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Kurzfassung
Hintergrund: Das Wissen um den Energiebedarf und die darauf abgestimmte

Kalorienzufuhr ist vor allem bei intensivpflichtigen Patient*innen von groRRer
Bedeutung. Der Energiebedarf dieser Patient*innengruppe verandert sich im
Verlauf der kritischen Erkrankung und unterliegt zusatzlichen Einflussfaktoren wie
medikamentoser Therapien oder der Mobilisation. Berechnungsformeln konnen
diese Faktoren nur unzureichend widerspiegeln, weshalb von Fachgesellschaften
die Messung des Energiebedarfs mittels Indirekter Kalorimetrie empfohlen wird.
Aufgrund der eingeschrankten Verfugbarkeit sind Erfahrungen im Einsatz der

Messmethode und Interpretation der Ergebnisse noch gering.

Methode: Bei dieser monozentrischen, prospektiven Beobachtungsstudie wurden
6 intensivpflichtige Patient*innen eingeschlossen. Bei diesen Proband*innen wurde
die Indirekte Kalorimetrie angewendet, der Energiebedarf mittels verschiedener
Formeln berechnet und klinische Parameter, welche mit den metabolischen
Veranderungen wahrend einer kritischen Erkrankung einhergehen, erhoben. Ziel
dieser Arbeit war das Erkennen eines Unterschiedes des Energiebedarfs im Verlauf
einer kritischen Erkrankung, sowie die Feststellung eines Unterschiedes von
klinischen Parametern zwischen einem reliablen und nicht verwertbaren
Messergebnis. Dem untergeordnet wurden 3 Berechnungsformeln mit den

Ergebnissen der Indirekten Kalorimetrie verglichen.

Ergebnisse: Zwischen den Messzeitpunkten wurde kein signifikanter Unterschied
des gemessenen Energiebedarfs ermittelt. Ebenso konnte kein signifikanter
Unterschied bei den klinischen Parametern zwischen den reliablen und nicht
reliablen Messergebnissen festgestellt werden. Im Vergleich mit den
Berechnungsformeln fuhren diese in 50% der Falle zu einer Fehlerndhrung, wobei
der Vergleich mit der Formel ,20 Kilokalorien/Kilogramm Koérpergewicht® statistisch

signifikant war.

Schlussfolgerungen: Berechnungsformeln flr den Energiebedarf stimmen mit den
Ergebnissen der Indirekten Kalorimetrie nur unzureichend Uuberein. Diese
Messmethode bietet eine Moglichkeit, intensivpflichtige Patient*innen mit einer
individualisierten Erndhrungstherapie zu versorgen. Um das Wissen und
Erfahrungen mit der Indirekten Kalorimetrie zu erweitern, sind weitere Studien von

Noten.
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Abstract

Background: Individualized energy prescriptions are essential in the medical
treatment of critical ill patients. The energy expenditure changes during critical
illness and there are many factors like medication and physical therapy, which have
influence on the energy expenditure of patients in the intensive care unit. Predictive
equations for calculating the energy requirements can't reflect these changes and
may cause over- or undernutrition. Therefore, nutrition societies recommend the

usage of indirect calorimetry as a gold standard to measure energy requirements.

Methods: In this monocentric, prospective explorative study 6 patients in the
intensive care unit were included. Indirect calorimetry measurements were
conducted, clinical parameters which correspond with stress response were
collected and the energy requirements were calculated with 3 different equations.
The goal of this study was to find divergence in measured energy expenditure on
different days, as well as finding differences in clinical parameters between reliable
and non-usable results. In addition, predictive equations were compared to indirect

calorimetry measurements.

Results: There was no significant variation in measured energy expenditure on
different days. However, the energy expenditure changed about 15% between
measurement 1 and 2. The study also found no significant difference in clinical
parameters between reliable and non-usable results. Predictive equations weren’t
suitable in 50% of the comparisons, whereas the difference between indirect
calorimetry measurement and the predictive equation “20kilocalorie/kilogram

bodyweight” was significant.

Conclusions: Predictive equations will lead to over- or undernutrition of critical ill
patients. Indirect calorimetry offers a possibility to provide critically ill patients with
individualized energy prescriptions. Further studies are required to broaden the

knowledge and experience with this technology.
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Angabe von bereits erfolgten Veroffentlichungen

06/2021 - 3-Landertagung Nutrition 2021: Orale Prasentation des
Studienprotokolls ,Anwendung der Indirekten Kalorimetrie zur Messung des
Energieumsatzes bei intensivpflichtigen  Patientinnen und  Patienten;

Studienprotokoll fur eine monozentrische, prospektive Explorationsstudie®
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1 Einleitung

Die optimale Energie- und Nahrstoffversorgung von intensivpflichtigen
Patient*innen stellt eine essentielle Saule in der medizinischen Versorgung dar.
Daher spielt das Wissen um den aktuellen Energiebedarf der Patient*innen eine
zentrale Rolle (1). Standardisierte Produktverschreibungen fur jede/jeden Patient*in
konnen zu einer nicht adaquaten Energie- und Nahrstoffversorgung in Form einer
Uber- oder Unterernadhrung fiihren, weshalb eine individuelle Anpassung der
Verschreibungen notwendig ist (2). Die Ermittlung des aktuellen Energiebedarfs
kann im Zuge von Berechnungsmodellen oder durch Messmethoden erfolgen (1).
Fur die Messung des Energiebedarfs bedarf es einer spezifischen, technischen
Ausstattung, welche im klinischen Alltag haufig nicht zur Verfigung steht, oder
einen zusatzlichen Kosten- sowie Zeitaufwand erfordert. Aus diesem Grund werde
auf der Intensivstation (intensive care unit — ICU) primar Berechnungsformeln
verwendet (2). Studien, wie von Heyland et al. haben jedoch gezeigt, dass diese
Berechnungsmethoden fir intensivpflichtige Patient*innen ungeeignet sind und sich
daraus eine Unter- oder Ubererndhrung resultiert (3). Deshalb wird von
entsprechenden Fachgesellschaften das Messen des Energiebedarfs mittels
Indirekter Kalorimetrie (IC) als Goldstandard empfohlen (1). Erfahrungen bezuglich
Anwendung und Interpretation der Ergebnisse der IC sind aber aufgrund der
rezenten Markteinflihrung eines praxistauglichen Gerates noch gering (4,5).

Seit wenigen Jahren arbeiten Diatolog*innen am LKH-Univ. Klinikum Graz mit den
Intensivmediziner*innen in einem multidisziplinaren Therapieansatz zusammen, um
die Ernahrungsversorgung der intensivpflichtigen Patient*innen zu optimieren. Nach
arztlicher Anordnung unterstitzen Diatolog*innen u. a. bei der Berechnung des
Energie- und Nahrstoffbedarfs, bei der Festlegung der passenden Kostform, sowie
bei der Auswahl der kunstlichen Ernahrung. Bislang stand zur
Energiebedarfserhebung am LKH-Univ. Klinikum Graz keine IC zur Verfugung.
Diese Masterarbeit wird als Chance gesehen, die IC im Intensivalltag zu nutzen und
praxisbezogene Erfahrungen zu sammeln. Die Ergebnisse sollen dazu beitragen,
das Verstandnis fur die Anwendung der IC zu erweitern und schlussfolgernd auch
die Erndhrungsversorgung von intensivpflichtigen Patient*innen zu optimieren.
Daruber hinaus bietet der Einsatz der IC eine weitere Moglichkeit zur
Spezialisierung von Diatolog*innen im Intensivbereich und zur bestmdoglichen

Unterstutzung des multidisziplinaren Intensivteams.
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2 Wissenschaftlicher Hintergrund

2.1 Energieumsatz

Fur die Aufrechterhaltung aller im Korper ablaufenden Prozesse, wie die
permanente Zellerneuerung, Herz- und Atemmuskulatur, aber auch physikalische
Aktivitat, wird Energie bendtigt. Diese Energie muss Uber die Nahrung zugefihrt
werden. Die Energiebalance beschreibt das Verhaltnis zwischen zugefuhrter und

verbrauchter Energie, dem Energieumsatz (6,7).

Der Gesamtenergieumsatz (total energy expenditure — TEE) setzt sich aus dem
Grundumsatz (GU), der Energie flur physikalische Aktivitat, der nahrungsinduzierten
Thermogenese, der Energie zur Warmeregulation sowie einem mdglichen
stressinduzierten Energieumsatz, zusammen. Der GU umfasst die Energie, ,die fur
die Aufrechterhaltung der normalen Koérperzusammensetzung und Funktionen
erforderlich ist” (8). Der GU wird unter standardisierten Bedingungen gemessen. Die
Messung erfolgt am Morgen nach ausreichender Nachtruhe, mehr als 12 Stunden
nach der letzten Nahrungsaufnahme, liegend, in volliger Ruhe, frei von Schmerzen
und bei stabiler Raumtemperatur (8).

Der Ruheenergieumsatz (resting energy expenditure — REE) ist vergleichbar mit
dem GU, nur dass flr diese Messung weniger standardisierte Bedingungen (nur ein
Ruhezustand nach langerer Nahrungskarenz) notwendig sind (8). Der REE macht
ca. 2/3 des TEE aus (6).

Wie bereits beschrieben, muss ebenso der Energieumsatz durch physikalische
Aktivitat, zur Warmeregulation, durch mdgliche Stressfaktoren und durch die
nahrungsinduzierte Thermogenese bertcksichtigt werden.

Fur physikalische Aktivitat ist Energie erforderlich und steigert daher den TEE, bei
Leistungssportler*innen steigert diese Komponente den TEE um ein Vielfaches (8).
Im Durchschnitt macht die Energie fur die physikalische Aktivitat 20-30% des TEE
aus (6). Die nahrungsinduzierte Thermogenese beschreibt den Energieverbrauch,
welcher fur Verdauung, Absorption, Umwandlung und Speicherung der zugefuhrten
Nahrstoffe erforderlich ist (8). Der relative Anteil am TEE betragt 5-10% (6). Energie
zur Warmeregulation wird bendtigt, wenn niedrige Temperaturen durch warme

Kleidung und Bewegung nicht mehr kompensiert werden koénnen. Das
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Frieren/Kaltezittern signalisiert, dass eine zusatzliche Warmeproduktion notwendig
ist. Symptomatisch dafur ist das Muskelzittern, welches ebenso einen deutlichen
Anstieg des TEE verursacht. Der letzte Faktor, der den TEE beeinflussen kann, ist
der Stressfaktor. Dazu zahlt nicht nur Stress, sondern auch Schmerz und
psychische Belastung. Bislang liegen nur wenige Daten vor, welche die Steigerung
des TEE bei Schmerz oder Stress festhalten. Die Steigerung des TEE variiert je

nach Stress- oder Schmerzintensitat (8).

2.2 Definition kritisch kranke Patient*innen

In der Literatur werden haufig ,kritisch kranke Patient*innen® erwahnt, eine
einheitliche Definition fur diesen Begriff ist jedoch schwierig zu finden. Anhand der
Literatur kann interpretiert werden, dass diese Patient*innen eine aulierst
heterogene Gruppe darstellen. Einerseits unterscheiden sich diese im Hinblick auf
die Phasen der Erkrankung (beschrieben im nachsten Kapitel), andererseits auch
hinsichtlich der Auslésemechanismen (z.B. Operation oder Unfall), sowie durch die
Komorbiditaten. Das Krankheitsbild der kritisch kranken Patient*innen lasst sich
nicht ,wissenschaftlich wie auch speziell erndhrungsmedizinisch als eine Einheit
betrachten (9).

Diese Tatsache lasst schon erahnen, dass in der Ernahrungsversorgung von

intensivpflichtigen Patient*innen ein individualisierter Ansatz erforderlich ist.

2.3 Energieumsatz der intensivpflichtigen Patientin/des

intensivpflichtigen Patienten

Bei kritisch kranken Patient*innen gibt es nicht nur die unter 2.1 beschriebenen
Faktoren, welche Einfluss auf den TEE haben. Zusatzlich verandert die kritische
Erkrankung, welche in Phasen verlauft, auch noch den Energiebedarf (1). Die
Phasen der kritischen Erkrankung werden nach dem Phasenmodell von
Cuthbertson et al. eingeteilt. Dieses Modell unterscheidet zwischen der Ebb-, sowie
der frihen und spaten Flow-Phase und beschreibt die metabolische Veranderung,
die eine Person im Rahmen einer schweren Erkrankungen, Trauma oder Operation
unterliegt (Abbildung 1) (10,11). Als Reaktion des Metabolismus in der initialen Ebb-

15



Phase kommt es zur Reduktion des TEE (8). Die initiale Ebb-Phase ist
gekennzeichnet durch einen Hypometabolismus, Hypoinsulinismus,
Hyperglykdmien, Hypothermie, Hypoperfusion und Hypercatecholamie (12). Ziel
dieser Phase ist endogen Substrate zu produzieren und frei zu setzen, um ein
Maximum an Energie zur Verfugung zu stellen. Die Substrate werden durch die
Gluconeogenese und Glykogenolyse in der Leber, durch die Proteolyse in der
Muskulatur und durch die Lipolyse im Fettgewebe bereitgestellt (9,12). Besonders
der Abbau des Proteinbestandes in der Skelettmuskulatur spielt hierbei eine
zentrale Rolle (12). Wichtig zu erwahnen ist, dass dieser Mechanismus unabhangig
von der exogenen Energie- und Nahrstoffzufuhr ist und dadurch nicht durch eine
exogene Zufuhr von Substraten gestoppt werden kann (11). Diese
Stoffwechselveranderungen ,werden induziert und gesteuert zum einen durch die
Stresshormone Adrenalin, Kortison und Glukagon, zum anderen durch die im

Rahmen der generalisierten Entziindungsreaktion freigesetzten Zytokine® (11).

180
Ebb Flow phase

phase
160

Early flow phase Late flow phase
140

120

100

% Resting energy expenditure

80

60
1 day 2 days 3-7 days week 1o weeks Time after injury

Abbildung 1: Verdnderungen des Metabolismus nach dem Modell von
Cuthbertson et al. (10)

Anschlie®end an diese erste, initiale Phase folgt die frGhe Flow-Phase, die durch
einen Hypermetabolismus gekennzeichnet ist. In dieser Phase kommt es zum
Katabolismus (8,10). Die Schwere des Hypermetabolismus ist abhangig vom
Schweregrad des Stressresponses, der wiederum mit der Schwere der Erkrankung,
bzw. des Traumas korreliert (10). Die katabole Flowphase ist gekennzeichnet durch

eine vermehrte Sauerstoffaufnahme und eine Zunahme des Energieumsatzes.
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Gleichzeitig nimmt die Stickstoffausscheidung zu, bedingt durch geschadigtem oder
nekrotischem Gewebe und Muskelproteinen. Eine fehlende Substratzufuhr in dieser
Phase fuhrt zu erheblichen Beeintrachtigungen des postoperativen und
posttraumatischen Verlaufes (12). In der spaten Flow-Phase, oder
Rekonstitutionsphase stabilisiert sich der Metabolismus (1). Die endogene
Substratproduktion nimmt ab und die/der Patient*in kommt in eine anabole
Stoffwechselphase (11).

Die Dauer und Schwere der einzelnen Phasen hangt von vielen Faktoren ab. Diese
sind, wie bereits beschrieben, abhangig von der Schwere der Erkrankung bzw. des
Traumas, aber auch vom Alter, vom Zustand und der Abwehrlage der/des Patient*in
(10,12).

Nach der akuten Phase der kritischen Erkrankung kommt die Rehabilitationsphase,
oder ,post-acute phase®. Ziel dieser Phase ist die davor erlittenen metabolischen
Defizite durch eine adaquate Energie- und Nahrstoffzufuhr wieder langsam
auszugleichen. Kann die/der Patient*in jedoch eine anabole Stoffwechsellage nicht
halten, resultiert ein neuerlicher kataboler Zustand (1,9). Findet hier eine zu geringe
Energie- und Nahrstoffzufuhr statt, erschwert dies die Remobilisation nach der

kritischen Erkrankung (11).

Contribution endogenous energy
Contribution exogenous substrate
Energy expenditure in Critical lliness

Baseline energy expenditure

Acute Chronic Convalescence

Abbildung 2: Konzept des Energiebedarfs bei kritischer Erkrankung. (13)
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Nicht nur die Phase der kritischen Erkrankung, sondern auch diverse andere
Einflussfaktoren wie  Untersuchungen, Therapien und medikamentdse
Behandlungen konnen einen Einfluss auf den TEE von intensivpflichtigen
Patient*innen haben. Mechanische Beatmung, Sedierung und therapeutische
Hypothermie lassen den TEE sinken. Im Gegenzug fihren Mobilisation, die
nahrungsinduzierte Thermogenese und Fieber zur einer Steigerung des TEE. Die
Veranderungen des TEE von intensivpflichtigen Patient*innen spiegelt somit nicht
nur die Erkrankung per se wider, sondern unterliegen auch dem Einfluss der

medizinischen Interventionen (10).

In Bezug auf den TEE und die Substratzufuhr wird in der Literatur und den aktuellen
Guidelines bei intensivpflichtigen Patient*innen vor allem der Effekt und die
Auswirkungen einer Hypo- sowie Hyperalimentation beschrieben. ,Overfeeding”
oder Hyperalimentation wird laut den aktuellen Guidelines definiert durch eine
Kilokalorienzufuhr von mehr als 110% des Energieziels, welches optimalerweise
durch die Messung mit der IC definiert werden soll. Besonders in der Ebb-Phase
und dem Beginn der fruhen Flow-Phase der kritischen Erkrankung, wo es, wie
bereits beschrieben, zu einer endogenen Substratproduktion und -freisetzung
kommt, ist zu berUcksichtigen, dass eine isokalorische Ernahrung zu einer
Hyperalimentation fuhren kann (1). Da die endogene Energiebereitstellung nicht
durch eine exogene Kilokalorien- und Nahrstoffzufuhr eingebremst wird (11), kann
es hier leicht zu einer Hyperalimentation kommen (1). Wie viel Energie endogen
bereitgestellt wird, ist abhangig von der Schwere der Erkrankung, aber auch von
Erndhrungszustand vor Eintreten der kritischen Erkrankung (14). Diese fruhe Flow-
Phase beginnt meist innerhalb 24-48 Stunden nach Beginn der kritischen
Erkrankung und kann zwischen drei und sieben Tage andauern (9). Folgen einer
Hyperalimentation sind unter anderem Leberfunktionsstérungen, Fieber, hohere
Infektionsraten, ein verlangerter Intensivaufenthalt und eine erhdhte Mortalitat
sowie eine langere Dauer an der Beatmungsmaschine. Die Messung der
endogenen Energieproduktion ware fur die Bestimmung des individuellen
Kilokalorienzieles und zur Vermeidung einer Hyperalimentation sehr hilfreich, ist

aber derzeit nicht mdglich (1).
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Eine Hypoalimentation ist laut der Guideline der European Society for Clinical
Nutrition and Metabolism (ESPEN) definiert durch eine Kilokalorienzufuhr unter
70% des Energieziels, welches durch die Messung mit einer IC festgelegt werden
soll (1). Die Untererndhrung von kritisch kranken Patient*innen, z.B. durch
inadaquate Berechnung des Energiebedarfs, zu langen Erndhrungspausen, oder
einem Mismatch zwischen Kilokalorienziel und -zufuhr, ist ebenfalls mit negativen
Folgen hinsichtlich Morbiditat und Mortalitat assoziiert (15). Hohere Infektionsraten,
Wundheilungsstorungen und Organdysfunktionen gehen ebenso mit einer
Verlangerung des Krankenhausaufenthaltes, einer Steigerung der Kosten und einer
erhdohten Mortalitat einher (10). Heyland et al. zeigte in einer multizentrischen,
prospektiven Studie, dass 74% von 3390 intensivpflichtigen, beatmeten
Patient*innen unterernahrt wurden. In dieser Studie wurde als Ziel 80% des
berechneten oder gemessenen Kilokalorienziels definiert und liegt somit 10% tber
der Definition der ESPEN. Im Durchschnitt bekamen die Patient*innen jedoch nur
61,2% des Kilokalorienziels und somit zeigt diese Studie, dass Hypoalimentation
von intensivpflichtigen Patient*innen ein  wichtiges Thema in der

Ernahrungstherapie ist (3).

Die Autorin fasst diese Ergebnisse so zusammen, dass aufgrund der
unterschiedlichen Erkrankungsphasen im Verlauf des ICU-Aufenthaltes und deren
Auswirkungen auf den TEE und den Kilokalorienbedarf jede/jeder Patient*in

gefahrdet fiir eine Unter- oder Uberernahrung ist.

Bei der Berechnung des individuellen Kilokalorienziels, und zur Vermeidung einer
Uberernahrung, sind bei intensivpflichtigen Patient*innen zuséatzlich die nicht
ernahrungsbedingten Kilokalorien (non nutritional calories — NNC) zu
berucksichtigen (9).

Die Hauptquellen fur NNC auf der ICU stellen Glukoseinfusionen, Propofol zur
Sedierung und das Citrat zur Citratdialyse dar. 1ml Propofol liefert 1,1 Kilokalorien
(kcal). Glukose liefert 4kcal/g, bei einer 5% Glukoseinfusion werden somit 200kcal
pro Liter Infusion zugeflihrt. Die Kilokalorienaufnahme durch die Citratdialyse ist
schwieriger zu definieren und wird u.a. von der Konzentration des Citrates und der
Infusionsrate beeinflusst (16). Durch den Arbeitsalltag der Autorin im LKH-Univ.

Klinikum Graz kann berichtet werden, dass entsprechend einer Berechnung der
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Firma, deren Gerate verwendet werden, fur die kontinuierliche Citratdialyse eine

Kilokalorienzufuhr von ca. 200kcal/Tag bertcksichtigt werden.

2.4 Messungen des Energieumsatzes

Die Komponenten des TEEs werden laut dem internationalen System der
Maleinheiten in Joule angegeben (8). Da im deutschsprachigen Raum die
Verwendung der Einheit kcal gebrauchlicher ist, wird in dieser Arbeit auch kcal
verwendet.

Der Energieumsatz (EE) kann durch drei unterschiedliche Verfahren gemessen
werden (8).

- Direkte Kalorimetrie: Bei allen metabolischen Prozessen entsteht Warme, die

an die Umwelt abgegeben wird. Diese abgegebene Warme kann durch
Raumkalorimeter mit elektrischen Temperatursonden gemessen werden und
entspricht der metabolischen Aktivitat der Versuchsperson. Diese
Raumkalorimeter in Raumgrofle stehen meist nur Forschungseinrichtungen
zur Verfugung. Durch die RaumgroRe koénnen Ess-, Schlaf- und
Arbeitsmoglichkeiten angeboten werden, wodurch sich eine Versuchsperson
flr einen langeren Zeitraum in diesem Raum aufhalten kann (8). Aus diesem
Grund ermdglicht die Direkte Kalorimetrie die Messung des TEE — abhangig
von der Dauer der Messung und den Tatigkeiten, welche die gemessene
Person im Raumkalorimeter durchfuhrt (17).

- Doppelt stabil markiertes Wasser: Bei dieser Methode trinkt die Person ein

mit Deuterium (H?) und dem stabilen Isotop 80O markiertes Wasser.
Deuterium wird Uber den Urin ausgeschieden, der markierte Sauerstoff wird
sowohl Uber den Urin ausgeschieden, als auch in CO2 eingebaut Uber die
Lunge abgeatmet. Nach dem gewunschten Messzeitraum werden die beiden
Stoffe im Urin gemessen und die berechnete Differenz entspricht der Menge
80, die Uber die Atmung abgeatmet wurde. Das abgeatmete '®0 steht
proportional zur CO2 Produktion. Durch einen aus der Nahrungsaufnahme
der Untersuchungsperson geschatzten Respiratorischen Quotienten (RQ)
kann die O2 Aufnahme berechnet werden. Die berechneten Werte werden

anschlielend in Formeln zur Berechnung des TEE eingesetzt. Diese
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Methode  ermdglicht die  Langzeitmessung des TEE  unter
Alltagsbedingungen der Versuchsperson (8).

