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1 Einleitung

1.1. Intensivmedizin heute

Intensivmedizin - kein anderes Fachgebiet ruft in der Allgemeinheit eine so starke
Assoziation mit der permanenten, durch viele Geréate unterstitzten Uberwachung des
Patienten hervor.

Das liegt auch daran, dass die Intensivmedizin in der Krankenhausbehandlung einen
immer groReren Stellenwert einnimmt und dadurch der Allgemeinheit immer prasenter
wird.

Zwischen 2007 und 2015 zeigte sich eine Zunahme der Intensivbetten um 2,06% pro
Jahr. In Zahlen bedeutet das einen Anstieg von 23.357 auf 27.489 Betten in
Deutschland.

Dies widerspricht dem allgemeinen Trend, denn die Gesamtzahl der Krankenhauser-
und Betten im gleichen Zeitraum ging in Deutschland um durchschnittlich 0,81%
zurlck (Fleischmann-Struzek, 2019)

Klassische Krankheitsbilder einer Intensivstation betreffen zumeist Storungen
mehrerer Organsysteme, die im Gesamtbild fir den Patienten lebensbedrohlich sind.
Dazu gehoren unter anderem Storungen der Herz-Kreislauffunktion, Atemfunktion,
des ZNS, der neuromuskularen Funktion, der Niere, der Leber, des
Gastrointestinaltraktes, des Stoffwechsels und Stérungen der Temperaturregulation.
(Jorch et al., 2010)

Der meist multimorbide Patient einer Intensivstation bendtigt eine engmaschige,
kontinuierliche und zeitnahe Uberwachung, die es ermdglicht auf rasche
Veranderungen im Krankheitsverlauf zu reagieren und dem Patienten eine moglichst
gut auf seinen klinischen Zustand abgestimmte Therapie zu ermoglichen.

Welche Art von Monitoring und geratetechnischer Unterstutzung, hangt nicht nur vom
Zustand des Patienten ab. Die Entscheidung erfolgt auch unter Berlcksichtigung
soziookonomischer und zuletzt ethischer Faktoren. (Buerke- & Simonis, 2016)

Die Notwendigkeit einer engmaschigen Uberwachung sollte stets kritisch iberdacht
werden, und nur zum Einsatz kommen, wenn eine hohe Wahrscheinlichkeit besteht,
zeitnah einen pathologischen Messparameter zu erfassen und entsprechende
therapeutische Konsequenzen daraus ziehen zu kdnnen.

Hierbei sollte man zusatzlich immer die Ziele des intensivmedizinischen Monitorings
im Auge behalten. Zu diesen Zielen gehort in erster Linie, Risikopatienten zu

Uberwachen, um den bestmoglichen Zeitpunkt fur eine Intervention zu finden und das
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mogliche Auftreten von Komplikationen zu vermeiden. Darlber hinaus zielt das
Monitoring darauf ab, die Ursache einer Erkrankung zu finden und im besten Falle

therapieren zu kdnnen. (Janssens, 2000)

1.2 Basismonitoring
Das Basismonitoring ist ein unerlasslicher Bestandteil der Uberwachung von
Intensivpatienten. Es sollte jedem Patienten unabhangig von seinem derzeitigen
Gesundheitszustand und seiner Prognose zuteil werden.
Hierzu zahlen:

e EKG (kontinuierliche Ableitung von Il und V5)

e Pulsoxymetrie

¢ Nichtinvasive Beatmung

e Kapnografie/-metrie (bei beatmeten Patienten)

e Temperaturmessung (kontinuierlich oder mindestens 4 stindliches Intervall)

e Bilanzierung (in den ersten 24h stundlich, danach in 4 stindlichen Intervallen)

e Blutgasanalyse

e Zentralvendse Sauerstoffsattigung (ScvO2) (Sander, 2010)
Vorteile des Basismonitorings sind der zum invasiven Monitoring vergleichsweise
geringe Kostenaufwand, die rasche Verfugbarkeit und die geringe Komplikationsrate
bei der Anwendung am Patienten. (Ellger, Bosel, & Schurholz, 2015)
Es ist jedoch stets darauf zu achten, die Indikation des Basismonitorings kritisch zu
Uberdenken und die Uberwachung des Patienten bei Zustandsverschlechterung oder

neuer Therapieformen um ein invasives Monitoring zu erweitern.

1.3 Erweitertes Monitoring
Das erweiterte Monitoring greift, wenn die Basisuberwachung an ihre Grenzen stoft.
So ist das zum Beispiel der Fall, wenn fur die Therapie des Patienten ein genaues
hamodynamisches Monitoring von Noten ist. Das erweiterte Monitoring kann hier
genaue Aussagen Uber das gesamte kardiorespiratorische System treffen.(Janssens,
2000)
Zum erweiterten Monitoring gehort:

e Invasive arterielle Blutdruckmessung

e Anlage ZVK



e Echokardiographie

e Pulmonalarterieller Katheter

e Transpulmonale Thermodilution (Ellger et al., 2015)
Welches der oben genannten Verfahren zur Anwendung kommt, sollte immer
abhangig vom Patienten und der individuellen Fragestellung entschieden werden. Ziel
aller Verfahren ist es, neben der Diagnostik eines Krankheitsbildes eine optimale
Sauerstoffversorgung fur alle Strukturen zu gewahrleisten und eine moglichst gezielte
Therapie zu unterstutzen. (Buerke: & Simonis, 2016)
Im Vergleich zum Basismonitoring weist das erweiterte Monitoring aufgrund seiner
zum Teil invasiven Anwendung mehr Komplikationen auf, weshalb eine Indikation
genau Uberdacht und reevaluiert werden muss. Zu den allgemeinen Komplikationen
zahlen Infektion, Thrombose oder Embolie und die Perforation von Gefallen.
(Wolfgang Zink, 2014)

Kritisch kranker Patient auf der Intensivstation

v

nein

Hamodynamische
Instabilitat?

nein
Weitere oder kontinuierliche
Diagnostik notwendig?

Grafik 1: Standardvorgehensweise hamodynamisches Monitoring, eigene Darstellung
nach (Ellger et al., 2015)



1.4 Pathophysiologische Grundlagen des hamodynamischen Monitorings

Ziel des erweiterten Monitorings ist es, genauere Aussagen Uber die Herzleistung des
Patienten zu treffen. Die Herzleistung wird hauptsachlich von den folgenden vier
wichtigsten physiologischen Messgrofien beeinflusst: der Kontraktilitat des
Myokardes, der Herzfrequenz, der Vorlast und der Nachlast.

Die Messgrole fur die Herzleistung ist das Herzzeitvolumen (HZV). (Hansen, 2016)
Das HZV beschreibt den, durch das gesamte Gefal3system des Korpers laufenden
Blutfluss und bestimmt dadurch malfigeblich die Gewebeperfusion.

Das HZV ist definiert als die geforderte Blutmenge des Herzens in einer gewissen Zeit,
meistens gemessen in Minuten und wird daher auch haufig mit dem

Herzminutenvolumen (HMV) gleichgesetzt. (E. Giannitsis, 2013)

Vorlast Rhythmus

/ {

Kontraktilitat |:> < Schlagvolumen > |:>

i) i)

Nachlast Herzfrequenz

Grafik 2: Einflussfaktoren auf das Herzzeitvolumen (eigene Darstellung nach
(Buerke- & Simonis, 2016))

1.4.1 Schlagvolumen

Das Schlagvolumen ist definiert als die pro Herzaktion geforderte Blutmenge. Auf
diese MessgroRRe haben Vorlast, Nachlast und Kontraktilitat maRgeblichen Einfluss.
(E. Giannitsis, 2013)

Vorlast
Unter der kardialen Vorlast versteht man das enddiastolische Fullungsvolumen des
Ventrikels. Dies ist abhangig von der Vorhofkontraktion, dem Gesamtblutvolumen des

Korpers und der Verteilung dieses auf den Lungen- und Korperkreislauf.



Das Volumen, mit dem der Ventrikel am Ende der Diastole gefullt ist, fuhrt zu einer
Vordehnung der Sarkomere der Herzmuskelzellen im Ventrikel und beeinflusst
dadurch die Kontraktilitat des Herzens und somit auch die Grofl3e des Schlagvolumens.
(Daut, 2011)

Nach dem Frank-Starling-Mechanismus kommt es bei einer Erhohung der Vorlast zu
einer erhohten enddiastolische Wandspannung, diese fuhrt wiederum durch eine
Zunahme der Kontraktionskraft zu einer Zunahme des Schlagvolumens (SV) und
damit der Herzleistung. Hierdurch kann sich der Korper einfach an eine durch z.B.
erhohtes Blutvolumen bedingte Veranderung im Kreislauf durch eine hohere

Herzleistung anpassen. (Weyland & Grune, 2009)

A
»

Schlagvolumen

Normal Uberdehnung

Volumenmangel

»
>

Vordehnung

Grafik 3: Graphische Veranschaulichung Frank-Starling-Mechanismus

Doch mit Hilfe welcher Grof3en kann die Vorlast erhoben werden? Lange postulierte
die Fachwelt, dass die Vorlast indirekt durch Flllungsdricke dargestellt werden kann.
Als probates Mittel zeigte sich hier lange Zeit die Bestimmung des Zentralen
Venendrucks (ZVD).

Es konnte jedoch in einer Studie von Michard et al im Jahr 2003 gezeigt werden, dass

der ZVD im Rahmen einer Volumensubstitution bei septischen Patienten keine
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Korrelation zum Schlagvolumen zeigte. Hingegen zeigte sich in der Studie, dass die
Vorlast verlasslicher mit Hilfe des Globalen Enddiastolischen Volumen Indexes
(GEDVI) bestimmt werden kann. Die Veranderung des GEDVI zeigte in allen
Messungen eine direkte Korrelation mit der Veranderung des Schlagvolumens.
(Michard et al., 2003)

Der GEDVI kann mittels transpulmonaler Thermodilution ermittelt werden. (s. Kapitel
1.4.1)

Um sich den Parameter der Vorlast in der Starkung der Herzleistung zu Nutze zu
machen, ist es entscheidend, einen guten pradiktiven Faktor flir den Volumenbedarf
eines Patienten zu kennen. In der Studie von Komar et al 2004 zeigte sich, dass der
Z\VD keine Aussagekraft auf die Wirksamkeit einer Volumentherapie und die
dahingehende Steigerung des Schlagvolumens hatte. Es konnte erneut keine
Korrelation zwischen dem ZVD und dem Schlagvolumen nachgewiesen werden. Auch
hier zeigt sich die Bestimmung des GEDVI durch TPTD dem Messen des ZVD
Uberlegen. (Kumar et al., 2004)

Nachlast

Unter Nachlast bezeichnet man diejenigen Krafte, welche dem Blutausfluss aus dem
Herzen entgegenwirken und somit die Pumpleistung des Herzens beeinflussen.
Physiologisch ist die Nachlast als Spannung zu beschreiben, die in der Wand des
Ventrikels aufgebaut wurde.

Die Nachlast wird mafigeblich gleichgesetzt mit dem peripheren Gefaldwiderstand in
Korper- und Lungenkreislauf, dieser kann z.B. durch Herzklappenstenosen oder
arterielle Hypertonie erhoht sein. (E. Giannitsis, 2013)

Je hoher die Nachlast, desto geringer ist die Auswurfleistung des Herzens. Als
Parameter, um die Nachlast zu bestimmen, eignet sich der Mittlere Arterielle Druck
(MAD). Dies zeigt, wie wichtig auch die korrekte Einstellung des arteriellen Druckes
auf die gewunschte Herzleistung ist. (Buerke: & Simonis, 2016)

Zudem lasst sich die Nachlast mittels transpulmonaler Thermodilution in Form der

MessgroRe des systemisch vaskularer Widerstandsindex (SVRI) bestimmen.

(MAD — ZVD)
SVRI = - X 80
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Kontraktilitat

Die Kontraktilitat ist ein zusatzlicher Faktor, welcher Einfluss auf das Herzzeitvolumen
besitzt. Sie ist definiert als die Eigenschaft der Herzmuskelzellen unabhangig von
Vorlast und Nachlast zu kontrahieren, spiegelt also die intrinsische Kraft der
Muskelfasern unabhangig von ihrer Lange wider.

Die Kontraktilitat kann direkt beeinflusst werden durch positiv oder negativ inotrop
wirkende Medikamente, die vor allem die elektromechanische Kopplung und den fur
die Kontraktion der Kardiomyozyten verantwortlichen Kalziumhaushalt beeinflussen.
(B6hm, 2002)

Eine direkte Bestimmung der Kontraktiliat ist nicht moglich, weshalb man die
Kontraktiliat nur mittels Surrogatparametern abschatzen kann. Mit Hilfe von
transpulmonaler Thermodilution kann die linksventrikulare Kontraktilitat (dPmx)
bestimmt werden. Durch Analyse der arteriellen Druckkurve wahrend der Systole kann
ein Ruckschluss auf die Kontraktilitat des Myokardes getroffen werden. Je steiler der
Kurvenanstieg, desto groRer ist die Kontraktilitat des linken Ventrikels. Zudem ist die
Globale Auswurffraktion (GEF) ein weiterer Parameter, der dem Untersucher
Informationen Uber die Kontraktilitat des Myokardes liefert. Sie ist definiert, als der
Anteil des Volumens in einem Ventrikel, welches bei einer einzelnen Kontraktion

ausgeworfen wird.

