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1. Einleitung und Fragestellung

1.1. Die Bestimmung des Herzzeitvolumens in der klinischen Praxis

Primare Aufgabe des Herz-Kreislaufsystems ist es, eine dem Bedarf angemessene
Sauerstoffversorgung des Gewebes sicherzustellen. Das arterielle Sauerstoffangebot wird
bestimmt durch das Produkt aus arteriellem Sauerstoffgehalt und Herzzeitvolumen (HZV),
welches wiederum das Produkt aus kardialem Schlagvolumen und Herzfrequenz darstellt.
Die Uberwachung des HZV zahlt zu den Standardverfahren des erweiterten hamo-
dynamischen Monitorings bei Patienten, die sich komplexen herzchirurgischen Eingriffen
unterziehen mussen [1].
Zur Bestimmung des HZV stehen unter klinischen Bedingungen verschiedene Monitoring-
verfahren zur Verfliigung, die sich durch eine unterschiedliche Invasivitat, Praktikabilitat
und Reliabilitat auszeichnen [Ubersicht unter 2]:
- invasive Thermodilutionsverfahren wie pulmonalarterielle und transpulmonale
Thermodilution
- semiinvasive Verfahren wie die transésophageale Echokardiographie (TEE) und
der Osophagusdoppler
- transthorakale Echokardiographie (TTE)
- invasive und nichtinvasive Verfahren der Pulskonturanalyse
- HzV-Bestimmung nach dem Fick-Prinzip
- invasive Pulsdruckanalyse
- nichtinvasive Kohlendioxid (CO2)-Riuckatmungsmethode

- nichtinvasive thorakale elektrische Bioimpedanz.

Wahrend Uber das Basismonitoring, bestehend aus einer kontinuierlichen EKG-Ableitung,
invasiver Blutdruckmessung, der Messung des zentralen Venendruckes (ZVD), der
transkutanen Bestimmung der arteriellen Sauerstoffsattigung, der Kapnographie, der
Erfassung der Diurese sowie der Temperaturmessung bei Patienten, die sich herz-
chirurgischen Eingriffen unterziehen missen, Einigkeit besteht [3, 4], wird Gber das ideale
System zur Uberwachung des HZV sehr kontrovers diskutiert.

In der 2007 verdffentlichen Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fir Anadsthesiologie und
Intensivmedizin und der Gesellschaft fir Thorax-, Herz- und Gefalchirurgie wird zum
erweiterten ha&modynamischen Monitoring in der intensivmedizinischen Versorgung
herzchirurgischer Patienten nur die Echokardiographie, die transpulmonale Thermo-

dilution und Pulskonturanalyse sowie der Pulmonalarterienkatheter empfohlen [1].
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Bei den anderen oben erwahnten Verfahren sind die Ergebnisse beziglich Validitat und
Praktikabilitat so uneinheitlich, dass sie gegenwartig bei herzchirurgischen Patienten nicht
routinemaf3ig zur Anwendung kommen.

Die transthorakale Echokardiographie bietet einen schnellen und leichten Zugang zu den
kardialen Strukturen, kann aber aufgrund seines im Operationsfeld liegenden
Zugangsweges intraoperativ nicht angewandt werden. Auch postoperativ ist dieses
Verfahren aufgrund seiner schlechteren Bildqualitat bedingt durch das operative Trauma,
bei adipésen Patienten, bei Patienten mit Lungenemphysem und durch die mechanische
Ventilation der transdésophageale Echokardiographie (TEE) unterlegen (1, 5). Die optimale
Angulierung des Ultraschallsignals zur Blutflussmessung ist bei dieser Technik besonders
schwierig, der daraus resultierende Fehler der HZV-Bestimmung grof3 (2).

Die TEE ist bei intubierten Patienten im Vergleich zu den anderen Monitoringtechniken ein
schnell einsetzbares Verfahren und bei adaquater Technik wenig invasiv, erfordert aber
neben einem hohen apparativen Aufwand die Prasenz eines erfahrenen Untersuchers.
Der grof3e Vorteil der TEE im Vergleich zu den anderen Verfahren ist die direkte
Visualisierung von Struktur und Funktion des Herzens. Daher ist bei akuten
Verédnderungen der Hamodynamik die TEE im Bereich der Versorgung herzchirurgischer
Patienten zweifelsohne das diagnostische Verfahren der Wahl, aber zur kontinuierlichen
Uberwachung ungeeignet.

Die Risiken durch Verletzungen des Rachenraumes, Osophagus und Magens werden
allgemein als gering angesehen (1, 5, 6, 7), kénnen aber im Falle einer Mediastinitis oder
Magenperforation lebensbedrohlichen Charakter entwickeln [7, 8]. Es ist zu vermuten,
dass diese Komplikationen mit der Liegedauer der Sonde zunehmen. Daher sollte dieses
Verfahren allenfalls kurzfristig (Uber einige Stunden) zum Monitoring des HZV eingesetzt
werden und ist als dauerhaftes Monitoringsystem nicht geeignet. Dariiberhinaus ist das
Verfahren stark untersucherabhéngig [5].

Die transpulmonale Thermodilution stellt eine valide Alternative zum Pulmonal-
arterienkatheter bei der Erfassung des HZV in der kardiochirurgischen Intensivmedizin dar
[9]. Mit dieser Technik kénnen aber im Gegensatz zum PAK keine Aussagen Uber die
pulmonalarteriellen Driicke und den pulmonalarteriellen Verschluf3druck gemacht werden,
welchen bei der Therapiesteuerung des kardiochirurgischen Patienten eine erhebliche
Bedeutung zukommt [10].

Beziiglich der Pulskonturanalyse zur Uberwachung des HZV besteht unter Experten
Uneinigkeit [1]. Einige Experten sehen aufgrund einer noch unzureichenden Validierung
fur viele Kklinisch relevante Situationen eine Empfehlung als verfriht an. Unter
hamodynamisch schnell wechselnden Bedingungen ist eine regelmafige Rekalibrierung

des Systems erforderlich, welches im perioperativen Zeitraum — und hier insbesondere in
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der Phase nach Abgang von der extrakorporalen Zirkulation [11] — die Praktikabilitat der
Pulskonturanalyse deutlich einschrankt. Dartberhinaus ist die Technik beim Vorliegen
einer Aorteninsuffizienz oder bei Einsatz einer intraaortalen Ballongegenpulsation nicht
einsetzbar.

Der Einsatz des Pulmonalarterienkatheters (PAK) zur Bestimmung des HZV wird in der
Versorgung kritisch Kranker und bei der Behandlung von Patienten, die sich grof3en
chirurgischen Eingriffen unterziehen mussen, in den letzten Jahren zunehmend kritisch
betrachtet [12, 13, 14]; eine Entwicklung, die auch vor dem Bereich der Versorgung
herzchirurgischer Patienten nicht halt gemacht hat [15]. Dies grindet sich insbesondere
auf der Tatsache, dass der Einsatz des PAK als invasives Monitoringinstrument sowohl
mit den Risiken einer zusatzlichen zentralvendsen Punktion (Hamato- und Pneumothorax,
arterielle Fehlpunktion, Nervenschaden), als auch spezifischen Komplikationen bei
Platzierung und Nutzung des Katheters (Herzrhythmusstérungen, Herzklappen-
beschadigungen, Pulmonalarterien- und Ventrikelrupturen) sowie katheterassoziierten
Infektionen und Endokarditiden behaftet ist [Ubersicht unter 16]. Das Risiko einer
schweren PAK-assoziierten Komplikation wird bei einer 2006 vero6ffentlichten
prospektiven Beobachtungsstudie an 7150 kardiochirurgischen Patienten, von denen
3730 einen PAK erhalten haben, mit 0,1% angegeben [17].

Nach einer aktuellen Umfrage [18] stellt die pulmonalarterielle Thermodilution mittels PAK
in der deutschen Kardioan&sthesie bzw. herzchirurgischen Intensivmedizin allerdings
immer noch die am haufigsten eingesetzte Technik und den klinischen Goldstandard fur

die hamodynamische Uberwachung kritisch kranker und herzchirurgischer Patienten dar.

