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Einleitung

Zusammenfassung

Verschiedene Faktoren beeinflussen das Auftreten von Atelektasen wahrend
Allgemeinanasthesie, welche das perioperative Risiko erhohen konnen. Diese
Veranderungen der Ventilation konnen durch Elektroimpedanztomografie (EIT)

dargestellt werden.

Untersucht wurde die Fahigkeit des PulmoVista 500 (Drager Medical, Germany),
die Ventilationsverhaltnisse beatmeter, gesunder Kinder kontinuierlich und
korrekt darzustellen. Weiterhin wurden die durch EIT dargestellten
Veranderungen der Ventilationsverteilung und des endexspiratorischen
Volumens wahrend der Allgemeinanasthesie untersucht. Es erfolgte zudem ein
Vergleich der durch EIT dargestellten Ventilationsverhaltnisse von beatmeten

gesunden Kindern und beatmeten Kindern mit ARDS.

Die Impedanzkurve des EIT-Gerates zum Zeitpunkt der kontrollierten Beatmung,
wurde mit der Volumenkurve des Beatmungsgerates verglichen und die
Korrelation berechnet.

Drei vorher definierte Zeitpunkte wurden wahrend der Messung markiert:
kontrollierte Beatmung (PCV), unterstiutzte Beatmung (PSV) und Spontanatmung
nach Extubation (SB). Die Ventilationsverteilung anhand der Regions of Interest
(ROI) sowie Anderungen des endexspiratorischen Volumens (AEELI) wurden zu
diesen Zeitpunkten erhoben und miteinander verglichen. Fur den Zeitpunkt der
druckkontrollierten Beatmung wurde der globale Inhomogenitatsindex (Gl)
berechnet und mit dem Gl der EIT-Daten von acht beatmeten Kindern mit ARDS

einer anderen Studie (1) verglichen.

Die Korrelation mit den gemessenen Daten des Beatmungsgerates war sehr
hoch. Es kam zu keinen sicherheitsrelevanten Ereignissen.

Zunehmende Spontanatmung im Lauf der Allgemeinanasthesie fuhrte zu einer
Verlagerung der Ventilationsverteilung von ventral nach dorsal, wahrscheinlich
durch Recruitment dorsaler Atelektasen (Differenz 5,5 Prozentpunkte; 95% ClI;
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3,5 — 7,4; p<0,001). Das endexspiratorische Volumen reduzierte sich nach
Beenden der Beatmung signifikant (Differenz: 105ml; 95% CI, 75-135; p<0,001).
Die Berechnung des globalen Inhomogenitatsindex ergab, dass die beatmeten
Kinder mit ARDS eine signifikant inhomogenere Verteilung der Ventilation hatten
als die gesunden beatmeten Kinder (gesund 47% vs. ARDS 64%; p=0,001).

Die EIT-Messung ist ein sicheres Instrument, um wichtige Informationen zu den
Ventilationsverhaltnissen beatmeter Kinder in Echtzeit zu erhalten. Es stellt einen
wichtigen Bestandteil der klinischen Entscheidungsfindung dar. Die Anwendung
bei Sauglingen, Kleinkindern und auch gréReren Kindern kann helfen, die
Beatmungseinstellung zu optimieren und somit den Gasaustausch zu
verbessern. Gleichzeitig kann so auch das Risiko fur Lungenschaden verringert

werden.
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1 Einleitung

Die invasive, kontrolliete Beatmung ist fester Bestandteil der
Allgemeinanasthesie. Froese et al (2) untersuchten bereits 1974 den Einfluss der
Anasthesie auf die Ventilationsverteilung bei Erwachsenen anhand der Position
und des Bewegungsmusters des Zwerchfells. Bei spontanatmenden Menschen
in Ruckenlage fanden die starksten Zwerchfellbewegungen und somit auch der
groRte Ventilationsanteil in den dorsalen Anteilen statt. Die Uberdruckbeatmung
im Rahmen der Anasthesie hatte zur Folge, dass vor allem die ventralen
Zwerchfellbereiche passiv nach kaudal bewegt wurden. Daraus folgte eine
Verteilung der Ventilation vor allem in den ventralen Lungenbereichen (2).
Weitere Studien detektierten nach Einleitung der Allgemeinanasthesie unter
kontrollierter Beatmung dorsale Kompressions-Atelektasen und eine Reduktion
der funktionellen Residualkapazitat. Durch die Anasthesie ist das Zwerchfell nicht
mehr an der Atmung beteiligt, entspannt sich und verlagert sich nach kranial (3-
6). Neuromuskulare Relaxation wahrend Allgemeinanasthesie verstarkt diese
Verlagerung des Zwerchfells vor allem in den dorsalen Bereichen und begunstigt
so die Atelektasenbildung (7). Hachenberg et al (8) verglichen die
Ventilationsverteilung bei lungengesunden Erwachsenen  wahrend
Spontanatmung und Allgemeinanasthesie mittels Computertomographie. Nach
Narkoseeinleitung zeigten alle Patienten und Patientinnen* dorsale Atelektasen.
Diese konnten durch die Applikation von PEEP teilweise rekrutiert werden. Ein
Vergleich thorakaler CT-Bilder vor und nach Einleitung der Allgemeinanasthesie
zeigte ebenfalls, dass es bei fast allen Patienten nach Narkoseeinleitung zu
dorsaler Atelektasenbildung kommt (9). Diese Veranderungen kdnnen auch
postoperativ weiter bestehen und zu pulmonalen Komplikationen fuhren (10). Der
Einfluss der Allgemeinanasthesie auf die Ventilationsverteilung beatmeter

lungengesunder Kinder ist derzeit noch nicht gut untersucht.

*Das in dieser Dissertation gewéhlte generische Maskulinum bezieht sich zugleich auf die
maénnliche, die weibliche und andere Geschlechteridentitdten. Zur besseren Lesbarkeit wird
auf die Verwendung unterschiedlicher Sprachformen verzichtet. Alle Geschlechteridentitéten
werden ausdriicklich mitgemeint, soweit die Aussagen dies erfordern.
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1.1 Beatmung

Die Relevanz der individuell optimalen und lungenprotektiven Beatmung wurde
bisher hauptsachlich fur die Beatmung im Rahmen der Intensivtherapie bei
bereits lungengeschadigten Patienten dargestellt. In der Literatur gibt es
Hinweise darauf, dass durch intraoperative lungenprotektive Beatmung bei
Erwachsenen das perioperative pulmonale Risiko gesenkt werden kann (11).
Inwieweit die beschriebenen Prozesse auch bei gesunden Kindern im Rahmen
einer Beatmung im OP stattfinden, ist bisher nicht geklart. Es ist anzunehmen,

dass auch diese Patienten von einer lungenprotektiven Beatmung profitieren.

Wahrend der Allgemeinanasthesie aber auch fur die Optimierung des
pulmonalen Gasaustausches und zur Senkung der Atemarbeit bei Patienten mit
respiratorischem Versagen ist eine mechanische Beatmung notwendig. Durch
Einwirken hoher Atemzugvolumina (Volutrauma) und der hieraus resultierenden
Lungenuberdehnung, hoher Beatmungsdricke (Barotrauma) aber auch durch
das zyklische Offnen und SchlieRen atelektatischer Lungenbereiche
(Atelektrauma) kann eine Schadigung der Lunge induziert beziehungsweise
verstarkt werden. Diese Pathophysiologie wird als beatmungsinduzierte
Lungenschadigung (VILI) bezeichnet. Es kommt zu einer strukturellen
Schadigung des Lungenparenchyms, welche unter anderem zur Freisetzung
proinflammatorischer Mediatoren und zur Rekrutierung inflammatorischer Zellen
fuhrt. Weiterhin wird der physiologische Totraum erhéht, die Compliance der
Lunge vermindert und es kommt zu Stérungen des Gasaustauschs. Folge dieser
Schadigungen ist eine pulmonale inflammatorische Reaktion, die Uber eine

systemische Ausbreitung bis zu einem Multiorganversagen fuhren kann (12-14).

Diese Pathophysiologie ist bisher nur in Tier- und Erwachsenenstudien gut
untersucht. Aktuell konnen die zugrundeliegenden Mechanismen und die
klinische Relevanz der kindlichen VILI nicht geklart werden. Hierflr sind weitere
Studien notwendig (15). Die Daten der Acute Respiratory Distress Syndrome

Network trial (ARDSNet) empfehlen fur Erwachsene ein Tidalvolumen von 6ml/kg

4
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idealem Korpergewicht (16). Angelehnt daran empfehlen die Richtlinien der
Pediatric Acute Lung Injury Consensus Conference (PALICC) die applizierten
Tidalvolumen entsprechend der Krankheitsschwere zu wahlen. So sollen Kinder
mit einem schweren ARDS (Acute Respiratory Distress Syndrome) und
schlechter Lungencompliance mit einem Tidalvolumen von 3-6ml/kg idealem
Korpergewicht beatmet werden, wohingegen Kindern mit gut erhaltener
Lungencompliance ein Tidalvolumen von 5-8ml/kg idealem Korpergewicht
appliziert werden soll (17). Unphysiologisch hohe Beatmungsdricke und
Tidalvolumen kdonnen Lungenschaden verursachen oder verstarken und sollten

daher vermieden werden (18).

Das Konzept der lungenprotektiven Beatmung hat das Ziel, beatmungsinduzierte
Schaden zu verringern. In einer Metaanalyse konnten Serpa Neto et al (19) eine
signifikante Reduktion der Sterblichkeit bei primar lungengesunden Patienten
nachweisen, welche lungenprotektiv mit niedrigen Atemhubvolumina beatmet
wurden. Zusatzlich war diese Beatmungsstrategie bei zuvor lungengesunden
Patienten auch mit einer niedrigeren Infektionsrate und weniger
Atelektasenbildung vergesellschaftet. So konnte eine kiirzere Hospitalisierung
erreicht werden. Ein Zusammenhang zwischen niedrigem Tidalvolumen und
einem niedrigeren Risiko ein ARDS zu entwickeln, wurde ebenfalls beobachtet.
Trotz hieraus resultierender hoherer PaCO2 und niedrigerer pH-Werte wurden
keine Azidosen dokumentiert (19). Plateau-Dricke Uber 35 mbar waren mit
einem erhdhten Versterben auf der Intensivstation assoziiert (20). Die
intraoperative Beatmung mit hdherem Atemhubvolumen ging mit einer erhohten

Rate an postoperativem respiratorischem Versagen einher (21).

Eine Reduktion der Mortalitat und mehr beatmungsfreie Tage durch Beatmung
mit niedrigem Tidalvolumen konnte durch Brower et al (16) in einer grof3en
multizentrischen, randomisierten Studie festgestellt werden. Diese Effekte traten
trotz eines hoheren PEEP, hoherer inspiratorischer Sauerstoffkonzentration und
dem niedrigen Verhaltnis von PaO2 zu FiO2 auf. Zusatzlich wurden im

Patientenserum niedrigere Interleukin-6 Werte gemessen, was auf weniger
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pulmonale Entziindungsreaktionen schlieBen lasst. Um einer starken
Lungendehnung wahrend mechanischer Beatmung vorzubeugen, wird hier bei
Patienten mit ARDS/ALI eine Beatmungsstrategie mit niedrigen

Beatmungsdricken empfohlen.

Die ,open lung‘-Strategie verfolgt das Ziel, die Lunge durch ein Recruitment-
Manover zu 6ffnen und mittels PEEP vor dem Kollabieren zu schutzen (14). Zur
Einstellung des entsprechenden PEEP dienen die ARDSNet-Tabellen (16, 22)
als Hilfestellung. Die flr eine ausreichende Oxygenierung notwendige
inspiratorische Sauerstoffkonzentration (FiO2) wird mit einbezogen. Es ist noch
nicht sicher feststellbar, welche Patienten von einem hohen oder niedrig
gewahlten PEEP profitieren (23). Eine grolRe Metaanalyse mit Daten von
insgesamt 2299 Patienten untersuchte den Einfluss des PEEP auf das Outcome
der Patienten. Die Uberlebensrate bei hohem PEEP war im Vergleich zu einem
niedrigen PEEP nicht hoher. Bei einer Subgruppenanalyse zeigte sich, dass
Patienten mit schwerem ARDS von einem hdheren PEEP profitieren kdnnten
(24). Bei Kindern existieren keine eigenen randomisierten Studien hinsichtlich
hoher oder niedriger PEEP-Werte, allerdings werden oft die PEEP-Tabellen aus
den Erwachsenenstudien mit herangezogen. Vermutlich hat das Offnen der
kollabierten Lungenanteile einen Einfluss auf die ARDS-bedingte Sterblichkeit
(25).

Die Beatmung mit PEEP wahrend laparoskopischer Eingriffe flhrte in einer
Studie zu einer signifikanten Verlagerung der Ventilation in die dorsalen
Lungenbereiche. Wohingegen bei Beatmung ohne PEEP der Grofteil der
Ventilation in den ventralen Arealen stattfand. Auch die Compliance und
Oxygenierung war bei den Patienten, welche mit PEEP beatmet wurden,
signifikant besser (26). Die Einstellung des PEEP sollte daher an die Situation
und die individuellen Bedurfnisse des Patienten angepasst werden. Bei Patienten
mit Adipositas konnte durch eine intraoperative Elektroimpedanztomografie-
gesteuerte PEEP Einstellung die Oxygenierung und die Ventilationsverteilung
verbessert und die Beatmungsdricke reduziert werden (27, 28).
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1.2 Elektroimpedanztomografie

Die Technologie der Elektroimpedanztomografie (EIT) wurde bereits Mitte der
1980er Jahre von Barber und Brown beschrieben. Schon damals wurde man auf
die vielen verschiedenen Einsatzmdglichkeiten aufmerksam (29). Heutzutage
steht vor allem der Einsatz in der Intensivmedizin im Vordergrund. EIT ermoglicht
in Echtzeit eine bettseitige und strahlungsfreie Darstellung, aber auch
Quantifizierung der globalen und regionalen Lungenventilationsverhaltnisse (30,
31).

Um die Ventilationsverhaltnisse bei schweren Lungenerkrankungen darzustellen,
werden in der Regel CT- oder Ultraschalluntersuchungen durchgefuhrt. Diese
bieten den Vorteil der flachendeckenden Verfugbarkeit in industrialisierten
Regionen und der fiir therapeutische Zwecke ausreichenden Visualisierung. Die
CT-Untersuchung ist mit grol3em personellem Aufwand, Strahlenbelastung und
einem fur den Patienten risikobehafteten Transport in die Rontgenabteilung
verbunden (32). Fur valide und reproduzierbare Ergebnisse bei der
Ultraschalluntersuchung der Lunge ist eine hohe fachliche Expertise des
Untersuchers notwendig (33). Diese konventionellen Untersuchungsmethoden
bilden eine Momentaufnahme ab und lassen keine zeithahen Ruckschlisse auf
einen Therapieerfolg oder regionale Veranderungen zu. Die EIT liefert
funktionale Bilder mit einer sehr hohen zeitlichen Auflésung. Jeder einzelne

Atemzug kann in Echtzeit verfolgt und bewertet werden.

In dieser Studie wurde ausschlieBlich das PulmoVista 500 der Firma Drager
(LUbeck, Deutschland) verwendet. Aus diesem Grund werden ausschliellich

Funktionen und die Handhabung dieses Gerates beschrieben.

1.2.1 Funktionsweise

Die Spannungsantwort von biologischem Gewebe auf einen von aufien
angelegten elektrischen Wechselstrom kann als Bioimpedanz definiert werden.

(34-36). Jedes Gewebe im menschlichen Koérper unterscheidet sich hinsichtlich

7
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seiner Bioimpedanz. Sie ist eine komplexe Grofle und setzt sich aus den
spezifischen elektrophysiologischen Eigenschaften zusammen: zum einen aus
dem Wirkwiderstand, welcher durch das Korperwasser verursacht wird, zum
anderen aus dem kapazitiven Widerstand, welcher durch die Zellmembranen
gebildet wird (35, 37). Die Bioimpedanz variiert mit der BelUftungssituation der
Lunge. Ausreichend beluftete, atelektatische oder Uberdehnte Lungenareale
haben eine unterschiedliche Bioimpedanz (38, 39). Die
Elektroimpedanztomografie kann diese Veranderungen sichtbar machen. Die
Lunge ist ein oberflachennahes Organ und zeigt durch das zyklische
Durchstromen mit Luft grof3e Impedanzanderungen. Aus diesem Grund ist die

Beurteilbarkeit der Ventilation mittels EIT sehr gut mdglich.