Daruber hinaus kann der kardiale Funktionsindex (CFl) ebenfalls zur Beurteilung der
Kontraktilitat benutzt werden. Er ist definiert als das Verhaltnis zwischen Fluss (HZV)
und Vorlastvolumen (GEDV). (Kochs & Zacharowski, 2014)

CRI - HZV x 1000
~ GEDV

1.4.2 Herzfrequenz und Herzrhythmus

Die Herzfrequenz ist definiert als die Anzahl der Herzschlage pro einer definierten
Zeiteinheit. Diese ist meist in Minuten angegeben. Sie wird wie der Herzrhythmus
durch Pulsmessung oder mittels EKG nichtinvasiv bestimmt. Die Herzfrequenz nimmt

direkten Einfluss auf das Herzzeitvolumen.
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Eine Erhdhung der Herzfrequenz bewirkt direkt eine Erhohung der Herzleistung. Dies
ist allerdings nur bis zu einer Schlagfrequenz von 160 Schlagen pro Minute moglich.
Bei hoherer Frequenz erfolgt keine ausreichende Ventrikelfullung in der Diastole, da
die Fullungszeit zu kurz wird. Dies fuhrt folglich zu einer Abnahme des
Schlagvolumens. Zudem konnen bradykarde oder tachykarde
Herzrhythmusstorungen die Herzleistung mindern. Hierzu zahlen u.a. der AV-Block I-
Il Grades oder die Re-Entry-Tachykardien. (E. Giannitsis, 2013)

1.5. Methoden der HZV-Bestimmung

Die Bestimmung des Herzzeitvolumens beim kritisch erkrankten Intensivpatienten ist
zur Beurteilung und Therapie im Rahmen des erweiterten hamodynamischen
Monitorings unerlasslich. Sie kann mittels unterschiedlicher Methoden erhoben

werden, welche nachfolgend geschildert werden.

1.5.1 Herzechokardiographie
Unter Herzechokardiographie versteht man die visuelle Darstellung des Herzens und
seiner Dynamik in Form von Ultraschall.
Man unterscheidet hierbei 3 Formen der Untersuchung, diese sind:
e Transthorakale Echokardiographie (TTE) zur non-invasiven Beurteilung der
Herzfunktion
e TransOsophageale Echokardiographie (TEE) mit Positionierung des
sondenférmigen Schallkopfes im Osophagus dorsal der Herzbasis
e Hamodynamische Transdsophageale Echokardiographie (hTEE) bei der eine
miniaturisierte monopolare Sonde in den Osophagus eingefihrt wird und bis zu
72h verbleiben kann (Treskatsch, Habicher, & Sander, 2014)
Vorteile der Echokardiographie sind ihre schnelle Verfugbarkeit, die leichte
Durchfuhrbarkeit und damit die Moglichkeit einer schnellen Intervention oder Therapie.
Dies ist gerade bei hamodynamisch instabilen Patienten haufig notwendig. Mittels
Herzechokardiographie konnen wesentliche strukturelle Ursachen fur eine aktue
hamodynamische Insuffizienz dargestellt oder ausgeschlossen werden. Hierunter
fallen z.B. der Perikarderguss, akute Herzvitien oder kinetische Wandstorungen.
Durch Einsatz der Doppler-Technik kdnnen zudem auch funktionelle hamodynamische

Parameter bestimmt werden. Dazu zahlen die Bestimmung des Schlagvolumens (SV),
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das Herzzeitvolumen (HZV), das enddiastolische Volumen (EDV) und die
Ejektionsfraktion (EF). (Cholley, Vieillard-Baron, & Mebazaa, 2006)

Generell sollte die Diagnostik mit der nicht invasiven TTE begonnen werden. Wenn
aufgrund von eingeschrankten Ultraschallbildern durch schallundurchlassige Luft oder
Knochen mittels TTE, z.B. beim beatmeten, keine genaue Diagnostik durchgefuhrt
werden kann, sollte auf die TEE zuruckgegriffen werden, da diese aufgrund der Nahe
der Sonde zum Herzen genauere Bilder liefern kann. (Flachskampf et al., 2010)

Die TEE weist nur eine geringe Komplikationsrate auf. Kommt es dennoch zu
Komplikationen, zahlt zu den haufigsten: Laryngospasmus, Herzrhythmusstérungen,
Osophagusperforationen. (Cété & Denault, 2008)

Mithilfe der hTEE ist eine kontinuierliche hamodynamische Uberwachung des
sedierten Patienten moglich. Hierzu erfolgt die Fixierung einer Dopplersonde Uber 72
Stunden im Osophagus. (Hainer, Bernhard, Scheuren, Rauch, & Weigand, 2006;
Treskatsch S)

Im Vergleich zum Pulmonalarterienkatheter oder dem PiCCO® zeigte der Einsatz einer
TEE eine geringere Komplikationsrate und damit verbunden eine geringere Mortalitat
der Patienten. Dennoch ist die Durchfuhrung der TEE als Ersatz fur die Messung
mittels Pulmonalartereienkatheter, welcher weiterhin als Goldstandard des
hamodynamischen Monitorings angesehen wird, in der Fachwelt umstritten. In einer
Metaanalyse zeigte sich die TEE als eine gute, weniger invasive Alternative zum
Pulmonalarterienkatheter (Laupland & Bands, 2002), wohingegen sich die TEE im
Rahmen einer anderen Studie als keine Alternative zum PAK zeigte um die
linksventrikulare Funktion zu beurteilen. (Collins et al., 2005)

Die Auswahl des richtigen Verfahrens ist weiterhin fur jeden Patienten und jede

Situation individuell zu entscheiden.

1.5.2 Pulmonalarterienkatheter

Seitdem der Pulmonalarterienkatheter (PAK) durch Swan und Ganz 1970 der Welt
vorgestellt wurde, ist er nicht mehr aus der modernen Medizin wegzudenken und wird
weiterhin als allgemeiner Goldstandard des hamodynamischen Monitorings
angesehen. Die Technik des Swan Ganz Katheters ermoglichte es zum ersten Mal
uUber eine Katheterisierung des rechten Herzens Aussagen Uber die

Stromungsverhaltnisse des linken Herzens zu treffen.
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Hierzu wird ein, in der Regel 4-lumiger Katheter, mit einem insufflierbaren Ballon an
der Katheterspitze Uber einen peripheren venosen Zugang (z.B. V. jugularis interna,
V. subclavia, V. femoralis, V. cephalica, V. basilica) uber den rechten Vorhof und
Ventrikel in seine Endposition in der A. pulmonalis eingeschwemmt.
Mit Hilfe des PAK kdnnen folgende Messgrofden erhoben werden:

e Rechter Vorhofdruck (ZVD)

e Rechtsventrikularer Druck

e Pulmonalarteriendruck

e Pulmonalkapillarer Verschlussdruck (PCWP)
Der PCWP entspricht dem Druck im linken Vorhof, woraus sich wiederum das
linksventrikulare enddiastolische Volumen (LVEDV) abschatzen lasst. Uber das
LVEDV kann nun wiederum eine Abschatzung der Herzleistung und des
Ventrikelvolumens getroffen werden. Zudem ermoglicht es die Injektion von
Indikatorlosung mittels transarterieller Thermodilution das Herzzeitvolumen zu
bestimmen. (W. Zink & Graf, 2001)
Die Indikation eines Pulmonalarterienkatheters muss stets kritisch Uberdacht werden,
da es sich um ein hochinvasives Instrument zur hazmodynamischen Uberwachung
handelt und es somit haufig mit Komplikationen assoziiert ist. Zu den haufigsten
Komplikationen zahlen die Fehlpunktion von Gefallen und der Pneumothorax bei
Anlage des zentralvendsen Zuganges. Zudem kommt es bei der Katheterisierung bei
ca. 35% der Patienten zu Arrhythmien, welche nach korrekter Lage der Katheterspitze
jedoch meist selbstlimitierend sind. (de Waal, de Rossi, & Buhre, 2006)
Die Closed Claims Analyse zeigte 2008, dass die Anlage eines
Pulmonalarterienkatheters zu einem signifikanten Anstieg von Morbiditat und Letalitat
fihrt. (Domino et al., 2004)
Die Studie von Connors et al zeigte 1996 in einer multizentrischen Kohortenstudie,
dass die Anwendung eines PAK bei Patienten einer Intensivstation zu erhdhten Kosten
und erhohter Mortalitat fuhren kann. (Connors et al., 1996)
Wahrend sich diese Studien sehr kritisch zur Anwendung des PAK aullerten, ergab
die randomisierte klinische Studie von Harvey et al im Jahr 2005, dass die Anwendung
des PAK keine signifikante Erhohung der Mortalitat der Patienten ergab, jedoch konnte
auch kein signifikanter Nutzen fur die Patienten dargestellt werden. Auch Richard et al
untersuchten 2003 in einer klinisch randomisierten Studie an 676 Patienten die

Anwendung des PAK und kamen zum gleichen Ergebnis.
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Problem aller Studien ist, dass nicht der alleinige Erfolg des Messverfahrens bestimmt
werden konnte, da auch die entsprechende Therapie der Patienten entscheidend fur
das Outcome war. Studien postulieren aber auch den spezifischen Nutzen des PAK
bei Anwendung unter sehr strenger spezifischer Indikationsstellung. (HarveyS, 2005)
(Richard et al., 2003)

Aufgrund der Studienlage, ist der PAK zwar weiterhin aufgrund seiner
Messgenauigkeit hoch angesehen, in Studien jedoch immer mehr umstritten. Er muss
sich zunehmend mit weniger invasiven Messmethoden zur Bestimmung des HZV
messen. (de Waal et al., 2006)

1.5.3 Minimalinvasive Messmethoden

Aufgrund der weiterhin umstrittenen Wertigkeit des Pulmonalarterienkatheters bei
zeitgleich hoher Invasivitat und damit verbundenen erhdohten Nebenwirkungen, geht
der Trend in der Uberwachung des hdmodynamisch instabilen Patienten hin zu
minimalinvasiven Verfahren. (Connors et al., 1996; HarveyS, 2005)

Hierzu zahlt neben dem LIDCO™ und dem Flotrac das PiCCO®-Messsystem,

welches auch fur die Erhebung der Daten dieser Arbeit verwendet wurde.

1.6 Lithiumdilution — LIDCO™

Das LIDCO™-System bedient sich der Indikatormessmethode. Hierzu erfolgt die
Transpulmonale IndikatorverdUnnungsmessung mit Hilfe von Lithium.

Bei der Messung werden 0,3mmol Lithiumchlorid in eine Vene (peripher oder zentral)
eingespritzt. Eine lithiumsensible Elektrode, eingebracht in eine periphere Arterie
zeichnet eine Lithiumverdunnungskurve auf, anhand derer, das HZV bestimmt werden
kann.

Um die Aussagekraft der Messungen zu erhohen, bedarf das System haufigen
Kalibrierungen. Eine ideale Kalibration erfordert den Mittelwert dreier Messungen.
(Cecconi, Dawson, Grounds, & Rhodes, 2009)

Das Messverfahren wird durch die zulassige Tageshochstdosis von Lithium (3,0 mmol)
limitiert. (Metzelder, de Waal, Buhre, & Rex, 2010)
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1.7 Unkalibrierte Pulskonturanalyse — FloTrac/Vigileo™"

Diese Messmethode beruht auf dem Prinzip der arteriellen Pulskonturanalyse. Die
Durchfihrung einer transpulmonalen Thermodilution oder Messung mit einer
speziellen Indikatorflussigkeit wie Lithium ist nicht notwendig. Zur Berechnung des

HZV bedient sich der FloTrac/Vigileo™ der kontinuierlichen arteriellen
Pulskonturanalyse. Hierzu wird der FloTrac'"-Sensor in eine periphere Arterie
eingebracht und mit dem VigileowI Monitor verbunden. Vorteil, des Systems ist, dass

im Gegensatz zum PiCCO®-Katheter oder dem LIDCOTM—System weder eine
Kalibrierung noch eine Re-Kalibrierung notwendig sind. Dartuberhinaus ist das System
wenig invasiv. (Manecke, 2005)

Aufgrund der nicht notwendigen Kalibrierung wird die Verlasslichkeit des Messsystems

haufig in Frage gestellt.

In einer Studie konnte 2011 gezeigt werden, dass der FIoTrac/VigiIeoT'VI vergleichbare
Ergebnisse sowohl in Veranderung des HZV als auch in der Prazision der Messung
mit der transthorakalen Doppler-Echokardiographie vergleichbar ist.

