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Hintergrund

Der arterielle Blutdruck gehort zu den routinemaRig UGberwachten Vitalparametern von
hospitalisierten Patienten. Insbesondere wahrend Andasthesieverfahren, Operationen und bei
instabilen Patienten in der Notaufnahme oder auf der Intensivstation ist die engmaschige
Uberwachung des Kreislaufs von héchster Bedeutung. In den letzten Jahren wurde der Stellenwert,
den eine unbehandelte Hypotonie bei der Entwicklung von Organschaden spielt, systematisch
erforscht [14]. Die Stabilisierung des Kreislaufs und damit das Vermeiden einer Hypotonie gehort zu
den wichtigsten Aufgaben des Anasthesiologen [6]. Die Voraussetzung fiir die zeitnahe Behandlung
der Hypotonie ist jedoch ein zuverlassiges Monitoring des Blutdrucks, in allen klinischen Situationen
und bei allen Patienten unabhangig von Alter, Gewicht und Vorerkrankungen. Bis heute stellt die
direkte Blutdruckmessung iber einen in die Arterie eingebrachten Katheter den Goldstandard der
Blutdruckiberwachung dar. Aufgrund der Nachteile des Verfahrens wird jedoch eine nichtinvasive
Messung haufig bevorzugt. Neben der klassischen nichtinvasiven Methode nach Riva-Rocci und
Korotkoff, bei der mit Hilfe eines aufblasbaren Cuffs am Oberarm die Blutzufuhr unterbrochen wird
und der Blutdruck anhand der Stromungsgeradusche in der Ellenbeuge bei Druckreduktion in der
Manschette bestimmt wird, hat sich im perioperativen Setting, der Notfallmedizin und auf
Intensivstationen ein automatisches Messverfahren durchgesetzt: die Oszillometrie. Daneben wurden

in den letzten Jahren kontinuierliche, nichtinvasive Methoden zur Blutdruckiiberwachung entwickelt.

Zielsetzung der Habilitation

Die vorliegende Arbeit beschaftigt sich mit der Messgenauigkeit der Oszillometrie in
Patientengruppen, die nicht dem Durchschnitt der Bevolkerung entsprechen: instabile Patienten im
Schock, Kleinkinder und extrem adipose Patienten. Nichtinvasive kontinuierliche Verfahren, die eine
Briicke zwischen intermittierender oszillometrischer Messung und dem invasiven Blutdruckmonitoring
bilden, werden hinsichtlich ihrer Genauigkeit in der klinischen Anwendung an Intensivpatienten und
operativen Patienten untersucht. Zuletzt wird die Auswirkung der kontinuierlichen Blutdruckmessung
auf die Blutdruckstabilitdit und die potentielle Vermeidung von Hypotonie durch geeignetes

Monitoring dargestellt.
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Oszillometrie — die ,,Ubliche” Art der Blutdruckmessung

Die Messung des arteriellen Blutdrucks gehoért neben EKG und Pulsoxymetrie zur
Standardiiberwachung von Patienten auf der Intensivstation und wahrend chirurgischen Eingriffen.
Die genaueste Art der Blutdruckmessung ist die direkte Ableitung des Drucks im arteriellen
GefalRsystem liber einen arteriellen Katheter. Diese Methode der Blutdruckmessung ist jedoch invasiv,
birgt gewisse Risiken flr den Patienten, ist zeitaufwandig und braucht geschultes Personal. Deshalb
wird der Blutdruck meist nichtinvasiv Gberwacht. Aufgrund der unkomplizierten Anwendung haben
sich Verfahren durchgesetzt, die den Blutdruck mittels einer oszillometrischen Technik Gberwachen.
Dabei wird eine Manschette am Oberarm des Patienten angebracht, welche von einer
Steuerungseinheit be- und entliiftet wird. Der Verlauf der Schwankungen des Manschettendrucks
(Oszillogramm) wird von einem herstellerspezifischen Algorithmus ausgewertet und das Ergebnis als
systolischer, diastolischer und mittlerer Blutdruck am Monitor angezeigt. Die automatische
Wiederholung der Messung im eingestellten Intervall bietet eine im klinischen Alltag sehr bequeme

Uberwachung des Patienten.

Oszillometrie bei Hypotension

GroBe retrospektive Datenbankanalysen, die oszillometrische und invasive Blutdruckmessung
gegenlberstellen, kamen zu dem Ergebnis, dass im normotonen Bereich die auf Oszillometrie
basierten Techniken keinen wesentlichen Unterschied zur invasiven Messung darstellen. Allerdings
sieht man in diesen Arbeiten eine deutliche Uberschitzung niedriger Blutdruckwerte durch
Oszillometrie und eine Unterschatzung hoher Blutdruckwerte [4, 24]. Insbesondere die Hypotonie,
selbst in kurz andauernden Phasen, ist mit Organdysfunktion wie Niereninsuffizienz und
Myokardlasion verbunden. Ein Messverfahren, das niedrigen Blutdruck tberschatzt, stellt ein Risiko
fiir Patienten dar, weil eine Hypotonie nur behandelt werden kann, wenn sie detektiert wird. Um diese
Problematik zu adressieren, fiihrten wir eine Studie an hypotonen Patienten in der Notaufnahme
durch. Nachdem die negativen Auswirkungen von Hypotonie hinreichend bekannt sind, wird
unmittelbar eine kreislaufunterstiitzende Therapie eingeleitet. Studien an Patienten mit Hypotonie
sind deshalb schwierig zu planen, da der zu untersuchende Zustand meist rasch behoben wird und
nicht absichtlich herbeigefiihrt werden darf. Wir vermuteten aufgrund der in retrospektiven Studien
gezeigten Abweichung von oszillometrischen Verfahren bei Hypotonie, dass das oszillometrische
Blutdruckmonitoring im Schockraum der Notaufnahme vermutlich einen hoheren Blutdruck misst als
die dort begonnene invasive Messung. Die Studie wurde von der Ethikkommission der medizinischen