Aufgrund der oben skizzierten Probleme, Risiken und Einschrankungen der einzelnen
Monitorverfahren und unter dem Aspekt einer Kostenreduktion speziell der kardio-
chirurgischen Intensivmedizin ist eine risikolose, valide und preiswerte Alternative
wiinschenswert.

Die Electrical Velocimetry® kdnnte ein preiswertes, valides, technisch leicht und schnell
durchzufilhrendes, kontinuierliches Verfahren zur HZV-Bestimmung bei kardio-

chirurgischen Patienten sein.
1.2. Pulmonalarterielle Thermodilution

Im Herbst 1969 kam dem Kardiologen H.J.C. Swan, als er bei einem Strandbesuch ein
Segelboot unter gut stehendem Spinnaker beobachtete, die Idee, ein Segel oder einen
Schirm am Ende eines hochflexiblen Katheters anzubringen, um wahrend des Rechts-

herzkatheterismus die Wahrscheinlichkeit des Eintritts des Katheters in die

-8-



Pulmonalarterie zu erhéhen [19].

1970 wurde der PAK mit einem kleinen Ballon an der Spitze erstmals von Swan und
Mitarbeitern vorgestellt [20]. Der Ballon dient im gefllliten Zustand als eine Art Segel, um
den Katheter im vendsen Blutstrom durch das rechte Herz bis in die Pulmonalarterie zu
befordern. Dieses Ballonkatheter-Einschwemmprinzip ermdoglichte erstmals die
Rechtsherz-Katheterisierung  lediglich anhand des Druckkurvenverlaufs ohne
radiologische Kontrolle am Krankenbett durchzufihren und hat in der Folge rasche
klinische Verbreitung gefunden.

Ein einfacher PAK ist ein 1 Meter langer Katheter, in dessen innerem Verlauf sich zwei
Lumina befinden. Das distale Lumen erstreckt sich tber die gesamte Lange und endet an
der Spitze, der andere Kanal (proximales Lumen) ist kirzer und endet 30 cm vor der
Spitze. Die Spitze des Katheters ist mit einem kleinem Ballon versehen, welcher mit 1,5
ml Luft gefillt werden kann. Im Abstand von 4 cm vom distalen Ende des PAK ist ein
Thermistor in den Katheter integriert, der Temperaturveranderungen registrieren kann.
Das Prinzip der pulmonalarteriellen Thermodilution mit der Kalteindikatorverdiinnungs-
methode beruht auf der Injektion einer kalten Lésung in den rechten Herzvorhof Uber das
proximale Katheterlumen und der Registrierung der Temperaturverdnderung am
Thermistor in der Pulmonalarterie (ber die Zeit. Aus der Flache unter der
Indikatordilutionskurve und dem Injektatvolumen kann dann mittels der Stewart-Hamilton-
Gleichung computergestitzt das HZV berechnet werden.

Modernen Pulmonalarterienkathetern ist zusatzlich eine semikontinuierliche Messung des
Herzzeitvolumens dber ein integriertes Heizfilament mdglich, welches Warmeimpulse
generiert, die Uber den Thermistor des Pulmonalarterienkatheters detektiert werden.
Hierbei handelt es sich ebenfalls um eine Thermodilutionsmethode, die klinisch
akzeptable HzV-Werte kontinuierlich ermittelt (21, 22) und damit ein zeitnahes
Uberwachungsinstrument darstellt. Desweiteren sind neuere Katheter mit einem Sensor
zur Uberwachung der gemischtvendsen Sattigung versehen, um Veranderungen der
Hamodynamik friihzeitig erkennen zu kénnen.

Fur Klinische Studien zum HZV-Methodenvergleich unter Routinebedingungen bei
herzchirurgischen Patienten stellt die Thermodilution in Kaltebolustechnik noch den
Standard dar, was durch eine Vielzahl aktueller Untersuchungen unterstrichen wird
(beispielhaft 23, 24, 25, 26, 27, 28).



Proximaler (rechtatrialer) Port =
mit vorgeschaltetem Thermistor:
Bestimmung der Injektat-Temperatur T1

Thermistor zur Bestimmung der
Blut-Temperatur

Proximale, rechtsatriale, Offoung
des Katheters:
Austritt des kalten Injektats als
Bolus

Rechter Ventrikel:

Durchmischung und Temperatur-
angleichung von Injektat und Blut

-T [C]

¢ t[s]

Injektion

Abbildung 1.: Prinzip der intermittierenden pulmonalarteriellen Thermodilution
la: Schematische Darstellung eines in die Pulmonalarterie eingeschwemmten
Pulmonalarterienkatheters [aus 2]. Nach Gabe kalter Indikatorldsung (z.B. NaCl 0,9%)
in den proximalen Port des Katheters, der bei korrekter Lage im rechten Vorhof liegen
sollte, erfolgt — in Abhangigkeit vom Blutstrom - eine Durchmischung mit dem Blut im
rechten Ventrikel. Uber einen an der Spitze des Katheters gelegenen Thermistor
kénnen die Veranderungen der Bluttemperatur erfasst werden.

1b:. Schematische Darstellung einer pulmonalarterielle Thermodilutionskurve. Nach
einem steilen Anstieg der Dilutionskurve kommt es zu einem schnellen Abfall. Aus der
Flache unter der Dilutionskurve lasst sich nach der Stewart-Hamiton-Gleichung das

Herzzeitvolumen berechnen.
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1.3. Thorakale Bioimpedanz — Electrical Velocimetry®

Ein vielversprechendes nichtinvasives Verfahren zur Bestimmung des HZV stellt die
thorakale elektrische Bioimpedanzkardiographie (TEB) dar. Kubicek und Mitarbeiter
stellten  erstmals 1966 ein  Modell zu  Schlagvolumenberechnung durch
Impedanzanderungen Gber den Thorax vor [29]. Die klassische TEB macht sich die
Anderung des elektrischen Widerstandes des Brustkorbs bei Anderungen des thorakalen
Flussigkeitsvolumens wahrend des Herzzyklus zu eigen. Das Verfahren basiert auf der
Tatsache, dass unterschiedliche biologische Gewebe einen unterschiedlichen
elektrischen Widerstand aufweisen. Blut weist hierbei eine gute Leitfahigkeit auf, wahrend
die Leitfahigkeit von Ilufthaltigem Gewebe, Muskeln und Fett mehr oder weniger
vernachlassigt werden kann. Durch den Auswurf des Blutes wahrend der Systole aus dem
Herzen in die Aorta kommt es zu einer Flissigkeitsabnahme im Brustkorb, welche genau
dem Schlagvolumen entspricht. Die hierdurch verursachte Widerstandserhéhung im
Brustkorb wird dabei zur Berechnung des Schlagvolumens benutzt. Dieses Verfahren
erlaubt es deshalb, Anderungen des HZV bzw. des kardialen Schlagvolumens (SV) ,beat-
to-beat" abzubilden.

Die  Forschung und Entwicklung der Impedanzkardiographie ist seinerzeit im
Zusammenhang mit den Apollo-Weltraumfligen von der National Aeronautics Space
Administration unterstitzt wurden, um ein nichtinvasives Verfahren zur HZV-Messung bei
den Weltraumfliigen zu haben [30].