Indirekte Kalorimetrie: Bei der IC wird der aktuelle EE aus der Messung der
Sauerstoffaufnahme (VO2) und die Kohlenstoffdioxidabgabe (VCOz2)

bestimmt. Welche Komponente des TEE bei der IC gemessen wird, hangt

von den Bedingungen der Untersuchung ab. In der Regel wird die IC in einem
Ruhezustand nach Nahrungskarenz von mindestens funf bis 12 Stunden
angewendet, und somit der REE gemessen. Die IC misst den EE Uber einen
kirzeren Zeitraum, der Wert wird anschlieBend auf 24 Stunden
hochgerechnet. Die IC kann jedoch auch nach korperlicher Aktivitat
verwendet werden, um die Energie fur die physikalische Aktivitat zu messen.
Ein Vergleich einer Messung im nuchternen Zustand und in der
postprandialen Phase eignet sich auch zur Quantifizierung der
nahrungsinduzierten Thermogenese (8,18,19). Typischerweise findet diese
Methode jedoch Einsatz zur Messung des REE, und wird dafir als Gold
Standard herangezogen (20). Zur Berechnung des tatsachlichen REE aus
den gemessenen Werten des VCO2 und VO2, kommt nachfolgende Formel

von Weir zum Einsatz (4):

EE (kcal/day) = ([VO2 L/min x 3,941] + [VCOz L/min x 1,11] + [uN2x 2,17]) x
1,44 (4,19).

uN2 bezeichnet die Stickstoffausscheidung im Urin. Dieser Faktor wird haufig
nicht in die Berechnung inkludiert, da der Faktor nur 4% des EE ausmacht
(19). AulRerdem basiert die IC auf der Annahme, dass der Substratverlust
uber Fazes und Urin vernachlassigbar ist und somit der Faktor der
Stickstoffausscheidung in der Formel von Weir nicht inkludiert werden muss

(21). Deshalb lautet die heutzutage haufig verwendete Formel wie folgt (19):

EE (kcal/day) = ([VO2 L/min x 3,941] + [VCO2L/min x1,11]) x 1,44 (4,19) (19).
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Die IC ist heutzutage erhaltlich als ,on-the-go“ Gerat und das Ergebnis der
Messung wird innerhalb von Minuten angezeigt (10). Unter 2.6 wird die IC
nochmals genauer beleuchtet.
Die Messungen des TEE mithilfe der Methoden der direkten Kalorimetrie und des
doppelt stabil markierten Wassers stehen meist nur Forschungseinrichtungen zur
Verfligung. Die computergesteuerte IC hingegen ermdglicht zumindest die
Messung des REE im klinischen Alltag (20).

2.5 Préadiktive Formeln zur Berechnung des

Gesamtenergieumsatzes
Wie bereits erlautert, findet der Groliteil der Methoden zur Messung des TEE meist
nur in Forschungseinrichtungen Anwendung. Aufgrund dessen werden von vielen
Gesellschaften Formeln empfohlen, die zur Berechnung des TEE herangezogen
werden konnen. Diese Formeln beruhen meist auf dem gleichen Prinzip: Der GU
wird mit einer Formel berechnet, die Ublicherweise Alter, Geschlecht, Grofte und
Gewicht beinhalten und anschlie®end mit einem Aktivitatsfaktor (physical activity
level — PAL), welcher das Ausmall der korperlichen Aktivitat widerspiegelt,
multipliziert (8). Die bekannteste Formel fur die Berechnung des GU, die Harris-
Benedict-Formel, wurde vor 100 Jahren publiziert (22). Fir den PAL werden in
Osterreich  typischerweise die  Deutschland-Osterreich-Schweiz ~ (D-A-CH)
Referenzwerte fur die Energiezufuhr herangezogen, welche von den
Fachgesellschaften fiir Erndhrung von Deutschland, Osterreich und der Schweiz
veroffentlich wurden. Der Faktor variiert von 0,95 flr ,schlafen“ bis zu 2,0 fir

.korperliche anstrengende Arbeiten” (23).

Rechenbeispiel des TEE mit der Harris-Benedict-Formel und PAL.:

Harris Benedict Formel (24):

Manner: 13,75 x Kérpergewicht (KG) (in kg) + 5 x GréRe (in cm) — 6,8 x Alter+ 66 =
GU in kcal
Frauen: 9,6 x KG (in kg) + 1,8 x GroéRe (in cm) — 4,7 x Alter + 655 = GU in kcal
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Beispiel: Frau, GroRe: 1,65m. Gewicht: 70kg. Alter: 50 Jahre, Buroangestellte
GU=9,6x70+1,8x165-4,7 x50 + 655

GU = 1389kcal

TEE = GU x PAL

PAL.: 1,4 fur vorwiegend sitzende Tatigkeit (23).

1389 x 1,4 = 1945kcal

Der TEE betragt in diesem Beispiel 1945kcal/Tag.

Viele dieser Berechnungsformeln wurden entwickelt, um den TEE von gesunden
Personen zu berechnen (25). Fur intensivpflichtige Patient*innen empfiehlt sich
Formeln von u.a. Mifflin, Ireton-Jones, und als Faustregel die Kdrpergewicht-
basierte Formel mit 25kcal/kg KG (26). Auch die Harris-Benedict Formel wird haufig
fur intensivpflichtige Patient*innen angewendet. Als Pendant zum PAL wird fir
intensivpflichtige Patient*innen ein Stressfaktor verwendet, der die Steigerung des
TEE durch die kritische Erkrankung widerspiegelt. Hierflr wird typischerweise der
Faktor 1,3 verwendet (27). Zusman et al. verglichen den mittels IC gemessenen
TEE und den mit unterschiedlichen Formeln berechneten TEE bei 1440
intensivpflichtigen Patient*innen. Eine Hypoalimentation wurde definiert als 85%
des gemessenen TEE durch die IC. Im Gegenzug wurde die Hyperalimentation mit
115% definiert. Im Rahmen der Harris-Benedict Formel mit Stressfaktor 1,3 kam es
zu einer Hypoalimentation bei 15% der Patient*innen. Bei 35% der Patient*innen
hatte diese Berechnungsformel dagegen zu einer Ubererndhrung gefiihrt. Die
Studienautor*innen betrachteten auflerdem noch die Formeln von Faisy, Ireton
Jones, Jolliet, Mifflin-St. Jeor, Penn State und die Faustregel 25kcal/kg KG. Bei
jeder Formel wurde eine 85-115%-ige Ubereinstimmung mit der IC in nur etwa 50%
der Berechnungen erreicht (28), wodurch pradiktive Formeln in diesem Setting

lediglich begrenzt von Nutzen sind (8).

Die genannten Berechnungsformeln kommen jedoch bei intensivpflichtigen
Patient*innen mit Adipositas noch mehr an ihre Grenzen. Fur die
Energiebedarfsberechnung wird von einigen Fachgesellschaften die Adaptierung
des Korpergewichtes bei einem Body Mass Index (BMI) Gber 30 empfohlen. Die
Formeln fur die Gewichtsadaptierung variieren zwischen den Fachgesellschaften

(1,9). Die Energiebedarfsberechnung mit dem adaptierten Korpergewicht (ABW)
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spiegelt jedoch nicht die Korperzusammensetzung, also die Muskel- und Fettmasse
der Person wider. Die Kérperzusammensetzung hat einen grof3en Einfluss auf den
TEE, weshalb selbst bei der Anwendung des ABW pradiktive Formeln nicht
geeignet sind (1).

Rechenbeispiel des ABW:

Beispiel: Mann, GroRe: 1,80m. Gewicht: 125kg. BMI: 38,6

ABW nach Singer et al. (1): ABW = (aktuelles Korpergewicht — ideales
Kdrpergewicht) x 0,33 + ideales Kérpergewicht.

Ideales Kdrpergewicht = BMI 25

ABW = (125 -81) x 0,33 + 81

ABW = 95,5kg

Eine weitere Moglichkeit zur Berechnung des TEE ist die Verwendung der Formel
,VCO2 x 8,19% Das VCO2 wird an Beatmungsmaschinen angezeigt. Diese Formel
wird laut der ESPEN empfohlen, sollte die IC bei beatmeten Patient*innen
kontraindiziert sein oder nicht vorhanden sein (1). Die Anwendung der VCO2-Formel
erreicht im Vergleich mit anderen Berechnungsformeln wie der Harris-Benedict
Formel, oder der korpergewichtsbasierten Faustregel eine bessere
Ubereinstimmung mit der IC-Messung (10%-iger Ubereinstimmungsrate von 61%,
vs. 31% Harris-Benedict Formel, p = 0,001) (29).

2.6 Indirekte Kalorimetrie

Die IC wurde Anfang des 19. Jahrhunderts entwickelt und erlaubt eine einfache,
nicht invasive und schnelle Messung des REE (4). Wie bereits beschrieben, misst
die IC die Sauerstoffaufnahme und die Kohlendioxidabgabe einer Person, wobei
diese Parameter mit dem REE der gemessenen Person korrelieren (25). Durch
technologische Weiterentwicklungen stehen heutzutage Monitore zur Verfligung,
die eine handliche, benutzerfreundliche GroRe aufweisen und Messungen am

Patient*innenbett ermoglichen (10).

Wichtig im klinischen Alltag sind im Rahmen des ,Point of Care Testing“ (POCT)

einsetzbare Gerate. POCT ist definiert als medizinisches, diagnostisches Testen
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aullerhalb eines Labors, in der unmittelbaren Umgebung der/des Patient*in, wobei
das Ergebnis umgehend abgerufen werden kann. Typische Vertreter sind Gerate
zur Durchfuhrung von Blutgas-Analysen und Blutzuckermessgerate. Mithilfe des
POCT kbénnen Therapieentscheidungen innerhalb von Minuten am
Patient*innenbett getroffen werden. Durch die technologische Weiterentwicklungen
ist auch die IC als POCT verfugbar, da es keiner Aufwarmzeit oder Kalibration
bedarf und die Messdauer 10-20 Minuten betragt (10,30). Bei alteren Monitoren
musste friher mit einer Aufwarmzeit von durchschnittlich 30 Minuten und einer
Messdauer von 30 Minuten bis zwei Stunden gerechnet werden (19). Die
Umsetzung erfolgt entweder durch den Einsatz einer Gesichtsmaske, einer
Canopy-Haube oder einem Einweg-Volumensensor flr beatmete Patient*innen
(30). Aufgrund der Maoglichkeit des ,bed-side-testing® ist die IC im
Ernahrungsmanagement besonders fur Situationen geeignet, in denen eine
Kilokalorienverschreibung genau angepasst und kontrolliert werden muss, wie bei

intensivpflichtigen Patient*innen indiziert (10).

2.7 Indirekte Kalorimetrie auf der Intensivstation

Laut der ESPEN Guideline on clinical nutrition in the intensive care unit wird die IC
als Goldstandard zur Bestimmung des TEE von intensivpflichtigen Patient*innen
empfohlen (1). Wie bereits beschrieben, bestimmen die Rahmenbedingungen,
welche Komponente des TEE gemessen wird. Typischerweise wird der REE
gemessen (8). Der gemessene REE einer/eines intensivpflichtigen Patient*in kann
laut Fachexperten als TEE angesehen werden (4). Die punktuelle Erhebung des EE
einer/eines intensivpflichtigen Patient*in reprasentiert den TEE Uber 24 Stunden
(4,21), weshalb in der weiteren Arbeit auch der Begriff ,TEE" fUr intensivpflichtigen
Patient*innen verwendet wird.

Bisher greifen im klinischen Alltag, aufgrund der limitierten Zugriffsmoglichkeiten,
viele Diatolog*innen und Arzt*innen auf einer ICU auf pradiktive Formeln zur
Energiebedarfsberechnung der Patient*innen zurlck. Heyland et al. konnten
zeigen, dass nur 2% der intensivpflichtigen Patient*innen mit der IC gemessen
werden, bei den restlichen 98% wird eine Formel zur Berechnung des TEE
verwendet (3). Die Anwendung von Formeln und Gleichungen ist jedoch mit

Vorsicht zu betrachten, da viele Untersuchungen gezeigt haben, dass diese
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Formeln fur kritisch Kranke inadaquat sind. Zurlickzuflhren ist dies auf die geringe
Berucksichtigung der Phase der kritischen Erkrankung, sowie diversen
Einflussfaktoren auf den Stoffwechsel (15). Wie bereits unter 2.3 beschrieben,
unterliegt der TEE von intensivpflichtigen Patient*innen einem phasischen Verlauf,
angepasst an die Stressantwort nach Cuthbertson et al. Der Schweregrad dieses
Stressresponses und der zeitliche Verlauf variiert jedoch von Patient*in zu
Patient*in, wodurch ebenso der Verlauf des TEE beeinflusst wird. Aus diesem
Grund kann eine valide Festlegung des TEE bei dieser Patient*innenpopulation nur
durch eine Messung erfolgen (11). Vor allem bei der Anwendung von
korpergewichtsbasierten Formeln wird vorgetauscht, dass sich der TEE einer/eines
Patient*in in einem ,static state“ befindet (28). Um dies zu Ubergehen, kénnen
Formeln mit respiratorischen Kenngrof3en verwendet werden. Diese Parameter
konnen situationsbedingt von der Beatmungsmaschine abgelesen werden, jedoch
erreichen bis auf die ,VCO:2 x 8,19“-Formel die anderen Berechnungsmaglichkeiten

keine zufriedenstellenden Ergebnisse (1,9,28).

Wie unter Kapitel 2.3 erlautert, sind eine Hypo-, sowie eine Hyperalimentation mit
vielen Komplikationen flur die intensivpflichtige Patientin/den intensivpflichtigen
Patienten verbunden (1,10). Um die Ernahrungstherapie zu verbessern und eine
adaquate Versorgung dieser Patient*innenpopulation zu gewahrleisten, ware daher

ein flachendeckender Einsatz der IC auf einer ICU wunschenswert (10).

Studien, die den Einfluss von IC-basierter Ernahrungstherapie auf das Outcome von
ICU-Patient*innen untersuchen, sind derzeit noch rar. Eine im Jahr 2020 publizierte
Metaanalyse zeigt, dass durch die Anwendung der IC im Vergleich zu
Berechnungsformeln die Energieziele besser erreicht werden (62-79% vs. 87-98%)
und somit eine Uber- oder Unterversorgung vorbeugen kann. Einen Einfluss auf die
Krankenhaus-, oder 28-Tages-Mortatlitat, Dauer der mechanischen Beatmung,
sowie Dauer des ICU-Aufenthaltes konnte nicht gezeigt werden (31). Auch die 2021
veroffentlichte TICACOS-Studie konnte hinsichtlich der 3-Monats-Mortalitat keinen
Unterschied zwischen der Interventionsgruppe (IC) und der Kontroligruppe (20-
25kcal/kg KG) zeigen (32).
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2.7.1 Status quo — Erndahrungsversorgung auf der ICU

Steht keine IC zur Verfligung, soll der TEE bei ICU-Patient*innen mittels pradiktiven
Formeln berechnet werden. Durch die Interpretation der Ist-Situation auf ICUs wird
ersichtlich, dass selbst schnell durchfihrbare Formeln nicht immer zum Einsatz
kommen.

Der Nutrition Day ist eine jahrlich stattfindende Initiative, welche die Awareness fur
Mangelernahrung in Krankenhausern und institutionellen Einrichtungen steigern
soll. Teilnehmer*innen sammeln an einem spezifischen Tag Daten zum
Erndhrungsrisiko und zur Ernahrungsversorgung von Patient*innen (33). 2017
wurde eine Studie zum Nutrition Day auf Intensivstationen publiziert, wo annahernd
1000 Patient*innen eingeschlossen wurden. In dieser Studie wurde auch die
Energiezufuhr der Patient*innen erhoben und dargestellt (Abbildung 3). Die
Energiezufuhr ,did not follow any rules®, beschreiben die Autoren und die

durchschnittliche Energiezufuhr bewegt sich zwischen 450 und 2250kcal/Tag (2).

energy delivered (kcal/24 h)
2000 3000 4000 5000 6000
1 1 1 l

1000

0
1

weight (kg)
Abbildung 3: Durchschnittliche Energiezufuhr. (2)

Ware das Energieziel bei diesen Patient*innen mittels kdérpergewichtsbasierten
Formeln berechnet worden, hatte die Kurve linear verlaufen miussen. Laut den
Autor*innen ist das Ergebnis vermutlich darauf zurtickzufuhren, dass generalisierte
Kalorienverschreibungen durchgefuhrt werden und keine Rucksicht auf das

Kdrpergewicht der Patient*innen genommen wird (2). Anhand dieser Darlegung
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folgert die Autorin dieser Arbeit, dass eine Unter- bzw. Uberernahrung haufig auf

den ICUs vorkommt.

2.7.2 Indikationen zur Messung

Wie bereits beschrieben, eignet sich die IC vor allem fur Situationen, in denen es
notwendig ist, die Verschreibung der Energiezufuhr genau anzupassen und zu
kontrollieren (10). Die Studiengruppe ICALIC, zusammengesetzt aus
internationalen Ernahrungsexpert*innen im Intensivbereich, war bei der Entwicklung
eines neuen, handlichen Monitors fur die IC beteiligt. Diese Studiengruppe empfiehlt
den Einsatz der IC bei intensivpflichtigen Patient*innen, die langer als vier Tage auf
der Intensivstation sind, sowie nach einer grof3en Operation oder Trauma aufgrund
des hohen Stressausmalles. AuRerdem sind Patient*innen mit einer chronischen
Erkrankung gute Kandidat*innen fur die IC, da chronische Erkrankungen die
metabolisch aktive Magermasse und die physische Aktivitat beeinflussen, und
dadurch auch den TEE (4). Die IC ist besonders empfehlenswert bei einem sehr
niedrigen oder sehr hohen Korpergewicht, da es sehr schwierig ist, mithilfe
pradiktiver Formeln den TEE in diesen Situationen zu berechnen und diese
Patient*innen besonders gefahrdet sind, unter- oder Uberernahrt zu werden (4,34).
Bei 25 adip6sen, intensivpflichtigen Patient*innen wurde der Bedarf im Vergleich
des gemessenen TEE (IC) mit dem berechneten TEE (11-14 kcal/kg KG) durch die
gewahlte Formel im Durchschnitt um mehr als 1000kcal unterschatzt (35).
Frankenfield & Ashcraft beantworten die Frage, welche Patient*innen mit der IC
gemessen werden sollen, folgendermal3en: ,The idyllic answer to this question is
everyone, every day“. Durch minimierte Ressourcen wird in diesem Paper die
Anwendung der IC an Patient*innen mit unerklarbaren hohen arteriellen
Kohlendioxidpartialdruck  oder  Minutenvolumen, bei Patient*innen  mit
Ruckenmarksverletzungen und bei Gewichtsverlust trotz voller Ernahrung der

Patientin/des Patienten empfohlen (34).

2.7.3 Zeitpunkt der Messung mit der indirekten Kalorimetrie
Fur die Messung mit der IC gilt grundsatzlich: je stabiler die klinische Situation der

Patientin/des Patienten ist, desto zuverlassiger sind die Ergebnisse der IC
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Messung. Laut der ICALIC Studiengruppe ist ein Messergebnis als reliabel
anzusehen, wenn der Respiratorische Quotient (RQ) zwischen 0,7 und 1 liegt und
der Variabilitatskoeffizient von VO2 und VCO2 unter 10% liegt (4). Sobald sich die
Situation einer Patientin/eines Patienten andert, ist eine neuerliche Messung
ratsam, um die Kilokalorienverschreibung an die aktuelle Erkrankungsphase der
Patientin/des Patienten anzupassen. Oshima und Kolleg*innen empfehlen in der
frihen Phase eines Intensivaufenthaltes eine Wiederholung innerhalb von 24-48
Stunden, um die dynamische Entwicklung der kritischen Erkrankung festzuhalten
(4), wohingegen Rattanachaiwong und Singer auch in Erwagung ziehen, den TEE
gemessen mit der IC als prognostischen Aussageparameter fir intensivpflichtige
Patient*innen zu untersuchen, da der TEE den metabolischen Veranderungen der
kritischen Erkrankung unterliegt (10).

Bei beatmeten Patient*innen wird die Messung durch die IC am dritten bis vierten
Tag nach Aufnahme auf die ICU empfohlen. Nach drei bis vier Tagen kann davon
ausgegangen werden, dass die frihe, instabile Phase vorbei ist und sich die
klinische Situation der Patientin/des Patienten stabilisiert und valide
Messergebnisse entstehen. Bei spontanatmenden Patient*innen gibt es keine
genaue Empfehlung fur den Zeitpunkt der Messung (4). Wie jedoch unter Punkt 2.3
beschrieben, ist die Dauer und Intensitat der einzelnen Phasen der kritischen
Erkrankung unter den Patient*innen nicht einheitlich und hangt von vielen Faktoren
ab (10,12). Neben der Phase der kritischen Erkrankung haben auch die unter Punkt
2.3 beschrieben Faktoren Einfluss auf den TEE. Somit kann nicht von einer
homogenen Patient*innengruppe auf der ICU gesprochen werden.

Dies lasst vermuten, dass auch die Empfehlung, die Messung am dritten oder
vierten ICU Tag durchzufuhren, nicht fur jede/jeden Patient*in passend ist. Durch
fur die Autorin zur Verfligung stehenden Literatur wird interpretiert, dass es bislang
keine Anhaltspunkte oder Empfehlungen fir die Anwendung von klinischen
Parametern als Entscheidungsgrundlage fur den Zeitpunkt der Durchfluihrung einer

IC Messung gibt.
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3 Material und Methoden

Nach einer ausflhrlichen Literaturrecherche wurde fir diese Masterarbeit ein
Konzept fir die Durchfihrung einer klinischen Beobachtung erstellt. Das
Grobkonzept zur Studie wurde von der Leitung des Lehrganges ,Angewandte
Ernahrungsmedizin“ der FH JOANNEUM und der Medizinischen Universitat Graz,
sowie vom Studienrektor der Medizinischen Universitat Graz genehmigt. Das
erstellte Studienprotokoll fand Zustimmung von der Ethikkommission der
Medizinischen Universitat Graz (Votum 32-391 ex 19/20 — Anhang 8.4). Bei der

Durchfuhrung der Studie wurde die Deklaration von Helsinki stets beachtet (36).

3.1 Studienziel

Fasst man die Literatur zusammen, unterliegen extrem kritische, instabile
Patient*innen einem ausgepragten Stressresponse, die Ebb-Phase ist
ausgepragter und dadurch werden auch mehr Kilokalorien endogen bereitgestellt
(10). Typischerweise sind diese kritischen Patient*innen intubiert und werden
kiinstlich beatmet. Bei diesen Patient*innen besteht besonders die Gefahr einer
Uberernahrung, wenn die endogene Substratbereitstellung nicht beriicksichtigt wird
und die Berechnung des Kalorienziels mit einer Formel geschieht. Die Folgen einer
Hyperalimentation wurden bereits unter 2.3 beschrieben. Dadurch wird aus Sicht

der Autorin die Notwendigkeit zur Anwendung der IC verdeutlicht.