Fakultat der LMU Miinchen unter der Protokollnummer 751-15 genehmigt. Eingeschlossen wurden 33
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Patienten, die im Schockraum der Notaufnahme behandelt wurden und deren invasiv gemessener
arterieller Mitteldruck unter 60 mmHg lag. Die invasiv gemessenen Werte wurden mit den
oszillometrisch ermittelten Werten verglichen. Das oszillometrische Monitoring erfolgte mit dem
Drager Infinity M540 Monitor (Drager, Liibeck, Deutschland). Die Patienten waren im Median
76,5 Jahre alt, wurden hauptsachlich wegen Kreislaufversagen, Sepsis oder Trauma behandelt und
hatten durchschnittlich einen Laktatwert von 3,3 mmol/L in der Blutgasanalyse. 77 simultan erhobene
Blutdruckwerte von 30 Patienten konnten analysiert werden. In Abbildung 1 ist die Abweichung des
oszillometrisch ermittelten vom invasiv gemessenen mittleren arteriellen Blutdruck in einem Bland-

Altman-Diagramm dargestellt[8]. Die mittlere Abweichung der Oszillometrie liegt bei 13 (+ 15) mmHg.
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Abbildung 1: Modifiziertes Bland-Altman-Diagramm der Abweichung zwischen dem nichtinvasiven, oszillometrisch
gemessenen mittleren arteriellen Blutdruck (MAP) und dem invasiv ermittelten mittleren arteriellen Blutdruck. Die
durchgehende Linie zeigt die mittlere Abweichung (mean bias), die gestrichelten Linien die 95% Limits of Agreement an. Der
arterielle Katheter liegt in der A. radialis (schwarze Kreise), der A. femoralis (rote Quadrate) oder der A. brachialis (blaue

Dreiecke) [8].

In 64 % der Messungen zeigte die Oszillometrie einen mittleren Blutdruck iber 60 mmHg an, was
bedeutet, dass mit alleinigem oszillometrischen Blutdruckmonitoring eine Hypotonie und damit die
Dringlichkeit einer therapeutischen Intervention nicht erkannt worden wiare [8]. Die Ergebnisse der
Untersuchung der oszillometrischen Blutdruckmessung im Schock ergab, dass sich das Verfahren fir
instabile Notfallpatienten nicht eignet, um eine Kreislaufinstabilitdt zu erkennen und die Behandlung
zu steuern. Dennoch finden oszillometrische Blutdruckmessverfahren in der Notfallmedizin breite

Anwendung, eine Praxis, die es kritisch zu (iberdenken gilt.
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Oszillometrie bei Kindern

Wie oben erlautert, beruht das Monitoring des Blutdrucks bei oszillometrischen Geraten auf
herstellerspezifischen, populationsbasierten Algorithmen, die meist nicht 6ffentlich gemacht werden.
Dabei ist unklar, welche Patientengruppen in die Erstellung des Algorithmus eingehen. Deshalb sind
die Messungen mit verschiedenen oszillometrischen Geraten nicht unbedingt vergleichbar, ebenso
wenig sind Studien mit einem Gerat auf die Messperformance eines Gerates eines anderen Herstellers
Ubertragbar. Kinder sind eine besonders vulnerable Patientengruppe. Zu den obersten Zielen der
Kinderanasthesie gehort die Aufrechterhaltung der Homoostase inclusive eines ausreichenden
Blutdrucks. Auch hier gilt, dass nur behandelt werden kann, was auch erkannt wird; deshalb ist die
korrekte Messung des Blutdrucks bei Kindern von groRer Bedeutung. Der Goldstandard ist wie bei
Erwachsenen die invasive Messung. Allerdings wird bei Kindern wesentlich seltener ein arterieller
Katheter gelegt. Griinde dafiir sind die Vermeidung von invasiven und zeitaufwandigen Verfahren, die
(haufig unbegriindete) Sorge vor Komplikationen und die technisch schwierigere Anlage. Zugleich sind
die Folgen, die eine unerkannte und unbehandelte Hypotonie bei Neugeborenen und Kleinkindern
anrichten kann, mitunter deletdr [5]. Die wenigen Studien, welche die Messgenauigkeit der
Oszillometrie bei Kindern untersuchen, sind entweder methodisch veraltet, nicht auf das perioperative
Setting anwendbar oder mit nicht mehr erhdltlichen Gerdaten durchgefiihrt und daher nicht
Ubertragbar. Aufgrund dessen fiihrten wir eine Studie durch, bei der wir die Messgenauigkeit der
Oszillometrie (Drager Infinity M540, Drager, Liibeck, Deutschland) bei Neugeborenen und Kleinkindern
unter 2 Jahren im Vergleich zur invasiven Messung untersuchten. Die Studie wurde von der
Ethikkommission der medizinischen Fakultdt der LMU Miinchen unter der Protokollnummer 491-15
genehmigt. Es konnten 25 Kinder eingeschlossen werden, von denen 21 vollstandige Datensatze in die
Analyse einflossen[13]. Die Kinder waren im Median 6 Monate alt (IQR 5 - 11 Monate), die
durchgefiihrten Operationen waren meist Kraniosynostosen, intrakranielle Tumore, Spina bifida oder
intrakranielle Zysten. Neben dem Oberarmcuff in der korrekten GréRe nach Messung des Armumfangs
wurde am kontralateralen Arm ein 24G-Katheter in die A. radialis gelegt. Wahrend des Eingriffs wurde
10-minitlich der nichtinvasive Blutdruck gemessen. Als Vergleichsmethoden zwischen dem simultan
aufgezeichneten invasiv gemessenen arteriellen Blutdruck und dem Wert der oszillometrischen
Blutdruckmessung wurden die Bland-Altman-Methode korrigiert fiir Mehrfachmessungen, Percentage
Error und — um mit den alteren Arbeiten vergleichbar zu sein — auch der Korrelationskoeffizient nach
Pearson berechnet. Zusatzlich wurde eine separate Analyse der mittleren Abweichung fiir hypotensive
Werte, definiert durch einen invasiv gemessenen mittleren arteriellen Blutdruck unter 45 mmHg
durchgefiuhrt. Wir konnten zeigen, dass gemittelt Uber alle 820 Blutdruckpaare die mittlere