———am T

Abbildung 1: Beispiel Anwendung Elektrodengiirtel
Quelle: Aufklarungsbogen fiir Kinder, siehe Anhang
Far das PulmoVista 500 stehen insgesamt neun Elektrodengurtel
unterschiedlicher GroRe zur Verfligung. Auf jedem Gulrtel sind 16 Elektroden
platziert, welche um den Brustkorb in Hohe des vierten bis flnften

Interkostalraums (Medioclavicularlinie) angebracht werden. Zusatzlich muss eine
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Referenzelektrode an einem zentralen Punkt des Koérpers angebracht werden.
Um eine Storung der Messung durch das Eintreten des Zwerchfells in den
Messbereich zu vermeiden, sollte der Gurtel nicht tiefer als im sechsten

Interkostalraum angebracht werden (40).

Tabelle 1: GroRen der Elektrodengiirtel

GroRe Thoraxumfang [cm]
Elektrodengiirtel Erwachsene XXL 124 — 150
XL 106 — 127
L 92 -110
M 80— 96
S 70 -85
Elektrodengiirtel Kinder XS 58 -72
2XS 49,5 -60
3XS 42 - 52
4XS 36 — 44

Fir die Messung der intrathorakalen Bioimpedanz wird ein definierter
Wechselstrom an je ein Elektrodenpaar angelegt. Die resultierenden
Spannungen werden an den Ubrigen 14 Elektroden gemessen. Aus der
bekannten angelegten Stromstarke und der gemessenen Spannungsantwort

|&sst sich die Bioimpedanz errechnen (41).

Die einspeisenden und messenden Elektroden ,rotieren“ um den Thorax und es
entstehen insgesamt an 16 Elektrodenpositionen Spannungsprofile bestehend
aus je 13 Spannungsmessungen. So entsteht aus den insgesamt 208 Werten mit
Hilfe eines Bildrekonstruktionsalgorithmus ein zwei-dimensionales Schnittbild,
welches die regionale Lungenbeliftung darstellt (41). Um die EIT-Daten
bestmdglich zu analysieren, werden die einzelnen Bilder zu einer fortlaufenden
Serie zusammengeflgt. So ist eine dynamische Ansicht der Atmung und
Verteilung der Ventilation in Echtzeit mit einer Bildrate von 50 Bildern pro
Sekunde moglich. Dies erlaubt eine Visualisierung inhomogener
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Ventilationsverhaltnisse. Wie bei einem CT-Bild wird die rechte Seite des Thorax
auf der linken Seite des Bildes und die anteriore Seite oben angezeigt. So
dargestellte regionale Lungenveranderungen zeigten in bisherigen Studien eine
gute Korrelation mit CT-Bildern sowohl im Tiermodell (42), als auch bei

erwachsenen (43) und padiatrischen Patienten (44).

Tidal rate  /mir

27

Tidal image

Dynamic image

'

Abbildung 2: Benutzeroberflache des PulmoVista 500

Die Ventilation fiir jeden Atemzug wird visualisiert. Die Auspragung der Ventilation wird
farblich dargestellt. Starker ventilierte Bereiche sind wei8, schwécher ventilierte Bereiche
blau. Die Anteile der einzelnen ROI an der Ventilation werden numerisch in Prozent
angegeben (rechts). Die globale Impedanzkurve wird liber die Zeit aufgetragen (oben).
Quelle: Screenshot durch D. Clasen, Drdger EIT Application, Version 1.30, Dréager, Liibeck,
Deutschland.

1.3 Durch EIT dargestellte klinische Informationen

Die EIT-Messung macht eine kontinuierliche Darstellung der regionalen
Ventilationsverteilung und der Veranderungen des endexspiratorischen
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Lungenvolumens madglich. Diese Informationen stellen vor allem in der
Intensivmedizin einen diagnostischen Mehrwert dar und konnen hilfreich bei
Therapieentscheidungen sein. Viele Funktionen und Darstellungen sind intuitiv
bedien- und interpretierbar. Es stehen auch Messverfahren zur Verfligung, die
komplexe Informationen liefern, welche méglicherweise fir Anwender mit wenig

Erfahrung nicht verwendet werden konnen (41).

1.3.1 Dynamic Image

Das ,Dynamic Image® stellt die dynamischen Veranderungen der Ventilation fur
jeden Atemzug dar, die damit verbundenen Veranderungen des Luftgehaltes in
der Lunge kénnen in Echtzeit verfolgt werden. Die gemessenen Veranderungen
des Luftgehaltes werden farblich dargestellt. Bereiche in denen die
Impedanzéanderungen < 10% der maximalen Anderungen entspricht bleiben
schwarz. Regionen mit Impedanzénderungen > 10% der maximalen Anderung
werden dunkelblau bis weil} dargestellt, wobei weil® der maximalen Ausdehnung

der Lunge entspricht (45).

Dynamic image

)

Abbildung 3: Dynamic Image

Bereiche mit einer Impedanzinderung < 10% der maximalen Anderungen werden schwarz
dargestellt. Regionen mit Impedanzinderungen 2 10% der maximalen Anderungen werden
dunkelblau bis weiB dargestellt. Quelle: Screenshot durch D. Clasen, Drédger EIT

Application, Version 1.30, Drédger, Liibeck, Deutschland.
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Die Referenzfunktion bietet die Mdglichkeit, die aktuelle Ventilationsverteilung
festzuhalten. Alle folgenden Tidalbilder werden dann mit dem Referenzbild
verglichen. Bereiche mit Ventilationsverlust (orange) oder Ventilationszuwachs
(blau) werden farblich dargestellt und ermdglichen so zeitnah einen Rickschluss
auf einen madglichen Zusammenhang mit durchgefihrten Beatmungs- oder

Therapieanderungen (45).

Change: Current minus Ref

Abbildung 4: Referenzfunktion

Vergleich der Tidalbilder mit dem Referenzbild. Farbliche Darstellung der
Ventilationsanderungen: Ventilationsverlust (orange), Ventilationszuwachs (blau). Quelle:
Screenshot durch D. Clasen, Drdger EIT Application, Version 1.30, Drédger, Liibeck,
Deutschland.

1.3.2 Status Image

Das ,Status Image“ ermdoglicht einen Vergleich der Ventilationsverteilung zu
verschiedenen Zeiten. Die Darstellung ist als ,Tidal Image“ und als ,Minute

Image“ mdglich (41).

Beim ,Tidal Image“ (Tidalbild) wird das Ende der Inspiration mit dem Beginn der
Inspiration bei jedem Atemzug verglichen. Die Veranderungen der

Ventilationsverteilung werden farblich wie beim ,Dynamic Image® dargestellt (41).

Das ,Minute Image” mittelt die Veranderungen der Ventilation der letzten Minute
und stellt diese ebenso farblich dar (41).
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Tidal image

Abbildung 5: Tidal Image

Verglichen werden die Impedanzanderungen am Ende der Inspiration mit dem Beginn der
Inspiration. Diese Anderungen werden farblich von blau bis weiR dargestellt. WeiR
entspricht der stirksten Impedanzinderung. Quelle: Screenshot durch D. Clasen, Dréager

EIT Application, Version 1.30, Drédger, Liibeck, Deutschland.

1.3.3 Regions of Interest

Es kénnen vier Regionen (Regions of Interest — ROI) definiert und miteinander
verglichen werden. Die ROl kénnen in vier Quadranten, vier horizontale
Schichten oder auch frei gewahlt werden. Jede ROI wird durch eine regionale
Impedanzkurve und den zugehorigen numerischen Wert reprasentiert. Die Art
der Untersuchung oder der Zustand des Patienten kann die Auswahl der ROI

beeinflussen (41).

Der ROI-Typ ,Zeilen® ermoglicht die Darstellung der Anderungen der
Ventilationsverteilung durch die Schwerkraft. Zeitnah kénnen so Uberdehnung
oder Kollaps detektiert werden. Des Weiteren konnen die Auswirkungen von

PEEP-Anderungen und Recruitment-Mandvern bewertet werden.

Der ROI-Typ ,Quadranten” eignet sich zur Bewertung regionaler Unterschiede
der oberen und unteren linken Lunge mit der oberen und unteren rechten Lunge.
Dies unterstiutzt die Detektion von Lungenpathologien wie einem Pleuraerguss

oder Pneumothorax (41, 45).
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Abbildung 6: Regions of Interest.
Links: ROI-Typ ,Zeilen“, rechts: ROI-Typ ,,Quadranten®. Quelle: Screenshot durch D.
Clasen, Dréger EIT Application, Version 1.30, Drédger, Liibeck, Deutschland.

1.3.4 Impedanzkurven

Die Impedanzanderungen werden auch als Kurve Uber die Zeit dargestellt. Es
gibt eine globale und vier regionale Impedanzkurven. Die globale Impedanzkurve
korrelierte bei Anwendung des Elektrodengurtels fur Erwachsene in einer Studie
mit 80 Probanden stark mit der Volumenkurve des Beatmungsgerates (46). Fur
die padiatrischen Gurtel soll diese Korrelation in der vorliegenden Studie geprift
werden. Die vier regionalen Impedanzkurven zeigen die Veranderungen der
Impedanz in den definierten ROI und ermdéglichen so einen Vergleich. Anhand
der Form und der Phasenverschiebung der Impedanzkurven lassen sich

Regionen mit verzdgerter Luftfillung erkennen (41).

Eine Darstellung der Impedanzanderungen erfolgt auch mittels numerischer
Werte. Die globale Impedanzkurve wird Uber den Parameter ,TV global®
dargestellt. Er betragt immer 100% unabhangig vom Atemzugvolumen und dient
als Referenz fur die Anzeige der regionalen Tidalvariationen. Die regionalen
Tidalvariationen der ROI 1-4 stellen fir jeden Atemzug die Differenz der Minimal-
und Maximalwerte der regionalen Impedanzkurven dar (41, 45). Unterschiedliche
Untersuchungen zeigten eine sehr hohe Korrelation der durch EIT ermittelten

regionalen Ventilationsanderungen (31, 42, 47).
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Abbildung 7: Globale und regionale Impedanzkurven sowie numerische Werte.

Die regionalen Impedanzkurven stellen die Impedanzanderung der einzelnen ROI dar. Die
regionalen numerischen Werte sind der prozentuale Anteil an der globalen Ventilation.
Quelle: Screenshot durch D. Clasen, Drager EIT Application, Version 1.30, Drédger, Liibeck,
Deutschland.

1.3.5 Veranderungen der endexspiratorischen Lungenimpedanz

Ein wichtiger Faktor der Lungenventilation ist das endexspiratorische
Lungenvolumen (EELV). Anderungen dieses Volumens kénnen mittels Messung
der endexspiratorischen Lungenimpedanz (AEELI) sichtbar gemacht werden.
Hierbei werden die Impedanzwerte gegen eine selbst gewahlte Baseline
referenziert. Das globale AEELV korreliert sehr stark mit dem AEELI (42, 48-50).

Die regionalen Veranderungen der endexspiratorischen Lungenimpedanz
werden durch eine Trendfunktion dargestellt. Das Referenzbild ist hierfur frei
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wahlbar. Der Trend der endexspiratorischen Lungenimpedanz stellt Anderungen
des Lungenvolumens zum Beispiel nach PEEP-Anderungen oder Recruitment-
Manévern dar. Die Offnung von Atelektasen oder das Kollabieren regionaler
Lungenbereiche wird sofort sichtbar. Weiterhin ist erkennbar, ob eine Erhéhung
des EELV auf die Eréffnung von Atelektasen oder eine Uberblahung
zuruckzufuhren ist. Die Darstellung der Impedanzanderung erfolgt auch hier
durch Farben. Bereiche in denen es zu keiner Anderung der Impedanz kommt,
bleiben schwarz. Positive Anderungen (Zunahme der Impedanz) werden turkis
und negative Anderungen (Abnahme der Impedanz) orange dargestellt. Die
gemessenen Veranderungen werden auch als numerische Parameter der
globalen und regionalen AEELI gezeigt. Der globale numerische Wert stellt
Abweichungen des globalen endexspiratorischen Status im Verhaltnis zur
globalen Tidalvariation dar. Regionale Abweichungen innerhalb der definierten
ROI werden uber die Werte AEELI ROI dargestellt (41).

IEELE ot

0.70

0.14

0.34

WEELI RO 3

0.17

EELY Fii 4

0.05

Abbildung 8: EELI Trendansicht

Die EELI Trendansicht ermoglicht Verdanderungen des endexspiratorischen
Lungenvolumens nach Veranderungen der Beatmungsparameter oder einem
Lagerungswechsel zu erkennen. Quelle: Screenshot durch D. Clasen, Drager EIT

Application, Version 1.30, Drédger, Liibeck, Deutschland.
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1.3.6 Globaler Inhomogenitatsindex

Die Verteilung der Ventilationsflache innerhalb der Lunge wird durch den
globalen Inhomogenitatsindex dargestellt. Eine inhomogene Verteilung der
Ventilation wahrend kontrollierter Beatmung oder krankhaften Veranderungen
der Lunge kann anhand des Gl quantifiziert und somit Vergleichbar gemacht
werden. Eine homogene Ventilationsverteilung, wie sie in der Regel bei
lungengesunden Menschen vorliegt, wird durch den Quotienten von 50%
dargestellt. Bei inhomogen und pathologisch veranderten, einseitigen
Lungenventilationen betragt der GI 100% (6, 51).

Fir die Berechnung des Gl werden die EIT-Tidalbilder verwendet. Die Tidalbilder
stellen die Impedanzanderung zwischen dem Ende der Inspiration und dem Ende
der Exspiration dar. Hier steht jedes Pixel fir die Differenz dieser Impedanzwerte.
Die gesamte Lungenflache wird anhand dieser Bilder geschatzt (52). Da nur die
tatsachlich ventilierten Bereiche fur die Berechnung des Gl relevant sind, werden
diese ermittelt und Artefakte, zum Beispiel durch kardiale Bewegungen,
subtrahiert (6).

Gl = Zx,yelunngIxy — Median (Dllung)|

Zx,yelung Dlxy

Von der tidalen Impedanzanderung je Pixel (DI,,) wird der Median der tidalen
Impedanzanderung der gesamten Lunge (Median (DI;,,4)) subtrahiert. Um eine

gute Vergleichbarkeit zu ermoglichen (51), wird dieser Wert durch die Summe

der Impedanzwertdifferenzen aller Pixel der Lungenregionen .., cung Dlyy)

geteilt (6).

1.4 Elektroimpedanztomografie bei padiatrischen ARDS-

Patienten

Beim akuten, nicht obstruktiven Lungenversagen (ARDS) handelt es sich um
eine akute entzindlich bedingte Lungenschadigung, ausgeldst durch inhalierte

Toxine, pulmonale Infektionen oder begleitend zu einer Sepsis (53). Die Barriere
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zwischen Alveolen und Kapillaren ist absolut essenziell fir den Gasaustausch
und eine normale Lungenfunktion. Hauptmerkmal des ARDS ist der Verlust
dieser Barriere und das Vorhandensein eines proteinreichen Odems in den
Alveolen. Dies flhrt zur Zerstérung des Lungen- und Gefaliepithels mit
begleitender Entzindung und Aktivierung von Leukozyten und Thrombozyten.
Weiterhin kommt es zu einer unkontrollierten Gerinnung mit fehlender Fibrinolyse
und dem Verlust von Surfactant. Dieser setzt die Oberflachenspannung herab
und verhindert so den Kollaps der Alveolen. Die beschriebenen pathologischen
Veranderungen fihren zu einer Gasaustauschstérung mit Hypoxamie und
Hyperkapnie, Verlust der funktionellen Residualkapazitat (FRC), Zunahme des
physiologischen Totraums und Absinken der Lungencompliance (54-56).
Wahrend der invasiven Beatmung drohen hierdurch regionale Uberdehnung
sowie Kollaps der Alveolen, welche zu einer heterogenen Verteilung der
Ventilation und einer Stérung des Gasaustausches in der Lunge fuhren. Kinder,
welche im Rahmen eines ARDS beatmet wurden, zeigen noch nach einem Jahr
eine erhohte Rate an respiratorischen Symptomen, pathologischen

Lungenveranderungen im CT und eine eingeschrankte Lungenfunktion (57).

