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Zusammenfassung

Die Nahinfrarotspektroskopie stellt gemeinsam mit der vendsen Okklusion eine klinisch
akzeptierte Methode dar, mit der in Echtzeit Informationen iiber den peripheren Blutfluss

und in weiterer Folge den Oxygenierungszustand von Geweben gewonnen werden kdnnen.

Ziel dieser Arbeit war es herauszufinden, ob die bis Mérz 2007 angewandte optisch-
manuelle Datenauswertung mit der im Mirz 2007 eingefiihrten Digitalisierung

vergleichbar ist.

METHODEN: Nach Anbringung von Laseroptoden am Unterschenkel von Neu- und
Frithgeborenen und vendser Okklusion am Oberschenkel konnten mit Hilfe des NIRO 300
(Hamamatsu, Photonics, Japan) Konzentrationséinderungen von oxygeniertem Hiamoglobin
(HbO,), deoxygeniertem Hamoglobin (Hb) und Gesamthiamoglobin (Hbtot) gemessen
werden. Zusétzlich konnte mit diesem Gerét auch der ,,tissue oxygenation index* (TOI)
ermittelt werden. Aus den gemessenen Daten konnten entweder optisch-manuell oder
computerunterstiitzt die Werte fiir die vendse Sauerstoffsittigung von Geweben (SvO,),
Sauerstoffangebot (DO,) und — verbrauch (VO,) sowie die Sauerstoffextraktion (FOE)
berechnet werden. Die anhand von zwei Qualitdtskriterien {iberpriiften positiven
Messungen wurden fiir diese Studie ausgewéhlt und die Sduglinge nach Kriterien wie

Alter, Gewicht, Gestationsalter und Diagnosen gepaart.

RESULTATE: Bei den NIRS-Parametern waren keine signifikanten Unterschiede
beobachtet worden, wobei TOI, DO,, VO,, SvO,, HbO, und Hbtot jedoch tendentiell in

der optisch-manuellen Gruppe niedriger waren.

SCHLUSSFOLGERUNG: Die digitalisierte Auswertung der Daten scheint eine geeignete
Methode zu sein, um die periphere Oxygenierung bei Neugeborenen zu beurteilen und
einen praktikableren, Zeit und Arbeit sparenden Einsatz von Nahinfrarotspektroskopie zu

ermdglichen.
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Abstract

Near infrared spectroscopy is together with venous occlusion an accepted method, which
enables one to obtain real time information about the peripheral blood flow and the

oxygenation state of tissues.

The aim of this study was to assess if the until march 2007 used manual-optical data

evaluation is compareable with the since march 2007 introduced digitalization.

METHODS: After fixing the laser diodes on the lower leg of the premature infant or
neonate and performing venous occlusion on the femoral, changes in oxygenated
haemoglobin (HbO,), deoxygenated haemoglobin (Hb) und total haemoglobin (Hbtot)
were measured with the NIRO 300 (Hamamatsu, Photonics, Japan). Additionally the tissue
oxygenation index (TOI) could be detected with this device. With the attained data venous
oxygenation (SvO,), oxygen delivery (DO,), oxygen consumption (VO,), and fractional
oxygen extraction (FOE) were evaluated either manually-optically or digitalized. The on
the basis of two quality criterions positive measurments were included in this study and

the newborns were matched according to age, weight, gestational age and diagnosis.

RESULTS: No statistically significant difference could be observed for the NIRS-
parameters, whereby TOI, DO,, VO,, SvO,, HbO, and Hbtot demonstrate the trend towards

lower outcome in the optical-manual group.

CONCLUSION: The digitalized evaluation appears to be an applicable method for
assessing the peripheral oxygenation in newborns and for enabling a more practical, time-

and work-saving application of near infrared spectroscopy.
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Glossar und Abkiirzungen

bpm — Schlidge pro Minute
bzw - beziehungsweise

cm- Zentimeter

CPAP — continuous positiv airway pressure

CRP — C-reaktives Protein

°C — Grad Celsius

d — Abstand zwischen Emitter und Detektor (Abstand der beiden Optoden)

d.h. - das heif3t

dl - Deziliter

DO, - Sauerstoffversorgung

DPF - Differential Pathlengh Factor
EKG - Elektrokardiogramm

et al. —und andere

FOE — fractional oxygen extraction
g — Gramm

GA — Gestationsalter

GG - Geburtsgewicht

h - Stunden

Hb - nicht-oxygeniertes Himoglobin
Hbflow - Himoglobinfluss

HbO,, - oxygeniertes Himoglobin
Hbtot — Gesamthdmoglobin

HR - Herzfrequenz
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I, — Lichtintensitit zu Beginn einer Messung
I - Lichtabschwéchung

L — Liter

log — Logarithmus

m — ménnlich

MAD — Mittlerer arterieller Druck
min - Minute

mmHg — Millimeter Quecksilbersdule
umol — Mikromol

NapH — Nabel pH-Wert

NIRO — near infrared oxygenation
NIRS — Nahinfrarotspektroskopie
nm — Nanometer

OS - Oberschenkel

Per — peripher

Rekt - rektal

> - Korrelationskoeffizient

Sa0, - arterielle Sauerstoffsittigung
sek — Sekunden

SSW - Schwangerschaftswochen
Ster - Sternum

SvO,_ vendse Sauerstoffsittigung
Temp - Temperatur

TOI — tissue oxygenation index

US - Unterschenkel
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VO, - Sauerstoffverbrauch
w — weiblich

z.B. - zum Beispiel
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1. Einleitung

Nahinfrarotspektroskopie (NIRS) ermdglicht die nicht-invasive Messung der

Oxygenierung in verschiedenen Gewebsregionen.

Zur Analyse der ,,peripher-muskuldren® Oxygenierung kann NIRS mit venosen
Okklusionen kombiniert werden. Vendse Okklusionen am Oberschenkel bewirken ein
vendses ,,pooling* des Blutes am Unterschenkel. Wahrend dieses ,,poolings* konnen
mittels NIRS Verdnderungen (Anstieg) von vendsem oxygenierten und deoxygenierten

Héamoglobin gemessen werden.

Primér waren die Auswertungen und Berechnungen der bei venoser Okklusion
entstehenden Verdnderungen der NIRS Parameter nur manuell-optisch mdglich.
Durch eine Digitalisierung dieser (Kurven)-analysen und Berechnungen ist nun eine

Automatisierung der Datenanalyse moglich.

Ziel dieser Arbeit war es herauszufinden, ob die Daten, die optisch-manuell erhoben

wurden, vergleichbar sind mit jenen, die digitalisiert ausgewertet wurden.

Diese Automatisierung ware vor allem in Hinblick auf einen zukiinftigen klinischen
Routineeinsatz und eine unmittelbare Beurteilung der peripher muskuldren Himodynamik

mit NIRS von groflem Vorteil.



2. Material und Methoden

2.1 Nahinfrarotspektroskopie (NIRS)

Nahinfrarotspektroskopie (NIRS) wurde vor iiber 30 Jahren erstmals von J6bis (1)
beschrieben. Seither wurden zahlreiche Studien zu diesem Thema verfasst.

Mit Nahinfrarotspektroskopie ist die Mdglichkeit gegeben - nicht-invasiv und wenig
belastend fiir den Patienten/die Patientin - Aufschluss tiber den Oxygenierungszustand und
die hdmodynamischen Verdnderungen peripherer Gewebe von Neu- und Friihgeborenen zu
erhalten.

Im Wesentlichen werden Verdanderungen der Sauerstoffséttigung in kleinen Blutgefidf3en,
also Venolen, Arteriolen und Kapillaren wahrgenommen. (2) Gemeinsam mit vendser
Okklusion kann dieses Verfahren genutzt werden, um Informationen beziiglich des
peripheren Blutflusses und der Sauerstoffsittigung zu erhalten. (3,4). Gemessen wird
hauptséchlich die Konzentrationsénderung von oxygeniertem Hémoglobin (HbO,) und

nicht-oxygeniertem Hamoglobin (Hb).