Abweichung bei -3 (* 7) mmHg liegt, was nach international anerkannten Kriterien einen akzeptablen
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Fehler darstellt [13]. Bei der Betrachtung der hypotensiven Werte liegt die mittlere Abweichung jedoch
bei -9 (+ 5) mmHg, das bedeutet die oszillometrische Messung lberschatzt den tatsdchlichen

Blutdruckwert um 9 mmHg, was insbesondere bei Kindern ein potenziell gefahrdender Messfehler ist

(Abbildung 2)
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Abbildung 2: Bland-Altman-Diagramm des mittleren arteriellen Blutdrucks (MAP) bei Neugeborenen und Kleinkindern. Die
durchgezogene Linie zeigt die mittlere Abweichung aller Werte, die gestrichelten Linien die zugehdrigen 95% Limits of
Agreement. Die schwarzen Kreise sind Vergleichswerte mit invasiv gemessenen Werten > 45 mmHg, die roten Quadrate

verdeutlichen die Abweichung von Wertepaaren mit invasiven Messwerten < 45 mmHg (Hypotonie) [13].

Unsere Ergebnisse zeigen deutlich, dass die oszillometrische Messung keine ausreichende Genauigkeit
aufweist, um bei kleinen Kindern eine schadliche Hypotonie, die eine zerebrale Minderperfusion zur

Folge haben kann, zuverldssig zu detektieren.

Oszillometrie bei adip6sen Patienten

Die Daten der vorgestellten Studien weisen darauf hin, dass die oszillometrischen Messungen
zugrundeliegenden herstellerspezifischen Algorithmen bei Patientengruppen, die vom Durchschnitt
abweichen, weniger zuverldssige Messergebnisse liefern. Eine weitere Patientengruppe, die meist
nicht in populationsbasierte Algorithmen eingeht, ist die der stark Ubergewichtigen Patienten. Im

Rahmen einer Studie an Patienten, die sich einem bariatrischen Eingriff unterzogen und im Mittel einen
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Body Mass Index von 48 + 7 kg/m? hatten, wurden an 6 definierten Zeitpunkten unter anderem die
oszillometrische Messung an Oberarm, Unterarm und Unterschenkel mit der invasiven
Blutdruckmessung verglichen (Philips Intellivue MP 90 monitor, Philips Healthcare, USA) [17]. Neben
der klassischen Bland-Altman-Analyse wurde auch ein Error-Grid Diagramm erstellt. Die Error-Grid
Methode beruht auf einem Expertenkonsensus, der einstuft, welche Abweichung zweier
Blutdruckmessverfahren bezogen auf die Hohe des tatsadchlichen Blutdrucks eine Gefahrdung fiir den
Patienten darstellt. Eine Abweichung von 10 mmHg bei einem tatsachlichen arteriellen Mitteldruck
von 85 mmHg ist beispielsweise als ungefahrlich einzustufen, wohingegen die gleiche Abweichung bei
einem arteriellen Mitteldruck von 55 mmHg eine potentielle Gefahrdung durch eventuelles
Unterlassen einer gebotenen therapeutischen MaRnahme bedeutet. In Abbildung 3 ist das Ergebnis

der Analyse der klassischen Cuffposition am Oberarm im Vergleich zur invasiven Messung dargestellt.

i
(&)}
o

=
w
o

N
-
o

90

MAP (Oberarmcuff) in mmHg

10 30 50 70 90 110 130 150 170
MAP (A. radialis) in mmHg

0 20 40 60 80 100
Risikoskala in %

Abbildung 3: Error-Grid Analyse bei adipésen Patienten (BMI > 40 kg/m?2). Vergleich von invasiv gemessenem mittleren
arteriellen Blutdruck (MAP) und oszillometrisch am Oberarm ermitteltem MAP. Das Risiko ist farbig skaliert von griin (kein

Risiko) bis dunkelrot (geféhrliches Risiko) [17].

Bei der Messung am Oberarm befanden sich 34 % der Vergleiche des mittleren arteriellen Blutdrucks
in den Zonen B-E. Befand sich der Cuff hingegen am Unterarm — eine Messposition, die nicht

weitverbreitet im klinischen Alltag ist — sank dieser Wert auf 25 %. Die Studie ergab aullerdem, dass
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die Messung am Bein nicht empfehlenswert ist, 43% der Messwerte lagen aullerhalb der
Risikokategorie A. Diese Studie zeigt die Grenzen der Oszillometrie bei Patienten auf, die nicht der
Norm entsprechen. Hier sollte ein alternatives Messverfahren zur Anwendung kommen, um den

Blutdruck perioperativ zuverlassig zu tGberwachen.

