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1 Einleitung

1.1 Bedeutung der intraoperativen Volumentherapie

Weltweit finden jahrlich 312 Millionen Operationen [1] mit erheblicher Morbiditat und Mor-
talitdt statt [2]. Komplikationen sind im postoperativen Verlauf haufig und werden, bei va-
riierender Definition, bei bis zu 43% aller Operationen festgestellt [3]. Sie konnen langfristig

auch unabhéngig vom prioperativen Risiko die Uberlebensrate signifikant reduzieren [4].

Die intraoperativ angewandte Volumentherapie nimmt hierbei eine wesentliche Rolle ein.
In umfangreichen retrospektiven Datenbankanalysen konnte der Einfluss der Fliissigkeitsga-
be auf Gesamtmortalitidt, Nierenversagen und respiratorische Komplikationen [5] sowie der
Zusammenhang zu Aufenthaltsdauer im Krankenhaus und Behandlungskosten [6] gezeigt
werden. In einer prospektiven Kohortenstudie stellten Asklid et al. [7] den Zusammenhang
zwischen der eingesetzten Fliissigkeitstherapie und postoperativen Komplikationen sowie der
Fiinf-Jahres-Uberlebensrate dar. Eine Analyse zum Forschungsbedarf in der perioperativen

Medizin von Gillies et al., 2017 [8] benennt die Fliissigkeitstherapie an erster Stelle.

Eine addquate Volumentherapie erhalt die praoperative intravasale Normovoldmie und somit
die Organ- und Gewebeperfusion sowie die physiologische Fliissigkeits- und Elektrolytbalan-
ce [9]. Eine zu restriktive Fliissigkeitsgabe hingegen kann durch Hypovolamie, Hypotonie und
unzureichender Organperfusion eine Organdysfunktion verursachen [10]. So stellten Myles
et al. [11] in der Gruppe der restriktiven Fliissigkeitstherapie einer internationalen randomi-
sierten kontrollierten Studie (n=3000) das erhohte Risiko eines Nierenversagens dar.

Wie bei jedem intravenos appliziertem Medikament bestehen auch bei Volumenersatzmitteln
Kontraindikationen und Nebenwirkungen. Ein traditionell verfolgter liberaler Einsatz von In-

fusionen mit Volumenbeladung und hohen Flussraten schadigt die Gefafbarriere, begiinstigt



interstitielle Odembildung [12] und fiihrt zu respiratorischen Komplikationen [13, 14]. Zu-
dem kann eine grofiziigige Anwendung intravenoser Fliissigkeiten das operative Ergebnis mit
einem erhohtem Risiko von Wundheilungsstorungen [15, 16] und Anastomoseninsuffizienzen

[17] beeintrachtigen.

»
>

Komplikationen

Hypotonie Glykokalyxschédigung

Organdysfunktion Odembildung

Hypovoléamie Euvoldmie Hypervolamie
Volumenstatus

Abbildung 1: Zusammenhang zwischen Volumenstatus und Komplikationen, adaptiert nach
Bellamy, 2006 [18]

Ein von Bellamy, 2006 [18] postuliertes U-formiges Modell (Abbildung 1) zur Beziehung
der Flussigkeitstherapie mit Komplikationen konnte von Thacker et al., 2016 [6] in einer
umfangreichen retrospektiven Datenbankanalyse bestétigt werden. Hier zeigten sich héhere
Komplikationsraten bei sowohl restriktiver und liberaler Fliissigkeitsgabe. Zielsetzung der

Therapie muss daher eine Volumensubstitution zur Erhalt der Euvolamie sein.

Trotz der Bedeutung der ddaquaten Wahl von Zeitpunkt, Art und Umfang der eingesetz-
ten Infusion fiir den individuellen Therapieerfolg besteht eine hohe Variabilitat im Einsatz
des Medikaments Flissigkeit [19]. Unabhéngig von patientenbezogenen oder chirurgiespezi-
fischen Einflussfaktoren ist der Anwender selbst ein wesentlicher Préadiktor einer restriktiven

oder liberalen Fliissigkeitsgabe. Zudem besteht sogar eine hohe intrapersonelle Variabilitat



120].

Jedoch kann unter Beriicksichtigung der zugrundeliegenden Physiologie ein rationaler Ansatz
die Volumentherapie leiten [12]. So erhélt ein bedarfsorientiertes stufenweises Substitutions-
modell die Normovoldmie und begrenzt therapeutische Nebenwirkungen [21]. Voraussetzung
hierfiir ist eine Kenntnis des Volumendefizits. Maf3geblich ist insbesondere der intraoperative

Blutverlust, dessen visuelle Bestimmung herausfordernd und oft fehlerhaft sein kann [22].

1.2 Physiologische Grundlagen

Zur Umsetzung einer bedarfsgerechten Volumentherapie ist das Verstandnis der physiolo-
gischen Fliissigkeitskompartimente und ihrer Barrieren von grundlegender Bedeutung, um

Art, Ausmafl und Zeitpunkt der Gabe des Volumenersatzmittels zielfithrend zu wéahlen.

Die Gesamtkorpermasse besteht zu 60% aus Fliissigkeit, verteilt iiber den intrazellularen
und extrazelluldren Raum (Abbildung 2, adaptiert nach Nolan, 1999 [23]). Der extrazelluldre

Raum ist wiederum unterteilt in das Interstitium und den intravasalen Raum.

Zellmembran Vaskuldre Barriere
Interstitium Intravasal-
(4/5 der EZF) raum
Intrazelluldre Flissigkeit Extrazelluldre Flissigkeit (EZF)

(2/3 der Gesamtfliissigkeit)

P
<

Gesamtfliissigkeit (60% der Korpermasse)

v

Abbildung 2: Flissigkeitsraume, adaptiert nach Nolan, 1999 [23]

Dabei wird die unterschiedliche Elektrolytkomposition zwischen intrazellularem und extra-



zelluldrem Fliissigkeitsraum durch die nur selektiv permeable Zellmembran mit lonenpumpen

aufrecht erhalten.

Die Geféflbarriere zwischen intravasalem Raum und Interstitium erlaubt jedoch den Aus-
tausch von Flissigkeit und Elektrolyten. Wasser und Makromolekiile werden aber durch
einen kolloidosmotischen Druckgradienten im Gefafl zuriickgehalten. Dieser wirkt dem hohe-
ren intravasalen hydrostatischen Druck entgegen, wie bereits 1896 von Starling beschrieben
[24]. Relevant ist jedoch entgegen dem klassischen Modell nicht der kolloidosmotische Druck
des Interstitiums, welcher tatsichlich dem des Intravalraumes nahezu gleicht, sondern der
kolloidosmotische Druckgradient iiber die mit Plasmaproteinen geladene endotheliale Glyko-
kalyx als endothelial surface layer (ESL) und dem freien Spalt darunter [25]. Die Gefafibar-
riere funktioniert also als Doppelbarriere aus Endothelzelle und Glykokalyx [26] (Abbildung

3).
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Abbildung 3: Schematische Darstellung der Geféafbarriere, nach Chappell, 2008 [25]

Aus den Eigenschaften der vaskuldren Barriere gegeniiber Fliissigkeiten und Kolloiden er-
geben sich grundlegende Prinzipien zur Infusionstherapie. So weisen die eingesetzten Mittel
ungleichmafig hohe Volumeneffekte auf den Intravasalraum auf, verbleiben also zu unter-

schiedlichen Anteilen im Gefafl [21].



Eine kristalloide Losung tritt zu 4/5 in das Interstitium tiber, weist also einen geringen
Volumeneffekt von 20% auf. Die Kolloide Albumin, Hydroxyethylstiarke und Gelatine be-
sitzen dagegen hohe Volumeneffekte [27, 28]. Je nach Zielraum der eingesetzten Infusion
muss dieses Verhalten berticksichtigt werden. Zum Ausgleich eines Flussigkeitsverlusts durch
Urin und perspiratio insensibilis ist der Einsatz von Kristalloiden geeignet. Zudem kann ein
mafiger Katechecholamineinsatz temporére relative Volumenverschiebungen, beispielsweise
bedingt durch Narkosenebenwirkung, intraoperativen Lagerungsmandver oder Kapnoperito-

neum, ausgleichen [10].

Ein Volumenverlust im Gefafl wird dagegen durch Kristalloide nur zu 20% ausgeglichen.
Durch Extravasation des Restanteils in das Interstitium wird Odembildung begiinstigt. “By
(..) infusing the entire extracellular space, interstitial edema is part of a questionable fluid

concept and not a surprising accident”, wie Chappell et al., 2008 [12] feststellen.

Der Volumeneffekt der eingesetzten Infusionslosung ist zudem von der Kompetenz der Ge-
fabarriere mit intakter Glykokalyx abhéangig. Diese kann jedoch beispielsweise bei mecha-
nischem Stress [12], Ischédmie [29], Sepsis [30] oder Hypervolamie mit konsekutiver Ausschiit-
tung von atrial natriuretic peptide so verdandert werden, dass eine Extravasation von Fliis-
sigkeit und Makromolekiilen bedeutend zunimmt [26]. Die Wahl des Volumenersatzmittels

muss also kontextsensitiv erfolgen.

Neben dem durch Alteration der Gefabarriere bedingten Verlust an proteinreicher Fliissig-
keit entstehen intravasale Volumenverluste insbesondere durch einen akuten Blutverlust. Der
Einsatz von Infusionen mit ausreichendem Volumeneffekt ist hier zur kausalen Therapie an-
gezeigt [12]. Um Zeitpunkt und Ausmafl der Anwendung zielfithrend entscheiden zu kénnen,

muss die Menge des intraoperativen Blutverlusts akkurat bestimmmt werden.



1.3 Methoden der intraoperativen Blutverlustmessung

1.3.1 Visuelle Schiatzung

Der zur Steuerung der Volumen- und Transfusionstherapie mafigebliche intraoperative Blut-
verlust wird zumeist tiber eine visuelle Schatzung bestimmt [31]. Beachtet wird hierbei sicht-
bares Blut in OP Tiichern, im OP Feld, im OP Sauger und auf dem Boden.

Die Schwierigkeit einer akkuraten visuellen Bestimmung ist seit langem bekannt [32-35].
“Our conception of the amount of blood lost in a given operation is, in general, vague.”
schreiben Gatch und Little im Jahr 1924 [35]. Thornton konstatiert 1963 [36]: “Subjective
estimation by visual assessment is extremely unreliable, and should certainly not be relied
upon in any but the fittest of adult patients for the simplest of operations.”

Die visuelle Schétzung bleibt jedoch die gangige Praxis und wird in einer Umfrage im Jahr
2020 von der Mehrheit der befragten Arztinnen und Arzte an deutschen Universitétsklini-
ken als geeignet bewertet [31]. Dabei ist die Ungenauigkeit der visuellen Schétzung in vielen
experimentellen Simulationen, sowie in Studien mit Vergleich eines geschiatzten mit einem
objektiv gemessenen operativen Blutverlust belegt.

In mehreren Simulationsstudien [37-42] wurde eine bekannte Menge an Spenderblut, Tier-
blut oder Blutattrappe in nachgestellten Operationssituationen bzw. getriankten Tichern
und Kompressen von Probanden verschiedener Berufsgruppen geschitzt. Auch in der Ge-
burtshilfe wurden dhnliche Simulationen durchgefithrt [43-49]. Zudem wurde der geschétzte
Blutverlust in Operationen mit einer objektiven Messung des Blutverlusts verglichen [50-55].
Sowohl in den Simulationen als auch in Vergleichsstudien ergaben sich erhebliche Abweichun-
gen der Schéitzungen von der tatsidchlichen Menge.

In einer systematischen Literaturiibersicht zur visuellen Blutverlustbestimmung von Ger-

dessen et al., 2021, [56] wurde in vier Studien eine Tendenz zur Uberschitzung festgestellt,



wahrend in zwolf Studien die Teilnehmer den tatséchlichen Blutverlust eher unterschatzten.
Tran et al., 2021, [57] erkennen in ihrem systematischen Review mit Meta-Analyse bei sie-
ben untersuchten Studien zum Vergleich von visueller mit objektiver Blutverlustbestimmung
insgesamt eine Unterschatzung im visuell ermittelten Blutverlust. Die Hohe des Messwertes
beeinflusst dabei die Messgenauigkeit: hohere Blutverluste werden eher unterschétzt [39, 50,

58-60).

Rothermel et al. [38] stellten zudem eine hohe intrapersonelle Variabilitdt der Schatzungen

fest. Nur 27% der Probanden tber- oder unterschiatzten Blutverluste konsequenterweise.

Fehlerhafte Schétzungen bestehen zudem unabhéngig von Berufsgruppen [53] und bessern
sich auch nicht mit zunehmender Berufserfahrung, wie in der Betrachtung von neun Studi-
en mit insgesamt 655 Probanden in der Literaturiibersicht von Gerdessen et al., 2021 [56]
dargestellt wurde. Ursédchlich mag sein, dass im klinischen Alltag die Schatzung meist nicht
mit der tatsachlichen Blutverlustmenge verglichen werden kann, und somit ein Lernprozess

nicht stattfindet [37].

Verschiedene Aufgaben der visuellen Schéitzung bereiten dabei Schwierigkeiten. So werden
vollgesogene Bauchtiicher und Kompressen eher unterschétzt, wie bereits 1932 postuliert
[34] und im Simulationsexperiment von Meiser et al., 2001 [37] bestétigt. Verdiinntes Blut
wird in dieser Studie bei zunehmender Verdiinnung stérker iiberschétzt, trotz entsprechenden
Hinweises an die Teilnehmer. Dies beruhe auf der intensiven Farbgebung von Blut: “Bereits 50
ml Blut in 1 1 Kochsalzlosung fiihrten zu einer intensiven Rotfarbung mit kaum erkennbarer
Zunahme der Transparenz”, wie die genannten Autoren [37] feststellen (Abbildung 4).

Ergebnisse lassen sich durch Schulungsprogramme [42; 61] und Vergleichsbilder als visuelle

Hilfen verbessern [62]. Diese Moglichkeiten werden jedoch kaum eingesetzt [31].
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Abbildung 4: Verdinntes Blut im OP Sauger: 50ml (8) und 400ml (7), aus Meiser et al.,
2001 [37], Abdruck mit freundlicher Genehmigung Springer Nature Customer Service Centre
GmbH

1.3.2 Objektive Messmethoden

Als Alternative zur visuellen Schéitzung stehen verschiedene Methoden der objektiven Blut-
verlustmessung zur Verfligung, welche jedoch wenig praktischen Einsatz finden. Tabelle 1
zeigt hierzu eine Ubersicht mit Angabe der Anwendung im klinischen Alltag aus der Umfra-

ge von Piekarski et al., 2020 [31].

Die direkte Messung von Blutverlusten findet hauptséchlich in der Geburtshilfe statt [63]
und ist eine der altesten und einfachsten Methoden [64]. In der S2k Leitlinie der Deutschen
Gesellschaft fiir Gynékologie und Geburtshilfe zur peripartalen Blutung [65] wird der Einsatz
von kalibrierten Blutauffangbeuteln neben der gravimetrischen und der mit Vergleichstafeln

unterstiitzten visuellen Blutverlustbestimmung empfohlen.

In der 1942 von Wangensteen [66] beschriebenen gravimetrischen Methode wird das Trocken-

gewicht von dem Gewicht der benutzten OP Tiicher abgezogen. Die Differenz bestimmt tiber
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Tabelle 1: Ergebnisse einer Umfrage zur Anwendung von Messmethoden des Blutverlusts,
nach Piekarski et al., 2020 [31]

Methoden Anwendung (%)
Visuelle Schétzung durch Anésthesist/-in 64,1
Visuelle Schéitzung durch Operateur/-in 56,1
Abmessung der Blutmenge im OP-Sauger 64,7
Photometrische Bestimmung des Blutverlusts 7,6
Wiegen von OP Tiichern 8,1
Direkte Abmessung 19,2
Feature Extraction Technologie 4,0
Messung des Hamoglobinwerts in Drainagen/OP-Sauger 21,7
Computer-assistierte Wiegesysteme 0,1
Auswaschmethode 6,1

die Gleichung 1g = 1ml das gemessene Blutvolumen [67]. Bei reinem Blutverlust wird auf-
grund des hoheren Eigengewichtes von Blut ein zu niederiger Blutverlust bestimmt [31]. Bei
zunehmender Verdiinnung des Blutes mit anderen Fliissigkeiten, z.B. bei Aszites, ist eine
Uberschitzung des Blutverlusts moglich. Zudem wird nur der im Wiegematerial enthaltene
Blutverlust in die Berechnung einbezogen. Das Ergebnis ist entsprechend ungenau [56, 64,

68].

Gatch und Little beschrieben 1924 eine Messung mittels Farbmetrik [35]. Hier wurde mit
Blut kontaminiertes Operationsmaterial ausgewaschen und das in der Losung enthaltene Ha-
moglobin mit dem Zusatz eines Reagenzmittels stabilisiert. Es folgte die Bestimmung der
Hamoglobinkonzentration iiber eine Farbmessung mittels Kolorimeter. Uber das bekannte
Volumen der Verdiinnungslosung und die praoperative Hiamoglobinkonzentration des Pati-
enten wurde das Blutvolumen errechnet. Mit der Auswertung im Spektralphotometer wird
das Vorgehen heute als Referenzmethode akzeptiert. Aufgrund des umstéandlichen Verfahrens

bleibt der Einsatz jedoch auf postoperative und wissenschaftliche Analysen beschrankt [31].

