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1 Einleitung

Das Spektrum diagnostischer Mdglichkeiten in der Medizin ist heutzutage extrem breit. Es reicht
von einfachen klinischen Untersuchungstechniken wie der Beurteilung des Hautkolorits oder
dem Ertasten eines peripheren Pulses zu technisch aufwendigen und kostenintensiven Verfahren
wie der Kernspintomographie oder dem molekulargenetischen Nachweis von Mutationen im
Erbgut. Diagnostische Untersuchungstechniken unterscheiden sich, abgesehen von ihrer
Indikation und Aussagekraft, hinsichtlich ihres technischen, zeitlichen und finanziellen
Aufwandes, ihrer moglichen Nebenwirkungen und der gesundheitlichen Risiken fiir den
Patienten. Die vorliegende Arbeit beschéftigt sich mit der Weiterentwicklung und Erprobung
eines bestimmten diagnostischen Verfahrens — der Photoplethysmographie (PPG).

Die Photoplethysmographie ist eine seit den dreiliger Jahren bekannte Untersuchungsmethode
zur technischen Erfassung des peripheren arteriellen Pulses. Sie ermdglicht sofortige nicht-
invasive Einblicke in die Makro- und Mikrozirkulation eines untersuchten Patienten. Die
moglichen Aussagen von photoplethysmographischen Messungen reichen von der Bestimmung
der Herzfrequenz (94) bis zu Verdnderungen der kutanen Durchblutung (114). Die PPG ist
aufgrund der groflen Anzahl beeinflussender Faktoren nur unter sehr kontrollierten
standardisierten Bedingungen sinnvoll eingesetzt worden. Mit der Moglichkeit, die in PPG-
Signalen enthaltene Datenflut zu ,,entschliisseln®, wiirde ein universelles Monitoring-Verfahren

der Makro- und Mikrozirkulation zur Verfiigung stehen.

Als aussagekriftiges Verfahren konnte die PPG viele Vorteile in sich vereinen: Die PPG
erfordert keine invasiven Eingriffe und ist nicht mit gesundheitlichen Nebenwirkungen oder
Risiken verbunden ist. Sie benotigt, verglichen mit vielen anderen medizinischen
Untersuchungsverfahren, geringen technischen und finanziellen Aufwand und kann unmittelbar
Untersuchungsergebnisse zur Verfiigung stellen. Es ist daher naheliegend, die Anwendbarkeit der

PPG - als nicht-invasive Untersuchungstechnik — fiir den klinischen Einsatz voranzutreiben.

1.1 Prinzip der Photoplethysmographie

1.1.1 Messprinzip

Das Prinzip der Photoplethysmographie besteht darin, Licht in Gewebe einzustrahlen und
gleichzeitig die aus diesem Gewebe wieder ausgestrahlte Lichtintensitit zu messen (46). Ein
hierzu verwendeter Photoplethysmograph besteht aus einem Licht-Emitter, einem
lichtempfindlichen Sensor und einem Darstellungs- bzw. Aufzeichnungsgerit. Die
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Verdanderungen des aus dem Gewebe emittierten Lichtes sind bei dieser Technik von Interesse,

da diese Riickschliisse auf das betrachtete Gewebe zulassen (71;72).

Sowohl der Licht-Emitter als auch der Sensor konnen spezifisch fiir eine bestimmte Bandbreite
des elektromagnetischen Spektrums sein und machen so ein selektives Messen bestimmter
Wellenlidngen des Lichts moglich. Licht mit einer Wellenlédnge zwischen 600 bis 900nm wird zur
PPG am héaufigsten verwendet (46). Licht aus diesem Spektralbereich wird durch
Weichteilgewebe (Haut, Muskel, Bindegewebe) abgeschwécht, kann dieses aber zum Teil
durchdringen (36;113).

a b d

Abbildung 1.1 Schematische Darstellung von Resorption (a), Reflexion (b) und Brechung (c)
von Lichtwellen im Gewebe. Diese optischen Phdnomen treten an jeder
Grenzschicht auf, die einen Ubergang von Medien mit verschiedenen optischen

Eigenschaften bildet (gestrichelte Linie).

Die PPG-Sonde, die Licht-Emitter und Licht-Sensor enthilt, ist in ihrer Form meist fiir die
Messung an bestimmte Korperteile bzw. Gewebe angepasst. Messungen an der Fingerbeere und
am Ohrldppchen liefern die stirksten Pulssignale und sind daher die hdufigsten Messorte fiir die
Pulsoximetrie (46). Grundsitzlich kann aber an nahezu jeder Stelle der Hautoberfliche ein

photoplethysmographisches Signal gemessen werden.

Die optische Geometrie der PPG-Sonde bestimmt die Platzierung von Licht-Emitter und Licht-
Sensor relativ zum untersuchten Gewebe. Dabei unterscheidet man grundsétzlich zwischen der
Transmissions- und der Reflexionsmethode (72). Bei der Reflexionsmethode liegen Licht-Emitter
und Sensor auf der selben Seite der ,,Probe®. Bei der Transmissionsmethode dagegen liegt das zu
messende Gewebe zwischen Licht-Emitter und Sensor (Abb. 1.2). Die starke Absorption des
Lichts im Gewebe begrenzt die Anwendung jedoch auf Messorte wie z.B. Fingerendglieder und
Ohrldppchen bei denen der Strahlengang des Lichts durch das Gewebe hochstens wenige
Zentimeter betrigt (73).
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Abbildung 1.2 Schematische  Gegeniiberstellung von Transmissionsmodus (links) und
Reflexionsmodus (rechts) mit Probe (a), Lichtquelle (b), Lichtsensor (c¢) und
Lichtweg (d).

Das in die Haut eingestrahlte Licht unterliegt im Gewebe den Gesetzen, die fiir
elektromagnetische Wellen in lichtleitenden Medien gelten (Abb. 1.1). Diese Gesetze
beschreiben die Vorgénge von Reflexion, Resorption und Brechung des Lichtes (113).

Aus der Kenntnis der optischen Eigenschaften der verschiedenen Gewebe und dem Wissen iiber
die menschliche Anatomie ldsst sich die Theorie zur Entstehung und Verinderung des PPG-
Signals ableiten. Diese Theorie ist auch viele Jahren nach der Einfiihrung der Methode der PPG
teilweise widerspriichlich (20;39;48).

1.1.1.1 AC- und DC-Anteil des PPG-Signal

Das vom Photosensor eines PPG-Messsystems gelieferte Signal kann in zwei Bereiche unterteilt
werden — das AC-Signal (AC: alternating currency, englisch Wechselspannung) und das DC-
Signal (DC: direct currency, englisch Gleichspannung). Als AC-Signal werden die
pulssynchronen Veridnderungen des PPG-Signals angesehen. Subtrahiert man das AC-Signal vom
gesamten PPG-Signal so erhdlt man den sogenannten Gleichstrom- oder auch DC-Anteil des
PPG-Signals.

Das DC-Signal im engeren Sinne bezeichnet den vom Sensor gelieferten absoluten
Gleichstromwert. Wechselspannungssignale niedriger Frequenz, definiert als Signale mit einer
typischen Frequenz unterhalb der Pulsfrequenz, z.B. verursacht durch die Atmung, werden auch
als Teil des DC-Signals bezeichnet (114).
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Das DC-Signal ist abhingig von der Intensitit des aus dem untersuchten Gewebe emittierten
Lichtes und ist fiir einen Probanden und einen Messort weitgehend konstant. Folgende Punkte

sind im Zusammenhang mit der Entstehung des PPG-Signals zu nennen:

1.1.1.2 Arterielles System

Mit dem Sensor eines PPG Systems wird eine pulssynchrone Abschwichung der Lichtintensitét
gemessen. Das heillt, dass jede arterielle Pulswelle zu einer periodischen Abnahme der
gemessenen Lichtemission fiihrt (71). Eine pulssynchrone Erhéhung der Erythrozytenzahl im
lichtreflektierenden Gewebe wird als Ursache angefiihrt (73). Die Erythrozyten bewirken eine
Absorption des Lichtes speziell im roten und infraroten Bereich. Zur Klarung des Ursprungs des
PPG-Signals stellt sich die Frage, in welchem Teil des untersuchten Gewebes sich die Zahl der
Erythrozyten pulssynchron verdndert. Die Blutstrombahn kann hierbei grob in die Bereiche

Kapillarbett, arterielle und vendse Gefalle gegliedert werden.

Zum Zweck der Klidrung dieser Frage von D'Agrosa durchgefiihrte mikroskopische
Untersuchungen zeigten nur in den arteriellen Anteilen des GefdBBbettes puls-synchrone
Verianderungen des Gefaldurchmessers und somit GefaBBvolumens (20), so dass von ithm der

Ursprung des PPG-Signals der arteriellen Volumenpulsation zugeschrieben wird.

1.1.1.3 Kapillaren

Photoplethysmographische Messungen auf der Hautoberfliche wurden mit invasiven Methoden
zur Bestimmung der Hautperfusion verglichen. Der Vergleich zeigte, dass PPG-Messungen

mittels nah-infrarotem Licht mit der Perfusion des untersuchten Areals korrelierten (39).

Uber die verwendete Wellenlinge der PPG kann die Eindringtiefe des abgestrahlten und
empfangenen Lichtes beeinflusst werden, und somit kdnnen auch selektiv spezifische Strukturen
untersucht werden. Wéhrend PPG mittels nah-infrarotem Licht Aufschluss iiber die
Gesamtperfusion der Haut gibt, kann mit grilnem Licht selektiv die Durchblutung der
oberflichlichen Hautkapillaren beurteilt werden. Auch mit diesen kapillar-selektiven kleineren

Wellenldngen werden pulsatile PPG-Signale erzeugt (39).

1.1.1.4 Arterio-venose Shunts der Haut

Viele Autoren unterstiitzen die These, dass der Blutstrom durch die arterio-vendsen Shunts der
Haut den Hauptanteil des PPG-Signals ausmacht (39;103;104). Die vornehmlich sympathisch

innervierten Shunts sind Teil der Warmeregulation der Haut. Bei behaglicher

Seite 12



Computerunterstiitze PPG-Analyse Einleitung

Umgebungstemperatur betrdgt der Anteil des Blutflusses durch diese arterio-vendsen Shunts ca.
80% des gesamten Blutflusses der Haut (103).

Die Durchlissigkeit von Muskel- und Bindegewebe fiir Licht ist abhéngig von der verwendeten
Wellenldnge und somit auch die Eindringtiefe bzw. Messtiefe eines PPG-Sensors. Wie bereits
erwihnt, korreliert die PPG im nah-infraroten Bereich mit der Gesamtperfusion der Haut. Dies
konnten Hales et al. durch den Vergleich mit invasiven Perfusionsmessungen mittels markierter

Microspheres im Tierversuch zeigen (39).

Die arterio-vendsen Shunts liegen ca. 0,1-1,5 mm unter der Hautoberfliche und so in der von
Sarah et al. angenommenen Eindringtiefe von 3mm fiir einen im nah-infraroten Bereich
arbeitenden PPG-Sensor (103).

Emitter1 Sensor Emitter 2

P LE

X\% \%rterie

7
Vene

Abbildung 1.3 Schematische Darstellung des PPG-Messprinzips. Auf die Haut aufgesetzter
PPG-Sensor mit LED Emittern E1 (840 nm) und E2 (640 nm), Lichtsensor (S),

und Temperatursensor (t).

1.1.1.5 Venose Gefilie

Kim et al. sehen den Ursprung des PPG Signals im vendsen Anteil des Gefidlbettes, in den die
arterielle Pulsation durch arterio-vendse Shunts iibertragen wird, und in dem diese eine
periodische Blutvolumendnderung verursacht (48). Auch diese Theorie schreibt den arterio-
vendsen Shunts eine tragende Rolle in der Entstehung des PPG-Signals zu. Die Shunts leiten den
pulsatilen arteriellen Blutfluss in das venose GefdB3system weiter. Eine Volumenpulsation kommt
jedoch aufgrund der erheblich hoheren Compliance vornehmlich im vendsen Gefa3bett zustande.
Von den mikroskopischen in vivo Untersuchungen von D'Agrosa wird dieser Mechanismus
jedoch nicht bestétigt (20).

Das DC-Signal einer PPG-Messung wird vornehmlich von der Fiillung des vendsen Gefia3bettes
beeinflusst. Eine Zunahme der Fiillung fiihrt hierbei zu einer Abnahme der aus dem Gewebe

abgestrahlten Lichtintensitit (31). Verdnderung des vendsen Riickflusses wie eine vendse
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Stauung mittels Tourniquet oder die Verdnderung des intrathorakalen Drucks durch die Atmung,
beeinflussen daher den DC-Anteil des PPG-Signals (31;77).

1.1.1.6 Erythrozyten-Orientierung

Wihrend die ersten Theorien zur Entstehung des PPG-Signals (41) auf einer pulssynchronen
Verdnderung des Blutvolumens und damit auch der Erythrozytenzahl pro gemessenem Gewebe
beruhen, wodurch auch der Begriff Volumenpuls geprigt wurde, werden iiberdies hinaus auch

andere physikalische Grundlagen fiir die Entstehung des PPG-Signals angefiihrt.

Blut besteht aus einer fliissigen Phase, dem Blutplasma mit einer Vielzahl darin geldster Stoffe
(z. B. Elektrolyte, Glukose) und aus ungeldsten Bestandteilen. Zu den ungeldsten Bestandteilen
zahlen im wesentlichen Zellen (Erythrozyten, Leukozyten sowie Thrombozyten). Lipide werden
mit Hiillen aus Glykoproteinen, Phospholipiden und Cholesterin umgeben um im Blut

transportiert zu werden (z. B. Chylomikronen mit einem Durchmesser von 60-75 nm).

Die GrofBle dieser verschiedenen Anteile zeigt eine hohe intraindividuelle Streuung und variiert
insbesondere abhédngig von Alter und Geschlecht. Blut hat aufgrund der Zusammensetzung sehr
komplexe physikalische und insbesondere optische Eigenschaften (79). Diese werden
insbesondere durch die Erythrozyten, die den grofften Anteil der korpuskuldren Fraktion
ausmachen, beeinflusst. Viele Krankheitsbilder wie zum Beispiel Leukozytose oder Andmie
gehen mit erheblichen Verdnderungen der Blutzusammensetzung einher und beeinflussen so auch

die optischen Eigenschaften des Blutes
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Blutbestandteil Volumenanteil | Mengenanteil Grolie
Erytrozyten ca. 45% 4,2-6,2 T/l 8,4x2,4um
Zellulére o
Bestandteile Thrombozyten <1% 150-400 G/1 3x0.6 um
Leukozyten <1% 4,8-10 G/1 16 — 8 um
Fliissice H,0, EiweiBlkorper, anorganische
&° Plasma ca. 55% Salze, Fette, Kohlenhydrate,
Bestandteile
Enzyme,
Tabelle 1.1  Normalwerte der Blutbestandteile von gesunden Erwachsenen

Die fluid-mechanischen Eigenschaften von Blut sind von der Blutzusammensetzung und speziell
von den Erythrozyteneigenschaften wie Verformbarkeit und Aggregationsverhalten abhingig.
Von den Untersuchungen der FlieBeigenschaften des Blutes ist bekannt, wie stark diese den
Stromungswiderstand beeinflussen. Auch die Anderung der elektrischen Impedanz des

GefaBbettes entsteht durch Effekte der stromungsabhéngigen Erythrozytenausrichtung (107).

In in-vitro Untersuchungen konnte gezeigt werden, wie sich die optischen Eigenschaften des
Blutes stromungsabhéngig veridndern. Die Geschwindigkeit des Flusses von Blut durch ein enges
Lumen verdndert die Resorption und Reflexion von einfallendem Licht (102). Bei einer
periodischen Verdnderung der Flussgeschwindigkeit entsteht auch eine periodische Verdnderung

der optischen Eigenschaften wie sie auch in-vivo durch die PPG beobachtet werden.

Auch aus mikroskopischen Untersuchungen wurde gefolgert, dass ein erheblicher Anteil des
PPG-Signals durch stromungsabhéingige Verdnderungen der optischen Eigenschaften und somit
vielmehr durch die pulsatile Stromungsgeschwindigkeit des Blutes verursacht wird, als durch

periodische Verdnderungen des Blutvolumens (20).

1.1.2 Vergleichbarkeit gemessener PPG-Signale
Sowohl der DC-Anteil als auch der AC-Anteil des PPG-Signals sind abhéngig vom verwendeten

Messsystem. Die vom Sensor gelieferte Spannung ist abhdngig von der Intensitit des
eingestrahlten Lichts, der Wellenlénge des Lichts, dem Kontakt von Licht-Emitter zum Gewebe,

dem Kontakt von Gewebe und Licht-Sensor, dem Anpressdruck des Sensors auf das Gewebe,
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dem Wirkungsgrad des Licht-Sensors, dem Empfindlichkeitsspektrum des Lichtsensors und der
Verstiarkung der gemessenen Spannung (46). Der Vergleich der absoluten Spannungswerte

verschiedener Messsysteme schlief3t sich aus diesem Grunde aus.

Anatomische Variationen wie z.B. Form und GroBe der Finger des Probanden haben Auswirkung
auf Platzierung und Kontakt des Sensors und beeinflussen so das PPG-Signal. Auch bei
Verwendung des gleichen Messsystems am selben Messort desselben Probanden koénnen
Abweichungen in der exakten Platzierungen des Sensors oder verdnderter Kontakt des Sensors
zum Gewebe, zum Beispiel aufgrund von Feuchtigkeit, zu einer Verdnderung der
Lichtiibertragung zwischen Gewebe und PPG-Sonde fithren. Dies wiirde die gemessene

Signalstdrke sowohl von DC als auch AC-Signal beeinflussen.

1.2 Uberblick iiber bisherige Anwendungen der PPG

Die PPG wurde in der Vergangenheit in einem weiten Spektrum von Gebieten und
Fachrichtungen der Medizin, bei klinischen Untersuchungen an Menschen als auch Tieren
eingesetzt. Diese Untersuchungen zielten teils auf die Klirung der Hintergriinde und
Mechanismen der PPG ab, teils wurde diese benutzt, um spezifische Fragestellungen der
Dermatologie (10), Neurologie (30), Chirurgie (56;65) und Anésthesiologie (6;116) zu kldren.

1.2.1 Anfinge der PPG

Die ersten Verdffentlichungen iiber Photoplethysmographie erschienen Mitte der 30er Jahre.
Etwa zeitgleich beschrieben Molitor, Kniazur und Hanzlik et al. Methoden zur Messung von

Blutvolumen-Anderungen im Hasenohr, mit Hilfe einer Lichtquelle und einer Photozelle.

A.B. Hertzman gilt jedoch als der eigentliche Entwickler der PPG. Er beschrieb 1937 in seiner
ersten Verdffentlichung diese Methode als Verfahren zur Messung von Anderungen des
Blutvolumens, verursacht durch korperliche Belastung, Kilte und das Valsalva-Manover (41).
Wihrend der nichsten drei Jahrzehnte trugen er und seine Mitarbeiter viel zum Verstindnis

dieser Technik bei.

Viele Autoren waren in der Lage, durch Photoplethysmographie die Auswirkung von externen
Einfliissen auf den Blutfluss der Haut zu demonstrieren. Pollard (1968) und Weinman et al.
(1969) untersuchten die mit dem Valsalva-Mandver assoziierten Blutvolumen-Anderungen
(83;108). Kumazawa et al. (1964) wiesen mit Hilfe dieser Technik nach, dass auch mentale

Belastung in Form von Kopfrechnen Verdnderungen des peripheren kutanen Blutflusses bewirkt.

Seite 16



Computerunterstiitze PPG-Analyse Einleitung

Unter anderem wurde auch der Einfluss von Medikamenten auf die Durchblutung der Haut
untersucht. Johnstone untersuchte 1967 die Effekte einer Sedierung mit Haloperidol (44).
Ramsay und Challoner (1969) wiesen Verdnderungen in der Hautdurchblutung nach Applikation

von Steroidpriparaten nach (85).

Die anfinglichen Arbeiten auf diesem Gebiet waren durch die Produktion, Gréfle und Sensitivitét
der Photodetektoren begrenzt. Mit dem Fortschritt in der Halbleiter-Technologie wurden die
Sensoren jedoch immer weiter verbessert, so dass spitere Autoren in der Lage waren, die

Methoden der Photoplethysmographie weiter zu entwickeln.

1.2.2 PPG in der Plastischen Chirurgie

Es gibt verschiedene etablierte Methoden zur Messung der kutanen Perfusion wie Ultraschall-
Doppler oder Laser-Doppler-Flowmetry (LDF), die in der Plastischen Chirurgie unter anderem
prdoperativ zur Planung von gestielten Lappenplastiken und postoperativ zum weiteren
Monitoring der Operationserfolge eingesetzt werden (65). Als geeignete Technik zur pra- und
postoperativen Perfusionskontrolle der kritischen Hautareale wurde auch schon friih die PPG
beschrieben (62).

1.2.3 PPG bei Storungen des autonomen Nervensystem

Die Methode der PPG wird dazu eingesetzt, die Funktion der Regulationskreise der kutanen
Perfusion zu priifen, so dass sich beispielsweise ein Raynaud-Syndrom objektivieren ldsst (10).
In einem Temperatur-Provokationstest wird dabei die Vasokonstriktion von Hautgefdlen bzw.

die Erholungszeit nach Ende der Stimulation gemessen.

Frequenzanalysen der mit PPG gemessenen Perfusion und das Powerspektrum des PPG-Signals

konnen zur Diagnose von diabetischen Neuropathien verwendet werden (30).

1.2.4 PPG und Himodynamik

Es wurde bisher schon in mehreren verschiedenen Ansétzen versucht, die PPG als Methode des
hdmodynamischen Monitorings zu verwenden. Aus dem lokal auf der Hautoberfliche
gewonnenen Signal sollen dabei Riickschliisse auf den makroskopischen Kreislaufzustand

gewonnen werden:

Partridge versuchte erfolgreich mittels PPG einen Indikator fiir den intravasalen Volumenstatus
von Patienten zu entwickeln (77). Dabei analysierte er atemabhingige Signalmuster der peripher

gemessenen PPG-Kurven.
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Ovadida et al. verglichen die Ergebnisse von PPG, LDF und transkutaner Sauerstoffpartialdruck-
Messung im Zusammenhang mit kontrolliert herbeigefiihrten himorrhagischen Schockzustéinden
und folgender Retransfusion. In diesen tierexperimentellen Untersuchungen konnten sie zeigen,
dass von den drei untersuchten Monitoring-Verfahren die PPG den sensitivsten Indikator fiir

einen beginnenden hypovoldmen Schock darstellt (75).

1.2.5 PPG in Anisthesiologie und Intensivmedizin

Es gibt verschiedene mogliche Ansitze fiir die Anwendungen der PPG in der Anésthesiologie
(25). Chirurgische Stimuli wahrend der Allgemeinandsthesie verursachen Verdnderungen im
PPG-Signal und sind abhingig von der Narkosetiefe des Patienten. Da die
photoplethysmographischen Verdnderungen ausgeprigter sind als Verdnderungen der
Pulsfrequenz oder des Blutdrucks, konnte die PPG zur Entwicklung einer moglichen Methode

zur Uberwachung der Narkosetiefe bei Allgemeinanisthesie in Frage kommen (9).

Auch der Erfolg eines sympathischen Blocks wie z.B. einer Stellatum-Blockade kann mittels

einer geeigneten PPG-Messung iiberpriift werden (6).

Im intraoperativen Monitoring sind mit PPG verwandte Methoden wie die Pulsoximetrie oder die

kontinuierliche nicht-invasive Blutdruckmessung mittels Finapress® etabliert (53;105).

Der septische Schock als gefiirchteter Krankheitsverlauf auch bei intensiv-medizinischer
Betreuung, verursacht eine hochgradige Dysfunktion der autonomen GeféaBregulation. Piepoli et
al. fiihrten Frequenzanalysen peripherer PPG-Signale bei septischen Patienten durch, und

konnten fiir diese nicht-invasive Methode einen prognostischen Aussagewert nachweisen (82).

1.2.6 Phlebographie
Die Fiillung venodser Gefdle kann anhand des DC-Anteils eines peripheren PPG-Signals

untersucht werden. Mit dem Anstieg der Gefaf3fiillung mit Blut im untersuchten Hautgewebe
sinkt die Intensitdt des reflektierten Lichtes. Die vendse Fiillung und der vendse Abfluss einer
Extremitdt konnen daher liber eine periphere PPG-Messung und vendse Stauung mittels
Druckmanschette beurteilt werden. Durch einen entsprechenden Versuchsaufbau konnen
verschiedene Anteile und Funktionen des vendsen Gefdllsystem (tiefe, oberfldchliche Venen,
Stenosen, Klappeninsuffizienzen,) untersucht werden (31;97;99). Die vendse Fiillung der
Extremitit ist bei diesen Anwendungen der untersuchte Parameter, der wahrend muskuldren

Manovern des Patienten bzw. passiver Blutstauung beobachtet wird.
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1.2.7 Arteriosklerose

Zur Diagnose und Quantifizierung von arteriosklerotischen Gefafverdnderungen ist die PPG
eingesetzt worden. Die der Dikrotie innerhalb der arteriellen Pulswelle ldsst Riickschliisse auf die
Compliance des Gefdllsystems zu (22). Mit zunehmender Steifheit der groBen GefdBe im Alter
riickt die Dikrotie ndher an den Pulsgipfel heran (68).

Die PPG ist eine nicht-invasive Technik, um die Dikrotie der peripheren Pulswelle zu gewinnen.
Mit ihr konnen arteriosklerotische oder auch medikamentdse Effekte wie zum Beispiel von Nitrat

auf das Gefidllsystem bewertet werden (50).

1.2.8 PPG als Bestandteil der Pulsoximetrie

Die Pulsoximetrie stellt eine nicht-invasive Methode zur Messung der Sauerstoffsittigung dar,

die zum Teil auf der PPG beruht und fester Bestandteil klinischer Routineverfahren ist.