Der high-fidelity Cuff — eine Weiterentwicklung des Messprinzips der Oszillometrie

Die zuvor erlauterten Ergebnisse zeigen, dass die Oszillometrie insbesondere in den Randbereichen
des Normalen keine zuverlissige Uberwachung darstellt. Der Grund dafiir ist — unter anderem — das
Messprinzip der Oszillometrie. Der Verlauf der Schwankungen im Manschettendruck, deren Amplitude
meist weniger als 2 mmHg betrigt, werden analysiert. Das Ubertragermedium fiir diese
Schwankungen ist Luft, was eine erhebliche Dampfung bewirkt und damit das Signal abschwacht.
Zudem ist die Oberarmmanschette zylindrisch, insbesondere bei hoherem Korpergewicht ist der
Oberarm jedoch eher konisch geformt. Um diesen Uberlegungen Rechnung zu tragen, wurde ein Cuff
entwickelt, der aus einer festen Schale besteht, die dem Oberarm angepasst werden kann und sowohl
konisch als auch zylindrisch verfligbar ist. Dieser high-fidelity Cuff (Philips Medizin Systeme, Boblingen,
Deutschland) wird auch mit Luft wahrend des Messzyklus an den Arm angepresst und der Blutstrom
in den Arm unterbrochen. Die SignalUbertragung des Gewebedrucks und die fortgeleiteten Pulsationen
der Arterien werden im Gegensatz zur Oszillometrie mit einem flUssigkeitsgefillten Kissen tGbertragen
und somit die Dampfung durch ein Luftkissen vermieden (hydraulische Kopplung). Diese neue
Technologie wurde erstmals an 110 Patienten im Vergleich zur invasiven, femoral-arteriellen Messung
beschrieben [1]. Die Patienten unterzogen sich abdominalchirurgischen oder neurochirurgischen
Eingriffen. Von jedem Patienten wurden 5 ausgewahlte Messzeitpunkte verteilt Gber die Spannbreite
der Hohe des Blutdrucks ausgewahlt. Diese Betonung auf die Randbereiche des Blutdrucks erlaubt eine
Aussage darlber, wie hoch die Genauigkeit des neuen Verfahrens in den Bereichen ist, die
bekanntermalen die Schwachstelle der oszillometrischen Techniken darstellen [24]. Die Messung des
mittleren arteriellen Blutdrucks mittels high-fidelity Cuff stimmte mit der intraarteriellen Messung
weitgehend liberein (0 (£ 3) mmHg). In der Error-Grid Analyse lagen 98 % der Messwerte des mittleren
arteriellen Blutdrucks in der Risikozone A (kein Risiko durch Messabweichung) [1]. Diese neue
Methode begegnet den Nachteilen der Oszillometrie und bleibt dennoch bei dem Prinzip , Cuff am

Oberarm®, das in der Klinik zum Monitoringstandard geworden ist.
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Kontinuierliche nichtinvasive Blutdruckmessung

Die oszillometrischen Verfahren und das ShellCuff-System haben den Nachteil, dass die Messungen
nur im Intervall wiederholt werden kdnnen und dazwischen ein nicht Gberwachtes Zeitfenster liegt.
Die invasive Messung bietet eine Uberwachung von Herzschlag zu Herzschlag, was besonders bei
Risikopatienten von Vorteil ist, das instabile Phasen sofort erkannt und therapiert werden kénnen. In
den letzten Jahren wurden Verfahren entwickelt, mit denen nichtinvasiv ebenfalls eine kontinuierliche
Uberwachung méglich ist und der Blutdruck als Kurve am Monitor erscheint, ohne dass ein arterieller
Katheter benétigt wird. Die verfligbaren Technologien beruhen auf 2 Methoden, mithilfe derer eine
kontinuierliche Blutdruckkurve erzeugt werden kann: die Applanationstonometrie und die

Fingerphotoplethysmographie.

Applanationstonometrie

Bei der Applanationstonometrie (T-Line System, Tensys Medical, San Diego, Kalifornien) wird am
Handgelenk ein Armband befestigt, in welches ein Sensor integriert ist. Der Sensor kommt iber der A.
radialis zu liegen und wird durch 2 Steuerungsmotoren so platziert, dass die Arterie zwischen Sensor
und Radius abgeflacht wird. Das Armband verdandert die Sensorposition, bis der vom Sensor ermittelte
mittlere arterielle Blutdruck maximal ist. Die vom Sensor ermittelte Blutdruckkurve wird auf einen
Monitor (ibertragen, der neben dem gemessenen Mitteldruck den systolischen und diastolischen
Blutdruck basierend auf Gewicht und GrofRe des Patienten ermittelt. Vergleichsmessungen mit der
Referenzmessung Uber einen Katheter in der kontralateralen A. radialis ergaben fir den mittleren
arteriellen Blutdruck eine gute Ubereinstimmung der Werte mit einer mittleren Abweichung von
2 (£ 6) mmHg [10]. Bei kritisch kranken Patienten mit Multiple Organ Dysfunction Syndrome wurde das
Verfahren mit der Referenzmessung in der A. femoralis verglichen. Selbst bei diesem
Patientenkollektiv, in dem die Anlage eines arteriellen Katheters unumganglich ist, ergab die mittlere
Abweichung lediglich 1 (£ 6) mmHg [9]. Um zu untersuchen, inwiefern GefaRerkrankungen einen
Einfluss auf die Messgenauigkeit der Applanationstonometrie Uber der A. radialis haben, wurde eine
weitere Studie bei 30 Patienten aus der kardiologischen Intensivmedizin durchgefiihrt. Die mittlere
Abweichung des Methodenvergleichs fiir den mittleren arteriellen Blutdruck betrug auch hier lediglich
2 (£ 6) mmHg [3]. Diese Arbeiten zeigen, dass das Verfahren ein zuverlassiges Blutdruckmonitoring
darstellt und selbst bei kritisch kranken Patienten prinzipiell anwendbar ist. Leider ist das System auf

dem europaischen Markt derzeit nicht verfligbar.

Dr. A. S. Meidert — Klinik fir Anaesthesiologie — LMU Klinikum



Kumulative Habilitationsschrift Seite 11

Fingerphotoplethysmographie

Die zweite Methode, auf der nichtinvasive kontinuierliche Blutdruckmonitoringverfahren basieren, ist
die Fingerphotoplethysmographie. Dabei wird an einem Fingermittelglied des Patienten eine kleine
luftgefiillte Manschette angebracht, die zirkular Druck auf den Finger ausiibt. In der Manschette ist ein
Lichtsensor integriert, mit dem das Blutvolumen im Finger gemessen werden kann. Das Blutvolumen
andert sich pulssynchron, der Druck in der Manschette wird von der Steuerungseinheit so angepasst,
dass das Blutvolumen konstant bleibt. Aus den Druckschwankungen, die fiir die Konstanthaltung
notwendig sind, kann eine kontinuierliche Kurve abgeleitet werden. Es sind derzeit zwei Systeme
erhaltlich, die sich in der weiteren Verarbeitung der Information aus den Schwankungen des

Fingermanschettendrucks unterscheiden.