Limitationen zeigt das System bei vorhandenen Herzrhythmusstorungen des
Patienten und hohergradigen Aortenstenosen. (McLean, Huang, Kot, Rajamani, &
Hoyling, 2011)

Kusaka et al wiederum zeigen 2019 in ihrer prospektiven Studie an 30 Patienten, dass
es dem VigiIeo/FIotrecTNI im  Vergleich mit der Messung mit dem
Pulmonalarterienkatheter weiterhin an Genauigkeit bei der Messung des HZV
mangelt. Zudem sei die Messung zu sehr vom peripheren Gefaldtonus abhangig.
(Kusaka, Ohchi, & Minami, 2019)

1.8 Das PiCCO®-Messsystem

Die Abklrzung PiCCO® steht fiir Pulse-induced Contour Cardiac Output. Neben der
hoheren Minimalinvasivitat gegenuber dem Pulmonalarterienkatheter hat das
Messsystem den Vorteil, dass nicht nur Vorlast und Nachlast bestimmt werden
kobnnen, sondern auch weitere hamodynamisch intra- und extravaskulare
MessgrofRen. Hierzu zahlen der Extravaskulare Lungenwasserindex (ELWI) und der
Herzindex (HI), welche in dieser Arbeit eine zentrale Rolle einnehmen. Zur

Bestimmung der MessgréRen bedient sich der PICCO® zum einen der kontinuierlichen

17



Pulskonturanalyse und zum anderen der Transpulmonalen Thermodilution, welche

anschlie3end genauer erlautert werden. (Cottis, Magee, & Higgins, 2003)

1.8.1 Transpulmonale Thermodilution

Das Indikatormittel der transpulmonalen Thermodilution ist ein eisgekuhlter NaCl
Bolus, welcher zentralvends injiziert wird (genauere Erlauterung des Messablaufes
siehe Kapitel 2.4).

Der Bolus durchlauft bis zu seinem Endpunkt, einem speziellen
Thermodilutionskatheter, welcher in eine Arterie eingebracht wird, mehrere
intrathorakale Raume. Er durchlauft vom Injektionsort in der zentralen Vene zunachst
den rechten Vorhof, gelangt von hieraus in den rechten Ventrikel und uber die Lunge
in den linken Herzvorhof und den linken Ventrikel in die Kérperperipherie.

(N Gassanov, Caglayan, Nia, Erdmann, & Er, 2010)

rechter Vorhof rechter Ventrikel linker Vorhof linker Ventrikel

Grafik 4: Graphische Darstellung eines Kaltebolus im intravaskularen Raum

Der zeitliche Verlauf der Temperaturanderung wird im peripher arteriellen Katheter
detektiert und zur graphischen Darstellung, der sog. Thermodilutionskurve gebracht.

A

AT

Blut

Injektion

A 4

ATBIut: Anderung der Bluttemperatur am Detektionsort nach Injektion des Thermoindikators

Grafik 5: Beispielhafte Darstellung einer Thermodilutionskurve
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Mithilfe der Kaltemenge und der Flache unterhalb der Thermodilutionskurve wird wie
auch beim Pulmonalarterienkatheter das Herzzeitvolumen (HZV) mit Hilfe der Stewart-
Hamilton-Gleichung bestimmt. (Reuter, Huang, Edrich, Shernan, & Eltzschig, 2010)

HZV — V (Injektat)x T(Blut) — T(Injektat) x K1 x K
B {0 AT Blut (t)dt

V = Volumen

T = Temperatur

K1 = Dichtefaktor (Injektat/Blut)

K = Berechnungskonstante

[0 A T Blut (t)dt = Flache unter der Thermodilutionskurve

Neben dem HZV lassen sich mit Hilfe der transpulmonalen Thermodilution folgende
weitere GroRRen bestimmen:

e globale Auswurffraktion (GEF)

e globales Enddiastolisches Volumen (GEDVI)

e pulmonalvaskularer Permeabilitatsindex (PVPI)

e kardialer Funktionsindex (CFl)

e extravasales Lungenwasser (ELWI)

e intrathorakales Blutvolumen

Die Validierung der transpulmonalen Thermodilution mittels PiCCO® wurde in
mehreren Studien belegt. Beispielhaft sei hier die Studie von Friesecke et al genannt.
Sie ergab, dass der PiCCO® dem Untersucher valide Daten bei der Messung des HZV
bei Patientin mit schwerer linksventrikularer Dysfunktion lieferte. Hierzu wurde zum
Vergleich beim Patienten sowohl eine Messung des HZV mittels
Pulmonalarterienkatheter als auch mittels PICCO® durchgefiihrt. (Friesecke, Heinrich,
Abel, & Felix, 2009)

1.8.2 Arterielle Pulskonturanalyse
Neben der transpulmonalen Thermodilution ist die arterielle Pulskonturanalyse der
zweite Grundpfeiler des PiCCO®-Messsystems. Uber einen peripheren arteriellen

Katheter erfolgt die durchgehende Aufzeichnung einer Pulsdruckkurve.
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Grafik 6: Beispielhafte Darstellung einer arteriellen Pulsdruckkurve

Anders als beim Vigileo/Flotrec™ ist eine individuelle Kalibration des Systems
notwendig. Diese erfolgt mit Hilfe der transpulmonalen Thermodilution. (N Gassanov
et al., 2010)

Werden die Ergebnisse aus der Analyse der Pulsdruckkurve und der TPTD
zusammengefasst, so ergibt sich folgende Formel zur kontinuierlichen Berechnung
des HZV (Gddje et al., 2002):

HZVpc = Kal x HFx f (Pgt)

Kal = Patientenspezifischer Kalibrationsfaktor (bestimmt durch TPTD)
HF = Herzfrequenz

P(t)/SVR = Flache unter der Pulsdruckkurve

C(p) = Compliance

dP/dt = Form der Kurve

Durch Pulskonturanalyse konnen daruber hinaus folgende Parameter bestimmt
werden:

e Herzfrequenz (HF)

o Arterieller Blutdruck

e Schlagvolumen (SV)

e Schlagvolumenvariation (SVV)

e Pulsdruckvariation (PPV)

e Systemisch vaskularer Widerstand (SVR)

¢ Index der linksventrikularen Kontraktilitat (dPmax)
Hiermit liefert das PiCCO®Messsystem mit der transpulmonalen Thermodilution und

der arteriellen Pulskonturanalyse zwei verschiedene Moglichkeiten, das HZV zu

bestimmen.
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1.9. Fragestellung

Ublicherweise erfolgt die Transpulmonale Thermodilution (TPTD) tiber einen juguléren
venosen Zugang (i.d.R. ZVK).

Wenn die Anlage eines Zuganges uber die Vena jugularis klinisch nicht moglich ist,
dies ist z.B. der Fall bei grofflachigen Verbrennungen, Thrombosen der grof3en
Gefalde oder Infektionen, kann zur Durchfuhrung der TPTD alternativ ein femoraler
Zugang genutzt werden. (Saugel et al., 2010)

Es konnte bereits in mehreren Studien gezeigt werden, dass eine Messung von
femoraler Katheterposition zwar durchaus valide Ergebnisse hervorbringt, jedoch
konnte exemplarisch anhand des Messparameters des Globalen Enddiastolischen
Volumenindex (GEDVI) gezeigt werden, dass es bei femoraler Indikatorinjektion zu
einer signifikanten Uberschatzung kommt. (Huber et al., 2016; Saugel et al., 2010)
Hierauf erfolgte die Entwicklung eines speziellen Korrekturalgorithmus, der nach
Angabe der Lage des Katheters im Gerat vor der Messung (femoral oder jugular) zum
Einsatz kommt. Nach Anwendung der Korrekturformel, deren genaue Formel nicht
bekannt ist, lieferte der GEDVI aus femoraler Katheterposition gleichwertige
Ergebnisse wie der GEDVI gemessen von jugular. (Saugel et al., 2010)

Man weil}, dass seither bei der Messung des GEDVI die Korrekturformel bei Messung
von femoraler Katheterposition im PiCCO® Anwendung findet.

Bisher ist jedoch nicht bekannt, ob dieser Algorithmus im PiCCO® bei der TPTD von
femoraler Katheterposition fur den HI und den ELWI Anwendung findet.

Ziel dieser Studie ist es den Einfluss der femoralen Indikatorinjektion bei Erhebung des
HI und ELWI bei TPTD zu untersuchen.
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2 Material und Methoden
2.1 Studienart

Ziel dieser Klinisch prospektiven Studie war die Darstellung des Einflusses der
femoralen Indikatorinjektion auf die Transpulmonale Thermodilutionsparameter
Herzindex (HI) und den extravasalen Lungenwasserindex (ELWI).

Hierzu wurden im Zeitraum von 31.07.2015 bis zum 19.05.2016 auf der ehemals acht
Betten umfassenden Intensivstation 2/11, heute Intensivstation R3a der |II.
Medizinischen Klinik am Klinikum rechts der Isar der Technischen Universitat Minchen
die Daten der prospektiv klinischen Studie erhoben.

Messungen wurden ausschlieBlich bei Patienten durchgefuhrt, die nach strenger
medizinischer Indikationsstellung eines erweiterten hamodynamischen Monitorings
durch das PiCCO®2 bedurften. Alle Messreihen wurden ausschlie8lich mit dem Modell
PiCCO®2 durchgefiihrt.

Jeder erhobene Datensatz bestand aus drei einzelnen transpulmonalen
Thermodilutionen, welchen wiederum drei Einzelmessungen zugrunde lagen.
Durchgefuhrt wurden alle Messungen mit jeweils 15 ml, auf 7° Celsius gekuhlter NaCl-
Losung.

Bei den Messungen wurde der jugulare Zugang (HI_jug/ ELWI_jug) als Goldstandard
angesehen und hiertber eine, der insgesamt drei TPTD durchgefuhrt. Zwei der drei
TPTD erfolgten Uber die Nutzung des femoralen Zuganges. Eine Messung wurde mit
der Information an das PiCCO®2 Gerat Uber die femorale Lage des Katheters (HI_FF/
ELWI_FF) erhoben und eine zweite Messung ohne Information Uber die femorale
Indikatorinjektion (HI_FJ/ELWI_FJ). Anhand dieser Methode, war es moglich, zu
sehen, ob bei korrekter Angabe der tatsachlichen Katheterposition im Gerat eine
Korrektur des vom femoralen Katheter gewonnenen Messerwertes erfolgte.

Bei allen drei Thermodilutionen eines Datensatzes wurde der Kreislauf des Patienten
insgesamt mit 9x15ml NaCl belastet. Um einen systematischen Fehler durch die
zunehmende Volumengabe des Patienten zu vermeiden, wurden die drei TPTD in
zufalliger Reihenfolge vorgenommen.

Die Mehrheit der Messungen wurde bei Patienten durchgefluhrt, die sowohl GUber einen
konventionellen zentralvendsen Katheter und einen Dialysekatheter verfugten.

Im Allgemeinen lagen der zentralvenose Katheter und der Dialysekatheter an
verschiedenen Positionen. Hierbei lag einer zumeist in der Vena cava superior,

wahrend der andere Zugang in der Vena cava inferior lag. Nur bei einer geringen
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Anzahl von Datensatzen konnten Messungen Uber zwei zentralvendse Katheter in
sowohl jugularer als auch femoraler Lage fur die TPTD genutzt werden.

Die Messungen wurden uber einen 5-lumigen ZVK (Multicath 5, Vygon; Aachen,
Deutschland) mit einer maximalen intravaskularen Lange von 200mm und einem
Durchmesser von 3,195mm (9,5 F) oder Uber einen doppellumigen
Hamodialysekatheter (Gambro Gam Cath Dolphin; Gambro Hospal GmbH,
Grobenzell, Deutschland) durchgefuhrt. Die Dialysekatheter wiesen je nach Lageort
unterschiedliche Malle auf. Fir den femoralen Zugang wurden Katheter mit einer
Gesamtlange von 250mm und einem Durchmesser von 13F benutzt, fur den jugularen
Zugang wiederum Dialysekatheter mit einer Lange zwischen 150-175mm und einem

Durchmesser von 13F.

# ™ Abb.1: ZVK Multicath 5, Vygo

/ Abb. 2: Gambro Gam Cath Dolphin
Hamodialysekatheter

Im Vergleich zu einem 5-lumigen ZVK, wiesen sowohl der jugulare als auch der

femorale Dialysekatheter ein hoheres Volumen auf (bis zu 1,6ml).
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Um einen Verlust der Indikatormenge von ursprunglich 15ml gekuhlter NaCIl-L6sung
bei erhdohten Kathetervolumen zu vermeiden, wurden die Dialysekatheter vor der
Messung zunachst mit gekuhlter NaCl-Losung vor der eigentlichen ersten Messung
vorgeflllt. Rechnerisch wirde der Indikatorverlust ohne vorheriges Auffillen des
Katheters ca. 11% betragen (1,6ml auf 15ml Injektionslésung). Dies konnte zu einer
Uberschéatzung der Messparameter der ersten durchgefuhrten
Thermodilutionsmessung fuhren.

Der im Gefal liegende Anteil der femoralen Katheter wurde ausschlieBlich unter
Ultraschallkontrolle eingesetzt. Im Falle der jugularen Katheter erfolgte die Kontrolle
und Korrektur der Lage der Katheterspitze durch Rontgen.

Die Messung der arteriellen TPTD-Kurve wurde Uber einen 5F arteriellen Zugang mit
Temperatursensor an der Spitze durchgefiihrt. (PV2015L20-A PiCCO®Katheter;
Pulsion medical Systems SE, Feldkirchen, Deutschland). Der Katheter wies eine
Lange von 200m (5F) auf und lag in der A. femoralis. Zusatzlich wurde zur Erhebung
und Darstellung der Messung ein PiCCO®2-Monitor (Pulsion Medical Systems SE,
Feldkirchen, Deutschland) verwendet.