Die Pulsoximetrie basiert sowohl auf der Photospektroskopie als auch auf der
Photoplethysmographie. Die Photospektroskopie misst die Intensitit verschiedener Wellenldngen
des aus der Haut reflektierten Lichtes. Sie macht sich die Eigenschaft des Himoglobins zunutze,
sein Reflexionsspektrum durch die Oxidation zu verdndern. So kann iiber eine Spektralanalyse
ein Riickschluss auf den Anteil des desoxigenierten Hamoglobins gezogen werden. Zwingend
wird jedoch zusitzlich die Photoplethysmographie bendtigt, um Pulse innerhalb des optischen
Signals zu identifizieren und so auch die Blutsittigung spezifisch im arteriellen Blut zu
bestimmen. Die meisten Pulsoximeter liefern daher neben der arteriellen Sauerstoffsittigung
auch die periphere Pulsfrequenz als Ausgabewert. Sie kdnnen keinen Sattigungswert berechnen,

wenn im optischen Signal keine einzelnen Pulse abgrenzbar sind (58).

1.3 Analyse von PPG-Signalen

Seit ihrer ersten Beschreibung hat eine stindige Verbesserung der Technik der
Photoplethysmographie stattgefunden. Obwohl jedoch diese Technik bereits iiber 35 Jahre
experimentell angewendet wird, besteht immer noch Uneinigkeit tiber die Entstehung des PPG-
Signals. Um spezifische Informationen zu gewinnen, ist eine weitere Verarbeitung des
plethysmographischen Signals unbedingt erforderlich. Es wurden verschiedene Methoden

beschrieben, um ein PPG-Signal zu bewerten.

In der Vergangenheit wurden photoplethysmographische Signale entweder auf lang
nachleuchtenden Oszilloskopen dargestellt oder mittels Stift-Plottern aufgezeichnet. Eine weitere

Auswertung der Signale erfolgte manuell iiber das Ausmessen der geplotteten Signalkurven.
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Direkte Weiterverarbeitungen der PPG-Signale war lange Zeit nur mittels analoger Schaltkreise
moglich. So beschriankte sich dies weitestgehend auf Frequenzfilterung und RMS-Berechnungen
(RMS: root mean square) als MaB fiir die Signalstirke. Aufgrund des erheblichen

Arbeitsaufwandes war die Datenmenge bzw. die auswertbare Zeitspanne begrenzt.

Mit den Fortschritten der digitalen Datenverarbeitung ergaben sich vollig neue Methoden der
Auswertung von PPD Signalen. Die analogen PPG-Signale werden dazu digitalisiert und die
entstechenden Datenstrome digital weiterverarbeitet. Bislang ist die digitale Analyse von

photoplethysmographischen Daten nur in Ansdtzen genutzt (23).

1.4 Problemstellung

Die Pulsoximetrie als fester Bestandteil der Notfall- und Intensivmedizin basiert sowohl auf der
Photospektrographie als auch auf der Photoplethysmographie. In dieser Verbindung hat die PPG
eine weite Verbreitung als klinische Anwendung gefunden. Die PPG als alleiniges Verfahren
wurde — bereits in den 30er Jahren entwickelt — seither in vielen experimentellen Verfahren
angewendet. Vielfiltige Anwendungen wurden auf eine Nutzbarkeit in der Praxis hin getestet.

Bislang jedoch hat sich daraus noch keine allgemein etablierte Anwendung ergeben.

Im Rahmen dieser Arbeit wurden verschiedene bekannte Methoden zur Auswertung von
photoplethysmographischen Signalen verglichen. Um dies moglich zu machen, wurde ein
Programm entwickelt, das diese verschiedenen Analysemethoden an denselben Datensitzen
durchfiihren kann. Dabei sollen speziell die Moglichkeiten der digitalen Signalverarbeitung

ausgeniitzt und untersucht werden.

Anhand einer klinischen Studie bei Patienten, die sich einer Operation an der Bauchaorta (BAA)
unterziehen mussten, soll die Anwendbarkeit der verschiedenen photoplethysmographischen

Analysen untersucht und beurteilt werden.
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2 Material und Methoden

2.1 Technik der PPG-Messung

Zur Messung und Aufzeichnung der photoplethysmographischen Signale wurde das Gerit der
Firma Laumann Medizintechnik (Selb, Deutschland) verwendet. Das System besteht aus einer
PPG-Fingersonde, einem Standard-PC, einer speziellen PC-Erweiterungskarte zur Ansteuerung
der PPG-Sonde und Digitalisierung der gemessenen Signale. Das System enthélt weiterhin die

entsprechende Software zur Darstellung und Aufzeichnung der PPG-Signale.

Abbildung 2.1 Foto der PPG-Hardware der Firma Laumann

2.1.1 Hardware

Die Messeinheit des Systems arbeitet in zwei verschiedenen Spektralbereichen des Lichts und
liefert somit zwei Signale. Ein Signal basiert auf einem Spektralbereich innerhalb des sichtbaren
Lichts mit einem Intensitidtsmaximum bei 720 nm, das andere Signal auf einem Bereich im nah-
infraroten Spektrum mit einem Intensititsmaximum bei 840 nm. Die Messeinheit des Systems

arbeitet mit der im Abschnitt 1.1.1 beschriebenen Reflexionsmethode.
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Abbildung 2.2 PPG-Sonde am Finger mit Licht-Sensor (a), LED 720nm (b), LED 840nm (c),

und Temperatur-Sensor (d)

Die PPG-Sonde ist durch die Formgebung als ,,Fingerclip® zur PPG-Messung an Fingerkuppen
ausgelegt. Zwei Leuchtdioden (LED engl. light emitting diode), ein photosensibler Sensor sowie
ein Temperatursensor sind gemél Abbildung 2.2 an der Innenseite der PPG-Sonde angeordnet.
Uber eine Stahlfeder wird ein weitgehend konstanter Anpressdruck der Sensoren an die Haut

gewdhrleistet.

Die zwei LED der PPG-Sonde werden mit einer Frequenz von 256 Hz abwechselnd angesteuert
und strahlen so alternierend Licht in ihrem jeweils spezifischen Lichtspektrum ab. Von einem
Sensor, der fiir beide Spektralbereiche empfindlich ist, wird das aus der Haut der Fingerbeere
emittierte Licht gemessen. Uber eine Synchronisierung mit den LEDs werden aus der Messung

des Photosensors zwei einzelne wellenldngenspezifische Signale erzeugt.

Abbildung 2.3 Foto der verwendeten PPG-Sonde
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Diese beiden Signale werden von einem analogen Hochpass (Trennfrequenz ~ 0.1 Hz) gefiltert,
so dass die Gleichspannungs-Anteile der PPG-Signale extrahiert werden. Von einem analogen
Schaltkreis werden die verbleibenden Signale um einen programmierbaren Faktor verstérkt,
bevor sie von der Analog-Digital-Wandler-Einheit mit einer Frequenz von 128 Hz abgetastet und
in Datenstrome von 16-bit Werten umgewandelt werden. Dieser Datenstrom wird an die
Zentraleinheit des Rechners weitergegeben und von dieser am PC-Monitor dargestellt und auf
Festplatte gespeichert (siche Abbildung 2.5).

2.1.2 Aufzeichnungs-Software

Das PPG-Messsystem lauft unter dem Betriebssystem MS-DOS 3.2 (Microsoft, Mineapolis,
USA), und verwendet die spezielle Software CMMD Version 1.4 (Lauman Medizintechnik, Selb,
Deutschland) zur Aufzeichnung und Darstellung der PPG-Signale.

Das Programm speichert die anfallenden Daten wéhrend der Signalaufzeichnung im RAM (engl.
Random Access Memory) des Systems. Diese zwischengespeicherten Daten werden auf der
Festplatte abgelegt, sobald die Signalaufzeichnung beendet wird, oder die maximale Kapazitét
des RAM erreicht ist. CMMD verwendet ein spezielles Datenformat zur Speicherung der
gemessenen PPG-Signale auf der Festplatte des PCs.

—_ 4W- T

a b C

Abbildung 2.4 Skizze der Komponenten des verwendeten PPG-Systems,
bestehend aus einem Standard-PC (a), einer Messkarte (b) zur
Steuerung der PPG-Sonde und zur Digitalisierung der PPG-
Signale und der PPG-Sonde (¢) am Finger des Patienten

Die angefallenen Daten werden nach Beendigung der PPG-Messung in mehreren einzelnen
Dateien gespeichert, die jeweils 60 Sekunden digitalisierte Signale dreier verschiedener Kanéile
enthalten. Diese einzelnen Dateien enthalten sequentiell die Messwerte des NIR-Signals, des
Rot-Signals und eines externen analogen Signals. Die Messwerte sind als 16-bit Integerwerte
abgespeichert und entsprechen ganzen Zahlen zwischen 0 und 65536. Zwischen den Datenreihen

der einzelnen Signale liegen zusétzliche Informationen iiber die verwendete Messkonfiguration.
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Diese Messkonfiguration enthdlt den Verstirkungsfaktor mit dem das PPG-Signal vor der

Digitalisierung verstirkt wurde.

PPG-Sonde mit

LEDs und Photosensor
AC/DC l l
Signale
Hochpassfilter
AC l l
Signale
Analoger Verstirker
Ac l l
Signale
Digitalisierung

AC
Signale

Darstellung <= Software => Speicherung

Abbildung 2.5 Signalverarbeitung des verwendeten PPG-Systems

Im Fall, dass wihrend einer laufenden PPG-Messung kein weiterer Speicherplatz im RAM des
Systems zur Zwischenspeicherung der Daten verfiigbar ist, werden die angefallenen Daten
automatisch auf Festplatte abgespeichert und im Anschluss die PPG-Messung weiter fortgesetzt.
Wihrend der Zeit der Dateniibertragung vom RAM auf die Festplatte konnen keine PPG-Signale
gemessen, dargestellt oder gespeichert werden. Die kontinuierliche Aufzeichnungen von PPG-
Messungen iiber 35 Minuten Lénge enthalten aus diesem Grund Liicken von ca. 40 Sekunden,

die periodisch ca. alle 35 Minuten auftreten.

Seite 24



Computerunterstiitze PPG-Analyse Material und Methoden

2.2 Auswertung von PPG-Signalen - Neuentwicklung einer
Analysesoftware

Zur Auswertung der auf die oben beschriebene Weise gewonnenen Rohdaten wurde vom

Verfasser dieser Arbeit die Analysesoftware PPG-Analyzer neu entwickelt.

2.2.1 Ziele

Bei der Konzeption des Programms wurden die folgenden Ziele verfolgt:

e Offline Auswertung von PPG-Daten, die digital in Dateien auf Datentrdger vorliegen.
e Analyse des bestehenden speziellen Datenformats des Laumann PPG-Systems

e Anwendung von beschriebenen Analysemethoden

e Anwendung von neu definierten Analysemethoden

e Ausfiihrbarkeit unter Windows 95, Windows 98 und Windows NT

2.2.2 Entwicklungswerkzeuge

Das Programm wurde unter Microsoft Visual Basic 4.0 und Microsoft Visual C++ 4.0 entwickelt.
Dies sind objektorientierte professionelle Entwicklungswerkzeuge, die miteinander kombinierbar
sind. Je nach spezieller Anforderung eines einzelnen Programmbauteils kam eines der beiden
Entwicklungswerkzeuge zur Anwendung. Besonders rechenintensive Routinen, wie die Fast-
Fourrier-Transformation (FFT) wurden in Microsoft Visual C++ 4.0 realisiert. Der Grofiteil des
Programmcodes wurde aufgrund der schnelleren Umsetzbarkeit in Microsoft Visual Basic 4.0

erzeugt.

2.2.3 Grundlagen der Analysealgorithmen

Zur Entwicklung der verschiedenen Analysealgorithmen wurde das sogenannte TOTE-Schema
angewendet. TOTE ist ein Begriff aus der Produktentwicklung und steht fiir ,,Test - Operate -
Test — Exit™“. Es ist das elementare Vorgehen zum Problemldsen. Das TOTE-Schema kann
generell angewendet werden, wenn vorab keine Information iiber den besten Losungsweg
vorliegen. Es entspricht einem regelkreisartigen Vorgehen, bei dem der Regelkreis solange
durchlaufen wird, bis die Soll-ist-Abweichung minimiert ist.

Die Algorithmen, z.B. zur automatischen Erkennung von Pulsen oder zur Bestimmung der
Pulsamplitude, wurden immer wieder modifiziert und an verschiedenen PPG-Aufzeichnungen
von verschiedenen Patienten liberpriift. Es wurden dabei die selben PPG-Signale verwendet, die
spater im Zusammenhang mit durchgefiihrten Bauchaortenaneurysma-Operationen systematisch

ausgewertet wurden.
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Die Ziel-Eigenschaften der Analysealgorithmen innerhalb des TOTE-Zyklus waren :

e genau definierbare und visuell nachvollziehbare Parameter
e maximale Unabhingigkeit von Artefakten innerhalb des Signals
e maximale Unabhingigkeit vom Storrauschen des Signals

e schnelle computergestiitzte Bestimmbarkeit

Um mittels der erzeugten Parameter eine umfassende Charakterisierung und Quantifizierung von

PPG-Signalen zu gewéhrleisten wurden verschiedene analytische Methoden verwendet.

2.2.4 Analytische Methoden

Die vom PPG-Sensor empfangene Lichtstirke wird als diskreter numerischer Wert gemessen.
Uber die Zeit entsteht eine kontinuierliche Abfolge diskreter Messwerte, die dem PPG-Signal
entsprechen. Das PPG-Signal stellt in dieser Form eine Funktion der Signalstdrke iiber die Zeit
dar. In einem linearen Koordinatensystem mit der Zeit in der Abszisse und der Signalstirke in
der Ordinate, stellt sich ein typisches PPG-Signal als wellenformiger Graph dar, wie er im
Signalfenster angezeigt wird. Diese Funktion der Signalstirke kann mit analytischen

mathematischen Methoden untersucht werden.

2.2.4.1 Signalstirke-Analyse

Die puls-synchronen Signalstirkeinderungen konnen mittels verschiedener Parameter
quantifiziert werden. Die Messung der Amplitude eines Signals ist nur eine Methode, um ein
periodisches Signal zu quantifizieren. Diese wird jedoch im Zusammenhang mit dem AC Anteil
von PPG-Signalen haufig als einzige verwendet. Integrierung und Differenzierung des Signals

sind weitere Analyseansitze, die umgesetzt werden sollen.

2.2.4.2 Zeitdiskrete Analyse
Zeitdiskrete Methoden der PPG-Signal-Analyse basieren auf der Bestimmung von diskreten

Zeitpunkten innerhalb einer Pulswelle. Die zu bestimmenden Parameter sollen besonders

folgende Eigenschaften aufweisen:

e maximal unabhingig von der Platzierung des Sensors

e unabhingig von absoluten Messwerten der Signalstarke

2.2.5 Nicht-lineare Analysemethoden

Die bisher genannten Ansétze der Analyse beruhen mathematisch auf analytischen Methoden.

Uber diese konventionellen Methoden hinaus sollten in das zu entwickelnde Analyseprogramm
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auch Ansdtze der neueren Chaosforschung aufgenommen werden. Das PPG-Signal mehrerer
Pulswellen kann hierzu als dynamisches System angenommen werden. Ein dynamisches System
definiert durch eine deterministische mathematische Beschreibung den Zustand dieses sich iiber

die Zeit entwickelnden Systems.

2.3 Auswertung von PPG-Signalen - Anwendung der
Analysesoftware im Rahmen von BAA-QOperationen

Zur Evaluierung der praktischen Anwendbarkeit der neu entwickelten Analysesoftware und zur
Einschitzung der Anwendbarkeit der neu entwickelten Analysemethoden wurde eine

Anwendungsstudie im Rahmen von BAA-Operationen durchgefiihrt.

2.3.1 Ethische Voraussetzungen

Datenerhebung und Auswertung wurde von der Ethikkommission der Ludwig-Maximilians
Universitdit Miinchen genehmigt. Alle beteiligten Patienten gaben ihre Einwilligung zur

Teilnahme an den durchgefiihrten Messungen und Untersuchungen.

2.3.2 Patienten

In die Studie wurden 18 Patienten aufgenommen, an denen eine elektive Bauchaortenaneurysma-
Operation durchgefiihrt wurde. Die Patienten hatten ein Durchschnittsalter von 73,8 Jahren. Alle

bis auf eine der in die Studie aufgenommenen Personen waren méannlich.

Nur Patienten, die folgende Ein- und Ausschlusskriterien erfiillten, wurden in die prospektive

Analyse aufgenommen.

Einschlusskriterien:
e clektive Operation von infrarenalen BAA

e Mainnliche und weibliche Patienten im Alter von 18 Jahren oder alter

Ausschlusskriterien:

e Alter unter 18 Jahren

e Schwangere

o ASAIV

e dekompensierte Niereninsuffizienz (Serum Kreatinin > 2.0 mg/dl)
e Herzinsuffizienz Grad IV (NYHA)

e Alkohol-, Drogen- oder Medikamentenabusus

e Hirninfarkt in den letzten 6 Monaten
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2.3.3 Narkose, Patientenmonitoring

Als Pramedikation erhielten alle Patienten am Abend sowie eine Stunde vor der Operation ein
Benzodiazepin-Préparat. Regelmidfige Medikamentengaben wurden bis zum Morgen der
Operation in den bisherigen Dosierungen fortgesetzt. Um einer intraoperativen Auskiihlung
vorzubeugen, waren die Patienten auf einer Warmematte gelagert. Vor Narkoseeinleitung wurde
allen Patienten zur Induktion der Narkose ein vendser Zugang (16 gauge) am rechten oder linken
Handriicken, sowie zur invasiven Blutdruckmessung ein arterieller Zugang (20 gauge) in die
Arteria radialis gelegt. Bei allen Patienten wurde kontinuierlich die arterielle Sauerstoffsittigung

mittels Pulsoximetrie iiberwacht.

Um eine Beeinflussung durch Streulicht zu vermeiden, geschah die pulsoximetrische
Uberwachung des Patienten nicht an der Hand, an der die PPG-Messungen durchgefiihrt wurden,

sondern auf der kontralateralen Seite,.

Die Einleitung der Narkose erfolgte mit Etomidat (0,3 mg/kg Korpergewicht) (Braun,
Melsungen) oder Thiopental (2-5 mg/kg Korpergewicht) (Byk Gulden, Konstanz) und Fentanyl
(0,2-0,3mg) (Janssen, Neuss). Eine Muskelrelaxierung erfolgte mit Atracurium (0,4 mg/kg
Korpergewicht) (Wellcome, Burgwedel). Nach orotrachealer Intubation wurden die Patienten mit
einem Narkosespiromat 656 (Driger, Liibeck) beatmet. Die Narkosen wurden wéhrend des

operativen Eingriffs als balancierte Anésthesie fortgesetzt:

¢ intermittierende Gaben von Fentanyl (insgesamt 1-3mg )
e 0,50 Vol% /N,O 50 Vol%
e Isofluran 0,4-0,8 Vol% (Abbott, Wiesbaden)

Nach Einleitung der Narkose wurde ein weiterer peripherer vendser Zugang (12-16 gauge) an
einer der oberen Extremititen, ein pulmonalarterieller Katheter (Swan-Ganz Katheter, Arrow,
Reading, Pennsylvania, USA) und in die rechte Vena jugularis interna ein zweilumiger

zentralvendser Katheter (2x16 gauge, 15cm Linge) gelegt.

Wiéhrend der Operation wurde der Blutdruck kontinuierlich iiberwacht. Der Blutdruck wurde mit
intravendser Gabe von Esmolol (0,3 — 1,5 mg/kg, Gensia Europe Ltd. Bracknell, GB) oder
Nitroglycerine (0,1 — 0,5 mg, Pohl-Boskamp, Hohenlockstedt, Deutschland) gesenkt, wenn der
systolische Druck 150 mmHg {iberstieg. Bei systolischem Druck unter 100 mmHg wurde
Dopamin (Fresenius, Bad Homburg, Deutschland) in Einzeldosen, bzw. wenn notwendig als

kontinuierliche Infusion gegeben.
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2.3.4 Operativer Eingriff

Die Operation wurde iiber einen abdominellen Léngsschnitt durchgefiihrt. Alle Patienten
erhielten ein Kunststoffinterponat zum Ersatz des Defektes der Aorta abdominalis. Zum Einsatz
der Rohrprothese war ein Abklemmen der Aorta abdominalis ober- und unterhalb des

Aneurysmas notwendig.

2.3.5 Perioperative Fliissigkeitstherapie

Die perioperative Fliissigkeitssubstitution basierte auf der Infusion kristalloider Ldsungen
(Vollelektrolytlosung, VE und NaCl 0,9%) und kolloidaler Losungen (HAES 200 4%). Um eine
Auskiihlung der Patienten mdglichst zu vermeiden, wurden alle Losungen vor Verabreichung

erwarmt.

Die individuelle intraoperative Fliissigkeitstherapie orientierte sich am pulmonalarteriellen
Verschlussdruck (PAVD) des Patienten. Nach Einleitung wurde soviel Volumen verabreicht, bis
ein PAVD zwischen 8-13 mmHg (8;16) erreicht war. Dazu musste hdufig ein prioperativ
bestehender Volumenmangel ausgeglichen werden. Nach dem Abklemmen wurde, wie von Clark
und Stanley (16) empfohlen, der PAVD durch Volumensubstitution um ca. 6 mmHg angehoben
und so zwei Minuten vor Wiedererdffnung ein PAVD zwischen 16-18 mmHg angestrebt. Zum
Erreichen des angestrebten PAVD wurden Kristalloide und Kolloide im Verhiltnis 2:1
verwendet. Die Patienten erhielten intraoperativ durchschnittlich 1000ml HES, 500ml vor
Abklemmen verabreicht, um einen préoperativ bestehender Volumenmangel auszugleichen.
Weitere 500 ml wurden wihrend des Abklemmens der Aorta infundiert. Zum Ende der Operation
sollte der PAVD wieder Werte zwischen 8-13 mmHg erreicht haben.

Die Transfusion von Erythrozytenkonzentraten erfolgte abhdngig von den Vorerkrankungen, der
aktuellen chirurgischen und anésthesiologischen Situation. Erythrozytenkonzentrate wurden dem

Patienten ab einem Abfall der Himoglobinkonzentration unter 8-10 g/dl transfundiert.

Intraoperativ wurde durch suprapubische Blasenpunktion ein Blasenkatheter angelegt, mit dessen

Hilfe die perioperative Volumenbilanz ermittelt werden konnte.

2.3.6 Studienablauf

2.3.6.1 Messzeitpunkte

Nach einem vor Beginn dieser Studie exakt festgelegten Protokoll wurden intraoperativ Daten
erhoben und aufgezeichnet. Die notwendigen Messungen erfolgten zusitzlich und unabhéngig
vom Patientenmonitoring des die Narkose leitenden Anédsthesisten.
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Es wurde ein PPG-Signal vom dritten Finger der rechten Hand des Patienten abgeleitet. Mittels
einer arteriellen Kaniile wurde die arterielle Blutdruckkurve in der Arteria radialis des rechten
Arms bestimmt. Die Blutdruckkurve und die PPG-Signale wurden mit dem System der Firma

Lauman Medizintechnik kontinuierlich aufgezeichnet.

Zu vier spezifischen Zeitpunkten der Operation wurden Blutgasanalysen und himodynamische

Messungen des Patienten durchgefiihrt. Folgende vier Zeitpunkte der BAA Operation wurden

dazu festgelegt:

° T1: 5 min vor Abklemmen der Aorta
. T2: 5 min nach Abklemmen der Aorta
o T3: 5 min vor Offnen der Aorta

o T4: 5 min nach Offnen der Aorta

2.3.6.2 Himodynamische Parameter

Zu den spezifischen Zeitpunkten wéahrend der Operation wurden des weiteren die folgenden

hdmodynamischen Parameter bestimmt und aufgezeichnet:

e Herzfrequenz (HF)

e Mittlerer arterieller Blutdruck (MABD)

e Zentralvenodser Druck (ZVD)

e Mittlerer pulmonalarterieller Blutdruck (MPAD)
e Pulmonalarterieller Verschlussdruck (PAVD)

e Herz-Zeit-Volumen (HZV)

Es wurden zu diesen Zeitpunkten auch Blutgasanalysen durchgefiihrt um die folgenden

Parameter zu bestimmen:

o Arterieller Sauerstoffpartialdruck (PaO;) und Sauerstoffsittigung (SaO,)
e Gemischtvendser Sauerstoffpartialdruck (PvO;) und Sauerstoffsittigung (SvO;)
e Gemischtvendser Himoglobingehalt (Hb)

Das HZV wurde endexspiratorisch mittels Thermodilution (Oximetric, Abbott, Wiesbaden)
bestimmt. Drei aufeinanderfolgende Einzelmessungen wurden zu jedem Messzeitpunkt

durchgefiihrt und ein Mittelwert aus diesen Messungen gebildet.

Die Herzfrequenz wurde iiber die Auszahlung der QRS-Komplexe der Ableitungen II und V5 im
EKG bestimmt (SC9000, Siemens, Miinchen).

Seite 30



Computerunterstiitze PPG-Analyse Material und Methoden

Der systolische, diastolische und mittlere arterielle Blutdruck wurden invasiv in der linken

Arteria radialis gemessen (SC9000, Siemens, Miinchen).

Mittels des proximalen Schenkels des pulmonalarteriellen Katheters wurde der Druck im rechten
Vorhof gemessen. Der ZVD wurde dem Mitteldruck im rechten Vorhof gleichgesetzt. Mittels des
distalen Schenkels wurde der pulmonalarterielle Druck, sowie der pulmonalkapillére

Verschlussdruck bestimmt (Swan-Ganz Katheter, Arrow, Reading, Pennsylvania, USA).

Zur Bestimmung des arteriellen und gemischtvendsen Sauerstoffgehalts sowie des
Hamoglobingehalts wurden Blutproben peripher arteriell sowie aus dem distalen Schenkel des
pulmonalarteriellen Katheters entnommen und analysiert (Blutgasanalysegerdit ABL 300, Fa.

Radiometer, Kopenhagen, Déanemark).