Die Pravalenz des kindlichen ARDS (nach Berlin-Definition des ARDS (55)) liegt
international zwischen 2,2 und 12 pro 100.000 Einwohner im Kindes- und
Jugendalter pro Jahr (58-62). Eine regionale Erhebung im Jahr 2005 in
Nordrhein-Westfalen zeigte eine Pravalenz von 5,5 pro 100 000 Kindern- und
Jugendlichen fur Deutschland (63). Respiratorisches Versagen gehort zu den
haufigsten Todesursachen padiatrischer Intensivpatienten (64). Die Letalitat ist
stark abhangig von der Grunderkrankung (65). 63% der PARDS-Patienten haben
andere Komorbiditaten wie chronische Lungenerkrankungen, Fruhgeburtlichkeit,
angeborene Herzerkrankungen oder Immundefekte (66, 67). Von allen
Aufnahmen auf die padiatrische Intensivstation sind 2-10% ARDS assoziiert (68-
70).

Zwischen dem kindlichen und dem erwachsenen ARDS werden Unterschiede

vermutet, da sich Therapieansprechen, Pravalenz und Sterblichkeit
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unterscheiden (53, 61). Auch die Physiologie der Atemwege unterscheidet sich.
Bei Kindern nimmt die Resistance mit der Reduktion des Atemwegsradius starker
zu als bei Erwachsenen. Die Compliance des kindlichen Thorax ist durch die
noch nicht abgeschlossene Ossifikation deutlich grélRer. Die funktionelle

Residualkapazitat (FRC) ist gegenuber der des Erwachsenen sehr klein (71).

2015 wurde von der Pediatric Acute Lung Injury Consensus Conference
(PALICC) eine Empfehlung fur die Definition des padiatrischen ARDS (PARDS)
ausgesprochen. Die PALICC besteht aus einer Gruppe von aktuell 52 Experten
aus 15 Landern. Uber zwei Jahre wurden einige Punkte herausgearbeitet (72),
welche das Verstandnis vor allem in Bezug auf die Heterogenitat dieser Krankheit
verbessert haben (73). 2023 wurden die PARDS (pediatric acute respiratory

distress syndrome) Kriterien durch die PALICC Uberarbeitet.

Eine ausreichende Oxygenierung und Decarboxylierung, aber auch das
Vermeiden von  beatmungsinduzierten  Lungenschaden, sind die
Grundvoraussetzung in der Behandlung des adulten und padiatrischen ARDS.
Eine adaquate Beatmungstherapie ist ein wichtiger Teil der Therapie. Diese ist
bei padiatrischem ARDS im Vergleich zum adulten ARDS trotz der hohen

Mortalitatsrate weniger gut untersucht (73, 74).

Das ARDS stellt eine zentrale Indikation zur Elektroimpedanztomografie-
gesteuerten Beatmung bei erwachsenen Patienten dar. Flr padiatrische ARDS-
Patienten gibt es flr diese Form des nicht-invasiven Beatmungsmonitorings
aufgrund des Fehlens geeigneter Elektrodengurtel bisher nur wenig Daten. Die
Beatmungseinstellungen in der Padiatrie sind vor allem aufgrund der
heterogenen Patientengruppe flr jedes Kind sehr individuell. Es gelingt oft nicht,
ein fur das ideale Korpergewicht angemessenes Tidalvolumen oder den
optimalen PEEP zu finden (75) und so das Risiko fur beatmungsinduzierte

Lungenschaden zu verringern und eine gute Ventilation zu gewahrleisten.

Wolf et al konnten im Tiermodell zeigen, dass die EIT-gesteuerte Beatmung zu
signifikant besserem Gasaustausch und Atemmechanik sowie verringertem
Lungenschaden fuhrt (30). Spater fuhrten sie ein Rekrutierungsmanover bei
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padiatrischen ARDS-Patienten durch (76). Hier konnte mittels EIT dargestellt
werden, dass eine vollstandige Rekrutierung dorsaler, atelektatischer
Lungenbereiche zu einer signifikanten Uberdehnung der ventralen Lungenareale
fuhrt.

Von dieser Studie abgeleitet fihrten Rosemeier et al (1) eine EIT-gesteuerte
Rekrutierung und PEEP-Einstellung bei padiatrischen ARDS-Patienten durch,
um kollabierte Lungenbereiche zu eréffnen und signifikante Lungenuberdehnung
zu vermeiden. Es konnte ein optimales Verhaltnis zwischen Uberdehnung und
Kollaps erreicht werden. Die Ergebnisse zeigen, dass es durch EIT-gesteuerte
Beatmung moglich ist, kollabierte Lungenbereiche zu rekrutieren und so den
Gasaustausch zu verbessern. Gleichzeitig werden auch die Risiken einer
beatmungsinduzierten Lungenschadigung reduziert. Ahnliche Ergebnisse
werden in einer prospektiv durchgeflhrten Studie mit 24 erwachsenen ARDS-

Patienten beschrieben (77).

Ren et al (78) untersuchten mittels EIT die Ventilationsverteilung von 12 Kindern
mit ARDS. Bei allen Kindern wurden Recruitment-Mandver durchgefihrt und der
optimale PEEP anhand der Compliance der Lunge ermittelt. Hierfir wurde zum
einen eine EIT-gesteuerte Messung der regionalen und globalen Compliance
(Cerr) durchgefuhrt. Zusatzlich wurde die globale Compliance des
respiratorischen Systems (Crs) gemessen. Beide Messmethoden flhrten zu
ahnlichen PEEP-Einstellungen. Die Ermittlung des PEEP anhand der Crsiist in
dieser Studie mit geringer Fallzahl der EIT-gesteuerten (Ceir) nicht unterlegen.

Bei sechs nicht beatmeten padiatrischen Covid-19 Patienten wurde nach einer
CT-Untersuchung der Lunge zeitnah eine EIT-Messung durchgefuhrt. Bei allen
Kindern wurden die radiologisch detektierten Veranderungen auch durch die EIT-
Messung dargestellt (44). Die Fallzahl dieser Studie ist zwar sehr klein, deutet
aber darauf hin, dass die durch EIT dargestellten Informationen die klinische
Entscheidungsfindung unterstitzen kdnnen. Die CT-Diagnostik ist ein wichtiger
Bestandteil der ARDS-Therapie. Limitiert wird der Einsatz in der Padiatrie vor
allem durch die Risiken des Transports und der Strahlenexposition (32). Aus
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diesem Grund sind Vergleichsmdglichkeiten von EIT und CT vor allem bei

Sauglingen und Kleinkindern sehr selten.

Die EIT-Messung bietet in der ARDS-Behandlung dynamische Informationen
uber die Ventilationsverhaltnisse und unterstutzt so, individuelle und zeitnahe
Therapieentscheidungen zu treffen. Die individuellen Unterschiede auf das
Ansprechen einer etablierten Therapie sind ohne die bettseitigen EIT-Messungen
nur schwer zu erkennen. EIT konnte daher ein Instrument zur klinischen
Entscheidungsfindung darstellen und messbar machen, ob ein Patient von hohen
Beatmungsdriicken oder Bauchlagerung profitiert. Ein Einflussfaktor stellt das
Ventilations-Perfusionsverhaltnis dar, welches sich durch eine

Lagerungstherapie positiv beeinflussen lasst (79, 80).

1.5 Zielsetzung

Die Elektroimpedanztomografie kommt vor allem in der Behandlung von
beatmungspflichtigen, erwachsenen Intensivpatienten zum Einsatz. Bettseitig
und in Echtzeit kdénnen Lungenbereiche mit kritischer Uberdehnung,
Atelektasenbildung oder andere regionale und globale Veranderungen der

Ventilationsverteilung detektiert werden.

Far die Anwendung bei Erwachsenen und groferen Kindern (Thoraxumfang
>70cm) gibt es bereits zahlreiche Publikationen. Zum Thema der EIT-
gesteuerten Beatmung bei Sauglingen, Kleinkindern und Kindern, deren
Thoraxumfang unter 70cm liegt, gibt es bisher nur wenige wissenschaftliche
Artikel. Der Hauptgrund hierflr ist, dass Elektrodengurtel in den Grofden XS und

kleiner erst seit kurzem kommerziell erhaltlich sind.

In dieser Studie wird das EIT-Gerat PulmoVista 500 (Drager Medical, Lubeck,
Deutschland) verwendet. Fir dieses Gerat existiert seit dem 1. Quartal 2020 eine
CE-Zulassung flr padiatrische und neonatologische Elektrodengurtel. Der

kleinste Gurtel ist fur einen Brustumfang ab 36cm geeignet.
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Es ist anzunehmen, dass die EIT-Messung auch in der Padiatrie und
Neonatologie einen diagnostischen Mehrwert bringt und sich als
Routineverfahren etabliert. Aus diesem Grund beschaftigt sich diese Studie mit

folgenden Fragestellungen:

e Kann durch EIT die Ventilation beatmeter Kinder mit einem
Thoraxumfang zwischen 36 und 72cm kontinuierlich und korrekt
dargestellt werden?

e Welchen Einfluss hat die Allgemeinanasthesie bei Kindern auf die
regionale Ventilationsverteilung? Kann eine Umverteilung von
dorsalen zu ventralen Lungenregionen detektiert werden?

e Welchen Einfluss hat die Allgemeinanasthesie bei Kindern auf das
endexspiratorische Lungenvolumen?

e Gibt es Unterschiede bei der Ventilationsverteilung gesunder
beatmeter Kinder und beatmeter Kinder mit ARDS? Wie kdnnen diese
durch EIT identifiziert und verglichen werden?

e Gibt es sicherheitsrelevante Ereignisse durch die Anwendung des
PulmoVista 5007

22



Patienten und Methoden

2 Patienten und Methoden

2.1 Allgemeines

Bei der vorliegenden Arbeit handelt es sich um eine prospektive, offene, nicht-

interventionelle Studie bei padiatrischen Patienten in Allgemeinanasthesie.

Die Ethikkommission der Ludwig-Maximilians-Universitat Mlinchen erteilte am
14.04.2021 die Genehmigung zur Durchfuhrung dieser Studie am Klinikum
Traunstein. Betreut wurde sie durch den Prufarzt Prof. Dr. med. Gerhard Wolf,

Chefarzt der Klinik flr Kinder- und Jugendmedizin am Klinikum Traunstein.

Die patientenbezogenen Daten wurden nach Einschluss in die Studie
pseudonymisiert. Die Patienten konnen nur durch die Patienten-ID identifiziert
werden. Diese ist einzigartig fur den einzelnen Patienten. Die Datei zur
Zuordnung der pseudonymisierten Daten ist durch ein Passwort geschitzt und
so vor Zugriff durch nicht autorisierte Personen geschutzt. Die Richtlinien des

Datenschutzes nach DSGVO wurden eingehalten.

Unterstutzt wurde die Durchfuhrung dieser Studie durch die Firma Drager
(Dragerwerk AG & Co. KGaA, Lubeck). Es wurde das EIT-Gerat PulmoVista 500
sowie die Software (Drager EIT Application Version 1.30, EITdiag Version 1.7)
zur Auswertung zur Verflgung gestellt. Eine Einflussnahme auf die Auswertung

und Ergebnisse dieser Studie fand nicht statt.
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2.2 Studiendesign

Diese Studie ist eine einarmige, nicht verblindete, prospektive, nicht-

interventionelle monozentrische Studie.

2.2.1 StichprobengroBe fiir die Korrelationsanalyse

Fir die Korrelationsanalyse wurde der Stichprobenumfang so berechnet, dass
eine Power von 0,9 und ein a-Fehler von 0,05 in einem einseitigen t-Test erreicht

werden konnte.

Basierend auf den Ergebnissen einer zuvor durchgefuhrten Humanstudie mit
dem PulmoVista 500 (ClinicalTrails.gov Identifier: NCT03076983 (46)) und unter
Berucksichtigung der neuen Patientenpopulation wurde eine
Standardabweichung (SD) von 0,125 flir den Mittelwert des

Kreuzkorrelationskoeffizienten erwartet.

Mit den oben genannten Werten wurde mit dem Programm G*Power Version
3.1.9 ein Stichprobenumfang von 19 Patienten berechnet. Unter
Berucksichtigung von 15 % moglicher Dropouts mussten 23 Patienten in die
Studie eingeschlossen werden, um die geplante Anzahl an auswertbaren Fallen

ZuU erreichen.

2.3 Patienten

Die Messungen fur die Studie wurden von Mai 2021 bis Juli 2021 durchgefluhrt.
Es wurden 23 Patienten im Alter zwischen 13 Wochen und 10 Jahren
eingeschlossen. Alle Kinder haben im Rahmen einer elektiven
kinderchirurgischen Operation eine Allgemeinanasthesie erhalten. Die Eingriffe

und die EIT-Messungen wurden alle am Klinikum Traunstein durchgefuhrt.
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Folgende Einschlusskriterien mussten erfillt sein:

padiatrische Patienten, ausgeschlossen Fruhgeborene

Brustumfang zwischen 36 und 72cm

Alter unter 12 Jahre

Atemzugvolumen > 20ml (fur Kinder mit einem Korpergewicht von mehr als
3,3kg wird ein Tidalvolumen von 6ml/kg KG angenommen)

Notwendigkeit der maschinellen Beatmung wahrend der Operation
Schriftiche  Einwilligung zur Studie durch die Eltern oder

Erziehungsberechtigten

Des Weiteren wurde auf Ausschlusskriterien gepruft:

Temporarer oder implantierter Herzschrittmacher, Defibrillator oder andere
medizinische Gerate die elektrische Energie emittieren (z.B.
Cochleaimplantat)

Atemzugvolumen < 20ml

Laparoskopische Operationen

Operationen im Bereich des Elektrodengurtels

Wunden oder Infektionen im Brustbereich

Schwangerschaft

Allergien gegen das Material des Elektrodengurtels

Body-Mass-Index (BMI) > 40

Isolationspflichtige Infektionskrankheiten

2.4 Untersuchungsablauf

241 Screening

Padiatrische Patienten mit einem geplanten elektiven Eingriff wurden im Rahmen

des anasthesiologischen oder kinderchirurgischen Aufklarungsgesprachs auf

Ein- und Ausschlusskriterien gepruft. Die Eltern/Erziehungsberechtigten wurden

ausfuhrlich Uber die geplante Studie informiert und aufgeklart. Fur die
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padiatrischen Studienteilnehmer erfolgte die Aufklarung altersgerecht und mit
einem eigenen kindgerechten Informationsbogen (siehe Anhang). Die
Einwilligungserklarung wurde von den Elternteilen/Erziehungsberechtigten

unterschrieben und in Kopie ausgehandigt.

Nach Aufnahme in die Studie erfolgten ein Anamnesegesprach und eine
korperliche Untersuchung. Folgende Informationen wurden gesammelt und

dokumentiert:

e Datum der Einwilligung eines oder beider Elternteile. Aufgrund der
Zugangsbeschrankungen wahrend der Corona-Pandemie war nur die
Unterschrift eines Elternteils notwendig.

e Datum der Aufklarung

e Demografische Daten:

o Alter
o Geschlecht
o GroRe
o Gewicht
o BMI
o BMI-Perzentil
e Schwangerschaftstest bei Madchen ab 10 Jahre
o Vitalwerte:
o Blutdruck
o Puls
e Brustumfang
e Medizinische Anamnese
o Dauermedikation
o Operationen

e Allergien
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24.2 EIT-Messung

Am Tag der EIT-Messung wurden folgende Daten erhoben und dokumentiert:

e Datum der EIT-Messung
e Dokumentation méglicher Anderungen der medizinischen Anamnese
e Dokumentation der Vitalwerte
o Blutdruck
o Puls
e Kontrolle der Ein- und Ausschlusskriterien sowie der demografischen
Daten auf Aktualitat, ggf. Dokumentation veranderter Werte
e Hautveranderungen im Bereich des oberen Burstkorbs vor und nach
Abnahme des Gurtels
o Elektrodengurtel:
o Seriennummer
o Grolke
o Position des gewahlten Verschlussloches
o Position des Gurtels (Interkostalraum)
o Elektrodenmodus

o Signalqualitat

Die Messungen wurden wahrend der Allgemeinanasthesie zu einer elektiven
Operation durchgefuhrt. Die Verantwortung zur Durchfihrung der Narkose und
der Sicherheit des Patienten lag beim zustandigen Anasthesisten. Es kam zu
keinen Situationen in denen die Aufnahme gestoppt und der Elektrodengurtel

entfernt werden musste.