Alle PiCCO®2-Gerate waren mit dem V3.1. Algorithmus ausgestattet. Dieser wiederum

bendtigte die Information Uber die Katheterlage (jugular/femoral).

Abb. 3: PiCCO®2-Monitor
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2.2 Ein- und Ausschlusskriterien

In diese prospektive Studie wurden 27 Patienten der Station 2/11 am Klinikum rechts
der Isar aufgenommen. Zum Zeitpunkt der Datenerhebung waren alle Patienten
intensivpflichtig. In die Studie wurden ausschlieldlich Patienten eingeschlossen, die
aufgrund ihres kritischen medizinischen Zustands ein enges hamodynamisches
Monitoring durch das PiCCO®-Messsystem bendtigten und bei denen gleichzeitig die
Durchfuhrung einer TPTD sowohl Uber einen jugularen Zugang, als auch uber einen
femoralen Zugang moglich war. Das Geschlecht und Alter der Patienten, ihre Art und
Schwere der Erkrankung hatten keinen Einfluss auf die Aufnahme in die Studie.
Ebenso wurden Patienten ohne Beachtung ihrer Katecholaminpflichtigkeit, ihres
Beatmungsmodus oder ihrer Dialysepflichtigkeit in die Studie integriert.

Um Messungen bei diesen Patienten durchfuhren zu kénnen war zudem eine
Kalibrierung des PiCCO®2-Monitors notig.

Derselbe Patient konnte mehrmals mit verschiedenen Messreihen in die Studie
eingeschlossen werden. Dies war insbesondere der Fall, wenn bei dem Patienten tUber
langere Zeit die medizinische Indikation fur ein hamodynamisches Monitoring bestand
oder im Laufe der Behandlung das Anlegen von neuen vendsen Zugangen fur die
Behandlung no6tig war.

Die Messungen wurden stets im Rahmen des vom Hersteller empfohlenen
achtstundigen Messfensters oder zur Evaluation bei Therapiednderung durchgefihrt.
Patienten, bei denen aufgrund der Krankheit oder aufgrund des Gesundheitszustands
keine Notwendigkeit zur hdmodynamischen Uberwachung mittels PiCCO®-Monitors
bestand, wurden aus der Studie ausgeschlossen.

Ebenso wurden Patienten ausgeschlossen, deren Flussigkeitshaushalt keine
Volumenbelastung mit 135ml Kochsalzlosung, z.B. aufgrund von einem Lungenddem
zulie® oder Patienten, deren Kreislauf sich zu instabil zeigte, um die geforderte

Oberkorpertieflage wahrend der TPTD zu gewahren.

2.3 Ethikantrag und Datenschutz

Ein Ethikantrag zur vorliegenden Studie wurde unter der Projektnummer 3049/11s von
der Ethikkommission der Technischen Universitat Munchen genehmigt. Die
Patientendaten wurden ausschliel3lich anonymisiert zur Datenauswertung

weitergegeben.
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Die Indikation zur engmaschigen hamodynamischen Uberwachung wurde
ausschlieRlich nach strenger medizinischer Indikation gestellt ohne Beachtung der
Interessen dieser Studie.

Auf eine schriftliche Einverstandniserklarung der Studienteilnehmer konnte verzichtet
werden, da die Studie Teil der klinischen Routine war und die Messung mittels
PiCCO®-Katheter zur gangigen Praxis auf der Intensivstation zahlte.

Zudem empfiehlt der Hersteller in den Arbeitsanweisungen die Mehrfachmessung, um
Messungen an verschiedenen Katheterpositionen vergleichbarer und besser
interpretierbar zu machen. Daher fuhrt eine Mehrfachmessung zu einer
engmaschigeren Uberwachung des Patienten und erhohter therapeutischer
Sicherheit.

2.4 Studienablauf

2.4 .1 Gerateinstallation

Bei jedem Patienten, der aufgrund seiner Grunderkrankung und momentanen
Krankheitssituation eines engmaschigen hamodynamischen Monitorings bedurfte,
wurde zunachst durch die Anlage von mindestens zwei intravasalen Zugangen die
Mindestvoraussetzung fir die Messung mittels PICCO® geschaffen.

Es erfolgt zunachst das Legen des fur die Messung Ublichen Pulsiocatch Katheters in
die A. femoralis. Dieser Katheter besitzt an der Spitze die fur die Thermodilution
notwendige Temperaturfuhlerspitze. Auf welcher Seite die Anlage erfolgt, wird ohne
Berucksichtigung bestimmter Kriterien entschieden.

Zusatzlich wird der fur die Messung notwendige zweite vendse Zugang gelegt.
Standard ist hierbei die ZVK-Anlage in der V. jugularis interna bzw. V. cava superior.
Zur Durchflihrung dieser Studie, jedoch nicht fur die Standardmessung, war die Anlage
eines zweiten venosen Zuganges, in der Regel ein doppellumiger
Hamodialysekatheter erforderlich. Dieser musste, je nach Lage des vorher
angebrachten vendsen Zuganges an femoraler oder jugularer Position angebracht
sein, um unterschiedliche Messungen zu ermoglichen. Auch hier wurde die Seite
beliebig gewanhlt.

Nach Anlage der GefalRzugange erfolgte nun der Anschluss des ZVK und des

arteriellen Katheters an den PiCCO®2-Monitors.
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Der arterielle Pulsiocatch Katheter wurde nun mit einem Einweg-Druckabnehmer des
PiCCO®2 (PiCCO® monitoring kit PVV8815) verbunden und alle Teile des Systems mit
0,9% NaCl-Losung aufgefullt. AnschlieBend wurde der Abnehmer auf Herzhdhe (linker
Vorhof) am Patientenbett befestigt. Nun konnten nach erfolgreicher Installation schon
ohne Thermodilutionsmessung folgende Parameter kontinuierlich abgeleitet werden:
arterielle Blutdruckkurve, Korpertemperatur, ZVD, HF, EKG.

Um eine hohere Genauigkeit der Messungen zu garantieren, wurden im Anschluss
Informationen (ber den Patienten in den PiCCO®2-Monitor eingegeben. Neben
Namen und Geschlecht waren hierbei vor allem die KorpergroRe und das
Korpergewicht entscheidend. Das Gerat benotigte diese Informationen, um die
gemessenen Parameter auf die Korperoberflache des Patienten zu beziehen und
somit eine Vergleichbarkeit der Messungen zu schaffen.

Vor der ersten Initialmessung mittels dreimaliger TPTD erfolgte die Eichung des
Gerates durch Durchfiihrung des Druck-Nullabgleiches am PiCCO®2 und am

Patientenmonitor.

PICCO,

Abb. 4: Messaufbau des PiCCO®2

2.4.2 Messablauf

Im Rahmen dieser prospektiven Studie erfolgten die 3 Einzelmessungen einer
Messreihe (insgesamt 9 Einzelmessungen, jeweils 3 pro Katheterstelle) immer nach
dem gleichen, hier folgend erklarten Schema ab.
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Zunachst erfolgte die Vorbereitung und Bereitstellung der fur die TPTD notwendigen
gekuhlten Kochsalzlosung. Wir verwendeten hierfur 0,9%NaCl-Losung (Temperatur
<8°C), die unter sterilen Bedingungen in drei 20ml Einwegspritzen zu je 15ml
aufgezogen wurde.

Am Patientenbett wurde der Patient, soweit es die Kreislaufsituation und
Vorerkrankungen zulield, zunachst, wenn nicht schon bereits in dieser Lage befindlich,
in eine horizontale Position gebracht, um ein moglichst standardisiertes Messergebnis
zu erzielen.

Sobald der Patient fur die Messung in korrekter Position gelagert war, wurde die
Blutdruckkurve am Monitor Uberpruft. Liel3 sich diese nicht gut ableiten, wurde
gegebenenfalls eine Spilung des PIiCCO®-Katheters, der in der A. femoralis
angebracht war, durchgefuhrt.

AnschlieBend wurde ein Nullabgleich und der aktuelle ZVD bestimmt, um eine
moglichst genaue Messung zu garantieren. Hierfur wurde der 3-Wege-Hahn am
Druckabnehmer zur Luft hin geodffnet, bis die Blutdruckkurve auf einem stabilen
Nullwert lag. Dieser wurde am Patientenmonitor und am PiCCO®-Monitor durch
Drucken der Nulltaste bestatigt. Nach erfolgreichem Nullen, wird der gleiche 3-Wege-
Hahn wieder geschlossen und nun Richtung zentralvendsen Katheter geoffnet. Der
aktuelle ZVD konnte nun im Kurvenverlauf abgelesen werden und wurde per Hand in
den PiCCO®2-Monitor Ubertragen. Nach erfolgreicher ZVD Messung wurde der 3-
Wege-Hahn wieder in Ausgangsposition gebracht.

Vor der Messung wurde auch die Information Uber der Katheterposition (femoral oder
jugular) im PiCCO®2-Monitor eingegeben.

Nun erfolgte die eigentliche Messung. Zunachst wurde am PiCCO®-Monitor die
Starttaste fur die Messung gedruckt. Es erfolgte das Ansetzen der ersten Spritze mit
15ml gekuhltem NaCl am ZVK oder Hamodialysekatheter zur Injektion. Hierbei wurde
immer auf ein steriles Vorgehen geachtet.

Sobald das Gerat messbereit war, erfolgte ein Signalton, und es wurde kontinuierlich,
rasch und druckkonstant die Indikatorlosung injiziert. Nach erfolgreicher Injektion
wurde auf das Ergebnis der Messung gewartet und nach neuem Signalton bei wieder
stabilem System die nachste Injektion von 15ml NaCl durchgefuhrt. Auf diese Weise

wurden je Messreihe immer 3 Messungen durchgefuhrt.
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Fiel eine Einzelmessung deutlich aus der Messreihe heraus oder wurde vom Gerat als
nicht gultige Messung angezeigt, konnte diese vom Messenden eigenstandig
herausgestrichen werden und gegebenenfalls wiederholt werden.

Im Rahmen dieser Studie war die Durchfihrung von insgesamt 3 solcher Messreihen,
mit jeweils mind. 3 Einzelmessungen notwendig.

Der jugulare Zugang wurde hierbei als Goldstandard angesehen (HI_JJ/ELWI_JJ).
Eine Messreihe wurde uber diesen Katheter durchgefuhrt. Zwei weitere Messreihen
fanden Uber den femoralen Katheter statt. Hierfur musste zunachst das gesamte
System neu genullt und erneut ein ZVD bestimmt werden (Vorgehen identisch zur
vorhergehenden Beschreibung).

Dann wurde die Information am PiCCO®2-Monitor iber die Lage der Katheterposition
geandert auf femoral. Nun wurde eine Messreihe mit 3 Einzelmessungen durchgefuhrt
(HI_FF/ELWI_FF) unter Anwendung der Korrekturformel, die das Gerat automatisch
bei femoraler Katheterposition einbezieht.

Vor der letzten Messreihe wurde nun die Information Uber die Lage der
Katheterposition am Bildschirm wieder in jugular, also ohne Hinweis auf die femorale
Katheterposition verandert, obwohl die Injektion weiterhin am femoral gelegenen
venosen Zugang stattfand (HI_FJ/ELWI_FJ).

Um einen systematischen Fehler durch die Volumenbelastung des Patienten mit
insgesamt 135ml NaCl (9 Einzelmessungen a 15ml) zu vermeiden, wurden die 3
Messreihen in beliebiger Reihenfolge durchgefuhrt.

Nach Durchfuhrung aller Messungen wurde der Patient wieder in die Ausgangsposition

gebracht.

2.5 Datenerhebung
Alle gewonnenen Daten wurden zunachst handschriftlich auf einem standardisierten
Formular festgehalten und im Anschluss anonymisiert in Microsoft Excel in Tabellen

gespeichert. Die statistische Auswertung erfolgte zu einem spateren Zeitpunkt.

2.5.1 Erhobene Patientendaten

Bereits vor jeder TPTD-Messung wurden bei jedem Patienten vendse und arterielle
Blutgase abgenommen und folgende Parameter dokumentiert: pH-Wert, pCO2, pO2,
Bikarbonat (HCO3-), Base Excess, Hamatokrit, Hamoglobin, Sauerstoffsattigung.
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Zusatzlich erfolgte die Dokumentation von personlichen Patientendaten: Alter,
Erkrankungen, Groflie, Gewicht und dem Datum und der Uhrzeit der durchgefihrten
Messung. Ebenso wurden die aktuellsten Laborwerte erfasst: Kreatinin, Bilirubin,
Leukozyten, Thrombozyten, Laktat.

Es erfolgte zudem die Dokumentation von eventuell stattfindender Beatmung: Hierbei
waren zu unterscheiden: Spontanatmung ohne/mit (wie viel Sauerstoff), NIV
Beatmung mit Beatmungsdricken, -volumina,- frequenz und Sauerstoffanteil,
endotracheale = Beatmung  (druckunterstitzt  bzw.  druckkontrolliert)  mit
Beatmungsdrucken, -volumina,-frequenz, Sauerstoffkonzentration

Folgende Herz-Kreislaufparameter wurden erfasst: Herzrhythmus, Herzfrequenz,
Blutdruck, mittlerer arterieller Blutdruck, Korpertemperatur.