Trotzdem die IC als Goldstandard zur Ermittlung des TEE bei intensivpflichtigen
Patient*innen empfohlen wird (5,29), sind die Erfahrungen mit der Messmethode,
aufgrund fehlender Verflgbarkeit, sehr limitiert. Daher ist es relevant, Erfahrungen
fur die Einsetzbarkeit im klinischen Alltag zu sammeln. Im Sinne einer
Ressourcenschonung, Gerat und Equipment belasten das Budget und erfordern
erfahrenes Personal (24), soll diese Masterarbeit ein besseres Verstandnis fur die
Anwendbarkeit der IC-Messung auf einer ICU schaffen. Ziel dieser Arbeit ist, eine
Entscheidungshilfe fir den Einsatz der IC zu generieren, um somit einen sinnvollen

und ressourcenschonenden Einsatz der Messmethode zu gewahrleisten.
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3.2 Studiendesign

Bei dieser Masterarbeit handelt es sich um eine monozentrische, prospektive
Explorationsstudie, die in Form einer Beobachtungsstudie am LKH-Univ. Klinikum
Graz durchgefuhrt wird. Da bei dieser Studie keine unterschiedlichen Interventionen
miteinander verglichen werden, ist weder eine Verblindung, noch eine

Randomisierung erforderlich (38).

3.3 Zeitplan bzw. Auswertungsplan

September 2019 Einreichung des Grobkonzepts an die Masterarbeit-
Koordination und Lehrgangsleitung

08. November 2019 Genehmigung der Masterarbeit durch die
Medizinischen Universitat Graz

April 2020 Einreichung des Studienprotokolls an die
Ethikkommission der Medizinischen Universitat
Graz (Anhang 8.3)

01. Juli 2020 Ausstellung des Ethik-Votums 32-391 ex 19/20
(Anhang 8.4)

August - Oktober 2020 Datenerhebung

08. Dezember 2020 Amendement zur Verlangerung der

Datenerhebung (Anhang 8.5)
17. Dezember 2020 Folgevotum der Ethikkommission der
Medizinischen Universitat Graz zur Verlangerung

der Datenergebung (Anhang 8.6)

Janner - Marz 2021 Datenerhebung
Juni - Juli 2021 Datenauswertung
Juli — August 2021 Finalisierung der Masterarbeit

3.4 Studienteilnehmer*innen

Das Patient*innenkollektiv besteht aus Patient*innen, die auf internistischen und
chirurgischen Intensivstationen aufgenommen werden und langer als 4 Tage auf
der ICU verbleiben, sowie Uber 18 Jahre alt sind. Da vom Stressresponse und den

metabolischen Veranderungen auf der ICU Manner und Frauen gleichermalien
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betroffen sind, wurden die Patient*innen unabhangig von ihrem Geschlecht
eingeschlossen.
Die Rekrutierung fand Uber Kontaktaufnahme mit den zustandigen

Anasthesist*innen auf den jeweiligen ICUs statt.

3.4.1 Einschlusskriterien
e Unterschriebene Einverstandniserklarung (teilweise im Nachhinein)
e mannliche/weibliche Patient*innen
e Alter ab 18 Jahren, unter 100 Jahren
¢ Intensivaufenthalt mindestens 4 Tage
e Information Uber GroRe und Gewicht vorhanden

e Patient*innen, auf einer internen oder chirurgischen ICU

3.4.2 Ausschlusskriterien

e Patient*innen unter 18 Jahren, tber 100 Jahren

e Patient*innen, welche voraussichtlich < 4 Tage auf der Intensivstation
bleiben

e Schwangerschaft

e Spontanatmende Patient*innen mit nicht invasiver Beatmung (z.B. CPAP),
da in diesem Fall die Messung nicht moglich ist (5)

e Patient*innen mit Krampfanfallen, da dies zu einer Steigerung des TEE flhrt
und dadurch die punktuelle Messung mit der IC nicht den TEE widerspiegelt
(4)

e Patient*innen mit einer COVID-19 Infektion, da wahrend der Messung
komplexe SicherheitsmalRnahmen eingehalten werden mussen (39) und die
Gefahr einer Infektion hoch ist

e Delirante Patient*innen, da davon ausgegangen werden muss, dass diese
Patient*innen die Messung nicht tolerieren

e Terminale Patient*innen
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3.4.3 Patient*inneninformation und Einwilligungserklarung

Bei nicht beatmeten, wachen Patient*innen fand die muindliche und schriftliche
Aufklarung vor Beginn der Untersuchung statt. Intubierte, beatmete Patient*innen
wurden nach Wiedererlangen der Einwilligungsfahigkeit aufgeklart. Hat eine
Patientin/ein Patient nicht eingewilligt, oder ist eine Patientin/ein Patient vor
Wiedererlangen der Einwilligungsfahigkeit verstorben, wurden die bereits
erhobenen und gemessenen Daten geloscht und nicht in die Auswertung
hinzugezogen. Die Proband*innen wurden unter Beaufsichtigung der Prifarztin ao.
Univ.-Prof. Dr. med. univ. Sonja Fruhwald von der Verfasserin der Masterarbeit,
Anna Prisching, aufgeklart. Bei Einwiligung zur Teilnahme wurde eine
unterschriebene Kopie der Patient*inneninformation, Einwilligungserklarung sowie
Information zum Datenschutz (Anhang 8.2) ausgehandigt. Bei der Erhebung,
Speicherung und Auswertung der Daten wurden die gesetzlichen Bestimmungen
der EU-Datenschutz-Grundverordnung (DSGVO) 2018 eingehalten (40). Gemal}
den Empfehlungen der Deutschen Forschungsgemeinschaft werden die Daten
zehn Jahre von der Autorin dieser Masterarbeit, Anna Prisching, aufbewahrt (41).

3.5 Forschungsfragen und Statistik

3.5.1 Forschungsfragen und ZielgroRen

Aus dem wissenschaftlichen Hintergrund ergibt sich die Frage, ob mittels klinischer

Parameter vorausgesagt werden kann, wann eine Messung mit der IC sinnvoll ist.

Deshalb wurden folgende Fragestellungen definiert:

- Wann ist der optimale Zeitpunkt der ersten IC-Messung bei intensivpflichtigen
Patient*innen?

- Besteht ein Unterschied zwischen klinischen Parametern von intensivpflichtigen
Patient*innen, mit einem adaquaten und nicht adaquaten Messergebnis mit der

indirekten Kalorimetrie?

Unterfrage:

- Inwieweit kann die IC Messung mit den an den Intensivstationen verwendeten
pradiktiven Formeln verglichen werden?
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Fragestellung: Wann ist der optimale Zeitpunkt der ersten IC-Messung bei

intensivpflichtigen Patient*innen?

Fur diese Fragestellung wurden Patient*innen am 1., 2., 3. und 4. Intensivtag
gemessen. Es soll geklart werden, ob sich der TEE zwischen den Messzeitpunkten

signifikant unterscheidet.

HO: Der durch die IC gemessene Energiebedarf von intensivpflichtigen

Patient*innen unterscheidet sich nicht vom 1. bis zum 4. Intensivtag.

HA: Der durch die IC gemessene Energiebedarf von intensivpflichtigen

Patient*innen unterscheidet sich vom 1. bis zum4. Intensivtag.

Test: Unterschied in den Mittelwerten des Energieumsatzes der indirekten
Kalorimetrie zwischen den einzelnen Tagen (z.B. Tag 1 — Tag 2, Tag 1 — Tag 3,
usw.): t-Test fiir abhdngige Messungen, oder ein Wilcoxon-Test, Signifikanzlevel a
< 0,05.

HauptzielgroBen fiir diese Fragestellung (an Tag 1 — 4):

HauptzielgroRe (Einheit) gemessen/erhoben durch
Energieumsatz (kcal) IC
Respiratorischer Quotient (RQ) IC
Variabilitat von VO2 und VCO2 (%) IC

AuRerdem wurde die Anzahl der adaquaten und inadaquaten Messergebnisse von
Tag 1 bis 4 erhoben. Laut ICALIC Studiengruppe gilt ein Messergebnis mit der IC
als inadaquat, wenn der RQ < 0,7 und > 1 ist, oder die Variabilitdt von VO2 und
VCO2 > 10% ist (4). Es soll geklart werden, ob die beobachten Haufigkeiten sich

signifikant von den theoretisch erwarteten Haufigkeiten unterscheiden.
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HO: Die Haufigkeiten von addquaten und inaddquaten Messergebnissen sind

zuféllig zustande gekommen.

HA: Die Haufigkeiten von addquaten und inaddquaten Messergebnissen sind nicht

zuféllig zustande gekommen.

Test: Vergleich der Haufigkeiten der adaquaten und inadaquaten Messergebnisse

zu 4 verschiedenen Messzeitpunkten: Chi-Quadrat Test, Signifikanzlevel a < 0,05.

Fragestellung: Besteht ein Unterschied zwischen klinischen Parameter von

intensivpflichtigen Patient*innen, mit einem adaquaten und nicht adaquaten

Messergebnis mit der indirekten Kalorimetrie?

Fur diese Fragestellung wurde bei einer/einem Patient*in zu unterschiedlichen die
IC durchgeflihrt. Bei jeder Messung wurden klinische Parameter erhoben, die mit
den metabolischen Veranderungen der kritischen Erkrankung einhergehen
(Insulinbedarf, Laktat, ph-Wert, Katecholaminbedarf) (1,9,42), sowie
Beatmungsparameter, da diese Basis fur die IC-Messung sind (4). Die Patient*innen
wurden daftr am 1., 2., 3. und 4. Intensivtag gemessen und an jedem Tag wurden
zusatzlich die unter Hauptzielparameter beschriebenen klinischen Parameter
erhoben. Fur diese Fragestellung sind die gleichen Messungen wie flr die erste
Fragestellung verwendet worden. Hier soll erkannt werden, ob anhand klinischer
Parameter entschieden werden kann, zu welchem Zeitpunkt die IC-Messung

sinnvoll ist.

HO: Es gibt keinen Unterschied zwischen klinischen Parametern bei einem

adédquaten und inaddquaten Messergebnis mit der indirekten Kalorimetrie.

HA: Es gibt einen Unterscheid zwischen klinischen Parametern bei einem

adéquaten und inaddquaten Messergebnis mit der indirekten Kalorimetrie.

Test: Pro Parameter wird ein t-Test fiir unabhdngige Messungen oder der Mann-
Whitney U-Test durchgefuhrt, Signifikanzlevel a < 0,05.
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Wie bereits erwahnt, wird die Reliabilitat der Messergebnisse durch den RQ und der

Variabilitdt von VO2 und VCOz2 definiert. Auch hier gelten die Grenzwerte flr den
RQ zwischen 0,7 und 1,0, bzw. die Variabilitat von VO2 und VCO2 < 10%.

HauptzielgroRen fiir diese Fragestellung:

HauptzielgroRe (Einheit)
Energieumsatz (kcal)
Respiratorischer Quotient (RQ)
Variabilitdt von VO2 und VCO2 (%)
Laktat (mmol/L)

Katecholaminbedarf (ug/kg KG /min)
Hamodynamische Instabilitat (ja/nein)
Insulinbedarf (IE/h)

pH-Wert

Inspiratorische Sauerstofffraktion
(FiO2) (%)

Positiver endexspiratorischer Druck
(PEEP) (cm H20)

Atemwegsdruck (pPeak) (cm H20)

Korpertemperatur (Grad Celsius)

gemessen/erhoben durch

openMEDocs

Centricity Critical Care (CCC)

Befragung zustandige
Intensivmediziner®in

CCC

openMEDocs
Beatmungsmaschine
Beatmungsmaschine
Beatmungsmaschine

Monitor

Fragestellung: Inwieweit kann die IC Messung mit den Berechnungen mittels

pradiktiver Formeln verglichen werden?

Wie bereits beschrieben, ist die Messung mit der IC kostenintensiver und
Mit dieser

Fragestellung soll geklart werden, ob an einem Messzeitpunkt (Tag 1 — 4) die

zeitaufwandiger, als die Anwendung einer Berechnungsformel.
Berechnungsformel mit der VCO2-Messung oder die Berechnungsformel 20-
25kcallkg KG mit der Messung der IC ubereinstimmt. Hierfir wurden die
Messergebnisse mit der IC von der Patient*innengruppe der 1. Fragestellung

herangezogen.
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Vergleich Energieumsatz verschiedene Berechnungsmethoden (VCO2 Messung,
ESPEN Empfehlung 20-25kcal/’kg KG) mit dem Energieumsatz der IC an ICU Tag
1-4.

HO: Es gibt keinen Unterschied zwischen gemessenen und berechneten

Energiebedarf bei intensivpflichtigen Patient*innen.

HA: Es gibt einen Unterschied zwischen gemessenen und berechneten

Energiebedarf bei intensivpflichtigen Patient*innen.

Test: Je nach Normalverteilung, t-Test fiir abhédngige Messungen, oder ein
Wilcoxon-Test durchgefuhrt, Signifikanzlevel a < 0,05.

EE (IC-Messung) — EE (VCO2 Messung)

EE (IC-Messung) — EE (20-25kcal/kg KG)

Die Ubereinstimmung der IC mit den Berechnungsformeln wird von 85 — 110%
definiert (1,28). Es wurden nur IC-Messergebnisse hergenommen, die als reliabel

angesehen werden konnen (Kategorien wie bereits oben beschrieben).

HauptzielgroRe (Einheit) gemessen/erhoben durch
Energieumsatz IC (kcal) IC

Respiratorischer Quotient (RQ) IC

Variabilitat von VO2 und VCO2 (%) IC

Energieumsatz 20kcal (kcal) berechnet

Energieumsatz 25kcal (kcal) Berechnet

Energieumsatz VCO: (kcal) Berechnet
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Demographische Daten - NebenzielgrofRen (Baseline-Erhebung)
Diese Daten wurden erhoben, um einen demographischen Uberblick (iber die
Studienteilnehmer*innen zu bieten und einen Eindruck vom Gesundheitszustand

der Patient*innen zu erlangen.

ZielgroRe gemessen/erhoben durch
Alter (Jahre) openMEDocs
Geschlecht openMEDocs
Grolde (m) openMEDocs
Gewicht (kg) openMEDocs
Body mass Index (BMI, kg/m?) openMEDocs

berechnet: (aktuelles Koérpergewicht —
ABW (kg bei BMI > 30 kg/m?) ideales Korpergewicht (BMI 25) x 0,33
+ ideales Korpergewicht (BMI 25) (1)

DR GEE T B e el Es openMEDocs/Centricity Critical Care

(CCC)
Zeitpunkt der Messung (hh:mm) Autorin
Hauptdiagnose/Grund fur ICU- openMEDocs
Aufnahme
Vorliegen von chronischen openMEDocs
Erkrankungen
Art der Intensivstation openMEDocs
Ernahrungsform cCe

(oral/enteral/parenteral)
Dauer seit der letzten Nahrungszufuhr

oder kontinuierliche Ernahrung CCC/Befragung des Pflegepersonals

3.5.2 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung fuhrte die Autorin dieser Masterarbeit, Anna Prisching,
durch. Dafur wurde Microsoft Excel (Microsoft Office Version 18.2104.12721.0),
sowie die Statistik-Software IBM SPSS Statistics Version 26 verwendet.
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3.5.3 Stichprobenberechnung
Die Berechnung der Stichprobenanzahl wurde mit der Software G*Power Version
3.1.9.4 durchgefuhrt.

Stichprobenberechnung fur den t-Test flir abhangige Messungen (Vergleich des EE
an unterschiedlichen Tagen): bei einer angenommenen mittleren Effektstarke von
0,5, einem alpha-Niveau von 0,05 und einer Power von 80% betragt die notwendige

Stichprobenzahl n = 27.

Stichprobenberechnung fur den t-Test fur unabhangige Stichproben (Vergleich der
klinischen Parameter): mit einer angenommen mittleren Effektstarke von 0,5, einem
alpha Niveau von 0,05 und einer Power von 80% ergibt sich eine notwendige

Stichprobengréflie pro Gruppe von 51 Personen, Gesamt n = 102 Personen.

Da temporar nicht einwilligungsfahige Personen eingeschlossen werden, ist damit
zu rechnen, dass mit Wiedererlangung der Einwilligungsfahigkeiten eine gewisse
Drop-Out Rate entsteht und bereits erhobene Daten nicht zur Auswertung
verwendet werden koénnen. Es wurde von einer Drop-Out-Rate von 10%
ausgegangen. Da, wie primar geplant, das Messgerat nur fur zwei Monate zur
Verfugung gestanden ware und deshalb begrenzte Zeitressourcen vorhanden

waren, wurde das Ziel definiert, 30 Personen in die Masterarbeit einzuschlielen.

3.6 Indirekte Kalorimetrie

Der technische Hintergrund der IC wurde bereits ausfuhrlich unter 2.4 und 2.6
beschrieben. Bei dieser Masterarbeit wurde der TEE bei intensivpflichtigen
Patient*innen mittels Q-NRG+ der Firma Cosmed gemessen. Es erfolgte eine 2-
monatige Leihgabe des Q-NRG+ von der Firma Cosmed und Firma Baxter. Nach
Ruckgabe des Leihgerates konnte durch eine Anschaffung eines
Q-NRG+ fir das LKH-Univ. Klinikum die Datenerhebung verlangert werden.

Mit diesem Monitor (CE-Nummer CE0476) kann der EE bei beatmeten und
spontanatmenden Patientinnen gemessen werden. Der Monitor wurde in

Zusammenarbeit mit der ESPEN und European society of intensive medicine
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(ESICM)  entwickelt und durch die ICALIC-Studiengruppe gegen
Massenspektrometer validiert (4).
Bei beatmeten Patient*innen wird ein Flussmesser an den Beatmungskreislauf
geschlossen. Zwei Einweg-Leitungen sammeln Proben der eingeatmeten und
ausgeatmeten Luft, und erlauben die Messung der Oz und CO2 Konzentration.
Hierbei wurde die Autorin dieser Masterarbeit von dem Intensivpflegepersonal, oder
Intensivmediziner*innen unterstitzt. Bei spontanatmeten Patient*innen gibt es zwei
Moglichkeiten fur die Messung. Einerseits kann eine Canopy-Haube verwendet
werden, die Uber den Kopf der Patientinnen gegeben wird. Andererseits gibt es auch
die Mdglichkeit zur Verwendung einer Gesichtsmaske (31). Fur diese Masterarbeit
fuhrte die Autorin Anna Prisching die Messungen bei spontanatmenden
Patient*innen mittels Canopy-Haube durch. Eine schematische Darstellung der
Durchflihrung der Messung ist unter Abbildung 4 abgebildet.
Die Rahmenbedingungen fiur die Messung wurden nach den Empfehlungen der
ICALIC-Gruppe festgelegt (4):

e 60 Minuten vor der Messung keine Anderung von Schmerzmedikation, Sedierung,

Katecholamine

e 60 Minuten vor der Messung keine Mobilisierung

¢ 60 Minuten vor der Messung keine invasiven Eingriffe

e 5 Stunden Nahrungskarenz bei spontanatmenden Patient*innen

e Bei beatmeten Patient*innen ist keine Nahrungskarenz erforderlich, da

kontinuierlich Gber 20 bis 24 Stunden ernahrt wird
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Abbildung 4: Schematische Darstellung der IC. (4)
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Die Kosten fur das Verbrauchsmaterial wurden einerseits von dem Ernahrungsteam
des LKH-Univ. Klinikum Graz, andererseits vom Verein zur Forderung der

wissenschaftlichen Tatigkeit in der Ernédhrungsmedizin tbernommen.

3.7 Berechnungsformeln
Fur den Vergleich mit der IC wurden die Formeln ,VCO2 x 8,19 sowie die
korpergewichtsbasierte Faustregel ,20 — 25kcallkg KG* herangezogen. Diese
beiden Formeln werden von der ESPEN als Alternative zur IC-Messung empfohlen
(1). AuRerdem werden hauptsachlich diese beiden Formeln am LKH-Univ. Klinikum
Graz zur Berechnung des TEE bei intensivpflichtigen Patient*innen herangezogen.
Die Berechnungen wurden von der Studienautorin, Anna Prisching, durchgefihrt.
Das VCO:2 wurde von der Beatmungsmaschine abgelesen und Information Uber
Grole und Gewicht aus openMEDocs erhoben.
Bei Proband*innen mit einem BMI < 30 erfolgte die Berechnung mit dem aktuellen
Korpergewicht, bei Proband*innen mit einem BMI > 30 wurde die von der ESPEN
empfohlene Formel zur Berechnung des ABW herangezogen (1):
ABW = (aktuelles Korpergewicht — ideales Korpergewicht (BMI 25)
x 0,33 + ideales Korpergewicht (BMI 25)
Die weiteren Berechnungen erfolgten mit dem ABW.

3.8 Darlegung von Interessenskonflikten

Wie bereits beschrieben, fand einerseits eine Leihstellung des Monitors fur die
Durchfuhrung der IC durch die Firmen Baxter und Cosmed statt. Zusatzlich
unterstutzte die Studienautorin die Firma Baxter als Vortragende und
Einschulungsperson fur die IC, was auch finanziell honoriert wurde. Beide Firmen
hatten jedoch zu keiner Zeit die Moglichkeit, die Ergebnisse der Literaturrecherche,

oder der Beobachtung zu beeinflussen.
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4 Ergebnisse

4.1 Beschreibung der Studienpopulation

Die Herz- und Transplant Intensivstation D, sowie die Medizinische ICU werden 2
bis 3 Mal pro Woche von den Diatolog*innen des Erndhrungsmedizinischen
Dienstes des LKH-Univ. Klinikum Graz visitiert. Da hierbei alle Patient*innen der
ICUs visitiert werden, wurden auch alle Patient*innen hinsichtlich Ein- und
Ausschlusskriterien evaluiert. Die gewlnschte Anzahl an Studienteilnehmer*innen
wurde aus mehreren Grunden nicht erreicht. Einerseits wurden Patient*innen mit
einer COVID-19 Infektion aus Sicherheitsgrinden nicht eingeschlossen (39). Diese
Patient*innengruppe nahm jedoch einen groRen Anteil der Patient*innen auf der
Medizinischen ICU ein. Haufig konnte eine Messung auch nicht durchgefihrt
werden, da bei der jeweiligen Patientin/dem jeweiligen Patienten eine
Untersuchung, Notfall oder Therapie dazwischen kam wund somit die
Rahmenbedingungen nicht eingehalten werden konnten (4). Andererseits waren
Messungen bei spontanatmenden Patient*innen auf der ICU kaum madglich, da
diese Patient*innen selten ohne zusatzlicher Sauerstofftherapie auskommen und
somit die Erhebung nicht moglich war (5). Deshalb wurden hauptsachlich
Messungen an beatmeten Patient*innen durchgefuhrt, jedoch ist ein relevanter
Anteil (n = 5) der Patient*innen vor Wiedererlangen der Einwilligungsfahigkeit
verstorben. Deshalb wurden insgesamt nur 6 Patient*innen eingeschlossen und
diese Masterarbeit wird als Interimsanalyse der Studie angesehen und im Sinne
einer FallUbersicht dargestellt. Im folgenden Flowchart ist die Abfolge des

Patient*inneneinschlusses aufgelistet.
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ICU Patient*innen auf
Ein- und
Ausschlusskriterien
gepruft (n = 396)

ungeeignetes
Patient*innengut (n =
382)

durchgefiihrte Messungen
an geeigneten
Patient*innen (n=14)

Ausgeschlossen:
- verstorben (n = 5)
- nicht eingewilligt (n = 2)
- nicht einwilligungsfahig
(n=1)

Eingeschlossene
Patient*innen (n = 6)

Abbildung 5: Flowchart Patient*inneneinschluss

Die sozio-demographischen Daten der Studienteilnehmer*innen sind in der Tabelle
1 aufgelistet. Es wurden 3 Frauen und 3 Manner eingeschlossen. Die Hauptgrinde
fir die ICU-Aufnahme waren Koronararterielle Bypass-Operation (CABG) und
Aortenklappenersatz (AKE). Chronische Erkrankungen lagen bei 5 Patient*innen
vor, darunter vor allem Herzinsuffizienz (n=4) und Adipositas (n=2). Die
Patient*innengruppe  besteht  Grolteils aus Patient*innen von einer
Herzchirurgischen ICU (n = 5).