Das Prinzip der Nahinfrarotspektroskopie baut auf folgenden Tatsachen auf: zum einen ist
Gewebe flir Licht bestimmter Wellenldnge durchgéngig und zum anderen liegen im Blut
sogenannte Farbtriager (Chromphore) vor, die je nach Oxygenierung andere
Absorptionseigenschaften zeigen. Zu diesen Chromophoren zéhlen Himoglobin,
Myoglobin und Cytochromoxidase. Fiir die Messungen relevant ist Himoglobin (5),
dessen Absorptionsmaxima im Bereich des nahinfraroten Lichts liegen.

Da sichtbares Licht biologische Gewebe lediglich wenige Millimeter durchdringen kann
(6), braucht man nahinfrarotes Licht, dessen Wellenldnge im Bereich von 700-3000 nm
angesiedelt ist, um Messungen in tieferen Gewebeschichten durchzufiihren. Vor allem
kurzwelliges Nahinfrarotlicht (700-1000 nm) kommt bei der Nahinfrarotspektroskopie zum
Einsatz, da es Haut und Fettgewebe durchdringen kann und bis in die darunter liegende

muskulédre Schicht eindringt. (7)



2.1.1 Absorption und Streuung

Wenn Licht Gewebe durchdringt, kommt es zu zwei physikalischen Phdnomenen: erstens
die Absorption und zweitens die Streuung. Beide bewirken den Effekt, dass Licht
abgeschwicht wird. Dieser Effekt wird von der Nahinfrarotspektroskopie ausgenutzt,
sodass Verdnderungen in speziellen Geweben wie der Muskulatur direkt gemessen werden

konnen.

lo I

Detektor

L

Emitter 3

d

Abbildung 1: schematische Darstellung von Absorption und Streuung

1: gestreutes Licht, das nicht mehr vom Detektor erfasst wird, 2: ungestreutes Licht,
3: Licht wird gestreut und vom Detektor erfasst, 4: Licht wird komplett absorbiert.

Iy : Lichtintensitdt zu Beginn, I : Lichtabschwdchung, d: Abstand zwischen Lichtquelle

und Detektor.



2.1.1.1 Lambert Beer’'sches Gesetz
Die Absorption wird durch die Schichtdicke des durchstrahlten Materials, aber auch von
der Frequenz des Lichtes entscheidend beeinflusst. Die Intensititsschwichung des Lichtes

ist im Lambert-Beer schen Gesetz zusammengefasst:

A=log(I/)=excxd

A (die Einheit wird in der optischen Dichte (OD) angegeben) steht fiir die Abschwéchung

des Lichts, I, bedeutet die Lichtintensitdt zu Beginn und I ist die durchgelassene Intensitét.

Mit ¢ wird der Extinktionskoeffizient beschrieben, der frequenzabhingig ist. Die
Konzentration des vorhandenen Chromophors wird mit ¢ (umol/L) angegeben und d (cm)

steht fiir den Abstand zwischen Emitter und Detektor, bzw. den beiden Optoden.

Um die Konzentration des Chromophors zu berechnen, miissen A, € und d bekannt sein.

c=A/(exd)

2.1.1.2 Modifiziertes Lambert-Beer 'sches Gesetz

Da in biologischen Geweben nicht nur die Absorption eine Rolle spielt, sondern auch die
Streuung berticksichtigt werden muss, wird das Lambert-Beer 'sche Gesetz

folgendermaflen modifiziert:

A=¢xcxd. x DPF+G

Auf Grund der Tatsache, dass Streuung eine Verldngerung der Wegstrecke, die die

Photonen bei der Durchleuchtung des Gewebe zuriicklegen, bewirkt, muss in die



Gleichung der ,,Differential Pathlengh Factor (DPF) aufgenommen werden.

Der DPF ist fiir bestimmte Gewebe - wie zum Beispiel Gehirn oder Muskel - bekannt auch

wenn es beim jeweiligen Patienten/Patientin zu Unterschieden kommen kann. (8)

Der DPF korreliert mit der Zusammensetzung des Gewebes sowie mit der Wellenlédnge des
Lichtes mit dem das Gewebe durchleuchtet wird. AuBerdem ist der Abstand der beiden
Optoden entscheidend, da der Faktor als konstant angenommen werden kann, wenn der

besagte Abstand groBer als 2,5 cm ist. (9)

Mit G werden jene Photonen beriicksichtigt, die durch Streuung von Licht im Gewebe fiir
die Messung verloren gehen. Es wird davon ausgegangen, dass dieser Wert bei jedem
Patienten / jeder Patientin konstant ist. Da der Grad der Streuung gleich bleibt, kann auf
Grund der Absorptionsdnderungen von Chromophoren die Abschwéchung des Lichtes

ermittelt werden. (6)

Der Weg der Photonen durch das optisch inhomogene Gewebe ist nicht linear, sondern
anndhernd sichelférmig. Inwieweit die Photonen in die Tiefe dringen kdnnen, bedingt,
welche Gewebeschichten an der Messung teilnehmen. Die Eindringtiefe ist nicht nur vom
Gewebe selbst, sondern auch maBgeblich vom Abstand der Dioden abhéngig. Theoretisch
entspricht die Eindringtiefe ungefahr der Hilfte des Abstandes der beiden Dioden. (5) Je
grofler der Abstand der Dioden voneinander, desto tiefer reicht das Signal. Wird hingegen
der Abstand verkleinert, nehmen hauptsiachlich oberfldchliche Schichten - wie die Haut

oder das Fettgewebe - an der Messung teil. (10)

2.1.2 Chromophoren

2.1.2.1 Himoglobin

Héamoglobin setzt sich aus dem Protein Globin, das vorwiegend aus jeweils zwei a- und
zwei - Untereinheiten aufgebaut ist und vier Him-Molekiilen, die je von einer dieser o-
oder B- Ketten getragen werden, zusammen. Im Zentrum jedes Him-Molekiils befindet
sich ein Eisenatom, das als zweiwertiges Eisen vorliegt und fiir die Sauerstoffanlagerung

verantwortlich ist.

Hamoglobin, an das sich Sauerstoff gebunden hat, wird als Oxyhdmoglobin bezeichnet,



sauerstofffreies Himoglobin hei3t Deoxyhdmoglobin. Diese beiden Formen des

Héamoglobins zeigen bei gleicher Wellenlédnge unterschiedliches Absorptionsverhalten.

Im isoelektrischen Punkt, bei 800 nm, schneiden sich die beiden Kurven der

Absorptionsspektren.

2.1.2.2 Myoglobin

Myoglobin, das sich in den Zellen der Skelettmuskulatur findet, besteht aus einem
globuldren, einkettigen Protein, das ebenfalls Him aufweist, an das es Sauerstoff binden
kann. Da das Absorptionsspektrum von Myoglobin dem von Hdmoglobin sehr dhnlich ist,
ist es derzeit nicht moglich die beiden Komponenten getrennt voneinander mittels NIRS zu

beurteilen. (11)

Bei Durchleuchtung der Muskulatur absorbiert Myoglobin lediglich 10% des Lichtes,

weshalb Hdmoglobin die maf3gebliche Komponente fiir die Nahinfrarotspektroskopie ist.

2.1.2.3 Cytochromoxidase

Cytochrom C Oxidase ist ein Molekiil der Atmungskette und befindet sich in der inneren
Mitochondrienmembran. Es handelt sich ebenfalls um ein Protein, das auf Grund seiner

Héam-Gruppe mit Sauerstoff reagieren kann.