Zudem wurden wahrend der Messung verabreichte vasoaktive Medikamente mit ihrer
genauen Dosierung dokumentiert. Hierunter fielen: Noradrenalin, Adrenalin,
Dobutamin, Clonidin und Dihydralazin, Urapidil, Terlipressin.

Besondere Ereignisse wahrend der Messung, die auch den Volumenhaushalt des
Patienten beeinflussten wurden ebenso dokumentiert. Hierunter fielen: Dialyse,
Plasmapherese, Umstellen der Beatmung wahrend der Messung, laufende
Transfusion. Zusatzlich wurde immer die Katheterposition und die Einstellung der

Katheterposition im Monitor vermerkt.

Formblatt = I
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Il. Medizinische Klinik und Poliklinik N L
Kiinikum rachis der isar Technische Universitat MOnchen
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Abb. 5: PiCCO®- Protokoll ICU 2-11, II. Medizinische Klinik, MRI
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3 Ergebnisse

3.1 Allgemeine statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte mit Hilfe von Excel 2017 fur Mac und Excel 2013
fur Windows.

Die erhobenen Daten wurden zunachst fur die statistische Auswertung aufbereitet,
indem sie auf fehlerhaft eingegebene Daten oder Messausreiler untersucht wurden.
Im Anschluss erfolgte eine Analyse der Patientencharakteristika in Form einer
tabellarischen Aufstellung.

Hierbei wurden nominale Daten mittels absoluter und relativer Haufigkeiten
angegeben. Metrische Patientencharakteristika wurden mittels Mittelwert und
Standardabweichung (SD) aufbereitet.

Bei allen hier durchgefuhrten statistischen Aufbereitungen und Tests wurde ein

zweiseitiges Signifikanzniveau von 5% angenommen.

3.2 Patientencharakteristika

In die Studie wurden insgesamt 27 Patienten (davon 16 mannlich und 11 weiblich)
eingeschlossen. Die Patienten hatten ein Alter von 62 + 15 Jahren und waren 172cm
+ 8cm grol3 bei einem mittleren Gewicht von 78 kg + 17kg. Es ergab sich hieraus ein
BMI von 26 kg/m? + 6 kg/m?2.

FUr eine grobe Einschatzung der Morbiditat bei den in der Studie eingeschlossenen
Patienten, wurde bei allen Patienten bei Erstmessung der in der Intensivmedizin
etablierte  APACHE Il Score erhoben, welcher einer Vorhersage uber die
Uberlebenswahrscheinlichkeit der Patientin trifft.

Der APACHE Il Score der untersuchten Patienten lag bei 22 + 4 von insgesamt 71
moglichen Punkten.

Alle Studienteilnehmer waren Patienten der internistischen Intensivstation des
Klinikums Rechts der Isar. Dies erklart auch die Grunderkrankungen der Patienten. 11
Patienten wurden aufgrund ihrer hepatischen Erkrankung behandelt. Hierunter fallen
u.a. die athyltoxische oder virusinduzierte Leberzirrhose. 6 Patientin wurden wegen
ihrer pulmonalen Erkrankung intensivmedizinisch therapiert. Grunderkrankung waren
hier malgeblich die Pneumonie oder die exarzerbierte COPD. Aufgrund eines
septischen Geschehens erfolgte die Aufnahme von 3 Patienten. Ein Patient der Studie

wurde aufgrund seines kardialen Grundleidens behandelt. Funf Patienten waren
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wegen Pankreatitiden auf der Intensivstation aufgenommen und bei einem Patienten

lag eine nephrogene Ursache vor.

Anzahl Patienten = n 27
Geschlecht m : w ; n(%) 16 : 11 (59% : 41%)
Alter (Jahre + SD) 62+15
Grolde (cm £ SD) 172+ 8
Gewicht (kg £ SD) 78 £ 17
BMI (kg/m? £ SD) 26 £6
APACHE Il (Score + SD) 22 4
Grunderkrankung
Hepatisch 11
Pulmonal 6
Septisch 3
Kardial 1
Pankreatitiden 5
Nephrogen 1

Grafik 7: Ubersicht der Patientencharakteristika

3.3. Anzahl der Messungen

Insgesamt wurden 195 Einzelmessungen (Messvorgange) durchgefuhrt. Aufgrund des
Studiendesigns wurden 3 Einzelmessungen mit unterschiedlicher Katheterposition
und unterschiedlicher Geratekonfiguration zu einer Messreihe zusammengefasst.
Somit ergeben sich 65 Messreihen.

Einzelne Patientin wurden zum Teil mehrmals gemessen. Grund hierfur war unter
anderem die aufgrund der Morbiditat der Patientin dringende Notwendigkeit fur eine
stetige Re-Evaluation des Gesundheitszustandes durch neue Messungen.

Zudem verlangte das Studiendesign sowohl einen jugularen, als auch einen femoralen
venosen Zugang. Dies war nur bei wenig Patienten gegeben. Daruber hinaus kam es
aufgrund der teilweise langen Liegedauer der Patienten zu Mehrfachmessungen.

Bei 2 Patienten wurden insgesamt 4 Messreihen durchgefuhrt. Von 12 Patienten
wurden 3 Messreihen erhoben. 8 Patienten wurden in 2 Messreihen erfasst. Bei 5

Patientin wurde 1 Messreihe durchgefuhrt.
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Grafik 8: Balkendiagramm zur graphischen Darstellung der Anzahl von Messreihen
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Grafik 9: Balkendiagramm zur graphischen Darstellung der Anzahl an
Einzelmessungen

3.4. Messungen beeinflussende Umstande

Bei jedem Messvorgang wurden die, die Messung beeinflussende Umstande
miterfasst. Hierunter fielen bei der transpulmonalen Thermodilution insbesondere
folgende kreislaufbeeinflussende Parameter: Einsatz von Vasopressoren, Art der

Beatmung und Herzrhythmus. Alle zu vergleichende Messvorgange erfolgten zur
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besseren Vergleichbarkeit innerhalb einer Messreihne unter den gleichen
Begleitumstanden.

42 von 153 Messvorgangen wurden unter der Gabe von Vasopressoren (z.B.
Katecholamin oder Terlipressin) durchgefuhrt. Hier spiegelte sich wiederum die
Kreislaufinstabilitdt der meisten Patienten wieder, welche den Einsatz des PiCCO®-

Messsytems rechtfertigte.

42

153

Messvorgange mit Vasopressor Messvorgange ohne Vasopressor

Grafik 10: Kreisdiagramm zur graphischen Veranschaulichung von Messvorgangen
unter Vasopressoren

Hinsichtlich der Beatmung zeigte sich ein Anteil von 24 Messvorgangen unter
Spontanatmung. Die meisten Patienten erhielten wahrend der Messung eine Form der
Beatmung. 96 Einzelmessungen wurden bei druckunterstitzer Beatmung (DU)
durchgefuhrt. 75 Messungen erfolgten unter druckkontrollierter Beatmung (DK).

In 87% der Falle wurden somit Messungen durchgefuhrt, wahrend Patientin einer Form
der Beatmung unterlagen. Dies zeigt erneut den hohen Morbiditatsgrad der in der

Studie eingeschlossenen Patienten.
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96

75

Messvorgange unter kontrollierter Beatmung DU
Messvorgange unter mechanischer Beatmung DK

Messvorgange unter Spontanatmung SA

Grafik 11: Kreisdiagramm zur graphischen Darstellung von Messvorgangen unter
Beatmung

Ein weiterer Faktor, welcher die Transpulmonale Thermodilution beeinflusste war der
Herzrhythmus. Auch dieser wurde bei jeder Messung erfasst.

Bei 177 Messungen zeigte sich ein Sinusrhythmus. Jeweils 9 Messungen wurden
unter Herzschrittmacherrhythmus und unter Vorhofflimmern durchgefuhrt.

177

Messvorgange unter Sinusrhythmus = Messvorgange unter Vorhofflimmern

Messvorgange unter Schrittmacher

Grafik 12: Kreisdiagramm zur graphischen Darstellung zum Herzrhythmus bei
Einzelmessungen
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3.5 Aufstellung der durchgefuhrten Messungen mit unterschiedlicher

Messlokalisation und Geratekonfiguration

3.5.1 Herzindex (HI)

Messungen des Herzindex mit unterschiedlicher Katheterposition und
Geratekonfiguration

10,00 r
9,00 r
8,00 r
7,00 r
6,00 r
5,00 r
4,00
3,00 r
2,00 r
1,00
0,00

HI [I/min/m?]

HI_FJ HI_FF HI_JJ

Grafik 13: Boxplot zur Aufstellung der Messungen des Herzindex je nach
Katheterposition

Die Grafik zeigt die unterschiedlichen Einzelmessungen, die jeweils in folgender
Konfiguration durchgefuhrt wurden: Die erste Angabe erlautert die tatsachliche
Katheterposition am Patienten (femoraler oder jugularer Zugang). Die zweite Angabe
zeigt die Geratekonfiguration (femoral oder jugulare Einstellung). Als Goldstandard
wird hier die Messung uber den jugularen Zugang mit jugularer Geratekonfiguration
angesehen (HI_JJ). Diese ergab einen medianen Wert von 4,15 I/min/m? (IQR 3,36 —
4,96 |l/min/m2. Die Durchfiihrung der Messung Uber den femoralen Zugang mit
jugularer Geratekonfiguration (HI_FJ) ergab einen medianen Wert von 4,96 I/min/m?
(IQR 3,71 — 5,42 I/min/m?). Als dritte Variante erfolgte die Messung des Herzindex tiber
den femoralen Zugang mit femoraler Geratekonfiguration (HI_FF). Der Median lag hier
bei 4,79 I/min/m? (IQR 3,63 — 5,53 I/min/m?). Es ist in der Grafik deutlich eine
Uberschéatzung des HI bei femoraler Indikatiorinjektion sichtbar. Dies gilt sowohl fiir
den HI_FJ als auch fur den HI_FF.
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3.5.2 Extravaskularer Lungenwasserindex (ELWI)
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Grafik 14: Boxplot zur Aufstellung der Messungen des ELWI je nach Katheterposition

Die Grafik zeigt die unterschiedlichen Einzelmessungen, die jeweils in folgender
Konfiguration durchgefuhrt wurden: Die erste Angabe erlautert die tatsachliche
Katheterposition am Patienten (femoraler oder jugularer Zugang). Die zweite Angabe
zeigt die Geratekonfiguration (femoral oder jugulare Einstellung). Als Goldstandard
wird hier die Messung uber den jugularen Zugang mit jugularer Geratekonfiguration
angesehen (ELWI_JJ). Diese ergab einen medianen Wert fur den ELWI von 10,0 ml/kg
(IQR 8 — 12 ml/kg). Die Messung des ELWI uber den femoralen Zugang mit jugularer
Geratekonfiguration (ELWI_FJ) ergab einen medianen Wert von 11,0 ml/kg (IQR 9,0
— 13,0 ml/kg). Zuletzt erfolgte die Messung uber den femoralen Zugang mit femoraler
Geratekonfiguration (ELWI_FF) Der Median fur den ELWI wurde hier auf 11,0 ml/kg
(IQR 10 — 13 ml/kg) bemessen. Analog zum HI zeigt sich bereits in der Grafik eine
deutliche Uberschétzung fiir den von femoral bestimmten ELWI. Auch hier trifft dies
sowonhl far ELWI_FJ als auch far ELWI_FF Zu.
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3.6 Vergleich des HI und ELWI bei Messung von femoraler Katheterposition mit und
ohne potentielle Korrekturformel

3.6.1 Herzindex (HI)

Um die zentrale Tendenz und die Streuung aufzuzeigen, erfolgte die
Gegenuberstellung der Messungen von femoraler Katheterposition mit und ohne
potentielle Korrekturformel mittels Boxplot (HI_FJ vs. HI_FF). Hierzu wurde jeweils die
Differenz der Messungen zum angesehenen Goldstandard der Messung am jugularen
Katheter mit jugularer Einstellung am Gerat (HI_JJ), also mit potentieller
Korrekturformel verwendet.

Somit erfolgt eine Gegenulberstellung von HI_FJ - HI_JJ (ohne potentielle
Korrekturformel) und HI_FF - HI_JJ (mit potentieller Korrekturformel).

Der Boxplot aus der Differenz von HI_FJ - HI_JJ weist einen Median von 0,33 I/min/m?
auf. Q1 liegt bei 0,17 I/min/m?, Q2 liegt bei 0,63 I/min/m?, somit ergibt sich eine IQR
von 0,46 |/min/m2. Das Minimum liegt bei -0,14 I/min/m?, das Maximum bei 1,39
I/min/m2. Der Boxplot der Differenz mit potentieller Korrekturformel weist folgende
Merkmale auf: Der Median liegt bei 0,36 I/min/m?. Q1 weist den Wert 0,12 I/min/m? auf,
wohingegen Q3 bei 0,57 I/min/m? zu liegen kommt. Hieraus errechnet sich eine IQR
von 0,45 I/min/m2. Das Minimum liegt bei -0,30 I/min/m?, das Maximum bei 3,94
I/min/m?2. Der HI gemessen mit potentieller Korrekturformel wies einen signifikanten

Unterschied zum HI mit potentieller Korrekturformel auf (p<0,001).

p < 0,0001
450
4,00 °
3,50
3,00
:E. 250
€ 200
E
= 150 °
T 1,00
0,50
[ 1| ]
0,00
0,50
-1,00
HI_FJ -HI_JJ HI_FF-HI_JJ
ohne potentielle Korrektur mit potentieller Korrektur

Grafik 15: Boxplot zur Veranschaulichung der Abweichung des HI vom Goldstandard
an femoraler Katheterposition mit und ohne potentielle Korrekturformel
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3.6.2 Extravaskularer Lungenwasserindex (ELWI)

Analog zum Herzindex wurde die gleiche Aufbereitung der Daten mittels Boxplot fur
den Extravaskularen Lungenwasserindex (ELWI) durchgefuhrt. Das linke Boxplot zeigt
die Differenz der Daten des ELWI gemessen uber eine femorale Katheterposition, also
ohne potentielle Korrekturformel und dem Goldstandard der Messung des ELWI Uber
jugulare Messung mit jugularer Geratekonfiguration.