Intraoperativ anwendbar ist eine Blutverlustmessung mittels “Feature Extraction”, eine com-

putergestiitzte Bildanalyse von fotografierten OP Ttichern und OP Sauger [69]. Das Tablet-
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basierte System erreicht in Vergleichsstudien der spektrometrischen Methode vergleichbare
Ergebnisse [69-71] und wird von dem entwickelndem Unternehmen zur Quantifizierung von

peripartalen Blutverlusten vermarktet [72].

Blutverlust lasst sich zudem tiber mathematische Modelle bestimmen. Unter Annahme der
Normovolédmie durch Volumenersatz beschrieben Bourke und Smith 1974 [73] erstmalig eine
Formel zur Blutverlustberechnung tiber die Veranderungen im Hamatokritwert. Von mehre-
ren Autoren erfolgte eine Fortentwicklung [74-79].

Im Folgenden schrittweise erlautert, berechnet sich der Blutverlust nach Rehm et al., 2017
[21] iiber den Verlust an Erythrozytenvolumen AEV und den Mittelwert aller gemessenen

Hamatokritwerte. Fiir den Gesamtblutverlust einer Operation gilt also:

AEV gesamt
mittleres Hamatokrit

Blutverlust jesamt =

Dabei wird der Erythrozytenvolumenverlust AEV iiber die Differenz der gemessenen Ery-
throzytenvolumina EV sowie der Addition der bis zur Messung transfundierten Erythrozy-
tenkonzentraten errechnet. Bei Berechnung des Gesamtblutverlusts einer Operation lautet

die Gleichung:

AEV gesamt — EV praoperativ  ~ EV postoperativ + EV trans fundiert

Das jeweilige Erythrozytenvolumen E'V berechnet sich tiber den Hamatokritwert zum Mes-
szeitpunkt und das normovolame Gesamtblutvolumen des Patienten. Zur Berechnung eines

Gesamtblutverlusts sind die pra- und postoperativen Hamatokritmessungen relevant. Das
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praoperative Erythrozytenvolumen errechnet sich nach:

EV prioperativ = Hamatokrit prsoperativ * Blutvolumen

Das postoperative Erythrozytenvolumen EV ,ostoperativ berechnet sich analog dazu iiber den

postoperativen Hamatokrit:

EV postperativ = Hamatokrit postoperativ * Blutvolumen

Statt des postoperativen Hamatokrits kann ebenso ein intraoperativ gemessenes Hamatokrit
verwendet werden. So ergibt sich dann anstelle des Gesamtblutverlusts ein Blutverlust bis
zum jeweiligen Messzeitpunkt des intraoperativen Hamatokrits. Eine zeitaktuelle Angabe des
Blutverlusts kann der Entscheidungsfindung in der intraoperativen Volumen- und Transfu-
sionstherapie dienen.

Das Blutvolumen des Patienten ldsst sich dabei nach Moore [80] bzw. Nadler et al [81] tiber
Grofe, Gewicht und Geschlecht des Patienten bestimmen. Vom International Council for
Standardization in Haematology [82] wird jedoch die Berechnung des Blutvolumens iiber die

Korperoberfliche empfohlen.

Die mathematische Blutverlustbestimmung wurde in mehreren Studien validiert. Mit einem
Referenzwert aus direkter und gravimetrischer Messung in 50 Operationen erzielten Bourke
und Smith mit der Blutverlustberechnung tibereinstimmende Ergebnisse. Ward et al. [74]
bestatigten die Formel experimentell im Tiermodell. Hier wurde unter Volumenersatztherapie

eine vorab errechnete Blutmenge entfernt, um ein Zielhamatokrit von 30 % zu erreichen.

In Vergleichen der mathematischen Berechnung mit objektiven Messmethoden in Operatio-

nen und Geburten konnten Milosevic et al., 2011 [83] bei 1487 gynékologischen Patientinnen,
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Oba et al., 2019 [84] bei 56 offenen Leberresektionen und Kahr et al., 2018 [85] bei 921 Pati-
entinnen der Geburtshilfe eine signifikante Korrelation feststellen. In der aktuellen systema-
tischen Literaturtiibersicht und Meta-Analyse zu Techniken der Blutverlustbestimmung von
Tran et al., 2021 [57], wird im zusammengefassten Ergebnis aus sechs Studien mit Verglei-
chen eines berechneten mit einem objektiv gemessenen Blutverlust eine mittlere Abweichung
von 386 ml ermittelt. Basierend auf ihrer Literaturbewertung wird die Berechnung des Blut-
verlusts abschliefend von den Autoren als bevorzugte Methode der Blutverlustbestimmung

empfohlen.

1.4 Anwendung der intraoperativen Blutverlustberechnung in

der Volumentherapie

1.4.1 Drei-Stufen-Konzept zur Volumentherapie

Basierend auf der Kenntnis eines in Echtzeit ermittelten intraoperativen Blutverlusts kann
die Volumentherapie optimiert werden. So ist ein rechtzeitiger, addquater und zielorien-
tierter Volumenersatz mit situativ angemessenen Préaparaten moglich [12]. Dabei kann das
Drei-Stufen-Konzept nach Rehm et al., 2017 [21] als rationales Modell eine Orientierung
bieten. Hierbei werden in der ersten Stufe Fliissigkeitsverluste durch Urin und perspiratio
insensibilis 1 zu 1 mit Kristalloid ausgeglichen. Zusatzlich konnen Blutverluste im Verhéltnis
1 zu 5 ersetzt werden, allerdings bedeutet dies eine Verschiebung von 80% des infundierten
Kristalloids in das Interstitium. Somit ist dieser Therapie eine Grenze gesetzt, da die zuneh-
mende Odembildung das individuelle Behandlungsergebnis beeintrichtigt. Ein Ersatz von
Verlusten von bis zu 20% des initialen Blutvolumens kann als Orientierungswert empfohlen
werden. Bei zunehmender Blutung sollte in einer zweiten Stufe ein Volumenverlust mit Kol-

loiden ersetzt werden. Durch die Infusionstherapie besteht jedoch eine zunehmende Dilution
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der Gerinnungsfaktoren, sowie bei Hydroxyethylstarke und Gelatine eine Beeintréchtigung
der Gerinnung. So miissen in einer dritten Stufe hohe Blutverluste bedarfsgerecht durch
eine Transfusionstherapie mit Erythrozytenkonzentrat, Fresh frozen plasma, Thrombozyten-
konzentrate und Gerinnungsfaktoren behandelt werden. Anhand eines Fallberichts (Kapitel
5.3) kann das praktische Vorgehen und der Vorteil der bedarfsgerechten Volumentherapie

verdeutlicht werden.

1.4.2 Intraoperative Verfiigbarkeit

Zusétzlich zur Anzeige des errechneten Blutverlusts kann die Grenze zwischen Stufen 1 und
2 des Volumenersatzes nach Drei-Stufen-Konzept berechnet und in entsprechender Software
als Orientierung angezeigt werden. Eine Umsetzung dessen besteht in einer mobil und online!
verfiigharen Web App von Peuckert, M., 2020 [86]. Hier wird nach manueller Eingabe der
notwendigen Parameter der errechnete Blutverlust angezeigt. Zudem wird unter Beriicksich-
tigung der realen Volumeneffekte der eingesetzten Infusionen eine Volumenbilanz und das

Drei-Stufen-Konzept zur Volumentherapie berechnet und dargestellt.

Effizienter ist zu diesem Ziel die Integration eines Berechnungstools in bestehende Systeme,
da der Software bekannte Grofien nicht zusatzlich eingegeben werden miissen. Die Umsetzung
des Berechnungstools im Narkosedokumentationsprogramm des Klinikums der Universitat
Miinchen ist in Abbildung 5 dargestellt.

Die Anwendung kann jedoch keine Therapie- und Handlungsempfehlungen erstellen, sondern
bietet mit einer Blutverlustberechnung sowie einer Darstellung des Stufenkonzepts nach
Rehm et al., 2017 [21] lediglich zeitaktuelle Information zur Unterstiitzung der érztlichen

Entscheidungsfindung in der Blutverlustbestimmung und Volumentherapie.

thttps:/ /peuqui.gitlab.io/narcocalc/# /Haemostaseologie
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Abbildung 5: Darstellung der Blutverlustberechnung im Narkosedokumentationsprogramm
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2 Ziel der Arbeit

Eine intraoperativ verflighare zeitgleiche objektive Berechnung des Blutverlusts ermoglicht
eine prazise, bedarfsgerechte Volumentherapie zur Erhalt der Euvolamie und somit ein op-

timiertes kurz- und langfristiges Behandlungsergebnis.

In der vorliegenden Arbeit sollen die Ergebnisse und die Auswirkung der Verfiigbarkeit ei-
nes digitalen Tools zur Blutverlustberechnung mit Darstellung des Drei-Stufen-Schemas zur
Volumentherapie im Narkosedokumentationsprogramm des Klinikums der Universitat Miin-

chen vergleichend untersucht werden.

Die Fragestellung umfasste im Einzelnen:

1. Vergleich der Methoden visuelle Schétzung und Berechnung des Blutverlusts, insbe-
sondere deren Ubereinstimmung, Abweichung, Streuung und die Abhéngigkeit der Un-

terschiede von der Hohe der Messwerte.

2. Verédnderungen im érztlich dokumentierten Blutverlust nach Verfiigbarkeit einer intra-

operativen Blutverlustberechnung.

3. Auswirkung der Verfiigharkeit einer objektiven Blutverlustmessung und einer Darstel-
lung des Drei-Stufen-Schemas zur Volumentherapie auf die Volumen-, Transfusions-
und Katecholamintherapie, sowie daraus resultierende Bilanzen und hamodynamische

Parameter.
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3 Methoden

3.1 Studiendesign

Die Ergebnisse und die Auswirkung der Verfligbarkeit einer intraoperativen Blutverlustbe-
rechnung wurden in einer retrospektiven Analyse von Operationsdaten aus der digitalen
Narkosedokumentation des Klinikums der Universitdt Miinchen untersucht.

Im ersten Teil der Auswertung wurde im Gesamtdatensatz die arztliche Blutverlustschéitzung
mit der Blutverlustberechnung verglichen, um Ubereinstimmung bzw. Abweichung zwischen
den Messmethoden festzustellen und zu charakterisieren.

Zur Analyse der Auswirkung der Verfiigbarkeit der Blutverlustberechnung auf die Blutver-
lustschatzung und die angewandte Therapie wurden anschlieend Vergleichsgruppen gebil-

det:

o Vor Einfithrung der Blutverlustberechnung in die Narkosedokumentationssoftware im
Jahr 2017 war der errechnete Blutverlust fiir die érztliche Entscheidungsfindung nicht
verfiighar. Eine Berechnung des intraoperativen Blutverlusts war fiir diese Jahre je-
doch riickwirkend auf Basis der zum Zeitpunkt gemessenen Hamatokritwerte moglich.
Diese Operationen standen fiir die Vergleichsgruppe ohne Blutverlustberechnung zur

Verfligung.

e Ab 2018 konnte die Blutverlustberechnung, sowie die Berechnung der Grenze zum
sinnvollen Einsatz von Kristalloid im Rahmen des Drei-Stufen-Schemas zur Volumen-
therapie, eingesehen werden. Anzunehmen war eine Ubergangszeit bis zur Etablierung
der Anwendung in der klinischen Praxis. Somit wurden Operationen des aktuellsten
verfiighbaren Jahres 2019 als zu untersuchende Gruppe mit Verfiigharkeit der Blutver-

lustberechnung verwendet.
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Um eine Veranderung im geschétzten Blutverlust nach Verfiigbarkeit der Blutverlustberech-
nung zu untersuchen, wurde in den zu vergleichenden Gruppen jeweils die Differenz aus dem
berechneten und dem geschétzten Blutverlust bestimmt. Bei Akzeptanz des Berechnungs-
tools und einer Anwendung in der drztlichen Blutverlustschitzung miissten sich Berechnung
und Schétzung annédhern, und sich somit der Betrag der Differenz in der Gruppe mit Blut-
verlustberechnung im Vergleich zur Gruppe ohne Blutverlustberechnung verringern.

Anschlieflend wurde die Auswirkung eines veranderten Schétzverhaltens sowie der verfiigha-
ren Darstellung des Drei-Stufen-Schemas auf die angewandte Volumentherapie in der Gruppe
mit Blutverlustberechnung im Vergleich zur Gruppe ohne Blutverlustberechnung untersucht.
Im Einzelnen betrachtet wurden hier Kristalloid- und Kolloidinfusionen sowie Transfusionen.
Schliellich wurden die hierbei resultierenden Fliissigkeits- und Volumenbilanzen sowie die

Norepinephringabe und hdmodynamische Parameter verglichen.

3.2 Subgruppen

Die Analyse der Ergebnisse erfolgte stratifiziert in Subgruppen nach ansteigendem Blutver-
lust. Die Notwendigkeit hierzu ergab sich einerseits aus dem in der Literatur beschriebenem
Einfluss der Hohe des Blutverlusts auf die Qualitit der Blutverlustschatzung [39, 50, 58-60],
welche sich auch in der vorliegenden Arbeit bestatigte.

Zudem wurde die Blutverlustberechnung von der Narkosedokumentationssoftware mit Si-
cherheit nur bei der Entscheidung zur Transfusion angezeigt, welche naturgemaf eher bei
Operationen mit hoherem Blutverlust eintritt. Jederzeit konnte die Berechnung selbstver-
stdndlich auch auf arztliche Initiative im Programm eingesehen werden.

Des Weiteren blieb durch die Einteilung der Subgruppen nach errechnetem Blutverlust dieser

in den jeweils zu vergleichenden Gruppen in entsprechender Hohe, so dass eine Veranderung
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der Differenz durch eine Verdnderung in der Blutverlustschatzung bedingt sein musste.
Zuletzt war eine Untersuchung der Wirkung der Blutverlustberechnung auf die Volumenthe-
rapie nur in den Gruppen mit einer tatséichlich festgestellten Verinderung der Blutverlust-
schitzung aussagefihig.

Erstellt wurden Gruppen nach ansteigendem Blutverlust in jeweils 1000 ml Stufen. Aufgrund
der hohen Anzahl an Operationen in der ersten Gruppe 0-1000 ml wurde diese in zwei 500
ml Abschnitte geteilt.

Bedingt durch die reduzierte Anzahl und der weiten Streuung der Ergebnisse in Operationen
mit Blutverlust iiber 5000 ml wurden diese zu einer Gruppe zusammengefasst und separat
ausgewertet.

Ebenfalls als Sonderfall analysiert wurden Operationen mit negativ berechnetem Blutverlust.

3.3 Propensity score matching

Im Kontrast zur randomisierten Kontrollstudie ist die nicht gesicherte Vergleichbarkeit der
Interventions- und Kontrollgruppen aufgrund moglicherweise bestehenden systematischen
Unterschieden und ungleich verteilten Storgrofien ein Nachteil einer retrospektiven Beobach-
tungsstudie.

Eine intuitive Technik zur Annaherung an die Aussagekraft einer randomisierten Studie ist
das propensity score matching. Aus einem Vektor der bekannten Kovariaten kann das Ver-
fahren einen einzelnen propensity score errechnen, auf dessen Basis die Gruppen balanciert
werden konnen. Somit kann ein Interventionseffekt auf die Zielparameter mit reduziertem
Bias untersucht werden [87]. Subjekte in Interventions- und Vergleichsgruppe mit &hnlichem
propensity score sollen eine dhnliche Verteilung der Kovariaten aufweisen [88].

Definitionsgeméf stellt der propensity score die Wahrscheinlichkeit dar, auf Basis der Kova-
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riaten der Interventionsgruppe zugeordnet zu werden [89].

Die Auswahl der Paare kann iiber ein nearest neighbor Modell erfolgen, wobei fiir ein Subjekt
der Interventionsgruppe jeweils ein Subjekt der Kontrollgruppe mit ahnlichem propensity
score gefunden wird. Das Paar wird dann aus dem Auswahlverfahren entfernt und das néch-
ste Subjekt der Interventionsgruppe ausgewéahlt bis alle Paare erstellt sind. In der vorliegen-
den Analyse standen nach Ausschliissen fiir n=1625 Subjekte der Gruppe mit Verfiigharkeit
der Blutverlustberechnung (Jahr 2019) n=3452 mogliche Subjekte fiir die Vergleichsgruppe
ohne Verfiigbarkeit der Blutverlustberechnung (Jahre 2015,2016) zur Auswahl.

Dieses “greedy matching” Modell hat allerdings den Nachteil, dass die Gesamtheit der Di-
stanzen nicht betrachtet wird. Eine Revision vorangegangener Paarungsentscheidungen zur
Verbesserung des Gesamtergebnisses ist nicht moglich [90]. Angewendet wurde daher in die-
ser Analyse das optimal matching. Hier wird die Selektion mit dem Ziel einer minimierten
mittleren Distanz aller Paarungen verbessert.