Auf Grund der Tatsache, dass Cytochrom C weniger als 5 % Anteil an der
Lichtabschwichung trigt, ist die Aussagekraft dieses Chromophors fiir die
Nahinfrarotspektroskopie in Frage zu stellen. (11)

Bei der Anwendung der Nahinfrarotspektroskopie wird beriicksichtigt, dass in biologischen
Geweben mehrere Chromophore, die Licht absorbieren, vorliegen. Daher wird auch mit so
vielen unterschiedlichen Wellenldngen gemessen, wie zu untersuchende Substanzen
vorkommen. (12) Bei der Messung wird Licht jener Wellenldnge gewéhlt, bei dem die

Farbtriger ihr Absorptionsmaximum zeigen. (8)



2.2 NIRS-Gerite

Bei allen NIRS-Gerdten wird von Laser-Photodioden Licht bestimmter Wellenldnge
erzeugt und iiber fiberoptische Kabel durch das zu untersuchende Gewebe geschickt. Von
Silikon-Photodioden, die in einem bestimmten Abstand zu den Laserdioden angebracht
sind, wird das Licht wieder aufgenommen. Mittels Computer kann die Anderung der
Lichtabschwichung in die Konzentrationsanderungen der Chromophore umgewandelt

werden.(13)

2.2.1 ,,Continuous-wave near-infrared spectroscopy*

Bei dieser Art der Nahinfrarotspektroskopie wird auf Grund der spezifischen Wellenldnge
und gleicher Intensitét des Lichtes die Konzentrationsénderung der Chromophore
errechnet. Nur die absoluten Konzentrationsanderungen konnen hier errechnet werden, da
der Weg der Photonen im Gewebe nicht genau ermittelt werden kann. Voraussetzung fiir
Anderungen der Konzentration sind biochemische oder himodynamische Prozesse, die

entweder spontan stattfinden oder induziert werden. (8)

A

Intensitat

>

Kontinuierliche Intensitat

Abbildung 2: schematische Darstellung des Prinzips der "continous-
wave near-infrared spectroscopy”



2.2.2 , Spatially-resolved spectroscopy*

Mit diesem Gerit ist es moglich, die mittlere Sauerstoffséttigung von biologischen
Geweben zu ermitteln. Im Unterschied zu anderen Geréten gibt es nicht nur eine Optode

und einen Detektor, sondern mehrere Detektoren, die das Licht wieder aufnehmen.

Mit diesem Verfahren ist es moglich die relativen Konzentrationen von Hb und HbO, und
in weiterer Folge die regionale Gewebsséttigung zu messen, indem man verschiedene
Wellenldngen und verschiedene Abstdnde zwischen der Optode und den Detektoren

miteinander kombiniert. (13)

Die regionale Gewebssittigung wird auch als ,.tissue oxygenation index“, kurz TOI,

bezeichnet und in Prozent angegeben.

2.3 Venose Okklusion

Auf Grund der Himodynamik kommt es bei vendser Okklusion in biologischen Geweben
zu Konzentrationsdnderungen von HbO,, Hb und Hbtot. Hbtot ist die Summe aus HbO,
und Hb und spiegelt den muskuldren Blutfluss wider. (14)

Mit Hilfe von NIRS und der vendsen Okklusion kann der lokale Sauerstoftverbrauch und
der Blutfluss im Muskel gemessen werden. Der groe Vorteil dabei ist, dass der
Oxygenierungsstatus des zu untersuchenden Gewebes direkt und nicht invasiv, aber nicht
iiber globale Messungen wie Blutdruck, Blutgasanalyse und Blutlaktatkonzentration

ermittelt wird. (15)

Bei der vendsen Okklusion wird eine Blutdruckmanschette auf jenen Wert aufgepumpt, der
einen ungehinderten arteriellen Zufluss garantiert, den vendsen Abstrom jedoch blockiert.
Es kommt zum sogenannten ,,vendsen pooling®, wihrenddessen der Anstieg von Hb, HbO,

und Hbtot beobachtet werden kann.

Die venose Okklusion stellt eine klinisch akzeptierte (16) und einfach anwendbare
Methode dar, die fiir den Probanden wenig belastend ist. Um Artefakte zu vermeiden, muss

bei Neugeborenen darauf geachtet werden, dass die Messung in korperlicher Ruhe



vorgenommen wird.

Mit Hilfe der vendsen Okklusion konnen DO,, VO,, FOE und SvO,, sowie Hbflow
berechnet werden. (15) (siche Kapitel 2.4.2.4)

2.4 Studiendesign

2.4.1 Patientenkollektiv

Es handelt sich bei dieser Arbeit um eine retrospektive Beobachtungsstudie.

Insgesamt wurden seit 2006 237 NIRS-Messungen bei Neu- und Frithgeborenen, die am
LKH Graz auf die Welt kamen, durchgefiihrt. 124 dieser Messungen wurden bis Mirz
2007 optisch-manuell ausgewertet. Ab Mérz 2007 war die digitalisierte Auswertung der

Daten moglich. Die digitalisiert ausgewertete Gruppe umfasst 113 Messungen.

2.4.2 Durchfiihrung der Messungen

2.4.2.1 NIRO 300

Die Messungen wurden mit dem NIRO 300 (Hamamatsu Phonics, Japan) durchgefiihrt.
Dieses Gerit beriicksichtigt das modifizierte Lambert-Beer’sche Gesetz und vereint die
Technik der ,,Continuous-wave near-infrared spectroscopy* mit der ,,Spatially-resolved

spectroscopy*.

Von vier Laserdioden wird Licht unterschiedlicher Wellenlénge (775, 810, 850, 910 nm)
ausgesandt und dieses von einem Multi-channel-Detektor (drei nebeneinander liegenden
Dioden) aufgenommen. Mit der mittleren Photodiode wird die Konzentrationsédnderung der

Chromophore gemessen, der TOI von allen drei Dioden. (17)

Die Laser besitzen eine Strahlungsintensitit der Klasse I, weshalb das Gerét auf einer Neu-

und Frithgeborenen Station auch fiir die Langzeitiiberwachung eingesetzt werden darf.



2.4.2.2 Messaufbau

Jede Messung begann mit der Aufnahme der anamnestischen Daten von Mutter und Kind.
Es wurden Fragen nach dem Verlauf der Schwangerschaft, Infektionen oder Erkrankungen
der Mutter gestellt, sowie intrapartale Werte des Kindes in ein Protokollblatt eingetragen.
Dazu zéhlten Geburtsdatum, Geburtsmodus, Gestationsalter, Geschlecht, Geburtsgewicht,
Grofle, Kopfumfang, Adaptation (angegeben im Apgar-Score) und Nabel-pH.

Auch postpartale Daten - wie derzeitig eingenommene Medikamente oder Erkrankungen -

wurden mit in die Anamnese einbezogen.

Vor der Messung wurden bei jedem Sdugling das Alter in Stunden, aktuelles Gewicht

sowie Umfang von Ober- und Unterschenkel in das Protokoll eingetragen.

Die Optoden wurden so in einer Kunststoffplatte befestigt, dass ihr Abstand von einander 3
cm betrug. Bevor sie noch am Neugeborenen angebracht wurden, wurden die Optoden mit

Hilfe einer Kalibrierungseinheit kalibriert.

2.4.2.3 Ablauf einer Messung

Um Artefakte bei der Messung zu vermeiden, muss darauf geachtet werden, dass selbige in
Ruhe stattfindet, weshalb versucht wurde, moglichst zwischen zwei Fiitterungen zu
messen. Die Sduglinge befanden sich wéhrend der Messung, am Riicken liegend, im
Inkubator. Wihrend eines Messdurchgangs wurde das zu messende Bein auf Sternumhohe

gelagert.

Die Herzaktion des Kindes wurde mit Hilfe von aufgeklebten EKG-Elektroden wihrend
des gesamten Messvorganges liberwacht. Weiters wurden mittels Pulsoxymeter
Herzfrequenz und Sauerstoffsittigung gemessen. Sowohl Messungen der peripheren
Temperatur (am Bein, an dem die Messung vorgenommen wurde), als auch der zentralen

Temperatur wurden vorgenommen.

Mit einem Glasspatel wurde die Rekapillarisierungszeit am entsprechenden Bein und am

Sternum gemessen.

Die in der Kunsstoffplatte befestigten Optoden wurden mittels Klebeband am
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Unterschenkel des Patienten / der Patientin angebracht und mit Pehahaft® fixiert. Dabei
wurde darauf geachtet, dass die zirkuldre Fixierung einen ungehinderten Blutfluss zuldsst.
Um die empfindlichen Optoden weiter vor Licht zu schiitzen, wurde der Raum

abgedunkelt, bzw. ein Tuch {iber den Inkubator gehéngt.