Das PulmoVista 500 wurde mittels Medibus-Schnittstelle (COM 1) an das
Narkosegerat (Primus, Drager Medical, Lubeck, Deutschland) angeschlossen
und ein Geratecheck durchgefuhrt. Die Einstellungen der Datenaufzeichnung

wurde im kontinuierlichen Modus mit einer Dateilange von einer Minute gewahlt.

Die Patienten wurden wahrend der Allgemeinanasthesie mittels

Endotrachealtubus oder Larynxmaske in Rickenlage beatmet. Es wurde eine
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balancierte Allgemeinanasthesie durchgefuhrt (Propofol 1% und Alfentanil oder
Sufentanil zur Einleitung und Sevofluran zur Aufrechterhaltung). Eine
Muskelrelaxation wurde nicht durchgefuhrt. Die Form der Beatmung wurde vom
Anasthesisten angepasst. Es kamen druckkontrollierte und druckunterstutzte
Beatmungsformen zum Einsatz. Fir alle Patienten wurde ein PEEP von 5 mbar
gewahlt und der Beatmungsdruck so angepasst, dass ein Tidalvolumen von
6ml/kg idealem Korpergewicht erreicht wurde. Hierfir war ein Driving-Pressure
zwischen 5 und 11 mbar notwendig. Wahrend der gesamten Zeit wurden
Vitalwerte (Blutdruck, Puls, perkutane Sauerstoffsattigung, endexspiratorische
Kohlendioxidkonzentration) Uberpruft und dokumentiert. Des Weiteren wurde vor,
wahrend und nach der Messung auf Hautveranderungen im Bereich des

Elektrodengurtels geachtet (6).

Der passende Elektrodengurtel wurde nach Einleitung der Narkose um den
Brustkorb in Hohe des dritten bis funften Interkostalraums, bei Sauglingen direkt
unter den Achseln, angelegt. Nach Anschluss des Gurtels an das EIT-Gerat
wurde die Messung gestartet und auf Artefakte kontrolliert. Um den
Operationsablauf so wenig wie mdglich zu beeinflussen, wurden die Phasen der
EIT-Messung in Ruhe und ohne Manipulation am Patienten so kurz wie moglich
durchgefuhrt.
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Es wurden folgende Daten erfasst und in die Auswertung miteinbezogen:

e EIT-Tidalbilder

e Globale tidale Impedanzkurve

e Globale Tidalvariation

e Regionale Impedanzkurven der ROl 1-4

e Regionale Tidalvariationen der ROl 1-4

e Veranderungen der endexspiratorischen Lungenimpedanz (AEELI)

e Numerische Parameter der globalen und regionalen AEELI

e Trend-View Bilder der endexspiratorischen- und endinspiratorischen
Lungenimpedanz

e Flow-Kurve des Beatmungsgerates

e Veranderungen der Haut im Bereich des Elektrodengurtels

e In Zusammenhang mit der EIT-Messung stehende Wechsel- und

Nebenwirkungen und gegebenenfalls notwendige therapeutische
Verfahren

Zusatzlich wurden relevante Ereignisse oder Artefakte (z.B. Extubation,
Lagerung, Recruitment-Manoéver) wahrend der Aufnahme markiert. Dies erfolgte

uber die Funktion ,Ereignis markieren“ des PulmoVista 500.

Messung fiir die Korrelationsanalyse:

Die erste Messung erfolgte kurz nach Einleitung der Allgemeinanasthesie in
Ruckenlage, nach Freigabe durch den Anasthesisten und vor Durchflihrung der
Operation. Der Elektrodengurtel wurde gemal den Vorgaben angebracht und an
das PulmoVista angeschlossen. Nach Prufung des Elektrodenkontaktes und
einer Elektrodenkalibration wurde die Messung und die Aufnahme der Daten
gestartet. Diese Phase dauerte zwischen zwei und finf Minuten und der
Eventmarker ,PE“ wurde gesetzt. Wahrend der Operation wurden alle
gemessenen Parameter des PulmoVista 500 aufgenommen und
pseudonymisiert gespeichert. Um Artefakte bei der Messung zu verhindern und

verwertbare Daten der Ruhemessung zu gewabhrleisten, wurde wahrend der
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Dauer der ersten und der letzten Messung darauf geachtet, dass keine

Manipulationen am Kind vorgenommen wurden.

Nach der ersten Messphase wurde die geplante Operation durchgefuhrt. Die
Aufnahme der EIT-Messung wurde hierflr nicht gestoppt. Um eine optimale
Blutstillung wahrend der Operation zu gewahrleisten, war fur kurze Momente eine
bipolare  Kauterisation notwendig. Um Artefakten und eventuellen
Beeintrachtigungen durch die EIT-Messung vorzubeugen, wurde fur diese Zeit
das Patientenstammkabel getrennt und die Messung unterbrochen. Nach einer
kurzen Kalibration wurde die Aufzeichnung der Daten automatisch fortgeftihrt.
Um eine eindeutige Zuordnung der Artefakte bei der Auswertung der Daten zu
ermdglichen, wurde der Zeitpunkt mit der Freitext-Funktion ,Ereignis Markieren®
markiert. Weitere Stérungen der Messung u.a. durch Lagerungsmalinahmen

wurden in der Aufnahme ebenfalls markiert.

Messungen zur Analyse der Veranderungen der Ventilation

Fir die Bewertung der globalen und regionalen Ventilationsveranderungen sowie
Veranderungen des endexspiratorischen Lungenvolumens zu den definierten
Zeitpunkten, werden relevante Ereignisse (Umstellung des Beatmungsmodus,
Extubation) mittels Eventmarker markiert. Dies ermdglichte eine korrekte
Zuordnung der Zeitpunkte in der retrospektiven Auswertung. Auf diese

Auswertung wird im Anschluss dieses Abschnittes genauer eingegangen.

Folgende Eventmarker wurden gesetzt:

PE: Zeitpunkt kontrollierter Beatmung
CPAP: Zeitpunkt druckunterstutzter Beatmung
SE: Zeitpunkt der Spontanatmung

Nach Abschluss der Operation und Beendigung der maschinellen Beatmung
wurden die EIT-Parameter erneut in einer ungefahr zweiminitigen Ruhephase
erhoben. Es wurde wieder auf eine storungs- und artefaktfreie Messung
geachtet. Nach Abschluss der Messung wurde der Elektrodengurtel entfernt. Es

erfolgte eine erneute Inspektion der Haut auf neu aufgetretene

30



Patienten und Methoden

Hautveranderungen oder Verletzungen. AnschlieRend wurden die Patienten zur

weiteren Uberwachung in den Aufwachraum gebracht.

Testmessung Ruhemessung nach Ruhemessung nach

Narkoseausleitung 2
Minuten

1 Minute Narkoseeinleitung 2
Minuten

Abbildung 9: Ablauf der perioperativen EIT-Messung
Dokumentation zur Auswertung der Analyse der Ventilationsverteilung

Es sollen die Veranderungen der globalen und regionalen
Ventilationsverhaltnisse sowie der endexspiratorischen Lungenimpedanz
verglichen werden. Hierfur wurden diese Werte nach der Messung mit Hilfe der

Drager EIT Application Version 1.30 aufgerufen und verarbeitet.

Um die Werte der Veranderungen der Ventilationsverhaltnisse zu
dokumentieren, wird jeweils die Minute mit dem gesetzten Eventmarker mit der
Drager EIT Application geoéffnet und die Informationen zur Tidalvariation der

einzelnen ROI zu jedem Atemzug in eine Excel Datei exportiert.
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Abbildung 10: Auswertung der Tidalvariation.
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Die globalen und regionalen Impedanzkurven und die Tidalvariation wird angezeigt. Der

gesetzte Eventmarker 1 ,,PE“ ist erkennbar. Uber die Funktion ,File“ koénnen die

Informationen zur Tidalvariation in eine Excel-Datei exportiert werden. Quelle: Screenshot

durch D. Clasen, Drédger EIT Application, Version 1.30, Drager, Liibeck, Deutschland.
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ROI1, % ROI 2, % ROI 3, % ROl 4, %

17,93 42,8 32,24 7,03
19,5 43,01 30,74 6,75
17,96 42,8 32,22 7,01
19,38 43,01 30,86 6,76
17,97 42,79 32,24 7

19,41 42,96 30,89 6,74
18,01 42,67 32,31 7

19,53 42,94 30,81 6,72
17,88 42,65 32,46 7,01
19,62 42,92 30,76 6,71
17,91 42,6 32,49 7,01
19,7 42,82 30,79 6,69
17,82 42,68 32,51 6,99
19,13 43,39 30,87 6,62
17,73 42,53 32,71 7,03
19,43 42,79 31,06 6,72
17,85 42,58 32,57 7

19,49 42,79 31,03 6,69
17,85 42,52 32,63 7

19,71 42,81 30,83 6,65

Tabelle 2: Exemplarische Darstellung der exportierten Daten zur Tidalvariation fiir jeden

Atemzug iiber eine Minute

Wahrend der Narkose wurde die druckkontrollierte Beatmungsform regelhaft in
eine druckunterstitzte Spontanatmungsform geandert. Weiterhin wurde wahrend
der Beatmung ein positiver endexspiratorischer Druck (PEEP) erzeugt. Dies geht
mit Veranderungen des endexspiratorischen Volumens einher. Diese werden in
dieser Studie mittels dem AEELI erhoben und miteinander verglichen. Das
PulmoVista sowie die Drager EIT-Application machen diese Darstellung moglich
(Siehe 1.3.5 Veranderungen endexspiratorische Lungenimpedanz). Auch die
Daten der AEELI zu den verschiedenen Interventionszeitpunkten wurden nach

der Messung mit der Drager EIT Application erhoben und in eine Excel Datei
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exportiert. Fir den ,Ref‘-Marker wurde ein Zeitpunkt einige Atemzlige vor dem
Eventmarker mit stabiler EIT-Kurve gewahlt. Der ,C*“-Marker wurde insgesamt
vier Mal versetzt. Die erste Position wurde gewahlt, sobald eine stabile EIT-Kurve
nach dem Eventmarker vorhanden ist. Der Marker wurde dann drei Mal, jeweils
um 30 Sekunden, nach hinten versetzt. Aus den entstandenen vier Werten flr
AEELI global und ROI 1-4 wurde der Mittelwert gebildet.

Simulation
Atifact filter activated
Low pass 100 [/min]

IEELL C minus Re
Views

TR Iy Data
J 'd‘ AN I"u y '~l‘ W W a,l‘ W

review.

TV global [%]
TVROI1 [%] 13
TV ROI 2 [%] 43
TV ROI 3 [%] 38

ROI4

TVROI 4 [%] 7
6 | .

PIP [mb: 1" i o ) Signal
VT [ml] 145 dd check

Time 10:34:26
System

Date 01-Nov-2021 setup.
Start/
Standby

Abbildung 11: Auswertung der AEELI.
AEELI Trendansicht. Der gesetzte Eventmarker 9 (SE) ist erkennbar. Die Zuordnung des

Eventmarkers ist liber ,,Event list“ moglich. Der ,,Ref“-Marker wurde vor, der ,,C“-Marker
nach dem Eventmarker positioniert. In der rechten Spalte werden die Verdnderungen des
AEELI global und regional numerisch dargestellt. Quelle: Screenshot durch D. Clasen,

Dréager EIT Application, Version 1.30, Dréager, Liibeck, Deutschland.

Zusatzlich wurde anhand eines strukturierten Fragebogens die Plausibilitat der
Darstellung der Veranderungen abgefragt, um so spater den klinischen Nutzen

des PulmoVista 500 bewerten zu konnen.
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2.4.3 Follow-up

Spatestens am dritten postoperativen Tag erfolgte eine Follow-up Visite. Diese
wurde bei ambulanten Patienten telefonisch durchgeftihrt. Mit den Patienten und
den Erziehungsberechtigten wurde Uber eventuelle Auffalligkeiten bedingt durch
die EIT-Messung gesprochen. Besonderer Wert wurde auf Hautveranderungen

oder Verletzungen im Bereich des Elektrodengurtels gelegt.

2.5 Vergleich der Ventilationsverteilung mit padiatrischen
ARDS-Patienten

Die EIT-Daten der padiatrischen ARDS-Patienten stammen aus einer Studie von
Rosemeier et al (1). In dieser Studie wurde bei 8 Patienten an drei
aufeinanderfolgenden Tagen eine EIT-gesteuerte PEEP-Titration anhand
regionaler Compliance-Werte durchgeflihrt. Ziel war eine Optimierung des PEEP
mit maximaler Rekrutierung kollabierter Lungenareale bei minimaler
Uberdehnung bereits gut belUfteter Areale. Vitalparameter,
Beatmungsparameter und EIT-Parameter wurden ebenfalls kontinuierlich

uberwacht und regelmafig dokumentiert.

Um einen guten Vergleich der Ventilationsverteilung von gesunden beatmeten
Kindern mit beatmeten Kindern mit ARDS zu ermdglichen, wurden jeweils die
Interventionszeitpunkte fur die Auswertung gewahlt, bei denen die
Studienteilnehmer kontrolliert beatmet wurden. Bei beiden Gruppen wurden flr
jeden Patienten jeweils einminitige Sequenzen der EIT-Daten ausgewahlt.

Bei den gesunden beatmeten Kindern wurde die Minute gewahlt, die den
Eventmarker PE enthalt, da hier von einer stabilen EIT-Ableitung wahrend

kontrollierter Beatmung ausgegangen werden konnte.

Fur den Vergleich mit den lungenkranken Kindern, wurde aus dem EIT-Datensatz

der ARDS-Studie eine Sequenz vor Beginn der Intervention am ersten
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Interventionstag ausgewahlt. Die ausgewahlten EIT-Daten, wurden ebenfalls

wahrend kontrollierter Beatmung aufgenommen.

2.5.1 Ventilationsvergleich anhand der Regions of Interest (ROI)

Die Aufbereitung der EIT-Daten fur den Vergleich der Ventilationsverteilung von
beatmeten lungengesunden und lungenkranken Kindern erfolgte wie unter 2.4.2
beschrieben. Das Vorgehen war fir beide Gruppen gleich. Fir die vier ROI

wurden die Mittelwerte der einminttigen Sequenzen berechnet.

2.5.2 Ventilationsvergleich anhand des globalen Inhomogenitatsindex

Fir die Berechnung des Gl wurde das Programm EITdiag (Version 1.7, Drager
Medical GmbH) verwendet. Die einmindtigen Sequenzen aller Patienten wurden
mit diesem Programm gedéffnet und der fur die Auswertung relevante Bereich
ausgewahlt. Das Programm schatzt die Lungenflache anhand der EIT-Daten. Fir
die Berechnung werden die ventilierten Bereiche und die x, y-Symmetrie des
Tidalbildes verwendet. Der Gl wurde so, wie von Zhao (52) beschrieben, fur jeden

Patienten durch das Programm berechnet.
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Abbildung 12: Berechnung des Globalen Inhomogenitatsindex.
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Die ausgewahite einminiitige Sequenz der EIT-Daten ist rot hinterlegt. Die ventilierte

Lungenflache wird anhand der EIT-Daten gemessen und durch ein Tidalbild dargestelit.