Als Kovariaten zum matching verwendet wurden alle demographischen und perioperativen
Daten, welche in guter Qualitdt im Datensatz verfiighar waren und einen plausiblen Einfluss
auf Messgrofien darstellen konnten. Die einzelnen Operationstypen wurden dabei iiber den
Operationen- und Prozedurenschliissel, Version 2019, des Deutschen Instituts fiir Medizini-
sche Dokumentation und Information nach chirurgischer Disziplin gruppiert. Im Einzelnen
waren die zum matching eingesetzten Parameter: Alter, Geschlecht, BMI, ASA Klassifikati-
on, sowie praoperatives Himoglobin, Schnitt-Naht-Zeit und Operationsgruppe. Das Verfah-

ren wurde nach der Einteilung in Subgruppen in jeder Subgruppe einzeln durchgefiihrt.
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3.4 Patientenkollektiv

Zur Analyse wurde eine Datenbank aus allen Operationen und diagnostischen Eingriffen von
Patienten im Alter von 18 bis 85 Jahren in den Jahren 2015, 2016, 2018 und 2019 im Kli-
nikum der Universitat Miinchen erstellt. Hierzu wurden demographische und perioperative
Parameter aus der digitalen Patienten- und Anésthesiedokumentation abgefragt.

Das Jahr 2017 wurde nicht einbezogen, da im Verlauf dieses Jahres die Integration des
Blutverlust-Berechnungstools in die Software stattfand.

Die Patientendaten wurden vor der Auswertung irreversibel anonymisiert. Das Studienvor-
haben wurde von der Ethikkomission der Ludwig-Maximilians-Universitat Miinchen geprift
und genehmigt (Projekt-Nr. 21-0093).

Es ergab sich ein Gesamtdatensatz von 18213 Eingriffen.

3.5 Ausschlusskriterien

Da die Schéatzung des intraoperativen Blutverlusts, sowie die perioperative Volumentherapie
beobachtet werden sollten, wurden nichtoperative Tatigkeiten (n=454) ausgeschlossen. Eben-
falls vor der Analyse entfernt wurden Operationen der Herz- und Gefafichirurgie (n=4992),
da hier die Blutverlustschéitzung durch die extrakorporale Zirkulation erschwert ist.

Aufgrund des nichtkurativen Therapieziels wurden Operationen mit Patienten der ASA Klas-

sifikation 6 (n=10) ebenfalls nicht untersucht.

3.6 Fehlerhafte Daten

Im Datensatz bestanden zudem fehlende Daten in der Blutverlustberechnung (Anzahl n =

4817, Anzahl jeweils nach bereits erfolgten Ausschliissen und fiir die Schnitt-Naht-Zeit), im
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préaoperativen Hamoglobin (n = 445) sowie in der Urinausscheidung (n = 464) und dem
mittleren arteriellen Druck (n = 1). Da es sich bei der Blutverlustberechnung um einen zur
Ermittlung des Interventionseffektes mafigeblichen Parameter und bei dem préaoperativen
Hémoglobin um eine im propensity score matching verwendete Kovariate handelt, wurden
die jeweiligen Operationen von der Auswertung ausgeschlossen.

In den Analysen der Bilanzen bzw. des mittleren arteriellen Drucks wurde die Anzahl der
untersuchten Operationen auf vollstandig vorhandene Datenséatze reduziert.

Operationen mit einem negativen errechneten Blutverlust wurden ebenfalls ausgeschlossen,
eine separate Untersuchung dieser Operationen zur Ursachenabklédrung ist in Kapitel 5.4
dargestellt.

Nach Applikation der Ausschlusskriterien ergab sich ein Datensatz von n=6900 Operationen.

Abbildung 6 verdeutlicht graphisch die Entwicklung der Studienpopulation.

3.7 Parameter

Alle gemessenen Parameter beziehen sich ausschliellich auf die Schnitt-Naht-Zeit. Variablen
der Infusions- und Katecholamintherapie stellen die Gesamtgabe wahrend der Schnitt-Naht-

Zeit dar. Als Messgrofien erfasst wurden im Einzelnen:

3.7.1 Demographische Daten

Alter in Jahren

Geschlecht (m/w)
« BMI (errechnet aus Gewicht und GroBe) in kg/m 2

« Jahr des Eingriffs
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Ausgangsdatensatz

Alle Operationen 2015, 2016, 2018, 2019 (n = 18213)

Minus

Minus

Minus

A 4

Ausschlusskriterien:
ASA Klassifikation 6 (n = 10)
Nichtoperative Tatigkeit (n = 454)
Herz- und GefédBoperationen (n = 4992)

Fehlende Daten:
Blutverlustberechnung (n = 4817)
Préoperatives Hb (n = 445)

Separate Betrachtung:
Negativer errechneter Blutverlust (n = 595)

Vergleich des geschiitzten und errechneten Blutverlusts

Operationen 2015, 2016, 2018, 2019 nach Ausschliissen (n = 6900)

Minus

Minus

A 4

Jahr 2018 (n = 1823)

1:1 optimal propensity score matching:
Ohne Match (n = 1827)

Vergleich der Gruppen mit und ohne Verfiigbarkeit der Blutverlustberechnung
Operationen nach propensity score matching (n = 3250)

Gruppe 2015/2016 ohne Verfiigbarkeit der Berechnung (n = 1625)
Gruppe 2019 mit Verfiigbarkeit der Berechnung (n = 1625)

Abbildung 6: Flowchart Daten
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3.7.2 Perioperative Daten

o Operationsgruppe: Zusammenfassung der einzelnen Operationstypen iiber den
Operationen- und Prozedurenschliissel (OPS) DIMDI nach chirurgischer Disziplin

o ASA Klassifikation

 Préoperatives Himoglobin in g/dl

e Schnitt-Naht-Zeit in Minuten

o Urinausscheidung in ml

3.7.3 Daten der Volumen-, Transfusions- und Katecholamintherapie

o Kristalloidinfusion in ml

e Kolloidinfusion in ml

— Albumin 20%

— Hydroxyethylstarke

o Erythrozytenkonzentrat in ml
e Fresh frozen plasma in ml

o Norepinephrin in mg

3.7.4 Hamodynamische Parameter

o Mittelwert der Herzfrequenz in bpm

o Mittelwert des mittleren arteriellen Drucks in mmHg

3.7.5 Blutverlust

o Geschatzter Blutverlust nach Protokoll in ml
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e Frrechneter Blutverlust in ml

o Differenz Errechneter - Geschatzter Blutverlust in ml

3.7.6 Bilanzen

Die Volumen- und Fliissigkeitsbilanzen wurden fiir die Schnitt-Naht-Zeit ermittelt. Die Fliis-
sigkeitsbilanz stellt die Differenz aus Einfuhr aller Infusionen und Transfusionen sowie der
Ausfuhr von Blutverlust, Urin und Perspiratio insensibilis dar. Letztere wurde mit der For-
mel 0,5 ml pro kg pro Stunde [91] aus der gegebenen Schnitt-Naht-Zeit berechnet.

Die Volumenbilanz wurde analog zur Fliissigkeitsbilanz erstellt, jedoch wird in der Berech-
nung der Einfuhr der Volumeneffekt der eingesetzten Infusionen und Transfusionen beachtet.
Der Volumeneffekt bedeutet den Anteil der eingesetzten Infusion, welcher nach intravenoser
Anwendung im intravasalen Raum verbleibt. Bei Volumeneffekten von iiber 100% wird iiber
kolloidosmotischen Druck zusétzlich Fliissigkeit aus dem Interstitium in das Gefafl bewegt.
Direkt gemessene Volumeneffekte sind in Tabelle 2 fiir Infusionen dargestellt. Kristalloid
wurde nach Ausgleich von Urin und Perspiratio insensibilis mit 20% angerechnet. Erythro-

zytenkonzentrat und Fresh frozen plasma wurden mit 100% Volumeneffekt einbezogen [21].

Tabelle 2: Direkt gemessene Volumeneffekte von Volumenersatzpraparaten, nach Rehm et
al., 2017 [21]

Infusionslosung Volumeneffekt in %

Humanalbumin 5% 85
Humanalbumin 20% 185
HES 6% 200/0,5 90
HES 6% 130/0,4 98
Ringerlaktat 18

Die Bilanz wird in der Ausfuhr mafigeblich durch den intraoperativen Blutverlust bestimmt.
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Daher wurde jeweils fiir den geschatzten und fiir den berechneten Blutverlust eine Volumen-
und eine Fliissigkeitsbilanz ermittelt.

In 312 Operationen in den zu untersuchenden Vergleichsgruppen nach propensity score mat-
ching fehlte eine Angabe zur Urinausscheidung, somit konnte in diesen Operationen keine
Bilanz errechnet werden. Daher wurden in der Auswertung der Bilanzen diese Operationen

nicht einbezogen.

3.8 Statistische Auswertung

3.8.1 Software

Zur Datenanalyse wurde die statistische Programmiersprache R, Version 4.0.3 [92], mit zu-
satzlichen Programmbibliotheken [93-97] in der Entwicklungsumgebung R Studio, Version
1.4.1103 [98], eingesetzt. Durch die Erstellung der schriftlichen Arbeit als dynamisches Do-
kument in R Markdown [99, 100] bleiben alle am Ausgangsdatensatz durchgefithrten Schritte

der Datenvorbereitung, Auswertung und Darstellung transparent und reproduzierbar.

3.8.2 Verfahren

Bei graphischer Uberpriifung im Quantil-Quantil-Diagramm sowie im Kolmogorow-Smirnow
Test der untersuchten Variablen konnten keine Normalverteilungen festgestellt werden. Die
Angabe der Messwerte erfolgt daher bei kontinuierlichen Variablen als Median mit 25. und
75. Perzentil bzw. graphisch als Box-plot.

Als Test zum Vergleich der Ergebnisse der propensity score gepaarten Gruppen wurde bei
kontinuierlichen Variablen ein Wilcoxon-Signed-Rank-Test, bei kategorialen Variablen je
nach Gruppenumfang ein Chi-Quadrat Test oder ein Exakter Fisher Test durchgefiihrt. Ein

p-Wert < 0,05 wurde als signifikant festgelegt.
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3.8.3 Darstellung der Ergebnisse

Da durch die Analyse in Subgruppen pro untersuchter Variable eine grofie Anzahl an
Messwerten ermittelt wurden, war zur effizienteren Interpretation der Ergebnisse eine gra-
phische Darstellung einer tabellarischen Angabe iiberlegen. Gruppiert nach zunehmendem
errechneten Blutverlust, wurden die Ergebnisse der Gruppen mit und ohne Verfiigharkeit
der Blutverlustberechnung jeweils als Box-plot mit Angabe des p-Werts im Wilcoxon-
Signed-Rank-Test gegentibergestellt. Eine tabellarische Darstellung aller Ergebnisse ist

zusatzlich im Anhang verfiigbar.

Zum Vergleich der zwei Messmethoden des intraoperativen Blutverlusts wurde ein Bland-
Altman-Diagramm erstellt. In diesem “plot of the difference of two measurements against
their means” [101] kann die Ubereinstimmung bzw. Abweichung zweier Messmethoden gra-
phisch erfasst werden. Zudem l&sst sich ein systematischer Messfehler und die Abhéngigkeit
der Abweichung von der Hohe der Messwerte darstellen. Zur Interpretation werden horizon-
tal der Mittelwert der Differenz sowie die 95% limits of agreement aufgetragen. Besteht keine

Normalverteilung der Differenz, kann die Darstellung mit Perzentilen erfolgen [102].

29



4 Ergebnisse

4.1 Demographische Daten und Operationsparameter

Die demographischen und perioperativen Parameter der analysierten Operationen im Ge-
samtdatensatz sowie in den propensity score gepaarten Gruppen mit Blutverlustberechnung
(Jahr 2019) und ohne Blutverlustberechnung (Jahre 2015/2016) sind in Tabelle 3 insgesamt
und in Tabelle 4 fiir alle Subgruppen nach ansteigendem errechnetem Blutverlust dargestellt.
Es besteht nach propensity score matching kein signifikanter Unterschied der untersuchten

Parameter zwischen den Gruppen mit und ohne Blutverlustberechnung.

Tabelle 3: Demographische und perioperative Daten

propensity score matching

Gesamt
Ohne Berechnung Mit Berechnung
2015/2016/ 2015/2016 2019
2018/2019

n 6900 1625 1625
Alter [Jahre] 62.0 [50.0, 73.0] 62.0 [51.0, 74.0] 62.0 [52.0, 74.0] 0.748
Geschlecht = w 2948 (42.7) 710 (43.7) 719 (44.2) 0.777
BMI [kg/m?] 25.8 [22.9, 29.3] 25.7 [23.0, 29.4] 26.0 [22.9, 29.4] 0.587
Prioperatives Hb [g/dl] 12.3 [9.9, 14.0] 12.2 9.9, 13.8] 12.3 9.9, 13.9] 0.823
Schnitt-Naht-Zeit [Min]  203.6 [130.0, 300.0] 206.0 [133.0, 309.0] 208.8 [133.0, 303.0] 0.843
ASA Kilassifikation 0.799

ASA 1 209 ( 3.0) 24 ( 1.5) 25 (1.5)

ASA 2 1377 (20.0) 264 (16.2) 284 (17.5)

ASA 3 3874 (56.1) 971 (59.8) 974 (59.9)

ASA 4 1314 (19.0) 346 (21.3) 325 (20.0)

ASA 5 126 ( 1.8) 20 ( 1.2) 17 ( 1.0)
Operationsgruppe 0.887

Abdominalchirurgie 2257 (32.7) 507 (31.2) 510 (31.4)

Geburtshilfe 230 ( 3.3) 44 ( 2.7) 55 ( 3.4)

Gyniikologie 111 ( 1.6) 21 ( 1.3) 25 ( 1.5)

Hautchirurgie 144 ( 2.1) 40 ( 2.5) 34 (2.1)

(Fortsetzung siehe ndchste Seite)
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Tabelle 3: Demographische und perioperative Daten (Fortsetzung)

Gesamt
Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015/2016/ 2015/2016 2019 P

2018/2019
HNO-Chirurgie 178 ( 2.6) 37 (2.3) 43 ( 2.6)
Lungenchirurgie 775 (11.2) 195 (12.0) 193 (11.9)
Mammachirurgie 32 (0.5) 4(0.2) 2(0.1)
MKG-Chirurgie 94 (1.4) 16 ( 1.0) 22 ( 1.4)
Neurochirurgie 471 ( 6.8) 117 ( 7.2) 107 ( 6.6)
Orthopadie 1653 (24.0) 443 (27.3) 419 (25.8)
Sonstige Operationen 87 ( 1.3) 25 ( 1.5) 25 ( 1.5)
Urologie 868 (12.6) 176 (10.8) 190 (11.7)

Kontinuierliche Variablen als Median [25., 75. Perzentil], p-Wert nach Wilcoxon signed rank test
Kategoriale Variablen als Anzahl (Proportion in %), p-Wert nach Chi Quadrat Test

Tabelle 4: Demographische und perioperative Daten nach Subgruppe errechneter Blutverlust

Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015/2016 2019 P
0-499 ml
n 792 792
Alter [Jahre] 64.0 [51.0, 74.0] 64.0 [51.8, 75.0] 0.814
Geschlecht = w * 359 (45.3) 367 (46.3) 0.724
BMI [kg/m?] 25.9 [23.2, 29.8] 26.3 [23.4, 29.8 0.861
Préaoperatives Hb [g/dl] 12.6 [11.0, 14.2] 12.8 [10.9, 14.2] 0.978
Schnitt-Naht-Zeit [Min] 173.0 [116.9, 261.2] 170.0 [109.6, 252.0]  0.843
ASA Klassifikation T 0.969
ASA 1 20 ( 2.5) 20 ( 2.5)
ASA 2 183 (23.1) 194 (24.5)
ASA 3 507 (64.0) 497 (62.8)
ASA 4 77 (19.7) 77 (19.7)
ASA 5 5 (0.6) 4 (0.5)
500-999 ml
n 272 272
Alter [Jahre] 65.0 [55.0, 75.0] 64.0 [55.0, 74.0] 0.740
Ceschlecht = w * 111 (40.8) 110 (40.4) 1.000

(Fortsetzung siche ndchste Seite)
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Tabelle 4: Demographische und perioperative Daten nach Subgruppe errechneter Blutverlust
(Fortsetzung)

Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015/2016 2019 P

BMI [kg/m?] 26.1 [23.4,29.8]  26.0 [23.0,20.7]  0.805
Préoperatives Hb [g/dl] 12.1 [9.5, 13.7] 12.1 [9.3, 13.8] 0.952
Schnitt-Naht-Zeit [Min] 201.1 [137.0, 290.6] 204.5 [149.5, 291.1]  0.565
ASA Klassifikation 0.933
ASA 1 2(0.7) 2(0.7)
ASA 2 30 (11.0) 37 (13.6)
ASA 3 191 (70.2) 186 (68.4)
ASA 4 45 (16.5) 44 (16.2)
ASA 5 4 (1.5) 3(1.1)