Das durchschnittliche Alter betragt 66 Jahre, wobei die alteste Person 82 Jahre und
die jungste Person 46 Jahre alt war. Der durchschnittliche BMI betragt 29,78 kg/m?

und im Durschnitt waren die Patient*innen 40 Tage auf der ICU.
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Tabelle 1: Soziodemographische Daten der Studienteilnehmer*innen

4 Alter Geschlecht BMI  ABW Rﬁ;‘eer:t',g‘d Grund ICU Chronische cu
(Jahre) (M/W) (kg/m?)  (kg) (Tage) Aufnahme Erkrankung
Aneurysma
1 52 M 28,74 - 42 Aorta COPD Chir
ascendens
2 82 w 35,09 62,8 15 CABG, Adipositas, HlI Chir
AKE
3 58 M 37 84,8 35 CABG Adipositas, Hl Chir
CABG, Diabetes Mellitus II, .
4 81 M 27,14 - 63 AKE HI Chir
Sepsis,
5 46 W 22,87 - 39 ARDS - Interne
AKE, Leberfunktionsstérung, .
6 74 w 27,5 - 43 CABG HI Chir

ARDS = Acute Respiratory Distress Syndrome, COPD = Chronic Obstructive Pulmonary Disease,

HI = Herzinsuffizienz, Chir = chirurgisch

Verteilung ICU

Echirurgie
[interne

Abbildung 6: Verteilung der ICUs

In Tabelle 2 ist eine Ubersicht (iber den Status wahrend der Messung zu den
einzelnen Patient*innen aufgelistet. 5 von 6 Patient*innen wurden mechanisch
beatmet, eine Messung fand mittels Canopy-Haube statt. Ein*e Patient*in wurde
wahrend der Messung dialysiert, und bei neun von 12 Messungen war eine

Thoraxdrainage vorhanden. 5 von 6 Patient*innen wurden Uber eine klnstliche
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Ernahrungsform kontinuierlich ernahrt, ein*e Patient*in hielt eine Nahrungskarenz

von 12 Stunden vor der Messung ein.

Tabelle 2: Uberblick iiber den Status wéhrend der Messung

Patient Messung

# #
1

1

2

3

4

5
2

1
3

1

2
4

1

2
5

1
6

1

ICU
Tag

11
13

21

11

10

22

14

25

Resp.

Mech
Mech
Mech
Mech

Mech

Spont

Mech

Mech

Mech

Mech

Mech

Mech

Dialyse

Nein
Nein
Nein
Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Ja

Nein

Thorax-
drainage

Ja
Ja
Ja
Ja

Ja

Ja

Ja

Nein

Ja

Ja

Nein

Nein

Erndhrungsform

Enteral
Enteral
Enteral
Enteral

Enteral

Oral

Enteral &
parenteral

Enteral

Enteral &
parenteral

Enteral

Parenteral

Enteral

Resp. = Respirationsstatus, mech = mechanisch beatmet, spont = spontanatmend

Dauer seit
letzten

Nahrungszufuhr

Kontinuierlich

Kontinuierlich

Kontinuierlich

Kontinuierlich

Kontinuierlich

12h

Kontinuierlich

Kontinuierlich

Kontinuierlich

Kontinuierlich

Kontinuierlich

Kontinuierlich
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Verteilung der Erndhrungsformen

Haufigkeit

oral enteral parenteral enteral + parenteral

Abbildung 7: Verteilung der Erndhrungsformen wdéhrend der ersten Messung

4.2 Unterschied des TEE an unterschiedlichen Tagen

FUr diese Fragestellung wollte die Studienautorin den TEE von Tag 1 — Tag 4 des
ICU-Aufenthaltes vergleichen. Jedoch war es schwierig, Messungen nur von
Tag 1 — Tag 4 des ICU-Aufenthaltes durchzufihren. Deshalb wird diese
Fragestellung fur diese Masterarbeit, welche als Interimsanalyse der Studie
gestaltet wird, abgeandert und Verlaufsmessungen von den Studienproband*innen
verwendet. Somit lautet die Fragestellung:

Unterscheidet sich der durch die IC gemessene Energiebedarf von

intensivpflichtigen Patient*innen zwischen den Messzeitpunkten?

Insgesamt wurden bei 3 Patient*innen Verlaufsmessungen durchgefuhrt. Eine
Ubersicht ist in Tabelle 3 dargestellt.
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Tabelle 3: Uberblick iiber Verlaufsmessungen

TEE Patient Nr. 1 TEE Patient Nr. 3 TEE Patient Nr. 4
Messung #
(ICU Tag) (ICU Tag) (ICU Tag)
1 2426kcal 2140kcal 1932kcal
(7) (6) (10)
2 2793kcal 1801kcal 1667kcal
(8) (11) (22)
3 2939kcal
(11)
4 2928kcal
(13)
2149kcal
5 ca

(21)

Da die Population < 30 ist, wird die Stichprobe auf Normalverteilung geprift. Nach
Durchfuhrung des Shapiro-Wilk-Tests kann angenommen werden, dass der TEE an
dem Messzeitpunkt 1 und Messzeitpunkt 2 normalverteilt sind. Somit kann der t-
Test fur abhangige Stichproben durchgefuhrt werden.

Der durchschnittiche TEE unterscheidet sich nicht signifikant zwischen
Messzeitpunkt 1 und Messzeitpunkt 2 (2166kcal [+ 248] vs. 2087kcal [+ 615], p =
0,758). Statistische Berechnungen fur den Unterschied zwischen Tag 2 und Tag 3,
Tag 3 und Tag 4, sowie Tag 4 und Tag 5 kénnen nicht berechnet werden, da die
Fallzahl 1 ist.

Der prozentuelle Vergleich von Messung 1 und Messung 2 der einzelnen

Patient*innen ist in Tabelle 4 dargestellt.

Tabelle 4: Prozentueller Vergleich von Messwiederholungen

TEE Messung 2

TEE Messung 1
ung (% von Messung 1)

i 2793kcal
Patient 1 2426kcal (115%)
Patient 3 2140kcal 1801kcal

(84%)

i 1667kcal

Patient 4 1932kcal (86%)

In Abbildung 8 wird die Entwicklung des TEE von Patient Nr. 1 dargestellt.

47



Energibedarf in kcal

3500

3000

2500

2000

1500

1000

Energiebedarf

2 3

Messung

Abbildung 8: Energiebedarf Patient Nr. 1
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4.3 Unterschied der klinischen Parameter

In den beiden folgenden Tabellen sind einerseits klinische Parameter, welche
Aussage Uber die Stressresponse geben, sowie Beatmungsparameter zu den
einzelnen Messungen dargestellt. Insgesamt waren 8 Messungen laut den
vordefinierten Kriterien reliabel und vier Messungen nicht verwertbar. Patient*in 2
wird bei den Beatmungsparametern nicht berucksichtigt, da die Messung mittels

Canopy Haube durchgefuhrt wurde.

Tabelle 5: Ubersicht iiber klinische Parameter

Katecholamine

Patient Messung TEE Reliabel Laktat Insulinbedarf Temp. (uglkg KG/min) ph

# # (kcal) (mmol/L) (IE/h) (° Cel.) Wert
Arterenol  Dobutamin

1 2426 Ja 1,6 0 38,8 0,02 4,02 7,503

2 2793 Nein 1,5 0 39,3 0,02 2,0 7,447

3 2939 Ja 1,3 0 37,6 0,138 0 7,416

4 2928 Ja 1,0 0 38,0 0 0 7,440

5 2149 Nein 21 0 38,7 0 0 7,499
2

1 0 Nein 0,8 0 37,0 0,0667 0 7,405
3

1 2140 Ja 1,4 0 38,6 0,067 0 7,393

2 1801 Ja 0,9 0 37,2 0,02 0 7,446
4

1 1932 Ja 1,0 1,5 38,2 0,006 0 7,398

2 1667 Nein 1,3 0 38,0 0 0 7,5
5

1 1518 Ja 0,8 0 35,5 0 0 7,419
(]

1 1447 Ja 0,8 0 38 0 0 7,446

Temp = Temperatur
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Tabelle 6: Ubersicht iiber Beatmungsparameter

Pat#itent Mes;ung TEE Reliabel PEEP pPeak FiO2 VCO,
(kcal) (cm H20) (cm H,0) (%)
1
1 2426 Ja 10 30 40 213
2 2793 Nein 8 26 40 255
3 2939 Ja 9 30 50 238
4 2928 Ja 7 21 45 287
5 2149 Nein 7 16 40 331
2
Wird hier nicht beriicksichtigt, da Canopy-Messung
3
1 2140 Ja 12 22 50 286
2 1801 Ja 10 21 60 232
4
1 1932 Ja 10 22 40 325
2 1667 Nein 4 11 36 345
5
1 1518 Ja 6 30 30 190
6
1 1447 Ja 6 8 35 176

Die einzelnen Variablen wurden auf Normalverteilung getestet. Nach Durchfiihrung
des Kolmogorov-Smirnov Tests wird die Normalverteilung angenommen, weshalb
ein t-Test fur unabhangige Messungen durchgefuhrt wurde. Der Insulin-, sowie
Dobutaminbedarf wurde nicht getestet, da Insulin nur bei einer Messung, und

Dobutamin nur bei 2 Messungen benotigt wurde.
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Tabelle 7: Vergleich der Parameter

Messu(rr:gsr)ellabel I\:Ieelis:;;g:nn;:t\)t p-Wert
Laktat (mmol/L) 1,1 1,4 0,199
Tem%erat_ur (Grad 377 38.3 0,432
elsius)
A”e{("'gfr’r"i(r‘l‘)gl kg 0,0314 0,0217 0,727
ph-Wert 7,433 7,463 0,231
PEEP (cm H:0) 8,75 6,33 0,134
pPeak (cm H20) 23 18 0,318
FiO2 (%) 44 39 0,399
VCO; 243 310 0,085

*n = 3 bei den Beatmungsparametern

Keines der Ergebnisse war statistisch signifikant. Laktat (1,1 vs. 1,4, p = 0,199), die
Korpertemperatur (37,7 vs. 38,3, p = 0,432), der ph-Wert (7,433 vs. 7,463, p =
0,231), sowie VCO2 (243 vs. 310, p = 0,085) waren bei den nicht zuverlassigen
Messungen hoher. Im Gegensatz dazu, war der Bedarf an Arterenol (0,0314 vs.
0,0217, p = 0,727), PEEP (8,75 vs. 6,33, p = 0,134), pPeak (23 vs. 18, p = 0,318)
sowie der FiO2 (44 vs. 39, p = 0,399) bei den nicht reliablen Messungen niedriger.

Da die Temperatur sich zwischen den reliablen und nicht reliablen Ergebnissen
unterscheidet, und der Mittelwert bei den nicht reliablen Ergebnissen als Fieber
einzustufen ist (ab 38,1°) (43) wird mittels 4-Felder-qui-Quadrat Test Uberpruft, ob
das Auftreten von Fieber mit einem Misserfolg der IC Messung Ubereinstimmt. Die
Testung ergab kein statistisch signifikantes Ergebnis (p = 0,679), in der eingefligten
Kreuztabelle sind die Haufigkeiten des Erfolges und Misserfolges der IC-Messung
bei den beiden Temperaturklassen (Klasse 1 = Temperatur < 38,1°, Klasse 2 =

Temperatur ab 38,1°) dargestellt.
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Tabelle 8: Kreuztballe Fieber - passendes/nicht passendes Ergebnis

passend Gesamt
ja nein
Temp- 1,00 Anzahl 5 2 7
Klasse* % innerhalb von Temp- 71,4% 28,6% 100,0%
Klasse
2,00 Anzahl 3 2 5
% innerhalb von Temp- 60,0% 40,0% 100,0%
Klasse
Gesamt Anzahl 8 4 12
% innerhalb von Temp- 66,7% 33,3% 100,0%
Klasse
*Klasse 1 = Temperatur < 38,1, Klasse 2 = Temperatur ab 38,1
Tabelle 9: Chi-Quadrat-Tests
Wert df Asymptotisch Exakte Exakte
e Signifikanz Signifikanz Signifikanz
(zweiseitig) (2-seitig) (1-seitig)
Chi-Quadrat nach L1712 1 ,679
Pearson
Kontinuitatskorrektur? ,000 1 1,000
Likelihood-Quotient ,170 1 ,680
Exakter Test nach Fisher 1,000 ,576
Zusammenhang linear- ,157 1 ,692
mit-linear
Anzahl der gultigen Falle 12

a. 4 Zellen (100,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5.

b. Wird nur fir eine 2x2-Tabelle berechnet

Die minimale erwartete Haufigkeit ist 1,67.
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4.4 Vergleich Messung mit Berechnung

Bei der Verfassung des Studienprotokolls war urspringlich geplant, die
Berechnungsformeln mit der IC-Messung jeweils an Tag 1 — 4 des ICU Aufenthaltes
zu vergleichen. Da nur wenige Messungen durchgefuhrt wurden, wird diese

Aufteilung nicht durchgeflihrt sondern alle Messungen zusammengefasst.

Tabelle 10: Vergleich IC und Berechnungsformeln, n = 8

TEE VCO2 TEE 20kcal TEE 25kcal
M # TEE IC (kcal
essung (keal) (kcal) (% IC) (kcal) (% IC) (kcal) (% IC)
2662 1720 2150
1 1932
137,78% 89,03% 111,28%
2342 1696 2120
2 2140
109,44% 78,92% 99,07%
3 1801 1900 1696 2120
105,50% 94,17% 117,71%
4 2426 1745 1740 2175
71,93% 71,72% 89,65%
194 174 217
5 2939 949 0 >
66,32% 59,20% 74,00%
2351 1740 2175
6 2928
80,29% 59,43% 74,28
7 1447 1441 1460 1825
99,59% 100,90% 126,12%
8 1518 1556 1200 1500
102,50% 79,05% 98,81%
Mittelwert 2141,38 1993,25 1624 2030
Standardabweichung 581,43 425,15 195,16 243,96
prozentueller Wert
im Vergleich zur IC 0,93 0,76 0,95
Messung
p-Wert VeIE:g)Ielch mit 0477 0,017 0,505

Die Faustregel ,20kcal/kg KG* fuhrt im Vergleich zur IC-Messung zu einer statistisch
signifikanten Unterernahrung (2141,38kcal vs. 1624kcal, p = 0,017). Der Vergleich
mit der VCO2 Messung (2141,38kcal vs. 1993,25kcal, p = 0,477) und der Faustregel
.29kcallkg KG* (2141,38kcal vs. 2030kcal, p = 0,505) ergab keinen statistisch

signifikanten Unterschied.
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Aufgrund der kleinen Stichprobe wurde die prozentuelle Ubereinstimmung der
Berechnungsformeln mit der IC-Messung bei den einzelnen Messungen verglichen.
Wie vordefiniert, wird als therapeutisch relevant eine Unterschatzung von 15%, bzw.
eine Uberschatzung von 10% als therapeutisch relevant angesehen. Die VCO2-
Messung stimmt bei 4 Messungen mit dem Ergebnis der IC-Messung Uberein, bei
den beiden Faustregeln 20, bzw. 25kcal/kg KG stimmen jeweils 3 Ergebnisse mit
der IC-Messung uberein. 5 von 8 Berechnungen mit der Faustregel ,,20kcal/kg KG*
hatten zu einer Unterversorgung gefluhrt, wobei 2 von 8 Berechnungen mit der
Faustregel ,25kcal/kg KG* zu einer klinisch relevanten Ubererndhrung gefiihrt

hatten.

Tabelle 11: Prozentuelle Ubereinstimmung Formeln und IC, n = 8

-110°
Uberzisnl:i(r}n/;ung <85% >110%
VCO3, n 4 3 1
20kcal, n 3 5 0
25kcal, n 3 2 3
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5 Diskussion

Die Kapitel der Diskussion werden zur besseren Ubersicht wie die Kapitel der

Ergebnisse gegliedert.

5.1 Unterschiede des TEE an unterschiedlichen Tagen
Die Fragestellung, ob sich der TEE zwischen Tag 1 und Tag 4 des ICU-Aufenthaltes

unterscheidet, konnte nicht wie geplant beantwortet werden. Die IC-Messung nur
an Tag 1 — 4 durchzufuhren, war nicht moglich. Einerseits war die Studienautorin,
welche die Messungen durchgefuhrt hat, nur von Montag bis Freitag am LKH-Univ.
Klinikum Graz vor Ort. Andererseits kam es vor, dass Patient*innen erst im Laufe
des ICU-Aufenthaltes intubiert wurden, und die Messung somit erst zu einem
spateren Zeitpunkt moglich war. Aulerdem konnten, wie bereits erwahnt, die unter
3.6 beschriebenen Messbedingungen nicht eingehalten werden, da die ersten Tage
eines ICU-Aufenthaltes haufig kritisch sind. Die Studienautorin traf deshalb die
Entscheidung, auch Messungen an spateren Zeitpunkten durchzuflhren und diese
zu verwenden, da sonst die Stichprobenzahl noch geringer gewesen ware. Um die
Fragestellung, ob sich der TEE von Tag 1 bis Tag 4 eines ICU-Aufenthaltes
verandert, beantworten zu konnen, ist vermutlich ein multizentrisches Design

erforderlich, um eine ausreichende Stichprobenzahl zu erreichen.

Wie in Tabelle 4 ersichtlich, sind die Messergebnisse zwischen den
Messzeitpunkten unterschiedlich. Statistisch ergab sich zwar kein signifikantes
Ergebnis (2166kcal [+ 248] vs. 2087kcal [+ 615], p = 0,758), werden jedoch die
einzelnen Patient*innen betrachtet, ergaben sich bei allen 3 Patient*innen
therapeutisch relevante Unterschiede im TEE. Dieses Ergebnis unterstitzt die
Empfehlung der ICALIC Studiengruppen bezuglich Messwiederholungen, sobald
sich die klinische Situation der/des Patient*in andert (4). Wie im Modell nach
Cuthberson et al. beschrieben, befindet sich der TEE von ICU Patient*innen in
keinem ,steady-state” und unterliegt den Phasen des Stressresponses, wobei das
Ausmal} der Schwere und die Dauer der einzelnen Phasen des Stressresponse
wieder vom Individuum abhangig ist (10). Die Zeitpunkte der in dieser Arbeit

durchgeflihrten Messungen lassen erahnen, dass sich selbst nach 10 — 14 Tagen
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der TEE noch nicht stabilisiert und weitere Veranderungen stattfinden. Zusman et
al. konnten in ihrer 2019 publizierten Studie statistisch signifikante Unterschiede
zwischen der ersten und der letzten IC-Messung von ICU Patient*innen (1891 vs.
2027, p = 0,001) zeigen. Durch die IC-Messung kann “the dynamic nature of ICU
patients* metabolic needs” dargestellt werden (28).

Diese 3 Beispiele unterstitzen die Wichtigkeit der Messwiederholungen, da es
sonst in einem Fall zu einer therapeutisch relevanten Uber-, und in einem anderen
Fall zu einer Unterernahrung gefuhrt hatte. Messwiederholungen sind somit
notwendig, um Hypo-, sowie Hyperalimentation von |CU-Patient*innen zu

vermeiden (4).

5.2 Unterschied klinische Parameter

Bis lang ist der Studienautorin nicht bekannt, ob der prognostische Wert klinischer
Parameter in Betracht des Erfolges der IC-Messung untersucht wurde. Die ICALIC-
Studiengruppe, welche an der Entwicklung des neuen Monitors fur die
Durchflhrung der IC beteiligt war, empfiehlt eine klinische stabile Situation der/des
gemessenen Patient*in. In diesem position paper wird konkret empfohlen, 60
Minuten vor der Messung keine Anderungen an Schmerzmedikation, Sedierung
oder Katecholaminen durchzuflhren, au3erdem soll eine stabile Kérpertemperatur
des/der Patient*in gewahrleistet werden, da die Rahmenbedingungen wahrend der
Messung von grof3er Bedeutung sind (4). Im Labor stehen uns Parameter zu
Verfugung, die Aussage Uber den Schweregrad des Stressresponses, bzw. Uber
die metabolische Toleranz geben (1,9,42). In dieser Masterarbeit konnten
vermutlich aufgrund der geringen Stichprobenanzahl keine signifikanten Ergebnisse
erreicht werden. Das Laktat, die Korpertemperatur, der pH-Wert, sowie das VCO:
waren bei den Ergebnissen, welche im Hinblick auf die IC-Messung nicht verwertbar
waren, hoher. Der Bedarf an Arterenol und die anderen Beatmungseinstellungen
waren hingegen geringer. In einem 4-Felder-qui-quadrat Test konnte kein
signifikanter Zusammenhang zwischen dem Auftreten von Fieber und nicht
verwertbaren Ergebnissen dargestellt werden, obwohl 2 von 5 Messungen in der
.Fiebergruppe®, und nur 2 von 7 Messungen in der ,nicht-Fiebergruppe® als
Misserfolge zu werten sind. Diese Ergebnisse kdonnten darauf hinweisen, dass

Unterschiede in klinischen Parametern bestehen und diese, soweit in dem Bereich
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weiter geforscht wird, in Zukunft als Aussageparameter Uber den Erfolg der IC-
Messung herangenommen werden kénnen. Laut der ICALIC Studiengruppe kann
die Hemmschwelle zur Durchfuhrung der IC gesenkt werden, wenn Kleine,
handliche Monitore den Einsatz im klinischen Alltag ermdéglichen (4). Fur die
Studienautorin ware es zusatzlich sinnvoll, wenn im Vorhinein der Erfolg, bzw.
Misserfolg einer Messung abgeschatzt werden kénnte. Dies kdnnte ein weiterer

Faktor sein, um die Anwendung der IC im ICU Bereich zu fordern.

5.3 Vergleich mit Formeln

In dieser Studie war die Anwendung der VCO2 Formel in 4 Fallen, sowie die Formeln
20, bzw. 25kcal/kg KG in 3 Fallen zu einer 85-110%-igen Ubereinstimmung. Ahnlich
den Ergebnissen von Zusman et al., hatten die Berechnungsformeln auch bei
diesen Fallen bei jeder 2. Berechnung zu einem inadaquaten Ergebnis gefuhrt (28).
Die Anwendung des VCOg, abgelesen von der Beatmungsmaschine, hat in diesen
Fallen die beste Ubereinstimmung erreicht. Auch Stapel et al. haben dies in ihrer
Studie gezeigt. Die Berechnung des TEE durch die Anwendung der VCO2 Formel
ist akkurater und praziser als die Anwendung anderer Formeln im ICU-Bereich. Die
Studienautor*innen zeigten eine 90-110%-ige Ubereinstimmung des VCO2 mit der
IC-Messung von 61% (29), was aber immer noch bedeutet, dass 39% der
Patient*innen inadaquat ernahrt wurden.