Hier lag der Median bei 1,0 ml/kg. Q1 war bei 0 ml/kg und Q3 bei 1 ml/kg. Somit
errechnete sich eine IQR von 1 ml/kg. Das Minimum lag bei -1 ml/kg und das Maximum
bei 11,0 ml/kg.

Der zweite Boxplot zeigt die Differenz von Messung von femoral mit potentieller
Korrekturformel mit ELWI_JJ. Auch hier lag der Median bei 1,0 ml/kg. Q1 = 0 ml/kg,
Q3=1 ml/kg. Hieraus errechnete sich ein IQR von 1 ml/kg. Das Minimum war bei -1,0
ml/kg, das Maximum bei 7,0.

Der ELWI gemessen mit potentieller Korrekturformel wies eine signifikante Korrelation

mit dem ELWI ohne potentielle Korrekturformel auf (p= 0,306).

p=0,306
12,00
o
10,00
8,00
o
g 600
E 400 ° °
;; o o
0,00 I |l I
2,00
4,00
ELWI_FJ- ELWI_JJ ELWI_FF- ELWI_JJ

ohne potentielle Korrekturformel mit potentieller Korrekturfomel

Grafik 16: Boxplot zur Veranschaulichung der Abweichung des ELWI vom
Goldstandard an femoraler Katheterposition mit und ohne potentielle Korrekturformel
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3.7 Interrater-Reliabilitat
Fir den klinischen Alltag ist neben der Ubereinstimmung der Werte vor allem die
Eingliederung der Patienten in bestimmte Behandlungskategorien von Relevanz.
Hierfur wurde die Interrater-Reabilitdt bestimmt. Die Interrater-Reabilitat wurde mit
Hilfe von Kreuztabellen in Excel erstellt. Um die Ubereinstimmung zweier Messungen
statistisch zu beschreiben, erfolgte die Berechnung von Cohens-Kappa. (Kohen, 1960)
anhand folgender Formel:
Po—P

K= 1_—pcc
Zudem kann man das Cohens-Kappa in folgende Kategorien einteilen: (Landis &
Koch, 1977)

e : schlechte Ubereinstimmung (poor agreement)

etwas (slight) Ubereinstimmung

= 0,21-0,40: ausreichende (fair) Ubereinstimmung

= 0,41-0,60: mittelmaRige Ubereinstimmug (moderate strength of agreement)

= 0,61-0,80: beachtliche Ubereinstimmung (substantial strength of

agreement)

= 0,81-1,00:(fast) vollkommene Ubereinstimmung (almost perfect strength of
agreement)

3.7.1 Interrater-Reabilitat fur den Herzindex (HI)

Es konnen drei verschiedene Behandlungskategorien unterschieden werden:
normaler HI < 2,5 (I/m/m?), leicht erhdhter HI zwischen 2,5-5 (I/m/m?) und erhohter HI
> 5 (I/m/m?). Als Goldstandard wird erneut die Messung des HI Uber eine jugulare
Katheterposition mit jugularer Geratekonfiguration angesehen.

Bei Messung des HI mit femoraler Katheterposition und jugularer Einstellung (HI_FJ)
stimmten in 51 von 65 Messungen (78,46%) die Kategorieeinordung mit dem
Goldstandard Uberein. Bei 14 von 65 Messungen (21,5%) unterschieden sich die
Messungen um genau eine Kategorieeinordung. Die Messungen wurden immer der
nachsthoheren Kategorie zugeordnet.

Das Cohens-Kappa lag beim Vergleich der Messungen HI_JJ mit HI_FJ bei 0,60 und

zeigte somit eine mittelmaRige Ubereinstimmung.
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Die Messung des HI mit femoraler Katheterposition und Angabe der femoralen
Einstellung im Gerat (HI_FF) ergab eine Ubereinstimmung in der Einteilung der
Behandlungskategorie bei 52 von 65 Messungen (80,0%).

13 von 65 (20%) der Messungen wurden unterschiedlichen Kategorien zugwiesen. Bei
12 von 65 Fallen kam es zu einer Einteilung in die nachste hohere Kategorie, in einem
Fall kam es zu einer Einteilung in die nachst tiefere Behandlungskategorie.

Eine direkt entgegengesetzte Einordnung erfolgte sowohl im Vergleich von HI_FJ mit
HI_JJ, als auch bei HI_FF mit HI_JJ nicht. Dies ware z.B. der Fall, wenn es bei der
Messung HI_JJ zu einer Zuordnung in die Kategorie < 2,5 kdme und die Messung
HI_FJ eine Messung > 5 ergabe.

Das Cohens-Kappa lag beim Vergleich der Messungen HI_JJ mit HI_FF bei 0,62 was

einer beachtlichen Ubereinstimmung entspricht.

A EJ (Umin/m?) AI FF (/min/im?)
<25 | 255 | >5 | <25 | 255 | 55
2 2
<
S ©615%) ° 0 l@e15%) © 0
HI JJ oy . 32 1 . 34 12
(Imin/m?) ’ (49,23%) | (21,54%) (52,30%) | (18,46%)
15 1 14
e 0 0 l@30m%)| © | (1,54%) |(21,54%)

Grafik 17: Tabelle Kategorieeinordnung Herzindex

3.7.2. Interrater-Reliabilitat fur den Extravaskularen Lungenwasserindex (ELWI)
Angelehnt an den HI wurde auch beim ELWI eine Unterteilung in 3
Behandlungskategorien vorgenommen.

Der ELWI wurde als normal angesehen, wenn er < 7 ml/kg lag. Bei Werten zwischen
7-10 ml/kg sah man den ELWI als leicht erhoht an. >10 ml/kg erfolgte die Einteilung in
die stark erhohte Kategorie.

Der am jugularen Katheter gemessene ELWI mit jugularer Geratekonfiguration
(ELWI_JJ) wurde als Goldstandard angesehen.

Der ELWI_FJ (femorale Katheterposition, jugulare Gerateeinstellung) hatte in 53 von
65 Fallen (81,53%) die gleiche Messkategoriezuordnung wie ELWI_JJ. Bei 12 von 65
Fallen wurden die Patienten in unterschiedliche Behandlungskategorie eingeteilt
(18,46%). Bei allen 12 Messungen wurde der ELWI_FJ der nachsthoheren
Behandlungskategorie zugeteilt.
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Das Cohens-Kappa fur den ELWI_JJ verglichen mit Messungen ELWI_FJ berechnete
sich auf 0,69 und somit einer beachtlichen Ubereinstimmung.

Bei der femoralen Messung mit femoraler Geratekonfiguration (ELWI_FF) stimmten
mit ELWI_JJ 50 von 65 Messungen (76,92%) in der Kategoriezuordnung tUberein. 14
Messungen (21,54%) wurden der nachsthoheren Behandlungskategorie zugeordnet.
1 Messung (1,54%) wurde in die tiefere Behandlungskategorie eingeteilt. Die
Ubereinstimmung der Messungen, also das Cohens-Kappa fir ELWI_JJ und
ELWI_FF lag bei 0,61 (beachtliche Ubereinstimmung).

Auch beim ELWI erfolgte nur eine Zuordnung in die jeweils nachste hohere oder tiefere

Kategorie. Es erfolgte keine direkt entgegengesetzte Zuordnung.

ELWI FJ (ml/kg) ELWI FF (ml/kg)
<7 7-10 >10 <7 7-10 >10
<7 6 1 0 6 1 0
= (9,23%) | (1,54%) (0%) (9,23%) | (1,54%) (0%)
ELWI JJ 710 0 24 11 0 22 13
(mllkg) (0%) | (36,92%) | (16,92%) | (0%) | (33,85%) | (20,00%)
o 0 0 23 0 1 22
(0%) (0%) | (35,38%) | (0%) (1,54%) | (33,85%)

Grafik 18: Tabelle Kategorieeinordnung ELWI

3.8 Bland-Altman-Analyse

Um die statistische Ubereinstimmung der Messvarianten beurteilen zu kénnen, ist die
alleinige Berucksichtigung der durchschnittlichen Differenz der Messwerte, also der
Verzerrung, nicht ausreichend. Von entscheidender Bedeutung ist die Betrachtung der
Streuung der Differenzen der einzelnen Messwertpaare.

Hierzu wird die Differenz der anhand der verschiedenen Geratekonfigurationen bei
femoraler TPTD ermittelten Herzindexwerte fur jeden Patienten berechnet ((HI_FJ-
HI_FF) oder (ELWI_FJ-ELWI_FF)) und gegen den Mittelwert der beiden Messungen
((HI_FJ + HI_FF)/2 oder (ELWI_FJ+ELWI_FF)/2)) grafisch aufgetragen. Der Mittelwert
der beiden Messergebnisse stellt dabei die bestmogliche Schatzung des unbekannten
wahren Wertes dar. (Bland & Altman, 1990)

Zudem ist die Wiederholbarkeit der Messwerte fur die Validierung der Messverfahren
relevant. Hierzu ermittelt man die Standardabweichung der Messungen in einer
Messserie. Zudem kann man mit Hilfe eines Bland-Altman-Diagrammes das Ausmalf}
der Nicht-Ubereinstimmung also Fehler (Error) und Bias graphisch veranschaulichen.

Der Bias gibt den Durchschnitt der Differenzen aller Messwertpaare an. Das
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Konfidenzintervall (Synonym: Limits of agreement) ist der Bereich, in den 95% aller
Messpunkt-Differenzen um den Bias fallen. Sowohl mit dem Bias als auch mit dem
Limits of agreement ist es moglich, die Genauigkeit, und damit Richtigkeit und die
Prazision zu beschreiben. Die Richtigkeit zeigt an, wie nahe man dem echten Wert der
Messung ist. Die Prazision stellt dar, wie nahe mehrfache Messungen in der gleichen
Messserie beieinander liegen. (Grouven, Bender, Ziegler, & Lange, 2007)

Zur Veranschaulichung der Prazision und Richtigkeit folgt hier eine graphische

Darstellung:

1. Genauigkeit 1 2. Genauigkeit | 3. Genauigkeit | 4. Genauigkeit |
Prazision 1 Prazision 1 Prazision | P.raZ|.S|on.¢
Richtigkeit 1 Richtigkeit | Richtigkeit 1 Richtigkeit |

Grafik: 19: Schieldscheibenskizze zur Darstellung von Prazision und Richtigkeit

3.8.1 Herzindex (HI)

Das Bland-Altman-Diagramm des HI zeigt einen Bias (mittlere Differenz) von -0,02
I/min/m? und ein Limits of agreement (LoA)/Konfidenzintervall von +1.96 SD = 0,80
I/min/m? und -1.96 SD = - 0,85 I/min/m?. Beim Vergleich des HI_FF mit dem HI_FJ fallt

somit im Diagramm eine akzeptable Schwankungsbreite auf.
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Grafik 20: Bland-Altman-Diagramm Hl

3.8.2 Extravaskularer Lungenwasserindex (ELWI)

Das Bland-Altman-Diagramm des ELWI zeigt einen Bias (mittlere Differenz) von -0,11
ml/kg und ein Limits of Agreement (LoA)/Konfidenzintervall von +1.96 SD = 1,73 ml/kg
und -1.96 SD = - 2,01 ml/kg. Es zeigt sich somit auch fur den ELWI eine akzeptable
Streuung der Messwerte.
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Grafik 21: Bland-Altman-Diagramm ELWI
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3.9 Korrelation Herzindex (HI)

Der Herzindex, gemessen von jugularer Katheterposition mit jugularer Einstellung wies
eine signifikante Korrelation von 96 % mit dem Herzindex, gemessen von femoraler
Katheterposition mit jugularer Geratekonfiguration auf (p<0,001).

Der zugehorige Korrelationsgraph wird in Grafik 22 gezeigt. Auf der eingezeichneten
gepunkteten Linie liegen Messpaare, deren Werte genau gleich sind. Diese Gerade
entspricht der Winkelhalbierenden mit der Geradengleichung y = x. (Bland & Altman,
1990)

Analysiert man die Grafik genauer, fiel bei der Verteilung der Punktewolke optisch eine
leichte Rechtsverschiebung der Messpaare in Bezug auf die Winkelhalbierende auf.
Dies spricht dafur, dass der HI bei Messungen von femoralem Katheter mit jugularer
Geratekonfiguration leicht Uberschatzt wurde.

10,00

8,00

6,00

[1I/min/m?]