1000-1999 ml
n 244 244
Alter [Jahre] 62.0 [50.8, 73.0]  63.5[50.8, 74.2]  0.639
Geschlecht = w * 102 (41.8) 105 (43.0) 0.855
BMI [kg/m?] 95.7 [22.7,29.0]  25.7[22.2,20.9]  0.873
Préoperatives Hb [g/dl] 10.7 [9.0, 13.1] 10.8 [8.9, 13.1] 0.882
Schnitt-Naht-Zeit [Min] 225.4 [132.6, 349.9] 237.9 [164.0, 313.2] 0.801
ASA Klassifikation 0.922
ASA 1 1(0.4) 2 (0.8)
ASA 2 36 (14.8) 31 (12.7)
ASA 3 134 (54.9) 137 (56.1)
ASA 4 69 (28.3) 71 (29.1)
ASA 5 4 (1.6) 3(1.2)

2000-2999 ml
n 101 101
Alter [Jahre] 62.0 [54.0, 72.0] 64.0 [53.0, 73.0] 0.620
Geschlecht = w * 40 (39.6) 40 (39.6) 1.000
BMI [kg/m?] 25.2 [22.7, 28.4] 26.3 [24.0, 29.0] 0.495
Préaoperatives Hb [g/dl] 11.1 [8.8, 13.3] 11.5 [8.9, 13.3] 0.888
Schnitt-Naht-Zeit [Min] 264.0 [180.0, 345.2] 252.0 [161.0, 374.8] 0.439
ASA Klassifikation | 0.362
ASA 1 1 ( 1.0) 1 (1.0
ASA 2 3 (3.0) 7 (6.9)
ASA 3 48 (47.5) 54 (53.5)
ASA 4 49 (48.5) 39 (38.6)

(Fortsetzung siehe ndchste Seite)
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Tabelle 4: Demographische und perioperative Daten nach Subgruppe errechneter Blutverlust
(Fortsetzung)

Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015/2016 2019 P
3000-3999 ml
n 59 59
Alter [Jahre] 56.0 [46.5, 65.0] 56.0 [48.5, 64.5] 0.859
Ceschlecht = w * 29 (49.2) 26 (44.1) 0.712
BMI [kg/m?] 24.8 [21.1, 28.6] 24.9 [21.2, 27.8] 0.931
Préaoperatives Hb [g/dl] 12.5 [10.6, 13.9] 13.2 [9.6, 14.8] 0.843
Schnitt-Naht-Zeit [Min] 305.0 [212.5, 390.4] 321.0 [229.4, 394.5] 0.763
ASA Klassifikation | 0.939
ASA 2 2(34) 3(5.1)
ASA 3 27 (45.8) 29 (49.2)
ASA 4 27 (45.8) 24 (40.7)
ASA 5 3(5.1) 3(5.1)
4000-4999 ml
n 42 42
Alter [Jahre] 58.0 [50.5, 63.8] 59.0 [54.0, 65.5] 0.943
Ceschlecht = w * 16 (38.1) 15 (35.7) 1.000
BMI [kg/m?] 25.3 [22.5, 29.2] 25.3 [22.6, 28.5] 0.776
Préaoperatives Hb [g/dl] 12.1 [10.0, 13.9] 11.8 [9.8, 13.9] 0.613
Schnitt-Naht-Zeit [Min] 280.8 [213.7, 356.3] 286.5 [238.0, 389.2] 0.910
ASA Klassifikation 0.809
ASA 2 2(4.8) 1(24)
ASA 3 19 (45.2) 20 (47.6)
ASA 4 17 (40.5) 19 (45.2)
ASA 5 4 (9.5) 2 (4.8)
> 5000 ml
n 115 115
Alter [Jahre] 57.0 [48.5, 66.0] 57.0 [46.5, 66.5] 0.918
Ceschlecht = w * 53 (46.1) 56 (48.7) 0.792
BMI [kg/m?] 25.1 [21.9, 28.0] 24.2 [21.6, 28.2] 0.952
Préaoperatives Hb [g/dl] 10.7 [8.8, 12.9] 10.8 [8.9, 13.5] 0.739
Schnitt-Naht-Zeit [Min] 314.0 [235.5, 406.4] 320.0 [231.6, 407.2] 0.460
ASA Klassifikation f 0.275
ASA 2 8 (7.0) 11 ( 9.6)

(Fortsetzung siche ndchste Seite)
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Tabelle 4: Demographische und perioperative Daten nach Subgruppe errechneter Blutverlust
(Fortsetzung)

Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015/2016 2019 P
ASA 3 45 (39.1) 51 (44.3)
ASA 4 62 (53.9) 51 (44.3)
ASA 5 0 ( 0.0) 2 (1.7)

Kontinuierliche Variablen als Median [25., 75. Perzentil], p-Wert nach Wilcoxon signed rank test
Kategoriale Variablen als Anzahl (Proportion in %), p-Wert nach * Chi Quadrat,
1 Fisher Exact Test

4.2 Vergleich des errechneten und des geschatzten Blutverlusts

Im Bland-Altman-Diagramm (Abbildung 7) liegt die mediane Differenz zwischen dem ge-
schéitzten und dem errechneten Blutverlust im Gesamtdatensatz (n = 6900) bei -219 ml.
Eine Ubereinstimmung der beiden Methoden der Blutverlustbestimmung, entsprechend ei-
ner Differenz nahe Null, besteht am ehesten bei Operationen mit Blutverlust im Bereich 500
ml bis 1000 ml.

Bei Eingriffen mit niedrigeren Blutverlusten befinden sich die dargestellten Operationen zu-
meist im negativen Bereich der Differenz. Somit ist fiir Operationen mit wenig Blutverlust
die Schétzung meist hoher als die Berechnung. Bei Operationen mit héherem Blutverlust
dagegen ist die Differenz mehrheitlich positiv, und entspricht somit einem geschétzten Blut-
verlust welcher eher niedriger als der berechnete Blutverlust ist.

Zudem nimmt die Streuung der Differenz bei zunehmendem Blutverlust zu, so dass sich

insgesamt 95% limits of agreement von -1593 ml bis +4708 ml ergeben.

In der Darstellung der Differenz zwischen errechnetem und geschatztem Blutverlust als Box-

plot pro Subgruppe mit zunehmendem Blutverlust (Abbildung 8) zeigt sich ebenfalls am
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Abbildung 7: Bland-Altman-Diagramm zum Vergleich des geschitzten und des
errechneten Blutverlusts. x- und y-Achsen begrenzt auf 99. Perzentile, EBV: Errechneter
Blutverlust, GBV: Geschatzter Blutverlust
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Abbildung 8: Differenz zwischen errechnetem und geschitztem Blutverlust im Ge-
samtdatensatz. EBV: Errechneter Blutverlust, GBV: Geschétzter Blutverlust, Min: Nied-
rigster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand unter 25. Perzentil, Max: Hochster Wert
innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand iiber 75. Perzentil, tabellarische Darstellung im Anhang
(Tabelle 12)
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ehesten fiir die Subgruppe 500 bis 999 ml errechneter Blutverlust eine Ubereinstimmung der
Methoden mit einer medianen Differenz nahe Null, bei -65 [25. Perzentil: -398, 75. Perzentil:
174] ml. In der Gruppe mit Blutverlust 0 bis 499 ml ist die Differenz im Median -500 [-
746, -332] ml, somit besteht hier eine im Vergleich zur Berechnung erhéhte Schéatzung des
Blutverlusts.

Ab der Subgruppe 1000 bis 1999 ml Blutverlust ist die mediane Differenz positiv. Sie nimmt
in jeder Subgruppe mit hoherem Blutverlust zu, bis zu einer medianen Differenz von +1870

[1018, 2822] ml in der Subgruppe 4000 bis 4999 ml.

4.3 Veranderung der Blutverlustschatzung nach Verfiigbarkeit

der intraoperativen Blutverlustberechnung

Ein Vergleich der Differenz zwischen errechnetem und geschatztem Blutverlust in den pro-
pensity score gepaarten Gruppen mit und ohne Blutverlustberechnung ist in Abbildung 9
dargestellt.

Eine Differenz nahe Null entspricht einer Ubereinstimmung der Methoden, welche am ehesten
in der Subgruppe 500 bis 999 ml Blutverlust erreicht wird. Hier besteht auch mit Verfiig-
barkeit der Blutverlustberechnung keine signifikante Verdnderung. In der Subgruppe 0 bis
499 ml mit negativer Differenz und somit erhéhter Schitzung im Vergleich zur Berechnung
besteht eine geringe Verdnderung der medianen Differenz von -500 [-700,-300] ml auf -578
[-797,-435] ml (p < 0.001).

In allen Subgruppen ab 1000 ml Blutverlust ist die jeweils zunehmend positive Differenz
mit Verfiigharkeit der Blutverlustberechnung signifikant verringert. Diese Verdnderung ist
in Gruppen mit hoheren Blutverlusten deutlicher. So besteht beispielsweise in der Subgrup-

pe 1000 bis 1999 ml Blutverlust eine Reduktion der medianen Differenz von 322 [-135, 753]
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Abbildung 9: Vergleich der Differenz zwischen errechnetem und geschitztem Blut-
verlust mit und ohne Verfiigbarkeit einer Blutverlustberechnung. EBV: Errech-
neter Blutverlust, GBV: Geschéatzter Blutverlust, Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x
Interquartilsabstand unter 25. Perzentil, Max: Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartils-
abstand tiber 75. Perzentil, p-Wert nach Wilcoxon signed rank test, tabellarische Darstellung
im Anhang (Tabelle 13)
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ml auf 221 [-185, 578] ml (p = 0.050) und in der Subgruppe 4000 bis 4999 ml Blutverlust

eine Verdnderung der medianen Differenz von 2264 [1488,3008] ml in der Gruppe ohne Blut-

verlustberechnung auf 1345 [327,2198] ml in der Gruppe mit Blutverlustberechnung (p =

0.0035).

4.4 Veranderung der Volumentherapie nach Verfiigbarkeit der

intraoperativen Blutverlustberechnung
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Abbildung 10: Vergleich der Therapie mit Erythrozytenkonzentrat mit und oh-
ne Verfiigbarkeit einer Blutverlustberechnung. Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x
Interquartilsabstand unter 25. Perzentil, Max: Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartils-
abstand tiber 75. Perzentil, p-Wert nach Wilcoxon signed rank test, tabellarische Darstellung
im Anhang (Tabelle 14)
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In Abbildung 10 ist ein Vergleich der Therapie mit Erythrozytenkonzentrat in den Gruppen
mit und ohne Blutverlustberechnung dargestellt.

In allen Subgruppen ab einem Blutverlust von 500 ml zeigt sich nach Verfiigbarkeit der Blut-
verlustberechnung mit Darstellung des Drei-Stufen-Schemas eine signifikante Verringerung
in der Erythrozytengabe. Der Unterschied ist in Gruppen mit hoheren Blutverlusten jeweils
deutlicher ausgeprigt. So besteht in der Subgruppe 1000 bis 1999 ml Blutverlust eine Ver-
dnderung von 300 [0,600] ml auf 250 [0,500] ml (p < 0.001) und in der Subgruppe 4000 bis
4999 ml eine Reduktion der Erythrozytengabe von 1403 [1054, 1800] ml auf 1178 [775, 1500]

ml (p = 0.047).

Eine signifikante Zunahme der Albumingabe in der Gruppe mit Blutverlustberechnung und
Darstellung des Drei-Stufen-Schemas kann in allen Subgruppen ab einem errechnetem Blut-
verlust von 1000 ml festgestellt werden (Abbildung 11). In der Subgruppe 1000 bis 1999 ml
wurde in der Gruppe ohne Berechnung 0 [0, 200] ml verabreicht, in der Gruppe mit Be-
rechnung waren es 100 [0, 200] ml (p = 0.001). Mit zunehmenden Blutverlust nimmt die
Albumingabe in der Gruppe mit Berechnung zu, wéihrend sich der Einsatz von Albumin
in der Gruppe ohne Berechnung nur unwesentlich verandert. So wurde in der Subgruppe
4000 bis 4999 ml Blutverlust 209 [100, 400] ml infundiert, wihrend hier in der Gruppe ohne

Berechnung 0 [0, 188] ml eingesetzt wurde (p < 0.001).

Die in der Fliissigkeitstherapie eingesetzte Menge an Kristalloid ist im Median in der Gruppe
mit Verfiigbarkeit der Blutverlustberechnung im Vergleich zu der Gruppe ohne Berechnungs-
moglichkeit in allen Subgruppen erhéht (Abbildung 12). In den Subgruppen 1000 bis 1999
ml und 4000 bis 4999 ml ist die Verdnderung nicht signifikant. Am deutlichsten besteht die
Zunahme in der Subgruppe 2000 bis 2999 ml Blutverlust mit 3308 [1762, 5339] ml in der
Gruppe mit Blutverlustberechnung und 2383 [1517, 3555] ml in der Gruppe ohne Blutver-

lustberechnung (p < 0.001) sowie in der Subgruppe 3000 bis 3999 ml Blutverlust mit 3872
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Abbildung 11: Vergleich der Therapie mit Albumin mit und ohne Verfiigbarkeit
einer Blutverlustberechnung Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand
unter 25. Perzentil, Max: Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand tiiber 75. Per-
zentil, p-Wert nach Wilcoxon signed rank test, tabellarische Darstellung im Anhang (Tabelle

14)
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Abbildung 12: Vergleich der Therapie mit Kristalloid mit und ohne Verfiigbarkeit
einer Blutverlustberechnung. Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsab-
stand unter 25. Perzentil, Max: Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand tiber
75. Perzentil, p-Wert nach Wilcoxon signed rank test, tabellarische Darstellung im Anhang
(Tabelle 14)
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(2490, 4852] ml in der Gruppe mit Blutverlustberechnung und 2651 [1630, 4389] ml in der

Gruppe ohne Blutverlustberechnung (p = 0.022).
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Abbildung 13: Vergleich der Therapie mit Hydroxyethylstirke mit und ohne Ver-
fiigbarkeit einer Blutverlustberechnung. Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Inter-
quartilsabstand unter 25. Perzentil, Max: Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand
iiber 75. Perzentil, p-Wert nach Wilcoxon signed rank test, tabellarische Darstellung im An-
hang (Tabelle 14)

Die Menge an eingesetzter Hydroxyethylstérke ist in allen Subgruppen sowohl in der Gruppe
mit Blutverlustberechnung als auch in der Gruppe ohne Blutverlustberechnung im Median

jeweils 0 ml (Abbildung 13).

Eine signifikante Reduktion in der Gabe von Fresh frozen plasma besteht in der Subgruppe

1000 bis 1999 ml Blutverlust von 0 [0, 750] ml in der Gruppe ohne Blutverlustberechnung auf
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Abbildung 14: Vergleich der Therapie mit Fresh frozen plasma mit und ohne Ver-
fiigbarkeit einer Blutverlustberechnung. Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Inter-
quartilsabstand unter 25. Perzentil, Max: Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand
iiber 75. Perzentil, p-Wert nach Wilcoxon signed rank test, tabellarische Darstellung im An-
hang (Tabelle 14)
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0 [0, 0] ml in der Gruppe mit Blutverlustberechnung (p < 0.001) sowie in der Subgruppe 3000
bis 3999 ml Blutverlust von 1500 [1018, 2250] ml in der Gruppe ohne Blutverlustberechnung
auf 799 [375, 1500] ml in der Gruppe mit Blutverlustberechnung (p = 0.002) (Abbildung
14). In den Subgruppen 2000 bis 2999 ml und 4000 bis 4999 ml Blutverlust besteht keine
signifikante Veranderung. Bei einem Blutverlust unter 1000ml ist die eingesetzte Menge an

Fresh frozen plasma in den Gruppen mit und ohne Blutverlustberechnung jeweils 0 [0,0] ml.
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Abbildung 15: Vergleich der Therapie mit Norepinephrin mit und ohne Verfiigbar-
keit einer Blutverlustberechnung. Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Interquartils-
abstand unter 25. Perzentil, Max: Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand tiber
75. Perzentil, p-Wert nach Wilcoxon signed rank test, tabellarische Darstellung im Anhang
(Tabelle 14)

Es besteht kein signifikanter Unterschied in der Norepinephringabe zwischen den Gruppen
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mit und ohne Verfiigharkeit der Blutverlustberechnung und Darstellung des Drei-Stufen-

Schemas in allen Subgruppen (Abbildung 15).