Am Oberschenkel des zu messenden Beines wurde fiir die Blutdruckmessung und die

venose Okklusion eine Blutdruckmanschette angelegt.

Mit den Messungen wurde erst nach einer Ruhephase, wéihrend der das Kind keine

Bewegungen zeigte, begonnen.

Die vendse Okklusionsperiode dauerte 20 Sekunden. Die Manschette wurde mit einem
Druck von 20-30 mmHg aufgeblasen, da dies einen ungehinderten arteriellen Zustrom
erlaubt, einen vendsen Abstrom des Blutes jedoch verhindert. Zwischen den einzelnen
Messungen wurde eine Pause von einer Minute eingelegt. Bei Bewegungen des Kindes
wurde die Messung abgebrochen und erst dann wieder begonnen, wenn die Werte von

HbO,, Hb und Hbtot jenen der Ausgangswerte vor der Okklusion entsprachen.

Dieser Vorgang wurde so lange wiederholt, bis drei zu verwertende Messungen zustande

kamen.

2.4.2.4 NIRS-Messparameter

Der NIRO zeichnet wéhrend einer vendsen Okklusion den Anstieg von HbO,, Hb, und
Hbtot, sowie den TOI auf. Anhand dieser Parameter kann die Oxygenierung peripherer

Gewebe noch genauer berechnet werden.

*  DO,: (Sauerstoffversorgung) — beschreibt die Menge an Sauerstoff, die ins Gewebe

transportiert wird

DO, = Hbtot x 4 x Sa0,/100

*  VO;: (Sauerstoftverbrauch) — beschreibt den Sauerstoffverbrauch im Gewebe

VO,=Hbtot x 4 x (Sa0,/100 — SvO,)

11



*  SvO,: (gemischt vendse Séttigung) — bei einer vendsen Okklusion entspricht die

regionale Séttigung der vendsen Sattigung

SVOQZ Hb02 /Htht

* FOE : (,,fractional oxygen extraction®) — stellt das Verhéltnis von VO, zu DO, dar

FOE = VO, /DO, = [(Sa0,/100 —SvO,)]/[Sa0,/100]

* Hbflow : (Verdnderung des Hbtot) — wird definiert als Anstieg des Hbtot wiahrend

der Dauer einer Okklusion

Sa0, wurde wihrend der Messungen vom Pulsoxymeter aufgezeichnet und ist in %

angegeben.

Der Faktor 4 erklirt sich durch die Tatsache, dass ein Molekiil Himoglobin 4

Sauerstoffatome tragen kann. (18)

DO, und VO, werden in umol/L/min angegeben.

12



2.4.3 Auswertung der Daten

Ein Messplatz besteht aus dem NIRO Monitor (NIRO-300, Fa. Hamamtasu), einem
IntelliVue Patientenmonitor (IV MP-30, Fa. Philips), einem PC und bei der digitalisierten
Auswertung zusitzlich aus der alpha-trace NeuroSpeed Software mit NIRS-Erweiterung
(Fa. Dr. Grossegger & Drbal GmbH).

Der gesamte Messplatz wird iiber einen medizinischen Trenntransformator versorgt.
Daten von folgenden Kanélen werden vom NIRO erfasst: Hb, Hbtot, HbO,, TOI (zentral),
und TOI 2 (peripher).

Folgende Daten werden vom MP-30 erfasst: mittlerer Blutdruck, SaO,, HR, und die
Temperatur.

Sa0,, HR und die NIRS-Daten wurden kontinuierlich im Polygraphiesystem gespeichert.

2.4.3.1 Optisch-manuelle Auswertung

Fiir die Berechnung der einzelnen Parameter wurden drei vendse Okklusionen bendtigt,
wihrend denen ein Anstieg von HbO,, Hb und Hbtot iiber 5-7 Sekunden beobachtet
werden konnte. (siche Abbildung 3)
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Der lineare Anstieg in den Messungen wurde wie in Abbildung 4 mit Linien graphisch

gekennzeichnet.
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Abbildung 4: Kennzeichnung des linearen Anstiegs

Diese gemessenen und optisch gekennzeichneten Anstiege wurden in eine Microsoft®

Excel Datei mit 1 Wert / Sekunde iibertragen. Fiir diese Daten wurden

Regressionsanalysen erstellt, wobei der Korrelationskoeffizient r* groBBer als 0,95 sein

musste, um weiter analysiert zu werden. Schlie8lich wurde aus diesen Daten der Anstieg

uber eine Minute berechnet.

Betrug der Korrelationskoeftizient r> < 0,95 wurden die Messungen verworfen.
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Abbildung 5:

lineare Regressionsanalysen fiir HbO: (oben), Hb (Mitte) und Hbtot (unten)
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Der , tissue oxygenation factor (TOI), der kontinuierlich direkt gemessen wurde, wurde

als Mittelwert der drei Messungen, genauso wie SaO, und HR, angegeben.

Abschlieflend wurden die Werte fiir FOE, SvO,, DO, und VO, berechnet und die
Messungen mittels der beiden Qualitétskriterien iiberpriift. (siche Kapitel 2.4.4)

2.4.3.2 digitalisierte Auswertung

2.4.3.2.1 Voreinstellungen

In der NeuroSpeed Software wird die Oberfldche fiir eine Muskelmessung eingerichtet.
Als Messtyp wird ,,Schlaf* ausgewdhlt, als Verstirker wird ,, EEGNOHW* mit einer
Abtastrate von 32Hz eingestellt.

Von der Liste der ,,Aufnahme Gerite* werden NIRO und IVUE ausgewihlt.

In den Kanaleinstellungen miissen zumindest die oben angefiihrten Kanéle

aufgezeichnet werden.

NeuroSpeed Yoreinstellung - Copyright 1996-2007 alpha-trace medical software

——Datenaufhahme und Wiedergabe— Schlaf Spektren
Automatische Kalibrierung _| Seitenlange: 30 & | Sec. Freq. Aufl.: 2 < | Hz/em
Automatische Impedanz _| - e e o
Echtzeit Parameter _| Sauglingsschizf _| - EMPL.. e
Startzeit Marker /|
Utensilien-Anzeige _| Video DSA

Spur fiir digitale Ereignisse _| e

Digital 'O Marker Anzeige ¥/ _ req. Min.. 2
g ge 4 Videokoppelung _|
Zeitaufl. 10 < | mmisec Freq.Max:[25  Hz
Kanaltypen

A na.Et._| Tl | Hoch | Auto.Am. | Ado.Clp | Hochel | Anetin | z.Mas |HorzLen |
TP 10 e e NO NO NO e e e
ECG-Nug 100 e e NO NO NO e e e
HBOZ e e e NO NO YES AQuMal 10uMol 5 ubtol
HE e e e NO NO YES AQuMal 10uMol 5 ubtol
HBT e e e NO NO YES AQuMal 10uMol 5 ubtol
CTOX  10WMol = e NO NO NO e e e

m = = = NO NO YES 0% 10% 5%

L T RS NO NO NO e e e

0 |0 alo 4| aioam | aocin | ochmir /g [10 1l 5 4

Abbrechen | 0K

Abbildung 6: Voreinstellungen
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Die Daten werden zunichst nur am Bildschirm angezeigt. Erst durch Mausklick auf den
,»Record“ Knopf werden Daten gespeichert. Mit gedriickter Maustaste auf den Knopf
»Auswertung® wahlt man aus der Liste der Optionen ,,NIRS* aus.

Es wird die Bildschirmanzeige geteilt, wobei im linken Fenster die spezifischen NIRS

Erweiterungen verfiigbar werden.