CNAP

Das CNAP-System (CNSystems Medizintechnik AG, Graz, Osterreich) misst gleichzeitig zu der
Manschette am Finger den Blutdruck am Oberarm mit einer klassischen oszillometrischen Technik. Die
durch die Fingermanschette erzeugte Kurve wird auf den systolischen und diastolischen Blutdruckwert
des Oberarms kalibriert. Nachdem man davon ausgeht, dass sich die Oberarmmanschette ungefahr
auf Herzhohe befindet, benutzt das System keine Korrektur fir die hydrostatische Druckdifferenz
zwischen Hand und Vorhofen. Auch dieses System wurde an 55 kritisch kranken Patienten im Vergleich
zur invasiven Messung in der A. femoralis untersucht. Die Auswertung nach Bland-Altman ergab eine
mittlere Abweichung des mittleren arteriellen Blutdrucks von 1 (+9) mmHg [20]. Eine weitere
Untersuchung bei 130 Patienten, die in der Notaufnahme (iberwacht wurden, ergab die Abweichung
zwischen oszillometrischer und fingerphotoplethysmographischer Messung eine mittlere Differenz

von 6 (+ 16) mmHg fiir den mittleren arteriellen Blutdruck [21].

Clearsight

Das zweite System, das auf Fingerphotoplethysmographie beruht, ist das ClearSight-System (friher
auch unter dem Namen BMEye und Nexfin vertrieben, Edwards, Irvine, Kalifornien). Der Unterschied
zu CNAP besteht darin, dass die Druckschwankungen im Cuff von einem Algorithmus ausgewertet
werden, der basierend auf GroRe und Gewicht des Patienten die Kurve der Fingerarterien auf eine
Kurve extrapoliert, die der A. brachialis entsprache. Dabei entfdllt die zusatzliche Messung am
Oberarm. Die hydrostatische Differenz zwischen Finger und Herzvorhof wird mit einem Sensor
korrigiert, der einerseits an der Fingermanschette und am anderen Ende mit einem Clip auf Herzhéhe

befestigt wird. Von den auf dem Markt erhaltlichen Geraten ergab sich flir das ClearSight-System die
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hochste Messgenauigkeit im Vergleich zur invasiven Messung in einer Metaanalyse von Kim et al. [2].
In einer Studie an 90 extrem (ibergewichtigen Patienten wahrend bariatrischer Eingriffe wurde auch
die Abweichung zwischen den nichtinvasiven, kontinuierlichen Messwerten (ClearSight-System) und
den intraarteriellen Blutdruckwerten zu 6 Zeitpunkten analysiert [17]. Die Bland-Altman-Analyse von
538 simultan aufgezeichneten Messwerten ergab eine mittlere Abweichung von -1 (+11) mmHg
zwischen Fingerphotoplethysmographie und intraarterieller Messung fir den mittleren arteriellen
Blutdruck (Abbildung 4). In der Error-Grid-Analyse befanden sich 77 % der Messwerte in Risikoklasse
A (kein Risiko) und 22 % der Messwerte in der Niedrigrisikoklasse B, was bedeutet, dass dieses
Messverfahren im klinischen Alltag eine gute Alternative zur Anlage eines arteriellen Katheters bietet

[17].

50 o

40 o ° o

nichtinvasiver Blutdruck — invasiver Blutdruck (mmHg)

20 40 60 80 100 120 140 160 180
(nichtinvasiver Blutdruck + invasiver Blutdruck)f2 (mmHg)

Abbildung 4: Bland-Altman-Diagramm des Vergleichs zwischen nichtinvasiver fingerphotoplethysmographischer und
intraarterieller Blutdruckmessung. Blutdruckwerte, deren mittlere Abweichung und 95% Limits of Agreement sind fiir
systolische Blutdruckwerte in rot (Quadrate), mittlere Blutdruckwerte in schwarz (Kreise) und diastolische Blutdruckwerte in
blau (Dreiecke) dargestellt. Die dicken durchgezogenen Linien in oben beschriebener Farbcodierung zeigen das Ergebnis der
linearen Regression zwischen der Abweichung und den Mittelwerten beider Messverfahren [17].

Nichtinvasives Hdmodynamisches Monitoring

Die Eigenschaft der kontinuierlichen nichtinvasiven Verfahren, eine Blutdruckkurve zu erzeugen, ist fur
einen weiteren Zweck sehr niitzlich: die nichtinvasive Pulskonturanalyse. Erweiterte hdmodynamische
Parameter wie Schlagvolumenvarianz und Herzzeitvolumen kénnen so nichtinvasiv abgeschatzt

werden. In einer Studie an 22 kritisch kranken Patienten, die studienunabhadngig mit erweitertem
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hamodynamischem Monitoring mittels transpulmonaler Thermodilution Giberwacht wurden, konnte
gezeigt werden, dass Pulskonturanalyse basierend auf der nichtinvasive Blutdruckkurve der T-Line
moglich ist[16]. Zu drei Messzeitpunkten wurde simultan das Herzzeitvolumen mittels Thermodilution
gemessen und mit dem Herzzeitvolumen der Pulskonturanalyse verglichen. Die Bland-Altman-Analyse
der beiden Methoden ergab eine mittlere Abweichung des Herzzeitvolumens von 0,1 (+ 0,8) L/min

(Abbildung 5).
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Abbildung 5: Bland-Altman-Diagramm des Vergleichs der Herzzeitvolumenmessung (HZV) zwischen Transpulmonaler
Thermodilution (TPTD) und Pulskonturanalyse basierend auf Applanationstonometrie (AT). Die durchgezogene Linie zeigt die

mittlere Abweichung der Methoden, die gestrichelten Linien die zugehdrigen 95% Limits of Agreement [16].