Ein positiver Aspekt an der VCO2-Formel ist die Unabhangigkeit vom
Korpergewicht/KorpergroRe und kann deshalb in Situationen angewendet werden,
wo diese Informationen nicht vorhanden sind. Auf’erdem kann das VCO:
situationsbedingt von der Beatmungsmaschine abgelesen werden und spiegelt
somit auch eine dynamische Entwicklung des TEE wider. Deshalb wird diese
Formel bei einer nicht vorhandenen, bzw. nicht durchfuhrbaren IC empfohlen (1,29).
Zu bedenken ist jedoch, dass nicht jedes Beatmungsgerat eine kontinuierliche
Messung des VCO: integriert hat und somit die Anwendung dieser Formel nicht
moglich ist. Weiters wurde die Studie von Stapels et al. mit nur einer Marke von
Beatmungsgeraten durchgefihrt und gleiche Ergebnisse mit anderen
Beatmungsgeraten kdnnen somit nicht gewahrleistet werden (29). Am LKH-Univ.
Klinikum Graz ist bei vielen Geraten die VCO2-Messung integriert und kann somit

fur die Ernahrungstherapie angewendet werden. Fur die Studienautorin bietet diese
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Formel eine vor allem zeitsparende Mdglichkeit, den TEE von ICU-Patient*innen im

Vergleich zu anderen, komplizierteren Berechnungsformeln, zu berechnen.

Anzumerken ist auch, dass aufgrund unterschiedlicher Definitionen einer
therapeutisch relevanten Uber- oder Unterernadhrung, uneinheitliche Ergebnisse in
den Studien publiziert wurden. Als Uberernahrung wird laut der ESPEN Guideline
eine Energiezufuhr von >110% des Energieziels definiert (1), bei der Studie von
Zusman et al. wurde jedoch ein Cut-off von 115% definiert (28). Als Unterernahrung
wird haufig die Definition von <70% des Energiebedarfs herangezogen (1). Fur
diese Masterarbeit wurde fur die untere Grenze, angelehnt an die Studie von
Zusman et al., 85% definiert (28). Unabhangig von den Cut-off-Werten fiir Uber-
oder Unterernahrung werden viele ICU-Patient*innen nicht bedarfsgerecht ernahrt
und zumindest aus theoretischer Sicht ist deswegen mit negativen Konsequenzen,
wie hoheren Infektionsraten, Wundheilungsstérung und Organdysfunktion zu
rechnen (10). Entgegen den Erwartungen der Fachexperten konnte jedoch bisher
noch kein positiver Effekt einer IC-basierten Ernahrungstherapie auf das Outcome
von ICU-Patient*innen nachgewiesen werden (31,32). Die Anzahl der Studien,
welche diese Fragestellung untersucht haben, ist aber noch gering. In einer rezent
veroffentlichten Meta-Analyse wurden 4 single-center-Studien mit insgesamt 396
Studienteilnehmer*innen eingeschlossen. Dabei konnte kein positiver Effekt auf die
Mortalitat, Dauer der mechanischen Beatmung und Dauer des ICU-Aufenthaltes
festgestellt werden (31). Die Anzahl an den bisher durchgefiihrten Studien ist nach
Vermutungen der Studienautorin deshalb so gering, da frihere Gerate fur die
Durchflhrung der IC sehr umstandlich waren (19) und somit die Anwendung im
klinischen Alltag nicht zu lieBen. Mit der Entwicklung des neuen, handlichen

Monitors sind vermutlich mit weiteren Ergebnissen zu rechnen (1).

5.4 Starken und Limitationen dieser Masterarbeit

Eine Starke dieser Arbeit ist, dass nach Wissen der Studienautorin, bisher die
Vorhersagekraft von klinischen Parametern in Bezug auf den Erfolg einer IC-
Messung noch nicht durchgefuhrt wurde. Diese Fragestellung soll dazu beitragen,
eine Entscheidungshilfe flir den Einsatz der IC zu generieren und somit auch die

moglichen Bedenken zu verwerfen.
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Aulerdem bietet die IC fir die Diatolog*innen ein Sprungbrett sich in ein
multiprofessionelles ICU Team einzubringen und tragt zur weiteren Spezialisierung

der Berufsgruppe bei.

Anschliel3end sollen noch die Schwachen dieser Masterarbeit beleuchtet werden.
Aufgrund der geringen Stichprobenzahl, die in dieser Studie eingeschlossen
wurden, wurden kaum statistisch signifikanten Ergebnisse erreicht. Da auch nur
Patient*innen von zwei ICUs  eingeschlossen  wurden, ist die
Patient*innenpopulation nicht reprasentativ fur alle intensivpflichtigen Patient*innen.
Die Messung mittels Canopy-Haube ist bei spontanatmenden Patient*innen nur
dann madglich, wenn keine Sauerstofftherapie angewendet wird. Deshalb wurden
bis auf ein*e Patient*in nur beatmete Patient*innen eingeschlossen. Die
Anwendung der Canopy-Haube auf der ICU ist nach den Erfahrungen der
Studienautorin sehr eingeschrankt moéglich und wird vermutlich auch in Zukunft
kaum Einsatz finden. Dieser Fakt stellt nach der Meinung der Studienautorin eine
der groften Limitationen der IC dar. Dadurch ist bei vielen ICU Patient*innen, aber
auch bei vielen Patient*innen auf der Normalstation keine Messung maoglich und der
aus der Literatur hervorgehobene ,Goldstandard” in der Ernahrungstherapie nicht

umsetzbar.
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6 Conclusio

Nach den gesammelten Erfahrungen kommt die Studienautorin zur Conclusio, dass
die Indirekte Kalorimetrie eine Moglichkeit bietet, die vulnerable Gruppe der
intensivpflichtigen Patient*innen mit einer personalisierten Ernahrungstherapie zu
versorgen. Durch die Entwicklung neuer Monitore, welche kaum Zeit fur Aufwarmen
oder Kalibrierung benotigen, und die Messung die selbst nur wenige Minuten dauert,

sinkt auch gleichzeitig die Hemmschwelle fur die Anwendung der IC.

Die einzige Hemmschwelle, welche wahrgenommen werden konnte, liegt in der
Organisation der Messung, sowie die Verantwortlichkeit flir das
Geratemanagement. Das ICU Team ist bereits jetzt mit sehr knappen Ressourcen
(personeller aber auch finanzieller Natur) konfrontiert, daher bietet es sich fur die
Diatolog*innen an, sich in ein multiprofessionelles ICU Team einzubringen. Gerade
fur das LKH-Univ. Klinikum Graz war es in weiterer Folge sinnvoll, dass die
Diatolog*innen die Gerateverantwortung Ubernehmen, und die IC Messung
konsiliarisch an verschiedenen Stationen anbieten. Somit wird nicht nur ein
Sprungbrett in die ICUs geschaffen, sondern nach der subjektiven Einschatzung der
Studienautorin nimmt auch die Erndhrungstherapie durch die Mdglichkeit einer
objektiven Messmethode an Wertigkeit und Anerkennung zu. Trotzdem bleiben
offene Fragen hinsichtlich Anwendung der Messmethode, z.B. bei nicht invasiver
Sauerstofftherapie, oder bei der Interpretation der Messergebnisse offen, weitere

Studien sind von Noten.
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Anwendung Indirekte Kalorimetns Wersion 1.0 vom 15.04.2020
1. Wissenschaftlicher Hintergrund

1.1 Energieumsatz
Der Gesamienergisumsatz (total energy expenditure — TEE) setzi sich aus dem

Grundumsatz (GU), der Energie fiir physikalische Aktivitdt, der nahrungsinduzierten
Thermogenese, der Energie zur Warmersgulation sowie einem  moglichen
stressinduzierten Energisumsatz, zusammen. Der GU umfasst die Energie, die fir
die Aufrechterhaltung der normalen Karperzusammenseizung und Funktionen
erforderlich ist*. Energie wird neben der Herz- und Atemmuskulatur und der
permanenten Zellemeuerung fir alle im Kdrper ablaufenden Prozesse verbraucht.
Der GU wird unter standardisierien Bedingungen gemessen. Die Messung erfolgt
am Morgen nach ausreichender Nachtruhe, mehr als 12 Stunden nach der letzten
Mahrungsaufnahme, liegend, in williger Ruhe, frei von Schmerzen und bei stahiler
Raumtemperatur {1).

Der Ruheenergisumsatz (resiing energy expenditure — REE) ist vergleichbar mit
dem GU, nur dass fiir diese Messung weniger standardisierte Bedingungen (nur ein

Ruhezustand nach langerer Nahrungskarenz) notwendig ist (1).

Fir physikalische Aktivitat ist ebenfalls Energie erforderich und steiger daher den
TEE, bei Leistungssportlern z.B. kann diese Steigerung ein Vielfaches betragen.
Die Mahrungsinduzierts Thermogenese baschreibt den Energieverbrauch, welcher
fur Digestion, Absorption, Umwandiung und Speicherung der zugefiihrien
Mahrstoffe erforderlich ist. Energie zur Warmeregulation wird bendtigt, wenn
niedrige Temperaturen durch warme Kleidung und Bewegung nicht mehr
kompensiert werden kinnen. Das Frieren/Kaliezittern signalisiert, dass eine
zusdtzliche Warmeproduktion notwendig ist. Diese entstent durch Muskelzittern und
induziert ebenfalls eine deutliche Steigerung des TEE. Der letzte Faktor, der den
TEE beeinflussen kann, ist der Stressfaktor. Dazu zahlt nicht nur Stress, sondern
auch Schmerz und psychische Belastung. Bislang lizgen nur wenige Daten vor, dig
die Steigerung des TEE bei Schmerz oder Stress festhalten. Die Steigerung des
TEE variiert je nach Stress- oder Schmerzintensitat (1).
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Anwendung Indirekte Kalorimetns Version 1.0 vom 18.04.2020

1.2Energieumsatz der intensivpflichtigen Patientin/des intensivpflichtigen
Patienten
Der TEE und der Kilokalorienbedarf einer kKntisch kranken Patientin/eines kritisch

kranken Patienten variiert je nach Phase der kritischen Erkrankung (2). Die Phasen
der kritischen Erkrankung werden nach dem Phasenmodell von Cuthbertson et al.
gingeteilt. Dieses Modell unterscheidet zwischen der Ebb- und der frihen und
spaten Flow-Phase und beschreibt die metabolische Verdnderunag, die gine Person
im Rahmen einer schweren Erkrankungen, Trauma oder Operation unterliegt
{Abbildung 1) (3.4). Als Reaktion des Metabolismus in der initialen Ebb-Phase
kommt es zur Reduktion des TEE {1). Die initiale Ebb-Phase ist gekennzeichnet
durch einen Hypometabalismus, Hypoinsulinismus, Hyperglykdmien, Hypothermie,
Hypoperfusion und Hypercatecholdmie (5). Ziel dieser Phase ist =5, endogen
Substrate zu produzieren und frei zu setzen, um =in Maximum an Energie zur
Yerfugung zu stellen. Die Substrate werden durch die Gluconeogenese und
Glykogenolyse in der Leber, durch die Protealyse in der Muskulatur und durch die
Lipolyse im Feftgewebe hereitgestellt (5,6). Besonders der Abbau des
Proteinbestandes in der Skelettmuskulatur ist hier von zentraler Rolle (5). Dieser
Mechanismus ist unabhdngig von der exogensn Energie- und Nahrstoffzufuhr (4).
Diese Stoffwechselverdnderungen  werden induziert und gesteuert zum einen
durch die Stresshormone Adrenalin, Kortison und Glukagon, zum anderen durch

die im Rahmen der generalisierten Entzindungsreaktion freigesetzten Zytokine® (4).

(- Flow phaws
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Abbildung I: Verdnderungen des Matabolismus nach dem Modeall vor
Cuthbartson ot ai. Queia: Raottonachaiwong 5, Singer P. Indirect
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Anschliefend an diese erste, initiale Phase folgt die frihe Flow-Phase, die durch
geinen Hypermetabolismus gekennzeichnet ist. In dieser Phase kommt es zum
Katabolismus (1,3). Die Schwere des Hypermetabolismus ist abhangig wvom
Schweregrad des Stressresponses, der wiederum mit der Schwere der Erkrankung,
bzw. des Traumas korreliert (3). Die katabole Flowphase ist gekennzeichnet durch
gine vermehrie Sauverstoffaufnahme und =ine Zunahme des Energisumsatzes.
Gleichzeitig kommt es zu einer Zunahme der Stickstoffausscheidung, was durch
den Abbau von geschadigiem oder nekrotischem Gewebe und Muskelproteinen
bedingt ist. Beil fehlender Substratzufuhr in dieser Phase kann es zu erheblichen
Beeintrachiigungen des postoperativen und postiraumatischen Veraufes fihren
(5). In der spdten Flow-Phase, oder Rekonsfitutionsphase kommt es zur
Stabilisierung des Metabolismus (2). Die endogene Substratproduktion nimmt ab
und die/der Patientin kommt in gine anabole Stoffwechselphase (4).

Die Dauer und Schwere der einzelnen Phase hangt von vielen Faktoren ab. Diese
sind wie bereits beschrieben die Schwere der Erkrankung bzw. des Traumas, aber
auch das Alter, der Zustand und die Abwehrlage der Patientin/des Patienten (3,5).

Mach der akuten Phase der kritischen Erkrankung kommt die Rehabilitationsphase,
oder jpost-acute phase”. Fiel dieser Phase ist es, die davor erittenen metabolischen
Defizite durch eine ad3quate Energie- und MNahrstoffzufuhr wieder langsam
auszugleichen. Kann die Patientin/der Patient jedoch eine anabole
Stoffwechsellage nicht halten, kommt es wieder zum Katabaolismus (2,6). Findet hier
eine zu gennge Energie- und Nahrstoffzufuhr statt, wird die Remahilisation nach der
kritischen Erkrankung erschwert (4).

Micht nur die Phase der kritischen Erkrankung, sondem auch diverse andere
Einflussfaktoren wie Unfersuchungen, Therapien und medikamentise Therapien
kinnen einen Einfluss auf den TEE von intensivpflichtigen Patientinnen haben.
Auch die Emdhrung einer Patientin/eines Paftienten lisst den TEE durch
Metaholisierung der Mahrstofizufuhr steigen. Mechanische Beatmung, Sedierung
und therapeufische Hypothermie lassen den TEE sinken. Im Gegenzug filhren
Mobilisation, die nahrungsinduzierte Thermogenese und Fieber zur einer
Steigerung des TEE. Die Verdnderungen des TEE von intensivpflichtigen
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Patientinnen spiegeln somit nicht nur die Erkrankung per se wider, sondem

unteriegen auch dem Einfluss der medizinischen Interventionen (3).

In Bezug auf den TEE und die Substratzufuhr wird in der Literatur und den aktuellen
Guidelines bei intensivpflichtigen Patientinnen vor allem der Effekt und die
Auswirkungen einer Hypo- sowie Hyperalimentation beschrieben. Owverfeeding®
oder Hyperalimentation wird laut den aktuellen Guidelines definiert mit einer
Kilokalorienzufuhr von mehr als 110% des Energieziels, welches optimalerweise
durch die Messung mit der Indirekten Kalorimetrie {IC) definiert werden soll.
Besonders in der Ebb-Phase und dem Beginn der frihen Flow-Phase der kritischen
Erkrankung, wo es zu einer endogenan Substratproduktion und -freisetzung kommt,
ist zu bericksichtigen, dass eine volle Emahrung zu einer Hyperalimentation fuhren
kann. Werden in dieser friihen Phase exogen Nahrstoffe und Kalorien zugefihr,
kann es leicht zu einer Hyperalimentation kommen (2). Wie viel Energie endogen
bereitgestellt wird, ist abhingig von der Schwere der Erkrankung, aber auch von
Emdhrungszustand vor Eintreten der kritischen Erkrankung (7). Diese frihe Flow-
Phase beginnt meist innerhalb 24-48 Stunden nach Beginn der Kritischen
Erkrankung und kann zwischen drei und sieben Tagen andauvem (6). Folgen einer
Hyperalimentation sind unter anderem Leberfunktionsstirungen, Fieber, hihere
Infekfionsraten, =in verldngerer Intensivaufenthalt und eine erhéhte Morialitat
sowie eine |angere Dauer an der Beatmungsmaschine. Die Messung der
endogenen Energieprodukfion ware fir die Bestimmung des individugllen

Kilokalorienzieles sehr hilfreich, ist aber derzeit nicht maglich (2).

Eine Hypoalimentation ist laut der Guideline der European Society fir Clinical
Mutrition and Metabolism (ESPEN) definiert durch sine Kalorienzufuhr unter 70%
des Energieziels (2). Die Untererndhrung van kritisch kranken Pafientlnnen, z.B.
durch inaddguate Berechnung des Energiebedarfs, zu langen Emahrungspausen,
oder ginem Mismatch zwischen Kalorienziel und Zufuhr, ist ebenfalls mit negativen
Folgen hinsichtlich Morbiditat und Morialitat assoziiert (8). Hohere Infektionsraten,
Wundheilungsstdrungen und Organdysfunktionen gehen ebenfalls mit einer
Yerangerung des Krankenhausaufenthalies, einer Steigerung der Kosten und einer
erhihten Mortalitit einher (3). Heyland et al. zeigte in einer multizentrischen,

prospektiven Studie, dass 74% wvon 3390 intensivpflichtigen, beatmeten
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Patientinnen unteremahrt wurden. In dieser Studie wurde als Ziel 80% des
berechneten oder gemessenen Kilokalorienzigls definiert und liegt somit 10% dber
der Definition der ESPEMN. Im Durchschnitt bekamen die Patientinnen jedoch nur
61,2% des Kilokalorienziels und somit zeigt diese Studie, dass Hypoalimentation
von intensivpflichtigen Patientinnen ein wichtiges Thema in der Emahrungstherapie
ist (9). Aufgrund der unterschiedlichen Erkrankungsphasen im Verauf des
Intensivstation (Intensiv care unit — ICU) -aufenthaltes ist jede Patientin/jeder Patient
gefihrdet fiir eine Unter- oder Uberemahrung sind.

Bei der Berechnung des individuellen Kilokalorienziels, und zur Yermeidung einer
Uberemahrung, sind bei intensivpflichtigen Patientinnen zusitzlich die nicht
emahrungsbedingten Kilokalorien (non  nutritional  calories — KNNC)  zu
bericksichtigen (6). Die Hauptquellen fir WNNC auf der |CU  stellen
Glukoseinfusionen, Propofol zur Sedierung und das Citrat zur Citradialyse dar. 1ml
Propofol liefert 1,1 Kilokalorien (kcal). Glukose liefert 4kcallg, bel einer 5%
Glukoseinfusion werden somit 200kcal pro Liter Infusion zugefihrt. Die
Kilokalorienaufnahme durch die Citratdialyse ist schwieriger zu definieren und wird
u.a. von der Konzenftration des Cirates und der Infusionsrate beeinflusst (10). Im
LKH-Univ. Klinikum Graz wird, entsprechend einer Berechnung der Firma, deren
Gerdte wverwendet werden, fir die konfinuierliche Ciratdialyse eine

Kilokalorienzufuhr von ca. 200kcalTag bertcksichtig.

1.3Messungen des Energieumsatzes
Die Komponenten des TEEs werden laut dem internationalen System der

Maleinheiten in Joule angegehen. Da im deutschsprachigen Raum die
Yerwendung der Einheit kcal gebrauchlicher ist, wird in dieser Arbeit auch kcal
verwendet.
Der Energieumsatz (EE) kann durch drei unterschiedliche Verfahren gemessen
werden (1).

- Direkte Kalorimetrie: Bei allen metabolischen Prozessen entsteht Warme, die

an die Umwelt abgegeben wird. Diese abgegebene Wiarme kann durch
Raumkalorimeter mit elekirischen Temperatursondan gemessen werden und
entspricht der mefabolischen Aktivitdt der Versuchsperson. Diese
FRaumkalorimeter in Raumgrilie stehen meist nur Forschungseinnchtungen
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zur Verugung. Durch die Raumgrofle konnen Ess-, Schlaf- und
Arbeitsmdglichkeiten angeboten werden und somit kann sich eine
Versuchsperson fiir einen langeren Zeitraum in diesem Raum aufhalten und
{1).

Doppelt stabil markieres Wasser: Bei dieser Methode trinkt die Person ein

mit Deuterium (H?) und dem stabilen Isotop '*0 markiertes Wasser.
Deuterium wird dber den Urin ausgeschieden, der markierte Sauerstoff wird
sowohl uber den Urin ausgeschieden, als auch in COz eingebaut dber die
Lunge abgeatmet. Nach dem gewilinschien Messzeitraum werden die beiden
Stoffe im Urin gemessen und die berechnete Differenz entspricht der Menge
150, die dber die Atmung abgeatmet wurde. Das abgeatmete "0 steht
proportional zur CO»2 Produktion. Durch einen aus der Nahrungsaufmahme
der Untersuchungsperson geschatzien Respiratorischen CQuotienten (RQ)
kann die Oz Aufnahme berechnet werden. Die berechneten Werte werden
anschliefend in Formeln zur Berechnung des TEE eingesetzt. Diese
Methode  ermdglicht  die Langzeitmessung des TEE  unter
Alitagshedingungen der Versuchsperson (1).

Indirekte Kalorimetrie: Bei der IC wird der aktuelle EE aus der Messung der
Sauverstoffaufnahme (VOz2) und die Kohlendioxidabgabe (VCOz2) bestimmit.
Welche Komponente des TEE bei der IC gemessen wird, hadngt von den

Bedingungen der Untersuchung ab. In der Regel wird die IC in einem
Ruhezustand nach Nahrungskarsnz von mindestens finf bis 12 Stunden
angewendet und somit der REE gemessen. Die IC misst den EE ber einen
kurzeren Zeitraum, der Wert wird anschliefend auf 24 Stunden
hochgerechnet. Die IC kann jedoch auch nach kérperlicher Aktivitat
verwendet werden, um die Energie fur die physikalische Aktivitat zu messen.
Ein Vergleich einer Messung im nichtemen Fustand und in der
postprandialen Phase eignet sich auch zur CQuantifizierung der
nahrungsinduzierten Thermogenese (1,11,12). Typischerweise findet diese
Methode jedoch Einsatz zur Messung des REE, und wird dafur als Gold
Standard herangezogen (13). Zur Berechnung des tatsdchlichen REE aus
den gemessenen Werten des VCOz und YOz, kommt nachfolgende Formel
von Weir zum Einsatz (14):
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EE (kcaliday) = ([VOz Limin x 3,941] + WCOz Limin = 1,11] + [uNz x 2 17]) x
1,44 (12,14).

uMz bezeichnet die Stickstoffausscheidung im Urin. Dieser Faktor wird haufig
nicht in die Berechnung inkludiert, da der Faktor nur 4% des EE ausmacht
{12). Aulerdem basiert die IC auf der Annahme, dass der Substratverlust
uber Fazes und Urnn vernachldssighar ist und somit der Faktor der
Stickstoffausscheidung in der Formel von Weir nicht inkludiert werden muss
{15). Deshalb lautet die heutzutage hiufig verwendete Formel wie folgt (12):

EE (kcaliday) = ([VOz Limin x 3,941] + [VCOz Limin x1,11]) x 1,44 {12,14)
{12).

Die IC ist heutzutage erhaltlich als jon-the-go® Gerdt und das Ergebnis der
Messung wird innerhalb von Minuten angezeigt (3). Unter 1.5 wird die IC
nochmals genauer beleuchtet.
Die Messungen des TEE mithilfe der Methoden der direkten Kalorimetrie und des
doppelt stabil markierten Wassers stehen meist nur Farschungseinrichtungen zur
YWerfigung. Die computergesteuerte |C hingegen ermdglicht zumindest die
Messung des REE im klinischen Allkag (13).