4,00

HI_JJ

2,00

0,00
0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 8,00 9,00

HI_FJ [I/min/m?]
Grafik 22: Gegenuberstellung der Korrelationsgraphen von HI_JJ mit HI_FJ

Zudem wurde auch die Messung des HI von femoraler Katheterposition mit femoraler
Geratekonfiguration mit dem Goldstandard der Messung von jugular mit jugularer
Katheterposition in Korrelation gestellt.

Hier zeigte sich eine signifikante Korrelation von 92%. Der Korrelationsgraph ist
ebenfalls in Grafik 23 abgebildet (p<0,0001).

Hier zeigte sich bei genauerer Betrachtung eher eine leichte Linksverschiebung der
Messungen. Dies kdnnte wiederum fiur eine leichte Unterschatzung des HI gemessen
von femoraler Katheterposition mit femoraler Einstellung im Vergleich zum HI jug/jug
aufzeigen. Insgesamt zeigen jedoch beide Korrelationsgraphen, dass der HI von
femoraler Katheterposition gemessen, egal ob mit femoraler oder jugularer

Geratekonfiguration signifikant mit der Messung vom jugularen Zugang ubereinstimmit.
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Grafik 23: Gegenuberstellung der Korrelationsgraphen von HI_JJ mit HI_FF

3.10 Korrelation Extravaskularer Lungenwasserindex (ELWI)

Analag zum Herzindex wurde auch der ELWI, gemessen von jugularer
Katheterposition mit jugularer Einstellung mit dem ELWI| gemessen von femoraler
Katheterposition mit femoraler Katheterposition verglichen. Der ELWI_JJ wies eine
Korrelation von 84% mit dem ELWI_FF auf (p<0,001).

Der Korrelationsgraph der Daten kommt in Grafik 24 zur Abbildung. Insgesamt fallt

beim ELWI eine grolRere Verteilungsbreite um die Winkelhalbierende auf.
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Grafik 24: Gegenuberstellung der Korrelationsgraphen von ELWI_JJ mit ELWI_FJ

Im Anschluss wurde auch der ELWI gemessen von femoraler Katheterposition
(ELWI_FF) mit dem Goldstandard ELWI_JJ in einem Korrelationsgraphen

dargestellt. (Grafik 25)
Hier zeigte sich zwischen den beiden Messungen eine Korrelation von 88%

(p<0,001).
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Grafik 25: Gegenuberstellung der Korrelationsgraphen von ELWI_JJ mit ELWI_FF
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4 Diskussion

Der Pulmonalarterienkatheter wird seit uber 30 Jahren in der Fachliteratur als
Goldstandard zur Bestimmung des Herzzeitvolumens (HZV) angesehen. (Heringlake
& Heinze, 2010)

Mehrere Studien konnten Uber die Jahre jedoch zeigen, dass minimalinvasivere
Messmethoden wie das PiCCO®-Messsystem zur Uberwachung der Hamodynamik
eines intensivpflichtigen Patienten in der Aussagekraft der Messungen dem
Pulmonalarterienkatheter weitestgehend gleichgestellt sind. Im Fokus stand hier vor
allem der Vergleich bei der Messung der HZV bzw. der Herzindexes (HI), also dem
HZV indiziert auf die Kérperoberflache des Patienten. (Friesecke et al., 2009; Godje et
al., 2002).

Die Minimalinvasivitat fuhrt zu weniger Risiken durch das Messverfahren fur den
Patienten. So zeigt sich eine geringere Komplikationsrate fur unter anderem
Herzrhythmusstorungen oder infektiose Endokardlasionen. (N. Gassanov, Caglayan,
Nia, Erdmann, & Er, 2011)

Viele Messgrofien kdnnen sowohl mit Hilfe des PAK als auch mittels PiICCO® bestimmt
werden. Daruber hinaus konnen mit Hilfe der TPTD weitere Messgrof3en bestimmt
werden. Hierzu gehoren unter anderem der GEDI, der ELWI, sowie die kontinuierliche

Schatzung des Pulskontur-Hl.

4.1. Stellenwert der TPTD von femoraler Katheterposition

Ein Risiko, dass auch durch minimalinvasive Messmethoden nicht verhindert werden
kann, ist die katheterassoziierte Infektion oder Sepsis. Als Standard bei der TPTD wird
weiterhin die Messung von jugularer Katheterposition angesehen, da mehrere frihere
Studien eine erhohte katheterassoziierte Sepsisrate bei femoraler Katheterposition
zeigten. (Goetz, Wagener, Miller, & Muder, 1998; Merrer et al., 2001)

Oft ist jedoch aufgrund der klinischen Situation des Patienten, z.B. bei schlechtem
Venenstatus, Thrombose oder grol3flachigen Verbrennungen eine jugulare
Katheterinjektion nicht moglich. Daher macht der femorale ZVK mittlerweile ungefahr
ein Drittel aller gelegten ZVKs aus. (Deshpande et al., 2005)

Aufgrund der hohen klinsichen Relevanz beschaftigen sich neuere Studien erneut mit
dem Risiko der Sepsis durch femorale oder subclaviculare Kathetereinlage.

Es wurde die Bakterienbesiedlung sowohl von jugularen, femoralen und

subclavicularen Katheteren untersucht. Auch hier kann bestatigt werden, dass jugulare
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Katheter am wenigsten mit Bakterien besiedelt werden, jedoch zeigt sich trotz hoherer
Besiedlung des femoralen oder subclavicularen Katheters mit Bakterien die Rate fur
eine katheterassoziierte Sepsis gleich hoch zur jugularen Katheterposition.
(Gowardman, Robertson, Parkes, & Rickard, 2008)

Die Metaanalyse von Marik et al 2012 zeigte ebenfalls, dass es bei femoraler
Katheterposition nicht zu hOheren Raten einer katheterassoziierten Sepsis kommt. Im
Rahmen der Analyse wurden 2 Studien und 8 Kohortenstudien und somit insgesamt
17.376 Katheter erfasst, davon 10.958 in der V. jugularis, 3.188 in der V. femoralis und
3.230 in der V. subclavia. Die Studie zeigte zudem auch kein hoheres Risiko fur tiefe
Venenthrombose bei Einlage eines femoralen Venenzugangs. (Marik, Flemmer, &
Harrison, 2012)

Nachdem in den neueren Studien aufgezeigt wurde, dass die Lage des Katheters fur
eine assoziierte Sepsis nicht den hohen Stellenwert hat, wie zunachst in der Fachwelt
angenommen, kam es aufgrund der klinsichen Situation der Patienten immer haufiger
zu Messungen uber femorale oder subclaviculare Zugange.

Daher stellte sich nun die Frage, ob die Messergebnisse sich je nach Katheterposition
in ihren Aussagen unterscheiden.

Es zeigte sich, dass es bei Messungen uber die femorale Katheterposition zu durchaus
validen Ergebnissen kommt, jedoch vor allem beim GEDVI kam es durchgehend zu
einer Uberschatzung des Messergebnisses. (Schmidt et al., 2007)

Saugel et al. verglichen im Jahr 2010 den GEDVI gemessen von jugularer
Katheterposition mit dem GEDVI gemessen von femoraler Katheterposition. Auch hier
zeigte sich eine hohe Korrelation zwischen den Messungen, jedoch eine
systematische Uberschatzung des GEDVI bei femoraler Messung. Daher erfolgte die
Entwicklung einer Korrekturformel, welche diese Uberschatzung bei femoraler
Indikatorinjektion ausgleichen kann. (Saugel et al., 2010)

Diese Formel findet bereits im PICCO®-2 seine Anwendung. Im Anschluss
durchgefuhrte Studien zur Validierung dieser Formel zeigten zuverlassige Ergebnisse
fur den GEDVI gemessen von femoraler Katheterposition unter Anwendung der
Korrekturformel im Vergleich zum GEDVI gemessen von jugularer Katheterposition.
(Berbara et al., 2014)

Huber et al untersuchten zudem den Einfluss der femoralen Katheterinjektion auf den
PVPI und den GEF. Hier zeigte sich, dass die Korrekturformel keine Anwendung beim
PVPI findet, und der PVPI bei femoraler Messung signifikant unterschatzt wird. Die

49



Korrekturformel findet jedoch bei der Messung des GEF Anwendung und zeigt hier
eine richtige Korrektur der Ergebnisse. (Huber et al., 2017)

Nachdem in mehreren Studien bereits die Relevanz des ELWI und HI untersucht
wurde, sollte in dieser Arbeit die Aussagekraft des ELWI und HI bei femoraler Messung
untersucht werden. Deshalb wurde in dieser prospektiven Studie an 27 Patienten
wahrend des klinischen Alltags auf der Intensivstation die Genauigkeit der Messung
von ELWI und HI bei femoraler Indikatorinjektion im Vergleich zur jugularen

Katheterinjektion bestimmt.

4.2 Einfluss der femoralen Indikatorinjektion auf den HI und ELWI

Zur Evaluation der femoralen Indikatorinjektion erfolgten jeweils eine Messung an
jugularer Katheterposition (HI_JJ und ELWI_JJ), sowie zwei Messungen am femoralen
Katheter. Einmal mit der richtigen Information an das Gerat Uber die femorale
Katheterposition (HI_FF und ELWI_FF), einmal ohne korrekte Angabe der
Katheterlage (HI_FJ und ELWI_FJ) und somit ohne potentielle Korrekturformel. Jeder
Messung lagen drei Einzelmessungen zugrunde.

Dieser Versuchsaufbau ermdglichte den Vergleich der erhobenen Messparameter bei
femoraler Bolusinjektion mit und ohne potentielle Korrekturformel mit dem Wert, der
bei jugularer Katheterinjektion erhoben wurde.

Bereits Saugel et al untersuchten 2010 die Auswirkungen der femoralen
Katheterinjekton auf den HI und den ELWI. Diese Studie ergab fur beide
Messparameter ein vergleichbares Messergebnis zwischen femoraler und jugularer
Katheterposition. Jedoch war in dieser Studie der Algorithmus mit Eingabe der
Messposition im Gerat noch nicht Bestandteil des PiCCO®, daher erfolgte keine
Vergleichsmessung von femoraler Messung mit und ohne richtige Angabe der
Katheterpositon. (Saugel et al., 2010)

Soweit der Autorin bekannt ist, ist dies die erste Studie, die neben dem Vergleich
zwischen HI und ELWI gemessen von femoral und jugular auch den
Korrekturalgorithmus im PiCCO®2 fiir den HI und den ELWI bei femoraler Messung
untersucht.

Basis des Versuchsaufbaus war der im PiCCO®2 integrierte Algorithmus, der eine

Angabe Uber die Messposition (femoral oder jugular) vor Messung bendtigt.
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Hierdurch wird es erst ermoglicht zu analysieren, welche Parameter, die durch TPTD
erhoben werden, ob und wenn ja in welcher Hohe durch femorale Indikatorinjektion
beeinflusst werden.

Die Ergebnisse der Studie werden im Anschluss fur den ELWI und den HI getrennt
erortert.

4.1.2 Herzindex (HI)

Der Herzindex (HI) ist ein Parameter, welcher die globale Perfusion im Korper angibt.
Eine Abnahme des Herzindex gilt als kritischer Faktor und erfordert einschreitende
therapeutische Mallnahmen. Der Herzindex kann jedoch im Gegensatz zum ELWI
nicht allein fur eine Therapieentscheidung herangezogen werden, da er durch mehrere
weiter Grolken beeinflusst wird. Hierzu zahlt unter anderem die Herzfrequenz und das
Schlagvolumen. Das Schlagvolumen selbst wird beeinflusst durch Vorlast, Nachlast
und Kontraktilitat. (s. Kapitel 1.4.1)

Ob der HI durch femorale Messung beeinflusst wird, sollte durch diese Arbeit gezeigt
werden. Der Median des HI_JJ lag bei den Auswertungen aller Messungen von
jugularer Katheterposition bei 4,15 I/min/m2. Es zeigte sich ein Unterschied des
Medians der Messergebnisse des HI von femoraler Katheterposition. Dies zeigte sich
sowohl unter Angabe der richtigen Katheterposition (HI_FF = 4,96 I/min/m?), als auch
ohne Angabe der korrekten Lage (HI_FJ = 4,79 I/min/m?). Dies macht deutlich, dass
die TPTD Uber einen femoralen Katheter das Messergebnis durchaus beeinflusst.

Es zeigte sich dennoch eine hohe Korrelation zwischen den Messwerten HI_JJ und
HI_FJ. Der Herzindex, gemessen von jugularer Katheterposition mit jugularer
Einstellung wies eine signifikante Korrelation von 96 % mit dem Herzindex, gemessen
von femoraler Katheterposition mit jugularer Geratekonfiguration auf. (p<0,001)

Bei der Untersuchung der Interrater-Reliabilitdt zeigte sich, dass die statistisch
signifikanten Messabweichungen im klinischen Alltag bei der Einteilung der Patienten
in Behandlungskategorien fast keine Relevanz haben. Kein Patient wurde einer
entgegengesetzten Behandlungskategorie bei femoraler Messung zugeordnet. Es
wurde somit keine Fehlbehandlung erfolgen.