Die Ergebnisse der Studie ermoglichten eine Weiterentwicklung des Algorithmus in Zusammenarbeit
mit der Firma Tensys. In zwei darauffolgenden Studien konnte gezeigt werden, dass nach
herzchirurgischen Eingriffen und nach abdominalchirurgischen Eingriffen eine nichtinvasive Ermittlung

des Herzzeitvolumens sowie das Monitoring dessen Verdanderung praktikabel sind [19, 22].
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Ubersichtsarbeiten

Mein im Rahmen der Durchfiihrung der beschriebenen Studien erworbenes Expertenwissen beziiglich
der Techniken und Schwachstellen der nichtinvasiven und invasiven Blutdruckmessung floss in
verschiedene Ubersichtsarbeiten ein. Eine Arbeit fiir eine Sonderausgabe von Frontiers in Medicine
beschaftigt sich mit den verschiedenen Modglichkeiten des nichtinvasiven Blutdruckmonitorings mit
besonderem Augenmerk auf den klinischen Einsatz und die Limitationen der kontinuierlichen
Verfahren [12]. Ein deutscher Fortbildungsartikel befasst sich mit den Grundlagen und Fallstricken der
arteriellen Blutdruckmessung und thematisiert insbesondere die Voraussetzungen zur zuverldssigen
Uberwachung des invasiv gemessenen Blutdrucks [7]. Eine weitere Ubersichtsarbeit bietet eine
strukturierte Anleitung fir die invasive Blutdruckmessung im klinischen Alltag [15]. Haufige
Fehlerquellen wie die unterlassene Hohenanpassung des Druckumwandlers (Transducer) bei
Lageverdnderung des Patienten und deren Konsequenz fir die zerebrale Durchblutung werden dabei

anschaulich vermittelt (Abbildung 6) [15].

VAP 65 mmrig] ek o Sovees

wechter” MAP in der A. radialis:
65 mmHg + 7.5 mmHg = 72.5 mmHg
-

Niveau des duBeren Niveau des Niveau der
Gehdérganges Aortenbogens A. radialis

| Transducer

D ... comnssnspinsnsin o s

40cm

_____________________ ; e w
Am Monitor angezeigter MAP (mmHg): MAP: 65 MAP: 65 MAP: 65

MAP in den zerebralen Arterien (mmHg): MAP: 65 MAP: 50 MAP: 20

Abbildung 6: Einfluss der Position des Druckumwandlers (Transducer) und damit des hydrostatischen Drucks auf die invasive
Blutdruckmessung (oben), Veranschaulichung der Differenz zwischen tatséchlichem Blutdruck in der zerebralen Strombahn
und dem am Monitor angezeigten mittleren arteriellen Blutdruck (MAP) bei unterschiedlicher Héhenanpassung des
Druckwandlers in sitzender Lagerung (unten) [15].
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Einfluss kontinuierlicher Blutdruckmessung auf die Blutdruckstabilitat

Nun stellt sich die Frage, ob die Art des Blutdruckmonitorings Auswirkung auf die Stabilitdt des
Blutdrucks hat. Die anfangs dargestellte automatische oszillometrische Blutdruckiiberwachung in
einem bestimmten Zeitintervall hat den Nachteil, dass zwischen den einzelnen Messungen Zeitrdume
liegen, in denen keine Uberwachung stattfindet. Gerade bei vermeintlich stabilen Patienten wird das
Intervall oft langer gewahlt, z.B. im Abstand von 15 Minuten. Allerdings kann eine Hypotonie bereits
ab der Dauer von einer Minute das Risiko fur Organschdaden wie eine akute Niereninsuffizienz
erhohen [23]. Es besteht also die Gefahr, eine Hypotonie aufgrund des langen Zeitintervalls zwischen

den Messungen erst spat zu detektieren.

Kontinuierliche nichtinvasive Blutdruckmessung bei Notfallpatienten

Ein Gberwachungsfreies Intervall kann zu nicht erkannter Hypotonie fiihren. Diese Hypothese wurde
bei 130 Patienten untersucht, die internistisch in der Notaufnahme Uber mindestens 2 Stunden
Uberwacht wurden[21]. Zusatzlich zum Standardmonitoring des Blutdrucks mittels Oszillometrie
(Infinity Delta Monitor, Drager, Liibeck, Deutschland) wurde der Blutdruck am kontralateralen Arm mit
dem CNAP-System (iberwacht und kontinuierlich aufgezeichnet. Analysiert wurde unter anderem die
Dauer der hypotensiven Phasen, definiert als systolischer Blutdruck <90 mmHg und/oder mittlerer
Blutdruck < 65 mmHg fiir eine Dauer von mindestens 4 Minuten, sowie die Detektion der Hypotension
durch das Standardmonitoring und der eventuell vorhandene Zeitverzug bis zum Erkennen einer
therapiebedirftigen Hypotonie. Die Patienten wurden am haufigsten aufgrund von Synkopen,
gastrointestinaler Blutung, Pneumonie, Sepsis, Herzinsuffizienz, akutem Nierenversagen und
Lungenarterienembolie behandelt. Die Auswertung der Ergebnisse zeigte, dass bei 46 Patienten eine
oder mehrere hypotensive Phasen auftraten, die etwa 6 Minuten andauerten. Lediglich bei
17 Patienten wurde die Hypotonie auch durch die darauffolgende oszillometrische Messung erkannt,
durch die kontinuierliche Messung konnte ein mittlerer arterieller Blutdruck <65 mmHg im
Durchschnitt 8 Minuten, ein systolischer Blutdruck <90 mmHg 10 Minuten friher erkannt werden
[21]. Die kontinuierliche Messung bietet somit klinisch einen bedeutenden Zeitvorteil fiir das Einleiten
therapeutischer MaRnahmen der Hypotonie in diesem sich oft rasch klinisch verschlechternden

Patientenkollektiv.