1.4 Priadiktive Formeln zur Berechnung des Gesamtenergieumsatzes
Wie bereits erlduter, findet der Grotteil der Methoden zur Messung des TEE meist

nur in Foerschungseinrichtungen Anwendung. Auch die IC hat trotz ihrer besseren
Praktikabilitdt bislang noch keinen Einzug in die Routineg der EKlinischen Praxis
gefunden. Aufgrund dessen werden von vielen Gesellschaften Formeln empfohlen,
die zur Berechnung des TEE herangezogen werden kénnen. Diese Formeln
beruhen meist auf dem gleichen Prinzip: Der GU wird mit einer Formel berechnet,
die dblicherweise Alter, Geschlecht, Grole und Gewicht beinhalen und
anschliefend mit einem Aktivitdtsfaktor (physical activity level — PAL), welcher das
Ausmal der kirperlichen Aktivitidt widerspiegelt, multipliziert (1). Die hekannteste
Formel fir die Berechnung des GU, die Hamis-Benedict-Formel, wurde vor 100
Jahren publiziert (16). Fir den PAL werden in Osterreich typischerweise die D-A-
CH Referenzwerte fir die Energiezufuhr herangezogen, welche wvon den
Fachgesellschaften fiir Eméahrung von Deutschland, Osterreich und der Schweiz
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vergffentlich wurden. Der Faktor variiert von 0,95 fir _schlafen® bis zu 2,0 fir
kdrperliche anstrengende Arbeiten (17).

Rechenbeispiel des TEE mit der Harris-Benedict-Formel und PAL
Harris Benedict Formel (18):

Manner: 13,75 x Kdrpergewicht (KG) (in kg) + 5 x Grofe (in cm) — 6,8 x Aller+ 66 =
GU in kcal
Women: 9.6 x KG (in ka) + 1,8 x Grélke (in cm)— 4,7 x Alter + 655 = GU in kcal

Beispiel: Frau, Grofie: 1,65m. Gewicht: 70kg. Alter: 50 Jahre, Buroangestelite
GU=96x70+1,8x165-4,7 x 50 + 655

GU = 138%9kcal

TEE = GU x PAL

PAL: 1,4 fir vorwiegend sitzende Tatigkeit {(17).

1389 x 1,4 = 1945kcal

Der TEE betragt in diesem Beispiel/Fall 1945kcalTag.

Yiele dieser Berechnungsformeln wurden entwickelt, um den TEE von gesunden
Personen zu berechnen (19). Fir intensivpflichiige Patientlnnen gibt es ebenfalls
sperzielle Formeln zur Berechnung des TEE, z.B. von Mifflin, Ireton-Jones, und als
Faustregel die Kdmpergewicht basierte Formeln mit 25kcal’kg KG (20). Auch die
Harris-Benedict Formel wird haufig fir intensivpflichtige Patientinnen angewendet.
Zum Pendant des PAL wird fir intensivpflichtige Patientlnnen ein Stressfakior
verwendet, der die Steigerung des TEE durch die kritische Erkrankung
widerspiegelt. Fur intensivpflichtige Patientinnen wird typischerweise der Faktor 1,3
verwendet (21). Zusman et al. verglichen den mittels 1C gemessensn REE und den
mit unterschiedlichen Formeln berechneten EE bei 1440 intensivpflichtigen
FPatientinnen. Eine Hypoalimentation wurde definiert als 85% des gemessensn TEE
durch die IC. Die Hyperalimentation wurde definiert als 115% des gemessensn TEE
durch die IC. Bei der Harris-Benedict Formel mit Stressfaktor 1,3 kam es zu einer
Hypoalimentation bei 15% der Patientinnen. Bei 35% der Patientinnen hatte diese
Berechnungsformel dagegen zu einer Uberemdhrung gefilhrt (22). Pradiktive
Formeln sind daher fir intensivpflichtige Patientinnen nur von begrenztem Nutzen

(1).
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Eine weitere Maglichkeit zur Berechnung des TEE ist die Verwendung der Formel
NCO: x BAYS. Das VCO: wird an Beatmungsmaschinen angezeigt. Die
Yerwendung wird von der ESPEN bei beatmeten Patientlnnen empfohlen, wenn die
Maoglichkeit zur Anwendung der IC nicht vorhanden ist (2).

Die genannten Berechnungsformeln kKommen auch bei intensivpflichtigen
Patientinnen mit Adipositas an ihre Grenzen. Fir die Energiebedarfsherechnung
wird von einigen Fachgesellschaften die Adaptierung des Kérpergewichtes bei
adipdsen Patientinnen empfohlen. Die Formeln fir die Gewichisadaptierung
variieren zwischen den Fachgesellschafien (2,6). Die Energiebedarfsberechnung
mit dem adapfierten Korpergewicht (ABW) spiegelt jedoch nicht die
Korperzusammensetzung, also die Muskel- und Fettmasse der Person wider. Dig
Komperzusammenseizung hat einen grofien Einfluss auf den TEE, weshalb selbst
bei der Anwendung des ABW pradikfive Formeln nicht geeignet sind (2).

1.5 Indirekte Kalorimetrie
Die IC wurde Anfang des 19. Jahrhunderts entwickelt und eraubt eine einfache,

nicht invasive und schnelle Messung des REE (14). Wie bereits beschrieben, misst
die |C die Sauerstoffaufnahme und die Kohlendioxidabgabe einer Person, und diese
Parameter korrelieren mit dem REE der gemessenen Person (19). Durch
technologische Weiterentwicklungen stehen heutzutage Monitore zur Yerfugung,
die eine handliche, benutzerfreundliche Grite aufweisen und Messungen am
Patientenbett ermaglichen (3).

Wichtig im klinischen Alltag sind im Rahmen des _Point of Care Testing® (FOCT)
einsetzhare Gerate. POCT ist definiert als medizinisches, diagnostisches Testen
aulterhalb eines Labors, in der unmittelbaren Umgebung der Patientin'des
Patienten, wobei das Ergebnis umagehend abgerufen werden kann. Typische
Yerreter sind Gerate zur Durchfihrung wvon  Blutgas-Analysen und
Bluizuckermessgerate. Mithilfe des POCT konnen Therapieentscheidungen
innerhalb  wvon  Minuten am Patientenbett getroffen werden. Durch die
technologische 'Weiterentwicklungen ist auch die IC als POCT verfighar, da es
keiner Aufwarmzeit oder Kalibration bedarf und die Messdauer 10-20 Minuten
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betragt (2,23). Bei alteren Monitoren musste friher mit einer Aufwarmzeit von
durchschnittlich 30 Minuten, und einer Messdauer von 30 Minuten bis zwei Stunden
gerechnet werden (12). Die Messung erfolgt entweder durch den Einsatz einer
Gesichtsmaske, einer Canopy-Haube oder einem Einweg-Volumensensor fir
beatmete Patientinnen (23). Aufgrund der Moglichkeit des _bed-side-testing” ist die
I im Emahrungsmanagement besonders fir Situationen geeignet, in denen eine
Kilokalorienverschreibung genau angepasst und konfrolliert werden muss, zum
Beispiel bei intensivpflichtigen Patientinnen {3).

1.5.1 Indirekte Kalorimetrie auf der Intensivstation
Laut der ESPEN Guideline on clinical nutrition in the intensive care unit wird die 1C

als Goldstandard zur Bestimmung des TEE won intensivpflichtigen Patientinnen
emfpohlen (2). Wie bereits beschrieben, bestimmen die Rahmenbedingungen der
Messung, welche Komponente des TEE gemessen wird. Typischenveise wird der
REE gemessen (1). Der gemessene REE einer intensivpflichtigen Patientin/eines
intensivpflichtigen Patienten kann als TEE angesehen werden (14). Die punktuelle
Messung des EE einer intensivpflichtigen Patientinfeines intensivpflichtigen
Patienten reprasentiert den TEE dber 24h (14,15), weshalb in der weiteren Arbeit
auch der TEE von intensivpflichtigen Patientinnen verwendet wird.

Bisher greifen im Klinischen Alitag, aufgrund der limitierten Zugrifismoglichkeiten,
viele Diatologinnen und Arztinnen/Arzte auf einer ICU auf pradiktive Formeln zur
Energiebedarfsherachnung der Patientinnen zurdck. Heyland et al. konnten zeigen,
dass nur 2% der intensivpflichtigen Patientinnen mit der IC gemessen werden, bei
den restlichen 98% wird eine Formel zur Berechnung des EE verwendet (9). Die
Anwendung von Formeln und Gleichungen ist jedoch mit Vaorsicht zu betrachten, da
viele Untersuchungen gezeigt haben, dass diese Formeln fir krtisch Kranke
inadaquat sind. Dies kann darauf zurickgefiiht werden, dass diese
Berechnungsformeln klinische Faktoren wie die Phase der kritischen Erkrankung,
und diverse andere Einflussfakitoren, die den Stoffwechsel beeinflussen, nicht oder
nur inadaquat benicksichtigen (8). Wie bereits beschrieben, unterliegt der TEE von
intensivpflichtigen Patientinnen einem phasischen Verlauf, angepasst an die
Stressantwort nach Cuthbertson et al. Der Schweregrad dieses Stressresponses
und der zeitliche Verauf variert jedoch von Patientln zu Patientln und somit wird
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dadurch auch der Verlauf des TEE beeinflusst. Aus diesem Grund kann eine valide
Festlegung des TEE bei dieser Patientinnenpopulation nur durch eine Messung
erfolgen (4). Yor allem beil der Anwendung von kdrpergewichishasierten Formeln
wird vorgetduscht, dass sich der REE einer Patientin/eines Patienten in sinem
Static state® befindet. Aber auch Formeln, die klinische Parameter, wig z.B.
respiratorische  Kenngriflen verwenden, zZeigen keine zufriedensizllende
Ergebnisse hei der Berechnung des TEE (22).

Wie bereits beschrieben, sind eine Hypo-, sowie ine Hyperalimentation mit vielen
Komplikationen fir die intensivpflichtige Patientin/den intensivpflichtigen Patienten
verbunden (2,3). Um die Emahrungstherapie zu verbessermn und eine adaquate
YVersorgung dieser Patientinnenpopulation zu gewdhrieisen, wire daher ein

flachendeckender Einsatz der IC auf einer ICU winschenswert {3).

1.5.2 Wer soll gemessen werden?
Wie bereits beschriebhen signet sich die |C vor allem fiir Situationen, in denen es

notwendig ist, die Yerschreibung der Energiezufuhr genau anzupassen und zu
kontrollieren (3). Die Studiengruppe ICALIC, zusammengesetzt aus internationalen
Emdhrungsexpertinnen im Intensivbersich, war bei der Entwicklung gines neuen,
handlichen Monitars fir die IC beteiligt. Diese Studiengruppe empfighlt den Einsatz
der IC bei intensivpflichtigen Patientlnnen, die langer als wvier Tage auf der
Intensivstation sind, sowie bei Patientinnen nach einer grofen Operation oder
Trauma, da diese Patientlnnen grofem Stress ausgesetzi sind. Auferdem sind
Patientinnen mit einer chronischen Erkrankung gute Kandidaten fiir die IC, da
chronische Erkrankungen die metabolisch aktive Magermasse und die physische
Aktivitat beeinflusst, und dadurch auch den EE (14). Die IC ist hesonders
empfehlenswert bei Patientlnnen mit einem sehr niedrigen oder sehr hohen
Kompengewicht, da es sehr schwierig ist, mithilfe pradiktiver Formeln den TEE von
adipdsen Patientinnen zu berechnen und diese Patientinnen hesonders gefahrdet
sind, unter- oder Gbererndhrt zu werden (14,24). Bei 25 adipdsen, intensivpflichtigen
Patientinnen wurde der Bedarf im Yergleich des gemessenen TEE (IC) mit dem
berechneten TEE (11-14 kcalkg KG) durch die gew&hite Formel im Durchschnitt
um mehr als 1000kcal unterschatzt (25).
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Frankenfield & Ashcrafi beantworien die Frage, welche Patienten mit der IC
gemessen werden sollen, mit der Antwort ,The idyllic answer to this question is
everyone, every day". Durch minimierte Ressourcen wird in diesem Paper die
Anwendung der IC an Patientlnnen mit unerklarbaren hohen arernellen
Fohlendioxidpartialdruck  oder  Minutenvolumen, bei  Patientlnnen  mit
Rickenmarksvereizungen und bei Gewichtsverlust trotz voller Emahrung der
Patientin/des Patienten empfohlen (26).

1.5.3 Zeitpunkt der Messung mit der indirekten Kalorimetrie
Fir die Messung mit der |C gilt grundsdtzlich: je stabiler die klinische Situation der

Patientin/des Patienten ist, desto reliabler sind die Ergebnisse der IC. Laut der
ICALIC Studiengruppe ist ein Messergebnis als reliabel anzusehen, wenn der
Respiratonsche Quotient (RQ) zwischen 0.7 und 1 liegt (14). Sobald sich die
Situation einer Patientin/feines Patienten andert, soll die Messung wiederholt
werden, um die Kilokalorienverschreibung an die aktuelle Erkrankungsphase der
Patientin/des Patienten anzupassen. In der frihen Phase eines Intensivaufenthaliss
solte die Messung laut Oshima et al. innerhalb von 24-48 Stunden wiederholt
werden, um die dynamische Entwicklung der kritischen Erkrankung festzuhalten
(14). Laut Rattanachaiwong und Singer kann auch in Erwdgung gerogen werden,
den TEE gemessen mit der |C als prognostischen Aussageparameter fur
intensivpflichtige Pafientinnen zu untersuchen, da der TEE den metabolischen
Yeranderungen der kritischen Erkrankung unterliegt (3).

Beil beatmeten Patientinnen wird die Messung durch die IC am dritten bis vierten
Tag nach Aufnahme auf die ICU empfohlen. Nach drei his vier Tagen kann davon
ausgegangen werden, dass die frihe, instabile Phase vorbei ist und sich die
klinische Situation der Pafienfinfdes Patienten stabilisiert und dadurch wvalide
Messergebnisse entstehen. Bei spontanatmenden Fatientlnnen gibt es keine
genaue Empfehlung fir den Zeitpunkt der Messung (14). Wie jedoch unter Punkt
1.2 heschriehen, ist die Dauer und Intensitat der sinzelnen Phasen der kntischen
Erkrankung unter den Patientinnen nicht einheitlich und hangt von vielen Faktoran
ab (3,5). Zusitzlich wird der TEE nicht nur von der Phase der kritischen Erkrankung
beeinflusst, sondern unterliegt, wie bereiis in den vorhengen Kapiieln erdautert
wurde, vielen anderen Einflussfaktoren. Somit kann nicht von einer homogenen
Patientinnengruppe auf der ICU gesprochen werden. Dies lasst vermuten, dass
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auch die Empfehlung, die Messung am dritten oder vierten |CU Tag durchzufiihren,
nicht fiir jede Patientin/jeden Patienten passend ist. Bis lang gibt es jedoch keine
Anhaltspunkte oder Empfehlungen dafir, ob ein cder mehrere Klinische Parameter
anzeigen, ab wann die Messung mit der IC sinnvell ist und valide Messergebnisse
liefert.

1.6 5tudienziel
Fasst man die Literatur zusammen, unterliegen extrem kKritische, instahile

Patientinnen einem ausgepragten Stressresponse, die Ebb-Phase ist ausgepragter
und dadurch werden auch mehr Kilokalorien endogen bereifgestellt (3).
Typischerweise sind diese kritischen Patientinnen intubiert und werden kinstlich
beatmet. Bei diesen Patientinnen besteht besonders die Gefahr einer
Uberemahrung, wenn die endogene Substratbereitstellung nicht berlicksichtigt wird
und die Berechnung des Kalorienzigls mit einer Formel geschight. Die Folgen einer
Hyperalimentation wurden bereits unter 1.2 beschrieben. Dadurch wird die
Motwendigkeit der Anwendung der IC auf einer ICU verdeutlicht.

Trotzdem die IC als Goldstandard zur Ermittlung des EE bei intensivpflichtigen
Patientinnen empfohlen wird (2,27), sind die Efahrungen mit der Messmethode,
aufgrund fehlender Verfiigharkeit, sehr limitiert. Daher ist es relevant, Erfahrungen
fur die Einsetzbarkeit im klinischen Alltag zu sammeln. Im Sinne einer
Ressourcenschonung, Gerat und Equipment belasten das Budget und erfordem
erfahrenes Personal (18), soll diese Masterarbeit ein besseres Verstindnis fiir die
Anwendbarkeit der IC-Messung auf einer ICU schaffen. Ziel dieser Arbeit ist es, eine
Entscheidungshilfe fiir den Einsatz der IC zu generieren, um somit einen sinnvollen

und Ressourcenschonenden Einsatz der Messmethode zu gewdhrieisten.

1.7 Forschungsfragen
Aus dem wissenschafilichen Hintergrund ergibt sich die Frage, ob mittels klinischer

Parameter vorausgesagt werden kann, on eine Messung mit der indirekten
Kalorimefrie ad3guat oder nicht adiguat wird. Deshalbh wird folgende
Forschungsfrage gestelit:
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- Wann ist der optimale Zefipunkt der ersten 1C-Messung beil intensivpflichtigen
Patientinnen?

- Besteht ein Unterschied zwischen klinischen Parameter von intensivpflichtigen
Patientinnen, mit einem addquaten und nicht adaquaten Messergebnis mit der
indirekten Kalorimetrie?

Unterfrage:

- Inwisweit kann die IC Messung mit den an den Intensivstationen verwendeten
pradiktiven Formeln verglichen werden?

2. Studiendesign
Bei dieser Masterarheit handelt es sich um eine monozentrische, prospekiive

Explorationsstudie, die in Form einer Beobachtungsstudie durchgefihrt wird. Da bei
dieser Studie Keine unterschiedlichen Interventionen miteinander verglichen
werden, ist weder eine Verblindung, noch eine Randomisierung erforderlich.

2.1, Zeitplan bzw. Auswertungsplan
September 2019. Einreichung des Grobkonzepts an die MA Koordination und

Lehrgangsleitung.

Apnl 2020: EBinreichung des Studienprotokolls an das Ethikkomitee der Med Uni
Graz.

Juli und August 2020 - Datenerhebung: Yoraussichtlicher Beginn fiir die
Messungen des EE mittels |1C. Dieser Termin kann sich aber aufgrund der Covid-19
Fandemie in den Herbst verschieben. Zurzeit ist die Situation im Klinikum Graz far
den Sommer noch nicht absehbar.

Herbst 2020: Start der Auswertung der Daten & Verfassung der Masterarheit
Herbst"Winter 2020: Ferigstellung der Masterarbeit
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3. Methodik und Statistik

Fragestellung: Wann ist der optimale Zeitpunkt der ersten IC-Messung bei

intensivpflichtigen Patientlnnen?

Fir diese Fragestellung werden Patientlnnen am 1., 2., 3. und 4. Intensiviag
gemessen. Es soll gekldrt werden, ob sich der Energiebedarf zwischen den

Messzeitpunkien signifikant unterscheidet.

HO: Der durch die IC gemessene Energiebedart von intensivpflichtigen Patientinnen
unterscheidet sich nicht vom 1. bis zum 4. Intensiviag.

HA: Der durch die IC gemessene Energisbedart von intensivpflichtigen Patientinnen
unterscheidet sich vom 1. bis zum 4. Intensiviag.

Unterschied in den Mittelwerten des Energieumsatzes der indirekten Kalorimetrie
Zwischen den einzelnen Tagen(z.B. Tag 1 —Tag 2, Tag 1 — Tag 3, usw.). {-Tesf fir
abhdngige Messungen, oder ein Wilcoxon-Test, Signifikanzlevel a = 0,08,

Hauptzielparameter (an Tag 1 - 4):

Energieumsatz IC (in kcal), Respiratorischer Quotient, Laktat {in mmaol/L),
katecholaminbedarf (in pgko KG /min), hdmodynamische Instahilitdt (ja/nein, wird
durch die zustdndige Intensivimedizinenn/den zustandigen Intensivmediziner
beantwortet),  Insulinbedarf  (in  IE/M), pH-Wer, Beaimungsparameter
(inspiratorische Sauerstofffraktion (FiQz in Prozent), positiver endexspiratorischer
Druck (FEEP in cm Hz(Q), Atemwegsdruck { in cm HzQ), Kirpertemperatur (Grad
Celsius).

Nebenzielparameter (Baseline-Erhebung):
Demographische Daten - Alter (Jahre), Geschlecht, Grite (in m), Gewicht (in kg),
Body mass Index (BMI) (kg/m®), ABW (in kg hei BMI = 30kg/m?).
ABW bei Patientlnnen mit BMI =30 berechnet: (akiuelles Kirpergewicht — ideales
Kirpergewicht (BMI 25)) x 25% + ideales Kdrpergewicht (G6).

Weitere relevante Daten - Dauer des Intensivaufenthalts (in Tagen), Zeitpunkt der
Messung (in Tagen), Hauptdiagnose/Grund fiir Aufnahme auf die Intensivstation,
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Chronische Erkrankungen, Art der Intensivstation, Erndhrungsform {oral, enteral,

parenteral), Dauer seit der letzten Nahrungsaufnahmefkontinuigriche Ernahrung

Aulerdem wird die Anzahl der adaguaten und inadiaguaten Messergebnisse von
Tag 1 bis 4 erhoben. Laut ICALIC Studiengruppe gilt ein Messergebnis mit der IC
als inaddquat, wenn der RQ = 0,7 und = 1 ist (14). Es soll geklarnt werden, ob die
beohachten Haufigkeiten sich signifikant von den theorefisch erwaretzn
Haufigkeiten unterscheiden.

Yerngleich der Haufigkeiten der adaguaten und inaddguaten Messergebnisse zu 4

verschiedenen Messzeitpunkten: Chi-Quadrat Test, Signifikanzlevel a = 0,05.

Fragestellung: Besteht ein Unterschied zwischen Klinischen Parameter von

intensivpflichtigen Patientlnnen, mit einem addquaten und nicht adaguaten

Messergebnis mit der indirekien Kalorimetrie?

Bel dieser Fragestellung wird =ine Patientinfein Patient zu unterschiedlichen
Feitpunkten IC gemessen. Bei jeder Messung werden klinische Parameter erhoben,
die mit den metabolischen Yeranderungen der kritischen Erkrankung sinhergehen.
Die Patientinnen werden dafiir am 1., 2., 3. und 4. Intensivtag gemeassen und an
jedem Tag werden zusidtzlich die unter Haupizielparameter beschriebenen
klinischen Parameter ernoben. Es werden die Messungen der ersten Fragestellung
herangezogen. Hier soll erkannt werden, ob anhand klinischer Parameter

entschieden werden kann, wann die 1C-Messung sinnvaoll ist.

HO: Es gibt keinen Unterschied zwischen klinischen Parametern bel einem
adaquaten und inadaquaten Messergebnis mit der indirekten Kalorimetrie.
HA: Es gibt einen Unterscheid zwischen Elinischen Parametern bel einem

adagquaten und inadaquaten Messergebnis mit der indirekten Kalorimetrie.
Die Reliabilitit des Messergebnissen wird durch den Respiratonschen Cluotienten

(RO} definiert. Laut ICALIC Studiengruppe gilt ein Messergebnis mit der IC als
inad3quat, wenn der RQ < 0,7 und = 1 ist.