Die tatsachliche Lungenflache wird durch Anwendung der x, y-Symmetrie anhand des

Tidalbildes geschatzt. Quelle: Screenshot durch D. Clasen, ElTdiag Version 1.7, Dréger,

Liibeck, Deutschland

xy-symm 008, TID=100 %

xy-symm 003, Gl=41 %

Abbildung 13: Gl Darstellung eines Beispielpatienten.

Der fiir diesen Patienten berechnete Gl betréagt 41%. Quelle: Screenshot durch D. Clasen,

EITdiag Version 1.7, Drager, Liibeck, Deutschland
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2.6 Fragestellungen

o Auswertung der Kreuzkorrelationsfunktion der globalen Impedanzkurve des
EIT-Gerates und der globalen Tidalvolumenkurve des Beatmungsgerates Uber
den Zeitraum von einer Minute bei kontrolliert beatmeten padiatrischen
Patienten. Ziel ist die Fahigkeit des PulmoVista 500 zur kontinuierlichen
Uberwachung der Beatmung padiatrischer Patienten zu beurteilen.

e Zur Beurteilung des klinischen Nutzens des PulmoVista 500 wird die klinische
Plausibilitat der erhobenen Werte anhand eines strukturierten Fragebogens
bewertet. Die Fahigkeit des PulmoVista 500 Anderungen der regionalen
Ventilation im Verlauf der Allgemeinanasthesie zu erkennen, wird zu
verschiedenen Interventionszeitpunkten bewertet.

e Darstellung der Veranderungen der regionalen Ventilationsverteilung durch
die Beatmung, nach Anderung der Beatmungsform und nach Beenden der
Beatmung.

e Vergleich der globalen und regionalen Veranderung des EELI durch die
Beatmung, nach Anderung der Beatmungsform und nach Beenden der
Beatmung.

e Vergleich der Ventilationsverteilung zum Zeitpunkt der Kkontrollierten
Beatmung der gesunden Kinder dieser Studie mit den EIT-Daten von
kontrolliert beatmeten Kindern mit ARDS (1).

o Dokumentation aller sicherheitsrelevanter Neben- oder Wechselwirkungen.

Beurteilung des Zusammenhangs mit der Verwendung des PulmoVista 500.
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2.7 Statistische Analyse

Alle statistischen Analysen wurden mit dem Programm ,R* (Version 4.2)
durchgefuhrt. Fur alle statistischen Tests galt ein Signifikanzlevel von p<0,05 als

ein statistisch relevantes Ergebnis.

2.7.1 Berechnung der Korrelation der Impedanz- und Tidalvolumenkurve

Um die Fahigkeit des PulmoVista 500 zur kontinuierlichen Uberwachung der
regionalen Ventilation und Ventilationsveranderungen zu bestatigen, wurde aus
der globalen Impedanzkurve des EIT-Gerates und der Volumenkurve des

Beatmungsgerates die Kreuzkorrelationsfunktion berechnet.

Um die Nullhypothese dieser Studie zu widerlegen, musste gezeigt werden, dass
die globale Impedanzkurve und die globale Volumenkurve signifikant korrelieren,

das heil3t, dass die Korrelationswerte signifikant von Null verschieden sind.

Wurde die Nullhypothese widerlegt, ist davon auszugehen, dass der PulmoVista
500 ein klinisch valides diagnostisches Gerat flr die Langzeitiberwachung der

mechanischen Beatmung ist.

Zur Berechnung der Kreuzkorrelationsfunktion war folgendes Vorgehen
notwendig:

Die fur die Auswertung relevanten Zeitpunkte wurden wahrend der Messung mit
dem Eventmarker PE markiert. Anschlielend wurde die einminltige Sequenz,
die den Eventmarker enthalt, aufgerufen und die Impedanzkurven mit der Flow-
Kurve des Beatmungsgerates Uberlagert. Die Rohsignale wurden in ein Excel-
Dokument exportiert. Durch Integration der Flow-Werte des Beatmungsgerates
wurde die Volumenkurve berechnet (detaillierte Verfahrensanweisung siehe

Anhang).

39



Patienten und Methoden

~Flow
Image Time Global MinMax [L/min] Trapez Vol calculated
1 0 3300,65234 0 -1,4 0 0
2 0,02 3296,7019 0 -1,3 -0,5 -0,5
3 0,04 3294,23193 0 -1,3 -0,4 -0,9
4 0,06 3293,45752 0 -1,1 -0,4 -1,3
5 0,08 3294,37256 0 -1,1 -0,4 -1,7
6 0,1 3296,68945 0 -1,3 -0,4 -2,1

Tabelle 3: Beispieltabelle zur Berechnung der Volumenkurve.

Die Spalte ,,Global“ enthalt die Daten der Impedanzkurve.

Aus diesen beiden Signalen wird die Kreuzkorrelation fur verschiedene
Zeitverzdgerungen berechnet und daraus die Kreuzkorrelationsfunktion

(bezeichnet als Kreuzkorrelationsscore) abgeleitet.

Der vollstandige Analysesatz umfasst 21 Patienten. Bei zwei Studienteilnehmern
waren aufgrund falscher  Gerateeinstellungen keine Daten des
Beatmungsgerates verfugbar. Diese Daten sind zur Berechnung der Korrelation
notwendig. In einem zweiseitigen t-Test wurde der Korrelationsscore der

Kreuzkorrelation berechnet.

2.7.2 Analyse zur Beurteilung des klinischen Nutzens des PulmoVista 500

Fir die Beurteilung des klinischen Nutzens des PulmoVista 500, wurde die
klinische Plausibilitat der PulmoVista Befunde mittels eines Fragebogens
analysiert und individuell bewertet (Fragebogen siehe Anhang).
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2.7.3 Analyse der regionalen Ventilationsverteilung  wahrend

Allgemeinanasthesie

Zur besseren Nachvollziehbarkeit wurden fir die Darstellung der statistischen
Auswertung, der Ergebnisse und der Diskussion die Bezeichnungen der

Eventmarker (PE, CPAP und SE) durch verstandlichere Abkurzungen ersetzt.

PE: Zeitpunkt kontrollierter Beatmung -> PCV
CPAP: Zeitpunkt druckunterstitzter Beatmung > PSV
SE: Zeitpunkt der Spontanatmung > SB

Zur Darstellung der Anderungen der regionalen Ventilation im Verlauf der
Allgemeinanasthesie wurde die regionale Verteilung der Tidalvariation zu
definierten Zeitpunkten analysiert und einzeln ausgewertet. Die Veranderungen
der Ventilationsverteilung durch die Beatmung, nach Anderung der

Beatmungsform und nach Beenden der Beatmung, wurden dargestellt (6, 81).

Es wurde eine explorative Analyse durchgefuhrt. Die Datenerhebung erfolgte wie
unter 2.4.2. beschrieben. Die Rohdaten beinhalten die Tidalvariation der ROI 1-
4 Uber eine Minute. Hieraus wurde der Mittelwert gebildet und die regionalen
Tidalvariationen zu den verschiedenen Interventionszeitpunkten mittels eines
Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Tests verglichen und auf Signifikanz Gberpruft. Die

Daten wurden ebenfalls graphisch dargestelit.

2.7.4 Analyse der Veranderungen und Verteilung des endexspiratorischen

Lungenvolumens wahrend Allgemeinanasthesie

Die globalen und regionalen Anderungen der endexspiratorischen
Lungenimpedanz durch die Beatmung, nach Anderung der Beatmungsform und
nach Beenden der Beatmung wurden ausgewertet. Zum Vergleich der Reduktion
und der Verteilung des endexspiratorischen Lungenvolumens wurde mit den wie
unter 2.4.2 erhobenen Mittelwerten des AEELI ein Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-
Test durchgefihrt (6).

41



Patienten und Methoden

2.7.5 Analyse des Vergleichs der Ventilationsverteilung mit padiatrischen
ARDS-Patienten

Die Ventilationsverteilung der gesunden kontrolliert beatmeten Kinder wurde mit
der von kontrolliert beatmeten Kindern mit ARDS (1) verglichen (6, 81). Fur diese
Vergleiche wurde ein Welch t-Test durchgefuhrt. Der Vergleich der
Ventilationsverteilung der beiden Gruppen erfolgte anhand der prozentualen
Verteilung der vier ROl sowie anhand des globalen Inhomogenitatsindex. Fur den
Vergleich und zur Berechnung des globalen Inhomogenitatsindex wurden jeweils
einminttige Sequenzen der EIT-Daten ausgewahlt. Fur die gesunden Kinder
wurde die Minute gewahlt, die den Eventmarker ,PE® enthalt. Bei den ARDS-
Kindern wurde ein je einminutiger Datensatz zu Interventionsbeginn am ersten

Interventionstag ausgewahlt.

42



Ergebnisse

3 Ergebnisse

3.1 Demografische Daten

23 Patienten erflllten die Einschlusskriterien und wurden zwischen dem
03.05.2021 und 18.06.2021 in die Studie eingeschlossen. Die Messungen
wurden in der Zeit vom 07.05.2021 bis zum 26.07.2021 durchgefihrt. Bei allen
Patienten wurde die Studie regular beendet. Kein Patient hatte relevante

medizinische Vorerkrankungen.

Die Messungen wurden bei sieben Madchen und 16 Jungen durchgefihrt mit
einem mittleren Alter von 4,54 (SD 3,22) Jahren. Die mittlere Grélie und Gewicht

lag bei 109cm (SD 25) und 20 kg (SD 9).

Tabelle 4: Demografische Daten der Studienteilnehmer

Gesamt, N = 23 weiblich, N=7 mannlich, N=16
Alter
Mittelwert (SD) 4.54 (3.22) 4.43 (2.70) 4.59 (3.50)
Median (IQR) 3.00 (2.00, 7.50) 3.00 (2.50, 6.00) 3.50 (1.73, 8.00)
Spannweite 0.17,10.00 2.00, 9.00 0.17,10.00
GroRe [cm]
Mittelwert (SD) 109 (25) 113 (18) 107 (28)
Median (IQR) 105 (95, 126) 103 (100, 124) 111 (88, 127)
Spannweite 62, 151 96, 143 62, 151
Gewicht [kg]
Mittelwert (SD) 20 (9) 20 (6) 20 (11)
Median (IQR) 18 (14, 24) 19 (16, 24) 17 (12, 25)
Spannweite 6, 46 14, 30 6, 46

Die Berechnung der BMI ergab einen Mittelwert von 16,04 (SD 2,01), wobei 30%
der Werte im Bereich der 50 — 75. Perzentile liegen. Ein mannlicher

Studienteilnehmer lag unterhalb der 3. Perzentile sowie ein weiblicher
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Studienteilnehmer Uber der 99. Perzentile. Der mittlere Brustumfang lag gesamt
bei 56cm (SD 8).

Tabelle 5: BMI und Brustumfang der Studienteilnehmer

Gesamt, N=23 Weiblich, N=7 Mannlich, N=16
BMI [kg/cm*2]
Mittelwert (SD) 16.04 (2.01) 16.10 (2.65) 16.01 (1.77)
Median (IQR) 15.90 (14.70, 16.95) 15.20 (14.85, 17.20) 15.95 (14.62, 16.92)
Spannweite 12.70, 20.70 12.70, 20.70 13.20, 20.20
BMI-Perzentil, n (%)
00,0 - 03,0 1(4.3%) 0 (0%) 1(6.2%)
00,0-10,0 1(4.3%) 1(14%) 0 (0%)
03,0-10,0 1(4.3%) 0 (0%) 1(6.2%)
10,0 - 25,0 3 (13%) 1(14%) 2 (12%)
10,0 - 90,0 1(4.3%) 0 (0%) 1(6.2%)
25,0 - 50,0 5 (22%) 2 (29%) 3 (19%)
50,0 - 75,0 7 (30%) 1 (14%) 6 (38%)
75,0-90,0 2 (8.7%) 0 (0%) 2 (12%)
90,0-97,0 1(4.3%) 1 (14%) 0 (0%)
99,5-99,9 1(4.3%) 1(14%) 0 (0%)
Brustumfang [cm]
Mittelwert (SD) 56 (8) 57 (6) 55 (10)
Median (IQR) 57 (50, 61) 57 (54, 62) 56 (50, 60)
Spannweite 38, 71 50, 64 38, 71

Auswertung der Vitalwerte:

Am Tag des Screenings und der Intervention wurden bei allen Patienten die
Vitalwerte (Blutdruck, Puls) erhoben. Lediglich bei einem Kind konnte aufgrund
von Agitation der Blutdruck am Tag des Screenings nicht gemessen werden. Der
Blutdruck lag am Tag des Screenings im Mittel etwas Uber dem am Tag der

Intervention.
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Tabelle 6: Vitalwerte der Studienteilnehmer

Screening, N=23 Intervention, N=23

Blutdruck systolisch (mmHg)

Mittelwert (SD) 95 (10) 90 (10)
Median (IQR) 92 (90, 100) 90 (85, 98)
Spannweite 75,115 70, 120
Messung fehlt: 1 0
Blutdruck diastolisch (mmHg)

Mittelwert(SD) 47 (9) 44 (10)
Median (IQR) 45 (40, 50) 40 (40, 45)
Spannweite 30, 65 30,70
Messung fehlt: 1 0
Puls (HF/min)

Mittelwert (SD) 103 (23) 100 (22)
Median (IQR) 100 (80, 120) 100 (80, 119)
Spannweite 65, 155 69, 140

Auswertung der elektrodenqurtelbezogenen Daten

Bei allen Patienten wurde der Gurtel gemal} der Bedienungsanweisung angelegt.
Es wurden alle zur VerfUgung stehenden padiatrischen Elektrodengurtel der
Grollen XS — 4XS verwendet. Der zweitgrofte Gurtel (Grélke XXS) kam mit elf
Anwendungen am haufigsten zum Einsatz. Der gréfite Gurtel (XS) wurde sieben
Mal und der kleinste Gurtel (4XS) zwei Mal verwendet. Insgesamt wurde der
Gurtel bei einem Dirittel der Studienteilnehmer mit dem vierten Verschlussloch
verschlossen. In 83% der Messungen wurde der Gurtel auf Hohe des vierten
Interkostalraums angebracht.
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Tabelle 7: GiirtelgroBen der Studienteilnehmer

GiirtelgroBe

Gesamt, N=23 XS, N=7 XXS, N=11  3XS, N=3 4XS, N=2

Verschlussloch, n (%)

1 3 (13%) 1(14%) 2 (18%) 0 (0%) 0 (0%)
2 5 (22%) 1(14%) 2 (18%) 0 (0%) 2 (100%)
3 6 (26%) 2 (29%) 2 (18%) 2 (67%) 0 (0%)
4 7 (30%) 2 (29%) 4 (36%) 1 (33%) 0 (0%)
5 2 (8.7%) 1(14%) 1(9.1%) 0 (0%) 0 (0%)
Girtelposition ICR, n (%)

3 3 (13%) 0 (0%) 1(9.1%) 1(33%) 1(50%)
4 19 (83%) 6 (86%) 10 (91%) 2 (67%) 1 (50%)
5 1(4.3%) 1(14%) 0 (0%) 0 (0%) 0

3.2 Korrelationsanalyse der Impedanz- und Tidalvolumenkurve

Der Korrelationsscore konnte fur 21 Patienten berechnet werden. Aufgrund
falscher Gerateeinstellung wurden die Daten des Beatmungsgerates bei zwei
Patienten nicht an das PulmoVista 500 Ubermittelt. Die untersuchte Stichprobe
ist fur die Korrelationsanalyse weiterhin ausreichend (siehe 2.2.1
Stichprobengrofle  fur  Korrelationsanalyse). Die  Volumenkurve des
Beatmungsgerates und die Impedanzkurve des PulmoVista 500 zeigen mit
einem Korrelationsscore von 0,93 eine hohe Korrelation (siehe Abbildung 14,
Tabelle 8).
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Display of waveforms

Global Medibus Vol calculated

Abbildung 14: Korrelationsanalyse der Impedanzkurve mit der berechneten

Volumenkurve.