Allen TEB-Verfahren ist gemeinsam, dass ein hochfrequenter Wechselstrom niedriger
Amplitude tGber Oberflachenelektroden kontinuierlich auf den Brustkorb appliziert wird und
Uber weitere Elektroden die Widerstandsmessungen (ber dem Brustkorb erfolgen.
Kubicek geht in seinem Algorithmus zur Schlagvolumenberechnung von einer
idealisierten Zylinderform des Thorax aus, welche von Sramek 1982 in einen Kegel
geéandert wurde [31]. In der Folge wurde der klassische Algorithmus von verschiedenen
Autoren unter anderem um Korrekturfaktoren fur Grol3e, Geschlecht und Gewicht
modifiziert, um validere Ergebnisse des HZV zu erhalten; zuletzt in der Modifikation nach
Scramek und Bernstein [32]. Doch auch diese modifizierten Algorithmen erwiesen sich im
Hinblick auf die klinische Anwendung als zu unprazise [33, 34]. Seit der Einfihrung der
TEB wurde diese Technologie deshalb in der klinischen Bewertung stets sehr kontrovers
diskutiert, da sich teilweise erhebliche Diskrepanzen der erhobenen hamodynamischen
Parameter im Vergleich zum klinischen Goldstandard der HZV-Bestimmung mittels PAK
oder anderen Verfahren zeigten [33, 34, 35].

Im Gegensatz zu den klassischen TEB-Algorithmen steht seit kurzem ein neues

Verfahren zur Verfiugung, welches in einen kommerziell verfiigbaren hamodynamischen
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Monitor (Aesculon -Kardiovaskularmonitor; Osypka Medikal GmbH, Berlin) integriert
wurde: die Electrical Velocimetry (EV®). Durch einen modifizierten Algorithmus zur
HzV-Kalkulation sollen die Ungenauigkeiten friherer Impedanzgerate, die insbesondere
im Bereich der Versorgung herzchirurgischer Patienten einer weiteren Verbreitung dieser
Technologie im Weg standen, entscheidend verbessert worden sein.

Der Aesculon®-Kardiovaskularmonitor (in der Folge Aesculon®-Monitor genannt) misst
den Verlauf der thorakalen elektrischen Bioimpedanz (TEB), inbesondere deren Anderung
uber den Herzzyklus ( Z) bzw. deren Anderungsrate ( Z(t)/dt), an der Thoraxoberflache,
um hieraus das kardiale Schlagvolumen und unter Beriicksichtigung der Herzfrequenz
das Herzminutenvolumen zu berechnen. Die Bestimmung des SV erfolgt mit Hilfe der
Bernstein-Osypka-Gleichung [36, 37], welche eine Modifikation der Sramek-Bernstein-
Gleichung [32] darstellt.

Anders als bei der traditionellen Impedanzkardiographie basiert die ,Electrical
Velocimetry* auf der Annahme, dass sich in der Aorta die bikonkaven scheibchen-
formigen Erythrozyten von einer ungeordneten diffusen Ausrichtung vor Offnung der
Aortenklappe zu einer dem Blutstrom parallelen Orientierung ungefahr 60 ms nach
Aortenklappendffnung ausrichten, und im Verlauf der Systole bis in die Diastole wieder
zunehmend ungerichtet werden und damit durch die Ausrichtung ihrer Ladung zu einer
Anderung der Impedanz filhren. Die pulsatile Ausrichtung der Erythrozyten fiihrt also zu
einer Zu- bzw. Abnahme der elektrischen Leitfahigkeit Uber den Thorax. Die maximale
Veranderung der Bioimpedanz wird als Ohmsches Aquivalent zur mittleren
Blutflussgeschwindigkeit in der Aorta ascendens interpretiert und hieraus ein

Schlagvolumen kalkuliert.
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Abbildung 2: Erythrozytenausrichtung in der Aorta

2a: Schematische Darstellung der Erythrozytenorientierung in der Diastole. Vor
Offnung der Aortenklappe befinden sich die bikonkaven scheibchenférmigen
Erythrozyten in der Aorta in einer ungeordneten diffusen Ausrichtung.

2b: Schematische Darstellung der Erythrozytenorientierung zu Beginn der Systole.
Zum Blutfluss parallele Orientierung der Erythrozyten ungefdhr 60 ms nach

Aortenklappendffnung.
1.4. Methodische Uberlegungen

Frihere Studien unter Einsatz anderer Impedanzkardiographiealgorithmen zeigten
unglaubwirdige Messergebnisse durch verstarkte Flissigkeitseinlagerungen in der Lunge
bei kritisch kranken Patienten [38] und nach herzchirurgischen Eingriffen [39]. Erste
Studien zeigen eine gute Ubereinstimmung der HZV-Bestimmung mittels des Aesculon®-
Monitors im Vergleich zu verschiedenen etablierten Verfahren wie der transésophagealen
Echokardiographie, der pulmonalarteriellen und transpulmonalen Thermodilution [23, 24,
40, 41]. Die vorliegenden Studien zur EV® haben jedoch stets nur entweder pré- oder
postoperativ Vergleiche angestellt und daher nicht erfasst, ob diese Technologie
Anderungen des HZV (durch die Operation hervorgerufene Anderung der Impedanz) tiber
die Zeit valide abbildet.

1.5. Zielsetzung der vorliegenden Arbeit

Zielsetzung der vorliegenden Untersuchung war es, die Validitdt der HZV-Bestimmung
mittels Electrical Velocimetry im Vergleich mit dem etablierten Verfahren der pulmonal-
arteriellen Thermodilution in Kaltebolustechnik als klinischen Goldstandard bei
herzchirurgischen Patienten zu zwei unterschiedlichen Zeitpunkten zu erfassen und im
pra- zu postoperativen Vergleich herauszuarbeiten, ob dieses TEB—Verfahren geeignet
ist, Verlaufstrends des Herzzeitvolumens in klinisch akzeptabler Form auch bei dieser

Patientengruppe zu erfassen.
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2. Material und Methoden:

2.1. Patientenauswahl und Aufklarung

Nach Zustimmung der Ethikkommission der Medizinischen Universitdt zu Lubeck
(Aktenzeichen: 04-125), ausfuhrlicher praoperativer Aufklarung und mit schriftichem
Einverstandnis wurden 29 elektive oder dringliche Patienten, die sich einem
herzchirurgischen Eingriff unter Einsatz der Herz-Lungen-Maschine an der Klinik fir Herz-
und thorakale Gefalichirurgie des Universitatsklinikums Schleswig-Holstein, Campus
Libeck (Direktor: Prof. Dr. med H. H. Sievers) unterziehen mussten und die flr den
Eingriff ein erweitertes hamodynamisches Monitoring bendtigten, untersucht.

Ausschlusskriterien waren: Notfallstatus, Trikuspidalklappenpathologie sowie praoperative

Kreislaufinstabilitat.
2.2. Narkosefuihrung

Am Vorabend der Operation sowie am Morgen des Operationstages erhielten die
Patienten zur Anxiolyse auf Station 10 bis 20 mg Clorazepam p.o. (Tranxilium®, Sanofi-
Synthelabo).

Nach Ankunft im Narkoseeinleitungsraum wurde zunéchst ein Basismonitoring bestehend
aus einem 2-Kanal-EKG (Ableitung 1l und V5), Pulsoxymetrie und invasiver arterieller
Blutdruckmessung etabliert.

Die Narkoseeinleitung erfolgte mit 0,6-0,9 pg/kg/KG Sufentanil (Sufenta®; Janssen-Cilag,
Neuss, Deutschland) und 0,2-0,3 mg/kg/KG  Etomidat (Etomidat-Lipuro®, Braun-
Melsungen, Melsungen, Deutschland). Zur Erleichterung der endotrachealen Intubation
wurden 0,1 mg/kg/KG Pancuronium (Delta Select, Dreieich, Deutschland) verabreicht.
Nach endotrachealer Intubation erfolgte die Aufrechterhaltung der Narkose mittels
kontinuierlicher Gaben von Sufentanil (1,0-2,0 pg/kg/h) und Sevoflurane (0,5 — 1,5 MAC),
(SEVOrane®, Abbott, Wiesbaden, Deutschland).

AnschlieRend wurde unter sterilen Bedingungen ein Trilumen-Zentralvenenkatheter (Blue
FlexTip®, ARROW, Reading, USA) und eine Schleuse (9 French, ARROW, Reading,
USA) Uiber die rechte Vena jugularis interna eingefiihrt. Uber die Schleuse wurde dann ein
pulmonalarterieller Einschwemmkatheter (CCOmbo®, Edwards Lifesciences, Irvine,USA)
zunéachst in der oberen Hohlvene plaziert.