Von allen Patienten waren Alter, Gewicht und KorpergroBBe bekannt. Die Korperoberfliche

(BSA) der Patienten wurde berechnet nach der Formel:
BSA= Gewicht [kg]*** « GroBe[cm]""* « 0,007184

Folgende weitere GroBBen wurden anschlieend aus den bereits genannten Parametern berechnet
(92):

Berechnete Grofle Formel Einheiten
Herzindex (HI) CO/BSA 1 min” m™
Sauerstoffangebot (DO,1) HI+(SaO,°Hb°1,39+Pa0,0,003)10 ml min™ m™
Sauerstoffverbrauch (VO;i) HI+(SvO,*Hbe*1,39+Pv0,0,003)10 ml min" m™
Sauerstoffextraktionsrate VO,/ DO, %
Systemischer GefaBwiderstand (SVRi) 80¢(MABD-ZVD) / HI dynes s cm™ m’
Pulmonaler Gefd3widerstand (PVRi)  80¢(MPAD-PAVD) /HI dynes s cm™ m’
Schlagvolumenindex (SVI) HI/HF ml m™

Tabelle 2.1 Berechnete hdmodynamische Parameter, mit Berechnungsformel und Einheiten.

2.3.6.3 PPG-Messung

Die rechte Hand der Patienten wurde gut gepolstert und fixiert. Die PPG-Sonde wurde am dritten
Finger der rechten Hand so platziert und fixiert, dass der Anpressdruck, erzeugt durch die
Spannung der Metallfeder der Messsonde, nicht verdndert wurde. Dazu wurde nur die Seite des
Fingerclips ohne Photosensoren mit Klebeband seitlich am Finger fixiert. Es wurden keine

zirkuldren Klebebinder verwendet.
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Intraoperativ. wurde das PPG-Signal am Bildschirm des Systems iiberwacht, um
Bewegungsartefakte oder Dislozierungen des Sensors zu erkennen. Alle Auswertungen der

Signale erfolgten offline mittels der neu entwickelten Software.

2.3.7 Statistische Methoden

Zur Statistischen Auswertung wurden die Softwarepakete Sigma-Stat (Jandle Scientific

Corporation) und SPSS fiir Windows Version 8.0 (Jandle Scientific Corporation) verwendet.

Alle PPG-Parameter und hdmodynamischen Messwerte wurden einzeln auf signifikante
Unterschiede zwischen den Messzeitpunkten T; und T, bzw. T3 und T4 tiberpriift. Die Testung
erfolgte mittels gepaartem t-Test. Im Falle das die Messwerte zu einem Zeitpunkt nicht
normalverteilt waren, wurde anstelle des gepaarten t-Test ein ,,Wilcoxon Signed Rank Test*
durchgefiihrt

Alle PPG-Parameter wurden auf Korrelationen mit hdmodynamischen Messwerten untersucht.

Zur Analyse von Korrelationen wurde der ,,Pearson Product Moment Test* verwendet.

Statistische Signifikanz wurde in allen Féllen bei einem Signifikanzniveau von p<0,05

angenommen.
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3 Aufbau und Funktionen der Analysesoftware

Im Rahmen dieser Arbeit entstand ein Computerprogramm zur Analyse von PPG-Signalen, das
die zuvor definierten Anforderungen an die automatische Auswertung der aufgezeichneten Daten

umsetzen sollte.

Aufbau und Funktionen der vom Verfasser dieser Arbeit neu entwickelten Software ,,PPG-
Analyzer” sollen im Folgenden beschrieben werden. Dazu sollen die einzelnen Schritte zur

Analyse von PPG-Signalen mittels des Programms aufgefiihrt werden.

3.1 Aufruf von Daten

Die mit der von uns verwendeten Hardware gemessenen PPG-Signale liegen in separaten
Sequenzen von jeweils 60 Sekunden als einzelne Dateien vor die im Folgenden als Rohdateien
bezeichnet werden. Die entwickelte Analysesoftware ermoglicht es, aufeinanderfolgende
Rohdateien von jeweils 60 Sekunden Lange wieder zu einem kontinuierlichen PPG-Signal
zusammenzusetzen. Nachdem zusammengehdrige Rohdateien ausgewihlt worden sind, werden
diese im weiteren Verlauf der Analyse als eine Einheit behandelt, obwohl die zugrundeliegenden

Signaldaten in verschiedenen Dateien verteilt vorliegen.

Create Mew Fileset

c:\daten‘nirpbaa\3imes:0134.70s

c:\datennirpbaat3imesz0135.70s

c:\daten\nirpbaat3imess0136.70s

c:\daten\nirpbaa\3imesz0137 70z

c:\daten\nirpbaa\3imes:0138.70s 7
c:\daten\nirpbaatimesz0139.70s Abblldung 3.1
c:\daten\nirpbaat3imess0140.70s

c:\daten‘nirpbaa\3imes:0141.70s . .
eAdaton\nirnbaat B\mose0142.70s Auswahlfenster aufeinanderfolgender Rohdateien

c:AdatennirpbaatJimess0143.40s ( mess134.70s, mess135.70, mess136.70s,...) zur

Definition eines zusammenhdngenden

Cancel Datensatzes.
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Fehlende Rohdateien werden vom Programm als Aufzeichnungsliicken erkannt und in der
graphischen Darstellung gekennzeichnet, ohne den Programmablauf bzw. die Analyse der

gesamten Messung zu beeintréchtigen.

Zusammenhidngende Rohdateien konnen unter einem beliebigen Namen abgespeichert werden,
und zu einem spéteren Zeitpunkt wieder geladen werden, wodurch die einzelnen Rohdateien

einer Messung nicht wiederholt zusammengestellt werden miissen.

Nachdem ein Satz Rohdateien als zusammenhéngende Messung definiert und geladen ist, kann

die Analyse der enthaltenen PPG-Signale begonnen werden.

3.2 Visuelle Bewertung des photoplethysmographischen Signals

Zur Darstellung der PPG-Signale dient das Signalfenster. Es stellt einen zeitlichen Ausschnitt der
PPG-Messung dar. Die zeitliche Skalierung des Signalfensters kann beliebig verdndert werden,

wobei in der Voreinstellung des Programms eine Fensterbreite 20 Sekunden entspricht.

Wie bereits oben beschrieben besitzt die Signalstidrke des PPG-Signals, aufgetragen auf der y-
Achse des Signalfensters, keine absolute Einheit. Aus diesem Grund wird die PPG-Signalstirke
in willkiirlichen abstrakten Einheiten (englisch AU = arbitrary units) dargestellt. 2'°AU bzw.
32768 AU entsprechen dabei der maximalen, 0 AU der geringsten Signalstarke.
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Abbildung 3.2 Die Abbildung zeigt den Bildschirminhalt, nachdem eine PPG-Messung
ausgewdhlt und geladen worden ist. Das Signalfenster, das den grofsten Teil der
Oberfliche fiillt, stellt die ersten 10 Sekunden des PPG-Signals dieser Messung

linear dar.

Durch Funktionstasten oder Maussteuerung kann der dargestellte Zeitausschnitt des Signals in
beide Richtungen verschoben werden. So ist es dem Anwender mdglich, einen Uberblick iiber
das gesamte aufgezeichnete PPG-Signal zu gewinnen und beliebige Zeitpunkte im Detail in einer
hoheren zeitlichen Auflosung zu betrachten. Beispielsweise konnen so Artefakte innerhalb des

PPG-Signals erkannt werden.
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Der Cursor kann zur Orientierung innerhalb einer PPG-Messung iiber das Signalfenster bewegt
werden. Zur Position des Cursors innerhalb der PPG-Messung werden oberhalb des

Signalfensters gleichzeitig folgende Angaben dargestellt (Abb.3.2):
e Time: Uhrzeit wihrend der PPG-Messung (Stunde / Minuten / Sekunden).
e Counter: Zeitintervall zum Start der Messung in (Sekunden : Zehntelsekunden)

e Sample: Absolute Zahl der Einzelmessungen ab dem Startpunkt.

3.3 Pulswellen-Erkennung

Besonderes Interesse gilt den Pulswellen des PPG-Signals. In der linearen Analyse werden zur
Beschreibung eines PPG-Signals alle Pulswellen des Signals einzeln untersucht. Die Erkennung
jeder einzelnen Pulswelle innerhalb des kontinuierlichen PPG-Signals ist daher eine

Voraussetzung fiir den grof3ten Teil der Analyse.

Durch Markierung der jeweiligen Pulsanfinge mit dem Mauszeiger konnen alle Pulse des PPG-
Signals nacheinander manuell definiert werden. Zur Arbeitserleichterung und Standardisierung
des Zeitpunktes der Pulsgrenzen wurde der folgende Computer-Algorithmus formuliert, der

automatisch die Pulsgrenzen innerhalb des PPG-Signals setzt (Abb.3.3).

Die verwendeten Algorithmen verarbeiten neben der numerischen Funktion der Signalstérke {iber
die Zeit f(t), die erste und zweite Ableitung der Funktion f(t), genannt f‘(t) und f*‘(t). Zur
Differenzierung der numerischen Funktion f(t) mit 4quidistanten Messwerten x, im Abstand Xy

- X, = h, wird die Methode des Differenzenquotienten verwendet (91):

¥y (n+1) - y (n —1) h abhdngig von Samplerate

y'(n) = v hier: h = 1s/128

Die programminterne Daten- und Speicherverwaltung ist fiir lange PPG-Messungen von

mehreren Stunden optimiert. Um auch auf {iblichen PC-Systemen einen ziigigen Programmablauf
zu ermoglichen, werden die Funktionswerte von f(t) abschnittsweise von der Festplatte in einen
Datenpuffer im Hauptspeicher geladen, der ein Signal von ca. 10 min Linge aufnehmen kann.
Die Funktionswerte von f*(t) bzw. f*‘(t) werden aus f(t) berechnet und ebenfalls in einem Puffer
gleicher Grofle abgelegt (Abb. 3.5).

Sowohl die Pulsamplitude als auch die Pulsform in PPG-Signalen variiert erheblich im Verlauf

von einzelnen Messungen und insbesondere auch intraindividuell. Periodische Signale von
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Pulswellen konnen, z.B. durch Extrasystolen, abrupt oder durch Anderungen der Herzfrequenz

kontinuierlich in der Phase verschoben werden. Diese Eigenschaften erschweren die

softwaretechnische Erkennung der Pulswellen.

Im Verlauf der Entwicklung der automatischen Pulserkennung wurden die automatisch gesetzten

Pulsgrenzen mit den manuell gesetzten verglichen und bei Abweichungen der Algorithmus

schrittweise verandert.

Alle Algorithmen die im Folgenden dargestellt werden, sind das Ergebnis von Versuchszyklen

mit tiber 10'000 Pulsanalysen, verteilt auf alle 18 Patienten.

Algorithmus zur Pulssuche:

Die Funktion f*(t) wird in Abschnitte von 2 sek. Lange eingeteilt.
Innerhalb jedes Abschnitts wird das Maximum von f*(t) bestimmt (2 sek Max).

Ein Durchschnittswert dieser Maxima wird berechnet (Orientierungswert fiir die

Anstiegssteilheit der Pulswellen im untersuchten Abschnitt).

Alle Abschnitte a werden bestimmt, an denen die Funktion f*(t) fiir mehr als 10ms einen

Wert von 75% des zuvor berechneten Durchschnittswertes (75% delta Max) {iberschreitet

Als Punkt A wird der zeitlich erste Punkt jedes Abschnittes a festgesetzt, auller es geht in
einem Abstand von weniger als 500 ms ein bereits definierter Punkt A voraus. In diesem Fall

wird diesem Abschnitt a kein Punkt A zugeordnet.

Von allen Punkten A ausgehend werden die Punkte T, ermittelt an denen f'(t) den

Schwellenwert 0 unterschreitet.
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2 sek Max

" X X

Zeit t
Abbildung 3.3 Erkennung von Pulsen innerhalb des PPG-Signals

Die benutzte Zeitkonstante von 500 ms beschrankt den beschriebenen Algorithmus auf
Pulsfrequenzen bis 120 Pulse pro Minute. Durch Anderung dieses Wertes kann die

Pulserkennung an héhere Herzfrequenzen angepasst werden.

Jeder Zeitpunkt T, ist gleichzeitig der Zeitpunkt des Pulsendes T. des vorausgegangenen Pulses.
Fiir jeden Puls werden die Zeitpunkte des Pulsanfangs T, und des Pulsendes T. bestimmt und

gespeichert, so dass auf diese von den weiteren Algorithmen zugegriffen werden kann.

3.4 Zeitdiskrete Analyse

Voraussetzung der zeitdiskreteten Analyse ist eine vorausgegangene Bestimmung der
Pulsgrenzen T, und T. wie oben beschrieben. Wir ermittelten die in Abbildung 3.4 dargestellten

Zeitpunkte innerhalb einer Pulswelle:

e T, Pulsanfang

o T; Zeitpunkt der maximalen Steigung
e T, Pulsgipfel

e Ty Kennpunkt der dikroten Welle

o T, Pulsende
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Signal f(t)

1.Ableitung f'(t)

>

Zeit t

Abbildung 3.4 Position der fiinf diskreten Kennpunkte innerhalb einer Pulswelle, die zu jeder

Pulswelle durch das Analyseprogramm bestimmt werden.

Zeitpunkte wurden jeweils mit einem groflen ,,T* und einem tiefgestellten Buchstaben z. B. T,
fiir Gipfel, oder T4 fiir Dikrotie benannt. Kleine ,,t“ und tiefgestellte Buchstaben bezeichnen

jeweils die Zeitspanne.
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Aus der Vielzahl von moglichen Zeitintervallen zwischen den Zeitkennpunkten einer Pulswelle

wurden vier Zeitintervalle ausgewéhlt, die zu den vier Messzeitpunkten im PPG-Signal bestimmt

wurden (s. Abb. 3.5):

e t,: Pulsdauer, Zeitspanne zwischen Pulsanfang T, und Pulsende T..
e t,; Zeitspanne zwischen Pulsanfang T, und Gipfel T, eines Pulses.
e t4: Zeitspanne zwischen Pulsanfang T, und der Dikrotie T4 eines Pulses.

o tgq: definiert als Zeitspanne zwischen Gipfel T, und Dikrotie T4 eines Pulses.

Signalstirke

Zeit

Abbildung 3.5 Fiir jede Pulswelle des untersuchten PPG-Signals werden die Zeitkennpunkte

T, T, T,und T, bestimmt. Aus diesen konnen wiederum die Zeitspannen t,, tq, t;

und tgy berechnet werden.

Seite 40



Computerunterstiitze PPG-Analyse Analysesoftware

Die Bestimmung der zeitdiskreten Kennwerte erfolgt in zwei Stufen. Zunédchst werden innerhalb
der zu analysierenden Messung alle Zeitabschnitte ermittelt, die jeweils einer Pulswelle
entsprechen. Dies ist manuell moglich oder mittels des oben beschriebenen Algorithmus zur
Pulssuche. Es werden so die Anfangspunkte T, und Endpunkte T. aller Pulse festgelegt, fiir die
Zeitkennwerte bestimmt werden sollen. Darauf werden alle definierten Pulse einzeln aufgegriffen

und ihre charakteristischen Zeitkennwerte (T, T, und Tq4) bestimmt.

1. PPG-Analyser REET
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Abbildung 3.6 PPG-Signal f(x) (oben) und erste Ableitung f'(x) (unten). Die senkrechten
Linien markieren T, ,T, und T, (am Bildschirm farbig kodiert).

Intern werden liangere PPG-Messungen in Abschnitte von jeweils 2000 Messpunkten (ca. 16
sek.) unterteilt und sequentiell abgearbeitet, wobei innerhalb dieser Abschnitte der oben genannte
Ablauf der Analyse bestehen bleibt. Aufgrund dieser Teilung in Abschnitte werden die Anzahl
der Ladevorgéinge des Datenpuffers und Neuberechnungen von f ‘(t) bzw. f*‘(t) verringert. Die
benotigte Zeitdauer der Analyse wird durch dieses Vorgehen erheblich verkiirzt. Die Dauer
dieses Analysevorgangs ist abhéngig von der verwendeten Hardware. Ein Computersystem mit

Pentium Prozessor 133MHz Taktfrequenz und 32MB Hauptspeicher bendtigt fiir die
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Bestimmung der zeitdiskreten Parameter aller Pulse einer dreistiindigen PPG-Messung ca. 10

min.

3.4.1 Definition der Zeitkennwerte
Der Zeitpunkt T, einer Pulswelle ist definiert als absolutes Maximum zwischen dem

Anfangspunkt T, einer Pulswelle und dem Endpunkt Te.

Tr bezeichnet den Punkt der maximalen Anstiegssteilheit der Pulswelle zwischen T, und T,. Er

ist somit durch den Zeitpunkt des ersten Maximums der ersten Ableitung: f°(t) definiert.

Mit weiteren Kennpunkten wird die Lage einer moglicherweise vorhandenen dikroten Welle
beschrieben. Mathematisch eignen sich zur Definition eindeutiger Kennpunkte der dikroten
Welle das relative Maximum Tgmax, das relative Minimum Tgpin, Sowie der zweite Wendepunkt
Twa der Funktion f(t) im Bereich nach dem absoluten Maximum der Pulswelle.(Abb. 3.7).

Von dieser Definition ausgehend unterscheidet man folgende drei Félle einer Dikrotie:

e Absolute Dikrotie: Relatives Maximum Tgmax nach dem absolutem Maximum T, vorhanden
(Abb. 3.7 oben).

e Relative Dikrotie: Mehr als ein Wendepunkt ohne weiteres relatives Maximum vorhanden
(Abb. 3.7 mitte).

e Keine Dikrotie: Zwischen T, und folgendem T, sind keine relativen Maxima oder mehr als
ein Wendepunkt vorhanden (Abb. 3.7 unten).
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Absolute Dikrotie mit relativem Tief- und Hochpunkt,

Abbildung 3.7

Wendepunkt T,, (oben). Relative Dikrotie mit drei Wendepunkten T,; T, und

T, (mitte). Pulswelle ohne Dikrotie und nur einem Wendepunkt T,,; (unten)
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Als zeitlicher Kennpunkt der Dikrotie wurde Ty, ausgewihlt, da dieser in Pulsen mit sowohl
absoluter als auch relativer Dikrotie vorhanden ist. Die mathematisch exakte Definition wére das
Maximum in der ersten Ableitung. Die praktische Festlegung durch den Algorithmus musste

jedoch aus zweierlei Griinden anders festgelegt werden:

e Aufgrund des Rauschens, das sich besonders in den Ableitungen des PPG-Signals
verstirkt, zeigten sich immer mehrere dieser Maxima in dem untersuchten Bereich des

Signals.

e AC- und DC-Filter der PPG-Hardware fiihren zu einer Ddmpfung, die schwéchere
relative Dikrotien ausloschen kann

Um die Dampfung durch den DC-Filter ndherungsweise zu kompensieren, wurde die theoretische
Linie v zu Hilfe genommen. Aus den zuvor abgelaufenen Algorithmen sind zu jeder Pulswelle
Ta, Te, und T,, bekannt. Der entwickelte Algorithmus bestimmt nacheinander folgende Punkte

bzw. Strecken innerhalb jeder einzelnen Pulswelle (Abbildung 3.8)
Algorithmus zur Bestimmung von Ty :

Die maximale negative Steigung Tq; nach dem Pulsgipfel T,
Punkt auf der ersten Ableitung f'(t) zum Zeitpunkt Ty,
Punkt auf der ersten Ableitung f'(t) zum Zeitpunkt Tq; + % der Strecke T4 Te

Verbindungslinie v zwischen den beiden Punkten aus 2. und 3.

DA

T4 Zeitpunkt mit der maximalen Differenz zwischen den Werten der ersten Ableitung f'(t)

und dem y-Wert der Verbindungslinie v innerhalb des Zeitintervalls zwischen T, und Te
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Abbildung 3.8

3.5 Signalstarke-Analyse
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Darstellung der Bestimmung von T, als Zeitkennwert der Dikrotie innerhalb

einer Pulswelle. Dem verwendeten Algorithmus sind die 1.Ableitung (1), sowie

die Zeitpunkte T, und T, gegeben. T, sowie v werden als Hilfspunkte bzw.

Linien bestimmt. T, ist definiert als Zeitpunkt der grofsten Differenz zwischen v
und f'(t) im Zeitintervall [T, T,].

Die Signalstirke des PPG-Signals wurde mit verschiedenen Parametern erfasst. Das PPG-Signal,

das primir als kontinuierliche Funktion iiber die Zeit vorliegt, wurde nach dem bereits in 3.1.3

genau beschriebenen Verfahren in einzelne Pulskurven eingeteilt. In einem nidchsten Schritt

wurden fiir jeden einzelnen Puls die Parameter Amplitude (amp), Fldche unter der Kurve (AUC)

und Anstiegssteigung (flux) durch im Folgenden beschriebene Algorithmen bestimmt.

3.5.1 Amplitude - amp

Zur Berechnung der Amplitude einer Pulswelle wird eine direkte Linie u zwischen den Werten
der Funktion der Signalstirke f(t) zu den Zeitpunkten T, und T. der Pulswelle berechnet. Die

Differenz der Signalstirtke zum Zeitpunkt T, zwischen der Pulswelle und dem Wert

Verbindungslinie u stellt die von uns bestimmte Amplitude der Pulswelle amp dar (Abb. 3.9).

Die algebraische Definition der Amplitude (amp) lautet:

amp = (T~ (f(T)- % AT (1 % )
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Die Amplitude ist genauso wie die Funktion der Signalstirke f(t) in den arbitrdren Einheiten der
Signalstirke AU angegeben. Die numerischen Werte dieser Grofle entsprechen den

aufgezeichneten Zahlenwerten, die das von uns verwendete Messsystem als Rohwerte liefert.

4 T, T, T

Signalstérke f(t)

Abbildung 3.9 Darstellung zur Bestimmung des Parameters amp als Amplitude der Pulswelle.
Gegeben sind die Funktion f(t) der Signalstirke des PPG-Signals sowie die
Zeitpunkte des Pulsbeginns T,, des Gigfels Ty, und des Pulsendes T,. u ist eine

Hilfslinie zur Bestimmung von amp.

3.5.2 Fliache unter der Kurve - AUC

Der Parameter AUC (englisch Area Under Curve) berechnet sich aus der Flache zwischen dem
Graphen der Funktion f(t) und der Verbindungslinie zwischen dem Anfangspunkt und dem
Endpunkt der Pulswelle T,-T. (Abb. 3.10). Zur Berechnung des Integrals der numerischen
Funktion f(t) wird die Rechteckregel verwendet (90). Die Einheit des Parameters AUC ergibt
sich als zusammengesetzte Groe des Produkts der Einheiten der Signalstirke (AU) und der Zeit
(t). Die Einheit von AUC ist AU-ms
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Signalstirke f(t)

Zeit t

Abbildung 3.10  Schematische Darstellung der berechneten Fliche unter der Signalkurve AUC
(englisch Area Under Curve). Gegeben sind die Funktion f(t) der Signalstdirke

des PPG-Signals sowie die Zeitpunkte des Pulsbeginns T, und des Pulsendes
T..

3.5.3 Anstiegssteigung - flux

Der Parameter flux bezeichnet die maximale Steilheit der Signalstdrkefunktion f(t), die die
Pulswelle zwischen T, und T, annimmt. Sie entspricht folglich dem Maximum der ersten
Ableitung f‘(t) innerhalb der Zeitspanne zwischen T, und T, (Abb. 3.11). Die Einheit des

Parameters flux ist: AU/ms
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Signalstirke f(t)
Af(t)

Zeit t

Abbildung 3.11  Schematische Darstellung zur Bestimmung des Parameters flux, als maximale
Steigung Af(t)/At. Die maximale Steigung definiert die Position vom Zeitpunkt
T:.

3.6 Pulskontur-Analyse

Pulskonturparameter beschreiben den Verlauf der Pulskurve mittels skalarer Parameter.
Nachdem die grofite Variabilitit der Kurvenform den absteigenden Teil, zwischen T, und T.
betrifft, wurden in der Analysesoftware zwei Parameter definiert, die vorhandenen Unterschiede

der Pulsform quantifizierbar machen sollen.

3.6.1 Relative Dikrotie-Stiirke
Wie in Abbildung 3.12 zu erkennen ist, ergibt sich die Dikrotie-Stirke (DS) als Abstand

zwischen Verbindungslinie v und dem Wert der ersten Ableitung der Pulswellen-Funktion zum

selben Zeitpunkt.

Der Parameter der Dikrotiestdrke wurde in Anlehnung an die oben beschriebene Definition des
Zeitpunktes der Dikrotie gewdhlt. Er wird dementsprechend aus f*(t) ermittelt. Dieser aus
Abbildung 3.12 zu entnehmende Wert kann sowohl fiir absolute als auch fiir relative Dikrotien
bestimmt werden. Dies ist einen klaren Vorteil gegeniiber anderen moglichen Definitionen aus
f(t) wie z. B. Differenz zwischen Signalwert zum Zeitpunkt eines relativen Minimums Tgpi, und

relativen Maximums Tgnax (ableitbar aus Abbildung 3.6)
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Bei dhnlicher PPG-Signalstirke (z. B. Pulsamplitude) hat ein Puls mit relativer Dikrotie immer
eine geringere Dikrotiestirke, als einer mit absoluter Dikrotie. Vergleicht man zwei Pulse
dhnlicher Wellenform, so ist die Dikrotiestirke eines Pulses mit doppelter Amplitude etwa
doppelt so groB. (2f(x) — 2f‘(x)). Durch die absolute Dikrotiestirke DS ist daher keine

Beurteilung der Pulskontur méglich.

Zu diesem Zweck wurde die relative Dikrotie-Stirke (rDS) definiert, als die Dikrotie-Stéirke
bezogen auf die maximale Steilheit des Abfalls der Pulswelle. Diese maximale negative Steigung

entspricht dem Funktionswert (neg-flux) des ersten Minimums in der ersten Ableitung f(t).