4.5 Auswertung der Bilanzen

Es wurden vier Bilanzen pro Operation erstellt. Diese ergaben sich aus der Berechnung
der Einfuhr mit oder ohne Bertiicksichtigung des jeweiligen Volumeneffekts der eingesetzten
Infusionen (vgl. Kapitel 3.7.6), sowie aus der Kalkulation der Ausfuhr iiber den errechneten

oder den geschéatzten Blutverlust:

e Volumenbilanz EBV mit Berechnung der Einfuhr unter Beriicksichtigung des Volu-
meneffekts der eingesetzten Infusionen und Berechnung der Ausfuhr mit errechnetem
Blutverlust

e Volumenbilanz GBV mit Berechnung der Einfuhr unter Beriicksichtigung des Volu-
meneffekts der eingesetzten Infusionen und Berechnung der Ausfuhr mit geschatztem
Blutverlust

o Flissigkeitsbilanz EBV mit Berechnung der Einfuhr ohne Berticksichtigung des Volu-
meneffekts der eingesetzten Infusionen und Berechnung der Ausfuhr mit errechnetem
Blutverlust

o Flissigkeitsbilanz GBV mit Berechnung der Einfuhr ohne Berticksichtigung des Volu-
meneffekts der eingesetzten Infusionen und Berechnung der Ausfuhr mit geschatztem

Blutverlust

Dabei wurden nur Operationen mit einer Vollstandigkeit der zur Errechnung der Bilanzen

notwendigen Parametern untersucht.
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Abbildung 16: Vergleich der Volumenbilanz EBV (Einfuhr mit Volumeneffekt der
Infusionen - Ausfuhr mit errechnetem Blutverlust) mit und ohne Verfiigbarkeit
der Blutverlustberechnung Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand
unter 25. Perzentil, Max: Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand iiber 75. Per-
zentil, p-Wert nach Wilcoxon signed rank test, tabellarische Darstellung im Anhang (Tabelle

16)
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Abbildung 17: Vergleich der Volumenbilanz GBV (Einfuhr mit Volumeneffekt der
Infusionen - Ausfuhr mit geschitztem Blutverlust) mit und ohne Verfiigbarkeit
der Blutverlustberechnung Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand
unter 25. Perzentil, Max: Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand iiber 75. Per-
zentil, p-Wert nach Wilcoxon signed rank test, tabellarische Darstellung im Anhang (Tabelle
16)
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Abbildung 18: Vergleich der Fliissigkeitsbilanz EBV (Einfuhr - Ausfuhr mit errech-
netem Blutverlust) mit und ohne Verfiigbarkeit der Blutverlustberechnung Min:
Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand unter 25. Perzentil, Max: Hochster
Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand iiber 75. Perzentil, p-Wert nach Wilcoxon signed
rank test, tabellarische Darstellung im Anhang (Tabelle 16)
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Abbildung 19: Vergleich der Fliissigkeitsbilanz GBV (Einfuhr - Ausfuhr mit ge-
schitztem Blutverlust) mit und ohne Verfiigbarkeit der Blutverlustberechnung
Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand unter 25. Perzentil, Max: Hoch-
ster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand iiber 75. Perzentil, p-Wert nach Wilcoxon
signed rank test, tabellarische Darstellung im Anhang (Tabelle 16)
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4.5.1 Vergleich der mit errechnetem und mit geschitztem Blutverlust

erstellten Bilanzen

In der Subgruppe 0 bis 499 ml Blutverlust ist die auf geschdtztem Blutverlust (GBV) basie-
rende mediane Volumenbilanz negativ (Abbildung 17), wahrend die mit errechnetem Blut-
verlust (EBV) erstellte mediane Volumenbilanz (Abbildung 16) in diesem Bereich positiv
ist. Bei Operationen mit Blutverlusten zwischen 500 und 1999 ml sind die sowohl auf errech-
netem als auch geschatztem Blutverlust basierenden Volumenbilanzen im Median nahezu
ausgeglichen. In Subgruppen ab einem Blutverlust von 2000 ml sind die mit errechnetem
Blutverlust erstellten Volumenbilanzen EBV zumeist im Median negativ. Im Gegensatz da-
zu sind die auf geschatztem Blutverlust basierenden Volumenbilanzen GBV hier im Median

durchwegs positiv.

Die Fliissigkeitsbilanzen, ohne Beriicksichtigung des Volumeneffekts der eingesetzten Infu-
sionen, sind fiir die untersuchten Operationen fiir eine Ausfuhr mit errechnetem Blutverlust
(Abbildung 18) wie auch mit geschétztem Blutverlust (Abbildung 19) im Median in allen
Gruppen positiv. Die Hohe nimmt bei Fliissigkeitsbilanzen mit geschatztem Blutverlust in

Subgruppen mit hoherem Blutverlust zu.

4.5.2 Vergleich der Bilanzen mit und ohne Verfiigbarkeit der

Blutverlustberechnung

Mit Verfiigbarkeit der Blutverlustberechnung sind die mit errechnetem Blutverlust kalkulier-
ten, und mit Beriicksichtigung des realen Volumeneffekts der eingesetzten Infusionen erstell-
ten Volumenbilanzen EBV im Median in geringem Mafle negativer. Diese Veranderung ist
jedoch nur in den Subgruppen 1000 bis 1999 ml und 3000 bis 3999 ml signifikant (Abbildung

16).
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Die auf geschatztem Blutverlust basierende und mit Beriicksichtigung des realen Volumen-
effekts der eingesetzten Infusionen erstellte Volumenbilanz GBV nimmt in Subgruppen mit
hoherem Blutverlust in der Gruppe ohne Blutverlustberechnung jeweils in positiver Hohe zu
(Abbildung 17). Dagegen bleibt die mediane Volumenbilanz GBV in der Gruppe mit Blut-
verlustberechnung jeweils unverandert in vergleichbarer Hohe. Die deutlichste Veranderung
besteht somit in der Subgruppe 4000 bis 4999 ml Blutverlust mit einer Verringerung der mit
geschéitztem Blutverlust gebildeten Volumenbilanz GBV von 42120 [957, 2894] ml auf +539
[-365, 2266] ml (p = 0.004) nach Verfiigbarkeit der Blutverlustberechnung und Darstellung
des Drei-Stufen-Schemas zur Volumentherapie.

In allen Subgruppen mit Blutverlust ab 500 ml besteht keine signifikante Verdnderung der
auf errechnetem Blutverlust basierenden Fliissigkeitsbilanzen EBV im Vergleich der Grup-
pen mit und ohne Verfiigharkeit der Blutverlustberechnung (Abbildung 18). Bei Operationen
mit einem Blutverlust von 0 bis 499 ml erhoht sich die Fliissigkeitsbilanz EBV von 905 [334,
1556] ml in der Gruppe ohne Blutverlustberechnung auf 1087 [508, 1794] ml in der Gruppe
mit Blutverlustberechnung (p < 0.001).

In Subgruppen mit zunehmendem Blutverlust ist die mit geschétztem Blutverlust erstellte
Fliissigkeitsbilanz GBV jeweils zunehmend positiv (Abbildung 19). Mit Verfiigbarkeit der
Blutverlustberechnung reduziert sich die positive Fliissigkeitsbilanz in Subgruppen mit ho-
herem Blutverlust. Diese Verdnderung ist nur in der Subgruppe 4000 bis 4999 ml signifikant,
mit einer Reduktion von 4147 [2307, 5281] ml in der Gruppe ohne Blutverlustberechnung

auf 2806 [614, 3757] ml in der Gruppe mit Blutverlustberechnung (p = 0.003).
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4.6 Vergleich der himodynamischen Parameter mit und ohne

Verfiigbarkeit der Blutverlustberechnung

Eine signifikante Verdnderung des mittleren arteriellen Drucks (Abbildung 20) besteht nur
in der Subgruppe 500 bis 999 ml mit einer Erhéhung von 79 [75, 85] mmHg in der Gruppe
ohne Blutverlustberechnung auf 82 [77, 86] mmHg in der Gruppe mit Blutverlustberechnung
(p = 0.007). In allen weiteren Subgruppen besteht keine signifikante Veranderung.

Bei der mittleren Herzfrequenz (Abbildung 21) kann ebenso in allen Subgruppen nach Ver-

fligbarkeit der Blutverlustberechnung keine signifikante Veranderung festgestellt werden.
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Abbildung 20: Vergleich des Mittelwerts des MAP mit und ohne Verfiigbarkeit
der Blutverlustberechnung EBV: Errechneter Blutverlust, GBV: Geschétzter Blutver-
lust, Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand unter 25. Perzentil, Max:
Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand tiber 75. Perzentil, p-Wert nach Wilcoxon
signed rank test, tabellarische Darstellung im Anhang (Tabelle 15)
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Abbildung 21: Vergleich des Mittelwerts der Herzfrequenz mit und ohne Verfiig-
barkeit der Blutverlustberechnung EBV: Errechneter Blutverlust, GBV: Geschétzter
Blutverlust, Min: Niedrigster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand unter 25. Perzentil,
Max: Hochster Wert innerhalb 1,5 x Interquartilsabstand tiber 75. Perzentil, p-Wert nach
Wilcoxon signed rank test, tabellarische Darstellung im Anhang (Tabelle 15)
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4.7 Auswertung der Operationen mit hohem Blutverlust

Tabelle 5: Auswertung der Operationen mit errechnetem Blutverlust iiber 5000 ml

Berechnung nicht verfiigbar

Berechnung verfiighar

2015/2016 2019 P
n 98 98
Blutverlust
Errechneter Blutverlust 6878 [5789, 9057 7160 [5839, 9079 0.744
Geschatzter Blutverlust 4000 [2050, 6338] 4000 [2025, 6000] 0.983
Differenz EBV - GBV 3577 [1760, 5153] 2825 [1022, 5637] 0.994
Therapie
Erythrozytenkonzentrat 2597 [2100, 3566] 1855 [1000, 2573] <0.001 ***
Kristalloid 2714 [1689, 4692] 3679 [2091, 5363] 0.024 *
Albumin 20 % 0 [0, 200] 200 [100, 391] <0.001  H*
Hydroxyethylstarke 0 [0, 1000] 0 [0, 500] 0.018 *
Fresh frozen plasma 3341 [2250, 4500] 1958 [789, 3638] <0.001 ***
Norepinephrin [mg] 6.10 [3.83, 8.86] 6.46 [4.00, 10.54] 0.508
Bilanzen
Volumenbilanz EBV -96 [-1307, 838] -1864 [-4468, -242] <0.001 ***
Volumenbilanz GBV 2619 [1283, 4292] 367 [-408, 1850] <0.001 ***
Flussigkeitsbilanz EBV 1306 [-259, 2484] 223 [-2690, 2397] 0.035 *
Fliissigkeitsbilanz GBV 4075 [2652, 5703] 2176 [1041, 4993] 0.013 *
Hamodynamik
MAP Mittelwert [mmHg] 75.69 [72.74, 80.29] 75.19 [71.13, 81.66]  0.891
HF Mittelwert [bpm)] 91.98 [75.87, 102.30] 88.80 [72.94, 104.95] 0.395

Angaben als Median [25., 75. Perzentil] in ml aufler Einheit angegeben

p Wert nach Wilcoxon signed rank test
EBV: Errechneter Blutverlust, GBV: Geschéatzter Blutverlust
Volumenbilanz: Einfuhr mit Volumeneffekt der Infusionen - Ausfuhr mit EBV bzw. GBV

Fliissigkeitsbilanz: Einfuhr - Ausfuhr mit EBV bzw. GBV

Darstellung aller Operationen bis 99,5. Perzentil errechneter Blutverlust

Bei den Operationen mit einem errechneten Blutverlust iber 5000 ml erlaubte deren redu-

zierte Anzahl sowie eine weite Streuung der Ergebnisse keine weitere Stratifizierung in Sub-

gruppen nach errechnetem Blutverlust mit einer jeweils ausreichenden Gruppengrofie. Somit
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erfolgte eine tabellarische Auswertung dieser Operationen insgesamt (Tabelle 5). Dabei wur-
den 26 Operationen mit extremen Werten des errechneten Blutverlusts (> 99,5. Perzentil)
als Outlier interpretiert und nicht dargestellt.

Es zeigt sich eine hohe positive Differenz zwischen errechnetem und geschétzten Blutverlust.
Eine signifikante Verdnderung nach Verfiigbarkeit der intraoperativen Blutverlustberechnung
kann nicht festgestellt werden.

Jedoch besteht ein Unterschied in der Volumentherapie zwischen den Gruppen mit und ohne
Berechnungsmoglichkeit und Darstellung des Drei-Stufen-Schemas. So wird in der Gruppe
mit Berechnung signifikant weniger Erythrozytenkonzentrat und Fresh frozen plasma trans-
fundiert. Im Gegenzug nimmt der Einsatz von Albumin 20 % und Kristalloid signifikant
zu. Die mediane Menge an infundierter Hydroxyethylstarke ist in beiden Gruppen 0 ml. Die
Norepinephringabe ist nicht signifikant verédndert.

Alle Bilanzen sind jeweils in der Gruppe mit Blutverlustberechnung signifikant reduziert. Die
auf errechnetem Blutverlust basierenden, und mit Beriicksichtigung des Volumeneffekts der
angewandten Infusionen erstellten Volumenbilanzen sind in der Gruppe mit Verfligharkeit
der Blutverlustberechnung zudem deutlich negativ.

Die himodynamischen Parameter mittlere Herzfrequenz und mittlerer arterieller Druck sind
mit Verfiigharkeit der Blutverlustberechnung bei Operationen mit Blutverlust iiber 5000 ml

nicht signifikant verandert.
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5 Diskussion

5.1 Hintergrund und Zielsetzung

Trotz der Relevanz der perioperativen Volumentherapie fiir das kurz- und langfristige post-
operative individuelle Patientenergebnis [5-7]| besteht eine hohe intra- und interpersonelle
Variabilitdt in der Anwendung der Infusionstherapie [19, 20]. Verschiedene Therapiestrate-
gien zur optimalen perioperativen Fliissigkeitstherapie werden bereits langjahrig kontrovers
diskutiert [12, 18]. Basierend auf physiologischen Prinzipien [21] und Evidenz aus retrospek-
tiven[11, 103] und randomisiert kontrollierter Studien [104], erscheint aktuell die Erhaltung
der Euvolamie mit Vermeidung von hypo- und hypervoldmen Zustdnden fiir ein optimiertes
postoperatives Ergebnis zielfithrend [10].

Zur Steuerung der Therapie ist eine Kenntnis des intravasalen Volumenstatus erforderlich.
Dieser kann iiber die Berechnung der Einfuhr mit Beriicksichtigung des intrinsischen Volu-
meneffekts der eingesetzten Infusionen, abziiglich der Verluste aus dem intravasalen Raum,
bestimmt werden (vgl. Kapitel 3.7.6). Mafigeblich zur korrekten Ermittlung Letzterer ist die
genaue Kenntnis des intraoperativen Blutverlusts.

Die Bestimmung dessen erfolgt aktuell hauptséchlich durch visuelle Schéitzung, obwohl die
Fehleranfilligkeit dieses Vorgehens lange bekannt [35] und in bereits vielen Studien dar-
gestellt wurde (vgl. Kapitel 1.3). Jedoch bleibt die visuelle Blutverlustschétzung klinischer
Standard [31]. Ursichlich mag eine bislang fehlende objektive alternative Messmethode mit
einfacher praktischer Umsetzbarkeit sein.

Eine Moglichkeit hierzu bietet eine auf intraoperativen Hamatokritmessungen basierende
zeitgleich verfiighbare mathematische Ermittlung des Blutverlustvolumens. Mit Kenntnis der
angewandten Infusions- und Transfusionstherapie kann softwarebasiert eine auf reale Vo-

lumeneffekte der eingesetzten Infusionen basierende Volumenbilanz errechnet werden. Zu-
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satzlich kann die Entscheidungsfindung in der Volumensubstitution durch Darstellung des
Drei-Stufen-Schemas unterstiitzt werden.

Hierbei werden in der ersten Stufe Flissigkeitsverluste mit Urin und perspiratio insensibilis 1
zu 1 mit Kristalloid ausgeglichen. Zudem kann bei einem Volumenverlust durch Blutung bis
zu 20% des initialen Blutvolumens durch Kristalloid ersetzt werden. Die Grenze ergibt sich
aus der zunehmenden Odembildung durch Verschiebung von 80% des eingesetzten Kristallo-
ids in das Interstitium. In einem zweiten Schritt konnen noch hohere Verluste mit Kolloiden
mit hohem Volumeneffekt ersetzt werden. Bei zunehmendem Blutverlust muss in der dritten
Stufe eine bedarfsorientierte Transfusionstherapie mit Erythrozytenkonzentrat, Fresh frozen
plasma, Thrombozytenkonzentrat und Gerinnungsfaktoren zum Einsatz kommen [21]. Eine
Darstellung der Stufengrenzen kann durch die Software erfolgen.

Die Umsetzung einer Anwendung zur intraoperativen Blutverlustberechnung mit Darstellung
des Drei-Stufen-Schemas zur Unterstiitzung der Volumentherapie in der Narkosedokumen-
tationssoftware im Klinikum der Universitdt Miinchen wurde in der vorliegenden Arbeit

vergleichend untersucht.

5.2 Diskussion relevanter Ergebnisse

5.2.1 Qualitat der Blutverlustschitzung in den untersuchten Operationen

Die Ergebnisse des Vergleichs des geschatzten mit dem berechneten Blutverlust bei n = 6900
Operationen im Klinikum der Universitdt Miinchen in den Jahren 2015, 2016, 2018 und 2019
bestatigen die in der Literatur vorbeschriebenen Schwierigkeiten der visuellen Blutverlust-
schiatzung.

So konnte in der vorliegenden Analyse eine Ubereinstimmung der Blutverlustschitzung mit

der Blutverlustberechnung im mittleren Blutverlustbereich von 500 ml bis 999 ml festgestellt
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werden. Niedrigere Blutverluste werden dagegen eher iiberschatzt und hohere Blutverluste
unterschétzt. Bei zunehmendem Blutverlust besteht eine zunehmende Unterschatzung, sowie
eine weitere Streuung der Differenzen zwischen errechnetem und geschatztem Blutverlust.
Diese Ungenauigkeit in der visuellen Blutverlustschatzung zeigte sich bereits bei vielen Simu-
lationsstudien mit nachgestellten Operations- [37-39, 41, 42] und Geburtsszenarien [43-49],
in welchen die Teilnehmer eine den Studienleitern bekannte Menge an Blut oder Blutattrap-
pe schatzen. Die zunehmende Unterschétzung bei hoheren Blutverlusten wurde ebenfalls in
Vergleichsstudien einer visuellen Schéitzung und einer objektiven Messung eines intraopera-
tiven Blutverlusts [50, 58, 59], sowie in Simulationsstudien beschrieben [39, 60].