Die Registrierung der Druckkurven (arteriell, zentralvends und pulmonalarteriell), des EKG
und der peripheren Sauerstoffsattigung erfolgte jeweils Gber den Patientenmonitor

(intraoperativ: SC 9000XL, Siemens Medical, Danvers, USA) und auf der Intensivstation
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Uber einen Drager-Monitor (Infinity Delta, Dréager, Libeck)). Der PAK wurde zusétzlich an
einen Vigilance II-Monitor (Edwards Lifesciences, Irvine, USA) angeschlossen, der es u.a.
erlaubt, mittels Bolusthermodilution das HZV zu bestimmen.

Postoperativ auf der Intensivstation wurde die Sedierung in den ersten Stunden mit
Propofol 3-4 mg/kg/h und Piritramid-Bolusgaben (3,75-7,5 mg) (Dipidolor®, Janssen-
Cilag, Neuss, Deutschland) nach festem Schema bis zur Kreislaufstabilisierung und
Wiedererreichen der Normothermie fortgefihrt.

Zielkriterien der hamodynamischen Therapie waren ein mittlerer arterieller Blutdruck
groBer 60 mmHg, ein zentralvendser Druck von 12-14 mmHg, ein diastolischer
pulmonalarterieller Druck von 15 bis 18 mmHg und eine gemischtventse
Sauerstoffsattigung Uber 70%. Dies wurde durch Volumengabe mit Hydroxyethylstarke
130/0,4 (Voluven®, Fresenius Kabi, Bad Homburg, Deutschland), Erythrozytengabe (bei
einem Hamatokrit unter 28%) und gegebenenfalls mit kontinuierlicher Infusion von

Noradrenalin, Dobutamin und/oder Milrinon erzielt.

2.3. Versuchsprotokoll

2.3.1. Allgemeines Vorgehen

Die Bestimmung der Herzzeitvolumina durch den Aesculon®- und den Vigilance II-
Monitor erfolgte zu zwei verschiedenen Zeitpunkten: nach Narkoseeinleitung (t1) und
nach Aufnahme auf der Intensivstation (t2). Voraussetzung fur die Messungen war, dass

die Patienten tber 10 Minuten hinsichtlich Blutdruck und Herzfrequenz stabil waren.
2.3.2. Praoperative Datenerfassung

Circa 20 Minuten nach Narkoseeinleitung (t1) und initialer Kreislaufstabilisierung wurden
bei den mit einem positiv endexspiratorischen Druck (PEEP) von 5 bis 8 mbar und mit 6
bis 8 ml/kg/KG Tidalvolumen (Ziel: arterieller pCO2: 35 bis 40 mmHg) volumenkontrolliert
beatmeten Patienten 4 Standardelektrokardiogrammelektroden (REF: F 521, Asmuth
GmbH, Minden, Germany) in der vom Hersteller des Aesculon® Kardiovaskular Monitors
(Osypka Medical Gmbh, Berlin, Deutschland) empfohlenen Lage positioniert (Abbildung
3.) und mit dem EV®-Patientenkabel mit dem Aesculon®-Monitor verbunden.

Der pulmonalarterielle Katheter wurde anhand des Druckkurvenverlaufs in die korrekte
pulmonalarterielle Position eingeschwemmt.

Es wurden im Anschluss 3 Messungen mit der Bolusthermodilutionsmethode (TD) zur
HZV-Bestimmung durchgefthrt. Hierzu wurden mindestens 3 Injektionen, von ca. 8C
kalter 0,9% Kochsalzlosung mit Gber den Atemzyklus pseudorandomisiertem

Injektionszeitpunkt verteilt, verabreicht. Zeitgleich wurden die Daten des Aesculon®-
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Monitors, arterieller, pulmonalarterieller und zentralvendser Druck sowie die Herzfrequenz
erfasst. Falls zur Erzielung stabiler Kreislaufverhéltnisse Inotropika, Vasopressoren oder
Vasodilatatoren erforderlich waren, wurde Art und Dosis zum Zeitpunkt der Messung

erfasst.

9y,

Abb.3: Schematische Abbildung der Elektrodenposition zur Durchfihrung der
Impedanzkardiographie mit dem Aesculon®-Monitor: Uber die duBeren Elektroden A
und D wird ein Wechselstrom geringer Stromstarke eingepragt. Die dadurch
hervorgerufene Spannung wird Uber die inneren Elektroden B und C gemessen. Die
thorakale elektrische Leitfahigkeit ergibt sich nach dem Ohmschen Gesetz aus dem

Quotienten von eingepragtem Strom Uber der gemessene Spannung.
2.3.3. Postoperative Datenerfassung

Nach Aufnahme auf der Intensivstation (t2) wurden die Messungen unter biphasischer,
intermittierender Uberdruckbeatmung (BiPAP) am kontinuierlich mittels Propofol sedierten
Patienten unter kreislaufstabilen Verhdaltnissen durchgefiihrt. Das Vorgehen bei der
Messung entsprach dabei dem unter 2.2.2. skizzierten Ablauf.

Da die meisten Patienten postoperativ durch epikardial aufgebrachte Schrittmacherdrahte
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extern stimuliert werden mussten, wurde auch der jeweilige Stimulationmodus erfasst. Der
Aesculon®-Monitor verwendet zur Herzzeitvolumenbestimmung eine Software-Version
(Aesculon® software 1.1.91), welche zur Messung bei Schrittmacherstimulation geeignet

ist. Der jeweilige Stimulationsmodus wurde vor den Messungen manuell eingestellt.
2.4. Erhobene Parameter

Von jedem Patienten wurden Alter, Grof3e und Gewicht, die ASA-Klassifikation, das
Vorliegen einer koronaren Herzerkrankung (1-, 2- oder 3-GeféaRRerkrankung), mit oder
ohne Anamnese eines Myokardinfarktes und dessen zeitliche Einordnung zur Operation
(<3 Monate, >3 Monate, >6 Monate), die linksventrikulare Ejektionsfraktion, das
Vorhandensein und der Schweregrad einer Herzklappenerkrankung, das Vorliegen von
Stenosen der supraaortalen Gefasse, eines arteriellen Hypertonus, eines pulmonal-
arteriellen Hypertonus, eines Diabetes mellitus (insulinpflichtig, nichtinsulinpflichtig), einer
Niereninsuffizienz (kompensiert, dekompensiert), einer periphere Verschlusskrankheit, der
Herzrhythmus, das Vorhandensein eines Herzschrittmachers und gegebenenfalls der
Stimulationsmodus erfasst.

Die sowohl pra- als auch postoperativ erfassten physiologischen Variablen beinhalteten
neben dem Herzzeitvolumen das kardiale Schlagvolumen (SV), die Herzfrequenz (HF),
den mittleren arteriellen Blutdruck (MAD), den mittleren pulmonalarteriellen Druck
(PAPM), den zentraler Venendruck (ZVD), die gemischtvendse Sauerstoffsattigung
(Sv0O,), die zentrale Kdrpertemperatur (T), den Hadmoglobingehalt des Blutes (Hb) und
den Hamatokrit (Hkt).

2.5. Statistische Bearbeitung

Zur Kalkulation der Fallzahl wurden eigene Beobachtungen bei herzchirurgischen
Patienten zugrundegelegt [42], bei denen der mittels pulmonal-arterieller Thermodilution
ermittelte Herzindex von 2,2 * 0,5 I/min/m2 unmittelbar nach Narkoseeinleitung im Verlauf
bis 1h postoperativ auf 2,8 + 0,5 I/min/m2 anstieg. Unter der Annahme, einen vergleich-
baren 25%igen Unterschied im HZV mit einer Power von 80% bei einer Irrtums-
wahrscheinlichkeit von 5% nachzuweisen, errechnet sich eine Stichprobengrof3e von 25
Patienten. Eine Verdopplung dieser Patientenzahl sollte unter zusatzlicher
Berucksichtigung einer geringen Anzahl potentieller Drop-Outs eine reprasentative
Fallzahl sicher gewéhrleisten.