Sowohl DS, als auch neg-flux, sind vermutlich in dhnlicher Weise signalstarkeabhédngig, da sie
beide aus f*(t) abgeleitet sind. Der Quotient rDS sollte daher theoretisch Signalstirke unabhingig

sein und wurde aus diesem Grund so definiert.
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Abbildung 3.12
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Signalstéirke f(t)

Zeit t

1.Ableitung f'(t)

PPG-Signal f(t) (oben) und entsprechende Ableitung f'(t) (unten). Die Dikrotie-
Stdrke (DS) ist definiert als maximaler Abstand der Hilfslinie v vom Maximum
der 1.Ableitung zum Zeitpunkt der Dikrotie. Die relative Dikrotie-Stirke (rDS)

bezeichnet das Verhdltnis zwischen DS und neg flux.
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3.6.2 Dikrotiequalit:it

Als weitere Beschreibung der Kurvenform des absteigenden Pulses dient die Einteilung nach der
Art der Dikrotie, wie bereits in Abschnitt 3.4.1 beschrieben. Jeder Puls wurde nach diesen

Kriterien rechnerisch einer Dikrotieart zugeteilt:
e Keine Dikrotie
e Relative Dikrotie
e Absolute Dikrotie

Als skalare GroBBen werden daraus die relativen Anteile von Pulswellen mit relativen bzw.

absoluten Dikrotien innerhalb eines Signalabschnittes berechnet:
e Anteil an Pulswellen mit relativer Dikrotie (% rel. Dik.)

e Anteil an Pulswellen mit absoluter Dikrotie (% abs. Dik.)

3.7 Nicht-lineare Analyse

Ein dynamisches System ist definiert durch eine deterministische mathematische Beschreibung
des Zustandes eines sich iiber die Zeit entwickelnden Systems. Die Zeit kann hierbei sowohl eine

kontinuierliche als auch eine diskrete Variable sein.

Es gibt verschiedene Methoden, die Dynamik solcher mathematischen Systeme zu erfassen oder
zu beschreiben. Im nicht-linearen Ansatz der Analyse wird das PPG-Signal von

aufeinanderfolgenden Pulswellen als ein solches dynamisches System angenommen.

3.7.1 Zeitverzogerte Vektoren

x(t) sei ein Vektor, der den Zustand des untersuchten Systems beschreibt. Kann fiir dieses System
zu einem Zeitpunkt nur eine skalare Grofle bestimmt werden bzw. nur eine skalare Funktion des
Vektors x(t), dann gilt:

y=fx®)

Man kann die Systemdynamik beschreiben, indem man die zeitverzogerten Vektoren berechnet:

y=y (y(D,y @, .., y(M)
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mit:

yD =g
y@m=g(-v

y (3) t)=g(t-27)

y M) =g (- (M- 1) 1))

und T, als Wert der Zeitverzogerung, der beliebig gewdhlt werden kann. Typischerweise wird t in
derselben GroBenordnung gewihlt wie die Dauer der dominierenden bzw. untersuchten

Schwingung des Systems (100).

3.7.2 Visuelle Darstellung in Phasen-Raum-Diagrammen

Mittels der Analyse-Software wird es mdglich, beliebige Abschnitte des PPG-Signals als Phasen-
Raum-Diagramme darzustellen. Dabei sind der Startpunkt innerhalb des Signals, die Lange des

Signals und die Zeitverzogerung t frei wihlbar.

3.7.3 Berechnung der fraktalen Dimension

In vielen Bereichen der Biologie und der Medizin werden Objekte mit komplexen aber
wiederkehrenden Verzweigungsstrukturen und Randstrukturen beobachtet. Bekannte Beispiele
aus der Natur sind hochstrukturierte Blattstrukturen, etwa beim Farn, in der Medizin sind Lunge

oder Blutgefasse die bekanntesten.

Zur quantitativen Erfassung der zugrundeliegenden Struktur bedarf es aussagetfdhiger Parameter.
Naheliegende Parameter wie Flachenanteile, Verzweigungszahlen oder Endpunktdichte sind
leicht zu bestimmen. Jedoch sagen diese Parameter nur wenig tiber die Strukturierung. Gesucht
ist daher ein Parameter, der die Komplexitit einer Struktur quantitativ erfasst. Bei vielen dieser
Strukturen beobachtet man, dass sich gleichartige Muster und Formen in verschiedenen
Malfstiben wiederholen. Diese Art der Skaleninvarianz fiihrt dazu, die betrachteten Strukturen in
einem definierten Sinne als selbstidhnlich anzusehen. Fiir ideal selbstdhnliche Mengen, wie sie in
der Mathematik definiert werden und beispielsweise bei nichtlinearen dynamischen Systemen
auftreten, existiert eine Mallzahl, die diese Selbstdhnlichkeit parametrisiert, die fraktale
Dimension. Um ein lineares zeitabhéngiges Signal, wie das PPG-Signal einer solchen Analyse

zuzufiihren, wurden die oben beschriebenen Vektoren berechnet.
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Das Programm bietet die Mdglichkeit, die fraktale Dimension der erstellten Phasen-Raum-
Diagramme zu bestimmen. Die fraktale Dimension, nach dem Erstbeschreiber auch Hausdorff-

Dimension genannt, wird mittels der “box counting”-Methode berechnet (80):

N

Abbildung 3.13  Alle Phasen-Raum-Diagramme wurden zur besseren Vergleichbarkeit normiert,
indem ihre maximale Ausdehnung in horizontaler und vertikaler Richtung auf 1

gesetzt wurde.

Im ersten Schritt wird eine Normierung der Diagramme durchgefiihrt. Dazu wird fiir jedes
Phasen-Raum-Diagramm die kleinste rechteckige Flache bestimmt, die alle Punkte des
Diagramms enthélt, und deren Seiten parallel zu den Achsen des Diagramms liegen. Diese Fldche
wird durch Stauchung bzw. Dehnung auf ein Quadrat mit der Kantenldnge 1 projiziert (siche
Abbildung 3.13).

Dieses Quadrat wird in quadratische Teilflichen der Kantenldnge 1= 1/u geteilt, wobei u (u
Element N) verdndert wird. Fiir jedes 1 wird die Anzahl N der Teilflichen bestimmt, die

mindestens einen Punkt des Diagramms enthalten (3.13).
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| 1 u=2 12 u=4 | 3 u==,8

Abbildung 3.14  Phasen-Raum-Diagramm mit
u=02,4,8,..)

1120,5 N1:4 1220,25 N2:12 1320,125 N3:36

Abbildung 3.15  Auszdhlung der Anzahl N, der durch das Gitter begrenzten Teilflichen, die

mindestens einen Punkt des Phasen-Raum-Diagramms enthalten
Unter der Annahme:
logN ~ -D *logl

Mit N, der Anzahl der ausgezdhlten Teilflachen und I, der Seitenldnge der Teilflachen, sei D die
Hausdorff-Dimension. Geometrisch entspricht die negative Steigung des doppeltlogarithmischen
Plots N gegen | der Hausdorff-Dimension D (98).
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3.8 Export von Messwerten

Zur statistischen Auswertung und graphischen Darstellung der im PPG-Analyzer bestimmten
Parameter ist es notwendig, diese in andere Computerprogramme zu lbertragen. Nachdem im
PPG-Analyzer fiir jeden einzelnen Puls innerhalb einer PPG-Messung alle oben beschriebenen
Parameter bestimmt werden konnen, ergeben sich bei PPG-Messungen iiber mehrere Stunden
betrachtliche Datenmengen. Im Verlauf einer kontinuierlichen dreistiindigen PPG-Messung
fallen ca. 8,3MB Rohdaten an (Berechnung 3.1)

2 Byte/MeBwert
X 3 Kanile
X 128 Messwerte/Sekunde
X 60 Sekunden/Minute
X 60 Minuten/Stunde
X 3 Stunden
= | 8294400 Byte Gesamtgrofie

Berechnung 3.1: Datenmenge einer kontinuierlichen dreistiindigen PPG-Messung

Bei einer durchschnittlichen Herzfrequenz von 60/min enthdlt eine solche Messung 10800
einzelne Pulskurven pro Kanal. Bei 15 verschiedenen Parametern pro Puls und pro Kanal werden
durch die Pulsauswertung der Rohdaten 486000 Einzelwerte berechnet. Fiir eine weitere

sinnvolle Auswertung dieser Daten ist es ndtig, diese zusammenzufassen.

Es ist moglich, vor dem Export der Daten Mittelwerte und Standardabweichung von bestimmten
Zeitspannen einer PPG-Messung zu berechnen und diese Mittelwerte mit Standardabweichungen

aus dem PPG-Analyzer zu exportieren, um sie in Statistikprogrammen weiterzuverarbeiten.

Als Exportformat kann entweder das Textformat oder das Tabellenformat der Windows-
Zwischenablage benutzt werden. Reine Text-Dateien lassen sich von fast allen Programmen
lesen. Uber die Windows Zwischenablage konnen Daten komfortabler in Windows Tabellen
eingefiigt werden. Hierzu stehen auch die gebrduchlichen Tastenkombinationen fiir Kopieren
(Strg+C) und Einfiigen (Strg+V) zur Verfiigung. So ist es zum Beispiel moglich, wihrend der
Auswertung von PPG-Messungen, parallel in einem Statistikprogramm oder einer

Tabellenkalkulation (z.B. Excel) eine Messwert-Tabelle aufzubauen.

Der Export der Ergebnisse der nicht-linearen Analyse erfolgt ebenfalls iiber die Windows-

Zwischenablage oder als reine Text-Datei.
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4 Anwendung der Software im Rahmen von BAA-QOperationen

4.1 Handhabung der Software

4.1.1 Allgemeines

Drei nicht mit der Entwicklung der Analysesoftware befasste wissenschaftliche Mitarbeiter der
Arbeitsgruppe flir Photoplethysmographie haben bisher die erstellte Software benutzt. Nach
diesen ersten Erfahrungen der Anwendung scheint die Bedienung des Programms fiir einen mit
Windows vertrauten Computeranwender schnell erlernbar. Der Umgang mit PPG-Daten stellt
sich unkompliziert dar. Das Auswédhlen, Laden und Betrachten von PPG-Messungen verlduft

zligig und komfortabel.

Die Algorithmen zur automatischen Pulssuche und Bestimmung der PPG-Parameter sind
bezogen auf die zur Verfligung stehende Rechenleistung durchschnittlicher PC Systeme sinnvoll
implementiert. So sind mit einem Computersystem mit Pentium II Prozessor und 400MHz
Prozessortakt ca. neun Minuten Rechenzeit pro Stunde aufgezeichnetes PPG-Signal zum

Durchlauf der Analyse notwendig.

4.1.2 Bestimmung der Pulswellen

Das manuelle Setzen von Pulswellen erwies sich als sehr zeitaufwendig, weniger exakt und vom

jeweiligen Anwender abhéngig.

Bei der automatischen Erkennung der Pulswellen wurden teilweise die Anfangspunkte T, von
Pulswellen nicht erkannt, also ausgelassen, teilweise aber auch Pulsanfinge an falschen

Zeitpunkten innerhalb von Pulswellen gesetzt.

Die Fehlerquote des Algorithmus war abhingig von der Qualitit des Ausgangsmaterials
zwischen 0% und 100%. Unter stabilen Bedingungen, wie zum Zeitpunkt T1 der durchgefiihrten
BAA-Studie, traten Fehler der automatischer Pulserkennung nur bei Artefakten im

photoplethysmographischen Signal auf.

Schwache PPG-Signale mit geringer Signalamplitude fiihrten bei automatischer Pulserkennung
zu vielen falsch und nicht erkannten Pulsen. In diesen Féllen, in denen die automatische
Pulserkennung versagte, war es jedoch auch visuell nicht mdglich, einzelne Pulskurven sicher zu

diskriminieren und die Pulse manuell zu setzen.
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Bei einem Patienten mit Bigeminus im Elektrokardiogramm zeigte der Algorithmus zur
Pulssuche eine Fehlerrate von 50%. Jeder zweite Pulskurve zeigte hierbei eine deutlich geringere
Amplitude als die vorhergehende und wurde nicht als neue Pulswelle, sondern als Dikrotie der

vorhergehenden Pulswelle erkannt.

4.1.3 Berechnung und Export der Parameter

Die Berechnung der oben beschriebenen PPG-Parameter erfolgte in der aktuellen Version des
Analyseprogramms fehlerfrei, wenn alle Pulsgrenzen des analysierten Zeitabschnitts korrekt
vorlagen. Bei falschen Pulsgrenzen mussten diese vor der Berechnung der PPG-Parameter
manuell korrigiert werden. Der Export der gewonnenen Daten in Statistikprogramme bereitete

keine Probleme.
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4.2 Intraoperative Verinderung himodynamische Parameter

Bei den 18 in die Studie eingeschlossenen Patienten sollten himodynamische Daten zu jeweils
allen vier definierten Messzeitpunkten erhoben werden. Konnten einzelne Messparameter
aufgrund des operativen oder anisthesielogischen Ablaufs nicht erhoben werden, so wurden

diese als fehlend in die Statistik aufgenommen.

T, T, T; T,
HF min” 70,7+15,7 72,9+16,0 67,8+11,2 71,1£10,8
MABD mmHg 84,7+17,7 84,1+16,4 85,7+16,6 82,9+10,7
ZVD  mmHg 11,1£5,6 * 8,545,0 11,5452 * 14,5+6,1
PAVD mmHg 14,3 +6,4 11,845,6 14,645,2 £ 20,7475
MPAD mmHg 29,5473 * 23,148,5 27,1+6,7 *36,749,5
paO,  mmHg 167,4156,6 164,4+55,1 178,0+54,6 190,1472,3
Sa0, % 98,7+£1,0 98,5+0,9 98,6+0,8 98,4+1,0
pvO,  mmHg 54,146,7 53,046,7 51,5469 ¥ 60,7+10,6
SVO, % 85,544,0 84,545,0 81,7465 * 853450
Hb g/dl 10,8+£1,6 *10,0£1,5 8,7%1,7 * 92+1,4
HI I min” m? 3,541,0 *3,040,7 3,340,6 * 42409
SV,  mim? 50,149,1 * 42,1496 48,7+12,1 £ 59,6+133
DOy mimin' m? 501,1+136,8 * 419,6+130,5 383,0498,7 * 538,1+160,7
VO,  mimin'm’ 75,6+17,9 65,5+18,4 72,1£19,9 84,9+30,4
EXT % 15,6433 16,4 +4.6 20,4+6,8 ¥ 15,944.0
SVR;, dyessom®n’  1898,4+813,7 2211,54856,4 2045848404  * 1410,6+4454
PVR;  dynesscm®m’ 363,8+193,2 330,9+123,8 313,9+140,7 326,2+143,8
Tabelle 4.1 Statistik der hdmodynamischen Parameter zu den Zeitpunkten Ty, Angegeben

sind jeweils der Mittelwert und die Standardabweichung. Mit * sind signifikante

Verdnderungen gegeniiber dem Zeitpunkt T, bzw. T; gekennzeichnet.

Die minimale und maximale Herzfrequenz aller Messungen (T1-T4) betrugen 45 und 110
Herzschlage pro Minute, der Mittelwert der Herzfrequenz aller Patienten lag insgesamt bei 71.
Der Mittelwert der Herzfrequenzen zu einem Messzeitpunkt veridnderte sich weder vor und nach
Abklemmen (p=0.618) noch vor und nach Wiederero6ffnung (p=0.224) der Aorta signifikant.

Der Arterielle Mitteldruck lag im arithmetischen Mittel aller Messungen bei 84 mmHg. Er
verdnderte sich durch Abklemmen (p=0.888) der Aorta nicht signifikant. Auch bei
Wiedererdffnung der Aorta konnte keine signifikante Anderung des mittleren arteriellen
Blutdrucks festgestellt werden (p=0.451).
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Zentralvends wurden zu keinem Messzeitpunkt Druckwerte niedriger als 3 oder hoher als 30
mmHg gemessen. Der Mittelwert des ZVD fiel wihrend des Abklemmens der Aorta von
durchschnittlich 11 mmHg auf 8,5 mmHg ab (p<0.001). Zum Zeitpunkt T4, dem Wiederer6ffnen
der Aorta, stieg der ZVD im Durchschnitt von 11,5 auf 14,5 mmHg an (p=0,003).

Der pulmonalkapilldre Verschlussdruck zeigte beim Abklemmen und Erdffnen Verdnderungen,
die gleichsinnig zu den Verdnderungen des zentralvendsen Drucks waren. Es war beim
Abklemmen der Aorta jedoch kein signifikanter Abfall des PAVD zu beobachten (p=0,065).
Nach dem Wiedererdffnen der Aorta wurden signifikant hohere Druckwerte im Vergleich zum

Zeitpunkt vor dem Ldsen der Aortenklemme gemessenen (p=0,003).

Der pulmonalarterielle Mitteldruck (MPAD) betrug im Mittel 29 mmHg. Im Vergleich der
Messungen vor und nach dem Abklemmen der Aorta konnte ein Abfall des pulmonalarteriellen
Mitteldrucks von 30 mmHg auf 23 mmHg beobachtet werden (p=0.004). Nach Erdffnen der
Aortenklemme war ein signifikanter Anstieg des mittleren pulmonalarteriellen Drucks auf

durchschnittlich. 37 mmHg zu verzeichnen (p<0.001).

Der Herzindex der Patienten fiel beim Abklemmen der Aorta von durchschnittlich 3,5 /min/m?
auf 3,0 I/min (p=0.02). Beim Erdffnen der Aorta stieg der Herzindex von 3,3 I/min/m? auf 4,0
1/min (p<0.001).

Der Schlagvolumenindex zeigte gleichsinnige Verdnderungen zum Herzindex, mit einem Abfall
beim Abklemmen von 50 auf 45 ml/Schlag/m® (p<0,001) und einem Anstieg nach dem
Wiedererdffnen der Aorta von 49 auf 57 ml/Schlag/m® (p=0,004).

Die Messungen des arteriellen Sauerstoffpartialdrucks und der arteriellen Sauerstoffsittigung
zeigten beim Abklemmen und Erdffnen der Aorta keine Verdnderungen (p=0.575 und 0.923).
Der arterielle pO, betrug zu den verschiedenen Messzeitpunkten zwischen 85 mmHg und 353
mmHg. Die arterielle Sittigung lag zwischen 95% und 100%.

Der gemischtvendse Sauerstoffpartialdruck und die gemischtvendse Sauerstoffsittigung stiegen
beim Erdffnen der Aorta von 52 mmHg auf 63 mmHg (p=0.004) bzw. von 82% auf 87% an
(p=0.153).

Die Himoglobinkonzentration des Blutes betrug vor Abklemmen der Aorta durchschnittlich 10,7
mg/dl. Nach dem Wiedererdffnen der Aorta wurde eine mittlere Himoglobinkonzentration von
9,2 mg/dl gemessen. Es zeigte sich vor und nach Abklemmen der Aorta ein Abfall (p<0,001), vor
und nach Erdffnen der Aorta ein Anstieg (p=0,038) der Himoglobinkonzentration um jeweils 0,7

mg/dl.
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Der Sauerstoffverbrauch betrug durchschnittlich 75 ml/min/m’. Es wurden keine signifikanten

Unterschiede vor und nach Abklemmen bzw. Eroffnen der Aorta beobachtet.

Das Sauerstoffangebot war zum Zeitpunkt nach dem Aortenklemmen auf durchschnittlich 414
ml/min/m” gegeniiber einem Wert von 487 ml/min/m” vor dem Abklemmen gefallen (p=0,01).
Beim Entfernen der Aortenklemme stieg das Sauerstoffangebot von durchschnittlich 383
ml/min/m? auf 509 ml/min/m® an (p<0,001). Es wurde berechnet, dass die Sauerstoffextraktion
beim Eréffnen der Aortenklemme von 20% auf 15 % abnahm (p=0,049).

Der pulmonale GefdBwiderstand verdnderte sich weder beim Abklemmen noch beim Erdéffnen
der Aorta signifikant (p=0,22). Auch der systemische GefaBBwiderstand verénderte sich beim
Abklemmen der Aorta nicht signifikant (p=0,133). Vor dem Abklemmen der Aorta betrug der
GefiBwiderstand im Durchschnitt 1898 dynes s c¢cm” m’ nach dem Abklemmen 2211

- 2
dynes s cm™ m

Zum Zeitpunkt nach dem Erdoffnen der Aorta wurde ein Abfall des systemischen
GefaBwiderstands gegeniiber dem vorausgehenden Messzeitpunkt festgestellt (p=0,009). Der

GefiBwiderstand sank von 2046 dynes s cm™ m” auf 1481 dynes s cm™ m”,

4.3 Intraoperative Verianderung photoplethysmographischer
Parameter

Von allen 18 Patienten wurden PPG-Signale iiber den gesamten Zeitraum der Operation
aufgezeichnet. Fiir Signalabschnitte von sechzig Sekunden Linge wurde zu den Messzeitpunkten
die oben beschriebenen PPG-Parameter bestimmt. Bei Artefakten oder technisch bedingten
Aufzeichnungsliicken wurden Signalabschnitte eine Minute vor bzw. nach dem geplanten
Messzeitpunkt analysiert. Bei 2 Patienten war dies zu jeweils einem Zeitpunkt nicht moglich,
weil aus technischen Griinden ldngere Signalabschnitte fehlten. Die entsprechenden Parameter

wurden als fehlend in die Statistik aufgenommen.

Zu fiinf Zeitpunkten einzelner Patienten existierte weder eine absolute noch eine relative
Dikrotie, so dass auch die durch die Dikrotie bestimmten Parameter nicht berechnet werden

konnten.

4.3.1 Signalstirke Parameter

Die Signalstirke Parameter amp, AUC, und flux wurden zu allen vier Messzeitpunkten fiir alle
Pulswellen einer Minute bestimmt. AnschlieBend wurde das arithmetische Mittel fiir jeweils

einen Messzeitpunkt eines Patienten gebildet.
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Der durchschnittliche Wert der gemessenen Amplituden aller Messzeitpunkte betrug 5623 AU.
Wihrend des Abklemmens der Aorta konnte keine signifikante Verdnderung der Amplitude des
PPG-Signals beobachtet werden (p=0,616).

T, T, T; T,
Amp [AU] 626944555 6603 +3745 6005+3070 * 352142644
AUC [AUS] 280842521 276441911 2544+1476 * 1477+1168
flux [AU/S] 6674410 5994388 5824345 * 3184261
Tabelle 4.2 Mittelwerte und Standardabweichungen der photoplethysmographischen

Signalstirke-Parameter amp, AUC und flux zu den Zeitpunkten T,., Signifikante

Verdnderungen gegeniiber T1 bzw. T3 sind mit * gegenzeichnet.

Zum Zeitpunkt nach dem Wiederer6ffnen der Aortenklemme wurde eine Abnahme der
Amplitude gemessen (p=0,005). Der durchschnittliche Wert nahm von 6005 AU auf 3521 AU ab.

Wihrend des Abklemmens der Aorta konnten keine signifikanten Verdnderungen des Parameters
flux beobachtet werden (p=0.646).

Nach dem Wiederherstellen der Zirkulation distal der Aortenprothese konnte ein signifikanter
Abfall der gemessenen Werte des flux verzeichnet werden (p=0,006). Die Werte nahmen von
durchschnittlich 582 AU auf 318 AU um fast die Hilfte ab.
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Auch der dritte Signalstidrke-Parameter verdnderte sich nach dem Ausklemmen der distalen
Aortenstrombahn nicht signifikant. Ein Abfall der gemessenen AUC-Werte wurde wihrend des
Wiedererdftnens der Aorta beobachtet (p=0,011, Diagramm 4.1).

8000
—_ °
D 6000 -
=
@]
Z °
3
Z °
5
S 4000 -
5
E T
3
(o]
=
'3
= 2000 -
% .
- Diagramm 4.1 Boxplots des
f Parameters AUC vor und nach
0 \ \ dem Wiedereroffnen der Aorta.
vor nach

Eroffnen der Aorta
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4.3.2 Pulskonturparameter

T, T, T T4
Dik [%] 67,1425,8 61,9429,5 65,5426,5 63,9428.8
aDik [%] 1,8+3,7 0,6+1,6 0,742,0 5,5£10,6
DS [%] 50,1+16,2 *39,3413,0 36,9+10,7 41,5+14,3
Tabelle 4.3 Statistik  der photoplethysmographischen  Pulskontur-Parameter zu den

Zeitpunkten T;4 Bestimmt wurden die relative Dikrotie-Stdrke der (rDS), der

Anteil der Pulwellen mit einer absoluten (aDik) bzw. relativen Dikrotie (rDik). .

Signifikante Verdnderungen gegeniiber T1 bzw. T3 sind mit * gegenzeichnet.

Der Anteil der Pulse, die eine absolute Dikrotie enthielten, lag im gesamten Patientengut bei

unter 2%.

Im Vergleich der Zeitpunkte vor und nach dem Abklemmen der Aorta war ein nahezu vélliges

Verschwinden von Pulsen mit absoluter Dikrotie zu beobachten. Diese Verdnderung war jedoch

statistisch nicht signifikant (p=0,375).

Nach dem Eroffnen der Aorta traten wieder vermehrt absolute Dikrotien innerhalb der

Pulswellen auf. Diese Verdnderung lag knapp unterhalb des gesetzten Signifikanzniveaus

(p=0.055).
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Die relative Dikrotie-Stiarke fallt
zum Messzeitpunkt nach
Abklemmen der Aorta deutlich
gegeniiber der vorangegangenen
Messung ab (p=0.014, Diagramm
4.2).

Diagramm 4.2 Boxplot  der
relativen Dikrotie-Stiirke der
Pulswellen vor und nach
Abklemmen der Aorta

Wiéhrend des Wiederer6ffnens der
Aorta zeigte sich ein umgekehrter
Trend, ein Anstieg des Parameters
relative Dikrotie-Stirke, der jedoch
nicht als signifikante Verdnderung
zu Dbeschreiben war (p=0.101,

Diagramm 4.3).

Diagramm 4.3 Boxplot  der
relativen Dikrotie-Stdirke der
Pulswellen vor und nach Erdffnen

der Aorta.