Tabelle 8: Korrelation der Impedanzkurve und der Volumenkurve

Korrelationsscore t-Test Ergebnisse
p-Wert 95% ClI
p<0,001 0.911-1.0
Mittelwert (SD) 0,93 (0,05)
Median (IQR) 0,95 (0,90, 0,97)
Spannweite 0,84, 0,99
N, (N fehlend) 21, (2)

3.3 Beurteilung des klinischen Nutzens des PulmoVista 500

Der klinische Nutzen des PulmoVista 500 in der Padiatrie soll anhand eines

Plausibilitatsfragebogens beurteilt werden.

Die ersten beiden Fragen beziehen sich darauf, ob die Ventilationsverteilung der
eines Lungengesunden entspricht oder ob bei bekannten Lungenpathologien
diese im EIT-Bild korrekt dargestellt werden (siehe Tabelle 9). Die Messungen
wurden nur bei Lungengesunden durchgefihrt und bei allen Patienten

entsprachen die Tidalbilder den Erwartungen.
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Tabelle 9: Auswertung der Fragen 1 und 2 des Plausibilitatsfragebogens

Lungengesunde Patienten 23 (100%)
Stellt das EIT-Tidalbild, welches in einem stabilen Zustand N =23

nach Einleitung der Andsthesie aufgenommen wurde, die

typische Ventilationsverteilung eines lungengesunden

Patienten dar?

Ja 23 (100%)
Nein 0 (0%)
Nichtzutreffend 0 (0%)
Wenn Lungenpathologien bekannt sind welche N =23

Inhomogenitaten der Lunge verursachen: Zeigt das EIT
Tidalbild den Ort der Lungenpathologie korrekt an wie in

der Patientenakte beschrieben?

Ja 0 (0%)
Nein 0 (0%)
Nichtzutreffend 23 (100%)

Bei der Beantwortung der Fragen drei und vier sollen nach
Beatmungsanderungen im endinspiratorischen und endexspiratorischen
Trendbild plausible Veranderungen sichtbar werden (siehe Tabelle 10). Diese

konnten bei allen Patienten detektiert werden.

Tabelle 10: Auswertung der Fragen 3 und 4 des Plausibilitatsfragebogens.

Wihrend der Anisthesie kommt es zu Anderungen der Koérperposition oder der

Einstellungen der Beatmungsparameter.

Wurden die Veranderungen in einer der beiden N =23

Trendanzeigen dargestellt?

Ja 23 (100%)
Nein 0 (0%)
Nichtzutreffend 0 (0%)
Sind die angezeigten Veranderungen plausibel? N =23

Ja 23 (100%)
Nein 0 (0%)
Nichtzutreffend 0 (0%)

Nach Beendigung der Beatmung wird kein positiver endexspiratorische Druck

mehr appliziert. Diese Veranderung wird durch die Bestimmung der
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endexspiratorischen Impedanzanderung (AEELI) dargestellt. Die letzten drei
Fragen Uberprifen, ob das Gerat die erwartete Veranderung anzeigt (siehe
Tabelle 11). Bei 22 der 23 Patienten konnten die Veranderungen erkannt werden.
Bei einem Patienten war die Auswertung, aufgrund von Artefakten bei der

Messung zum Zeitpunkt der Beendigung der Beatmung, nicht moglich.

Tabelle 11: Auswertung der Fragen 5 bis 7 des Plausibilitatsfragebogens.

Wahrend der Anasthesie wird der PEEP in der Regel von 5mbar auf Ombar reduziert.

Dies sollte mit einer Reduktion des endexspiratorischen Lungenvolumens einhergehen.

Wurden im AEELI Trend Verdnderungen angezeigt? N =23

Ja 22 (96%)
Nein 0
Nichtzutreffend 0
Nicht moglich 1 (4%)

Zeigt das AEELlI Bild (C minus Ref) die erwartete N =22
Reduktion?

Ja 22 (100%)
Nein 0 (0%)
Nichtzutreffend 0 (0%)
Zeigt der Parameter AEELI global einen negativen Wert? N =22

Ja 22 (100%)
Nein 0 (0%)
Nichtzutreffend 0 (0%)

3.4 Veranderungen der regionalen Ventilationsverteilung

wahrend Allgemeinanasthesie

Der Grof3teil der Ventilation verteilte sich wahrend kontrollierter Beatmung in den
ventralen Lungenbereichen. Die am dorsal gelegenste Region 4 hatte
erwartungsgemaly den kleinsten Anteil an der Ventilation. Lediglich in der
ventralen Region 1 fanden beim Wechsel des Beatmungsmodus von kontrolliert
zu druckunterstutzt signifikante Ventilationsveranderungen statt (Differenz ROI
1: 1,7 Prozentpunkte; 95% CI, 0,59 - 2,8; p=0,003) (6). In den hauptsachlich

ventilierten mittleren Regionen 2 und 3 wurden keine signifikanten

49



Ergebnisse

Veranderungen der Ventilationsverteilung gemessen (Differenz ROl 2: -0,30
Prozentpunkte; 95% Cl, -1,4 — 0,82; p=0,80; Differenz ROI 3: -1,1 Prozentpunkte;
95% Cl, -2,8 — 0,53; p=0,092) (6).

In den beiden ventralen ROl 1 und 2 konnte im Vergleich zur kontrollierten
Beatmung mit einsetzen der Spontanatmung eine Abnahme der Ventilation
gemessen werden (Differenz ROI 1: 3,6 Prozentpunkte; 95% CI, 2,4 — 4,7;
p<0,001; Differenz ROI 2: 1,9 Prozentpunkte; 95% CI, 0,35 — 3,5; p=0,08).

Die dorsale ROI 3 war unter Spontanatmung um 4,4 Prozentpunkte (95% ClI, -
6,2 — -2,8; p<0,001) mehr ventiliert.

Die Zunahme der Ventilation in der dorsalen ROI 3 durch die Spontanatmung im
Vergleich zur druckunterstutzten Beatmung betrug 3,3 Prozentpunkte (Cl 95%; -
5,0 — -1,7; p<0,001). Die ventrale ROl 1 hatte einen geringer ausgepragten
Ventilationszuwachs von 1,9 Prozentpunkten (Cl 95%; 0,77 — 2,9; p=0,003) (6).

Tabelle 12: Ventilationsverteilung der vier ROl wahrend Allgemeinanasthesie

Regions of Interest (%)

Differenz  95% CI; p-Wert

PCV SB
ROI 1 16,6 £ 3,0 13,0£34 3,6 2,4—-4,7;p<0,001
ROI 2 42,4 + 3,1 40,5+4,8 1,9 0,35 - 3,5; p=0,080
ROI 3 34,6 4,7 39,0+6,5 -4,4 -6,2 - -2,8; p<0,001
ROl 4 6,46 + 1,25 7,47 1,41 -1,01 -1,5--0,57; p<0,001
PCV PSV
ROI 1 16,6 £ 3,0 149+ 3,5 1,7 0,59 - 2,8; p=0,003
ROI 2 42,4 + 3,1 42,7+ 3,8 -0,30 -1,4 -0,82; p=0,8
ROI 3 34,6 £4,7 35,755 -1.1 -2,8 - 0,53; p=0,092
ROl 4 6,46 + 1,25 6,74 + 1,22 -0,28 -0,53 - -0,04; p=0,021
PSV SB
ROI 1 14,9 + 3,5 13,0+ 34 1,9 0,77 — 2,9; p=0,003
ROI 2 42,7 + 3,8 40,5+ 4,8 2,2 0,49 — 3,9: p=0,007
ROI 3 35,7+5,5 39,0+£6,5 -3,3 -5,0 - -1,7; p<0,001
ROl 4 6,74 + 1,22 7,47 1,41 -0,73 -1,2 - -0,30; p=0,002
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Veranderung der regionalen Ventilation
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Abbildung 15: Diagramm der Ventilation zu den drei Interventionszeitpunkten PCV, PSV
und SB.

Im Vergleich zur kontrollierten Beatmung (PCV) reduzierte sich mit einsetzender
Spontanatmung (SB) die Ventilation in der ventral gelegenen ROI 2 um 1,9 Prozentpunkte.
Die dorsal gelegene ROI 3 zeigte mit zunehmender Spontanatmung (PCV nach SB) eine
Zunahme der Ventilation um 4,4 Prozentpunkte. Der Ventilationsanteil der ROl 4 war mit

unter 10 Prozent sehr gering.
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Die beiden ventralen Regionen (ROI 1 und 2), sowie die dorsalen Regionen (ROI
3 und 4) wurden zusammengefasst. Die Spontanatmung nach Beenden der
druckkontrollierten Beatmung ging mit einem signifikanten Anstieg des dorsalen
Ventilationsanteil einher (95% ClI, 3,5 — 7,4; p<0,001) (6).

Tabelle 13: Ventilationsverteilung wahrend Allgemeinanésthesie.

ROI 1 + 2 sind zu ventral, ROI 3 + 4 zu dorsal zusammengefasst.

Regions of Interest (%)

Differenz  95% CI; p-Wert

PCV SB
ROI ventral 59+4 54 +7 5,5 -7,7 - -3,5; p<0,001
ROI dorsal 41+ 4 46 £ 7 -5,5 3,5-7,4; p<0,001
PCV PSV
ROI ventral 59+4 576+54 1,4 -0,4 — 3,4; p=0,061
ROI dorsal 41+ 4 424+54 -1,4 -3,2 - 0,4; p=0,061
PSV SB
ROI ventral 57,6+5,4 54 +7 4,1 2,2 -5,9; p<0,001
ROI dorsal 424 +54 46 + 7 -4.1 -5,9 - -2,2; p<0,001
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Veranderung der regionalen Ventilation
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Abbildung 16: Diagramm der ventralen und dorsalen Ventilation zu den drei
Interventionszeitpunkten PCV, PSV und SB.

Die ROI 1 und 2 (ventral) sowie die ROI 3 und 4 (dorsal) wurden zusammengefasst. In den
dorsalen Regionen kam es mit zunehmender Spontanatmung zu einer Zunahme der
Ventilation durch Rekrutierung der dorsalen Atelektasen um durchschnittlich 5,5
Prozentpunkte. Im Gegenzug nahm die Ventilationsfraktion der ventralen Lungenregionen
ab (6). Diese Abbildung wurde im BMC Anesthesiology unter Creative Commons 4.0 CC-BY

licence (https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/) veréffentlicht, Clasen D, Winter I, Rietzler

S, Wolf GK. Changes in ventilation distribution during general anesthesia measured with EIT in
mechanically ventilated small children. BMC Anesthesiol. 2023;23(1):118. Frei verfligbar:
https.://bmcanesthesiol.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12871-023-02079-z. Die Abbildung

wurde von Dorothea Clasen ins Deutsche (ibersetzt und unverdndert iibernommen.
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3.5 Veranderungen und Verteilung des endexspiratorischen

Lungenvolumens wahrend Allgemeinanasthesie

Eine Reduktion des endexspiratorischen Volumens in unterschiedlicher
Auspragung wurde bei Veranderung der Beatmungsform und dem Beenden der
Beatmung gemessen. Signifikant war diese beim Vergleich der Spontanatmung
und mechanischen Beatmung mit der Anderung der Beatmungsform (PCV zu
PSV: -37ml [Range: -163 — 33ml] vs. PSV zu SB: -142ml [ Range: -384 - -19ml];
Differenz: 105ml; 95% CI, 75-135; p<0,001). Da es gro3e Unterschiede bei der
KorpergroRe der Teilnehmer gab und diese in Zusammenhang mit den
Lungenvolumina und somit auch der Veranderungen des ELLV stehen, wird die
Range mit angegeben (6).

Tabelle 14: Veranderung des endexspiratorischen Volumens wahrend
Allgemeinanasthesie.

AEELV

Differenz  95% CI; p-Wert
PCV zu PSV PSV zu SB
AEELV [ml] -37 [-163 — 33] -142 [-384 — -19] 105 75 — 135; p<0,001
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Veranderung des EELV wahrend der Allgemeinanasthesie
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Abbildung 17: Verdanderung des EELV wahrend der Allgemeinanasthesie.
Zusitzlich zu den Boxplots sind die gemessenen Anderungen aller Patienten
eingezeichnet und miteinander verbunden. Aufgrund der unterschiedlichen KérpergroRen

der Kinder ist eine erhebliche Streuung der Messwerte zu erkennen.
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Die beiden ventralen und dorsalen Regionen wurden zusammengefasst. In
Abbildung 18 wird die Verteilung des AEELV in diesen Lungenbereichen
dargestellt. Die grofdte Abnahme des AEELV mit einem Anteil von 70,7% fand
wahrend Veranderung der Beatmungsform (PCV zu PSV) in den ventralen
Lungenbereichen statt. Dort fand nach Beenden der Beatmung (PSV zu SB) eine
signifikante Reduktion zugunsten des dorsalen Anteils um 9,9 Prozentpunkte
statt (Differenz: 9,9 Prozentpunkte; 95% ClI, 4,9-16; p<0,001) (6).
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Abbildung 18: Diagramm der EELV-Anderung zu den drei Interventionszeitpunkten.

In den Grafiken fiir die ventralen Lungenbereiche (links) und dorsalen Lungenbereiche
(rechts) wird dargestellt, wie sich die gesamte AEELV-Anderung zu den entsprechenden
Interventionszeitpunkten proportional auf die beiden Regionen verteilt. Die Werte der
Studienpopulation weisen keine Normalverteilung auf. Aufgrund von statistischen
AusreiBern werden die Medianwerte als LagemaR verwendet (6). Diese Abbildung wurde im
BMC Anesthesiology unter Creative Commons 4.0 CC-BY licence

(https.//creativecommons.org/licenses/by/4.0/) veréffentlicht, Clasen D, Winter |, Rietzler S, Wolf

GK. Changes in ventilation distribution during general anesthesia measured with EIT in
mechanically ventilated small children. BMC Anesthesiol. 2023;23(1):118. Frei verfligbar:
https://bmcanesthesiol.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12871-023-02079-z. Die Abbildung

wurde von Dorothea Clasen ins Deutsche (ibersetzt und unveréndert iibernommen.
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3.6 Vergleich der Ventilationsverteilung mit padiatrischen
ARDS-Patienten

In Abbildung 19 werden die Tidalbilder und die Ventilationsverteilung der ROI
exemplarisch an zwei ausgewahlten Studienpatienten dargestellt. Das Tidalbild
des ARDS-Patienten (unten links) zeigt im Vergleich zu dem eines gesunden
Studienpatienten (oben links) eine deutlich inhomogenere Ventilationsverteilung
mit regionaler Minderbellftung. Anhand der numerischen Darstellung der ROI
lasst sich dieser Unterschied nicht nachvollziehen. Es wurde der globale
Inhomogenitatsindex (Gl) berechnet (rechts). Der visuell vermutete Unterschied
konnte so quantifiziert und vergleichbar gemacht werden. Der Gl des gesunden
Studienpatienten zeigt mit 48% eine annahernd homogene
Ventilationsverteilung, wohingegen der Gl des ARDS-Patienten mit 75% eine

deutlich inhomogenere Verteilung darstellt.

Regions of Interest (ROI) Globaler Inhomogenitatsindex

ARDS

Gl =75%

Abbildung 19: Exemplarischer Vergleich der Ventilationsverteilung.
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Vergleich des globalen Inhomogenitatsindex

FUr beide Gruppen wurde der Gl wie von Zhao (51) beschrieben berechnet. Hier
konnte ein signifikanter Unterschied festgestellt werden. Bei den gesunden
beatmeten Kindern wurde eine annahernd homogene Ventilationsverteilung mit
einem Gl von 47% (x 4%) ermittelt (6, 81). Der berechnete Gl der kranken
beatmeten Kinder war mit 64% (£ 9%) um 17% (gesund 47% vs. ARDS 64%;
95% ClI, 8,8 — 25, p = 0,001) groflier. Die beatmeten Kinder mit ARDS hatten eine
signifikant inhomogenere Verteilung der Ventilation als die gesunden beatmeten
Kinder (81).

Tabelle 15: Globaler Inhomogenitatsindex zum Vergleich der Ventilationsverteilung der
beiden Gruppen.