Gruppenginteilung: RQ < 0,7 und RQ = 1; RQ zwischen = 0,7 und = 1
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AV folgende klinische Parameter:
Laktat, Korperemperatur, Kaitecholaminbedarf, pH-Wert, FiQz, PEEP,
Atemwegsdruck, Insulinbedarf.

Pro Parameter und Tag wird ein - Test fir unabhangige Messungen oder der Mann-
Whitney U-Test durchgefihrt, Signifikanzlevel a = 0,05.

Hauptzielparameter (an Tag 1 — 4):

Energieumsatz 1T (in kcal), Respiratorischer Quotient, Laktat (in mmol/L),
Katecholaminbedarf (in yg/kg KG /min), hdmodynamische Instabilitat (ja/nein, wird
durch die zustdndige Intensivmedizinerinfden zustandigen Intensivmediziner
beantwortet), Insulinbedarf {in  IEM), pH-Wer, Beatmungsparameter
(inspiratorische Sauerstoffiraktion (FiQz in Prozent), positiver endexspiratonscher
Druck (PEEF in cm HzO), Atemwegsdruck { in cm HzO), Kérpertemperatur {Grad

Celsius).

Mebenzielparameter (Baseline-Erhebung):
Demographische Daten - Alter (Jahre), Geschlecht, Grife (in m), Gewicht {in kg),
Body mass Index (BMI) (ka/m?), ABW (in kg bei BMI = 30kg/m?).
ABW bei Patientlinnen mit BMI =30 berechnet: (aktuelles Kdrpergewicht — ideales
Karpergewicht (BMI 25)) x 25% + ideales Kdrpergewicht (6).

Weitere relevante Daten - Dauer des Intensivaufenthalts (in Tagen), Zeitpunkt der
Messung (in Tagen), Hauptdiagnose/Grund fir Aufnahme auf die Intensivstation,
Chronische Erkrankungen, Art der Intensivstation, Ernahrungsform (oral, enteral,

parenteral), Dauer seit der letzten Nahrungsaufnahmekontinuigriiche Erndhrung

Fragestellung: Inwieweit kann die IC Messung mit den Berechnungen mittels

pradiktiver Formeln verglichen werden?

Wie bereits beschrieben, ist die Messung mit der IC kostenintensiver und
reitaufwandiger, als die Anwendung einer Berechnungsformel. Mit dieser
Fragestellung soll geklart werden, ob an sinem Messzeitpunkt (Tag 1 — 4) die
Berechnungsformel mit der VCO:-Messung oder die Berechnungsformel 20-

25kcalkg KG mit der Messung der indirekten Kalorimetrie dberginstimmt. Hierflr
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werden die Messergebnisse mit der IC von der Patientinnengruppe der 1.

Fragestellung herangezogen.

Yergleich Energieumsatz verschiedens Berechnungsmethoden (VCO2 Messung,
ESPEN Empfehlung 20-25kcallkg KG) mit dem Energieumsatz der IC an ICU Tag
1-4.

HO: Es gibt keinen Unterschied zwischen gemessenen und berechneten
Energiebedarf hei intensivpflichtigen Patientinnen.
HA: Es qgibt einen Unterschied zwischen gemessenen und berechneten

Energiebedarf hei intensivpflichtigen Patientinnen.

Je nach Normalverteilung, £-Test filr abhdnagige Messungen, oder ein Wilcoxon-Test
durchgefiihrt, Signifikanzlevel a = 0,05.

EE (IC-Messung) — EE (W COz2 Messung)

EE (IC-Messung) — EE {20-25kcallkg KG)

Emmittiung der Berechnungsformel mit der genngsten Abweichung zur indirekten
Kalorimetrie, als therapeutisch relevant wird eine Unter- oder Uberschatzung des
gemessenen EE von 10% in der Literatur angenommen (2).

Hauptzielparameter (Tag 1 — 4):

Energieumsatz IC (in kcal), Respiratorischer Quotient, Energiesumsatz berechnet
mit der VCOz-Messung (in kcal), Energisumsatz berechnet mit der ESPEN-
Empfehlung 20-25kcalfkg KG (in kcal)

Nebenzielparameter (Baseline-Erhebung):
Demographische Daten - Alter (Jahre), Geschlecht, Groke (in m), Gewicht (in kg),
Body mass Index (BEMI) (kg/m*), ABW (in kg bei BMI = 30kg/m™).
ABW bei Patientinnen mit BMI =30 berechnet: (akiuelles Kdrpergewicht — ideales
kKdrpergewicht (BMI 25)) x 25% + ideales Kdrpergewicht (G).

Weitere relevante Daten - Dauer des Intensivaufenthalts (in Tagen), Zeitpunkt der

Messung (in Tagen), Hauptdiagnosa/Grund fur Aufnahme auf die Intensivstation,

Seite 21 von 29

84



Anwendung Indirekte Kalorimetrie Version 1.0 vam 18.04 2020

Chronische Erkrankungen, Art der Intensivstation, Ernahrungsform (oral, enteral,

parenteral), Dauer seit der letzten Nahrungsaufnahmekontinuierliche Emdhrung

Stichprobenberechnung

Stichprobenberechnung fur den {-Test fur abhangige Messungen: bei einer
angenommenen mittleren Effektstarke von 0,5, einem alpha-Niveau von 0,05 und
einer Power von 80% betragt die notwendige Stichprobenzahln = 27.

Stichprobenberechnung fur den t-Test fur unabhangige Stichproben (Vergleich der
klinischen Parameter): mit einer angenommen mittleren Effektstirke von 0.5, einem
alpha MWiveau von 0,05 und einer Power von 80% ergibt sich sine notwendige

Stichprobengrife pro Gruppe von 51 Personen, Gesamt n = 102 Personen.

Da tempaorar nicht einwilligungsfahige Personen eingeschlossen werden, ist damit
zu rechnen, das mit Wiedererlangung der Einwilligungsfahigkeiten eine gewisse
Drop-Out Rate entstent und bereits erhobene Daten nicht zur Auswertung
verwendet werden Konnen. Es wird wvon einer Drop-Out-Rate wvon 10%
ausgegangen.

Da jedoch das Messgerdt nur fiir 2 Monate zur Verfiigung steht und deshalb
begrenzie feitressourcen vorhanden sind, ist das Ziel, 30 Personen in die Studie

ginzuschliefen.
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4. Patientenkollektiv

4.1 Auswahl der Patientinnen
Das Patientinnenkollektiv besteht aus Patientinnen und Patienten, die auf einer

Intensivsiation aufgenommen werden und l&nger als 4 Tage auf der ICU verbleiben,
sowie OUber 18 Jahre alt sind. Es werden Patientinnen von internen und
chirurgischen Stationen eingeschlossen. Da vom Stressresponse und den
metaholischen Verdnderungen auf der ICU Manner und Frauen gleichermalken
betroffen sind, werden die ICU Patientinnen unabhangig von ihrem Geschlecht

eingeschlossen.

4.1.1 Einzchlusskriterien
« lUnterschriebene EinverstandniserkliErung (im Nachhingin)

«  mannlichefweibliche Patientinnen

= Alter ab 18 Jahren, unter 100 Jahren

* [ntensivaufenthali mindestens 4 Tage

» Information Ober Groke und Gewicht vorhanden

Patientinnen, auf einer intermen oder chirurgischen ICU

4.1.2 Ausschlusskriterien
« Patientlnnen unter 18 Jahren, dber 100 Jahren

+ Patientinnen, welche voraussichtlich = 4 Tage auf der Intensivstation bleiben

» Schwangerschaft

« Patientinnen mit Krampfanfillen, da dies zu einer Steigerung des TEE fihrt
und dadurch die punktuelle Messung mit der IC nicht den TEE widerspiegelt
(14)

# Delirante Patientinnen, da davon ausgegangen werden muss, dass diese
Patientinnen die Messung nicht tolerizren

+ Terminale Patientinnen
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4.2 Messmethode
Bei dieser Masterarbeit wird der EE bei intensivpflichtigen Patientlnnen mittels Q-

MRG+ der Firma Cosmed gemessen. Der Q-NRG+ wird als Leihgabe flir zwei
Monate von der Firma Cosmed und Firma Baxter zu Verfigung gestellt. Mit diesem
Monitor (CE-Nummer CE0476) kann der EE bei beatmeten und spontanatmenden
Patientinnen gemessen werden. Der Monitor wurde in Zusammenarbeit mit der
ESPEN und European society of intensive medicine (ESICM) entwickelt und durch
die ICALIC-Studiengruppe gegen Massenspekirometer validiert (14). Der Q-NRG+
bendtigt keine Aufwarmzeit und keine Kalibration, die Messdauer betragt 10-20
Minuten und das System ist handlich und tragbar, so dass ein flexibler Einsatz fir
unterschiedliche Anwendungsgebiete gewahreistet wird (23).

Bei beatmeten Patientinnen wird ein Flowmeter an den Beatmungskreisiauf
geschlossen. Zwei Einweg-Leitungen sammeln Proben der eingsatmeten und
ausgeatmeten Luft, und erlauben die Messung der Oz und CO»: Konzentration. Ein
antibakterieller Filter wverhindent die Kontamination des Gerdtes. Bei
spontanatmeten Patientlnnen gibt es zwei Mdglichkeiten fir die Messung.
Einerseits kann esine Canopy-Haube verwendet werden, die Ober den Kopf der
Patientinnen gegeben wird. Andererseits gibt es auch die Mdglichkeit zur

Yerwendung einer Gesichtsmaske (28).

Y

venitilatar | deawened Calorimater

Mechanically ventilated Spontaneouslybreathing

Abbildung 2: Schemotische Darstelung der IC. Oshima T, Barger MM, Do Woele E Guttormsen AB, Heidegger C-F,
Hiesmayr M, w. a. Indirect celonmetry in nuiritional therepy. A position peger by the ICALIC study growp. Cin Nwer. 1. Juni
J017:36{3)-651-52.
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5. Dokumentation

Die Erfassung der erhobenen Daten erfolgt mittels sines Case Report Forms (CRF),
welches in Papierform verwendet wird und die Daten der einzelnen Probandinnen
handschriftlich erfasst werden. Die Patientlnnen werden pseudonymisiert. Die
Codes zur Pseudonymisierung werden willkirlich erstellt, dafir wird gin Online
Generator genutzt. Die Entschlisselung der Codes wird getrennt von den
ernobenen Daten gespeichert. Zur Auswertung werden die handschriftlich
aufgenommensn Daten in ein Excel-Sheet (bertragen, welches auf dem Laptop der
Verfasserin der Masterarbeit Anna Prisching gespeichert wird.

6. Studienablauf

6.1 Studienvisiten
Die  Patientinnenrekrutierung  erfolgt  durch Kontaktaufnahme mit  den

Intensivmedizinerinnen der jeweiligen Station. Patientinnen, die auf einer
Intensivstation aufgenommen werden, werden anhand der Ein- und
Ausschlusskriterien dberpriuft. Kann eine Pafientinfein Patient in die Studie
eingeschlossen werden, werden die notwendigen Daten auf dem CRF durch die
Studignautorin erhoben und die Messung mit der |C durchgefiibrt.

Da die Studie kritisch kranken Patientinnen durchgefihrt wird, wird die
Einwilligungserklarung, falls zum Studieneinschluss nicht moglich, rickwirkend
eingeholt. Die Patientinnen werden insgesamt vier Mal mit der IC gemessen.

6.2 Risiko-Nutzen-Abwagung und Vorsichtsmalnahmen
Fiir eine Messung mit der IC gibt es keine absolute Kontraindikation (29). Die 1C ist

die einzige Methode, um einfach, nicht invasiv und sicher den Enerngieumsatz von
aktiven und inaktiven Menschen, sowie hei Patientinnen und Patienten mit variablen
Stressfakitoren, zu messen (14). Bei spontanatmenden Fatientlnnen wird die
Messung mit einer Maske oder einer Haube durchgefiihrt. Dies kann bei
Patientinnen ein unangenehmes Gefuhl ausldsen, woraufhin die Messung sofort

abgehrochen wird.
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Mit dieser Masterarheit sollen Erfahrungen fir den Einsatz einer hisher nicht
standard-verfugbaren Untersuchungsmethode gesammelt werden, um die IC als
fester Bestandteil der Emahrungstherapie von intensivpflichtigen Patientlnnen zu
implementieren und somit die Ernahrungsversorgung von Patientinnen auf der ICU
zu verbessem. Durch die Durchfiihrung der IC durch eine Didtologin/einen
Didtologen wird der Akfivitdtsradius der Berufsgruppe auf einer ICU erweitert und
vertieft.

7. Ethische und rechtliche Belange
Das Grobkonzept zur Studie wurde von der Leitung des Lehrganges  Angewandte

Emahmungsmedizin®, sowie vom Studienrektor der Med Uni Graz genehmigt. Das
Studienprotokoll wird der Ethikkommission der Meduni Graz vorgelegt, um eine
zustimmende Bewerung sinzuholen.

Oa hei der Studie Patientinnen die beatmet sind singeschlossen werden, wird in
diesem Fall die Einverstandniserklarung im Machhinein von den Patientinnen
eingeholt. Willigt eine Patientin/ein Patient nicht ein, werden die pseudonymisierten
erhobenen und gemessenen Daten nicht zur Auswertung der Ergebnisse verwendet
und geldschi.

Bei der Durchiihmung der Studie wird die Deklaration von Helsinki stets beachtet.

Archivierung und Datenschutz
Bei der Erhebung, Speicherung und Auswertung von personlichen Daten werden

bei dieser Masterarbeit die gesetzlichen Bestimmungen der EU-Datenschutz-
Grundverardnung (DSGYVO) 2018 eingehalten (30). Fir diese Masterarbeit werden
personliche Daten, wie Namen und Alter, sowie sensible Daten, wie biometrische
Daten zum Gesundheitszustand, erhoben. Fur die Erhebung der Daten wird gemag
O3GYO 2018 eine Einwilligungserklarung zur Datenverarbeitung erstellt.

Die CRFs in Papierform werden von der Yerfasserin Anna Prisching aufbewahrt.
Oie Excel-Dateien werden am Laptop der von Anna Prisching gespeichen. Weitere
Yorgehensweisen zur Datenerhebung, Verarbeitung und Speicherung sind im
Datenverarbeitungsverzeichnis festgehalten.

Gemaft der Empfehlung der Ostemreichischen Agentur fir wissenschaftliche
Integritat (OAWI) werden die Daten 15 Jahre aufbewahrt.
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8.2 Einwilligungserklarung

Amwending Indirekie Ealormmemie Farsion 1.1 vom 20.06. 2020

PatientInneninformation und Einwillisungserklirung
zur Teilnahme an der Studie

Anwendung der indirekten Kalorimetrie zur Messung des

Energieumsatzes bei intensivpflichtigen Patientinnen und Patienten

Sehr geehrte Teilnehmerin, sehr geehrier Teilnehmer!

Wir laden 5ie ein an der oben genammten Studie teilunehmen. Die Aufklining daritber erfolgt in
emem ausfiihrlichen Gesprich. Diese Studie soll nene Informationen fiir die Emihmimgstherapie
bei imtensivpflichtizen Patentlnnen lefern Sollten 5ie zn Beginm der Sindie micht
emwilligungsfahig gewesen sein, erfolgt die Aufklimmg fir die Teilnahme an der Studie
riickwirkend.

Ihre Teilnahme an dieser Studie erfolgt freiwillig. Sie kinnen jederzeit ohne Angabe von
Griinden aus der Studie ansscheiden. Sollten bereits Studien-bezogene Untersuchungen
erfolgt sein, kinnen die gesammelten Ergebnisse auch jederzeit ohne Angaben von Griinden
geldschit werden. Die Ablehnung der Teilnahme oder ein vorzeitiges Ausscheiden ans dieser
Studie hat keine nachteiligen Folgen fiir Thre medizinische Betreuung.

Klimische Studien sind netwendig, wm verlassliche neve medizinische Forschungsergebnisse zu
gewinnen. Unverzichtbare Voraussetmng fiir die Durchfiihnimg emer Studie 15t jedoch, dass 5Sie
Ihr Einverstindnis zur Teilnahme an dieser Studie schriftlich erklfiren Bitte lesen Sie den
folgenden Text als Erginzung zum Informationsgesprach sorgfiltig durch und zGgem Sie nicht
Fragen zu stellen.

Bitte unterschreiben Sie die Emwillimmgserklinmg nur

- wenn 5ie Art und Ablauf der klinischen Studie vollstindig verstanden haben,
- wenn Sie bereit sind. der Teilnahme muzustimmen wnd
- wem 51 sich itber Thre Fechte als Tellnehmerln an dieser Studie mm Klaren smd.

Zu dieser Studie, sowie zur Pattentlnneninformation und Emwillimgserklinmg wurde von der
zustandigen Ethikkommission emne befiirwortende Stellimgnahme abgegeben.
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1. Wasist der Zweck der Studie?

Der Zweck dieser Becbachiungsstudie ist, ein besseres Verstindnis fiir den Einsatz der
mdirekten Kalonmetrie zur Messung des Energieumsatzes bei intensivpflichtigen PatientInnen
zu gewinnen Diese Messmethode misst Gase in Ihrem Atem. wodurch anschlieBend ihr
Tageskalomenbedarf berechnet werden kamnm. Dies 15t notwendig, um  die
Kalorienverschreibung an den mdividuellen Bedarf anzupassen. Eine angepasste
Kalorienzufuhr ist wihrend eines Intensivaufenthaltes wichtig, um den Kérper nicht mit zu
vielen Kalorien zu belasten. Eine zu geringe Zufnhr schwicht jedoch den K&rper und ist im
Krankheitsfall auch mit negativen Folgen verbunden.

Da die Indirekte Kalorimetrie nicht flachendeckend verfiighar ist, sind die Erfahnumgen im
Einsatz der Indirekten Kalorimetrie sehr hmutiert Um Kosten mnd Personalanfwand mu
schonen, soll durch diese Masterarbeit Entscheidungshilfen fiir den Emnsatz der Indirekten
Kalorimetrie genenert werden.

Diese Studie wird im FRalmen einer Masterarbeit des Masterlelrganges | Angewandte
Emdhmingsmedizin® der FH JOANNEUM und Medizimschen Universitit Graz durchgefiihrt.

Y. Wie Liuft die Studie ab?

Diese klinische Studie wird auf Intensivstationen des LEH Univ.-Elinkums Graz durchgefiihrt,
und es werden msgesamt ca. 30 Personen tellnehmen.

Ihre Teilnahme an dieser klinischen Stdie danert imsgesamt vier Tage.

Folzende Mafnahmen werden ausschlieflich aus Stud i durchzefiihrt:

Wahrend dieser klimischen Studie wird fir vier Tagen in Folge folgende Untersuchung
durchgefithrt: Ein Messgerit wird an die Beamungsmaschine geschlossen und misst den
eingeatmeten Sauerstoffund das ausgeatmete Kohlendioxid (C0:). Die Beatmungstherapie wird
daber in keiner Weise unterbrochen oder gestort. Die Messung danert voraussichtlich 10 Minuten.
Wenn Sie selbst atmen, bekommen Sie eine Haube aufzesetzt. Die Messung 1st dabei gleich das
(Gerdt misst Thren eingeatmeten Saverstoff und das ausgeatmete Kohlendicsid.

3. Worin liegt der Nutzen einer Teilnahme an der Smdie?

Es ist maglich, dass Sie durch Ihre Teilnahme an dieser klimschen Studie keinen direkten Nutzen
fiir Thre Gesundheit zichen. Potentiell kinnen Sie profifieren, in dem Thre Em3hrungstherapie an
das Messergebnis der Indirekten Kalornmetrie angepasst wird. Weiters ist diese Studie eine
wichfige MaBnahme, um Erfahningen im Umgang mat der Indirekten Kalonmeirie zn sammeln.
Won diesen Ergebmissen kénnen mukimftige IntensivpatientInnen profitieren.
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4. Gibt es Risiken, Beschwerden und Begleiterscheinungen?

Es gibt voraussichtlich keine Risiken fiir die Teilnahme an der Studie.

Wenn Sie selbst atmen kénnen, wird Ihnen eine Haube anfgesetzt Dies kann zu einem
unangencshmen Gefiihl fithren Fiihlen Sie sich nicht gut, kann jederzeit eine Pause eingelegt
werden und die Messung abgebrochen werden Weitere Nebemwirlungen, unerwiinschie
Wirkungen oder Risiken sind nicht zu erwarten.

5. Was ist zu mun beim Auftreten von Syvmptomen, Begleiterscheinungen undfoder
Verletzungen?

Sollten mm Verlanf der klinischen Studie irgendwelche Symptome, Begleiterschemungen oder
Verletzungen aufireten, miissen 51 diese Threm Arzt nutteilen, ber schwerwiegenden
Begleiterscheimungen umgehend, gef. telefonisch (Telefonmummern, ete. siehe unten).

6. Wann wird die klinische Studie vorzeitig beendet?

Sie kinnen jederzeit auch ohne Angabe von Grinden, Thre Teilnahmebereitschaft widermufen und
aus der klinischen Studie ausscheiden, chne dass Ihnen dadurch irgendwelche Nachteile fiir Thre
weitere medizinische Betremmg entstehen.

Ihr Studienarzt wird Sie iiber alle nenen Erkennimisse. die m Bezug auf diese klimsche Shudie
bekannt werden, und fiir 512 wesentlich werden kinnten, umgehend mformieren. Auf dieser Basis

konnen Sie dann Thre Entscheidung zur weiteren Teilnahme an dieser klinischen Studie meun
ilberdenken.

Es 13t aber auch méglich, dass Thr Studienarzt entscheidet, Thre Tetlnahme an der klinischen Shidie
vorzeitig zu beenden, ohne vorher Thr Emverstandmis einzuholen. Die Grimde hierfir kénnen sem:
a) 5ie kitmnen den Erfordermissen der Klinischen Studie nicht entsprechen;

b} Thr Studienarzt hat den Emndmck, dass emne weitere Tetlnahme an der klinischen Studie
micht in Threm Interesse ist;

c) der Aufiraggeber tnfft die Entscheidung, die gesamte khmsche Priifung abzubrechen,
oder lediglich Thre Teilnahme vorzeitig zu beenden
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7. Datenschutz

Bei den Daten die tiber Sie im Fahmen dieser klimschen Smdie erhoben und verarbeitet
werden, i1st grunds&tzlich z unterscheiden zwischen

1} jenen personenbezogenen Daten, anhand derer Sie direkt identifizierbar sind (z.B.
MName, Geburtzdatum, Adrezsze, Bildanfnahmen ),

1) psendonymisierten (verschliisselten) personenbezogenen Daten, bel denen alle
Informationen, die direkte Riickzchliisse auf Thre Idenfitit zulazzen, durch einen Code
(z. B. eine Zahl) ersetzt bzw. (z B. im Fall von Bildaufnahmen) unkenntlich gemacht
werden. Dies bewirkt, dass die Daten ohne Hinzuziehung zusatzlicher Informationen
und ohne unverhilinismifig groben Aufwand nicht mehr Threr Person zugeordnet
werden konnen und

3) anonymisierten Diaten. bel denen eine Efickfiihming auf Thre Person micht mehr
miglich ist.

Der Code zur Verschlisselung wird von den verschliisselten Datensdtzen streng getrennt und
mur an Threm Priifrentrum aufbewahrt.