Computerunterstiitze PPG-Analyse BAA-Operation

4.3.3 Zeitdiskrete Parameter
Die Zeitspannen tj, t; tg und teg wurden zu allen Pulswellen zu den vier Zeitpunkten der Operation

T4 bestimmt (s. Abb. 4.1, Tab. 4.4).

Signalstirke

Zeit

Abbildung 4.1 Fiir jede Pulswelle des untersuchten PPG-Signals werden die Zeitkennpunkte

T, T, T,und T, bestimmt. Aus diesen konnen wiederum die Zeitspannen t,, ty, t,

und tgy berechnet werden.

T T, T; T,
tp [ms] 883,3+194,5 868,6+165,6 913,5£137,2 879,1£155,6
t, [ms] 281,5+58,7 283,7+52,7 295,1438,5 275,2447,0
tod [ms] 239,7456,5 *266,8+36,9 293,2+38,1 * 250,1168.,8
td [ms] 370,6 £105,0 355,5+142,9 407,1+128,4 375,3+157,1
Tabelle 4.4 Beschreibende  Statistik  der  zeitdiskreten =~ Parameter  der  photo-

plethysmographischen Pulskurve: Pulslinge (t,), Gipfelzeit (t,), Zeitspanne von
Gipfel zur Dikrotie (tyy), Dikrotiezeit (t,). Signifikante Verdnderungen gegeniiber
T1 bzw. T3 sind mit * gegenzeichnet.
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Weder beim Abklemmen noch Eroffnen der Aorta wurden signifikante Verdnderungen der
Pulszeit beobachtet (p=0.709, p=0,371). Auch die Gipfelzeit verdnderte sich zu den
verschiedenen Messzeitpunkten nicht (p=0.815, p=0,075). Die Zeitspanne tyq betrug zum

Zeitpunkt T1 242457 ms und

verldngerte sich zum Zeitpunkt

400 T2 auf 267+37 ms (p=0.049,
s Diagramm 4.4).
°
300 - T
%
re
30 200 A % o
100 -
0 | | Di 4.4 Boxplot
vor nach iagramm 4. oxplo
der Zeitspanne (tgq) vor und
Abklemmen der Aorta

nach Abklemmen der Aorta
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Wihrend des Eroffnens der Aorta verkiirzte sich die Dauer der Zeitspanne ty,q von

durchschnittlich 293+38 ms auf 250+£67 ms (p=0.025, Diagramm 4.5).

Die gemessene Dikrotiezeiten verdnderte sich wahrend der Operation nicht signifikant (p=0.687,

p=0,309)

Diagramm 4.5

tod

400

300 -

200 H

100 -

Y —eoeo

vor

nach

Eroftnen der Aorta

Boxplots der Dauer der Zeitspanne von Gipfel zur Dikrotie (t,q) vor und nach
Eroffnen der Aorta. Ein Abfall der durchschnittlichen Dauer wurde beobachtet.
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4.3.4 Nicht-lineare Parameter

4.3.4.1 Vektoren der Phasen-Raum Diagramme

Es bestehen theoretisch unendlich viele Mboglichkeiten zur Berechnung von Phasen-

Raumdiagrammen aus der linearen Signalstirke-Funktion des PPG-Signals.

Bei der Anwendung von verschiedenen Algorithmen auf einzelne PPG-Signale wurde
festgestellt, dass Phasen-Raum-Diagramme, in deren Berechnung die zweite oder dritte
Ableitung der Zeitreihe des PPG-Signals eingingen, erheblich an Struktur verloren, so dass diese

nicht weiter verwendet wurden.

Die weiteren Untersuchungen blieben exemplarisch auf zwei Grundtypen von Phasen-Raum-

Vektoren und deren entsprechende Phasen-Raum-Diagramme beschréinkt:

. Vektor-1: x = f(t) y = f(t-1)
o Vektor-2: x = f(t) y =dx/d(t-t) f(t-1)

mit f(t) als Funktion der PPG-Signalstérke iiber die Zeit und t als Zeitverzogerungskonstante.

In den durchgefiihrten Untersuchungen wurde t mit 8 Sampleschritten gewihlt, was bei der
verwendeten Samplerate (128/s) 62,5 Millisekunden entspricht. Tau sollte in der zeitlichen
Groflenordnung von einzelnen Formcharakteristika der Pulswelle, wie etwa der Dikrotie liegen,
um speziell diese in die Phasen-Raum-Diagramme abzubilden. Eine Versuchsreihe mit
verschiedenen t zwischen 5 und 20 Samples zeigte subjektiv dhnliche visuelle Ergebnisse. Die

Festlegung auf exakt 8 Samples wurde willkiirlich getroffen.

Wie in Abbildung 4.2 zu sehen ist, konnten innerhalb der Phasen-Raum-Diagramme (PRD)
mehrere graphische Korrelate zu Abschnitten der linear dargestellten Pulswelle festgestellt

werden:
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Abbildung 4.2 Grafische Umsetzung eines PPG-Signals von einer Minute Dauer, in einem

Phasen-Raum-Diagramm (oben) und in einer linearen Darstellung (unten).

Die Struktur zwischen Punkt A und B in Abbildung 4.2 entspricht dem Pulsanstieg der Welle, der
Spanne zwischen Pulsanfang T, und Pulsgipfel T,. Die Region C ist das Abbild der dikroten
Wellen des Volumenpulses. Ein geraderer Linienverlauf entsteht in Fillen, in denen keine
dikroten Wellen vorhanden sind. Die Breite des Perimeters ist ein MaB fiir die Variabilitdt der

Pulswelle und der Herzfrequenz.

4.3.4.2 Klassifizierung der Phasen-Raum Diagramme

Die Phasen-Raum-Diagramme verschiedener Patienten zu verschiedenen Zeitpunkten der BAA-
Operationen zeigten graphisch erhebliche Unterschiede. Exemplarisch sind in den Abbildungen
4.3— 4.6 die linearen Darstellungen und Phasen-Raum-Diagramme (basierend auf Vektor-1) eines
Patienten zu den verschiedenen Messzeitpunkten dargestellt. Die unterschiedlichen visuellen
Eindriicke der Grafiken wurden von mehreren Betrachtern mit Eigenschaften wie Ordnung,
Strukturierung oder Stabilitit assoziiert.
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Bei sechzehn untersuchten Patienten waren komplette Datensédtze vorhanden, die es erlaubten
Phasen-Raum-Diagramme von Blutdruck und PPG- Signalen zu allen Messzeitpunkten zu
erstellen. Diese wurden von wissenschaftlichen Mitarbeitern ohne dessen Kenntnis iiber Patient,
Messzeitpunkt oder Signaltyp der einzelnen Phasen-Raum-Diagramme visuell klassifiziert (siche
Tabelle 4.5).

A AR AP AAASARAAAAAAARAN A SARAI AN RSN AAAASAAAAFASAAPARA .
PPG (linear)
e SR A AR AR A ARSI AR SRR SIS IS ABD (linear)

PRD
links: PPG
rechts: ABD

Abbildung 4.3 Lineare Darstellung und Phasen-Raum Diagramm (PRD) des photoplethysmo-
graphischen (PPG) und des Blutdruck-Signals (ABD) vor Abklemmen der Aorta

WWMWMWWW\WW\P PPG (linear)
AL AR AR A AR AR A bsiiiidiaan| — ABD (linear)

PRD
links: PPG
rechts: ABD

Abbildung 4.4 Lineare Darstellung und Phasen-Raum Diagramm (PRD) des photoplethysmo-
graphischen (PPG) und des Blutdruck-Signals (ABD) nach Abklemmen der

Aorta

Seite 70



Computerunterstiitze PPG-Analyse BAA-Operation

AU AR A AR i |  ABD (linear)

PRD:
links: PPG
rechts: ABD

Abbildung 4.5 Lineare Darstellung und Phasen-Raum Diagramm (PRD) des photoplethysmo-
graphischen (PPG) und des Blutdruck-Signals (ABD) vor Wiedererdffnen der

Aorta

PPG (linear)
ALMAA AR AR Aoy ABD (linear)

PRD:
links: PPG
rechts: ABD

Abbildung 4.6 Lineare Darstellung und Phasen-Raum Diagramm (PRD) des photoplethysmo-
graphischen (PPG) und des Blutdruck-Signals (ABD) nach Wiedereroffnen der

Aorta

Es zeigte sich, dass zum Messzeitpunkt nach Abklemmen der Aorta (Abbildung 4.4) und dem
Zeitpunkt nach dem Wiedereroffnen der Aorta (Abbildung 4.6) die Anzahl der als ,,instabil*
eingestuften PPG- Diagramme stieg. Insgesamt war der Anteil der ,,stabilen* Diagramme in der
Gruppe der Blutdruck-Diagramme hoher (Tabelle 4.5).
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PPG ABD
Messzeitpunkt stabil instabil stabil instabil
T 9 7 7 7
T, 7 9 9 5
T; 11 5 10 3
T, 2 14 6 8
Tabelle 4.5 Visuelle Klassifikation der Phasen-Raum-Diagramme von photoplethysmo-

graphischen (PPG) und arteriellen Blutdruck-Signalen (ABD) in ,,stabil“ und

., instabil “ zu den Zeitpunkten Ty,

Eine ,,Destabilisierung™ des PPG-Signals konnte nach dem Klemmen der Aorta beobachtet
werden. Zum kritischsten Zeitpunkt der Operation, nach dem Offnen der Aorten-Klemme lieBen
sich beide Signale, PPG und ABD als instabil beschreiben.

Abbildung 4.7  Ausschnitte von Phasen-Raum-Diagrammen eines Patienten zu verschiedenen
Messzeitpunkten. Die Verteilung der Punkte erscheint im linken Plot ungeordnet
im Vergleich mit dem rechten Plot. Der rechte Plot wurde als ,,stabil* der linke

als ,,instabil “ klassifiziert.

Insgesamt wurde das ABD-Signal visuell als stabiler als das PPG-Signal empfunden (Abbildung
43 - 4.6). Abklemmen der Aorta verursachte eine Destabilisierung der Phasen-Raum-
Diagramme. Vor Offnen der Aortenklemme wurden 11 von 16 PPG- und 10 von 13 ABD-
Darstellungen als stabil gewertet. Nach Offnen der Aorta wurden nur noch 2 von 16 PPG- und 6
von 14 ABD-Signalen der stabilen Gruppe zugeordnet.
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4.3.4.3 Fraktale Dimension

Fiir alle Phasen-Raum-Diagramme wurde die ,,box counting* -Methode angewandt und dabei die

Beziehung zwischen der Zahl der gefiillten Gitterzellen und dem variablen Gitterabstand

bestimmt. Bei doppeltlogarithmischer Darstellung konnte fiir alle Signale eine lineare Regression

tiber zwei Zehnerpotenzen festgestellt werden (Diagramm 4.6), was als Beweis fiir die Existenz

einer fraktalen Geometrien innerhalb der Phasen-Raum-Diagramme gesehen werden kann (80).

Uber die Steigung des linearen Anteils der doppelt-logarithmischen Funktion konnte fiir alle

Plots die sogenannte Hausdorff-Dimension bestimmt werden (Tabelle 4.6). Die Hausdorff-

Dimensionen lagen zwischen 1.19 und 1.71, also immer zwischen der einbettenden Dimension

einer Geraden (Dimension = 1), und der einer Fliache (Dimension = 2).

Anzahl der gefiillten Teilfldchen

N =

100

107

10—2 4

1073

10 100

1 = Seiltenlédnge der Teilflichen

1000

Diagramm 4.6 Ergebnisse  des
“box counting” eines Phasen-Raum-
Diagramms (PRD) des PPG-Signals
zum Zeitpunkt T;. Wie in Abschnitt
3.1.4.3 beschrieben, wird das PRD in
immer kleinere Teilfldchen aufgeteilt.
Doppelt-logarithmisch dargestellt ist

die Anzahl N, der mindestens einen

Bildpunkt  enthaltenden Teilfldchen,
sowie | die Seitenlinge dieser
Teilfldchen.
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T T, T; T4
ppg PRD! 1,57+0,07 1,58 40,08 1,57 40,06 1,60 40,05
PRD2 1,5440,05 1,57+0,05 1,57+0,04 1,57+0,06
ABD PRD1 1,49+0,07 1,50+0,06 1,47+0,06 1,49+0,06
PRD2 1,48 +0,06 1,49+0,06 1,46+0,05 1,45+0,08
Tabelle 4.6 Statistik  der fraktalen Dimension der Phasen-Raum-Diagramme von
photoplethysmographischen (PPG) und Blutdruck-Signalen (ABD). Zu den
Zeitpunkten T, wurden jeweils die fraktalen Dimensionen der Phasen-Raum-
Diagramme PRD1 und PRD2, basierend auf den zwei oben definierten Vektoren
(siehe Abschnitt 4.3.4.1) bestimmt.
2.0 Wie oben beschrieben, wurden
von den  photoplethysmo-
18 graphischen sowie Blutdruck-
Signalen Phasen-Raum
§ t Diagramme  jewelils zwel
% 1.6 1 verschiedener  Phasen-Raum-
'g ¢ Vektoren berechnet. Fiir alle
é 14 ° entstandenen PRD wurden die
E FD  Dbestimmt. Die zwei
verschiedenen Vektoren hatten
1.2 1 keinen signifikanten Einfluss
auf die GroBe der resultierenden
10 | | fraktalen Dimension (Diagram
PRD | PRD 2 47).

Diagramm 4.7
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Umsetzung des PPG-Signals

Boxplots der Fraktalen Dimensionen der Phasen-Raum-Diagramme des Vektor-
1 (PRD-1) und der Phasen-Raum-Diagramme des Vektor-2 (PRD-2), des
photoplethysmographischen Signals zum Zeitpunkt nach Abklemmen der Aorta.
Zu diesem sowie zu allen anderen untersuchten Zeitpunkten unterschieden sich

die fraktalen Dimensionen nicht.
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Die mittlere fraktale Dimension der Phasen-Raum Diagramme der photoplethysmographischen
Signale, sowohl berechnet aus Vektor-1 als auch Vektor-2, war zu allen Messzeitpunkten
signifikant hoher als die fraktale Dimension der arteriellen zeitgleichen Blutdruck-Signale

(p<0,01 Diagramm 4.8).

2.0

1.8 A Diagramm 4.8 Fraktale
Dimensionen der Phasen-Raum-
Diagramme des photoplethysmo-
1.6 1 graphischen (PPG) wund des
Blutdruck-Signals  (ABD) zum
Zeitpunkt nach Abklemmen der

ot | loe

Aorta. Zu diesem sowie zu allen

Fraktale Dimension

anderen untersuchten Zeitpunkten
12 1 war die FD des photoplethysmo-
graphischen Signals signifikant

hoher.

1.0 T T
PPG ABP

Signal
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Beim Klemmen (PPG: p=0,47 ABD:
p=0,69) und Abklemmen (PPG:
p=0,07 ABD: p=0,48) der Aorta war
kein signifikanter Anstieg der
fraktalen Dimensionen zu
beobachten. Dies galt fiir die
Phasenraumdiagramme der photo-
plethysmographischen Signale und
der Blutdrucksignale.

Diagramm 4.9 Boxplot  der
Fraktalen Dimensionen der Phasen-
Raum-Diagramme  der  photo-
plethysmographischen Signale (PPG)

vor und nach Abklemmen der Aorta

Diagramm 4.10 Boxplot  der
Fraktalen Dimensionen der Phasen-
Raum-Diagramme  der  photo-
plethysmographischen Signale
(PPG) vor und nach Erdffnen der

Aorta
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4.4 Korrelation von Parametern

4.4.1 Korrelationen zwischen PPG-Parametern

4.4.1.1 Signalstiarke Parameter

Die drei Signalstirke Parameter Amplitude, AUC und flux zeigten untereinander jeweils eine
Korrelation auf einem Signifikanzniveau von <0,01. Dabei gingen die Messungen aller Patienten

und aller auswertbarer Messzeitpunkte in diese Berechnung ein.

AUC Puls-Amplitude Flux

Pearson Korrelation - 964 ** .880 **

AUC Signifikanzniveau - <0,001 <0,001
N - 70 65

Pearson Korrelation 964 ** - .807 **

Amplitude Signifikanzniveau <0,001 - <0,001
N 70 - 65
Pearson Korrelation. .880 ** .807 ** -
flux Signifikanzniveau <0,001 <0,001 -
N 65 65 -

** Korrelation ist signifikant auf dem Niveau von 0,01

Tabelle 4.7 Korrelationstabelle der PPG-Signalstirke Parameter AUC, Amplitude und
flux. Angabe der Pearson Korrelation, der Anzahl bewerteter Elemente (N)),

und des Signifikanzniveaus.

Die stirkste Korrelation bestand zwischen den Parametern Amplitude und AUC (r=0.972,

p<0.001 Diagramm).
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8000

6000 -

z
5 4000 -
)
<
2000 1 Diagramm 4.11 Darstellung der
Regression  der  PPG-Parameter
Amplitude und AUC (=0,73 AUC=
0 ‘ ‘ ‘ 0,45-Amp).
0 5000 10000 15000
Amplitude [AU]
1600
1200 -
=)
=
—~ 800 -
=
83
400 - Diagramm 4.12 Darstellung der
Regression  der  PPG-Parameter
Amplitude und flux (¥=0,93 Flux=56
+ 0,10-Amp).
O T T
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0 5000 10000 15000

Amplitude [AU]
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4.4.1.2 Zeitdiskrete Parameter

tn to tod td
Pearson Korrelation - 0,673* 0,596%* 0,421
ty Signifikanzniveau - <0,001 <0,001 <0,001
N - 70 65 65
Pearson Korrelation 0,673* - 0,286* 0,178
ty Signifikanzniveau <0,001 - 0,021 0,156
N 70 - 65 66
Pearson Korrelation 0,596* 0,286 - 0,553*
tod Signifikanzniveau <0,001 ,021 - <0,001
N 65 65 - 65
Pearson Korrelation. 0,421%* 0,78 0,553* -
tq Signifikanzniveau <0,001 0,565 <0,001 -
N 65 65 65 -

* Korrelation auf einem Signifikanzniveau von 0,05

Tabelle 4.8 Korrelationstabelle der  zeitdiskreten Parameter der  photoplethysmo-
graphischen Pulskurve: Pulslinge (t,), Gipfelzeit (t,), Zeitspanne Ty-Ty (tg),
Dikrotiezeit (t,).

Die zeitdiskreten Parameter zeigten alle Korrelationen untereinander, bis auf die Parameter t, und

tq (r=0,169 p=0,175), die als statistisch voneinander unabhingig betrachtet werden konnen.
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Amplitude AUC flux
Pearson Korrelation 0,406* 0,558* 0,223
tp Signifikanzniveau <0,001 <0,001 0,075
N 70 70 65
Pearson Korrelation 0,097 0,221 -0,0006
ty Signifikanzniveau 0,423 0,066 0,959
N 70 70 65
Pearson Korrelation 0,489* 0,504* 0,356*
tod Signifikanzniveau <0,001 <0,001 0,005
N 65 65 60
Pearson Korrelation. 0,427* 0,363%* 0,512%*
tq Signifikanzniveau <0,001 0,003 0,001
N 65 65 60
* Korrelation auf einem Signifikanzniveau von 0,05
Tabelle 4.9 Korrelationstabelle der zeitdiskreten Parameter Pulslinge (t,), Gipfelzeit (t,),

Zeitspanne TyT; (t,q), Dikrotiezeit (ty) mit den Pulsstirke-Parametern

Amplitude AUC und flux.

Zwischen den zeitdiskreten Parametern und Pulsstirke-Parametern zeigte sich eine hohe Anzahl

von Korrelationen (Tabelle 4.9). Nur der Parameter t, zeigte keine Korrelation mit einem der

Pulsstiarke-Parameter.

Seite 80



Computerunterstiitze PPG-Analyse BAA-Operation

DS RDik aDik

Pearson Korrelation 0,384* 0,090 0,022

tp Signifikanzniveau 0,002 0,460 0,857
N 65 70 70

Pearson Korrelation 0,370* -0,231 0,108

ty Signifikanzniveau 0,002 0,054 0,375
N 65 70 70

Pearson Korrelation -0,288* 0,257 -0,093

tod Signifikanzniveau 0,020 0,039 0,461
N 65 65 65

Pearson Korrelation. -0,305* 0,881* 0,118

tq Signifikanzniveau 0,014 <0,001 0,349
N 65 65 65

* Korrelation auf einem Signifikanzniveau von 0,05

Tabelle 4.10 Korrelationstabelle der zeitdiskreten Parameter Pulslinge (t,), Gipfelzeit (t,),
Zeitspanne tyq,, Dikrotiezeit (t,) mit den Pulskontur-Parametern relative
Dikrotie-Stirke (rDS) und Anteil von relativen (rDik) bzw. absoluten Dikrotien
(aDik).

Alle zeitdiskreten Parameter zeigten eine statistische Abhédngigkeit mit der relativen Dikrotie-
Starke (p=0,002-0,02). Kein Parameter zeigte eine Abhingigkeit mit dem Anteil von absoluten
Dikrotien.

Die hochste Korrelation konnte zwischen dem Parameter Dikrotiezeit (td) und dem prozentualen
Anteil von Pulswellen mit relativer dikroter Welle festgestellt werden (r=0.897, p<0.001,
Diagramm 4.13).
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4.4.1.3 Nicht-lineare Parameter

PPG PRDI1 PPG PRD2 ABD PRD1 ABD PRD2
Pearson Korrelation - 703* 333* 294
PPG PRD1 Signifikanzniveau - <.001 .006 .015
N - 72 68 68
Pearson Korrelation J703%* - 251% 286%*
PPG PRD2  Signifikanzniveau <.001 - .039 .018
N 72 - 68 68
Pearson Korrelation 333* 251%* - T12%
ABD PRDI1 Signifikanzniveau .006 .039 - >.001
N 68 68 - 68
Pearson Korrelation 294% 286%* J112% -
ABD PRD2 Signifikanzniveau .015 .018 <.001 -
N 68 68 68 -
* Korrelation auf einem Signifikanzniveau von 0,05
Tabelle 4.11 Korrelationstabelle der fraktalen Dimensionen der Phasen-Raum-Diagramme

(PRD1, PRD2) von arteriellem Blutdruck-Signal (ABD) und PPG-Signal
(PPG). Angabe der Pearson Korrelation, der Anzahl bewerteter Elemente (N)

und des Signifikanzniveaus.

Zwischen den fraktalen Dimensionen, basierend auf den zwei verwendeten Phasen-Raum

Vektoren und den daraus entstehenden Phasen-Raum-Diagrammen (PRD1 und PRD2), bestand

eine hohe statistische Abhidngigkeit. Dies galt sowohl fiir die jeweiligen Phasen-Raum-

Diagramme der photoplethysmographischen Signale (r= 0,703 p<0,001) als auch fiir die der

Blutdrucksignale (r=0,712 p<0,001).

Es zeigte sich weiterhin eine Abhéngigkeit zwischen den fraktalen Dimensionen der

photoplethysmographischen und Blutdruck-Signale, bei beiden verschiedenen zugrundeliegenden

Phasen-Raum Vektoren (Tabelle 4.11).
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PPG PRDI1 PPG PRD2 ABD PRDI1 ABD PRD2

Amp Pearson Korrelation -0,373* -0,244%* -0,322* -0,208
Signifikanzniveau 0,001 0,041 0,008 0,094

N 70 70 66 66
AUC Pearson Korrelation -0,320% -0,261* -0,267* -0,178
Signifikanzniveau 0,007 0,029 0,030 0,153

N 70 70 66 66
flux Pearson Korrelation -0,281* -0,227 -0,380* -0,175
Signifikanzniveau 0,023 0,069 0,002 0,178

N 65 65 61 61

* Korrelation auf einem Signifikanzniveau von 0,05

Tabelle 4.12 Korrelationstabelle der fraktalen Dimensionen der Phasen-Raum-Diagramme
(PRD1, PRD2) vom arteriellen Blutdruck-Signal (ABD) und vom PPG-Signal
(PPG) mit den Signalstirke abhdngigen Parametern Amplitude, AUC und flux.
Angabe der Pearson Korrelation, der Anzahl bewerteter Elemente (N) und des

Signifikanzniveaus

Die fraktalen Dimensionen der Blutdrucksignale zeigten in weniger Fillen eine signifikante
Korrelation mit photoplethysmographischen Signalstirke Parametern (3 von 6) als die fraktalen

Dimensionen der photoplethysmographischen Signale (5 von 6).

Die fraktalen Dimensionen basierend auf dem Phasen-Raum-Vektor-1 (FD1) zeigten alle eine
signifikante Abhédngigkeit von den Signalstirke-Parametern des PPG-Signals. Die fraktalen
Dimensionen basierend auf dem Phasen-Raum-Vektor-2 (FD2) jedoch konnen in 4 von 6 Fillen

als unabhéngig von diesen Signalstirke-Parametern bezeichnet werden (Tabelle 4.12).
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4.4.2 Korrelation von PPG-Parametern mit himodynamischen Parametern

Zwischen vielen himodynamischen Parametern und photoplethysmographischen Parametern
existieren statistische Abhdngigkeiten, wie aus den Tabellen 4.15 und 4.16 ersichtlich wird.
Jedoch  besitzen die meisten Zusammenhidnge zwischen hédmodynamischen und
photoplethysmographischen Parametern niedrige Korrelationskoeffizienten, so dass kein

Parameterpaar einem streng linearen Zusammenhang folgt.

Umgekehrt gilt, dass zwischen allen Parameterpaaren der Tabellen 4.15 und 4.16 mit einer p-
Wabhrscheinlichkeit iiber 0,05 kein statistisch signifikanter Zusammenhang besteht. So konnte
zum Beispiel eine statistische Unabhédngigkeit zwischen dem mittleren arteriellen Blutdruck
(MABD) und allen berechneten PPG-Parametern festgestellt werden.

Die durchgefiihrten Korrelationsanalysen bewerten die Abhéngigkeit zwischen den PPG-
Parametern und den  gemessenen  hdmodynamischen ~ Parametern  mit  der
Irrtumswahrscheinlichkeit p und dem Pearson-Korrelationskoeffizienten r. Aus den p-Werten
lasst sich ableiten, mit welcher Wahrscheinlichkeit hamodynamische Groflen Einfluss auf PPG-

Parameter haben.