Globaler Inhomogenitatsindex (%)

ARDS,N=8 Gesund, N = 23 Differenz 95% CI, p-Wert
Mittelwert (SD) 64 (9) 47 (4) 17  8,8-25, p=0,001
Median (IQR) 62 (56, 69) 48 (44, 50)
Range 53,79 40, 53
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Abbildung 21: Globaler Inhomogenitatsindex.

Die beatmeten Kinder mit ARDS hatten mit einem Gl von 64% eine signifikant
inhomogenere Ventilationsverteilung als die gesunden beatmeten Kinder (Gl: 47%). Diese
Abbildung wurde im BMC Anesthesiology unter Creative Commons 4.0 CC-BY licence
(https.//creativecommons.org/licenses/by/4.0/) veréffentlicht, Clasen D, Winter I, Rietzler S, Wolf

GK. Changes in ventilation distribution during general anesthesia measured with EIT in
mechanically ventilated small children. BMC Anesthesiol. 2023;23(1):118. Frei verfiigbar:
https.//bmcanesthesiol.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12871-023-02079-z. Die Abbildung

wurde von Dorothea Clasen ins Deutsche (bersetzt und ein Boxplot (Gl der ARDS-Patienten -

rechts) ergénzt.
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Ergebnisse

Vergleich der ROI

Ausgewertet wurden die Mittelwerte der ROI des verwendeten Zeitintervalls. Die

Ventilationsverteilung der beiden Gruppen wurde anhand der ROI verglichen. Es
konnten keine signifikanten Unterschiede der beiden Gruppen festgestellt
werden. In beiden Fallen fand in ROl 2 der groRte Anteil der Ventilation statt
(gesund 42,4% vs. krank 47,6%, p=0,13). Zur Vereinfachung wurden die am
meisten ventilierten ROl 1 und 2 sowie 2 und 3 zusammengefasst. Die
padiatrischen ARDS-Patienten hatten etwas mehr Ventilation in den beiden
ventralen Regionen (Differenz 4,1 Prozentpunkte, 95% ClI, -4,4 —1,3; p=0,3). In
den mittleren beiden Regionen 2 und 3 zeigte sich nur ein minimaler Unterschied
zugunsten der ARDS-Patienten (Differenz: 0,76 Prozentpunkte, 95% CI, -3,7 —
5,2; p=0,7) Der erwartete signifikante Unterschied zwischen diesen beiden
Gruppen konnte beim Vergleich der Ventilationsverteilung innerhalb der

definierten ROI nicht dargestellt werden.

Tabelle 16: Vergleich der Ventilationsverteilung der beiden Gruppen anhand der ROI.

Regions of Interest (%)
Differenz  95% CI; p-Wert

Gesund, N=23 ARDS, N=8

ROI 1 16,6 £ 3,0 15,5+ 5,2 -1,1 -5,5 - 3,4; p=0,6
ROI 2 42,4 £ 3,1 47,6 £8,5 5,2 -2,0 - 12; p=0,13
ROI 3 34,6 4,7 30,1+ 7,4 -4,5 -11-1,9; p=0,15
ROI 4 6,5+ 1,25 6,8 + 3,19 0,3 -2,4-3,0; p=0,8
ROI 1+2 59 + 4 63 £ 10 4 -4,4—13; p=0,3
ROI 2+3 77,0 £ 3,6 77,7+5,2 0,7 -3,7-5,2; p=0,7

3.7 Sicherheitsrelevante Ereignisse

Jedes Sicherheitsereignis wurde individuell analysiert und bewertet. Im Rahmen
der durchgefihrten Studie wurden alle relevanten Sicherheitsereignisse
beobachtet und dokumentiert. Es kam zu keinen schwerwiegenden Ereignissen.
In Zusammenhang mit der Anlage des Elektrodenglrtels wurden zwei

unerwunschte Ereignisse dokumentiert. Bei beiden kam es nach Abnahme des
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Elektrodengurtels zu einer Rétung welche im Verlauf weniger Minuten ricklaufig
und auch bei der Follow-up Visite nicht mehr nachweisbar waren. Bei einem
Patienten war bereits vor Anlage des Elektrodengurtels eine kleine

Hautveranderung vorhanden.

Tabelle 17: Sicherheitsrelevante Ereignisse in Zusammenhang mit der Applikation des

Elektrodengiirtels.

Vor Anlage des Nach Entfernen des Follow up Visite

Elektrodengiirtels Elektrodengiirtels

Hautprobleme

jeglicher Art

Ja 1 (4,3%) 3 (13%) 0 (0%)
Nein 22 (96%) 20 (87%) 23 (100%)
Hautrétung

Ja 1(4,3%) 3 (13%) 0 (0%)
Nein 22 (96%) 20 (87%) 23 (100%)
Hautirritation

Ja 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Nein 23 (100%) 23 (100%) 23 (100%)
Hautabschiirfungen

Ja 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Nein 23 (100%) 23 (100%) 23 (100%)
Allergische

Hautreaktion

Ja 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Nein 23 (100%) 23 (100%) 23 (100%)
Andere

Hautprobleme
Ja 1(4,3%) 1(4,3%) 0 (0%)
Nein 22 (96%) 22 (96%) 23 100%)
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4 Diskussion

4.1 Zusammenfassung der Hauptergebnisse

Der PulmoVista 500 kann die Beatmung bei padiatrischen Patienten
kontinuierlich und in Echtzeit Uberwachen und detektiert Veranderungen
der regionalen Ventilationsverteilung. Die statistische Auswertung zeigt
eine signifikante Korrelation der globalen Impedanzkurve und der
Volumenkurve des Beatmungsgerates.

Mit  zunehmender  Spontanatmung wurden die durch die
Allgemeinanasthesie induzierten dorsalen Atelektasen rekrutiert.
Gleichzeitig nahm der ventrale Ventilationsanteil ab (6, 81).

Nach Beenden der kontrollierten Beatmung und Wiedereinsetzen der
Spontanatmung kam es zu einer starken Reduktion des
endexspiratorischen Volumens (6).

Die  Ventilationsverteilung,  dargestellt durch  den  globalen
Inhomogenitatsindex, der beatmeten padiatrischen ARDS-Patienten war
deutlich hoher als der von lungengesunden Kindern. Dies spricht fur eine
inhomogenere Lungenphysiologie der kranken Kinder (81).

Es traten keine relevanten Zwischenfalle in Zusammenhang mit der

Anwendung des PulmoVista 500 auf.

4.2 Diskussion der Ergebnisse

4.2.1 Korrelationsanalyse der Impedanz- und Tidalvolumenkurve

Die Korrelationsanalyse zeigt, dass das Gerat auch in der Padiatrie/Neonatologie

die durch das Beatmungsgerat applizierten Tidalvolumen valide darstellt. Im

Tiermodell (82) konnte ebenfalls eine hohe Korrelation der Tidalvolumenkurven

des Beatmungs- und des EIT-Gerates ermittelt werden. Dieses Verfahren kann
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daher auch in der Behandlung von Sauglingen und Kleinkindern einen

diagnostischen sowie therapeutischen Mehrwert bringen.

4.2.2 Beurteilung des klinischen Nutzens des PulmoVista 500

Anhand des Plausibilitatsfragebogens wurden die durch das PulmoVista 500
dargestellten Informationen Uberpruft. Es konnte in allen auswertbaren Fallen
gezeigt werden, dass die vom Untersucher erwarteten Veranderungen wahrend
der Allgemeinanasthesie mit den vom EIT-Gerat angezeigten Veranderungen
ubereinstimmten. EIT-Messungen verdeutlichen dem Anwender die regionalen
Uberdehnungen sowie Atelektasen und erméglichen eine zeitnahe Anpassung
der Beatmungsparameter (76). Weiterhin kdnnen die Gefahren und Risiken eines
Intensivtransportes flr eine CT-Untersuchung vermieden werden. Gerade bei der
Behandlung von padiatrischen Patienten muss die Strahlenbelastung so gering
wie moglich gehalten werden. Die Anwendung der Elektroimpedanztomografie
ist aulRerdem einfach zu erlernen und es entstehen wahrscheinlich geringere
untersucherabhangige Unterschiede wie beispielsweise mit der Sonografie (33).
Das Erkennen und die Interpretation der graphisch und visuell dargestellten
Ventilationsverhaltnisse ist auch fur ungeubte EIT-Anwender gut moglich. Die
EIT-Parameter, welche die Ventilation und Ventilationsverteilung messen,
werden gerade von Padiatern und Neonatologen als besonders nutzlich

angesehen (83).

4.2.3 Veranderungen der regionalen Ventilationsverteilung wahrend
Allgemeinanasthesie

Bei erwachsenen Patienten kommt es wahrend Allgemeinanasthesie zu dorsalen
Atelektasen mit Verlagerung der Ventilation in die ventralen Lungenbereiche (2-
5, 7-9).Um diesen Effekt bei Sauglingen und Kleinkindern zu untersuchen, wurde
in dieser Studie eine explorative Analyse durchgefuhrt. Alle eingeschlossenen 23
Patienten hatten keine relevanten Vorerkrankungen. Patienten einer

padiatrischen oder neonatologischen Intensivstation zeigen eventuell aufgrund
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pathologisch  veranderter Lungenstrukturen andere Muster bei der
Ventilationsverteilung.  Stark  Ubergewichtige  Kinder = wurden  nicht
eingeschlossen. Der mogliche Einfluss von stark erhdhtem Korpergewicht auf die
gemessene Ventilationsverteilung konnte so reduziert werden (84).
Ausgeschlossen wurden laparoskopische Eingriffe, welche aufgrund der Gas-
Insufflation mit einem erhdhten intraabdominellen Druck einhergehen, da die
veranderten Druckverhaltnisse sich auf die Ventilationsverteilung der Lunge
auswirken koénnten und so die Vergleichbarkeit der Ergebnisse beeinflussen
konnten. Es wurden nur Operationen ausgewahlt, die in Rulckenlage
durchgefuhrt werden und daher keine Lageveranderungen des Kindes notwendig

waren.

Die Ergebnisse dieser Studie detektierten signifikante Veranderungen der
Ventilationsverteilung wahrend der Allgemeinanasthesie. Nach Einleitung der
Narkose und unter kontrollierter Beatmung kam es in den dorsalen
Lungenarealen zum Kollaps mit vermehrter Ventilation in den ventralen
Bereichen. Mit zunehmender Spontanatmung nahm diese in den ventralen
Bereichen wieder um 5,5 Prozentpunkte ab, wahrend die regionale Ventilation in
den dorsalen Bereichen zunahm. Dies fuhrte zu einem Anstieg der regionalen
dorsalen Ventilation. Bereits unter druckunterstutzter Beatmung konnte ein
minimaler, bei dieser Fallzahl jedoch nicht signifikanter, dorsaler

Ventilationszuwachs detektiert werden (6).

Nascimento et al (85) fuhrten mit lungengesunden beatmeten Kindern eine
ahnliche Untersuchung durch. Sie konnten durch EIT-Messungen ebenfalls
darstellen, dass es nach Einleitung der Allgemeinanasthesie und Beginn der
kontrollierten Beatmung zu einer Umverteilung der Ventilation in die ventralen
Bereiche der Lunge kommt. Mit Einsetzen der Spontanatmung konnte ebenfalls
eine Verlagerung der Ventilation in die dorsalen Lungenanteile detektiert werden.
Inany et al (86) untersuchten mittels EIT die Ventilationsverhaltnisse von 25
Kindern, welche auf der Kinderintensivstation behandelt wurden wahrend
kontrollierter Beatmung (IMV), druckunterstutzter Spontanatmung (PSV) und
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Spontanatmung (SB). Bei den Kindern, welche kontrolliert beatmet wurden,
waren die ventralen Lungenbereiche am starksten ventiliert. Signifikante
Unterschiede zeigten sich beim Vergleich der kontrollierten Beatmung mit der
Spontanatmung und der druckunterstitzten Spontanatmung. Es kam zu einer
deutlichen Verlagerung der Ventilation in die dorsalen Lungenbereiche (SB:
p=0,009; PSV: p=0,01).

Es ergeben sich Hinweise darauf, dass kontrollierte Beatmung wahrscheinlich
auch bei Sauglingen, Kleinkindern und Kindern die Ventilationsverteilung
verandert. Die Veranderung der Ventilationsverhaltnisse gesunder
spontanatmender Kinder durch Lagewechsel zeigen groRRe altersabhangige
Unterschiede. Diese resultieren wahrscheinlich aus dem komplexen
Zusammenspiel zwischen Brustwand, Lunge und Atemmuskulatur (87). Der
intrapleurale Druck ist aufgrund der héheren Compliance der Brustwand bei
Kindern positiver als bei Erwachsenen (88). Ab dem Alter von 2 Jahren sind die
Brustwand und die Atemmuskulatur ahnlich der von Erwachsenen (89). Lupton-
Smith et al (87) untersuchten mittels EIT die Ventilationsverteilung bei
spontanatmenden Sauglingen und Kindern in verschiedenen Koérperpositionen.
Bei gut einem Drittel der Teilnehmer waren die jeweils nicht-abhangigen

Lungenbereiche mehr ventiliert.

4.2.4 Veranderung und Verteilung des endexspiratorischen

Lungenvolumens wahrend Allgemeinanasthesie

Das endexspiratorische Volumen wird durch den positiven endexspiratorischen
Druck (PEEP) beeinflusst. Dieser Druck wird regelhaft wahrend der Beatmung
appliziert. Jeder Zeitpunkt der Beatmung (PCV oder PSV) wurde mit PEEP
durchgefuhrt. Mit Beenden der Beatmung (SB) fiel der PEEP weg. Die starkste
Anderung des endexspiratorischen Volumens wurde daher nach Beenden der
Beatmung, vor allem in den ventralen Bereichen, gemessen. Der Einfluss der

Beatmungsform auf die Veranderungen des endexspiratorischen Volumens
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waren sehr gering, da sich die PEEP-Werte bei beiden Beatmungsformen (PCV
und PSV) nicht unterschieden (6).

Zick et al (90) untersuchten im Tiermodell den Einfluss von Tidalvolumen und
PEEP auf das durch EIT bestimmte endexspiratorische Volumen. Dieses war
unabhangig vom applizierten Tidalvolumen, konnte aber durch Erhohung des
PEEP gesteigert werden. In einer perioperativ durchgefuhrten EIT-Messung bei
Erwachsenen konnten Wang et al (91) nach Extubation eine signifikante
Abnahme des AEELI zeigen. In einer weiteren Studie untersuchten van Dijk et al
(92) die Ventilationsverteilung und das endexspiratorische Volumen von 35
beatmeten Kindern, welche im Rahmen der Entwdhnung von der
Beatmungsmaschine sowohl kontrolliert als auch druckunterstutzt beatmet
wurden. Das EELV nahm im Vergleich zur kontrollierten Beatmung mit
druckunterstitzter Beatmung (PSV) ab. Ebenso konnte eine nicht signifikante
Verlagerung der Ventilation nach dorsal durch PSV dargestellt werden. Die
Ergebnisse dieser Studie sind im Gegensatz zu unseren Daten gering
ausgepragt und teilweise nicht signifikant. In der Studie von Dijk et al (92) lag die
mittlere Beatmungszeit vor Beginn der Messungen bei 87 Stunden, wohingegen
die Kinder unserer Studie nur fur kurze Zeit im Rahmen einer Operation beatmet
wurden. Unsere Daten wurden an lungengesunden beatmeten Kindern mit
physiologischer Lungencompliance und Resistance erhoben. Dies tragt
wahrscheinlich zu einer starkeren Beeinflussung der Ventilationsverteilung durch
die Beatmungsparameter bei. Bei erwachsenen Patienten konnte bereits gezeigt
werden, dass es durch EIT-gesteuerte PEEP-Einstellung zu einer verbesserten
Oxygenierung, homogeneren Ventilationsverteilung und hdheren

endexspiratorischen Volumen kommt (28, 93).