Deshalb sollten 52 Patienten innerhalb eines Zeitraums von maximal 2 Jahren in die
Studie eingeschlossen werden. Dieses ist eine deutlich gréRere Stichprobe als bei
vergleichbaren Untersuchungen (23, 40, 41). Nach 26 Patienten erfolgte eine

Zwischenanalyse der Daten, welche nach 29 Patienten zum Studienabbruch fihrte.
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Die Datenanalyse erfolgte mit Hilfe der Softwareprogramme StatView 4.5 und SPSS 11
fur Mac OS X auf einem Apple Macintosh Computer.

Die Daten werden als Mittelwerte und Standardabweichungen angegeben. Nach
Uberprufung auf Normalverteilung mittels Kolmogorov-Smirnov Test erfolgte der Vergleich
pré- zu postoperativer Veranderungen mittels gepaartem Student’s t-Test. Ein p-Wert
kleiner als 0,05 wurde als statistisch signifkant betrachtet.

Zum Vergleich der Messergebnisse der beiden Verfahren zur Herzeitvolumenbestimmung
wurden lineare Korrelationsanalysen und eine Bland-Altman-Analyse durchgefihrt [43].
Bei diesem Verfahren wird die mittlere Differenz zweier Methoden (Bias), die Standard-
abweichung dieser Differenz (Precision) sowie die obere und untere Grenze der
Ubereinstimmung des evaluierten Verfahrens im Vergleich mit der Referenzmethode als
1,96 fache Standardabweichung der mittleren Differenz zwischen beiden Messverfahren
berechnet. Die Grenze der Ubereinstimmung definiert den Bereich, in dem 95% der
Unterschiede zwischen den Methoden liegen. Die Analyse nach Bland-Altman wurde
sowohl mit Absolut- als auch mit relativen Werten (kalkuliert als prozentualer Anteil des
EV- HZV am TD-HZV) durchgeftihrt.

Zur Evaluation, ob die Electrical Velocimetry® pra- zu postoperative Anderungen des
Herzzeitvolumens im Vergleich zur Thermodilution adaquat erfasst, wurde neben einer
linearen Korrelationsanalyse zusatzlich eine deskriptive Analyse individueller Verlaufs-
anderungen durchgefuhrt. Hierfir wurde fir beide Verfahren individuell die jeweilige

Differenz von t1 zu t2 kalkuliert und graphisch gegenibergestellt.
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3. Ergebnisse

3.1 Patientenkollektiv

Insgesamt wurden 29 Patienten (25 Manner, 4 Frauen) in die Studie eingeschlossen. Das
Alter lag bei 66 + 11 Jahren, das Kdrpergewicht bei 84 + 14 kg, die Kérpergréf3e bei 166
+ 33 cm. Die praoperative linksventrikulare Auswurffraktion lag bei 54 + 17%. 8 Patienten
hatten einen insulinpflichtigen Diabetes mellitus, 3 Patienten eine periphere arterielle
Verschlusserkrankung, 2 Patienten eine II° bzw. Il ° Aortenklappenstenose, 5 Patienten
eine I° Aortenklappeninsuffizienz, ein Patient hatte eine I° Mitralklappenstenose, 8
Patienten eine I° 2 eine lI°und 2 eine IlI° Mitra Iklappeninsuffizienz. Bei einem Patienten
war eine |I° Pulmonalklappeninsuffizienz beschrieben, ansonsten waren die
Pulmonalklappen und die Trikuspidalklappen unauffallig.

2 Patienten litten an einer koronaren 1-Gefal3erkrankung, 3 Patienten an einer 2-
GefaRerkrankung und 23 Patienten an einer 3-GeféaRRerkrankung. 6 Patienten hatten eine
kompensierte Niereninsuffizienz, dialysepflichtig war préoperativ kein Patient. Bei 3
Patienten war eine nichtinterventionspflichtige, im Jahresverlauf kontrollbedirftige links-
seitige Carotisstenose beschrieben, eine signifikante links- oder rechtsseitige Carotis-
stenose hatte kein Patient.

19 Patienten erhielten eine isolierte koronararterielle Bypassoperation, 3 Patienten einen
Aortenklappenersatz kombiniert mit einer koronaren Bypassoperation, 2 Patienten eine
Bypassoperation mit Endaneurysmorraphie (EAR), ein Patient eine isolierte Mitrall-
klappenrekonstruktion, ein Patient eine Mitralklappenrekonstruktion mit Maze-Prozedur
und 3 Patienten eine Mitralklappenrekonstruktion mit Bypassoperation und EAR.

Alle Patienten hatten einen unauffalligen Verlauf wahrend der Narkoseeinleitung, der
Operation und der ersten Zeit auf der Intensivstation. Wahrend der Studie kam es zu
keinen Komplikationen. Kein Patient musste aus der Studie ausgeschlossen werden; alle

Messungen konnten unkompliziert durchgefiihrt werden.
3.2 Hamodynamik zu den Zeitpunkten t1 (pré-) und t2 (postoperativ)

Die préoperativen Messungen (t1) wurden 20 + 5 Minuten nach Narkoseeinleitung, die
postoperativen Messungen auf der Intensivstation 4,9 £ 3,5 h nach Aufnahme
durchgefuhrt. Im Vergleich zwischen t1 und t2 zeigten sich signifikante Verédnderungen
der Herzfrequenz, des pulmonalarteriellen Mitteldruckes, des mittels EV und TD

bestimmten HZV sowie des mittels EV bestimmten SV (Tabelle 1).
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Tabelle 1;

tl t2 p-Wert
MAD (mmHg) 75+ 12 78 +10 0,254
HF (bpm) 58 +11 92+5 0,0001
ZVD (mmHg) 10+4 13+3 0,071
PAPM (mmHg) 22+4 26+5 0,006
TD-HzV (Fmin’t) 39+1.4 54+1.1 0,0001
SV-TD (ml) 67 +23 59 + 12 0,077
EV-HZV (*min™*m?) 43+1.0 49+15 0,013
SV-EV (ml) 73 £12 54 + 16 0,0001

Daten als Mittelwert + Standardabweichung: t1: 20 £ 5 min nach Narkoseeinleitung; t2:
4.9 + 3.5 h nach Aufnahme auf die Intensivstation. MAD: mittlerer arterieller Blutdruck;
HF: Herzfrequenz; ZVD: zentraler Venendruck; PAPM: mittlerer pulmonalarterieller
Druck; TD-HzZV: pulmonal-arterielles Thermodilutions-Herzzeitvolumen; EV-HZV:
mittels Electrical Velocimetry® bestimmtes HZV; SV-TD: kardiales Schlagvolumen
mittels pulmonalarterieller Thermodilution; SV-EV: kardiales Schlagvolumen mittels

“Electrical Velocimetry”. Gepaarter Student’s t-test.

Zum Zeitpunkt t1 bendtigte keiner der Patienten eine pharmakologische
Kreislaufunterstitzung. Im Gegensatz benétigten zum Zeitpunkt t2 12 Patienten
Dobutamin, 10 Patienten Noradrenalin und 9 Patienten Milrinon entweder allein oder als
Kombination der einzelnen Substanzen. Vasodilatatoren zur Blutdrucksenkung
(Nitroglycerin) musste nur bei einem Patienten verabreicht werden.