Der Pearson-Korrelationskoeffizient r, der Werte zwischen 1 und —1 annehmen kann, gibt
Auskunft liber die Stirke des Zusammenhangs der Parameter. Das Vorzeichen gibt an ob die
abhingige Variable mit steigender unabhingiger Variablen steigt oder fillt. Die Aussagen gelten
unter der Annahme einer linearen Abhéngigkeit. Besteht zwischen den hd@modynamischen
Variablen und PPG-Parametern kein linearer Zusammenhang sondern beispielsweise ein
exponentieller oder logarithmischer, so wird dieser mit den durchgefiihrten statistischen
Methoden nicht richtig erfasst. In den durchgefiihrten Analysen wurde keines der Parameterpaare

auf andere mathematische Zusammenhénge als lineare Abhingigkeit tiberpriift.
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Ui Signalstirke Parameter Fraktale Dimensionen
amodyn.
Parameter Amplitude AUC flux PPG-FD1 PPG-FD2 ABD-ED1 ABD-FD2
Pearson Korrelation -0,332 -0,395 -0,162 0,252 0,112 0,143 0,174
HF Signifikanzniveau 0,005 0,001 0,196 0,033 0,348 0,244 0,156
N 70 70 65 72 72 68 68
Pearson Korrelation 0,000 0,007 0,219 0,176 0,094 0,026 0,119
MABD Signifikanzniveau 0,997 0,951 0,080 0,138 0,434 0,836 0,332
N 70 70 65 72 72 68 68
Pearson Korrelation -0,267 -0,247 -0,190 0,137 0,170 -0,072 -0,242
ZVD Signifikanzniveau 0,030 0,045 0,142 0,265 0,167 0,573 0,054
N 66 66 61 68 68 64 64
Pearson Korrelation -0,275 -0,197 -0,202 0,066 -0,058 0,127 -0,092
PAVD Signifikanzniveau 0,025 0,111 0,116 0,588 0,633 0,312 0,466
N 67 67 62 69 69 65 65
Pearson Korrelation -0,337 -0,286 -0,227 0,010 -0,044 0,049 -0,105
MPAD Signifikanzniveau 0,004 0,016 0,069 0,934 0,717 0,694 0,392
N 70 70 65 72 72 68 68
Pearson Korrelation 0,066 0,053 0,055 0,086 -0,012 0,331 0,099
paO, Signifikanzniveau 0,602 0,678 0,680 0,492 0,924 0,009 0,444
N 64 64 59 66 66 62 62
Pearson Korrelation 0,118 0,158 0,022 0,016 -0,080 0,159 0,000
SATa O, Signifikanzniveau 0,347 0,210 0,866 0,896 0,518 0,214 0,999
N 65 65 60 67 67 63 63
Pearson Korrelation -0,251 -0,272 -0,258 -0,005 -0,206 0,034 -0,286
pv O, Signifikanzniveau 0,055 0,037 0,060 0,971 0,111 0,802 0,031
N 59 59 54 61 61 57 57
Pearson Korrelation -0,218 -0,251 -0,254 -0,137 -0,277 0,002 -0,194
SATv O, Signifikanzniveau 0,098 0,056 0,064 0,293 0,031 0,987 0,148
N 59 59 54 61 61 57 57
Pearson Korrelation 0,155 0,107 0,378 0,006 -0,121 -0,221 -0,136
Hb Signifikanzniveau 0,214 0,391 0,003 0,962 0,327 0,080 0,284
N 66 66 61 68 68 64 64
Pearson Korrelation -0,334 -0,353 -0,310 -0,034 -0,068 -0,111 -0,095
HI Signifikanzniveau 0,006 0,003 0,014 0,785 0,578 0,378 0,452
N 67 67 62 69 69 65 65
Pearson Korrelation -0,152 -0,115 -0,261 -0,183 -0,124 -0,192 -0,195
SVI Signifikanzniveau 0,220 0,353 0,040 0,132 0,309 0,126 0,120
N 67 67 62 69 69 65 65
Pearson Korrelation 0,171 0,126 0,377 0,011 -0,136 -0,213 -0,153
Ca O, Signifikanzniveau 0,178 0,322 0,003 0,927 0,275 0,097 0,236
N 64 64 59 66 66 62 62
Pearson Korrelation 0,069 0,021 0,268 -0,017 -0,174 -0,161 -0,139
Cv O, Signifikanzniveau 0,603 0,873 0,050 0,899 0,180 0,233 0,303
N 59 59 54 61 61 57 57
Pearson Korrelation -0,170 -0,204 -0,111 -0,021 -0,129 -0,218 -0,202
DO, Signifikanzniveau 0,187 0,111 0,409 0,867 0,309 0,094 0,122
N 62 62 57 64 64 60 60
Pearson Korrelation 0,007 0,006 0,097 0,114 0,126 -0,106 0,005
VO, Signifikanzniveau 0,961 0,963 0,497 0,392 0,344 0,444 0,971
N 56 56 51 58 58 54 54
Pearson Korrelation 0,245 0,282 0,298 0,162 0,281 0,178 0,282
Extr. Signifikanzniveau 0,068 0,036 0,033 0,225 0,033 0,197 0,039
N 56 56 51 58 58 54 54
Pearson Korrelation 0,207 0,212 0,370 0,178 0,105 0,220 0,272
SVRi Signifikanzniveau 0,104 0,096 0,004 0,156 0,405 0,088 0,034
N 63 63 58 65 65 61 61
Pearson Korrelation -0,066 -0,068 0,028 -0,014 -0,009 0,005 0,004
PVRi Signifikanzniveau 0,602 0,588 0,835 0,909 0,941 0,970 0,976
N 65 65 60 67 67 63 63
Tabelle 4.15 Korrelationstabelle der hdmodynamischen Parameter mit den Signalstirke-

Parametern und Fraktalen Dimensionen
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Dikrotie-Parameter

Zeitdiskrete Parameter

Hémodyn.
> DS 1Dik aDik % tq ted tq
Pearson Korrelation -0,181 0,001 -0,095 -0,671 -0,458 -0,421 -0,313
HF Signifikanzniveau 0,149 0,991 0,434 0,000 0,000 0,000 0,010
N 65 70 70 70 70 65 66
Pearson Korrelation 0,291 0,243 0,005 0,115 0,231 -0,145 0,133
MABD Signifikanzniveau 0,019 0,043 0,968 0,344 0,054 0,248 0,287
N 65 70 70 70 70 65 66
Pearson Korrelation -0,140 118 0,359 -0,198 -0,163 -0,208 -0,011
ZVD Signifikanzniveau 0,283 0,345 0,003 0,110 0,192 0,108 0,933
N 61 66 66 66 66 61 62
Pearson Korrelation 0,282 0,050 0,138 0,137 0,127 -0,165 -0,077
PAVD Signifikanzniveau 0,026 0,690 0,267 0,267 0,304 0,200 0,550
N 62 67 67 67 67 62 63
Pearson Korrelation 0,231 -0,048 0,126 -0,157 -0,062 -0,375 -0,125
MPAD Signifikanzniveau 0,064 0,692 0,297 0,193 0,610 0,002 0,318
N 65 70 70 70 70 65 66
Pearson Korrelation -0,059 0,125 -0,095 0,077 -0,185 0,192 0,017
paO, Signifikanzniveau 0,658 0,326 0,454 0,547 0,142 0,144 0,896
N 59 64 64 64 64 59 60
Pearson Korrelation 0,224 0,064 -0,084 0,256 0,011 0,284 0,090
SATa O, Signifikanzniveau 0,086 0,610 0,507 0,040 0,928 0,028 0,489
N 60 65 65 65 65 60 61
Pearson Korrelation -0,082 -0,161 -0,099 -0,402 -0,423 -0,208 -0,390
pv O, Signifikanzniveau 0,555 0,223 0,458 0,002 0,001 0,131 0,003
N 54 59 59 59 59 54 55
Pearson Korrelation -0,058 -0,174 -0,165 -0,396 -0,449 -0,180 -0,420
SATv O, Signifikanzniveau 0,679 0,188 0,211 0,002 0,000 0,193 0,001
N 54 59 59 59 59 54 55
Pearson Korrelation 0,060 0,416 -0,007 -0,124 -0,257 -0,138 0,147
Hb Signifikanzniveau 0,649 0,001 0,954 0,320 0,037 0,287 0,253
N 61 66 66 66 66 61 62
Pearson Korrelation -0,089 -0,027 0,076 -0,409 -0,375 -0,267 -0,142
HI Signifikanzniveau 0,491 0,825 0,543 0,001 0,002 0,036 0,267
N 62 67 67 67 67 62 63
Pearson Korrelation 0,070 -0,021 0,194 0,092 -0,065 0,014 0,081
SVI Signifikanzniveau 0,588 0,865 0,116 0,460 0,600 0,912 0,529
N 62 67 67 67 67 62 63
Pearson Korrelation 0,062 0,428 -0,019 -0,083 -0,265 -0,084 0,163
Ca O, Signifikanzniveau 0,641 0,000 0,881 0,515 0,034 0,525 0,213
N 59 64 64 64 64 59 60
Pearson Korrelation 0,029 0,337 -0,050 -0,249 -0,376 -0,182 0,006
Cv O, Signifikanzniveau 0,835 0,009 0,706 0,057 0,003 0,189 0,967
N 54 59 59 59 59 54 55
Pearson Korrelation -0,040 0,109 0,067 -0,330 -0,418 -0,223 -0,109
DO, Signifikanzniveau 0,770 0,400 0,603 0,009 0,001 0,096 0,414
N 57 62 62 62 62 57 58
Pearson Korrelation 0,037 0,308 0,229 0,056 -0,087 0,027 0,269
VO, Signifikanzniveau 0,798 0,021 0,089 0,681 0,525 0,852 0,054
N 51 56 56 56 56 51 52
Pearson Korrelation 0,056 0,260 0,118 0,468 0,424 0,304 0,481
Extr. Signifikanzniveau 0,697 0,053 0,386 0,000 0,001 0,030 0,000
N 51 56 56 56 56 51 52
Pearson Korrelation 0,167 0,214 -0,072 0,293 0,325 0,127 0,209
SVRIi Signifikanzniveau 0,212 0,092 0,575 0,020 0,009 0,341 0,112
N 58 63 63 63 63 58 59
Pearson Korrelation 0,054 -0,052 -0,026 -211 -0,120 -0,252 -0,040
PVRIi Signifikanzniveau 0,682 0,682 0,839 0,092 0,339 0,052 0,760
N 60 65 65 65 65 60 61
Tabelle 4.16 Korrelationstabelle der hdmodynamischen Parameter mit den Dikrotie-

Parametern und zeitdiskreten Parametern
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4.4.2.1 Signalstirke Parameter

Der Parameter Amplitude der PPG-Signalanalyse zeigte insbesondere eine Korrelation mit der
Herzfrequenz (r=-0,331, p=0,005), dem mittleren pulmonal arteriellem Druck (r= -0,337,
p=0,004) und dem Herzindex (r=-0,334, p=0,006). AUC zeigte statistische Abhidngigkeiten mit
denselben hidmodynamischen Parametern (siche Tabelle 4.15). Die hochsten statistischen
Korrelationen des Parameters flux bestanden mit dem Hadmoglobingehalt, dem CaO;, und dem
systemischen GefaBwiderstand. Die Korrelationskoeffizienten dieser Abhédngigkeiten lagen
zwischen 0,370 und 0,374.

4.4.2.2 Zeitdiskrete Parameter

Die Pulsdauer t, zeigte die stirkste Korrelation mit der Herzfrequenz (r=-0,671 p<0,001), aber
auch mit den Parametern SataO,, pvO,, SatvO,, HI, DO,, Ext, SVRi. Die Gipfelzeit tg zeigte eine
statistische Abhingigkeit von zehn der neunzehn bestimmten himodynamischen Parameter. Die
Zeitspanne tyq mit fiinf dieser Parameter (sieche Tabelle 4.16). Die Dikrotiezeit td wies 4
statistisch signifikante Korrelationen mit himodynamischen Parametern auf (HF, pvO,, SatvO,,
Ext).

4.4.2.3 Nicht-lineare Parameter

Auch zwischen den nicht-linearen Parametern, den fraktalen Dimensionen FD1 und FD2 und den
himodynamischen Parametern konnten Korrelationen nachgewiesen werden. Die Verdnderungen
der Parameter zeigten einen statistischen Zusammenhang mit der Herzfrequenz (1=-0,252
p=0,033). Alle anderen hdmodynamischen Parameter waren unabhéngig. Zwei himodynamische
Parameter zeigten signifikante Korrelationen mit dem Parameter FD2 des pulsoximetrischen
Signals: SatvO, (r=-0,277 p=0,031), Ext (r=0,288 p=0,031). Die Korrelationsanalyse der
Fraktalen Dimensionen des arteriellen Blutdrucksignals zeigte eine statistische Abhdngigkeit
zwischen FD1 und paO, (r=0,331 p=0,009), sowie zwischen FD2 und den Parametern SVRi
(r=0,272 p=0,034) und Ext (r=0,282 p=0,039).

Bei der ndheren Betrachtung der Korrelationsanalyse zeigt sich, dass fiir keinen der PPG-
Parameter eine enge Korrelation mit den gemessenen makrohimodynamischen Parameter
besteht. Besonders erwahnenswert ist, dass weder der mittlere arterielle Blutdruck noch die links
und rechtsventrikuldren Fiillungsdriicke eine eindeutige signifikante Korrelation aufwiesen.
Klinisch relevant ist insbesondere eine zu erwartende Korrelation zwischen dem systemischen
GefaBwiderstand und den PPG-Parametern, da man hier zum Beispiel bei der Zunahme des

Widerstands eine Abnahme der Signalstirkeparameter, und eine Verdnderung der zeitdiskreten
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Parameter vorhersagen wiirde. Die Tatsache, dass wir diese Zusammenhdnge unter den
Bedingungen der BAA-Operationen nicht beobachten konnten, illustriert die Tatsache der
Komplexitit der hdmodynamischen Regulation bei diesem multifaktoriellen Geschehen.
Insbesondere ist die zeitliche Zuordnung der einzelnen Verdnderungen der Makro- und
Mikrohdmodynamik von uns nicht erfasst worden, und damit die klinische Wertigkeit der

Interpretation des PPG-Signals deutlich reduziert.

Auch der Versuch, mit Hilfe der fraktalen Analyse gerade diese Komplexitit der vaskuldren
Regulation ndher zu beschreiben, ist aufgrund der fehlenden strengen Korrelation unter den von

uns definierten Bedingungen des Modells nicht erfolgreich.

Zusammenfassend muss man feststellen, dass Verdnderungen des PPG-Signals auch mit
verschiedenen Analysemodalitdten keine Riickschliisse auf klinisch etablierte invasive Parameter
wie Herzindex, systemischen GefdBBwiderstand erlauben. Vielmehr reflektieren PPG-Signale
lediglich Verdnderungen der Hautdurchblutung und koénnen daher nur lokale Verdnderungen
darstellen. Sie bieten aber trotzdem, wenn sie im Zusammenhang mit makrohdmodynamischen

Parametern interpretiert werden, eine klinisch relevante Zusatzinformation.
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5 Diskussion

Die Photoplethysmographie ist ein Verfahren, das seit den dreiffiger Jahren des zwanzigsten
Jahrhunderts in der Medizin und besonders in der medizinischen Forschung eingesetzt wird. Die
im Rahmen der vorliegenden Arbeit entwickelte Analysesoftware eroffnet die Moglichkeit einer
Auswertung von photoplethysmographischen Signale nach dem heutigen Stand der
elektronischen Signalverarbeitung, mit dem langfristigen Ziel, den Aussagewert und das
Anwendungsgebiet der Photoplethysmographie zu erweitern und so insbesondere den Nutzen
dieser  nicht-invasiven  Untersuchungstechnik ~ im  Bereich  der  intraoperativen

Patienteniiberwachung zu erweitern.

Im Folgenden werden die Signalaufzeichnung und Verarbeitung betreffenden Fehlerquellen
beschrieben, die sich innerhalb der Studie verdeutlicht haben. Der theoretische Aussagewert von
intraoperativer Photoplethysmographie, ihre praktische Anwendbarkeit und ihr klinischer
Nutzen, der im Rahmen von Bauchaortenaneurysma-Operationen getestet wurde, soll diskutiert

werden.

5.1 Fehlerquellen

5.1.1 Storeinfliisse des Messsystems

Die Anwendung der Photoplethysmographie am Patienten im Operationssaal zeigte eine nicht zu
vernachlissigende Storanfilligkeit des verwendeten Systems. Um storungsfreie PPG-Signale zu
erhalten, war es erforderlich, die Messsonde mechanisch sicher und mit gleichbleibendem
Anpressdruck zu fixieren. Dies wurde durch die sorgfiltige Platzierung der Messsonde und eine
zusitzliche Befestigung dieser und des zugehorigen Kabels durch Klebeband sichergestellt. Alle
Bewegungen der PPG-Sonde, ausgelost durch aktive bzw. passive Bewegungen des untersuchten
Fingers, fiihrten zu starken Artefakten im aufgezeichneten PPG-Signal. Diese waren jedoch meist
so erheblich, dass sie auch spéter in der Offline-Auswertung des Signals leicht als solche
identifiziert werden konnten. Dennoch ist nicht auszuschlieBen, dass kleinere

Bewegungsartefakte unerkannt blieben und die gewonnenen Daten beeinflusst haben.

Mit einem zusétzlichen Bewegungssensor innerhalb der PPG-Sonde koénnten auftretende
Bewegungen registriert werden. Auf diese Weise widre ein sicherer Ausschluss von

Bewegungsartefakten gewihrleistet.
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Schwankungen der Temperatur von Haut und Umgebung haben einen erheblichen Einfluss auf
die PPG-Signale. Die direkte Beziehung zwischen Thermoregulation und PPG-Signalentstehung
(5;9;89) macht die wunabhingige Beurteilung schwierig. Durch eine gleichbleibende
Raumtemperatur und eine suffiziente und konstante Warmung der Patienten wurde wéhrend der
BAA-Operationen einem Auskiihlen der Patienten entgegengewirkt. Dennoch war ein langsamer
Wiérmeverlust nicht zu verhindern. Die durchgefiihrten Vergleiche von PPG-Parametern beziehen
sich daher nur auf Messungen mit einem maximalen zeitlichen Abstand von zehn Minuten, fiinf
Minuten vor und nach Klemmen, bzw. fiinf Minuten vor und nach Wiederer6ffnen der

Aortenklemme. Innerhalb dieser Zeitspanne wurden Temperaturanderungen vernachlissigt.

Wie auch von Christ et al. (15) beobachtet, besteht ein Zusammenhang zwischen der gemessenen
Hauttemperatur des untersuchten Fingers und der Amplitude des dort gemessenen PPG-Signals.
Jedoch konnte ein weitaus engerer Zusammenhang zwischen Vasodilatation mittels
sympathischer Blockade und der Amplitude des PPG-Signals festgestellt werden (47). Die
Oberflachentemperatur der Haut wird durch die Perfusion der Haut gesteuert, die wiederum eng
mit der PPG-Signalstirke korreliert. Die Hauttemperatur selbst ist nicht die entscheidende
EinflussgroBe fiir die Signalstérke (46).

5.1.2 Fehlerquellen innerhalb der Signal-Analyse

Innerhalb der von uns entwickelten Signalanalyse konnten verschiedene Quellen fiir
systematische Fehler identifiziert werden. Eine dieser Fehlerquellen ergibt sich aus der Filterung
der Rohsignale vor der weiteren Berechnung der PPG-Parameter. Die Vor- und Nachteile der
Verwendung von Frequenzfiltern wurden kritisch abgewogen. Der im Analyseprogramm
verwendete nicht-rekursive Frequenz-Filter beruht auf einer zweimaligen Fast-Fourier-

Transformation mit dem Ausldschen selektiver Frequenzspektren im Frequenzraum (91).

Durch das Eingrenzen des betrachteten Frequenzspektrums mittels einer Filterung des PPG-
Signals kann der Fokus der Analyse auf spezielle Wellenldngen gerichtet werden. Dieses
Vorgehen verursacht jedoch auch einen Verlust moglicherweise relevanter Information des
Signals. In den durchgefiihrten Untersuchungen wurde die zuvor definierte Grundeinstellung des
Filters in allen Féllen beibehalten. Die untere Grenzfrequenz war bei 0,2 Hz, die obere bei 15 Hz
festgelegt worden, was jeweils dem ca. zehnfachen bzw. zehnten Teil der typischen Herzfrequenz
von 1-2 Hz entspricht. Durch diese Filterung werden hochfrequentes Rauschen und
niederfrequente DC-Schwankungen, z.B. verursacht durch die Atemexkursionen, aus dem PPG-
Signal entfernt. Aktuelle Studien zeigen, dass die atemabhidngigen Schwankungen der arteriellen

Blutdruckkurve sehr spezifisch Riickschliisse auf die Hidmodynamik und insbesondere den
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Volumenbedarf eines Patienten zulassen (86). Aufgrund der Filterung der Signale konnten

beispielsweise dhnliche Untersuchungen der PPG-Pulsamplitude nicht durchgefiihrt werden.

Die Definition von Algorithmen zur Festlegung von Kennpunkten innerhalb von biologischen
Signalen ist aus dem Gebiet der elektronischen Auswertung von Elektrokardiogrammen bekannt.
In der einfachsten Form handelt es sich um die Erkennung von QRS-Komplexen. Viele EKG-
Gerite konnen jedoch auch pathologische Erregungsausbreitungs- oder Riickbildungsmuster, wie
ST-Strecken-Veridnderungen oder ,,Q-Negativierung™ erkennen und dokumentieren (z.B.
SC9000, Siemens, Miinchen). Die exakte Implementierung der notwendigen Algorithmen ist von

den Herstellern der Gerite meist nicht dokumentiert.

Innerhalb der erstellten Software wurden viele Algorithmen zur automatischen Signalanalyse
implementiert. In der verwendeteten Form sind diese speziell an die von uns analysierten PPG-
Signale angepasst. Es wire zum Beispiel erforderlich, die Algorithmen zur automatischen

Pulssuche bei sehr hohen oder niedrigen Herzfrequenzen zu modifizieren.

Bei der Analyse der Daten der BAA-Operationen war keine nachtrégliche Verdnderung der
voreingestellten Pulssuch-Parameter notwendig. Die gemessenen Pulsfrequenzen lagen bei allen
Patienten zwischen 42 und 110 min™'. Durch den entwickelten Algorithmus wurden die Pulse
automatisch erkannt. In der visuell durchgefiihrten Nachkontrolle der Pulsgrenzen wurden keine
Fehler festgestellt.

Die Implementierung der Algorithmen zur Bestimmung von Zeitpunkten auf dem PPG-Signal
muss dennoch kritisch betrachtet werden. Als Beispiel sei die Festlegung des Wendepunktes der
Dikrotie genannt. Ein Wendepunkt ist mathematisch exakt definiert als Punkt, an dem sich in der
ersten Ableitung einer Funktion ein lokales Maximum oder Minimum befindet, und die zweite
Ableitung ihr Vorzeichen dndert. Einige Autoren propagieren Analysemethoden basierend auf
der zweiten Ableitung des photoplethysmographischen Signals (40;69). Die von uns
durchgefiihrten Untersuchungen zeigten jedoch, dass die zweite Ableitung der PPG-Signale bei
Patienten unter den Bedingungen einer BAA-Operation in vielen Fillen nicht zu verwerten war.
Unter den operativen Bedingungen und bei den oft geringen Signalstirken war der

Rauschabstand zur Durchfiihrung einer validen Analyse zu gering.

Auch der Pulsbeginn war nur durch einen aufwendigen Algorithmus fiir alle Pulse zu definieren,
da das PPG-Signal hédufig schon vor Beginn des eigentlichen Gipfelanstiegs einen allmahlich
ansteigenden Kurvenverlauf zeigte. So musste auch innerhalb der Definition dieses Punktes ein

Schwellenwert festgelegt werden.
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Als Fixpunkt jeder Pulswelle, zur Berechnung der anderen Zeitkennwerte, verwendeten wir
trotzdem den Pulsbeginn. Von anderen Autoren wurde der Punkt der grofiten Anstiegssteilheit
verwendet; sozusagen Tpyx (37). Dieser Punkt ist wie auch T, als absolutes Maximum der

Pulswelle immer exakt zu bestimmen.

Durch die neu beschriebenen Algorithmen konnte auch bei ,,schwachen® Puls-Signalen mit
wenig ausgepragten Dikrotien eine Bestimmung eines Zeitkennwertes fiir die Dikrotie
durchgefiihrt werden. Allerdings war dabei die Festlegung von Schwellenwerten fiir die Lénge
und Dauer von Signaldnderungen notwendig. Diese Grenzen und Schwellenwerte, die aus den
bisherigen Untersuchungen abgeleitet wurden, haben einen geringen, aber direkten Einfluss auf

die Werte der berechneten Parameter.

Da kein Vergleichsstandard existiert, kann eine Validierung der entwickelten Algorithmen nur

indirekt iiber eine Uberpriifung des gesamten Analysekonzepts geschehen.

5.2 Interpretation der PPG-Analyse

5.2.1 Himodynamik wihrend der BAA-Operationen

Es wurde als elektiver operativer Eingriff die Versorgung von BAA mittels Rohrprothese
ausgewdhlt, wihrend der die photoplethysmographischen Verdnderungen untersucht wurden.
Speziell dieser Eingriff wurde als geeignet befunden, weil das Ausschalten der arteriellen
Versorgung distal des Aortenaneurysmas deutliche Verdnderungen der gesamten Himodynamik
des Patienten mit sich bringt. Die PPG-Messungen wurden durchgefiihrt, um speziell die Phasen

des Klemmens und Eroffnens der Aorta zu untersuchen.