Bereits Saugel et al zeigten 2010 fur den HI, gemessen durch TPTD von femoralem
Katheter zuverlassige Ergebnisse und postulierten, dass der HI gemessen von femoral

dem Untersucher valide Werte liefert. (Saugel et al., 2010)
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Vergleicht man nun den HI_FJ mit dem HI_FF untereinander, so zeigt sich eine gute
Vergleichbarkeit zwischen dem HI gemessen von femoral mit Angabe der korrekten
Katheterposition und dem HI gemessen von femoral ohne Angabe der korrekten
Katheterlage. Somit Iasst sich fur den HI schlielRen, dass ein Korrekturalgorithmus far
die TPTD von femoral nicht zur Anwendung kommit.

Somit zeigt auch diese Studie, dass der HI gemessen von femoral durchaus eine
valide Alternative zur TPTD von jugular im klinischen Alltag darstellt und ohne
therapeutische Relevanz fur den Patienten zu sehr ahnlichen zuverlassigen

Ergebnissen fuhrt.

4.1.3 Extravaskularer Lungenwasserindex (ELWI)

Mit Hilfe der Bestimmung des ELWI durch TPTD kann ein Lungenddem quantifiziert
werden. Das Lungenddem ist eine der haufigsten Krankheitsbilder von Patienten einer
Intensivstation. (Atabai & Matthay, 2002) Die prognostische Relevanz des ELWI fur
kritisch kranke Patienten konnte bereits durch eine Studie 2002 belegt werden. Der
ELWI korrelierte signifikant mit der Uberlebensrate der Patienten. (Sakka, Klein,
Reinhart, & Meier-Hellmann, 2002)

Auch die Genauigkeit der Messung des ELWI durch TPTD wurde evaluiert. Der ELWI
gemessen bei Intensivpatienten wurde mit dem tatsachlichen Lungengewicht post
mortem, welches durch Autopsie festgestellt wurde, verglichen. Es zeigte sich eine
signifikante Korrelation zwischen beiden Werten, was wiederum die hohe
Aussagekraft des ELWI unterstreicht. (Tagami et al., 2010)

Ziel der Studie war es, den ELWI gemessen von femoral zu validieren.

Die Studie ergab fur den ELWI analog zum HI eine signifikante, wenn auch leichte
Uberschéatzung des Wertes bei femoraler Messung.

Der mediane Wert fur den ELWI lag bei jugularer Messung mit jugularer
Geratekonfiguration bei 10,0 ml/kg. ELWI_FJ ergab einen medianen Wert von 11,0
ml/kg, und der Median bei ELWI_FF bei 11,0ml/kg.

Neben der statistischen Relevanz sollte vor allem die klinische Bedeutung der
unterschiedlichen Messergebnisse untersucht werden. Daher erfolgte die Erhebung
von Kreuztabellen zur Erhebung der Interrater-Reliabilitat. Cohens-Kappa lag beim
Vergleich von ELWI_JJ mit ELWI_FJ bei 0,69 und beim Vergleich ELWI_JJ mit
ELWI_FF bei 0,61. Dies entspricht fur beide von femoral gemessenen Werte einer
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beachtlichen Ubereinstimmung der Messwerte mit den Messerwerten gemessen von
jugular.

AnschlieRend wurden die beiden Messungen von femoral mit jeweils vorhandener
oder nichtvorhandener Gerateinformation Uber die Messlokalisation verglichen.
Hierzu erfolgte der Vergleich des ELWI_FJ - ELWI_JJ mit ELWI_FF - ELWI_JJ. Dieser
ergab, dass der ELWI femoral mit richtiger Geratekonfiguration durchaus mit dem
ELWI ohne richtige Angabe im Gerat vergleichbar ist. Was zu der Annahme fuhrt, dass
im PiCCO® bei Bestimmung des ELWI kein Korrekturalgorithmus Anwendung findet.
Um die Messgenauigkeit und Wiederholbarkeit zu analysieren erfolgte die
Gegenuberstellung des ELWI_FJ mit ELWI_FF mit Hilfe eines Korrelationsgraphen
und in einem Bland-Altman-Diagramm. Hier zeigte sich ein Bias von 0,11ml/kg. Es lag
somit keine systematische Abweichung der untersuchten Messmethode (ELWI_FJ)
von der Referenzmethode (ELWI_FF) vor. Die Korrelation der Messwerte lag bei 84%.
Zusammenfassend kann mit Hilfe der Datenanalyse aufgezeigt werden, dass es beim
ELWI gemessen von femoraler Katheterposition zu einer Uberschatzung kommit.
Diese statistische Differenz hat jedoch eine geringe klinische Relevanz, da sie die
klinischen Entscheidungen nicht maligeblich beeinflusst. Somit kann die
Uberschéatzung im klinischen Alltag als akzeptabel angesehen werden.

Da es zu einer systematischen Uberschatzung kommt, ist davon auszugehen, dass
der im PIiCCO® zur Anwendung kommende Algorithmus fir den ELWI keine

Anwendung findet.

4.3 Ausblick und Limitation der Studie

Die durchgefuhrte Studie weist einige Limitationen auf. Bei einer kleinen Patientenzahl
von 27 Patienten ist das Ergebnis der Studie mit Vorbehalt zu betrachten. Es sind
weitere Datensatze notwendig um die Aussagekraft der Studie zu festigen. Zudem
erfolgten bei einigen Patienten aufgrund zum einen der langen Liegedauer als auch
der erhohten Morbiditat Mehrfachmessungen, welche ebenfalls in die Studie
eingegangen sind. Eine groere Datenbank kann dazu fuhren, dass auch fur HI und
ELWI ein Potential zur Korrektur je nach Messlokalisation gesehen wird.

Zudem wurde die Studie, wie bereits beschrieben, auf einer internistischen
Intensivstation durchgefuhrt. Daher wurden in die Studie hauptsachlich Patienten mit

ahnlichen Krankheitsbildern aufgenommen. (s. Kapitel 3.2) Fur die Aussagekraft der
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Studie ware auch die Aufnahme von z.B. primar kardiologisch erkrankten Probanden
oder chirurgischen Patienten winschenswert.

Aufgrund des vorgeschriebenen Messaufbaus ist es nicht moglich, Messungen von
femoraler und jugularer Katheterposition gleichzeitig durchzufuhren. Bei denen durch
TPTD erhobenen MessgroRen handelt es sich jedoch um dynamische Parameter,
daher kann es aufgrund der nacheinander folgenden Messungen zu Abweichungen
der Messungen kommen.

Wahrend der Durchfuhrung der Messungen wurde auf eine stabile Hamodynamik der
Patienten geachtet, jedoch konnten einige Einflussfaktoren nicht beeinflusst werden.
So hatte z.B. eine Messung bei Spontanatmung oder unter laufender Dialyse
Schwankungen in den Messungen. Dennoch wurden die Messung in moglichst
schneller Abfolge durchgefuhrt, um die Verfalschung durch externe Faktoren moglichst
gering zu halten.

Betrachtet man den Durchschnitt aller erhobenen ELWI-Messungen, so lag der ELWI
bei 11ml/kg und somit Uber der Norm von 5-7ml/kg. Der Durchschnittswert wird, da er
uber 10ml/kg liegt, der Kategorie ,,erhoht” zugeordnet.

In der Datenauswertung zeigt sich, dass je hoher der ELWI gemessen wird, umso
hoher die Abweichung zwischen ELWI_FJ und ELWI_FF ist. Der hohe
Durchschnittswert konnte dadurch zu einer Verfalschung der Messergebnisse fuhren.
Dennoch darf man nicht au3er Acht lassen, dass der Durchschnitts-ELWI ein normales
Patientenklientel auf einer Intensivstation widerspiegelt, so dass die durchgefuhrten
Messungen durchaus eine hohe klinische Relevanz haben und die mogliche
statistische Verzerrung fur die klinische Aussagekraft der Studie kaum von Bedeutung
ist.

Die Studie verlangte zur Durchfuhrung zwei Katheter, welche jeweils in einer zentralen
Vene jugular und femoral eingebracht waren. Haufig handelte es sich um einen ZVK
und um einen Hamodialysekatheter.

Im Vergleich zu einem 5-lumigen ZVK wiesen sowohl der jugulare als auch der
femorale Dialysekatheter ein hoheres Volumen auf (bis zu 1,6ml). Um einen Verlust
der Indikatormenge bei erhohten Kathetervolumen zu vermeiden, wurden die
Dialysekatheter vor der Messung zunachst mit gekuhlter NaCl-Losung vor der
eigentlichen ersten Messung vorgefulit.

Dennoch kann ein Indikatorverlust nicht ausgeschlossen werden, der durchaus zu

Messungenauigkeiten fuhren kann.
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5 Zusammenfassung

Das hdmodynamische Monitoring hat in der Therapie und in der Uberwachung kritisch
kranker Patienten in der Intensivmedizin eine grof3e Bedeutung. Neben dem
Pulmonalarterienkatheter gewinnen minimalinvasive Uberwachungssysteme immer
mehr an Relevanz, darunter auch das PiCCO®-Messsystem (= Pulse Contour Cardiac
Output). Die Technologie basiert auf zwei Saulen: zu einem der transpulmonalen
Thermodilution (TPTD) und zum anderen der Pulskonturanalyse. Mit Hilfe von beiden
Verfahren konnen hamodynamische Parameter erhoben werden, hierunter unter
anderem der Herzindex (HI), mithilfe dessen sich Ruckschlusse auf die
Kreislaufsituation des kritisch kranken Patienten gezogen werden kann, sowie der
Extravaskulare Lungenwasserindex (ELWI), welcher Aussage Uber ein vorhandenes
Lungenddem treffen kann.

Standard ist die Durchfuhrung der TPTD uber einen jugularen Katheter. Jedoch kann
es im klinischen Alltag aufgrund von z.B. Infektionen oder Thrombosen nicht immer
moglich sein, Messungen Uber einen jugularen Zugang durchzufuhren. Daher wird in
diesem Fall auf einen femoralen oder subclavicularen Zugang zurtuckgegriffen.

Dass die Veranderung der Katheterpositon Einfluss auf die Messwerte hat, konnte in
mehreren Studien fur die Parameter des GEDVI, des PVPI und des GEF gezeigt
werden und sogar ein Korrekturalgorithmus entwickelt werden, welcher bereits im
PiCCO®2 Anwendung findet. (Berbara et al., 2014; Huber et al., 2017; Saugel et al.,
2010).

Ziel dieser Studie war die Untersuchung der Auswirkung der femoralen
Indikatorinjektion auf die Messergebnisse bei ELWI und HI. Mittels Herzindex (HI)
konnen Ruckschlusse auf die Kreislaufsituation des Patienten getroffen werden. Der
Extravaskulare Lungenwasserindex (ELWI) zeigt ein Lungenddem an.

Hierzu wurden im Rahmen der prospektiven Studie auf der internistischen
Intensivstation des Klinikums Rechts der Isar insgesamt 27 Patienten untersucht.
Einschlusskriterium waren ein liegendes PiCCO®-System und zwei zentralvendse
Zugange, namlich sowohl femoral als auch jugular.

Insgesamt wurden an den 27 Patienten 195 Einzelmessungen durchgefihrt und 65
Messreihen erfasst.

Sowohl fiir den HI als auch fiir den ELWI zeigt sich eine geringe Uberschatzung bei
der Messung von femoraler Katheterposition. Es zeigt sich hier zwar eine statistische

Signifikanz, diese fuhrt jedoch nicht zu einer hohen klinischen Relevanz.
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Im Rahmen der Interrater-Reliabilitat zeigte sich sowohl fur den HI als auch den ELWI
eine ahnliche Behandlungskategoriezuordnung, egal ob die Messung mittels femoraler
oder jugularer Indikatorinjektion durchgefuhrt wurde. Bei unterschiedlicher Zuordnung
erfolgte nur eine Einteilung in die nachst hohere oder tiefere Behandlungskategorie,
nicht in eine entgegengesetzte.

Es ist bekannt, dass im PiCCO®2 fiir den GEDVI bei femoraler Messung eine
Korrekturformel zur Anwendung kommt. Fir den ELWI und den HI ist dies nicht
bekannt. Daher wurden die Messungen am femoralen Zugang sowohl mit potentieller
Korrekturformel, also mit jugularer Geratekonfiguration als auch ohne potentielle
Koreekturformel, also mit femoraler Geratekonfiguration durchgefuhrt.

Hierdurch sollte untersucht werden, ob fur den ELWI und den HI eine Korrekturformel
im PiCCO® Anwendung findet.

Sowohl ELWI als auch HI zeigten vergleichbare Werte, egal, ob, die Katheterposition
im Gerat korrekt angegeben wurde. Dies lasst darauf schlielen, dass der PICCO® bei
der Erhebung des ELWI und des HI keine Korrekturformel verwendet.

Somit kommt es wie bereits oben beschrieben bei femoraler Messung auch unter
Angabe der richtigen Katheterposition zu einer signifikanten statistischen
Uberschatzung des HI und des ELWI.

Es besteht daher ein Potenzial fur eine optimierte Korrektur bei Bestimmung des ELWI
und des HI bei femoraler TPTD. Mit Hilfe eine groReren Datenbank ware es in Zukunft
moglich eine optimierte Korrekturformel analog zu anderen Messparametern zu
entwickeln und dadurch die Messungen von femoraler Katheterposition weiter zu

optimieren.
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