Insgesamt besteht zumeist eine niedrigere Schétzung im Vergleich zur Berechnung des intra-
operativen Blutverlusts, wie die Ergebnisse einer aktuellen systematischen Literaturiibersicht
und Meta-Analyse von Tran et al., 2021 [57] verdeutlichen. Hier wurden Studien mit Verglei-
chen von errechnetem und geschatztem Blutverlust in verschiedenen Operationstypen mit
insgesamt n = 2225 Operationen untersucht. In 12 von 13 Studien bestand ein niedrigerer
geschétzter als berechneter Blutverlust, entsprechend den Ergebnissen der vorliegenden Ar-
beit bei Operationen mit errechneten Blutverlusten ab 1000 ml.

Zusammenfassend bestéitigt die vorliegendene Studie anhand n = 6900 untersuchten Opera-
tionen die Abhéngigkeit der Qualitat der Blutverlustschatzung von der Hohe des Blutver-

lusts, mit einer zunehmenden Unterschatzung bei hohen Blutverlusten.

5.2.2 Veranderungen in der Blutverlustschiatzung

In dem Vergleich der propensity score gepaarten Operationen der Gruppen mit und ohne
Blutverlustberechnung zeigte sich eine signifikante Verringerung der Differenz zwischen ge-
schatztem und errechnetem Blutverlust in der Gruppe mit Berechnungsmoglichkeit ab einem

errechnetem Blutverlust von 1000 ml. Dieses Ergebnis ist in Subgruppen mit héheren Blut-
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verlusten deutlicher. Dabei muss auch beachtet werden, dass die Software die Berechnung erst
bei der Entscheidung zur Transfusion anzeigt, andernfalls muss diese im Narkosedokumen-
tationsprogramm auf Eigeninitiative aufgesucht werden. Das Ergebnis kann somit eine Ak-
zeptanz der softwarebasierten Blutverlustberechnung und eine Anwendung in der drztlichen

Blutverlustbestimmung darstellen, insbesondere bei Operationen mit hohem Blutverlust.

5.2.3 Veranderungen in der Volumen- und Transfusionstherapie

In der Gruppe mit Verfiigbarkeit der Blutverlustberechnung und Darstellung des Drei-Stufen-
Schemas konnten in der Fliissigkeits- und Transfusionstherapie signifikante Unterschiede zur
Vergleichsgruppe festgestellt werden.

So besteht in der Fliissigkeitstherapie in der Mehrzahl der Subgruppen eine signifikant erhoh-
te Anwendung von Albumin und teilweise von Kristalloid in der Gruppe mit Verfiigbarkeit
der Blutverlustberechnung. Eine Umsetzung des vom Programm dargestellten Drei-Stufen-
Schemas in der angewandten Volumentherapie kann hierbei als Ursache betrachtet werden,
da in den ersten zwei Stufen ein Einsatz von Kristalloid- und Kolloidinfusionen zum Volu-
menausgleich empfohlen wird.

Eine signifikante Verdnderung in der Anwendung von Hydroxyethylstirke besteht nicht,
allerdings ist der Einsatz dieses Kolloids seit 2013 durch die EMA beschriankt. In einem
Rote-Hand-Brief [105] erfolgte 2018 erneut eine Empfehlung zur strengen Beachtung von
Indikation und Kontraindikationen sowie die Notwendigkeit einer Pflichtschulung [106].

In der Transfusionstherapie verringert sich in der Gruppe mit Blutverlustberechnung der
Einsatz von Erythrozytenkonzentrat signifikant in allen Subgruppen ab einem Blutverlust
von 500 ml. Eine reduzierte Anwendung dieser begrenzten Ressource ist bei den bekann-
ten Risiken durch Unvertraglichkeitsreaktionen und Ubertragung von Infektionskrankheiten

auch erstrebenswert. In aktuellen Meta-Analysen konnte zudem die Nicht-Unterlegenheit ei-
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ner restriktiven gegeniiber einer liberalen Transfusionsstrategie bezogen auf die Endpunkte
Mortalitét [107] und Mortalitét und postoperative Komplikationen (Herzinfarkt, Nierenver-
sagen, neurologisches Defizit, Aufenthaltsdauer Intensivstation / Krankenhaus gesamt und
Beatmungsdauer) [108] dargestellt werden. Eine erhohte Sicherheit in der Blutverlustbestim-
mung durch einen objektiven Messwert des vorliegenden Blutverlusts mag die Entscheidung
zu einer verzogerten Transfusion erleichtern.

Zudem besteht teilweise eine signifikante Reduktion des Einsatzes von Fresh frozen plasma
im Vergleich der Gruppen mit und ohne Blutverlustberechnung. Insbesondere die verrin-
gerte Gabe in der Subgruppe 1000 bis 1999 ml Blutverlust verdeutlicht einen Verzicht auf
Transfusionen bei niedrigeren Blutverlusten, moglicherweise bei erhohter Sicherheit in der
Blutverlustschatzung durch die objektive, vergleichbare Messung. Dies ware ein erfreuliches

Ergebnis der Einfiihrung der Blutverlustberechnung.

5.2.4 Auswirkung der verinderten Blutverlustschiatzung und Volumentherapie

Zur Untersuchung des Effekts der Verfiigbarkeit einer Blutverlustberechnung wurden Bi-
lanzen, Norepinephringabe und hdmodynamische Parameter vergleichend betrachtet. Dabei
wurden die Bilanzen mit oder ohne Beriicksichtigung der Volumeneffekte der eingesetzten
Infusionen, und sodann jeweils mit errechnetem oder geschétztem Blutverlust in insgesamt
vier Varianten erstellt (vgl. Kapitel 3.7.6). Es zeigen sich hierbei teilweise hohere Werte in der
Bilanzierung von Ausfuhr und Einfuhr ohne eine Beriicksichtigung des Volumeneffekts der
eingesetzten Mittel. Zudem sind mit errechnetem Blutverlust erstellte Volumen- und Fliis-
sigkeitsbilanzen in Operationen mit hoherem Blutverlust niedriger als die auf geschatztem
Blutverlust basierenden Bilanzen. Unter der Annahme, dass die Volumenbilanz mit Beach-
tung der Volumeneffekte der Einfuhr und einer mit berechnetem Blutverlust kalkulierter

Ausfuhr am ehesten den tatsdachlichen Volumenstatus wiedergibt, war die Volumentherapie
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in einem erheblichen Anteil der untersuchten Operationen nicht ausreichend zur Erhaltung
der Euvoldmie. Die zur Therapiesteuerung verwendeten, auf geschétztem Blutverlust ba-
sierenden Flissigkeitsbilanzen ohne Beriicksichtigung des Volumeneffekts stellen in diesen

Fallen moglicherweise eine unzureichende Entscheidungsgrundlage dar.

Trotz den oben dargelegten Verdanderungen in der arztlichen Blutverlustschitzung und in der
angewandten Volumen- und Transfusionstherapie nach Einfithrung der Blutverlustberech-
nung konnte nur in drei Subgruppen ein signifikanter Unterschied in den auf errechnetem
Blutverlust basierenden Fliissigkeits- und Volumenbilanzen festgestellt werden. Es besteht
jedoch eine Verringerung der auf geschatztem Blutverlust basierenden positiven Fliissigkeits-
und Volumenbilanzen in Subgruppen mit héheren Blutverlusten. Hier wird wohl durch die
nun hohere Einschéitzung der Blutverluste die Ausfuhr entsprechend héher berechnet, und
in der Summe ist die Bilanz dadurch niedriger. Dabei sind diese zuvor hohen positiven Bi-
lanzen in Subgruppen mit hohem Blutverlust durchaus bemerkenswert: Es kann vermutet
werden, dass hier die Volumentherapie trotz der Unterschatzung des Blutverlusts iiber die
Steuerung nach hdmodynamischen Kriterien im Ergebnis vergleichbar zielfithrend war. Eine
Hypovolamie wurde so durch eine vermeintlich hohe positive Bilanzierung vermieden.

Somit konnte auch in den untersuchten hdmodynamischen Parametern mittlere Herzfre-
quenz und mittlerer arterieller Druck kein signifikanter Unterschied zwischen den Grup-
pen mit und ohne Blutverlustberechnung festgestellt werden. Dies bedeutet aber auch die
Nicht-Unterlegenheit der veranderten Volumentherapie in Bezug auf Bilanzierung, Norepi-

nephringabe und himodynamischer Stabilitét.
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5.3 Fallbericht

Der Einsatz und Mehrwert der Blutverlustberechnung als Entscheidungshilfe in der Volu-

mentherapie kann anhand eines Fallberichts verdeutlicht werden. Tabelle 6 stellt die Volu-

menverluste sowie die eingesetzte Fliissigkeits-, Transfusions- und Katecholamintherapie im

zeitlichen Verlauf einer Laparotomie einer 52-jahrigen Patientin mit Ovarialkarzinom dar

21].

Tabelle 6: Fallbericht: Laparotomie einer 52-jdhrigen Pat. mit Ovarialkarzinom, adaptiert

nach Rehm et al., 2017 [21]

OP Beginn 1h 2h 3h 4 h OP Ende

Blutverlust

Héamatokrit [%)] 39.3 294 262 224 246 253

Errechneter Blutverlust 0 1140 1639 5010 4863 4956
Fliissigkeitsverlust

Urin 0 0 200 500 200 700

Perspiratio insensibilis 0 67 134 201 268 335
Therapie

Kristalloid 0 1500 5000 6000 6000 6000

Erythrozytenkonzentrat 0 0 0 1200 1200 1200

Fresh frozen plasma 0 0 0 750 1500 1500

Norepinephrin [mg/h] 0.3 0.5 1.5 1.8 1.2 0.6
Bilanzen

Fliissigkeitshilanz 0 293 2727 2239 3069 2709

Volumenbilanz 0 -1082  -1464 -2848 -1953 -2057

Einheiten in ml auler angegeben. Kumulative Angaben der Einfuhr/Ausfuhr

Fliissigkeitsbilanz: Einfuhr - Ausfuhr

Volumenbilanz: Einfuhr mit Volumeneffekt der Infusionen - Ausfuhr

Anhand der intraoperativ gemessenen Hamatokritwerte wurde der Blutverlust retrospektiv

zu den angegebenen Zeitpunkten berechnet. Zum Ausgleich der Flissigkeitsverluste wurden
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initial zu 1h sowie 2h nach Operationsbeginn kumulativ 5000 ml Kristalloid eingesetzt. Bei
intraoperativer Blutung erfolgte ab 3h nach Operationsbeginn eine Transfusionstherapie mit
insgesamt 1200ml Erythrozytenkonzentrat und 1500ml Fresh frozen plasma. Durch die ge-
wahlte Therapie ergab sich zu Operationsende eine deutlich positive Fliissigkeitsbilanz von

+2709 ml (Tabelle 7).

Tabelle 7: Fallbericht: Fliissigkeitsbilanz, adaptiert nach Rehm et al., 2017 [21]

Ausfuhr Einfuhr

Urin 700  Kristalloid 6000
Perspiratio insensibilis 335  Erythrozytenkonzentrat 1200
Errechneter Blutverlust 4956 Fresh frozen plasma 1500
Summe 5991 Summe 8700
Fliissigkeitsbilanz 2709

Einheiten in ml

Zusatzlich wurde bei dieser Operation der visuell geschétzte Blutverlust mit 3000 ml angege-
ben. Im Vergleich zur Blutverlustberechnung entspricht dies einer Unterschatzung um 1956
ml. Durch den vermeintlich geringeren Verlust wiirde sich damit die Fliissigkeitsbilanz noch
auf + 4665 ml erhohen, eine augenscheinlich grofiziigige Fliissigkeitstherapie.

Da allerdings nach dem Ausgleich der Fliissigkeitsverluste durch Urinausscheidung und per-
spiratio insensibilis nur 20% der Kristalloidmenge im intravasalen Raum verbleibt, konnen

in der Volumenbilanz nur 993 ml als Einfuhr angerechnet werden:

Anrechenbares Kristalloid = 20% * Kristalloid nach Ausgleich der Flissigkeitsverluste

= 20% * (6000 ml — 1053 mi) = 993 ml

Die Transfusionen mit Erythrozytenkonzentrat und Fresh frozen plasma werden zu 100% in

die Volumenbilanz aufgenommen. Somit ergibt sich nach Ende der Operation eine insgesamt
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deutlich negative Volumenbilanz von - 1263 ml (Tabelle 7).

Tabelle 8: Fallbericht: Volumenbilanz, nach Rehm et al., 2017 [21]

Ausfuhr Einfuhr

Urin 700  Kristalloid zum Flussigkeitsausgleich 1035

Perspiratio insensibilis 335

Errechneter Blutverlust 4956 Anrechenbares Kristalloid 993
Erythrozytenkonzentrat 1200
Fresh frozen plasma 1500

Summe 5991 Summe 4728

Volumenbilanz -1263

Einheiten in ml

Im Verlauf der Operation wird eine Kreislaufinstabilitdt mit hohem Katecholaminbedarf
deutlich. Nach Extubation und Verlegung auf die Intensivstation war im vorliegenden Fall ein
Nierenersatzverfahren bei akutem Nierenversagen fiir drei Tage notwendig. Urséchlich hierfiir
mag eine unzureichende Volumentherapie mit insuffizientem Volumeneffekt der gewahlten
Infusionen gewirkt haben. Es bestand trotz vermeintlich ausreichender positiver Bilanzierung
tatsédchlich eine starke Hypovolamie.

Eine intraoperative Verfiigbarkeit der berechneten Werte des zeitaktuellen Blutverlusts und
eine Visualisierung der stufenbasierten Volumentherapie hatten vermutlich im beschriebenen
Fall eine hilfreiche Stiitze in der Therapiesteuerung dargestellt, um durch den Einsatz von
Mitteln mit ausreichendem Volumeneffekt zum effektivsten Zeitpunkt zu einer Verbesserung

des Behandlungsergebnisses beizutragen.
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5.4 Negative Blutverlustberechnung

Bei den untersuchten Operationen ergab sich in 595 von 7495 Operationen? (7,9%) ein ne-
gatives Ergebnis in der Blutverlustberechnung.

Zur genauen Ursachenabklédrung wére eine Analyse und Nachberechnung mit den tatséichlich
gemessenen Hamatokritwerten der jeweiligen Operation notwendig, welche fiir diese Arbeit
jedoch nicht zur Verfiigung standen. Jedoch muss dem negativem Ergebnis der Berechnung
ein zu niedriger Minuend oder zu hoher Subtrahend in der Differenz der Erythrozytenvolu-
men zugrunde liegen (vgl. Kapitel 1.3). So kénnte einerseits der praoperative Himatokritwert
falsch niedrig gemessen werden, etwa durch Verdiinnung der abgenommenen Probe. Anderer-
seits konnte auch der postoperative Hamatokritwert bei einer Hypovolamie hoher gemessen
werden, beispielsweise bei einer akuten Blutung oder einer unzureichenden Volumentherapie.
In der Untersuchung der Operationen mit negativem Blutverlust lasst sich feststellen, dass
diese bei der Blutverlustschitzung, der angewandten Volumentherapie, der Norepinephringa-
be und den hdmodynamische Parametern vergleichbare Ergebnisse mit Operationen mit ei-
nem errechneten Blutverlust von 1 bis 500 ml aufweisen (Tabelle 9). Folglich kann vermutet
werden, dass bei den meisten Operationen mit einem negativem errechneten Blutverlust wohl

eine fehlerhafte Messung eines tatsédchlich niedrig positiven Blutverlusts vorliegt.