Durch Abklemmen und vor allem durch Wiedereroffnung der Aorta kommt es intraoperativ zu
erheblichen himodynamischen Verdnderungen, die insbesondere von Patienten mit reduzierter
Koronarreserve schlecht toleriert werden. Mogliche Folgen konnen ventrikuldre Tachykardien,
Myokardischdmie, akutes Linksherzversagen, Lungenddem sowie ein lebensgeféahrlicher
sogenannter Declamping-Schock sein. Bei den von uns untersuchten Patienten konnte
intraoperativ keine schwerwiegende Komplikationen beobachtet werden, und keiner der
Patienten verstarb intraoperativ. Der postoperative Krankheitsverlauf wurde im Rahmen der

Studie nicht weiter verfolgt.

Obwohl die akuten Kreislaufverinderungen beim Setzen und Losen der Aortenklemme
grundsétzlich vorhersagbar sind, sind sie individuell abhingig von der Hohe der gesetzten
Klemme (32;88), vom aktuellen intravaskuldren Fliissigkeitsstatus des Patienten, dem
Vorbestehen einer Herzinsuffizienz oder Myokardischdmie (3;35), der Anzahl von kollateralen
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Gefdllen der abgeklemmten Aorta (19;43) und insbesondere dem anisthesiologischen
Management (16-18;87;111).

Die Gestaltung einer ausgewogenen intraoperativen Volumentherapie aufgrund der speziellen
operativen Besonderheiten des Abklemmens der Aorta hat einen wesentlichen Einfluss auf das
Auftreten speziell kardialer Komplikationen Es sollte einerseits eine addquate vaskulére Fiillung,
zum Teil mit groBen Fliissigkeitsmengen, zur Vermeidung schwerwiegender Blutdruckabfille
nach dem Wiedererdffnen der Aorta durchgefiihrt werden. Andererseits muss eine

Volumeniiberladung der meist kardial vorerkrankten Patienten vermieden werden.

Aus klinischen Untersuchungen ist bekannt, dass es aufgrund einer Senkung des arteriellen
Gesamtquerschnitts beim Klemmen der infrarenalen Aorta zu einem Anstieg des systemischen

GefalBwiderstandes um ca. 40 Prozent kommt (61).

Die Eingangsimpedanz ist analog zum systemischen GefdBBwiderstand, der den statischen
durchschnittlichen Widerstand beschreibt, eine Funktion die den dynamischen Widerstand am
Ubergang von Herz zu Aorta beschreibt. Die Compliance der Aorta, die Auswurfgeschwindigkeit
des linken Ventrikels, sowie die Summierung aller Druckwellen gehen mit in diese Funktion ein.
Verdanderungen der Wandspannung arterieller Gefdle sowie das Reflexionsverhalten der
Druckwelle am Ubergang zum peripheren GefiBbett gehen in den komplexen

Entstehungsmechanismus der Impedanz ein.

Es ist bekannt, dass es beim Abklemmen der Aorta zu einem sofortigen Anstieg der
FEingangsimpedanz und weiter zu einem Anstieg der Wandspannung des linken Ventrikels bzw.
der Nachlast kommt. Mit der Verschiebung der Herzarbeit auf der Langendehnungskurve kommt
es zu einem gleichzeitigen Riickgang des Herzindex und Schlagindex um 15 bis 35 Prozent und

einem Anstieg des arteriellen Mitteldrucks um 7-12 Prozent (61).

Im Durchschnitt fielen bei den in die Studie eingeschlossenen Patienten die Verdnderungen der
hdmodynamischen Parameter geringer aus, als in der Literatur angegeben. Bei den von uns
untersuchten Patienten war in Folge des Abklemmens der Aorta insbesondere keine signifikante
Anderung des mittleren arteriellen Blutdrucks, des pulmonalarteriellen Verschlussdrucks oder

des systemischen Gefdlwiderstands zu beobachten.

Nach dem Abklemmen der Aorta kam es bei unseren Untersuchungen tendenziell zu einer
leichten Abnahme des PAVD, was nach Attia et al. ein prognostisch giinstiges Kriterium
hinsichtlich der Entstehung einer perioperativen myokardialen Ischdmie darstellt (3). Keiner der
untersuchten Patienten zeigte die klinischen Symptome einer myokardialen Ischidmie, wie

intraoperativ z.B. an Verdnderungen der ST-Strecke erkennbar.
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Teil des etablierten andsthesiologischen Managements ist, dem erwarteten Anstieg des MAP mit
einer Vertiefung der Narkose und oder der Applikation von Vasodilatatoren wie Nitroglycerin
entgegenzuwirken. In den von uns untersuchten BAA-Operationen konnten wir fiinf Minuten
nach Abklemmen der Aorta keine Verdnderung des mittleren Arteriellen Drucks oder des PAVD
feststellen, was auf effektive andsthesiologische Mallnahmen hindeutet. Der Herzindex und das
Schlagvolumen nahmen nach dem Klemmen der Aorta erwartungsgemill um ca. 14% bzw. 11%
ab. Auch diese Verdnderungen lagen unterhalb des in der Literatur angegebenen Bereichs, der
mit einem Abfall des Herzindex von 16-21% und einem Abfall des Schlagvolumens von 15-20%
beziffert ist (21;93;106).

Die gemessenen himodynamischen Verdnderungen beim Abklemmen der Aorta waren zwar in
ithrem Ausmal} geringer als erwartet, stimmen aber in der Tendenz mit den in der Literatur

beschriebenen Beobachtungen tiberein.

Beim Wiedereroffnen der Aortenklemme kommt es in vielerlei Hinsicht zur Umkehrung der
hdmodynamischen Vorginge, die durch das Abklemmen verursacht wurden. Es entsteht ein
unausweichlicher Abfall des systemischen GefaBwiderstands und des arteriellen Blutdrucks,
Schlagvolumen und Herzzeitvolumen hingegen konnen entweder zunehmen oder abnehmen
(21;93;106), abhdngig von der Ausgangshohe des linksventrikuldren enddiastolischen
Fiillungsdruck. Der PAVD selbst fillt ab.

Wihrend der Abklemmphase entwickelt sich abhingig von deren Dauer eine mehr oder weniger
ausgepréagte ischamische Vasodilatation bzw. vasomotorische Paralyse der Gefdle der unteren
Extremitdt und der nicht perfundierten Bauchorgane. Verantwortlich hierfiir sind neben der
Ischdmie auch Laktat und andere saure Metaboliten des anaerobe Metabolismus, der in diesen
Geweben stattfindet. Aus diesem Grund ist der Abfall des peripheren Widerstands generell
ausgepragter als der Anstieg beim Abklemmen der Aorta. Das Pooling von Blut in den dilatierten
Venen fiihrt zu einer Reduktion von Fiillungsdruck und Fiillungsvolumen in beiden Ventrikeln
des Herzens und verdeutlicht sich in einem Abfall von ZVD und PAVD. Wenn zu Reduktion des
systemischen GefdBwiderstandes ein Riickgang des Herzzeitvolumens aufgrund einer
insuffizienten Herzflillung hinzukommt, ist ein erheblicher Abfall des arteriellen Blutdrucks die
Folge (4;16). Dieses Syndrom wurde in der Vergangenheit als Declamping-Schock bezeichnet
(106). Um diesen Vorgang zu vermeiden, ist es notwendig vor der Reperfusion der unteren
Korperhélfte durch eine ausreichende intravaskuldre Fiillung den idealen Wirkungsbereich des

linken Ventrikels zu gewihrleisten.

Die Entstehung eines sogenannten Declampingschocks konnte bei allen Patienten vermieden

werden. Es konnte kein Abfall des systemischen arteriellen Blutdrucks beobachtet werden. Der

Seite 95



Computerunterstiitze PPG-Analyse Diskussion

zentralvendse Druck und der pulmonalarterielle Verschlussdruck fielen nicht ab, sondern stiegen
an. Herzzeitvolumen und Schlagvolumen nahmen gegeniiber dem Messzeitpunkt vor dem

Eroffnen der Aortenklemme ebenso zu.

Die Verdnderungen von ABD, ZVD, PAVD, HI, SV zwischen dem Zeitpunkt Ts, fiinf Minuten
vor Losen der Aortenklemme, und dem Zeitpunkt T4, flinf Minuten nach Losen der
Aortenklemme, entsprechen nicht den in der Literatur beschriebenen und sind diesen teilweise
sogar entgegengesetzt. Das effektive anidsthesiologische Management, insbesondere die

ausreichende Volumentherapie, kann diese Beobachtungen erkliren.

Die Interpretation der photoplethysmographischen Daten ist dennoch im Gesamtkontext der
intraoperativen Verdnderungen moglich, zu dem auch physiologische Kompensationsvoginge,

und stiitzende MaBBnahmen seitens der Andsthesiefithrung gehoren.

5.2.2 AC-Signal

Wie bereits in der Einleitung beschrieben, gibt es zur Entstehung des PPG-Signals eine Reihe
von Theorien (1;15;51;70;73). Bei der Interpretation der gewonnenen
photoplethysmographischen Daten wurden die beschriebenen aktuellen Kenntnisse iiber die
Signalentstehung zugrundegelegt, nach denen das AC-Signal der Fingerbeere hauptsédchlich
durch die Perfusion der oberflichlichen Arteriolen und arterio-vendsen Shunts der Haut
moduliert wird (101). Die Entstehung des peripheren photoplethysmographischen Signals scheint
von einer Vielzahl verschiedener Faktoren der Mikro- und Makrozirkulation abhingig zu sein.
Zu diesen zdhlen arterieller Blutdruck, vendse Gefdlfiillung, Blutfluss, Hauttemperatur,
Héamoglobingehalt des Blutes und die vegetative Regulation. Der Entstehungsmechanismus des
PPG-Signals ist komplex (20;102) und in in-vivo Untersuchungen konnten die isolierten

Verdnderungen jeder einzelnen Variable bisher nicht durchgefiihrt werden.

Unsere beobachteten Ergebnisse der PPG-Messungen miissen im Zusammenhang mit den oben
beschriebenen komplexen intraoperativen Vorgingen der Kreislaufregulation interpretiert

werden.

Verschiedene Arbeitsgruppen verwenden dariiber hinaus unterschiedliche Parameter zur Analyse
ihrer PPG-Signale (9;14;15;63), wodurch ein Vergleich der in der Literatur beschriebenen Daten
zur Bewertung von PPG-Signalen zusétzlich erschwert wird. Um zukiinftige Untersuchungen
besser vergleichbar machen zu konnen, ist es daher wichtig, geeignete Methoden zur
Quantifizierung und Qualifizierung von PPG-Signalen zu entwickeln und diese genau zu

definieren und zu beschreiben.
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In den von uns durchgefiihrten Untersuchungen wihrend BAA-Operationen ist es aufgrund der
komplexen Vorgidnge zwar mdglich, Zusammenhénge zwischen PPG-Signal und Mikro- und
Makrozirkulation aufzudecken, iiber deren exakte physiologische Zusammenhinge kann wegen

der hohen Komplexitét der Vorgédnge nur spekuliert werden.

Der fehlende DC-Anteil des PPG-Signals erschwert die Interpretation des PPG-Signals.
Verdnderungen des DC-Niveaus eines PPG-Signals wihrend der Messung an einem Probanden
werden den Verdnderungen der vendsen Fiillung des untersuchten Gewebes zugeschrieben (31).
Bei PPG-Messungen am Finger flihrt eine Lageverdnderung des Arms, von einer abhédngigen zu
einer erhobenen Stellung nicht nur zu Verdnderungen des DC-Signals sondern auch zu
erheblichen Verinderungen des AC-Signals hinsichtlich Amplitude und Pulskontur (72). Uber
die Erfassung von Verinderungen des DC-Signals, ausgelost durch Schwankungen des venosen
Fiillungszustands, werden vends verursachte Verdnderungen des AC-Signals von solchen
differenzierbar, die zum Beispiel durch eine Zunahme des Vasotonus hervorgerufen wurden. Fiir
bestimmte Anwendungen, wie zum Beispiel die Pulsoximetrie kann auf diese DC-Informationen
verzichtet werden, da ausschlieBlich das Verhiltnis der AC-Amplituden in die Berechnungen der
Sauerstoffsittigung eingeht. Eine Beurteilung von Makro- und Mikrozirkulation durch die
Photoplethysmographie wire jedoch iiber die Analyse der DC-Verdnderungen evtl. von grof3em

Nutzen.

Aufgrund des kleinen Patientenkollektivs und der komplexen himodynamischen intraoperativen
Veranderungen ist es ausgeschlossen, auf der Basis der gewonnenen Daten ein Modell zu
entwickeln, das die durchgefiihrten invasiven Messungen wie die des Herzzeitvolumens oder des
systemischen GefaBBwiderstandes durch PPG-Parameter ersetzt oder die invasiven Parameter aus

PPG-Parametern berechnet.

Die Korrelationsanalysen zwischen den von uns gemessenen himodynamischen Parametern und
den PPG-Parametern wurden nicht in der Absicht durchgefiihrt, direkte lineare Abhéngigkeiten
nachzuweisen. Solche sind bisher nie in anderen Untersuchungen der Photoplethysmographie
beschrieben worden, und auch ein theoretischer Anhalt fiir direkte lineare Abhéingigkeiten mit

den gemessenen himodynamischen Gréflen existiert nicht.

Die Vielzahl schwacher aber signifikanter Abhédngigkeiten basierend auf den
Korrelationsanalysen bringt zum Ausdruck, dass eine Art Mosaik von Abhingigkeiten zwischen
himodynamischen und PPG-Parameter besteht. Dies entspricht der Vorstellung einer
multifaktoriellen Beeinflussung des PPG-Signals. Im Falle, dass konkrete Informationen {iber die
Héamodynamik eines Patienten aus photoplethysmographischen Daten gewonnen werden konnen,

miissen diese aus dem Gesamtbild der PPG-Parameter extrahiert werden. Eine entsprechende
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mathematische Modellbildung wire in weiteren Schritten mdglich, wiirde aber den Rahmen
dieser Arbeit sprengen. Die Verteilung der Abhéngigkeiten der Korrelationsanalyse entsprechen
der Vorstellung, dass die verschiedenen berechneten PPG-Parameter grofBtenteils

unterschiedliche Informationen enthalten.

5.2.3 PPG-Signalstirke

Signalstdrkeparameter beschreiben das Ausmall der pulssynchronen AC-Schwankungen im
photoplethysmographischen Signal. Diese AC-Schwankungen gehoren zu den ersten
Signalmodulationen, die im photoplethysmographischen Signal identifiziert wurden und als Maf}
des peripheren Volumenpuls gedeutet wurden (41). Die Signalstirke ldsst sich manuell am
einfachsten anhand der Amplitude der pulssynchronen AC-Schwankungen ausmessen. Dieser
auch technisch am einfachsten zu bestimmende Parameter wurde in vergangenen, besonders

dlteren Studien am hiufigsten verwendet (6;45).

Eines der grundsitzlichen Probleme, das der Methode der Photoplethysmographie angelastet
wird, betrifft die Normierung der gewonnenen Ergebnisse. Durch die alleinige Bestimmung der
Signalstidrke konnen von einem Photoplethysmographen keine Werte in normierten Einheiten,
wie zum Beispiel 1/min gemessen werden. Der von uns verwendete Photoplethysmograph liefert
als Rohsignal den AC-Anteil des PPG-Signals in absoluten, aber unnormierten Einheiten. Der
Vergleich solcher absoluten Messwerte zwischen verschiedenen Probanden, zwischen
verschiedenen Sondenplatzierungen am gleichen Probanden, als auch zwischen Messungen mit
unterschiedlicher =~ PPG-Hardware, ist aufgrund des angewendeten Prinzips der

Photoplethysmographie problematisch.

Die aufgezeichneten Messwerte entsprechen zwar der mittels der PPG-Messsonde gemessenen
Strahlungsintensitét, es existiert jedoch keine Normierung fiir das verwendete Gerédt um absolute
Strahlungsintensititen zuzuordnen. Auch eine streng lineare Signalantwort auf die gemessene
Lichtintensitét ist nicht garantiert. Des weiteren ist die abgegebene Strahlungsleistung der LED
und die geometrische Anordnung der Messsonde der verschiedenen am Markt befindlichen
Photoplethysmographiesonden nicht normiert, wodurch die absoluten Messwerte nicht

iibertragbar sind.

Einige Autoren (31;74) bezeichnen das von ihnen verwendete Verfahren als quantitative
Photoplethysmographie, beziehen diesen Begriff aber auf die Auswertung der DC-Signale zur
Messung der vendsen Gefiallfiillung. Dabei wird vor Beginn jeder PPG-Messung eine
Kalibrierung durchgefiihrt, indem die Anderung des Sensorsignals gemessen wird, die durch eine

willkiirlich festgelegte Anderung der LED-Stirke an der entsprechenden Platzierung der
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Messsonde verursacht wird. Diese Intensititsdnderung, spezifisch fiir die einzelne Platzierung der
Messsonde an einem Messort bei einem spezifischen Probanden, wird fiir die jeweilige Messung
als Einheit der Signalstirke verwendet. Dieses Verfahren soll die Vergleichbarkeit von Daten
verschiedener Patienten verbessern, liefert aber auch keine MessgroBBen in standardisierten
Einheiten. Andere Autoren beschreiben ein Verfahren, bei dem die Leistung der LED vor Beginn
der Messung so geregelt wird, dass ein festgelegter Signalpegel von der PPG-Sonde geliefert
wird (54).

Tanaka et al. haben den doppelt normalisierten Pulsvolumen-Parameter DNPV beschrieben
(101), in dessen Berechnung auch der DC-Wert des PPG-Signals eingeht, aber zur quantitativen
Messung des AC-Signals dient. Weil uns aufgrund der verwendeten Hardware kein DC-Signal

vorlag, konnten diese Ansétze zur Kalibration bzw. Normalisierung nicht genutzt werden.

Ein physikalisch exakt definierter Versuchsaufbau eines photoplethysmographischen Messgerits,
wie es in vitro Messungen verwendet wurde, kdnnte auch in vivo am Menschen absolute und in
SI-Einheiten normierte Ergebnisse liefern (2;55;57). Die Geometrie von Lichtquelle und
Lichtsensor miisste dazu exakt definiert sein. Weiterhin miisste iiber die Lichtquelle mehr als nur
die reine Strahlungsleistung [W] und deren Spektralkurve bekannt sein. Die Strahlungsstirke
[W/stread] in Richtung des Gewebes, bzw. im Falle von nicht punktférmigen Lichtquellen die
Emissionsdichte [W/stread cm”] sind die entscheidenden GroBen fiir die Illumination des
Gewebes. Ein Sensor, dessen Empfindlichkeitsspektrum das von der LED abgestrahlte Spektrum
abdeckt, konnte die Strahlungsintensitit [W/cm®] als absolute und normierte GroBe messen. Eine
Normierung wire in der Zukunft &hnlich dem europdischen Projekt zur standardisierten

Kalibrierung der Laser-Doppler-Flowmetrie denkbar.

Alle von uns ausgewerteten Messungen wurden mit demselben Gerdt und mit der gleichen
Sondenplatzierung durchgefiihrt. Wie bereits erwéhnt ist bekannt, dass individuelle Variationen
von anatomischen Gegebenheiten, wie Dicke der einzelnen Hautschichten, die Pigmentierung der
Haut, der Fingerumfang und die Geféf3dichte die gemessene Lichtintensitit und das PPG-Signal
beeinflussen (72). Entsprechend wurde auch eine hohe interindividuelle Streuung der
Signalstdrken festgestellt (siche Tabelle 4.2).

Trotzdem verzichteten wir nicht auf die Auswertung der absoluten Messdaten zur Signalstérke,
die in unseren Augen unter den standardisierten Bedingungen und innerhalb des homogenen

Patientenguts vergleichbar sind.

Die Mittelwerte der absoluten Signalstirke-Parameter zwischen einzelnen Messzeitpunkten
unterschieden sich statistisch signifikant. Daraus kann gefolgert werden, dass bei den
beobachteten Eingriffen die intraoperativen Verdnderungen der Signalstirke des PPG-Signals
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grofler waren, als die intraindividuelle Streuung zwischen den Patienten zu einem Zeitpunkt.
Damit ist gezeigt, dass es mit der von uns entwickelten Software und den Parametern der
absoluten Signalstirke AUC, amp und flux mdglich ist, intraoperative hdmodynamische
Verdnderungen zu erkennen. Es sollte jedoch angemerkt werden, dass das beobachtete
Patientengut hinsichtlich Geschlecht, Alter, Hautfarbe und Vorerkrankungen sehr homogen war

und die untersuchten himodynamischen Verdnderungen erheblich.

Mit den zusétzlichen Erkenntnissen (20;102;107) iiber den Entstehungsmechanismus der
photoplethysmographischen Signale wurden die AC-Schwankungen nicht mehr als reine
Blutvolumenédnderung gedeutet und auch versucht, das PPG-Signal differenzierter zu analysieren.
Berechnet wurde hierzu zum Beispiel die Flache unter der AC-Kurve und die
Anstiegsgeschwindigkeit der Pulswelle (101;112). Meistens beschrédnkten sich bisherige
Untersuchungen jedoch auf die Erfassung der Amplitude (6;13;78). Eine gleichzeitige Erfassung
aller drei genannten Parameter wurde bislang nicht durchgefiihrt. Mit Hilfe des entwickelten
Analyseprogramms war es in dieser Studie moglich, alle drei Parameter parallel zu erfassen und

anschlieBend zu vergleichen.

Anhand der in unserer Studie gewonnenen Daten konnten wir belegen, dass die drei Parameter
Amplitude, AUC und flux gut miteinander korrelieren (p < 0,01). Wir konnten keinen

Unterschied im Aussagewert der einzelnen Parameter erkennen.

Speziell photoplethysmographische Signalstidrkeverdnderungen in der Fingerbeere sind
Anzeichen fiir Verdnderungen des Blutflusses in den alpha-adrenerg innervierten arterio-vendsen
Shunts, die in der Haut der Hand besonders zahlreich vorhanden sind (39). In einer
tierexperimentellen Untersuchung konnten Ovadia et al. demonstrieren, dass eine Abnahme der
Amplitude des photometrischen Signals als sensibler Indikator eines hypovolimen Schocks
dienen kann, weil eine sympathische Gegenregulation mit peripherer Vasokonstriktion vor
anderen Kreislaufparametern wie Blutdruck oder Herzfrequenz erkannt werden konnte (75). Die
Autoren konnten insbesondere zeigen, dass die Photoplethysmographie in dieser Anwendung
eine hohere Sensibilitét besitzt als Laserdopplermessungen und transkutane pO,-Messungen. Der
signifikante Abfall aller Signalstirkeparameter nach Wiederer6ffnen der Aorta wére vor diesem
Hintergrund als Zeichen einer Sympathikus vermittelten Vasokonstriktion bei relativer

Hypovolémie zu sehen.

Auch wenn es wihrend unserer Untersuchungen in keinem Fall zur Ausbildung eines
»Declampingschocks® kam, kann man aufgrund eines funktionellen Verlustes eines grof3en
Blutvolumens in den plegischen Venen der unteren Extremitiit in der Phase nach dem Offnen der

Aortenklemme einen relativen Volumenmangel annehmen. Dadurch wird eine Zunahme des
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Sympathikotonus mit einer alpha-adrenerg vermittelten peripheren Vasokonstriktion verursacht.
Bei den untersuchten Patienten wurde durch das andsthesiologische Management, wie die Gabe
von Vasopressoren, eine weitere Vasokonstriktion verursacht, die nicht von der reflektorisch
vermittelten zu unterscheiden ist. Speziell der Blutfluss der arterio-vendsen Shunts der Haut
nimmt als Folge dieser Anpassung ab (101). Gerade diese Shunts werden als hauptsédchliche

Quelle des peripheren photoplethysmographischen Signals angenommen (48).

Eine Abnahme der PPG-Signalstirke kann unter anderem durch eine Vasokonstriktion, einen
Volumenmangel oder eine verminderte Kontraktilitit des Herzens verursacht werden (78). Wie
bereits Forster et al. 1945 beschrieben, ist die Differenzierung der verschiedenen moglichen

Einfliisse auch heute noch sehr schwierig (29).

5.2.4 Zeitdiskrete Analyse

Wie bereits im letzten Abschnitt iiber die PPG-Signalstirke erortert, lastet der gesamten
Untersuchungsmethode der Photoplethysmographie das Problem der fehlenden Normierung der

Signalstédrke an.

Die zeitdikrete Analyse beschriankt sich auf die Bestimmung der zeitlichen Lage von
Zeitkennpunkten innerhalb der Pulswellen. Als Zeitkennpunkte treten dabei besonders der
Pulsgipfel sowie die dikrote Welle auf. Der Begriff der zeitdiskreten Parameter wurde in diesem
Zusammenhang von G.  Grohmann  iibernommen, der diese  Analyse an

photoplethysmographischen Signalen beschrieb (38).

Zeitdiskrete Parameter bieten zum einen den Vorteil, in normierten Einheiten wie Millisekunden
messbar zu sein, was die Vergleichbarkeit von Daten verschiedener Messhardware ermoglicht.
Zum anderen sind diese Parameter weniger abhingig von den speziellen Gegebenheiten der
Messung und der Messsonde. Eine geringe Deplacierung der Sonde von der Mitte des Fingers
vermindert beispielsweise meist die Amplitude des PPG-Signals. Wenn die Konturen der

Pulswellen jedoch erkennbar bleiben, sind die zeitdiskreten Parameter weiterhin zu erfassen.

Neben der Pulsdauer t,, welche direkt von der Herzfrequenz bestimmt wird, sind besonders von
dem Zeitpunkt der Dikrotie Aussagen iiber die Himodynamik ableitbar. Die Lage der Dikrotie ist
abhingig von der Pulswellengeschwindigkeit im arteriellem Gefdlsystem, die wiederum von der

Compliance der groBen und mittleren Gefa3e beeinflusst wird (76)

Bei der Analyse der gewonnenen Daten beobachteten wir eine signifikante Abnahme der
Zeitspanne tyq beim Abklemmen der Aorta. Mit dem Wiederer6ffnen der Aorta fiel sie wiederum

ab. Wie im Abschnitt 5.2.1 iiber die Himodynamik wahrend der BBA-Operationen beschrieben,
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waren zu diesen Zeitpunkten die grofften Verdnderungen der Compliance der arteriellen
Strombahn zu erwarten. Auch wenn diese mit den bestimmten hdmodynamischen Parametern

nicht beurteilbar waren.