Eine Schrittmachertherapie war praoperativ bei keinem Patienten erforderlich. Hingegen
wurden 12 Patienten AAIl, 1 Patient VVI und 12 Patienten DDD postoperativ Uber
transmurale Schrittmacherkabel extern stimuliert. Nur bei 4 Patienten erfolgte zum

Zeitpunkt der postoperativen Messungen keine externe Schrittmacherstimulation.
3.3 Vergleich der HZV Messungen pra- (t1) und postoperativ (t2)

In der linearen Korrelationsanalyse fand sich sowohl zum Zeitpunkt t1 als auch zu t2 kein
statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen dem mittels TD und EV® bestimmten

Herzzeitvolumen (Abb 4).
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Abbildung 4a: Punktediagramm zur Veranschaulichung des fehlenden Zusammen-
hangs des mittels Thermodilution und Electrical Velocimetry® bestimmten

Herzzeitvolumens der 29 untersuchten Patienten zum Zeitpunkt t1 (praoperativ).
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Abbildung 4b: Punktediagramm zur Veranschaulichung des fehlenden Zusammen-
hangs des mittels Thermodilution und Electrical Velocimetry® bestimmten

Herzzeitvolumens der 29 untersuchten Patienten zum Zeitpunkt t2 (postoperativ).
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Die Analyse nach Bland-Altman ergab einen Bias von -0,4 I/min bzw. 0,4 I/min sowie
eine Grenze der Ubereinstimmung von 3,2 bzw. 3,6 I/min zu den Zeitpunkten t1 and t2
(Abbildung 4 a und b). Die Analyse der relativen Abweichung ergab einen Bias von
17,5% bzw. 5,0% und eine Grenze der Ubereinstimmung von 34,3% bzw. 67,4% (zu t1

bzw. t2).

Abbildung 5a:
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Abbildung 5a und 5b.:Bland-Altman Plot zum Vergleich der Herzzeitvolumen-
bestimmung mittels pulmonalarterieller Thermodilution (TD-HZV) und mittels Electrical
Velocimetry® (EV-HZV). 5a. nach Narkoseeinleitung (t1); 5b. nach Aufnahme auf die

Intensivstation (t2).
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3.4. Vergleich der intraindividuellen Verlaufsmessungen

Die lineare Korrelationsanalyse der intraindividuellen Verlaufe des HZV von t1 nach t2
zeigte keinen signifikanten Zusammenhang zwischen den mittels Thermodilution und EV®
bestimmten Werten (Abb.6).
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Abbildung 6: Punktediagramm der individuellen HZV-Anderung ((Differenzen) des HZV
von tl (préoperativ) zu t2 (postoperativ)) der mittels Thermodilution und mittels

Electrical Velocimetry® erhobenen Werte bei 29 Patienten.

Die individuelle Analyse der Anderungen des HZV von tl1 nach t2 ist in Abbildung 7
dargestellt. Hierbei zeigten sich bei 12 Patienten entgegengesetzte Anderungen, bei 9
Patienten gleichgerichtete Anderungen mit einer Differenz von mehr als 50% und bei 8

Patienten gleichgerichtete Anderungen mit einer Differenz von weniger als 50%.
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Abbildung 7: Intraindividuelle pra- zu postoperative Differenz des mittels
pulmonalarterieller Thermodilution (TD-HZV) bzw. Bioimpedanz mittels Electrical
Velocimetry® (EV-HZV) bestimmten Herzzeitvolumens bei 29 Patienten, die sich
herzchirurgischen Eingriffen unter Einsatz der Herz-Lungen-Maschine unterziehen

mussten.
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4. Diskussion

Zielsetzung der vorliegenden Arbeit war es herauszuarbeiten, ob die Herzzeitvolumen-
bestimmung mittels Electrical Velocimetry®, einem maodifizierten Algorithmus thorakaler
Bioimpedanz, im Vergleich mit dem gegenwartigen klinischen Goldstandard der pulmonal-
arteriellen Thermodilution unter klinischen Bedingungen bei herzchirurgischen Patienten
geeignet ist, Verlaufsanderungen dieses Parameters adaquat abzubilden. Die Ergebnisse
zeigen deutlich, dass die EV®-HZV-Messung auch nicht annédhernd geeignet ist, sowohl
absolute als auch relative pré- zu postoperative Veranderungen des Herzzeitvolumens in
klinisch akzeptabler Form abzubilden. Diese Ergebnisse stehen in einem deutlichen
Kontrast zu anderen Untersuchungen [23, 24, 25, 26, 40, 41, 44, 45].

Schmidt und Mitarbeiter haben in einer Untersuchung an 37 Patienten, die sich
koronarchirurgischer Eingriffe unterziehen mussten, die Ubereinstimmung der EV-HZV mit
dem TEE-HZV unmittelbar praoperativ nach Narkoseeinleitung untersucht [40]. Sie
zeigten eine enge Korrelation (r=0,86) zwischen der HZV-Bestimmung mittels EV im
Vergleich mit der HZV-Messung mittels transésophagealer Echokardiographie. Der Bias
lag bei 0,18 I/min bei einer Grenze der Ubereinstimmung von -0,99 I/min -1,18 I/min. Die
Autoren kamen zu dem Schluss dass die Ubereinstimmung beider Methoden bei einem
prozentualen Fehler von 29% Kklinisch akzeptabel sei und beide Techniken deshalb im
Sinn von Critchley und Critchley [46] gegenseitig austauschbar seien. Critchley und
Critchley kamen bei einer Metaanalyse von Studien, die die Bias- und Precisionstatistik
einer neuen zu einer gebréauchlichen Methode der HZV-Messung als statistische Methode
verwendeten, zu dem Schluss, dass die Verfahren bei einem prozentualen Fehler der
Ubereinstimmung von +30% klinisch akzeptabel sind, weil jedes einzelne Verfahren mit
einem eigenen Messfehler behaftet ist [46].

Suttner und Mitarbeiter zeigten bei 74 herzchirurgischen Patienten, in der postoperativen
Phase auf der Intensivstation, eine enge Korrelation (r=0,83) und gute Kklinische
Ubereinstimmung zwischen EV-HZV und TD-HZV mit einem Bias von -0,1 I/min/m2 und
eine Grenze der Ubereinstimmung (in der Orginalarbeit als Precision bezeichnet) von +
0,57 I/min/m2. Der Korrelationkoeffizient, Bias und die Grenze der Ubereinstimmung far
den Cardiac Index betrugen 0,86, 0,03 I/min/m2 und £ 0,47 I/min/m2 bei hd&modynamisch
stabilen Patienten und 0,79, 0,06 I/min/m2 und %= 0,68 I/min/m2 bei h&modynamisch
instabilen Patienten [24].

Zoremba und Mitarbeiter verglichen bei 50 kritisch kranken Patienten auf einer
Intensivstation die EV-HZV mit dem mittels transpulmonaler Thermodilution kalibrierten
Pulskontur-( PICCO) -HZV (n = 25) und dem TD-HZV (n=25) [44]. Die Precision betrug fur
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die EV-HzV, PAK-HZV und PiCCO-HzV % 0,46 I/min, £ 0,57 I/min und 0,48 I/min. Die
untere und obere Grenze der Ubereinstimmung betrug -1,47 I/min und 1,37 I/min in der
PAK-Gruppe und -1,34 I/min und 1,78 I/min in der PiICCO-Gruppe. Der prozentuale Fehler
zwischen EV-HZV und PAK-HZV oder PiCCO-HZV lag bei 26,5% beziehungsweise
26,4%. Aus diesen Beobachtungen schlussfolgerten die Autoren, dass die jeweiligen
Werte fir die Herzzeitvolumina zwischen den Methoden klinisch vergleichbar seien und
die EV deshalb eine geeignete Methode =zur Uberwachung hamodynamischer
Veréanderungen sei.