Znach Ausschliissen, vgl. Abbildung 6 Flowchart Daten
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Tabelle 9: Blutverlustschiatzung, Volumentherapie, Bilanzen und hamodynamische Parame-
ter in Operationen mit negativem errechneten Blutverlust mit Vergleich zu Operationen mit
errechnetem Blutverlust 1 bis 500 ml

Errechneter Blutverlust < 0 ml

Errechneter Blutverlust 1 - 500 ml

n

Blutverlust
Errechneter Blutverlust

Geschatzter Blutverlust

Therapie
Erythrozytenkonzentrat
Kristalloid
Albumin 20 %
Hydroxyethylstérke
Fresh frozen plasma
Norepinephrin [mg]

Bilanzen
Volumenbilanz GBV
Fliissigkeitsbilanz GBV

Himodynamik
MAP Mittelwert [mmHg]
HF Mittelwert [bpm]

595
-186 [-375, -87]
600 [500, 800]

0 [0, 0]

2195 [1372, 3052]
0 [0, 0]

0 [0, 0]

0 [0, 0]

1.23 [0.69, 2.30]
-320 [-545, -39]
540 [-97, 1365]

81.40 [77.46, 86.67
66.30 [57.93, 76.37]

1536
252 [139, 373]
600 [500, 900]

0 [0, 0]

2044 [1323, 3058]
0 [0, 0]

0 [0, 0]

0 [0, 0]

1.21 [0.56, 2.21]
-308 [-526, -30]
605 [-44, 1348]

81.28 [76.77, 86.55)
66.09 [57.61, 76.18]

Angaben als Median [25., 75. Perzentil] in ml aufler Einheit angegeben

Volumenbilanz GBV: Einfuhr mit Volumeneffekt der Infusionen - Ausfuhr mit geschitztem Blutverlust
Flussigkeitsbilanz GBV: Einfuhr - Ausfuhr mit geschétztem Blutverlust

Allerdings lasst sich auch beispielhaft an einigen Operationen eine Hypovoldmie als ver-

mutliche Ursache einer hohen postoperativen Hamatokritmessung und somit einer negativen

Blutverlustberechnung aufzeigen (Tabelle 10). In diesen Situationen konnte die Anwendung

der Blutverlustberechnung eine Hilfe zum Erkennen einer unzureichenden Volumentherapie

darstellen.
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Tabelle 10: Beispiele Operationen mit negativem errechneten Blutverlust

Beispiel 1 Beispiel 2 Beispiel 3

Art der Operation

OPS Code 5-786 5-541 5-83

Bezeichnung Osteosynthese Laparotomie Wirbelsdulen-OP

ASA Klassifikation 2 3 3
Blutverlust

Errechneter Blutverlust -51 -622 -610

Geschatzter Blutverlust 1800 1000 2400
Bilanzen

Volumenbilanz GBV -1168 -465 -1251

Fliissigkeitsbilanz GBV 961 1675 520
Therapie

Kristalloid 4572 3543 3585

Erythrozytenkonzentrat 100 0 500

Fresh frozen plasma 0 0 0

Hydroxyethylstérke 0 0 0

Albumin 20 % 0 0 100

Norepinephrin [mg] 3.92 3.73 2.32
Hamodynamik

MAP Mittelwert [mmHg] 80.64 77.82 74.48

HF Mittelwert [bpm] 78.98 84.55 67.4

Angaben als Median [25., 75. Perzentil] in ml aufler Einheit angegeben

Volumenbilanz GBV: Einfuhr mit Volumeneffekt der Infusionen -

Ausfuhr mit geschétztem Blutverlust
Fliissigkeitsbilanz GBV: Einfuhr - Ausfuhr mit geschétztem Blutverlust
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Anhand der Operationen mit negativem Blutverlust wird deutlich, dass die formelbasierte
Blutverlustmessung teilweise interpretationsbediirftige Ergebnisse liefern kann, bzw. die An-
wendung hier einer Fehleranalyse und gegebenenfalls einer Weiterentwicklung bedarf. Wie
Stahl et al., 2012 feststellen [109], besteht leider keine akzeptierte “gold standard” Referenz-

methode in der perioperativen Blutverlustmessung, die eine Evaluation und Kalibrierung ei-



ner neuen Messmethode ermoglichen wiirde. In der kiirzlich veroffentlichten systematischen
Literaturtiibersicht und Meta-Analyse von Tran et al., 2021, [57] zu intraoperativen Tech-
niken der Blutverlustschitzung kommen die Autoren dennoch zum Schluss: “Based on our
appraisal of the literature, we suggest formula-based techniques as the preferred standard me-
thodology for estimating blood loss”. Vorteile sehen sie in der praktischen, reproduzierbaren,

ressourceneffizienten Umsetzbarkeit sowie der verbesserten Interobserver-Zuverlissigkeit.

5.5 Ausblick: computerassistierte arztliche Entscheidungsfindung

Sir William Osler beschrieb die Kunst des Umgangs mit Unsicherheit als das Wesen der
Medizin (“Medicine is a science of uncertainty and an art of probability” [110]). In einer
unsicheren und unvollstandigen Infomationslage, bei komplexem Sachverhalt und Zeitdruck
getroffene Entscheidungen sind daher oft durch Heuristiken, kognitive Verzerrungen und so-
gar die drztliche Personlichkeit gepragt [111].

Heute stehen zur Unterstiitzung einer rationalen, standardisierten und evidenzbasierten Be-
handlung Leitlinien, Behandlungsalgorithmen, prognostische Scores und zunehmend auch
computerbasierte Entscheidungshilfen zur Verfligung. Letztere kénnen durch die Integration
in die elektronische Patientendokumentation auf Basis der verfiigharen Patientendaten und
vorprogrammierten Regeln Hinweise zu klinischen Entscheidungen liefern, welche die Mog-
lichkeiten einer menschlichen Datenanalyse weit iibertreffen [112]. Eine Weiterentwicklung
der regelbasierten Unterstiitzungssysteme sind mit kiinstlicher Intelligenz und maschinel-
lem Lernen entwickelte Entscheidungshilfen [113]. Beispielsweise wurde in einer Studie eine
kiinstliche Intelligenz anhand bestehender Daten zu der Volumen- und Vasopressortherapie
bei Sepsis in Intensivstationen trainiert, und wahlte sodann in einem Evaluationsdatensatz

die zur niedrigsten Mortalitat fithrenden Therapiestrategien [114].

70



In der vorliegenden Arbeit wurde eine regelbasierte Anwendung untersucht, welche eine
reproduzierbare, objektive Entscheidungsgrundlage sowohl in der Blutverlustschatzung als
auch in der Volumentherapie zeitaktuell zur Verfiigung stellte. Somit wurde eine Blutver-
lustbestimmung auf objektiver Grundlage und eine physiologisch fundierte, rationale Volu-
mentherapie ermdéglicht. Eine Akzeptanz und Veranderung im Anwenderverhalten konnte
dargestellt werden. Dies entspricht dem Ergebnis einer aktuellen Meta-Analyse von Kwan
et al., 2020 [115] von 108 kontrollierten Studien zu computerbasierten Entscheidungshilfen
bei insgesamt n = 1.203.053 Patienten, welche eine kleine bis moderate Verbesserung der
Behandlungsentscheidungen aufzeigte. Dabei kann angenommen werden, dass die Vorschlé-
ge einerseits explizit, also bewufit, reflektiert und verbalisierbar angewendet werden, aber
andererseits durch Routinisierung oder auch der unbewussten Aufnahme einer regelméaflig
angezeigten Information in das implizite Wissen iibergehen und sodann auch intuitiv An-
wendung finden [116].

Insgesamt stellen computerbasierte Entscheidungshilfen wie die in dieser Arbeit untersuchte
Blutverlustmessung und Empfehlung zur Volumentherapie eine wertvolle Unterstiitzung in
der arztlichen Entscheidungsfindung und dem Umgang mit Unsicherheit dar, und kénnen
zukiinftig eine bedeutende Rolle in einer Hochleistungsmedizin mit Konvergenz von mensch-
licher und kinstlicher Intelligenz einnehmen, wie Eric Topol, 2019 [112] beschreibt. Dabei
bleibe das Ziel “(..) synergy, offsetting functions that machines do best combined with those

that are best suited for clinicians” [112].

5.6 Limitationen der Studie

Aufgrund der Studienart der retrospektiven Datenanalyse ist keine unmittelbare Feststellung

von Kausalzusammenhangen aus den Ergebnissen moglich.
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Zur Reduktion von Storgroflen wurde zwar ein propensity score matching mit allen im Da-
tensatz in ausreichender Qualitédt vorhandenen Kovariaten fiir die beiden Vergleichsgruppen
durchgefiihrt. Dabei konnen jedoch nicht alle Storgrofien genau erfasst werden. Beispielsweise
wurde zwar als matching Parameter die ASA Klassifikation verwendet, eine moglicherweise
genauere Paarung anhand von relevanter Vordiagnosen war aufgrund fehlender Information
im Datensatz jedoch nicht moglich. Ebenso besteht trotz des matching Parameters Opera-
tionsgruppe weiterhin eine grofle Heterogenitat in den einzelnen Operationstypen, welche
Einfluss auf die untersuchten Zielparameter ausiiben konnte. Des Weiteren besteht immer
die Moglichkeit von unbekannten Confounder.

Es wurde zudem ausschliellich das Jahr 2019 fiir die Gruppe mit Verfiigharkeit der Blutver-
lustberechnung verwendet. Das im Datensatz verfiigbare erste Jahr 2018 nach Einfithrung
der Berechnungsmaoglichkeit wurde nicht eingeschlossen, da dieses als Ubergangszeit bis zur
Etablierung der Software im klinischen Alltag gewertet wurde. Eine Untersuchung der auf
2019 folgenden Jahre ware nun wichtig, um eine langfristige, anhaltende Verdnderung in der
Blutverlustschatzung und Volumentherapie zu bestétigen.

Wie im Kapitel 5.4 besprochen, besteht in 7,9 % der Operationen bei einem negativen errech-
neten Blutverlust eine interpretationsbediirftige Aussage der Blutverlustberechnung. Hier ist
eine Ursachenabklarung und gegebenenfalls eine Weiterentwicklung der Software notwendig.
Es kann derzeit nicht ausgeschlossen werden, dass auch positive Blutverlustberechnungen
von Messfehlern betroffen sind.

Zuletzt wurden in der vorliegenden Arbeit nur die Norepinephringabe, die Bilanzen und zwei
hdmodynamische Parameter als Zielparameter zur Evaluation der Wirkung der computerba-
sierten Entscheidungshilfe erfasst. Es bedarf zusatzlich einer Untersuchung von relevanten,
“harten” klinischen Endpunkten, um einen Vorteil der Veranderungen in der Blutverlust-

schitzung, Volumen- und Transfusionstherapie fiir das patientenindividuelle Behandlungs-
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ergebnis darstellen zu kénnen.
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6 Zusammenfassung

Eine optimierte intraoperative Volumentherapie kann zu einer reduzierten postoperativen
Morbiditat und Mortalitat beitragen. So kann ein Einfluss der angewandten Fliissigkeitsthe-
rapie auf die Dauer des Krankenhausaufenthalts, Behandlungskosten, Wundheilungsstorun-
gen, respiratorische Komplikationen, Nierenversagen sowie die Gesamtmortalitat [5-7, 11]
festgestellt werden. Jedoch besteht eine hohe inter- und intrapersonelle Variabilitiat in Art,
Zeitpunkt und Umfang der eingesetzten Infusionen [19, 20]. Es wurden liberale, restriktive
und zielwertorientierte Therapieansitze diskutiert [12, 18, 117]. Aktuell wird jedoch die Er-
haltung der Euvoldmie, mit Vermeidung eines mit Komplikationen assoziierten hypo- oder
hypervolamen Zustands, als Therapieziel fiir das beste patientenindividuelle Behandlungs-
ergebnis verfolgt [10].

Die Erhaltung der Normovolamie erfordert eine bedarfsgerechte, physiologisch fundierte Fliis-
sigkeitstherapie. So wird ein Fliissigkeitsdefizit durch perspiratio insensibilis und Urinaus-
scheidung durch eine Infusion einer Kristalloidlosung addquat ausgeglichen. Da die GefafSbar-
riere jedoch einen Austausch von Flissigkeit und Elektrolyten ermoglicht, kann ein groflerer
Volumenverlust im intravasalen Raum, beispielsweise durch eine Blutung, durch eine kristal-
loide Losung nur teilweise kompensiert werden. Ein Grofiteil tritt in das Interstitium tiber
und triagt in Folge zur Odembildung bei. Zielfithrend sind in diesem Fall Infusionen mit ho-
hem Volumeneffekt auf den intravasalen Raum [21]. Die arztliche Entscheidung zu Zeitpunkt
und Art der Infusion ist daher von einer genauen Kenntnis der Verluste aus dem intravasa-
len Raum abhéangig; insbesondere die intraoperative Blutung ist hierbei mafigeblich. Jedoch
ist der derzeit praktizierte klinische Standard der visuellen Schétzung des Blutverlusts oft
fehlerhaft [56]. Simulationsstudien, in welchen eine den Studienleitern bekannte Menge an

Spenderblut oder Blutattrappe von Probanden geschétzt werden muss, zeigen eine héufige
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Fehlschatzung sowie eine Tendenz zur Unterschatzung von hohen Blutvolumen, unabhangig
von der Berufserfahrung [37-42]. Vergleichsstudien von intraoperativer visueller Blutverlust-
schitzung mit objektiven Messmethoden bestéatigen das Ergebnis [50, 51, 53-55]. Zwar ist die
Herausforderung einer korrekten visuellen Blutverlustschatzung lange bekannt [35], bislang
stand jedoch keine praktikable objektive Messmethode als Alternative zur Verfiigung.
Untersucht wurde in dieser Arbeit die Umsetzung einer intraoperativen mathematischen
Blutverlustbestimmung im Narkosedokumentationsprogramm im Klinikum der Universitat
Miinchen. Diese basiert auf intraoperativ gemessenen Hamatokritwerten sowie dem Gesamt-
blutvolumen des Patienten. Somit wird eine zeitaktuelle, objektive Information zum Blut-
verlust verfiighar, welche eine zielfithrende Transfusions- und Volumentherapie ermoglicht.
Zur Unterstiitzung der Entscheidungsfindung kann das Drei-Stufen-Schema zur Fliissigkeits-
therapie Anwendung finden [21]. Im Programm wird die Grenze zum angemessenem Volu-
menersatz mit Kristalloid von 20% des Blutverlusts berechnet und dargestellt. Bei hoheren
Verlusten kann ein Ausgleich mit Kolloiden und bei Notwendigkeit eine Transfusionstherapie
mit Blutprodukten erfolgen.

Das Studienvorhaben wurde von der Ethikkommission der Ludwig-Maximilians-Universitat
Miinchen gepriift und genehmigt (Projekt-Nr.21-0093). Ausgewertet wurden in einer retro-
spektiven Datenanalyse die Operationen der Jahre 2015, 2016, 2018 und 2019. Die Einfiih-
rung der Blutverlustberechnung erfolgte im Jahr 2017, jedoch konnte auf Basis der vorlie-
genden gemessenen Hamatokritwerte der berechnete Blutverlust auch fiir die Jahre ohne
Verfiigharkeit der Blutverlustberechnung riickwirkend ermittelt werden. Nach Applikation
von Ausschlusskriterien umfasste die Gesamtanzahl der untersuchten Operationen n = 6900.
Zur Untersuchung der Veranderungen in der Blutverlustschatzung, der Volumentherapie und
der Kreislaufstabilitiat nach Einfiihrung der Blutverlustberechnung wurden zwei Gruppen mit

und ohne Verfiigharkeit des Programms erstellt. Als Gruppe mit Verfiigbarkeit der Berech-
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nung wurden die Operationen des Jahres 2019 gewihlt, um eine Ubergangszeit zur Etablie-
rung der Anwendung im klinischen Alltag zu erlauben. Als Vergleichsgruppe ohne Verfiig-
barkeit der Berechnung wurden die Operationen der Jahre 2015 und 2016 untersucht. Zur
Beurteilung der Qualitat der Blutverlustschatzung wurde die Differenz zwischen geschétztem
und berechnetem Blutverlust betrachtet. Dabei erfolgte ein Vergleich in Subgruppen nach
ansteigendem berechneten Blutverlust, da die Hohe des Blutverlusts die Qualitit der Schéat-
zung beeinflusst [39, 50, 58—60]. Zudem bedeutet bei vergleichbarem berechnetem Blutverlust
der jeweiligen Subgruppen eine Verringerung der Differenz auch zwingend eine Verdnderung
im geschétzten Blutverlust. Es erfolgte die Anzeige der Berechnung standardméfig auch nur
bei der Entscheidung zur Transfusion und damit eher bei Operationen mit hohem Blutver-
lust.

Zur Verringerung von Storfaktoren und zur erhohten Aussagekraft der Ergebnisse wurde ein
1:1 optimal propensity score matching in jeder Subgruppe mit allen in guter Qualitat im Da-
tensatz vorhandenen Kovariaten durchgefiihrt. Im Einzelnen gepaart wurden Operationen
der Vergleichsgruppen nach Alter, Geschlecht, BMI, ASA Klassifikation, Operationsgruppe
und Schnitt-Naht-Zeit. Die zu vergleichenden Gruppen umfassten nach matching insgesamt
n = 3250 Operationen.

In einem Vergleich der Blutverlustschatzung mit der Blutverlustberechnung in der Gesamt-
heit der untersuchten Operationen nach Ausschlissen (n = 6900) bestétigte sich die vorbe-
schriebene Abhéangigkeit der Qualitit der Blutverlustschitzung von der Hohe des Blutver-
lusts [39, 50, 58-60], mit einer in dieser Analyse festgestellten Uberschiitzung von niedrigen,
eine Ubereinstimmung bei mittleren, und eine Unterschétzung bei hohen berechneten Blut-
verlusten.

Nach Einfithrung der Blutverlustberechnung konnte eine Verdnderung im arztlichen Schétz-

verhalten dargestellt werden. Es zeigte sich in der Gruppe mit Verfiigbarkeit der Blutverlust-
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berechnung eine signifikante Reduktion der Differenz zwischen berechnetem und geschétz-
tem Blutverlust in Operationen mit hoheren Blutverlusten ab 1000 ml. Es kann hier eine
Akzeptanz der Berechnung und eine Anwendung in der arztlichen Blutverlustschitzung an-
genommen werden.