Es kann angenommen werden, dass die Verdnderungen des zeitdiskreten Parameters tyq
Verdnderungen der Compliance des arterielle Systems widerspiegeln und dass so indirekt der

Algorithmus zur Bestimmung des Zeitkennwertes der Dikrotie bestétigt wird.

Andere Autoren definieren den Zeitpunkt der Dikrotie eines Pulses abhédngig davon ob eine
relative oder eine absolute Dikrotie vorliegt (68). So werden dadurch innerhalb einer PPG-
Messung verschiedene Definitionen angewendet oder Ergebnisse verschiedener Methoden
verglichen. Der von uns entwickelte Algorithmus beruht hingegen auf einer Definition fiir alle
Dirotiearten und sollte daher eine bessere Vergleichbarkeit zwischen Patienten mit

unterschiedlichen Pulskonturen gewéhrleisten.

5.2.5 Pulskontur und Dikrotie

Als primir qualitativer Parameter sollte die dikrote Welle des PPG-Signals mittels des PPG-
Analyseprogramms erfasst werden. Das physiologische Phédnomen der Dikrotie, das im
arteriellen Blutdrucksignal sowie im photoplethysmographischen Signal auftritt, wurde bereits
ausfiihrlich untersucht (28;95;96;109). Als Resonanzeffekt der peripheren Pulsdruckwelle
ergeben sich vom Ort der Messung und der Impedanz der Gefille abhdngige Auspridgungen.
Innerhalb des PPG-Signals ist bei gefiBgesunden Patienten die dikrote Welle in typischer Form

als zweiter kleinerer Gipfel nach dem Pulsgipfel erkennbar.

Mehrere Untersucher zeigten bereits die Bedeutung der Dikrotie im Zusammenhang mit
arteriosklerotischen Verdnderungen des arteriellen Gefa3bettes (22;28;67). In tierexperimentellen
Versuchen konnte bei arteriosklerotischen Kaninchen ein direkter Zusammenhang zwischen
AusmalB der Gefiflverdnderungen und Hohe der Dikrotie gezeigt werden (50). Wie Klemsdal et
al. aus ihren tierexperimentellen Untersuchungen gefolgert haben, spiegelt die relative Hohe der
dikroten Welle vornehmlich die Elastizitit der groBen und mittleren Gefalle wieder (50). Weiter
wird eine Korrelation zwischen dem Zeitpunkt der Dikrotie innerhalb des Pulses, der Amplitude
der dikroten Welle und dem von Klemsdal als ,relative Hohe“ bezeichneten Parameter

beschrieben.

Wihrend sich die Dikrotie junger gefdflgesunder Patienten gut erfassen lédsst, ist dies bei
Patienten mit arteriosklerotischen Gefaverdnderungen haufig schwierig. Bei diesen Patienten ist
die Amplitude der dikroten Welle meist sehr klein, oft nur als Rudiment oder gar nicht

vorhanden. Um dennoch gerade bei den untersuchten Patienten Aussagen aus dem Parameter der
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Dikrotie zu ziehen, wurde eine neuartige Quantifizierung der dikroten Welle in das
Analyseprogramm aufgenommen. Wie oben beschrieben, wird bei dieser Methode nicht die
Signalamplitude direkt gemessen, sondern die Quantifizierung findet anhand der ersten Ableitung
des PPG-Signals statt.

Aufgrund der Koinzidenz von  Bauchaortenaneurysmen und  arteriosklerotischen
GefaBlerkrankungen war die geringe Ausprigung der dikroten Wellen bei den von uns
untersuchten Patienten nicht iiberraschend (7;11;12;27). In ca. 95% der Pulse mit einer
nachweisbaren Dikrotie lag die von uns als relativ bezeichnete Dikrotieform vor. Eine &hnliche
Einteilung in absolute, relative und fehlende Dikrotie wurde von Lund et al. bereits beschrieben
(60).

Wir verwendeten den neu beschriebenen Parameter rDS (relative Dikrotiestirke) zur
Quantifizierung der Dikrotie. Wiahrend der untersuchten BAA-Operationen war ein Abfall von
rDS beim aortalen Abklemmen zu beobachten, beim Wiedererdffnen der Aorta zeigte sich ein
umgekehrter Trend. Das Abklemmen der Aorta verursacht erhebliche Verdnderungen des
Kreislaufs, die sich in den oben beschriebenen Verdnderungen der hamodynamischen Parameter
widerspiegeln. Im Allgemeinen wird die Dikrotie besonders durch die Elastizitdt der gro3en bis
mittleren Gefidf3e beeinflusst. Eine ausgeprigte Windkesselfunktion des arteriellen Gefdl3systems,
wie sie bei jungen Menschen vorkommt, zeigt sich in stark ausgepridgten dikroten Wellen im
peripheren Pulssignal und dementsprechend in hohen rDS Werten (50). Das Ausschalten eines
grofBen Anteils des arteriellen Gefiallbetts ist die vermutete Ursache des Abfalls der relativen
Dikrotiestirke wéhrend der Abklemmzeit der Aorta. Die Korrelation des systemischen

Gefalwiderstands mit den Pulskonturparametern der Dikrotie zeigte jedoch keine Abhéngigkeit.

Es miissen die Effekte der verdnderten Impedanz des arteriellen Systems der grofen und
mittleren Gefafe und die eines verdnderten Vasotonus der Peripherie differenziert werden. Unter
der Annahme von SVR, als Maf} des statischen Widerstandes, und der Dikrotie-Parameter, als
MaB der Impedanz, wiirde die fehlende statistische Abhédngigkeit der beiden Parameter innerhalb
des Gesamtkollektivs der untersuchten Patienten gegen eine direkte festgeschriebene
Beeinflussung von Widerstand und Impedanz sprechen. Dies bedeutet nicht, dass individuell
abhingig vom Einfluss der anisthesiologischen Maflnahmen oder pathologischen Verdnderungen

des kardiovaskuldren Systems enge Zusammenhénge und Beeinflussungen existieren.

5.2.6 Nicht-lineare Methoden

Bei genauer Betrachtung weisen photoplethysmographische Signale neben ihren typischen

Pulswellen mehr oder weniger, scheinbar zufdllige ,,UnregelmiBigkeiten” auf. Mit den
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neuartigen mathematischen Methoden, basierend auf den Erkenntnissen der Chaosforschung, ist

es jetzt moglich den Versuch zu unternehmen, Ordnung im ,,Chaos* zu finden.

Eines der Beispiele einer solchen Anwendung aus der Medizin, ist die strukturelle Beschreibung
des Bronchialbaums der menschlichen Lunge, mit seinen zahlreichen Verzweigungen. Begonnen
mit der Trachea, dem linken und rechten Hauptbronchus, bis zu den Bronchiolen und Alveolen,
ist diese Verdstelung, dhnlich der eines Baumes, mit zunehmendem Abstand vom Ursprung
weniger vorhersagbar hinsichtlich Richtung und Lage. Eine Vorhersage ist nicht mdglich,
obwohl jede Veristelung einer typischen Geometrie oder auch GesetzmiBigkeit folgt. Weil diese
Regeln fiir die Geometrie der kleinen wie der grolen Aufzweigung gilt, ist die Definition fiir eine
fraktale Struktur erfiillt: die Selbstdhnlichkeit in verschiedenen Skalierungen (42;66).

In anderen Bereichen konnte auch auf funktionellen Ebenen fraktales Verhalten nachgewiesen
werden. Kleen konnte so zum Beispiel den fraktalen Charakter der Perfusion des Myokards

nachweisen (49).

Durch die von uns durchgefiihrte Umsetzung des linearen PPG-Signals in Phasen-Raum-
Diagramme wurden zwei Ziele erreicht: Eine neue kompakte Methode der Visualisierung, die
grofere zeitliche Abschnitte als Gesamtstruktur darstellt und damit enthaltene Strukturen und
Muster zum Vorschein bringt. Eine Echtzeitdarstellung der Phasen-Raum-Diagramme wurde
bisher in diesem Projekt nicht durchgefiihrt. Jedoch wurde der Bildaufbau der
Phasenraumdiagramme offline in Echtzeitgeschwindigkeit simuliert. Bei diesem dynamischen
Aufbau der Diagramme durch kontinuierliches Hinzukommen von Bildpunkten zeigten sich
zusitzliche Vorziige. Einzelne Volumenpulse und Unterschiede zwischen aufeinander folgenden

Volumenpulsen kénnen so besser visuell identifiziert werden.

Das zweite Ziel der Umsetzung von Phasen-Raum-Diagrammen war die Berechnung von
fraktalen Dimensionen. Diese Methode wurde bereits auf andere biologische Signale
angewendet, wie zum Beispiel das EKG, das auch fraktale Eigenschaften besitzt (33). In diesem
Zusammenhang ist die ST-Segment-Analyse, als sensitive Methode zum Nachweis einer
Myokardischimie von grolem Interesse (59;64). Das gesunde Herz besitzt durch sein weites
Spektrum an Herzfrequenzen die Fihigkeit zur Adaptation und hat auch unter Ruhebedingungen
eine starke Variabilitdit der Herzperiode (33;115). Es konnte gezeigt werden, wie die
Frequenzregulation des Herzens {iiber Fraktale beschrieben werden kann (33). Schnelle
Herzfrequenz-Fluktuationen sind vornehmlich mit parasympathischen Regelmechanismen
verbunden, wihrend langsamere Frequenzschwankungen auf parasympathisch — sympathischen

Wechselwirkungen beruhen (84).
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Wihrend der kritischen Phasen der Operation konnte man bei nahezu allen Patienten eine
Destabilisierung der Phasenraumdiagramme feststellen. Zu diesen Zeitpunkten waren die
einzelnen Bildpunkte gleichméBiger verteilt, ohne wie sonst Muster und Strukturen zu bilden.
Man kann hier auch von einer mehr zufilligen Verteilung sprechen, bei der die strukturelle

innere Ordnung verlorengegangen ist (14).

Diese Verdnderung spiegelt sich in einem Trend zu hoheren fraktalen Dimensionen wieder. Zu
diesen  Zeitpunkten = waren besonders starke kardiovaskulire  Anpassungs- und
Kompensationsvorginge notwendig, was in der Theorie der nicht-linearen Dynamik mit einem

Anstieg der fraktalen Dimension verbunden ist (33).

Fine Korrelation mit einem hdmodynamischen Parameter oder der visuellen Stabilitits-

Klassifizierung der Phasen-Raum-Diagramme konnte jedoch nicht nachgewiesen werden.

Die Ergebnisse dieser Studie erweitern die bisherigen Erkenntnissen iiber den fraktalen Charakter
physiologischer Strukturen und Prozesse, die bisher besonders fiir Herz und Lunge beschrieben
worden sind (49;66). Unsere Ergebnisse beziehen sich jedoch auf ein sehr ausgewdhltes
Patientengut unter extremen Bedingungen. Die maschinelle Beatmung fiihrt zu einer artifiziellen
zusdtzlichen Rhythmik, die Einfluss auf Herzzeitvolumen, Herzfrequenz und das PPG-Signal hat.
Und nicht zuletzt bedingt die durchgefiihrte Allgemeinanisthesie eine Unterdriickung von

physiologischen himodynamischen Fluktuationen (24).

In dieser Studie wurde zum ersten Mal eine Zeitreihe eines photoplethysmographischen Signals
auf fraktale Eigenschaften untersucht. Dabei konnte in der doppeltlogarithmischen Darstellung
der ,,box counting“-Methode eine lineare Regression iiber zwei Zehnerpotenzen nachgewiesen
werden (80), was zusammen mit einer errechneten fraktalen Dimension zwischen eins und zwei
den von Goldberger und West (34) sowie von Yamble (115) et al. formulierten Bedingungen fiir
Fraktale geniigt. Auch konnten die Ergebnisse von Yamble et al. bestitigt werden, die bereits
Zeitreihen des Blutdrucks auf fraktale Eigenschaften untersucht hatten (115).

Wahrscheinlicher ist, dass die signifikant hohere fraktale Dimension der PPG-Signale gegeniiber
den Blutdrucksignalen, mit der hoheren Zahl an Freiheitsgraden zu tun hat, die sich im Signal
widerspiegeln. Unter Freiheitsgraden kann in diesem Zusammenhang die Vielzahl nicht direkt
abhingiger Variablen gesehen werden, die in das PPG-Signal eingehen. Dies konnte bereits
durch die Korrelationsanalysen gezeigt werden, die eine Abhédngigkeit des PPG-Signals von der

Mehrheit der bestimmten himodynamischen Parameter nachwies.

Die Interpretation der Chaosanalyse muss auf Vorgidnge innerhalb des Zeitfensters bezogen

werden, auf dem die einzelnen Berechnungen der fraktalen Dimensionen beruhen. In unserem
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Fall hatte dies jeweils die Dauer einer Minute. Die fiir PPG-Signale bekannten
Regulationsmechanismen, unter anderen in Verbindung mit Schmerz, Temperatur, Angst, Stress,
Atmung, und Blutdruck (1;9;73), miissen sich auf diesen Zeitraum beziehen. Eventuell wire es

daher sinnvoll das Zeitfenster langer zu wihlen.

Hinsichtlich der Chaosanalyse kann zusammengefasst werden, dass mit dieser Untersuchung
gezeigt wurde, dass das arterielle Blutdrucksignal und das PPG-Signal eine fraktale Struktur
besitzen, deren fraktale Dimension als Wert zwischen 1 und 2 bestimmt wurde. Die verwendeten
Phasen-Raum-Diagramme setzen die Dynamik der untersuchten Signale gut in einen visuellen
Eindruck um und koénnen in diesem Zusammenhang als der linearen Darstellung iiberlegen
bezeichnet werden. Trotz der subjektiv starken visuellen Verdnderungen der Phasen-Raum-
Diagramme verinderte sich die fraktale Dimension intraoperativ nicht. Die Korrelationsanalyse
ergibt keinen Hinweis, dass Verdnderungen der Hédmodynamik Einfluss auf die fraktale

Dimension besitzen.

5.3 Ausblicke

Die Moglichkeiten der Analyse von linearen biologischen Signalen sind noch wesentlich
umfangreicher, als sie in dieser Studie fiir die Photoplethysmographie umgesetzt wurden. Im
Speziellen sei dabei auf Frequenzanalysen hingewiesen, wie sie beispielsweise von Drescher et
al. durchgefiihrt wurden (26). Aufgrund der Limitationen der von uns verwendeten Hardware
waren besonders Fast-Fourier-Transformationen im niedrigen Frequenzspektrum, in dem Mayer-

waves beschrieben werden kdnnen, nicht moglich (81).

Eine weitere sehr innovative Technik zur Analyse biologischer Signale, die wie die Chaosanalyse
erst in den letzten Jahren entwickelt wurde, besteht in der Verwendung kiinstlicher neuronaler
Netzwerke (52;110), durch die es gelingen konnte die komplexen photoplethysmographischen

Signale nutzbar aufzubereiten.
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6 Zusammenfassung

Wird rotes oder nah-infrarotes Licht in Gewebe eingestrahlt, und die wieder aus dem Gewebe
austretende Strahlung in elektrisches Spannung transformiert, so entsteht ein Signal, das durch
die Perfusion innerhalb des bestrahlten Gewebes moduliert wird. Dieses Verfahren wurde von
Hertzman und Spealman als Photoplethysmographie (PPG) bezeichnet. In den dreiBiger Jahren
des letzten Jahrhunderts wurde erstmals beschrieben, wie mit dieser Methode nicht-invasiv ein

herzschlagabhidngiges Signal gewonnen werden kann.

Durch Kombination der Photoplethysmographie mit der Photospektrographie wurde spéter die
Pulsoximetrie entwickelt, die in der Notfall- und Intensivmedizin weite Verbreitung gefunden
hat. Trotz zahlreicher experimenteller Anwendungen der PPG wurde diese als eigenstdndiges

Verfahren jedoch nicht in der klinischen Anwendung etabliert.

Der Entstehungsmechanismus der PPG-Signale ist komplex, wobei hauptséchlich die Absorption
von Licht durch Erythrozyten arterieller, vendser und kapillarer Gefd3e fiir die Signalentstehung
verantwortlich ist. Das PPG-Signal wird daher von einer Vielzahl von Faktoren der Mikro- und
Makrozirkulation beeinflusst, was mehrfach in experimentellen Untersuchungen deutlich wurde.
Umgekehrt ist es bisher nicht moglich, von Verdnderungen der photoplethysmographischen
Signale sichere Aussagen iiber die zugrundeliegenden Verdnderungen der Hdmodynamik zu
treffen. Es erscheint jedoch plausibel, dass PPG-Signale einen wesentlich hdheren

Informationsgehalt besitzen, als bisher ,,entschliisselt werden konnte.

Mit manuellen Methoden waren bisher alle Verfahren, PPG-Signale zu analysieren, miihsam,
zeitaufwendig, und in ihrer Komplexitit begrenzt. Auch computergestiitzte Verfahren
beschrinkten sich bisher meist auf die Umsetzung der manuellen Verfahren, wie z.B. die

Bestimmung der Pulskurvenamplitude.

Fortschritte in der elektronischen Datenverarbeitung und neue mathematische Verfahren,
insbesondere der nicht-linearen Dynamik, fithrten in den letzten Jahren zu einer
Weiterentwicklung der Auswertetechniken von komplexen biologischen Signalen. Es war das
vorrangige Ziel dieser Arbeit, ein Computerprogramm zu entwickeln, dass eine rechnergestiitzte
Analyse von PPG-Signalen durchfithrt und dabei neben bereits beschriebenen auch
neuentwickelte Methoden verwendet. Vor Beginn der Arbeit wurde eine entsprechende

Anforderungsliste aufgestellt.

Eine Quantifizierung der Signalstirke stellt bisher die gebrduchlichste Auswertung

photoplethysmographischer Signale dar. Verschiedene beschriebene Verfahren mit dieser
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Funktion sollten parallel in dem Programm implementiert werden. Das Analyseprogramm sollte
tiberdies die Moglichkeit bieten, signalstdrkeunabhdngig Aussagen iiber PPG-Signale zu treffen.
In einem weiteren Analyseansatz sollte das PPG-Signal als System nicht-linearer Dynamik

erfasst werden und mit geeigneten Parametern beschrieben werden.

Im Rahmen dieser Arbeit wurde ein Windows-basiertes, einfach zu bedienendes Programm, zur
off-line-Analyse von PPG-Daten entwickelt. Basierend auf den genannten Anforderungen an die
Analysemethoden wurden verschiedene Losungen erarbeitet: Zur Quantifizierung der PPG-
Signalstirke werden parallel Amplitude, Fliche unter der Kurve und Anstiegssteilheit aller
identifizierten Pulswellen des PPG-Signals ermittelt. Es ist gelungen, eine automatische
Bestimmung des Puls-Gipfels und der Puls-Dikrotie zu ermoglichen. Insbesondere zur
Erkennung des Zeitpunktes der Dikrotie ist ein spezifischer Algorithmus entwickelt worden, der
eine qualitative sowie quantitative Beurteilung der Pulskontur erlaubt. Gemeinsam mit den
Zeitkennwerte der Pulswellen des PPG-Signals wird mit den Dikrotie-Parametern die Pulskontur
signalstirkeunabhiingige charakterisiert. Uberdies wendet die entwickelte Software erstmalig
Methoden der Chaosanalyse zur direkten Qualifizierung der Dynamik  von

photoplethysmographischen Signalen an.

Im zweiten Teil dieser Arbeit wurden eine Reihe von Messdaten ausgewertet, die wahrend
elektiven Bauchaortenaneurysma-Operationen standardisiert erhoben wurden. Bei der operativen
Versorgung eines Bauchaortenaneurysma wird der dilatierte Aortenabschnitt durch ein
kiinstliches GefaBinterponat ersetzt. Dabei wird das gesamte arterielle Gefdllsystem distal des
Aneurysmas temporédr abgeklemmt. Das Abklemmen und Wiedereroffnen der Aorta fiihrt zu
kritischen hidmodynamischen Verdnderungen, die ein intensives Anisthesie-Management
erfordern. Unter anderem werden daher intraoperativ eine invasive arterielle und vendse

Druckmessung sowie die Bestimmung des Herzzeitvolumens durchgefiihrt.

Die photoplethysmographischen Daten wurden wihrend solcher Operationen erhoben, weil
wihrend diesen erhebliche Anderungen der Himodynamik zu vorhersehbaren Zeitpunkten
stattfinden und iiberdies umfangreiche invasive himodynamische Messungen zur Verfiigung
stehen. Die Analyse der photoplethysmographischen Daten wurde posthoc off-line durchgefiihrt,

und die Ergebnisse mit den invasiv erhobenen himodynamischen Daten verglichen.

Die auf den implementierten Algorithmen basierenden Parameter konnten grundsitzlich bei allen
Patienten flir die Zeitpunkte vor und nach dem Abklemmen und Wiedererdffnen der Aorta

bestimmt werden.

Seite 108



Computerunterstiitze PPG-Analyse Zusammenfassung

Ziel der am Patienten durchgefiihrten Messungen war es, Aussagen iiber den Informationsgehalt
der verschiedenen PPG-Parameter zu treffen. Alle Parameter bis auf die nichtlinearen Parameter

zeigten intraoperativ signifikante Verdnderungen.

Korrelationsanalysen zeigten, dass PPG-Parameter basierend auf @hnlichen Analyseverfahren
dhnliche Informationen tragen. So etwa die signalstidrke-abhidngigen Parameter, die Pulskontur-

Parameter, und die zeitdiskreten Parameter.

Die Korrelationsanalysen mit den hdmodynamischen Parametern ergab, dass keine hohergradigen
direkten linearen Abhéngigkeiten mit einzelnen PPG-Parametern existieren. Es stellte sich eine
Art Mosaik von Abhédngigkeiten zwischen hdmodynamischen und PPG-Parametern dar, dass
wiederum daraufhin deutet, dass sich die verschiedenen PPG-Parameter in ihrer

Informationsqualitét unterscheiden.

Mit der durchgefiihrten Chaosanalyse wurde erstmals die fraktale Struktur von PPG-Signalen
nachgewiesen. Der intraoperative Verlauf und die Korrelationsanalysen deuten auf ein geringes

MaB an hdimodynamischer Information innerhalb der fraktalen Dimension hin.

Es war nicht Ziel dieser Studie, anhand der durchgefiihrten Messungen ein Modell zu entwickeln,
das die durchgefiihrten invasiven Messungen, wie die des Herzzeitvolumens oder des
systemischen GefaBwiderstands ersetzt. Grundsitzlich sollte das langfristige Ziel jedoch sein, ein
nicht-invasives Monitoring zu entwickeln, das dem behandelnden Arzt Informationen zur
Verfiigung stellt, die ihm helfen ziigig klare Entscheidungen iiber die weitere Therapie zu treffen.
Ob diese Information in Form von bekannten bisher invasiv bestimmten Parametern oder in

anderer Form geliefert wird, ist dabei fiir den therapeutischen Erfolg grundsétzlich unerheblich.

Das im Rahmen dieser Arbeit entwickelte Analyseprogramm schafft hierzu notwendige
Voraussetzungen. Durch die computergestiitzte Analyse von PPG-Signalen sollte es in Zukunft
moglich sein, die aus den multifaktoriell beeinflussten photoplethysmographischen Signalen

gewonnen Informationen zum Zwecke der himodynamischen Uberwachung einzusetzen.
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Abkiirzungen

8 Abkiirzungen

8.1 Hamodynamische Parameter

(In alphabetischer Reihenfolge)

ABD
HI
Sa0,
Ext

Hb

HF
HzZV
MABD
MPAD
PaO,
PAVD
PvO,
PVRIi
DOsi
SI

SV
SVRi
VO,/DO,
VOai
SvO,
ZVD

Arterieller Blutdruck

Herzindex

Sauerstoffsittigung arteriell

Sauerstoffextraktion

Gemischtvendser Himoglobingehalt

Herzfrequenz

Herz-Zeit-Volumen

Mittlerer arterieller Blutdruck

Mittlerer pulmonalarterieller Blutdruck

Arterieller Sauerstoffpartialdruck

Pulmonalarterieller Verschlussdruck

Gemischtvendser Sauerstoffpartialdruck

Pulmonaler GefaBBwiderstand (bezogen auf Korperoberflache)
Sauerstoffangebot (bezogen auf Korperoberfliche)
Schlagvolumenindex

Schlagvolumen

Systemischer GefaBwiderstand (bezogen auf Korperoberflache)
Sauerstoffextraktionsrate

Sauerstoffverbrauch (bezogen auf Korperoberflache)
Sauerstoffséttigung

Zentralvenoser Druck
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8.2 PPG Parameter

e Amp
e AUC
e aDik
e rDik
e DS
e f(®
AU
e 5
e FD

o flux

e neg-flux

o T|-Ty
e T,

®  Timax
®  Tymin
o Twi-Tws
o Ty

e T,

e T,

° Tg

e

°

o ty
oty

o v
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Pulswellen-Amplitude

Flache unter der Pulswellenkurve

absolute Dikrotie

relative Dikrotie

relative Dikrotie-Stirke

Funktion des PPG-Signals iiber die Zeit (t)

Erste Ableitung der Funktion des PPG-Signals iiber die Zeit (t)
Zweite Ableitung der Funktion des PPG-Signals iiber die Zeit (t)
Fraktale Dimension

Maximaler Pulsanstieg bzw. Steigung des PPG-Signals
Maximale negative Steigung des PPG-Signals

Messzeitpunkte (siche Abschnitt 2.3.6.1)

Pulsanfang

Relatives Maximum der dikroten Welle

Relatives Minimum der dikroten Welle

Erster bis dritter Wendepunkt nach dem Gipfel

(entspricht Tw2) als Kennzeitpunkt der dikroten Welle definiert
Pulsende

Zeitpunkt des maximalen Pulsanstiegs (flux)

Pulsgipfel

Pulsdauer

Gipfelzeit

Dikrotiezeit

Zeitspanne zwischen Gipfel und Dikrotie

Hilfslinie zur Bestimmung von Td (siehe Abb.3.7)
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