Lindner und Mitarbeiter untersuchten postoperativ auf der Intensivstation 32
kardiochirurgische Patienten [25]. Sie verglichen in der einen Gruppe (A) bei 19 Patienten
das HZV gemessen mit einem konventionellen Impedanzkardiographen (BioZ.com, GE
Medical-Monitor), dem Aesculon®-Monitor und der transpulmonalen Thermodilution. In
einer zweiten Gruppe (B) von 13 Patienten wurde die Vergleichsmessung mit der
pulmonalarteriellen Thermodilution durchgefiihrt. Lindner und Mitarbeiter fanden eine
signifikante Korrelation zwischen den invasiven und nichtinvasiven HZV-Messungen in
beiden Gruppen. In der Bland-Altman-Analyse zeigte sich eine hohe Ubereinstimmung
zwischen beiden Verfahren (Gruppe A: BioZ.com-Monitor Bias -1,32 I/min £ 1,29 |/min;
Aesculon®-Monitor Bias -0,95 I/min +1,32 I/min. Gruppe B: Bio Z.com-Monitor Bias -0,83
I/min + 1,54 I/min; Aesculon®-Monitor Bias -0,74 I/min £ 0,86 I/min). Linder und Mitarbeiter
folgern, dass beide Impedanzverfahren klinisch akzeptable Ergebnisse bei der
Bestimmung der hAmodynamischen Parameter im Vergleich zu den Referenzverfahren
pulmonalarterieller und transpulmonaler Thermodilution liefern. Nichtsdestoweniger
empfehlen sie weitere Untersuchungen zur Bestimmung der Grenzen der neuen Methode
vor einem klinischen Routineeinsatz der Electrical Velocimetry®.

Norozi und Mitarbeiter untersuchten bei 32 padiatischen Patienten, die sich einer Rechts-
und Linksherzkatheterdiagnostik unterziehen mussten, die EV-HZV mit dem nach der
direkten Fick-Methode bestimmten HZV [45]. Sie fanden eine exzellente Korrelation
(r=0,97) zwischen den EV-HZV und dem mittels Sauerstoffaufnahme nach dem Fick-
Prinzip bestimmten HZV. Der Bias zwischen den beiden Methoden betrug 0,01 I/min und
die Grenzen der Ubereinstimmung betrug -0,47 und 0,45 I/min.

In einer Untersuchung am Schweinemodell zeigten Osthaus und Mitarbeiter eine
Korrelation r = 0,82 zwischen EV-HZV und transpulmonaler Thermodilutions-HZV [47]. In
der Bland-Altman Analyse zeigte sich eine mittlere Differenz zwischen den beiden
Methoden von -0,63 I/min mit einer Standardabweichung von 0,64 |/min. Die untere und
obere Grenze der Ubereinstimmung betrugen -1,88 I/min und 0,62 I/min, die Precison lag
bei + 82,8%. Osthaus und Mitarbeiter schlussfolgern aus diesen Ergebnissen, dass sich

die EV zum Trendmonitoring des HZV beim Ferkel eignet, aber die Ubereinstimmung der
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EV-CO zur transpulmonalen Thermodilution zu klein sei, um diese als Standardmethode
im Tiermodell zu ersetzen.

Meki$ und Mitarbeiter untersuchten an 16 Patienten vor und direkt nach coronararterieller
Bypassoperation sowie nach Aufnahme auf der Intensivstation die EV-HZV mit der
intermittierten Thermodilution [26]. Sie fanden einen mittleren Bias von 0,21+/-0,78 I/min
und einen mittleren Fehler von 40% bei ihren gesamten Messungen. Aufgeschliisselt
nach den Zeitpunkten der Messung zeigte sich vor Hautschnitt ein Bias von 0,04 +/-0,41
I/min mit einer Prazision von 25%, nach Hautverschluss ein Bias von 0,57 +/-0,92 I/min
mit einer Prazision von 42% sowie auf der Intensivstation ein Bias von 0,26 +/- 0,68 I/min
mit einer Prazision von 32%. Die Autoren kommen zu dem Schluss dass die HZV-
Messung mit der EV nur praoperativ vor dem Hautschnitt bei Patienten mit
arteriocoronarer Bypasschirurgie klinisch akzeptable Werte zeige und unmittelbar
postoperativ inakzeptabel sei.

Zusammengefasst legen diese Studien somit nahe, dass - wenn auch mit
Einschrankungen hinsichtlich der unmittelbar postoperativen Periode [26] — die Electrical
Velocimetry eine valide und klinisch akzeptable Methode zur nicht-invasiven Bestimmung
des Herzzeitvolumen darstellt [23, 24, 25, 40, 41, 44, 45]. Es stellt sich daher die Frage,
wieso wir in unserer Untersuchung diesen hohen Grad an Ubereinstimmung zwischen
EV-HZV und TD-HZV nicht reproduzieren konnten.

Die Bioimpedanzkardiographie hat seit ihrer Einfihrung vor ungefahr 50 Jahren [29]
verschiedene Modifikationen [30, 31, 32] erfahren, um klinisch akzeptable Ergebnisse zur
HZV-Messung im Vergleich zu anderen Verfahren zu erlangen. Trotz der Modifikationen
kam es in zahlreichen Studien [33, 34] zu sehr unterschiedlichen Ergebnissen im Bezug
auf die Validitat der Impedanzkardiographie. Als Faktoren fir eine Unzuverlassigkeit der
Messergebnisse wurden unter anderem die Elektrodenposition [48] sowie ein erhdhtes
Korpergewicht [49] von 15% Uber dem ldealgewicht beschrieben.

Bei der Positionierung der vier EKG-Elektroden hielten wir uns strengstens an die
Anweisungen des Herstellers [50], sodass eine Fehlpositionierung der Elektroden als
Ursache unserer Ergebnisse ausscheidet. Hinsichtlich des Faktors Kdrpergewicht hatten
nur 11 unserer 29 Patienten ein Gewicht unterhalb des ldealgewichts +15%. In einer
Subgruppenanalyse (Daten nicht dargestellt) liel3 sich aber auch bei diesen Patienten
keine Korrelation der EV®-HZV zu den TD-HZV préa- oder postoperativ nachweisen.

Auf der Suche nach einer Erklarung haben wir die Rohimpedanzsignale bei einer Serie
von Patienten mit einem Aesculon®Monitor der neusten Generation genauer analysiert
und dabei erhebliche Stérungen durch elektrische Artefakte in den Rohimpedanzkurven

detektiert, welche der Monitor aber nicht als solche durch seine eigene Software erkannt
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und als Fehler mitgeteilt hat. Eine exemplarische Abbildung (A1) befindet sich im Anhang.
Die elektrischen Artefakte in den Impedanzsignalen lieBen sich auch durch EKG-
Elektroden anderer Hersteller oder durch Diskonnektion der Patienten von anderen
potentiellen elektrischen Stdrquellen (Patientenmonitor, Vigilance Il Monitor) nicht
eliminieren. Auch Muskelzittern als Ursache der schlechten Signalqualitdt bei den
Patienten konnte als Ursache durch eine neuromuskuldre Blockade ausgeschlossen
werden. Daruberhinaus wurden die elektrischen Artefakte auch bei nichtbeatmeten
Patienten nachgewiesen, sodass auch die maschinelle Beatmung als Ursache
ausgeschlossen werden konnte.

In der Vergangenheit beobachteten wir in unsern Operationssdlen gelegentlich
verschiedenen Dysfunktionen des hamodynamischen Monitorings bis zu kurzfristigen
unerklarlichen Ausféllen der Datenanzeigen von EKG und invasiven Druckanzeigen auf
der festinstallierten Monitoreinheit. Zu diesem Problem hinzugezogene Sachverstandige
postulierten als ,vagabundierende Wechselstrome* bezeichnete Stér- und Kriechstrome
als mogliche Ursache fur dieses Phanomen, welches bisher aber nur in den
Operationssédlen und nicht auf der Intensivstation auftrat. Die elektrischen Artefakte in
den Impedanzkurven waren bei unserer Untersuchung aber auch auf der Intensivstation
nachweisbar, und auch dann, wenn der Aesculon®-Monitor im Akkubetrieb ohne
Verbindung zum Stromnetz betrieben wurde. Somit scheinen elektrische Kriechstréme als
alleinige Ursache der schlechten artefaktreichen Impedanzsignalkurven sehr
unwahrscheinlich.