Ealphaftrace Neurogpeed Arbeitsplan - Copyright 1996-2007 alpha-trace medical software (V414.6) - Snr.: 7

1B:26:10 182842 18:268:14 18:28:04 1B:EE 08 18:28]

he [ Name |
i

IF I 2 -

Abbildung 7: Bildschirmansicht vor der Messung

2.4.3.2.2 Testdefinition

Ein Test besteht aus einer variablen Anzahl von Zyklen, zwischen den Messzyklen werden
Pausen mit einer festgelegten Zeit (in Minuten) eingehalten. Jeder Test kann mit

einem Namen (z.B. Testl, 2, 3 ...) versehen werden. Ein Messzyklus besteht aus einer
bestimmten Anzahl von vendsen Okklusionen (1-10), die festgelegt werden kann. Die

Dauer einer Okklusion (in Sekunden) und die Pausendauer zwischen den Okklusionen (in
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Sekunden) werden fiir jeden Test festgelegt. Wenn fiir einen Test eine Blutdruckmessung
erfolgen soll, wird die Spalte mit ,,YES* aktiviert.
Mit dem Knopf ,,+* kann ein weiterer Test in der Definition hinzugefiigt werden bzw. mit

dem Knopf ,,- ein Test aus der Liste entfernt werden.

2.4.3.2.3 Testablauf

Gemal der Testdefinition wird der erste Test in der Liste mit Driicken des Startknopfes
gestartet.

Es besteht keine Ablaufkoppelung zwischen den Aufnahmegeréten und der Software; d.h.
alle Schritte werden in der Software dokumentiert, sobald die entsprechende Aktion
ausgewdhlt wird. Die Durchfiihrung am externen Gerédt (Blutdruckmessung, Okklusion)
muss parallel dazu von Hand gestartet werden.

Vor dem Start eines Tests wird abgefragt, ob ein Himoglobin-Wert (g/100ml) fiir den
Patienten/die Patientin eingegeben werden soll. Nachtriglich ist diese Himoglobin-
Eingabe nur zwischen den Tests und nicht wéihrend eines Tests moglich.

AnschlieBend wird die Blutdruckmessung vorgenommen und diese im System mittels dem
Befehl ,,Starte die Blutdruckmessung* erfasst.

Danach wird die Messung am Gerét mittels ,,OK*- Knopf gestartet.

Die Zeit wihrend der Blutdruckmessung wird gestoppt und am Computer angezeigt

(,, Warte auf das Ende der Blutdruckmessung*).

Danach kann mit dem ersten Messzyklus bzw. mit der ersten Okklusion begonnen werden.
Nach Abwarten der Pause kann eine erneute Okklusion vorgenommen werden.

Je nach Einstellung kann ein Messzyklus beliebig oft durchgefiihrt werden.
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2.4.3.2.4 Ausgabedatei

Jeder Test wird mit Nummer und Name versehen, damit keine Verwechslungen der
durchgefiihrten Messungen vorkommen konnen.

Jede Zeile beginnend mit ,,C* liefert die gemittelten Messergebnisse fiir einen gesamten
Messzyklus, die mit einer fortlaufenden Nummer beschrieben werden.

Weiters wird die Anzahl verwertbarer Messungen fiir einen Zyklus angegeben.

Jede Zeile beginnend mit ,,O* liefert die Messergebnisse fiir eine Messung/Okklusion, die
ebenfalls eine fortlaufende Nummer tragen.

Nach jeder Messung/Okklusion werden die Werte fiir Hb, HbO,, Hbtot, TOI und TOIc
(cerebraler TOI, der fiir diese Arbeit keine Rolle spielt) gemessen, sowie die Werte fiir
DO,, VO,, SvO, und FOE ermittelt und in einer Tabelle eingetragen. Aufgezeichnet
werden auflerdem VR (GefaBwiderstand), HR, SaO, und der Blutdruck.

(siche Abbildung 11, rosa Markierung)
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Details

Abbildung 9: Messzyklusprotokoll

(C bedeutet den Messzyklus, O die Okklusionen, Nr die Zyklusnummer und Anz die Anzahl

der Okklusionen mit Messergebnissen.)
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2.4.3.2.5 Export

Nach Fertigstellen eines kompletten Tests (sdmtliche Messzyklen sind erledigt) werden die
Ergebnisse in der Tabelle bei nachtraglicher Eingabe des Himoglobin-Wertes neu
berechnet. Nach Import in eine Excel-Datei stehen die Messwerte fiir eine weitere

Verarbeitung zur Verfiigung.

2.4.3.2.6 Auswertung der Messdaten

Die oben beschriebenen Signale vom NIRO werden zeitsynchron mit Markierungen, die
wihrend der Messung (z.B Stauung) erzeugt werden, aufgezeichnet. Nach jeder
Okklusion werden die Hbtot-Daten ausgewertet und validiert.

Es wird mittels linearer Interpolation (Regressionsanalyse) eine Gerade (Kurvenanstieg) in
den Daten gesucht, die fiir die Dauer von zumindest 7 Sekunden einen
Korrelationskoeffizienten > 95% ergibt.

Nach der Validierung wird aus dem linearen Anstieg der Hbtot-Kurve durch Anwendung
der Regressionsgeraden die Zunahme auf eine Minute aufgerechnet. (Hbtot-Flow)
Gleiches wird fiir Hb und HbO, vorgenommen.

Anschliefend werden - wie in Kapitel 2.4.2.4 beschrieben - die Daten fiir die restlichen

NIRS-Parameter berechnet.

2.4.4 Qualitatskriterien

Um die Reproduzierbarkeit der Nahinfrarotspektroskopie in Verbindung mit vendser
Okklusion zu verbessern, fithrten Pichler et al. (19) zwei Qualititskriterien ein. Dies war
erst durch die digitalisierte Anwendung der NIRS moglich. Anhand dieser Kriterien

wurden die Daten der optisch-manuellen Gruppe nochmals iiberpriift.

2.4.4.1 Erstes Qualitiitskriterium

Ersteres besagt, dass wihrend einer vendsen Okklusion Hbtot einen linearen Anstieg mit

einem Korrelationskoeffizient r* > 0,95 in der Regressionsanalyse aufweisen muss.
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2.4.4.2 Zweites Qualitiitskriterium

Das zweite Qualitédtskriterium setzt sich aus zwei Komponenten zusammen.

TOI reprasentiert vor allem das Himoglobin im vendsen, arteriellen und kapilldren System

in regionalen Geweben. Da SvO, wihrend einer vendsen Okklusion hauptsidchlich im

vendsen System gemessen wird, muss der TOI groBer sein als SvO,:

TOI > SV02

Auf Grund der Tatsache, dass sich die Volumina von Venolen, Kapillaren und Arteriolen
wie 70 : 20 : 10 verhalten (10,20), kann, ausgehend von der ,,oxygenation extraction‘
(OE) (Sa0O, — SvO,) die ,,oxygen extraction* regionaler Gewebe wie folgt berechnet

werden:

(OEx0,7)x 1 +(OEx0,2)x 0,5+ (OE x 0,1) x 0 = OE x 0,8

Die Faktoren ergeben sich aus der Annahme, dass die OE von regionalen Geweben bei
Venolen der OE entspricht, und bei Kapillaren zwischen 0 und OE liegt, bzw. die Hélfte
der OE ist, Arterien jedoch vernachléssigbar sind. (21)

AuBerdem wurde festgehalten, dass TOI nur 20% hdoher sein darf als die
Sauerstoffextraktion im Gewebe. (SaO, — SvO, )

Bei Berticksichtigung beider Komponenten ergibt sich fiir das zweite Qualitéitskriterium

folgende Formel:

0< TOI - SvO, < (Sa0, —SvO,)x 0.2
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2.4.5 Statistische Analyse

Die optisch-manuell ausgewerteten Messungen wurden mit den digitalisierten Messungen
— nach Uberpriifung durch die zwei Qulatitéitskriterien - hinsichtlich Alter (gleicher
Lebenstag, an dem die Messung vorgenommen wurde), Gewicht (+/- 500g),
Gestationsalter (+/- 2 Wochen) und Diagnose (klinisch oder laborchemisch nachgewiesene

Infektion) gepaart.
Die statistische Auswertung der Daten erfolgte mit Microsoft® Excel.
Die Daten sind dargestellt als Mittelwert +/- Standardabweichung.

Mit dem gepaarten T1-Test wurden alle quantitativen Daten der beiden Gruppen
miteinander verglichen. Fiir den Vergleich der qualitativen Daten wurde der Chi-Quadrat-

Test herangezogen.

Die Messergebnisse des NIRO 300 wurden mit Hilfe der Bland-Altman-Analyse
dargestellt.