Zugang zun Ihren nicht verschlisselten Daten hat die Sudienautonin, der Studienarzt und andere
Mitarbeiter des Studienzentrums, die an der khimischen 5tudie oder Ihrer medizinischen
Versorgung mitwirken. Die Daten sind gegen wnbefugten Zugnff geschiitzt. Zusitzlich kinnen
antonsierte und zur Verschwiegenheit verpflichtete Beanfiragte des Sponsors Medizimische
Universitit Graz sowle Beanftragie von in- ind/oder auslindischen Gesundheitsbehérden und
jewells zustindige Ethikkommissionen in die micht verschliisselten Daten Einsicht nehmen
soweit dies fiir die Uberpriiffung der ordnungsgemaBen Durchfiihnmg der klinischen Studie
notwendig bzw. vorgeschreben 1st.

Eine Weitergabe der Daten, erfolgt nur in verschlfisselter oder anonymisierter Form. Auch fiir
etwaige Publikationen werden mur die verschliisselten oder anonymisierten Daten verwendet.

Samtliche Persomen, die Zugang zu Ihren wverschliisselten und micht verschliisselten Daten
erhalten, unterliegen im Umgang mit den Daten der Datenschutz-Grundvererdmmg (DSGVO)

sowile den Gsterreichischen Anpassungsvorschriften in der jeweils giltigen Fassung.

Im Fahmen dieser klinischen Studie ist keine Weitergabe von Daten in Linder auBerhalb der
EUT vorgesehen.

Sie konnen Ihre Einwilligung zur Erhebung und Verarbeitung Threr Daten jederzeit widermufen
Nach Threm Widerruf werden keine weiteren Daten mehr iiber Sie ethoben. Die bis zum
Widertuf erhobenen Daten kémnen allerdings weiter im Fahmen dieser klinischen Studie

verwendet werden.

Anfgrund der gesetzlichen Vorgaben haben Sie auBerdem, sofern dies nicht die Dhrehfiihning
der klimischen Studie voranssichtlich unméglich macht oder emsthaft beeinfrichhigt, das Fecht
auf Einsicht in die Thre Person betreffenden Diaten und die Maglichkeit der Berichtigung, falls
Sie Fehler feststellen.
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Sie haben auch das Feecht, bel der dsterreichischen Datenschutzbehérde eine Beschwerde iiber
den Umgang mit Thren Daten einzubringen (www.dsb.gv at).

Die voraussichtliche Dauer der klinischen Studie ist zwel Monate. Die Dauer der Speichemng
Threr Daten itber das Ende der klinischen Studie hinaus ist durch Fechtsvorschriften geregelt.

Falls Sie Fragen zum Umgang mit Thren Daten in dieser klinischen Studie haben, wenden Sie
sich zimachst an Thren Smdienarzt oder die Studienautorin. Dieser kann Thr Anliegen gef an
die Personen, die am Studienzentrum fiir den Datenschutz verantwortlich sind. weiterleiten.

Der Diatenschutzbeauftragte der Medizinischen Universitit Graz ist unter

datenschutzi@medumisraz at
und der Datenschutzbeanfiragte der EAGes (Steiermirkische Krankenanstaltengesellschaft

m. b H) imter datenschntziakages.at emmeichbar.

8. Entstehen fiur die TeilnehmerInnen Kosten? Gibt es einen Kostenersaiz oder eine
Vergitung?

Dhrch Thre Teillnahme an dieser klimischen Studie entstehen fiir S1e keine zusdtzlichen Kosten. Fir
Thre Teilnahme an dieser Studie erhalten sie keine Vergiihng.

9. Miglichkeit zur Diskussion weiterer Fragen

Fiir weitere Fragen im Zusammenhang mit dieser klinischen Studie stehen Ihnen Ihr Studienarzt
und seine Mitarbeiter geme zur Verfligung. Auch Fragen, die Thre Rechte als Patientn und
TeilnehmerIn an dieser Studie betreffen, werden Ihnen geme beantwortet. Sobald allgemeine
Ergebmnisse dieser Studie vorliegen, kannen Sie ebenfalls dariiber informiert werden, falls Sie dies
wiinschen.

Name der Studienfr=tin: ao. Univ.-Prof. Dr. med. wmiv. Sonja Frubwald
Stindig erreichbar unter: 0316/385-13027

Mailadresse: sonja. frubwald @ medunigraz. at

Name der Studienautorin: Amna Pnsching, B5c

Standig erreichbar umter: D664/9150602

Mailadresse: anna pnschingi@khnkum-graz.at
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10. Einwilligungserklirung
Name der Patientin'des Patienten in Druckbuchstaben

Geb Datumn: Code- ...

Ich erklare mich bereit, an der klinischen Studie . Anwendung der indirekten Kalonmetne zur
Messung des Energienmsatzes bei intensivpflichtigen Patientinmen und Patienten® teilzmehmen.

Ich bin von Frau Prsching ausfiihrich und verstindlich iiber den Ablauf, magliche Belastungen
und Bisiken, sowie fiber Wesen, Bedeutung und Tragweite der klimschen Stidie, sowie fiir mich
daraus ergebenden Anforderungen, aufgeklart worden. Ich habe dariiber hinaus den Text dieser
Patientinneninformation ind Emwilli;ungserklinmg welche insgesamt & Seiten umfasst, gelesen.
Aufgetretene Fragen wurden mir von der aufklirenden Person verstindlich und geniigend
beantwortet. Ich hatte ausreichend Zeit, mich zu entscheiden Ich habe zurzeit keine weiteren
Fragen mehr.

Ich werde den Anordmmgen, die fiir die Durchfiihnmg der Studie erforderlich sind, Folge leisten,
behalte mur jedoch das Fecht vor, meine fretwillige Mitwirkung jederzeit zu beenden, ohne dass
mir daraus Nachteile entstehen.

Ich stimme ansdriicklich o, dass meine im Fahmen dieser klinischen Studie erthobenen Daten
wie m Abschmitt , Datenschutz™ dieses Dokuments beschneben verwendet werden.

Eine Kopie dieser Patienteninformation und Emwilligungserklinng habe ich erhalten. Das
Original verbleibt bei der Studienautorin.

(Datum vwnd Unterschrnift des Teilnehmers/der Teilnehmernin)

(Datum, Name und Unterschnfi des verantwortlichen Studienlerters)
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8.3 Antrag auf Beurteilung eines klinischen Forschungsprojektes

EK Nr: 1189/2020 Version 1

Antrag

Version 6.4 vom 12.06.2012

Dieses Formular soll fiir Einreichungen bei &stemeichischen Ethikkommissionen verweandet
werdern.
Es setzt sich aus einem allgemeinen Teil A - Angaben zur Studie und zum Sponsor -
und aus einem speziellen Tell B - Angaben zu derfden einzelnen Prifstelle{n) - Zusam men.
Bei Einreichungen fir mehrere Zentren (Prifer) muss nur der Teil B an das jeweilige Zentrum
angepasst werden.

Adresse der Ethikkommission (optional) Raum fir Eingangsstempel, EK-Nummer, etc. Bitte
frellassen!

ANTRAG AUF BEURTEILUNG EINES KLINISCHEN
FORSCHUNGSPROJEKTES

fir folgende Prifer bei folgenden dsterreichischen Ethikkommissionen:
» Bitte alle Ethikkommissionen eintragen, an die der Antrag gesendet wird
(Kurzbezeichnung!) =
» Im Falle einer multizentrischen Arzneimittelstudie ist die
Leitethikkormmission als erste anzufilhren! =

Zustandige Zentrum Priufer (lokale Studienleitung)
Ethikkommission
EK Med.Universitit Graz LKH-Univ. Klinlkum  |[Frau ao. Univ.-Prof. Dr. med. univ. Sonja
Graz Fruhwald
Teil A

1. Allgemeines

1.1, Projekttitel (Deutsch): Anwendung der indirekten Kalorimetrie zur Messung des

Energieumsatzes bei intensivpflichtigen Patientinnen und Patienten
1.1. Projekttitel (Englisch): The use of indirect calorimetry to measure energy expenditure

of patients in the ICU

E h 1.2. Protokollnummenr- Siefhe Punkt 1.2.1 EudraCT-Nr.:
Iﬁi’ ¢ bezeichnung: 9. Unteriagen
1.3. Datum des Protokolls: Siehe Punkt
9. Unterlagen

Selte 1/14
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8.4 Ethikvotum der Ethikkommission der Medizinischen

Universitit Graz

Medizinische Universitit Graz

Ethikkommission
Auenbruggerplatz 2, A-8036 Graz
ethikkommissioni@medunigraz, at
Tel: +43 [ 316 / 385-13928, Fax: -14348
vOoTUuMm
gliltig bis 01.07.2021
EK-Nummer: 32-391 ex 19420
Studiantitel: The use of Indirect calorimetry to measure enargy expenditure of patients in the ICL)
Priifer: 2. Univ.-Praf, Dr. med. univ, Sonja Fruhwald
LEH-Univ, Klinikum Graz
Sponsor: Medizinisehe Universitat Graz, Klin. AbL . Herz-, Thorax-, Gefalehirurgische
Andsthesiologie
Ansprachpariner:  ao. Univ.-Prof. Dr. med. univ. Sonja Fruhwald, B036 Graz, Auenbruggerplatz 575
CRO:

Antragstellar: LEH-Univ. Klinikum Graz
Ansprechpariner.  Anna Prisching

Die o.a. Studie wurde von der Ethikkommission erstmals im ‘expedited Review' am 30,04, 2020 behandedl
Die Elhikkamrmission ist zu folgendem Schhuss gekarmmaen:

Es bestaht kein Einwand gegen die Durchfiihrung der Studie in der vorliegenden Form,

Hnmmissiurum:rtgliadﬁ. die fur diesen Tagesordnungspunkt als befangen anzusehen waren und daher
gemal Geschaftsordnung an der Entscheidungsfindung wund Abstimmung nicht teilgenommen haben
keine

Zur Beurteilung vorliegende Dokumente:
Dokismente singegangan am 21.04.2020, begutachiel im "expedited Review” am 30.08. 2070

¥ Covar Letter Anschraiben_Varsion 1_20200416 Version 1 16,04 2020
¥ Antragsformular ECS 21,04 2020
v Originalprolokoll Studenprotokoll_Wersion 1_20200418 Version 1 18.04 2020
' Case Repor Form CRF_Version 1_20@00416 Version 1 16.04 2020
¥ OV Lebenalaul Prisching_Version 1_20200416 Version 1 16.04.2020
¥ OV Curriculum Vitae — Klinischer Privfer_20200311 Wersaon 1 11.03.2020
¥ Sonstigas: O-MRG - User Manual GER_Fassung1_12-2018 Fasung 1 01.12.201%
Dokumente eingegangen am 29.04. 2020, begutachiot im ‘expedited Review' am 300042020
¥ Anfragslormular ECS Unberschviflenseilen 2204 2020
Dokumente singegangen am 23.06.2020 (in der niichsten Begutachtung mitbeguiachiel)
¥ Cover Letter mit Stellungnahme zur Bearbeitungsmitteilung 23.08.2020
Infoarmied Consent Form 1.0 18042020
«" Letter of Authorization 23.06.2020
_Ihiiumnﬂhl!lrlgﬂgﬂngﬂrl arm 29082020, I::E.rl.ﬂlnl im ‘expedited Review” am 0107 2020 -
v Inferred Consenl Farm 1.1 29.06.2020

Die Ethikkommission geht - rechifich unverbindlich - davon aus, dass es sich um keineg klinische Profung
nach AMG baw. MPG handeit,

Es handelt sich um eine Studie im Rahmen siner Diplomarbelt.

EK-Mummer:  32-391 ex 19/20 Wiatum (01.07.2020) Saite 1 won 2

Medizinischa Univiesitit Graz, Auenbruggarplat 2, A-2036 Graz. wew. medurigraz at

Aot unslschi Person 0Yentloben et gam, UG 3002 ISk mabon ke dorgel el oai Usrsiislal 00 AT 573 011 79 Bankyitssdureg: e sen
Larakrutanm S may | Bak AT 3000000048510, BC RZETATIG
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Das Wotum der Ethikkommission barihrt in keiner Veise die alleinige Verantwartung der Priferin / des
Profers ! der Pritfer fir die ordnungsgemate Durchfuhrung der Studie unter Einhaltung aller
einschiagiger gesetzlicher Bestimmungen und Richtnien,

Weiters machen wir darauf aufmerksam, dass der Kommission urverzdglich zu mekden sind;
- Abweichungen vom Protokoll aus Sicherheitsgrinden oder Pratokollanderungen

- Bnderungen, die das Risiko der Teilnehmer-innen erhahen ader die Durchfihrung der Studse
wasentlich basinflussen

- Mutmatliche unerwariete schwerwiegende Nebenwirkungen - SUSARs (AMG-Studien ab 1.5.2004)
oder schwerwiegende unerwiingchie Ereignisse - SAEs (andere Studien)

- Jegiiche Information Gber sonstige Umstande. die die Sicherheit der Teilnehmer/-innen oder die
Durchfishrung der Studie beeintrichtigen kinnen

Zusdtzliche Auflagen: Die behardlich vorgeschriebenen Maknahmen hingichtlich der COVID-19
Pandemie missen beachtet werden. Der Prisfer und der Sponsor mikssen in
ihrem jeweliigen Wirkungskreis unter allfaliger Beachtung von Leitinisn
gewdhrieisten, dass keinge zur Bekdmpfung der Pandemie bendtigten
Ressourcen gebunden warden baw. avsreichend Personal vorhanden ist und die
Teilnehmerinnan durch ihre Stediantaiinahme keiner zusatzlichen
Infektionsgefahr ausgesetzt werden,

Dieses Volum gilt fiir ein Jahr ab dem Datum der Ausstellung. Bei ldngerer Studiendauer ist rechtzeitig
waor Ablauf der Goligkeit des Votums ain Zwischenbericht vorzulegen (Berichtsformular), um eine etwaige

Verlangerung zu erlangen.

Graz, 01, Juli 2020

¥ » e ,-ﬂ:f,,.f\\
el e J
Liniv. Prof, 0 D Josel Haas =" \niv.Prof.Dr.Hans Dimai -
Varsitzander Stv. Vorsitzender
Achtung: Bitte bei allan das Projekt befreffende Schreiben ader telefonischen Anfragen die EK-
Mummer angeben!
EK-Nummar: :]2-3?92: 15_|lzu Wdurm (01,07 2030 Saite 2 won 2

Badizinkche Unhrorsstdt Graz, Ausnbruggenplatz 2, A-B316 Graz. swsw.meduanigrae. s

Aechisform: Juseiischs Parsen oflaniloen Roches pom U0 3000 nlematon. bl e bengiied der Lavedal 00 270 578 110 7 Barsaibsdung: Raifta sn
Langestian: 5o [Bakl ATe 100000000510, BIC. RZSTATHG
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8.5 Amendement zur Verlangerung der Datenerhebung

Anna Prisching
Landorf &
8092 Mettersdorf

An die

Ethikkormmizsion der
Medizinischen Universitdt Graz
Auenbruggerplatz 2

8036 Graz

Landorf, 08.12.2020

Armendment zum Projekt: Anwendung der indirektzn Kalorimetrie zur Messung des Energisumsatzes
bei intensivpflichtigen Patientinnen und Patienten
EK-Hummer: 32-391 ex 19/20

Betreuerin: ao. Univ.-Prof. Dr. med. univ. Sonja Fruhwald.
Medizinische Universitdt Graz, Univ. Elinik fir Chirurgie, Elinische Abteilung fir Herz-, Thoras- und
Gefikchirurgische Andsthesiclogie und Intensivmedizin. 8036 Graz, Avenbruggerplatz 23

{Abteilungssekretariat). +43/316/385-13027, zopia frubwald@medunieraz at

Masterstudentin: Anna Frisching, B5Sc. Ermahrungsmedizinischer Dignst des LEH-Univ. Elinikum Graz.
Landorf &, 8092 Mettersdorf. 0664/9150602, anna.prisching (@ klinikum-graz. at

Sehr geehrte Ethikkommission!

Die Dauer der Datenerhebung soll fir das cben genannte Projekt erweitert werden. Aufgrund der
COVID-1% Pandemie war s nicht maglich, die geplante Stichprobenzahl von 30 Personen in den
geplanten 2 Monaten von August bis Oktober 2020 einzuschlizBen. Intensivpflichtige Patientinnen
miit einer COVID-1%-Infektion werden nicht in die Masterarbeit eingeschlossen, da das Risiko siner
Eontamination wihrend der Messung zu hoch ist. Die medizinische Intensivstation sind jedoch mit
einigen COVID-positiven Patientinnen belegt.

Cras Leihgerat fir diz Indirekte Ealorimetrie von der Firma Baxter wurde am 12, Oktober
zuriickgegeben. Das LKH-Univ. Elinikum Graz bekommt jedoch ein eigenes Gerdt, wodurch weitere
Messungen fir die Masterarbeit moglich sind. AuBerdem ist noch gendgend Verbrauchsmaterial,
wielches vom Erndhrungsteam fiir das oben genannte Projekt gesponszert wurde, vorhanden.

D3 es nicht absehbar ist, wie viele COVID-12 Patientinnen dber den Winter auf den Intensivstationen
sein werden, soll die Datensrhebung bis inklusive Marz 2021 ausgeweitet werden. Das Ethikwotum
{32-391 ex 15/20) ist bis O1. Juli 2021 giltig.

Fur Rickfragen stehe ich gerne unter der o. a. Telefonnummer, bzw. per E-Mail zur Verfigung.

Ich bitte um positive Rickmeldung und verbleibe mit freundlichen GraBzsn

Anna Prisching

Versionm 1.0 vom 08.12. 2020
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8.6 Folgevotum der Ethikkommission der Medizinischen

Universitit Graz

Medizinische Universitit Graz

Ethikkommission
Auenbruggerplatz 2, A-8038 Graz
ethikkommissioni@medunigraz, at
Tel; #43 /316 / 385-13928, Fax: -14348
FOLGEVOTUM
giiltig bis 01.07.2021
EK-Nummer: 32-391 ex 1920
Studigntitel: The ute of indirest calorimetry to measwe energy expendiure of patients in the 1CU
Priifer: ao, Univ-Prof, Dr. med. univ. Sonja Fruhwald
LEH-Univ. Klinikum Graz.
Sponsor: Medizinische Universitét Graz, Klin. Abt. f. Hesz-, Thorax-, Gefalchinurgische
Anasthesiologie
Ansprechpartner; 20, Univ.-Prof. Dr. med. univ. Sonja Fruhwald, 8036 Graz, Auenbruggerplatz 575
CRO:
Antragsteller: LEH-Univ. Klinikum Graz
Angprechpartner:  Anna Prisching

Die o.a. Studie wurde von der Ethikkemmission erstmals im "expedited Review' am 30.04.2020 bahandel.
Die Ethikkommission ist 2u folgendermn Schiuss gekommen:

Es besteht kein Einwand gegen die Durchfiihrung der Studie in der vorliegenden Form.

Kommissionsmitglieder, die fir diesen Tagesordnungspunit als befangen anzusahen waren und daher
geman Geschaftserdnung an der Entscheidungsfindung und Abstimmung nicht teilganommen haben:

kaina

Zur Baurteilung vorliegende Dokumenta:

Dokumente singeg

am 21,04,2020, begutachiet im ‘expedited Review” am 30.04,20:20

v Cover Latter Anschraiben_Version 1_20200416 Version 1 T 6042020
¥ Anfragsformular ECS 21,04 2020
v Drgnalprotokoll Studisnprotokoll_Wersion 1_20200418 Version 1 18,04.2020
+ Casge Repart Forrm CRF_Varsion 1_20200418 Version 1 16.04.2020
¥ CW Lebenzlauf Prisching_Wersicn 1_20200418 Version 1 16.04.2020
« OV Curniculum Vitas — Klinischer Prifer_20200311 Version 1 11.03.2020
v Sonsbiges: Q-NRG - User Manual GER_Fassung1_12-2019 Faswng 1 0i.12.2M8
Dokumonts eingegangen am 29.04.2020, begutachict Im ‘expadited Review’ am 30,04.2020
v Antragsformular ECS Unterschrifenseten 22 04 2020
Dokuments singegangen am Z3.06. 2830 [in der ndchsion Boguiachiung mitbegutackibst)
v Cover Letier mal Stellungnahme zur Bearbaitungsmitieilung #1.08,2020
Infarmed Consant Ferm 1.0 16.04,2020
v Letter of Autharizetian 23.08.2020
Dokuments singegangen am 29,06.2020, begutachiet im “expedited Review' am 01.07.2020
v Informed Gonsent Ferm 1.1 B - 28.06.2020
Dokuments gingegangen am 08,12,2020, bogutachiet im “expedited Review" am 17.12.2020
~ Prowkoll Amendment o T OBAZ2020
Datum Erstvotwm: 01.07.2020
EK-Hummar:  32-391 ax 19720 ‘atwm (17.12.2020) Seite 1 von 2

Wadizinizche Univemitit Graz, Auanbrugganlae 2, &-8036 Graz, www,madunigrae.st

Bachigir: Jurginces Peron GTenilchen Rechin gem, UG 2002 Inferiation: Rtk rgstion der Untesmis LI ATUA7S 111 75, Barrsrtidung Rafasen
il Srassimiark

(SN ATAZCID0ID000S3E10, BE: RESTATIG
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Die Ethikkommissian geht - rechilich unverbindlich - davon aus, dass es sich um kefne Klinische Prifung
nach AMG bzw. MPG handelt.

E=z handelt sich um eine Studie im Rahmean sines Diplomarbeil

Das Vigtumn der Ethikkommission berlhrt in keiner Waesse die alleinige Verantwortung der Prilferin / des
Prifers | der Prifer for die ordnungsgemaie Durchfthrung der Studie unier Einhaliung aller
einschligiger geselzlicher Bestimmungen und Richtlinien.

\Weiters machen wir derauf aufmerksam, dass der Kommission urverziglich zu melden sind:
- Abwelchungen vom Protokoll aus Sicherheitsgrinden oder Profokollindesungen

- Bnderungen, die das Risiko der Telinehmer-innen erhthen oder die Durchfiihrung der Siedie
wesentlich beeinflussen

- MutmaRliche unerwartats schwenwisgende Nebenwirkungen - SUSARs (AMG-Studien ab 1.5.2004)
oder schwerwiagende unenwiinschia Eraignisse - SAES (andere Studien)

= Jegliche Information dber sonstige Uimstande, die die Sicherneit der Teilnehmer-nnen oder die
Durchfthrung der Stedie besintrachtigen konnen

zusitzliche Auflagen: Dle behardlich vorgeschriebensn Malnahmen hinsichtlich der COVID-19
Pandemie missen beachiet werden, Der Prifer und der Sponser mikssen In
ihrem jeweiligen Wirkungskreiz unter allfalliger Beachiung won Leitlinien
gewdhrieisten, dass keine zur Bekdmpfung der Pandemie bendtiglen
Ressourcen gebunden werden bzw. ausreschend Personal vorhandan ist und die
Teilnehmerlnnen durch ihre Studienteilnahme keiner zusatziichen
Infektionagefahr ausgesetzt wearden.

Graz, 17. Dezember 2020

.-'--F ----_\_H\
e . - ]
i
bk ke
Univ.Prat.DI Dr.Josef Haas _~Univ'Praf. r.Hafé Dimai
‘Varsitzander Stv, Vorsitzendar

Achtung: Bitle bai allen das Projekt betreffende Schrelben oder telefonischen Anfragen die EK-
Murmmer angaben’

EK-Nummer. 32281 ex 19/20 Viatum (17.12.2020) Seite 2 von 2

ldndin he Uini it Grar, Aueabireggerplals 2, A-8038 Geaz. www. medunigrazat
Flachista=Tr Juristischa Parsen thaniichan Recki garm., UG 2002, imormonar: MiEsungatlan car Lnversis, LI ATU 575 117 76, Banovertingng. RaiTelsan
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