Kontinuierliche Uberwachung wahrend der Allgemeinanasthesie

Nun lasst sich einwenden, dass ein Intervall frei gewahlt werden kann und kiirzere Abstdnde zwischen

oszillometrischen Messungen die Liicken in der Uberwachung auf ein vernachlissigbares MaR
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verringern kdnnen. Bei Patienten, die sich einer Allgemeinanasthesie unterziehen, wird an unserer
Klinik ein Intervall von 3 Minuten eingestellt. Dennoch kommen hypotensive Ereignisse wahrend der
Allgemeinanasthesie haufig vor, insbesondere in der Phase nach der Einleitung und vor dem Beginn
operativer MalRnahmen [18]. Bei manchen Patienten, bei denen extreme Blutdruckwerte vermieden
werden sollen (beispielsweise bei kardialer Instabilitdt oder dem Vorliegen eines GefaRaneurysmas),
wird vor der Einleitung der Allgemeinanasthesie der arterielle Katheter gelegt und das kontinuierliche
Monitoring begonnen. Es gab bislang jedoch keine Studie, die belegt, dass eine kontinuierliche
Blutdruckmessung, die vor dem Beginn der Allgemeinanasthesie begonnen wird, das Ausmal von
Hypotonie verringern kann, auch wenn diese Schlussfolgerung intuitiv erscheint. Zudem ist der
Blutdruck ein leicht durch Vasopressorengabe zu beeinflussender Parameter, was Studienergebnisse
potentiell verzerren kann. Um dieser Fragestellung auf den Grund zu gehen, fliihrten wir eine Studie
durch, bei der die Auswirkung der kontinuierlichen Blutdruckmessung auf die Blutdruckstabilitat
wahrend der Allgemeinandsthesie untersucht wurde [11]. Die Studie wurde von der Ethikkommission
bei der LMU Miinchen unter der Protokollnummer 290-15 genehmigt. Die Fallzahlberechnung ergab
eine Mindestzahl von 160 einzuschlieBenden Patienten, die sich einem orthopadischen Eingriff mit
mindestens 2 Stunden Anasthesiezeit unterzogen. Zudem sollten die Patienten eine Hypertonie in der
Anamnese aufweisen, einer ASA-Klassifikation Il oder IIl entsprechen, keine zwingende Indikation fiir
die Anlage eines arteriellen Katheters haben und keine Intensiviiberwachung postoperativ bendtigen.
Die Patienten wurden mindlich und schriftlich Gber die Studie aufgekldart und nach Einschluss
randomisiert. Alle Patienten, Studiengruppe und Kontrollgruppe, erhielten ein oszillometrisches
Standardblutdruckmessverfahren im 3-minttlichen Intervall (Drager Infinity, Libeck, Deutschland).
Patienten der Studiengruppe wurden zusatzlich ab Einleitung der Allgemeinandsthesie mit einem
nichtinvasiven kontinuierlichen Blutdruckmonitoring (ClearSight, Edwards, Irvine, Kalifornien)
Uberwacht. Die Blutdruckkurve wurde auf den Patientenmonitor libertragen, um das Setting exakt wie
bei Vorliegen einer invasiven Blutdruckmessung zu halten. Um eine Verzerrung der Ergebnisse durch
den narkosefiihrenden Arzt durch vermeintliche erwiinschte Therapiemallnahmen auszuschlieRen
waren die Andsthesiologen beziiglich des Zwecks der Studie verblindet. So konnte sichergestellt
werden, dass tatsachlich nur die Auswirkung des Vorhandenseins des kontinuierlichen Monitorings
untersucht wurde. Analysiert wurden die Unterschiede in der oszillometrischen Blutdruckmessung
zwischen den beiden Gruppen mittels T-Test nach Student korrigiert fir multiples Testen mit der
Bonferroni-Holm-Methode. Die Unterschiede in der Haufigkeit des Auftretens von hypotensiven und
hypertensiven Messwerten, definiert als mittlerer arterieller Blutdruck unter 60 mmHg oder Gber 140
mmHg wurden mittels quasibinominaler Regression untersucht. Unterschiede in der
Urinausscheidung, der Gabe von Noradrenalin und Veranderungen im Serumkreatinin wurden mit

Hilfe des Wilcoxon-Tests untersucht, wahrend die Unterschiede in der Gabe von

Dr. A. S. Meidert — Klinik fir Anaesthesiologie — LMU Klinikum



Kumulative Habilitationsschrift Seite 17

Volumenersatzlosungen mit dem T-Test nach Student analysiert wurden. Von 160 Patienten lagen
vollstandige Datensadtze zur Analyse vor; randomisiert als 77 Patienten der Studiengruppe mit
kontinuierlichem Monitoring und 83 Patienten der Kontrollgruppe. Die Patienten waren im Median
72 Jahre alt, 61 Patienten waren mannlich. Die haufigsten Eingriffe, denen sich die Patienten
unterzogen, waren die Implantation von Knie-, Hiift- und Schulterendoprothesen. Die oszillometrisch
gemessenen Blutdruckwerte in der ersten Stunde der Allgemeinandasthesie (20 Zeitpunkte) lagen im
Mittel bei einem mittleren Blutdruck von 96 (£ 20) mmHg, systolisch bei 128 (+ 27) mmHg und
diastolisch bei 71 (£ 15) mmHg [11]. Zu Beginn der Einleitung der Allgemeinanasthesie bestand kein
Unterschied in der Hohe des Blutdrucks zwischen den Gruppen. Abbildung 7 zeigt den Verlauf der
Blutdruckwerte: In der Kontrollgruppe kam es zu einem Abfall des Blutdrucks, welcher fiir den
mittleren und systolischen Blutdruck zum Zeitpunkt 12 und 15 Minuten nach Beginn statistisch
signifikant ist, selbst nach Korrektur fir multiples Testen. Der mittlere arterielle Blutdruck lag
12 Minuten nach Einleitungsbeginn im Mittel um 12 mmHg niedriger in der Kontrollgruppe im
Vergleich zur kontinuierlich Gberwachten Studiengruppe (p = 0,039). Wahrend der Blutdruckabfall
anfangs in beiden Gruppen gleich war (nach der dritten Messung betrug der Abfall in Relation zum
Ausgangswert 15 % in der Kontrollgruppe und 16 % in der Studiengruppe), kehrte sich dieser Trend in
der Studiengruppe bereits nach 9 Minuten um, wahrend der Blutdruck in der Kontrollgruppe bis