Die Ergebnisse galten als statistisch signifikant, wenn ihr p-Wert < 0,05 betrug.

Jene Werte, die einen statistisch signifikanten Unterschied zeigten, wurden mit den NIRS-

Daten mit Hilfe von Regressionsanalysen verglichen.
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3. Ergebnisse

3.1 Allgemeine Patientendaten
Insgesamt wurden 237 NIRS-Messungen an Neu- und Friihgeborenen vorgenommen.

124 Messungen wurden optisch-manuell ausgewertet, bei 113 wurde eine digitalisierte
Auswertung vorgenommen. Diese Messungen wurden anhand der zwei Qualititskriterien
(1.: TOI > SvO; und 2.: 0 < TOI - SvO, < (Sa0, — SvO, ) x 0.2) (siche Kapitel 2.4.4)
iiberpriift.

Danach wurden die beiden Gruppen hinsichtlich Alter, Gewicht, Gestationsalter und

Diagnose gematched, sodass fiir diese Studie 34 Paare {ibrig blieben.

3.1.1 peri- und postpartale Daten

In die digitalisierte Gruppe (Gruppe 1) wurden 19 ménnliche und 15 weibliche Sauglinge
aufgenommen. Die Neugeborenen in Gruppe 1 hatten ein mittleres Lebensalter von 3,24
+/- 5,46 Tagen, ein Gestationsalter von 38,07 +/- 2,35 SSW und ein Gewicht von 3063,15
+/- 623,38 g. Lediglich zwei Patienten benétigten postpartal Atemunterstiitzung mittels
CPAP, 32 adaptierten ohne Probleme. Bei 14 der Sduglinge war eine Sectio caesarea notig

oder geplant, wohingegen 19 vaginal entbunden wurden.

In der zweiten Gruppe, jene die optisch-manuell ausgewertet wurde, waren 20 Buben und
14 Midchen. Das durchschnittliche Lebensalter dieser Gruppe betrug 3,53 +/- 7,12 Tage.
Das Gestationsalter war 37,68 +/- 2,29 SSW und das mittlere Gewicht betrug 3166,30 +/-
626,35 Gramm. 19 Siuglinge wurden mittels CPAP beim Atmen unterstiitzt, 15 kamen
ohne technischen Support aus. In der Gruppe 2 wurden 20 Kaiserschnitte durchgefiihrt, 13

Sauglinge kamen auf natiirlichem Weg zur Welt.

Die beiden Gruppen zeigten keinen signifikanten Unterschied beziiglich des Geschlechts.

Jedoch lassen sich Unterschiede bei der Atemunterstiitzung und dem Geburtsmodus
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feststellen.

Jene qualitativen und mit Chi-Quadrat-Test ermittelten Daten sind in Tabelle 1 dargestellt:

vorher nachher p-Wert
m 19 20 0,73
w 15 14

vorher nachher p-Wert
cpap 2 19 < 0,001
ohne 32 15

vorher nachher p-Wert
sectio 14 20 0,03
spontan 19 13

Tabelle 1. qualitative Daten: Geschlecht, Atemunterstiitzung, Geburtsmodus

Die beiden Gruppen unterscheiden sich nicht im Hinblick auf Gestationsalter,

Geburtsgewicht, GroB3e oder Nabel-pH. Ein Unterschied besteht bei der Adaptation.

Wihrend der Apgar-Score nach einer und nach zehn Minuten nicht signifikant ist, ist der p-

Wert fiir den Apgar-Score nach 5 Minuten 0,042.

digitalisiert optisch-manuell p-Wert
GA (Wochen) 38,07 +/- 2,35 37,68 +/- 2,29 0,31
GG (g9) 3063,15 +/- 623,38 3166,30 +/- 626,35 0,34
Grofie (cm) 48 +/- 9,12 50,03 +/- 2,27 0,26
NApH 7,03 +/- 1,26 7,22 +/- 0,09 0,41
Apgar 1 7,82 +/- 1,96 8,38 +/- 1,13 0,16
Apgar 5 9,41 +/- 1,21 8,59 +/- 1,96 0,04
Apgar 10 9,62 +/- 0,82 9,12 +/- 1,32 0,08

Tabelle 2: Geburtsparameter und Adaptation
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3.1.2 Messungen vor der NIRS

Vor jeder Messung wurden bei dem betroffen Sédugling Himoglobin und das C-reaktive
Protein (CRP) bestimmt. Aulerdem wurden der mittlere arterielle Druck (MAD) und die
Temperatur, sowohl zentral als auch peripher, gemessen. Die Rekapillarisierungszeit wurde

am Sternum (zentral) und am zu messenden Bein (peripher) ermittelt.

Wie in Tabelle 3 angefiihrt ist, gibt es signifikante Unterschiede bei der peripheren

Temperatur und den beiden Rekapillarisierungszeiten.

In Hinsicht auf Hb, CRP und mittleren arteriellen Druck (MAD) unterscheiden sich

Gruppe 1 und Gruppe 2 nicht.

digitalisiert optisch-manuell p-Wert
Hb(g/dl) 15,97 +/- 3,81 16,37 +/- 2,23 0,26
CRP 17,17 +/- 15,72 16,04 +/- 34,22 0,84
MAD* (mmHg) 45,86 +/- 5,74 43,59 +/- 8,31 0,31
Temp. Per * (°C) 35,55 +/- 0,63 34,56 +/- 1,13 < 0,001
Temp. Rekt * (°C) 36,93 +/- 0,36 36,86 +/- 0,38 0,46
Rekap. Ster * (sek.) 3,22 +/- 0,46 2,44 +/- 0,66 < 0,001
Rekap. Per * (sek.) 3,29 +/- 0,67 2,65 +/- 0,63 < 0,001
Sa0, (%) 97,88 +/- 2,32 94,96 +/- 2,78 < 0,001
HR (bpm) 124,07 +/- 12,17 123,32 +/- 10,98 0,82

Tabelle 3: Kreislaufparameter und Entziindungszeichen

3.1.3 Messresultate der NIRS

Bei den beiden Gruppen kann kein statistisch signifikanter Unterschied fiir HR, HbO,, Hb
und Hbtot, sowie TOI, DO,, VO,, SvO, und FOE festgestellt werden. Ein signifikanter
Unterschied zwischen der digitalisierten Gruppe und der optisch-manuell ausgewerteten

Gruppe ergibt sich nur bei der Sauerstoffsittigung.

Die Ergebnisse sind in Tabelle 4 zusammengefasst.
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digitalisiert optisch-manuell p-Wert
HbO, (umol) g 56 +/-4.63 (7,160 +/- 3,28 0,18
Hb (umol) 3,30 +/-1,2 3,35 +/- 1,68 0,89
Hbtot (umol) 11,86 +/-5,63 10,48 +/- 4,44 0,29
TOI (%) 72,84 +/-7,54 68,61 +/- 12,19 0,10
DO, (Umol/l/min) 45 58 +/- 21,4 (30,94 +/- 17,28 0,30
VO, (umol/l/min) |11 92 +/-3.82 11,29 +/- 6,2 0,62
SVO, 0,69 +/-0,09  |0,67 +/- 0,07 0,16
FOE 0,28 +/-0,09  |0,3 +/- 0,09 0,39

Tabelle 4: Messresultate der NIRS

3.2 NIRS-Daten

Mit Hilfe der Bland-Altman-Analyse ist es moglich, zwei verschiedene Messmethoden
miteinander graphisch zu vergleichen. Optisch kann beurteilt werden, wie hoch die
Schwankungsbreite der einzelnen Messungen ist. Generell wird diese graphische
Darstellung zum Vergleich einer neuen Messtechnik mit dem Goldstandard verwendet.

(22,23)

In der x-Achse ist der Mittelwert der beiden Werte aufgetragen, die y-Achse stellt die
Differenz der beiden Werte dar. Weiters sind in den Abbildungen zur besseren Orientierung
drei Linien dargestellt. Die durchgezogene Linie stellt den Mittelwert dar, die beiden

strichlierten Linien bedeuten die Standardabweichung.