In der angewandten Fliissigkeits- und Transfusionstherapie konnte in der Gruppe mit Verfiig-
barkeit der Blutverlustberechnung und Darstellung des Drei-Stufen-Schemas eine Reduktion
im Finsatz von Erythrozytenkonzentrat und Fresh frozen plasma mit im Gegenzug erhohter
Anwendung des Kolloids Humanalbumin und teilweise auch von Kristalloidinfusionen festge-
stellt werden. Eine erhohte Sicherheit durch genauere, objektive Kenntnis des Blutverlusts,
bzw. die Umsetzung des Drei-Stufen-Schemas kann hierbei als ursachlich betrachtet werden.
Der zielgerichtetere Einsatz von Transfusionen als begrenzte Ressource mit Infektions- und
Unvertraglichkeitsrisiken ist ein erfreuliches Ergebnis.

Zur Untersuchung der Auswirkung einer verédnderten Blutverlustschidtzung und Volumenthe-
rapie wurden Bilanzen und hamodynamische Parameter vergleichend betrachtet. Die Bilan-
zen wurden dabei in vier Varianten erstellt: Mit oder ohne Berticksichtigung der Volumen-
effekte der eingesetzten Infusionen, und sodann jeweils mit errechnetem oder geschatztem
Blutverlust. Hier zeigten sich die mit Beachtung des Volumeneffekts erstellten Bilanzen teil-
weise niedriger als Bilanzen ohne entsprechende Berechnung. Mit errechnetem Blutverlust
erstellte Bilanzen sind bei hoheren Blutverlusten ebenfalls niedriger als mit geschatztem
Blutverlust kalkulierte Bilanzen. Auf geschétztem Blutverlust basierende Bilanzen ohne Be-
riicksichtigung der Volumeneffekte der eingesetzten Infusionen konnen somit den Volumen-
status nur unzureichend abbilden, und folglich eine effektive Therapiesteuerung erschweren.
In den untersuchten Bilanzen bestanden nach der Einfiihrung der Blutverlustberechnung kei-
ne wesentlichen Verédnderungen. Lediglich eine Verringerung der mit geschatztem Blutverlust

erstellten deutlich positiven Bilanzen bei Operationen mit hohen Blutverlusten konnte ge-
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zeigt werden, am ehesten bedingt durch die nun erhohte Schéatzung des Blutverlusts und
damit einer gestiegenen Ausfuhr. So wurden auch in der Norepinephringabe, dem mittleren
arteriellen Druck, sowie der mittleren Herzfrequenz keine signifikante Unterschiede zwischen
den Vergleichsgruppen dargestellt. Dies stellt nattirlich auch eine Nicht-Unterlegenheit der
veranderten Volumentherapie in Bezug auf die Kreislaufstabilitidt dar.

Zusammenfassend wurde anhand 6900 untersuchten Operationen insbesondere eine Unter-
schatzung von hohen Blutverlusten festgestellt. In den propensity score gepaarten Vergleichs-
gruppen mit jeweils 1625 Operationen konnte nach Verfiigharkeit der Blutverlustberechnung
eine Verbesserung der intraoperativen Blutverlustschatzung bei hohen Blutverlusten, sowie
eine ressourceneffizientere, zielgerichtetere Fliissigkeits- und Transfusionstherapie im Sinne
des Drei-Stufen-Schemas, ohne wesentliche Auswirkung auf die Bilanzen und die erfassten
hdmodynamischen Parameter dargestellt werden.

Die explizite, bewusste Anwendung der angezeigten Information bzw. eine implizite Umset-
zung eines unbewussten Kenntnisgewinns in der Entscheidungsfindung ist dabei denkbar.
Eine in bestehende Systeme integrierte Computeranwendung ermoglicht so durch eine zeit-
gleiche, transparente und regelbasierte Auswertung bereitstehender Daten Erkenntnisse, wel-
che die menschliche Kapazitit in gleichem Mafl und Geschwindigkeit nicht erreichen kann.
Die technisch einfach umsetzbare Anwendung kann so zu einer objektiven, rationalen arzt-
lichen Entscheidungsfindung beitragen, und eine optimierte Volumentherapie mit verbes-
sertem patientenindividuellem Behandlungsergebnis und effizienter Ressourcenverwendung
ermoglichen.

Limitierend wirkt in der vorliegenden Arbeit der Studiencharakter als retrospektive Beob-
achtungsstudie ohne unmittelbar feststellbare Kausalzusammenhange. Zudem wiinschens-
wert ware eine Untersuchung der auf 2019 folgenden Jahre, um eine langfristige Verande-

rung in der Blutverlustschétzung und Volumentherapie bestatigen zu kénnen. Eine weitere

78



Ursachenabklarung der negativ berechneten Blutverluste kann der Fortentwicklung des Pro-
gramms nutzen. Eine Analyse von zusédtzlichen klinischen Endpunkten wiirde den Vorteil

einer optimierten Volumentherapie unterstreichen.
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11 Anhang

Tabelle 12: Differenz zwischen errechnetem und geschétztem Blutverlust aller Operationen,
pro Subgruppe errechneter Blutverlust

Subgruppen n Differenz EBV-GBV
EBV

0-499 ml 3186 -500 [-746, -332]
500-999 ml 1217 -65 [-398, 174]
1000-1999 ml 1124 307 [-130, 699]
2000-2999 ml 500 805 [185, 1465]
3000-3999 ml 279 1317 [565, 2215]
4000-4999 ml 172 1870 [1018, 2822]

Differenz als Median [25., 75. Perzentil] in ml
EBV: Errechneter Blutverlust, GBV: Geschéitzter Blutverlust

Tabelle 13: Verdnderung der Blutverlustschiatzung pro Subgruppe errechneter Blutverlust

Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015,/2016 2019
0-499 ml
n 792 792
Differenz EBV - GBV ~ -500 [-700, -300]  -578 [-797, -435]  <0.001 ***
Errechneter Blutverlust 23 [0, 259] 0 [0, 228] 0.222
Geschatzter Blutverlust 600 [500, 800] 700 [500, 900] <0.001  *
500-999 ml
n 272 272
Differenz EBV - GBV  -50 [-448, 201]  -142 [-410,97]  0.070
Errechneter Blutverlust 725 [620, 852] 711 [592, 847] 0.367

Geschétzter Blutverlust 800 [500, 1162] 800 [600, 1100] 0.098

1000-1999 ml
n 244 244
Differenz EBV - GBV 322 [-135, 753] 221 [-185, 578] 0.050 *
Errechneter Blutverlust 1393 [1182, 1599] 1350 [1175, 1648] 0.999
Geschéatzter Blutverlust 1000 [600, 1500] 1200 [815, 1500]  0.015  *

(Fortsetzung siehe nachste Seite)
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Tabelle 13: Veranderung der Blutverlustschitzung pro Subgruppe errechneter Blutverlust

(Fortsetzung)

Ohne Berechnung  Mit Berechnung
2015/2016 2019 P

2000-2999 ml

n 101 101

Differenz EBV - GBV 836 [262, 1541] 480 [84, 1416]  0.033  *

Errechneter Blutverlust 2425 [2232, 2673] 2562 [2236, 2797]  0.105

Geschétzter Blutverlust 1500 [900, 2200] 1950 [1100, 2500] 0.009  **
3000-3999 ml

n 59 59

Differenz EBV - GBV 1320 [764, 2201] 664 [384, 1526]  0.003  **

Errechneter Blutverlust 3472 [3219, 3634] 3509 [3272, 3693] 0.499

Geschitzter Blutverlust 2000 [1050, 2550] 2700 [2000, 3200] 0.004 ok
4000-4999 ml

n 42 42

Differenz EBV - GBV 2264 [1488, 3008] 1345 [327, 2198]  0.003 ok

Errechneter Blutverlust 4429 [4247, 4670] 4394 [4230, 4703]  0.931

Geschétzter Blutverlust 2275 [1312, 3000] 3000 [2050, 4000] 0.004  **

Angaben als Median [25., 75. Perzentil] in ml
p Wert nach Wilcoxon signed rank test

Tabelle 14: Veranderung der Therapie pro Subgruppe errechneter Blutverlust

Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015/2016 2019 P

0-499 ml
n 792 792
Erythrozytenkonzentrat 0 [0, 0] 0 [0, 0] 0.483
Kristalloid 1604 [996, 2498] 1711 [1001, 2769] 0.027 *
Albumin 20 % 0 [0, 0] 0 [0, 0] 0.168
Hydroxyethylstéarke 0 [0, 0] 0 [0, 0] 0.040  *
Fresh frozen plasma 0 [0, 0] 0 [0, 0] 0.001  ***
Norepinephrin [mg] 0.83 [0.35, 1.73] 0.89 [0.35, 1.75]  0.783

500-999 ml
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Tabelle 14: Veranderung der Therapie pro Subgruppe errechneter Blutverlust (Fortsetzung)

Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015/2016 2019 P

n 272 272

Erythrozytenkonzentrat 0 [0, 300] 0 [0, 250] 0.017  *

Kristalloid 2142 [1309, 3147] 2584 [1605, 3394] 0.036  *

Albumin 20 % 0 [0, 150] 0 [0, 200] 0.152

Hydroxyethylstarke 0 [0, 500] 0 [0, 0] 0.032 *

Fresh frozen plasma 0 [0, 0] 0 [0, 0] 0.092

Norepinephrin [mg] 1.67 [0.86, 2.70] 1.52[0.78, 2.53]  0.427
1000-1999 ml

n 244 244

Erythrozytenkonzentrat 300 [0, 600] 250 [0, 500] <0.001 X

Kristalloid 2344 [1232, 3849] 2702 [1833, 3755] 0.153

Albumin 20 % 0 [0, 200] 100 [0, 200] 0.001

Hydroxyethylstéarke 0 [0, 500] 0 [0, 500] 0.926

Fresh frozen plasma 0 [0, 750] 0 [0, 0] <0.001 kX

Norepinephrin [mg] 2.28 [1.19, 3.75] 2.28 [1.15, 4.09]  0.767
2000-2999 ml

n 101 101

Erythrozytenkonzentrat 669 [550, 900] 576 [286, 786]  0.048  *

Kristalloid 2383 [1517, 3555] 3308 [1762, 5339] 0.001 ok

Albumin 20 % 14 [0, 200] 200 [0, 300] <0.001 **x

Hydroxyethylstéarke 0 [0, 500] 0 [0, 500] 0.244

Fresh frozen plasma 750 [0, 1500] 500 [0, 1273] 0.325

Norepinephrin [mg] 3.43 [1.89, 5.50] 3.58 [1.56, 6.15]  0.434
3000-3999 ml

n 99 29

Erythrozytenkonzentrat 1159 [834, 1400] 870 [500, 1010] <0.001 R

Kristalloid 2651 [1630, 4389] 3872 [2490, 4852] 0.022  *

Albumin 20 % 0 [0, 200] 200 [100, 300]  <0.001

Hydroxyethylstarke 0 [0, 500] 0 [0, 750] 0.620

Fresh frozen plasma 1500 [1018, 2250] 799 [375, 1500] 0.002 ok

Norepinephrin [mg] 4.03 [2.24, 6.51] 4.73 [3.02, 6.53]  0.574
4000-4999 ml

n 42 42

Erythrozytenkonzentrat 1403 [1054, 1800] 1178 [775, 1500]  0.047  *
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Tabelle 14: Veranderung der Therapie pro Subgruppe errechneter Blutverlust (Fortsetzung)

Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015/2016 2019
Kristalloid 2833 [1513, 4186] 3421 [2302, 4762] 0.214
Albumin 20 % 0 [0, 188] 209 [100, 400] <0.001 ***
Hydroxyethylstarke 0 [0, 637] 0 [0, 0] 0.022 *
Fresh frozen plasma 1500 [1500, 2250] 1691 [812, 2875]  0.913
Norepinephrin [mg] 4.57 [2.33, 6.64] 5.70 [3.77, 7.85]  0.303

Angaben als Median [25., 75. Perzentil] in ml aufler Einheit angegeben
p Wert nach Wilcoxon signed rank test

Tabelle 15: Veranderung der Himodynamik pro Subgruppe errechneter Blutverlust

Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015/2016 2019

0-499 ml

n 792 792

MAP Mittelwert [mmHg] 81.8 [77.0, 87.3]  82.5 [77.8, 87.8]  0.072

HF Mittelwert [bpm] 66.0 [57.3, 76.1]  65.9 [58.2, 79.5]  0.123
500-999 ml

n 272 272

MAP Mittelwert [mmHg] 79.3 [74.8, 85.0]  81.5 [76.6, 85.8]  0.007 **

HF Mittelwert [bpm] 69.0 [59.7, 82.3]  71.4[60.8, 81.1]  0.757
1000-1999 ml

n 244 244

MAP Mittelwert [mmHg] 78.6 [74.5, 83.9]  80.2 [75.8,84.7]  0.060

HF Mittelwert [bpm] 72.1 [62.8,87.2]  75.6 [65.4,89.0]  0.165
2000-2999 ml

n 101 101

MAP Mittelwert [mmHg] 79.0 [73.6, 83.3]  78.2[73.7,83.3]  0.780

HF Mittelwert [bpm] 83.0 [72.1,98.1]  81.2[70.7,98.8]  0.865
3000-3999 ml

n 59 59

MAP Mittelwert [mmHg] 76.8 [72.0, 81.6]  76.7 [73.6, 81.9]  0.432

HF Mittelwert [bpm] 85.9 [71.8,101.4]  83.6 [72.4,95.2]  0.229

(Fortsetzung siehe ndchste Seite)
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Tabelle 15: Verdnderung der Himodynamik pro Subgruppe errechneter Blutverlust (Fortset-

zung)
Ohne Berechnung Mit Berechnung
2015/2016 2019 P
4000-4999 ml
n 42 42
MAP Mittelwert [mmHg] 79.3 [75.1, 83.9] 77.9 [72.5, 82.5]  0.163
HF Mittelwert [bpm] 81.7 [72.4, 101.8]  91.6 [75.2, 103.3] 0.980
Angaben als Median [25., 75. Perzentil]
p Wert nach Wilcoxon signed rank test
Tabelle 16: Veranderung der Bilanzen pro Subgruppe errechneter Blutverlust
Ohne Berechnung Mit Berechnung
2015/2016 2019
0-499 ml
n 775 775
Volumenbilanz EBV 177 [17, 466] 206 [56, 461] 0.144
Volumenbilanz GBV -377 [-564, -109]  -373 [-576, -155]  0.184
Flissigkeitsbilanz EBV 905 [334, 1556] 1087 [508, 1794]  <0.001 ***
Flissigkeitsbilanz GBV 290 [-226, 942] 425 [-131, 1124]  0.017 *
500-999 ml
n 267 267
Volumenbilanz EBV 1 [-269, 339 -85 [-323, 271] 0.192
Volumenbilanz GBV -74 [-387, 306] -221 [-499, 152] 0.002  **
Flussigkeitsbilanz EBV 909 [272, 1630] 1140 [294, 2126]  0.075
Flussigkeitsbilanz GBV 806 [253, 1553] 1086 [139, 1871]  0.258
1000-1999 ml
n 239 239
Volumenbilanz EBV -113 [-511, 307] -255 [-628, 114] 0.001 ok
Volumenbilanz GBV 185 [-263, 679 -80 [-487, 332] <0.001 F*x*
Flissigkeitsbilanz EBV 956 [95, 1947] 1087 [220, 1937]  0.417
Flussigkeitsbilanz GBV 1165 [452, 2072] 1260 [394, 2178]  0.960

2000-2999 ml
n 101

101

100
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Tabelle 16: Veranderung der Bilanzen pro Subgruppe errechneter Blutverlust (Fortsetzung)

Ohne Berechnung Mit Berechnung

2015/2016 2019 P
Volumenbilanz EBV -264 [-855, 485] -398 [-871, 535] 0.652
Volumenbilanz GBV 460 [-129, 1232] 398 [-436, 1124]  0.194
Flissigkeitsbilanz EBV 944 [-40, 2397] 1334 [199, 3147]  0.118

Flissigkeitsbilanz GBV 1922 [705, 3207] 1900 [1097, 3505] 0.258

3000-3999 ml
n 59 59
Volumenbilanz EBV 359 [-449, 1175] 425 [-896, 70] <0.001 o
Volumenbilanz GBV 1672 [504, 2249] 350 [-335, 1172]  0.001  ***
Fliissigkeitsbilanz EBV 1907 [524, 2763] 1642 [405, 2654]  0.605
Fliissigkeitsbilanz GBV 3035 [1780, 3933] 2274 [1154, 3867] 0.259

4000-4999 ml
n 42 42
Volumenbilanz EBV ~ -154 [-747, 906]  -247 [-1255, 477]  0.196
Volumenbilanz GBV 2120 [957, 2894] 539 [-365, 2266] ~ 0.004  **
Fliissigkeitsbilanz EBV 1650 [844, 2815] 930 [256, 2650]  0.191
Fliissigkeitsbilanz GBV 4147 [2307, 5281] 2806 [614, 3757]  0.003  **

Angaben als Median [25., 75. Perzentil], p Wert nach Wilcoxon signed rank test

EBV: Errechneter Blutverlust, GBV: Geschétzter Blutverlust

Volumenbilanz: Einfuhr mit Volumeneffekt der Infusionen - Ausfuhr mit EBV bzw. GBV
Fliissigkeitsbilanz: Einfuhr - Ausfuhr mit EBV bzw. GBV
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