Minute 15 weiter abfiel. Erst nach 21 Minuten war das Niveau beider Gruppen wieder gleich.
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Abbildung 7: Oszillometrischer Blutdruck (Mittelwert + Standardabweichung) der Patienten der Studiengruppe (rot) und der
Kontrollgruppe (blau) in der ersten Stunde nach Einleitung der Allgemeinandsthesie. Der systolische Blutdruck ist in der oberen
Grafik aufgetragen, der mittlere Blutdruck in der Mitte und der diastolische Blutdruck befindet sich in der unteren Grafik.

Statistisch signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen nach Korrektur nach Bonferroni-Holm sind mit * gekennzeichnet

[11].
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Betrachtet man die Verteilung der insgesamt 70 hypotensiven Phasen mit einem Mitteldruck unter
60 mmHg, so traten diese deutlich haufiger in der Kontrollgruppe auf, mit 51 hypotensiven
Messwerten im Vergleich zu 19 in der Studiengruppe (p =0,011). Ein mittlerer arterieller Blutdruck
unter 55 mmHg wurde in der Kontrollgruppe 25-mal aufgezeichnet, in der Studiengruppe hingegen nur
7 mal (p = 0,047), zu sehen in Abbildung 8. Hypertensive Phasen traten in beiden Gruppen gleich haufig

auf.
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Abbildung 8: Anzahl der hypotensiven Messwerte unter 55 mmHg und unter 60 mmHg in der Studiengruppe (rot) und der

Kontrollgruppe (blau). Statistisch signifikante Gruppenunterschiede sind mit * markiert [11].

In der Studiengruppe wurde mehr Noradrenalin verabreicht, der Unterschied war jedoch nicht
statistisch signifikant. Die Kontrollgruppe hingegen erhielt etwas hohere Mengen an kristalloider
Volumenersatzlésung (430 £ 169 mlvs. 374 + 168 ml; p = 0,040), wahrend die Urinausscheidung in der
Studiengruppe mit 200 ml im Gegensatz zu 100 ml in der Kontrollgruppe héher war. Keine
Unterschiede konnten in der Veranderung der Serumkreatininwerte festgestellt werden. Bei keinem
der Patienten traten unmittelbare Komplikationen auf und bis auf einen Patienten der Kontrollgruppe,
der eine Woche postoperativ an den Komplikationen einer Thrombembolie verstarb, konnten alle

Patienten aus dem Krankenhaus entlassen werden.

Die Studie zeigt, dass kontinuierliche Blutdruckmessung effektiv zur Verbesserung der

Blutdruckstabilitdt insbesondere in der friihen Phase einer Allgemeinandsthesie beitragt, auch in
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Abwesenheit eines definierten Behandlungsalgorithmus. Nachdem hypotensive Ereignisse eine
postoperative Organdysfunktion begiinstigen, ist die Vermeidung zu niedriger Blutdruckwerte von
grofler Bedeutung. Die Auswertung deutet auBerdem darauf hin, dass nach etwa 20 Minuten — im
untersuchten Patientenkollektiv — eine Stabilisierung des Blutdrucks auch mit oszillometrischer
Messung im 3-minitlichen Intervall stattfindet, das heiRt der Effekt der kontinuierlichen Messung ist
Anfangs am starksten ausgepragt. Fir die klinische Routine gilt zu bedenken, dass die intraarterielle
Messung bereits wahrend der Einleitung der Allgemeinanasthesie vorhanden sein sollte. Im Sinne der
Nutzen-Risiko-Abwagung in der klinischen Praxis ist die Anlage des arteriellen Katheters in
Lokalanasthesie am wachen Patienten zu bevorzugen gegeniiber einer Anlage nach erfolgter

Intubation in der Phase der maximalen hamodynamischen Instabilitat.

Ausblick

Die vorgestellte Arbeit belegt, dass die Art des Blutdruckmonitorings Einfluss auf die Blutdruckstabilitat
wahrend der Allgemeinanasthesie hat. Vermutlich entsteht dieser Effekt durch die Aufmerksamkeit
des narkosefiihrenden Arztes, der durch die in Echtzeit fallende Kurve am Monitor auf die drohende
Hypotonie hingewiesen wird. Bei der Unterschreitung der eingestellten Grenzwerte am
Patientenmonitor gibt dieser eine akustisches und optisches Alarmsignal. Alarmsignale diverser
medizinischer Gerate sind im operativen Umfeld sehr haufig. Nun stellt sich die Frage, ob die
Einstellung der Grenzen einen Einfluss auf das Verhalten des Anéasthesiologen hat. Kénnen
beispielsweise hohere Grenzwerte fiir den Alarm, der Hypotonie anzeigt, durch friiheres Einleiten von
therapeutischen MaBRnahmen die Anzahl hypotensiver Ereignisse verringern? Diese Fragestellung ist
Gegenstand meiner gegenwartigen Arbeit. Im Rahmen einer retrospektiven Analyse kénnen wir den
Einfluss einer Anderung der unteren Blutdruckalarmgrenzwerte auf die Haufigkeit der perioperativen

Hypotonie untersuchen.
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