Mit 1 in den Abbildungen wird die digitalisierte Gruppe bezeichnet, 2 bezeichnet jene

Gruppe, die optisch-manuell ausgewertet wurde.
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3.2.1 Sa0,

Die Sauerstoffsittigung (%) war in der digitalisierten Gruppe statistisch signifikant héher
als in der optisch-manuellen Gruppe. In der digitalisierten Gruppe betrug SaO, 97,88 +/-
2,32 und in der optisch-manuellen Gruppe 94,96 +/- 2,78. Der p-Wert betrug < 0,001.

In der Bland-Altman Analyse liegt der Mittelwert der Differenzen bei 2,92, die
Standardabweichung betriagt +/- 4,17.

Sa0:%
13
|
1"
9
]
7 — — — — — — ] - t — — — -
L]
5 |
N - .
o 3 B
3 |
0 HE N
- 1 u
2 [
o 4
@© — — — — — — * — — — — —
n ||
’ u
-5
-7
]
-9
91 92 93 94 95 96 97 98 99

(Sa0:.1-Sa0..2)/2

Abbildung 10: SaO-
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3.2.2HR

Die Herzfrequenz (bpm) weist, wie alle anderen gemessenen Daten, keinen statistisch
signifikanten Unterschied zwischen der optisch-manuellen und der digitalisierten
Auswertung auf. Der p-Wert betrigt 0,82. In der digitalisierten Gruppe liegt die HR bei
124,07 +/- 12,17, in der optisch-manuellen Gruppe bei 123,32 +/- 10,98.

Der Mittelwert der Differenzen der graphischen Darstellung liegt bei 0,75 und die
Standardabweichung bei +/- 18,78.
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3.2.3 HbO;

Da p = 0,18 ist, weist auch dieser Messwert kein statistisch signifikantes Ergebniss auf.

Das oxygenierte Himoglobin betrédgt in der digitalisierten Gruppe 8,56 +/- 4,63 und in der

optisch-manuellen Gruppe 7,16 +/- 3,28. Dieser Wert wird in pmol angegeben.

In der Graphik liegt der Mittelwert der Differenzen bei 1,4 mit einer Standardabweichung

von +/- 5,9.
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Abbildung 12: HbO-
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3.2.4 Hb

Deoxygeniertes Himoglobin betragt bei der digitalisierten Gruppe 3,30 +/- 1,2 und bei der
optisch-manuell ausgewerteten Gruppe 3,35 +/- 1,68. Auch dieser Wert ergibt keine
statistische Signifikanz (p = 0,89). Dieser Wert wird ebenfalls in pmol angegeben.

In der Bland-Altman-Analyse betragt der Mittelwert der Differenzen -0,05, die
Standardabweichung liegt bei +/- 2,15.
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Abbildung 13: Hb
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3.2.5 Hbtot

In der digitalisierten Gruppe betrdagt Hbtot (umol) 11,86 +/- 5,63 und in der optisch-
manuellen Gruppe 10,48 +/- 4,44. Da p = 0,29 ist, ist auch Hbtot der beiden Gruppen nicht
signifikant.

Der Mittelwert der Differenzen in der Analyse ist bei 1,39 durch die durchgezogene Linie
dargestellt, die Linien der Standardabweichung sind im Abstand von +/- 7,47 vom

Mittelwert eingezeichnet.
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Abbildung 14: Hbtot
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3.2.6 TOI

TOI (%) nimmt bei der digitalisierten Gruppe einen Wert von 72,84 +/- 7,54 an. In der
optisch-manuellen Gruppe liegt der TOI bei 68,61 +/- 12,19 %. Es besteht keine
Signifikanz, da p = 0,1.

In der Bland-Altman-Analyse liegt der Mittelwert der Differenzen bei 4,23, die
Standardabweichung betriagt +/- 14,65.
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3.2.7 DO;

In der digitalisierten Gruppe wurde DO, mit 45,58 +/-21,4 gemessen, in der optisch-
manuellen Gruppe mit 39,94 +/- 17,28. Auch dieser Wert ist statistisch nicht signifikant (p
=0,3). Dieser Wert wird in pmol/L/min angegeben.

Der Mittelwert der Differenzen betragt 3,64, die Standardabweichung +/- 29,26. Beides ist
in Abbildung 14 dargestellt.
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3.2.8 VO,

In der digitalisierten Gruppe betrug VO, 11,92 +/- 3,82 und in der optisch-manuellen 11,29
+/- 6,2. Mit einem p-Wert von 0,62 weist VO, keine statistische Signifikanz auf. Dieser

Wert wird in pmol/L/min angegeben.

In der Graphik liegt der Mittelwert der Differenzen bei 0,63. Die Standardabweichung
betragt +/- 7,25.
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3.2.9 SvO,

Dieser Wert betrdgt 0,69 +/- 0,09 in der digitalisierten Gruppe und 0,67 +/- 0,07 in der
optisch-manuellen Gruppe. p betréigt 0,16, weshalb auch dieser Wert von keiner

statistischen Signifikanz zeugt.

Der Mittelwert der Differenzen in der Bland-Altman-Analyse liegt bei 0,03, die
Standardabweichung betragt +/- 0,11.
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3.2.10 FOE

Als letzter Wert wurde FOE fiir beide Gruppen berechnet. In der digitalisierten Gruppe
liegt FOE bei 0,28 +/- 0,09 und in der optisch-manuellen Gruppe bei 0,3 +/- 0,09.
Signifikant ist auch FOE nicht, da p = 0,39 ist.

Graphisch dargestellt durch eine durchgezogene Linie ist der Mittelwert der Differenzen
von -0,02 in der Bland-Altman-Analyse. Die beiden strichlierten Linien signalisieren die

Standardabweichung von +/- 0,12.
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3.3. Regressionsanalysen

In den Regressionsanalysen von SaO,, den Rekapillarisierungszeiten und der peripheren

Temperatur mit den NIRS-Daten zeigen sich keine signifikanten Ergebnisse.
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4. Diskussion

Die Nahinfrarotspektroskopie stellt gemeinsam mit der vendsen Okklusion eine klinisch
akzeptierte Methode dar, um Auskunft iiber den Blutfluss und in weiterer Folge den

Oxygenierungszustand von Geweben zu erhalten. (3,4)

Der Vorteil dieses Verfahrens besteht darin, dass die Daten in Echtzeit nichtinvasiv
gewonnen werden. Somit erhofft man sich, himodynamische Verdnderungen rascher zu
erkennen und daraus resultierende Probleme in der Versorgung von Neu- und

Frithgeborenen gezielt behandeln zu konnen.

Bisher war es nur mdglich die Auswertung optisch-manuell vorzunehmen. Das Problem

dabei ist der erhohte Arbeits- und Zeitaufwand.

Eine digitalisierte Auswertung der Daten wurde erst 2007 eingefiihrt. Dies soll durch
erhohte Praktikabilitdt dazu beitragen, dass Nahinfrarotspektroskopie im klinischen

Routinebetrieb zum Finsatz kommt.

Ziel dieser Arbeit war es, herauszufinden, ob beide Datenauswertungen miteinander
vergleichbar sind, ausgehend von der Annahme, dass die optisch-manuelle Auswertung die

einzig etablierte ist.

Generell unterliegt die Nahinfrarotspektroskopie einigen Fehlerquellen, die unabhingig
von der Methode der Auswertung (optisch-manuell bzw. digitalisiert) bei den einzelnen
Messungen entstehen konnen. Einfluss auf die Ergebnisse nehmen vor allem
Messartefakte, die durch Bewegungen entstehen. Daher sollten Messungen bei
Neugeborenen in Ruhe oder wihrend des Schlafes, vorwiegend zwischen Fiitterungen,

vorgenommen werden.

Ein weiteres Problem ist die Fixierung der Optoden. Oftmals kann eine Messung nicht
durchgefiihrt werden, da Licht zwischen Emitter und Detektor einstrahlt. Dies kann durch

zusitzliches Abdunkeln des Raumes bzw. des Inkubators verhindert werden.