Bernstein postuliert in einem Kommentar zu unseren Ergebnissen, dass Radiofrequenzen
und elektromagnetische Felder, verursacht durch elektrische Kreislaufe und Geréate im
weiteren Umfeld der Intensivstation und der Operationsraume, die wahrscheinlichste
Ursache fir die schlechte Signalverarbeitung des Aesculon®-Monitors in unserer Klinik
seien [51]. Dies steht im Widerspruch zu Aussagen des Herstellers, der die Annahme,
dass eingestreute externe Stérungen die Messungen des AESCULON®-Monitors
verfalschen koénnten, bisher nicht bestéatigen konnte (personliche Mitteilung, Osypka
Medical GmbH).

Was auch immer die Ursache fir die Artefakte in den Rohsignalkurven ist, werden sie
vom Monitorsystem gegenwartig nicht erkannt und zur Kalkulation des HzZV
herangezogen: die vom Monitor angegebenen Werte spiegeln somit nicht das wahre HZV
wider. Konsequenterweise kann das System damit auch keine zuverlassigen Ergebnisse
fur intra-individuelle Verénderungen des HZV und SV von pra- nach postoperativ
ermitteln.

Die meisten unserer Patienten bendtigten auf der Intensivstation niedrig bis mitteldosierte

Dosen von Inotropika und Vasopressoren zur Kreislaufunterstiitzung. Dies unterstreicht
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die  Notwendigkeit eines erweiterten  hamodynamischen  Monitorings  zur
Therapiesteuerung bei Patienten, die sich herzchirurgischen Eingriffen unterziehen
mussen.

Die Ergebnisse unserer Untersuchung stellen die Validitdt und Zuverlassigkeit der
nichtinvasiven Bestimmung des HZV sowohl bei den absoluten Werte, als auch zur
Trendbeobachtung mit dem Aesculon®-Monitor bei herzchirurgischen Patienten im
scharfen Gegensatz zu anderen Studien [23, 24, 25, 40, 41, 44, 45] deutlich in Frage. Zur
Zeit kann die Technik der EV® deshalb nicht zu einem klinischem Einsatz bei
herzchirurgischen Patienten empfohlen werden. Dieses Ergebnis wird auch durch die

Arbeit von Mekis et al. unterstrichen, die einen prozentualen Fehler von 40% fanden [26].

Der Hersteller des Aesculon®-Monitors hat den Ergebnissen unserer Untersuchung
dahingehend Rechnung getragen, dass die Bedienungsanleitung des Monitors um einen
Leitfaden zur Signalbewertung sowie um Warnhinweise und Vorsichtsmalinahmen zur
Interpretation der Impedanzrohsignale und zur Zuverlassigkeit der ablesbaren Parameter
erweitert und erganzt wurde (personliche Mitteilung, Osypka Medical GmbH) [52]. Diese
Information wurde rickwirkend auch an alle Anwender des Aesculon®-Monitors

verschickt (personliche Mitteilung, Osypka Medical GmbH).
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5. Zusammenfassung

Das Herzzeitvolumen (HZV) ist eine entscheidende MessgréRe in der Behandlung
herzchirurgischer Patienten. Die thorakale elektrische Bioimpedanz (TEB) ist ein nicht-
invasives Verfahren zur Bestimmung des HZV, welches bislang mit sehr variablen
Ergebnissen im Bereich der Versorgung herzchirurgischer Patienten eingesetzt wurde. Mit
der in den kommerziell verfigbaren Aesculon®-Monitor integrierten ,Electrical
Velocimetry®" (EV®) steht ein neuer TEB-Algorithmus zur Verfigung, der die durch die
pulsatile Ausrichtung der Erythrozyten in der Aorta ascendens hervorgerufene Anderung
der Bioimpedanz als Aquivalent zur mittleren Blutflussgeschwindigkeit kalkuliert und so
das kardiale Schlagvolumen und das HZV berechnet. Erste Studien zeigten eine gute
Ubereinstimmung der HZV-Bestimmung mittels EV® im Vergleich zu verschiedenen
klinisch etablierten Verfahren der HZV-Bestimmung, haben jedoch stets entweder nur pra-
oder postoperative Vergleichsmessungen durchgefiihrt.

Zielsetzung der vorliegenden Arbeit war es, die Validitat der EV® im Vergleich zum
gegenwartigen klinischen Goldstandard der pulmonalarteriellen Thermodilution bei
herzchirurgischen Patienten pra- und postoperativ zu erfassen und dabei insbesondere
herauszuarbeiten, ob die EV® geeignet ist, Verlauftrends des HZV in klinisch akzeptabler
Form abzubilden. Hierfir wurde bei 29 herzchirurgischen Patienten das HZV praoperativ
(t1) und postoperativ (t2) mittels Aesculon®-Monitor und simultan Uber die
pulmonalarterielle Thermodilution (TD) bestimmt.

In der linearen Korrelationsanalyse fand sich sowohl zum Zeitpunkt t1 als auch zu t2 kein
signifikanter Zusammenhang zwischen dem mittels TD und EV bestimmten HZV. Die
Analyse nach Bland-Altmann ergab einen Bias von -0,4 I/min bzw. 0,4 I/min sowie eine
Grenze der Ubereinstimmung von 3,2 bzw. 3,6 I/min zu den Zeitpunkten t1 und t2. Die
Analyse der relativen Abweichung ergab einen Bias von 17,5% bzw. 5,0% und eine
Grenze der Ubereinstimmung von 34,3% bzw. 67,4% (zu t1 bzw. t2). Die lineare
Korrelationsanalyse der intraindividuellen Verlaufe des HZV von t1 nach t2 zeigte keinen
signifikanten Zusammenhang.

Im Gegensatz zu den Ergebnissen anderer Arbeitsgruppen stellen die Resultate unserer
Untersuchung die Verlasslichkeit und Zuverlassigkeit der HZV-Messung mittels EV®
sowohl hinsichtlich absoluter Werte als auch zur Analyse hamodynamischer Trends bei
herzchirurgischen Patienten erheblich in Frage. Die Technik der EV® kann deshalb zur
Zeit nicht zum klinischen Einsatz bei herzchirurgischen Patienten empfohlen werden. Der
Hersteller hat den Ergebnissen unserer Untersuchung durch Warnhinweise und

Vorsichtsmal3nahmen in einem neuen Geratehandbuch Rechnung getragen.
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7. Anhang
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7.2. Abkirzungsverzeichnis

BiPAP
EAR
EV®
Hb

HF
HK
HzV
MAD
PAK
PAPM
PEEP
SV
SvO,

TD

TEB
TEE
TTE
Z\VD

Positive intermitierente biphasische Uberdruckbeatmung
Endaneurysmorraphie

Electrical Velocimetry®
Hamoglobingehalt des Blutes
Herzfrequenz

Hamatokrit

Herzzeitvolumen

Mittlerer arterieller Blutdruck
Pulmonalarterienkatheter

mittlerer pulmonalarterieller Druck
Positiv endexpiratorischer Druck
Schlagvolumen

gemischtvendse Sauerstoffsattigung
zentrale Kdérpertemperatur
Thermodilution

Thorakale elektrische Bioimpedanz
Transdsophageale Echokardiographie
Transthorakale Echokardiographie

Zentraler Venendruck
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7.3 Abbildungen

ECG

dz/dt

ECG

b. dz
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Abbildung Al: Exemplarische Darstellung einer ungestorten, idealen Signalkurve (a)

und zweier durch Artefakte Uberlagerten Signalkurven (b und c), aus welcher im

direkten Vergleich die Schwierigkeit einer zweifelsfreien korrekten Signalverarbeitung

duch ein automatisches System ersichtlich wird, den Messpunkt an der richtigen Stelle

zu lokalisieren.



7.4. Patientenaufklarung
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7.5 Einverstandniserklarung
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Rontgen Notfalldiagnostik

Rontgendiagnostik Thorax

Experimenteller Teil
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