Wie in Kapitel 2.1.1.2 beschrieben, ist auch der Abstand der beiden Optoden voneinander

fiir die Messung entscheidend, da - je nach Entfernung der beiden - unterschiedliche
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Gewebeschichten an der Messung teilnehmen (10).

Durch die zirkulédre Fixierung der Laserdioden ergibt sich ein weiteres mogliches

Fehlerpotential.

Um die Reproduzierbarkeit der Messungen zu erhéhen, muss versucht werden, diese

Gefahrenquellen auszuschlief3en.

Auch die von Pichler et al. (19) eingefiihrten und in Kapitel 2.4.4 beschriebenen

Qualitdtskriterien tragen dazu bei, dass die Messungen vergleichbarer werden.

Ein generelles Problem der Nahinfrarotspektroskopie ist die hohe Streubreite der
einzelnen Messungen. Sorensen et al. beschéftigten sich mit genau dieser Thematik. Sie
beurteilten die Genauigkeit der TOI-Messungen durch mehrfaches Entfernen und
Wiederauflegen der Optoden bei ein und derselben Versuchsperson. Sie fanden heraus,
dass erst bei fiinf durchgefiihrten Messungen die Prézision der TOI-Werte mit der Prizision
der Pulsoxymetrie libereinstimmt, dass aber Einzelmessungen zu ungenau sind, um

Anwendung zu finden. (24).

Diese Beobachtungen kdnnen auch bei den im Rahmen dieser Arbeit durchgefiihrten

Bland-Altman-Analysen bestétigt werden.

Weiters fillt auf, dass generell die digitalisierte Auswertung der Daten eine geringere
Streuung aufweist als die optisch-manuelle Auswertung. Auf Grund dessen lassen sich die
Daten, die mit Hilfe der digitalisierten Auswertung gewonnen wurden, besser

reproduzieren.

Anhand der Analysen zeigt sich, dass die Werte fiir TOI, DO,, VO,, HbO, und Hbtot
tendentiell in der optisch-manuellen Gruppe niedriger sind. Dies konnte man darauf
zuriickfiihren, dass die statistisch signifikanten Unterschiede fiir SaO, und die periphere

Temperatur Einfluss auf diese Faktoren nehmen.

In der Regressionsanalyse ldsst sich diesbeziiglich kein signifikanter Zusammenhang

zwischen der Sauerstoffsdttigung bzw. der peripheren Temperatur und den einzelnen
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NIRS-Werten nachweisen. Moglicherweise konnte dies durch eine héhere Probandenzahl

erreicht werden.

Auf Grund dessen, dass TOI vor allem das Himoglobin im vendsen, arteriellen und
kapilldren System reprisentiert, nimmt die arterielle Sauerstoffsattigung Einfluss auf
diesen Wert. Wenn also die Sittigung erniedrigt ist, kann demzufolge auch der TOI
erniedrigt sein. Auch wenn sich hierfiir in der Regressionsanalyse kein deutliches Ergebnis
zeigt, kann anhand von Tabelle 4 der Trend zu einem niedrigeren TOI in der optisch-
manuellen Gruppe aufgezeigt werden. Ein statistisch signifikanter Unterschied ergibt sich
fiir TOI jedoch nicht, in erster Linie auf Grund der Streuung und der niedrigen

Probandenzahl.

DO, folgt diesem Trend. Beeinflusst durch Temperatur und Sauerstoffséttigung ist auch

dieser Wert in der optisch-manuell ausgewerteten Gruppe niedriger.

Hassan et al. fanden in ihrer 2003 publizierten Studie heraus, dass die Temperatur Einfluss
auf VO, nimmt. Am stérksten zeigt sich ein Abfall von peripherem VO, bei einer

moderaten Abkiihlung der betroffenen Extremitdt um vier Grad Celsius. (25)

Auch in unserer Studie ldsst sich dieser Trend erkennen. Auf Grund der niedrigeren
Temperatur in der optisch-manuellen Gruppe war folglich auch VO, niedriger. In der
Regressionsanalyse ldsst sich dieser Zusammenhang allerdings nicht statistisch
nachweisen. Dies ist ebenfalls zuriickzufiihren auf die hohe Streuung und die niedrige

Probandenzahl.
Die Hdmoglobinkonzentrationen — mit NIRS gemessen — zeigten keine signifikanten,

jedoch auch tendentielle Unterschiede.

Eine niedrigere Temperatur bewirkt eine verminderte Perfusion von Geweben. Dadurch
lasst sich das tendentiell niedrigere Gesamthdmoglobin in der zweiten Gruppe erkléren.
Auch wenn sich keine statistische Signifikanz fiir diesen Wert ergibt, folgt die Analyse

doch diesem Trend.

Auch bei HbO, kann ein dhnliches Verhalten beobachtet werden.
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Abgesehen von der peripheren Temperatur und der Sauerstoffsittigung, zeigt auch die
Rekapillarisierung einen signifikanten Unterschied fiir den peripher (p < 0,001) und den
zentral (p < 0,001) gemessenen Wert. Die optisch-manuell ausgewertete Gruppe

rekapillarisierte bei beiden Messwerten um rund eine Sekunde schneller.

Generell wird die Rekapillarisierungnszeit als Hinweis auf die Mikrozirkulation
verstanden. Der Wert ist sehr subjektiv und von vielen Storfaktoren beeinflusst, wodurch
sich eine breite Streuung ergibt. (26) Fehler, die von demjenigen, der die Messung
vornimmt, ausgehen, sind unter anderem der Druck, mit dem der Glasspatel aufgelegt
wird, und die Schnelligkeit, mit der die Stop-Taste auf der Stoppuhr gedriickt wird. Die
Zeit, in der sich die Kapillaren wieder mit Blut fiillen, ist auBerdem von der axilldren
Temperatur des Neugeborenen sowie von der Haut- und Umgebungstemperatur abhidngig.
Auf Grund der Tatsache, dass die Messung der Rekapillarisierung so ungenau ist, bleibt

fraglich, ob dies tatséchlich Auswirkungen auf die NIRS-Daten hat.

Dass ein Zusammenhang zwischen peripherer Temperatur und der Rekapillarisierungszeit

besteht, zeigt auch diese Studie.

Die Hauttemperatur der optisch-manuellen Gruppe war tendentiell um rund 1° C kiihler,

wohingegen die zentral gemessene Temperatur keinen signifikanten Unterschied zeigt.

Ein Wert, der ebenfalls einen statistisch signifikanten Unterschied aufweist, ist der Apgar-
Score nach fiinf Minuten. Der Score, der nach einer Minute und nach zehn Minuten
erhoben wurde, zeigt jedoch keinen Unterschied zwischen den beiden Gruppen an. Da es
sich hier jedoch um anamnestische Daten handelt, die lange vor der eigentlichen Messung
erhoben wurden, kann man davon ausgehen, dass dieser Wert keinen Einfluss auf das
Messergebnis - weder in der digitalisierten, noch in der optisch-manuellen Gruppe -

nimmt.

Obwohl sich fiir SaO,und die periphere Temperatur, die die peripher-muskuldre NIRS-
Messung beeinflussen konnen, ein signifikanter Unterschied ergab, kann man davon
ausgehen, dass die beiden Methoden vergleichbar sind, da sich die mit NIRS gemessenen
Daten tendentiell gleich verhalten aber in erster Linie auf Grund der gréBeren Streuung

keinen signifikanten Unterschied zeigten.
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Ein groBles Problem bisher war die breite Streuung der Messergebnisse. Abgesehen von
Messartefakten und der physiologischen Streuung, die vom jeweiligen Probanden
verursacht werden, kann dies auch auf die ,,inter- und intra-observer variability* bei der
optisch-manuellen Auswertung zuriickgefiihrt werden. Obwohl es immer noch zu einer
breiten Streuung und damit zu einer schlechten Reproduzierbarkeit der Werte kommt, zeigt
sich doch, dass die digitalisierte Auswertung der optisch-manuellen in dieser Hinsicht
iiberlegen ist und einen Einsatz - auch in Bezug auf Praktikabilitdt sowie Arbeits- und

Zeitersparnis - im klinischen Alltag rechtfertigt.
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