4.2.5 Vergleich der Ventilationsverteilung mit padiatrischen ARDS-

Patienten

Das ARDS geht mit einer inhomogenen Ventilationsverteilung aufgrund

pathologischer  Lungenveranderungen einher. Diese  Veranderungen
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beeinflussen die Ventilationsverteilung innerhalb der Lunge unter kontrollierter
Beatmung und fuhren zu Uberdehnten und kollabierten Lungenbereichen. Mittels
EIT konnte das bereits im Tiermodel (30, 94) und bei padiatrischen ARDS-
Patienten (1, 76) gezeigt werden. Die EIT-Daten dieser Arbeit sind bei
lungengesunden beatmeten Kindern entstanden, welche im Gegensatz zu
ARDS-Patienten wahrscheinlich eine homogenere Ventilationsverteilung
aufweisen. Es wurde ein Vergleich dieser EIT-Daten mit den EIT-Daten der
padiatrischen ARDS Patienten von Rosemeier et al (1) durchgefuhrt, um die

Unterschiede der Ventilationsverteilung darzustellen.

Bei ARDS-Patienten findet die inhomogene Ventilationsverteilung nicht
hauptsachlich in der ventro-dorsalen Ebene statt, sondern verteilt sich diffus
innerhalb der Lunge (81). Aus diesem Grund war der Vergleich der
Ventilationsverteilung anhand der ROl in dieser Arbeit nicht geeignet und brachte
keine signifikanten Ergebnisse. Die ungleichen Ventilationsverhaltnisse der
beiden Patientengruppen waren visuell beim Vergleich der Tidalbilder gut
erkennbar. Es wurde fir alle Patienten der Gl berechnet, um den offensichtlichen
Unterschied der beiden Gruppen zu quantifizieren. Die exemplarische
Darstellung zweier Studienpatienten in Abbildung 19 verdeutlicht den
Unterschied: Die Tidalbilder deuten auf einen starken Unterschied der
Ventilationsverteilung hin. Die prozentuale Ventilationsverteilung der ROl ist zwar
sehr ahnlich, wobei der Gl der gesunden Lunge erwartungsgeman mit 48% eine
annahernd homogene Ventilationsverteilung beschreibt, wohingegen die kranke

Lunge mit einem Gl von 75% eine deutlich inhomogenere Verteilung aufweist.

Die padiatrischen ARDS-Patienten hatten mit einem Gl von 64% (£9) eine
signifikant inhomogenere Ventilationsverteilung als die gesunden Kinder (81).
Zhao et al (95) erhielten beim Vergleich des Gl von acht erwachsenen Gesunden
und 18 ARDS-Patienten ahnliche Ergebnisse. Die ARDS-Patienten hatten dabei
ebenfalls eine signifikant inhomogenere Ventilationsverteilung als die
lungengesunden Patienten. Der wahrend der Beatmung applizierte PEEP wirkt
sich ebenfalls auf die Ventilationsverteilung aus. Becher et al (96) untersuchten
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unter anderem den Einfluss des PEEP auf den Gl bei ARDS-Patienten. Patienten
die mit einem hohen PEEP beatmet wurden, hatten eine signifikant homogenere
Ventilationsverteilung, im Vergleich zu den Patienten, welche mit einem niedrigen
PEEP beatmet wurden (Glpeep hoch: 49% (£15) vs. GIpeep niedrig: 66% (£19);
p=0,0002). Blankmann et al (97) berechneten den Gl fur Patienten welche mit
schrittweise reduziertem PEEP beatmeten wurden. Hoherer PEEP ging auch hier
mit einer gleichmaRiger verteilten Ventilation einher. Der Gl kann daher bei der
Therapie von ARDS-Patienten helfen, den individuell optimalen PEEP zu finden.
In einer anderen Studie wurde fur erwachsene ARDS-Patienten in Ricken- und
Bauchlage der Gl berechnet. Die Bauchlage fuhrte zu einer signifikant
homogeneren Ventilationsverteilung, dargestellt durch eine signifikante
Abnahme des Gl (98). Lupton-Smith et al (99) untersuchten die Bauchlagerung
bei padiatrischen ARDS-Patienten. Eine Gruppe Kinder profitierte von der
Bauchlagerung, die andere nicht. Der Gl der beiden Gruppen unterschied sich
jedoch nicht signifikant. Hochhausen et al (84) untersuchten den Einfluss des
Korpergewichts auf die Ventilationsverteilung bei 107 erwachsenen
spontanatmenden Patienten nach Allgemeinanasthesie. Hier konnten
signifikante  Unterschiede des Gl zwischen Ubergewichtigen und
normalgewichtigen Patienten detektiert werden. Dies zeigt, dass auch erhdhtes

Korpergewicht zu einer inhomogeneren Ventilationsverteilung fihren kann.

Den groten Einfluss auf die inhomogene Ventilationsverteilung der
padiatrischen ARDS-Patienten hatten Infiltrate, Odeme und regionale
Atelektasen an verschiedenen Stellen des Lungengewebes. Weiterhin
bestanden bei den Patienten zum Teil Skelettveranderungen des Thorax oder
der Wirbelsaule, welche ebenfalls eine deutliche regionale Stdérung der
Ventilation zur Folge haben kbénnen. Die Korperhaltung beeinflusst die
Ventilationsverteilung vor allem bei lungenkranken Kindern. In Ruckenlage wird
die Ventilationsverteilung inhomogener und die funktionelle Residualkapazitat
sinkt (100). Schwerkraftbedingt treten Atelektasen meistens dorsal auf. Aufgrund
der durch das ARDS entstehenden pathologischen Veranderungen der Lunge,

Odeme und Mangel an Surfactant kdnnen diese in der kranken Lunge auch
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anders lokalisiert sein. Der Effekt der Schwerkraft war bei den ARDS-Patienten
wahrscheinlich geringer ausgepragt. In dieser Studie wurde die ROl vom Typ
LZeilen® gewahlt, somit wird die Ventilation in horizontalen Schichten von ventral
nach dorsal dargestellt. Dies koénnte eine Erklarung fir den fehlenden
Unterschied der Ventilationsverteilung der ROl in den beiden Gruppen sein. Die
beschriebenen pathologischen Veranderungen der ARDS-Patienten fuhren zu
Inhomogenitaten der Ventilation, die auch innerhalb einer vordefinierten ROI
auftreten. Kommt es beispielsweise in einer Schicht zu einem atelektatischen und
zu einem Uberdehnten Lungenbereich, kann diese Inhomogenitat nicht Uber die
prozentuale Verteilung der ROI dargestellt werden. Der Gl quantifiziert dagegen
die Ventilationsverteilung des gesamten Lungenbildes und kann so auch
regionale Inhomogenitaten verdeutlichen. Insgesamt kann man Hinweise
erkennen, dass es bei padiatrischen ARDS-Patienten nicht immer vorhersehbar

ist, wo die Atelektasen auftreten.

Die EIT-Messung visualisiert die Ventilationsverhadltnisse in Echtzeit und
ermoglicht eine zeithnahe Anpassung der Beatmungsparameter. Dies kann daher

vor allem bei padiatrischen ARDS-Patienten sehr hilfreich sein.

4.2.6 Sicherheitsrelevante Ereignisse

Es traten in Zusammenhang mit der Anwendung des PulmoVista 500 keine
relevanten Sicherheitsereignisse auf. Die Hautrotungen, welche nach Abnahme
des Elektrodengurtels dokumentiert wurden, waren alle nach einigen Minuten
und spatestens bis zur Follow-up Visite nicht mehr nachweisbar. Becher et al
(101) fuhrten EIT-Messungen bei 200 Kindern im Alter zwischen 25 Wochen und
36 Monaten durch. Bei einer durchschnittlichen Messdauer von 53 +20 Stunden
hatten nur 10% der Patienten ebenfalls leichte voribergehende Rétungen oder
Druckstellen der Haut. Es wurden keine sicherheitsrelevanten Schadigungen
dokumentiert. Inany et al (86) legten wahrend der Untersuchungen die
Elektrodengurtel insgesamt 64-mal an. Es traten keine Hautreaktionen oder

andere Sicherheitsereignisse auf. In unserer Studie wurden Patienten mit
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allergischen Reaktionen gegen die Bestandteile des Elektrodengurtels
ausgeschlossen. Daher ist in der klinischen Anwendung mit einer hoheren
Anzahl von topischen allergischen Reaktionen sowie reversiblen
Hautveranderungen zu rechnen. Die Studienteilnehmer wurden durch diese
kurzzeitige Hautveranderung weder kurzfristig noch langfristig beeintrachtigt. Der
diagnostische und therapeutische Nutzen der Anwendung einer EIT-Messung bei
padiatrischen Patienten steht daher deutlich Uber dem sehr geringen

Schadigungspotential.

4.3 Limitationen der Studie

Es wurden alle vier verfugbaren padiatrischen Gurtelgrof3en eingesetzt. Das Alter
der Kinder reichte vom Saugling bis zum Schulkind. Dies ermdéglicht einen
Vergleich der gemessenen Veranderungen unter den verschiedenen
Altersklassen. Aufgrund der kleinen Stichprobe liefern die dargestellten
Veranderungen jedoch nur erste Erkenntnisse und Hinweise. Daraus lassen sich

Ansatzpunkte fur grof3ere Studien ableiten.

Die Vergleichbarkeit der lungengesunden und lungenkranken Kinder dieser
Studie wird durch einige Faktoren limitiert. Zum einen waren die Kinder der
ARDS-Studie im Durchschnitt fast 6 Jahre alter, allerdings nur 10kg schwerer als
die gesunden Kinder. Dies liegt unter anderem an der eingeschrankten
korperlichen Entwicklung der ARDS-Patienten, aufgrund angeborener oder
erworbener Krankheiten. Aufgrund des Mangels an padiatrischen EIT-Gurteln,
gibt es kaum EIT-Daten von vergleichbaren Altersgruppen. In der ARDS-Studie
kam am haufigsten der Elektrodengurtel der Grof3e S zur Anwendung. So lasst
sich der hier vorgenommene Vergleich, trotz des GroéRen- und

Altersunterschieds, begrinden.

Die Grunderkrankungen der ARDS-Patienten (vor allem rezidivierende
Lungeninfektionen und skoliotische Wirbelsdulenveranderungen) haben einen
Einfluss auf die Ventilationsverteilung innerhalb der Lunge. Um das Ausmal}

dieses Einflusses zu beurteilen, waren EIT-Daten vor Beginn des ARDS
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notwendig (1). Dies sollte bei der Interpretation der Ventilationsverhaltnisse

berucksichtigt werden.

Die Detektion der tatsachlichen Lungenflache und das Ausmal der Atelektasen
ermdglicht in der Regel nur eine CT-Untersuchung. Wenn die Grélke der Lunge
falsch eingeschatzt wird, ist der berechnete Gl nur begrenzt aussagekraftig. Ist
die geschatzte Lungenflache zu gering, unterschatzt der Gl moglicherweise die
heterogene Ventilationsverteilung innerhalb dieser Lungenflache. Aufgrund
anatomischer oder pathologischer Veranderungen kann es so zu einer
Fehleinschatzung kommen. Yang et al (102) untersuchten eine Methode, bei der
anatomische Informationen, die mittels CT gewonnen wurden, in die Berechnung
des Gl einbezogen wurden. Dieses Verfahren ist mihsam und zeitaufwandig und
ermoglicht daher keine zeitnahe Visualisierung der Lungenverhaltnisse am
Krankenbett. Weiterhin ist insbesondere in der Padiatrie die Strahlenbelastung
einer  CT-Untersuchung  kritisch ~ abzuwagen. Fur die  klinische
Entscheidungsfindung ist der aus konventionellen EIT-Bildern berechnete GlI

wahrscheinlich ausreichend.
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Liebe/r ,

du wirst bald operiert. Wir moéchten dich fragen, ob du wahrend der Operation bei unserer

Studie mitmachen mochtest.

Bei dieser Studie werden viele wichtige Erfahrungen gesammelt. Mit diesen Erfahrungen

kann man anderen, kranken Kindern, besser helfen.

Ob du mitmachen mochtest, kannst du zusammen mit deinen Eltern entscheiden. Keiner
zwingt dich zur Teilnahme. Du kannst auch einfach nein sagen und du wirst keine Nachteile
haben. Die Operation wird trotzdem genauso gemacht wie bei jedem anderen Kind.

Wenn du bei unserer Studie mitmachst wirst du davon fast gar nichts merken, da du wéhrend

der Operation tief schlafst.

WAS WIRD BEI DER STUDIE GEMACHT UND WAS GESCHIEHT MIT DIR?

Am Anfang muissen wir aufschreiben was fir Krankheiten du schon hattest. Danach messen
wir wie groRR und wie schwer du bist und auch den Umfang deiner Brust. AuRerdem messen
wir deinen Puls und deinen Blutdruck. Die Untersuchungen sind notwendig aber tun nicht
weh und gehen auch ganz schnell.

Das Gerat, das wir bei der Studie benutzen heiRRt
PulmoVista. Die ganze Untersuchung mit PulmoVista
wird dir nicht weh tun. Wir werden dir einen Girtel um
die Brust legen so wie du es auf dem Bild erkennen
kannst. An dem Giirtel werden Kabel befestigt. Mit dem
Gurtel kann PulmoVista Bilder von deiner Lunge machen.
So kann dein Arzt immer sofort sehen, ob du gut Luft

bekommst.

Wenn du am Tag der Operation in den OP-Saal gebracht
wirst, kannst du das Gerat sehen, wenn du méchtest. Wir

werden dir nachdem du fiir die Operation schlafst den

Glrtel um die Brust legen. Mehr wirst du von der ganzen
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Studie nicht merken. Die Bilder von deiner Lunge werden gemacht, wahrend du fir die

Operation tief schlafst.

Am Tag nach der Operation werden wir dich noch einmal besuchen und dich fragen, wie es
dir geht. Wir kommen auf deine Station, wenn du noch im Krankenhaus bist. Solltest du

schon zu Hause sein, rufen wir deine Eltern und dich an.

KANN ES UNANGENEHM WERDEN ODER KANN ETWAS SCHLIMMES
PASSIEREN?

Nein, es kann nichts Schlimmes passieren. Vielleicht ist es am Anfang ein komisches Gefiihl,
wenn wir den Glrtel um deine Brust legen. Es wird aber nicht weh tun und wir kénnen den
Gurtel auch sofort wieder abnehmen, wenn es dir unangenehm ist. Vielleicht ist es maoglich,
dass dir die Haut an der Stelle des Giirtels danach ein bisschen juckt. Das ist aber nicht

schlimm und wird schnell wieder vergehen.

MUSST DU BIS ZUM ENDE DER STUDIE MITMACHEN?

Weil du freiwillig bei der Studie mitmachst, kannst du auch jederzeit aufhéren. Wenn du das
mochtest, musst du uns keinen Grund nennen. Wir sind dir dann nicht bése und du wirst

keine Nachteile dadurch haben. Die geplante Operation wird trotzdem gemacht.

AN WEN KANNST DU NOCH FRAGEN STELLEN?

Wenn du noch Fragen hast, kannst du dich gerne an uns wenden. Wir beantworten dir deine

Fragen sehr gerne.
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MOCHTEST DU MITMACHEN? (ggf. lediglich Bestatigung durch den Priifen)

Wenn du bei unserer Studie mitmachen mdchtest, bitten wir Dich, auf diesem Blatt zu
unterschreiben. Du sagst uns damit, dass Du an der Studie teilnehmen mochtest und weildt,
dass dies freiwillig ist. Du kannst aber auch spater zu jeder Zeit sagen, dass Du nicht mehr

an der Studie teilnehmen méchtest. Du wirst dadurch keine Nachteile haben.

ICH MOCHTE AN DER STUDIE TEILNEHMEN.

Vor- und Nachname des Kindes in Gro3buchstaben

Ort, Datum Unterschrift des Kindes

Ich habe das Aufklarungsgesprach gefuhrt und mich davon liberzeugt, dass das Kind die
Information Uber die Studie verstanden hat, keine weiteren Fragen hat und die Teilnahme
nicht ablehnt.

Name der Priufarztin / des Prifarztes in GroRbuchstaben

Ort, Datum Unterschrift Prifarztin/-arzt
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Plausibilitatsfragebogen

Patient ID 01- xxx- Plausibility questionnaire

No.

Background

Question

Yes

No

N/A

Questions #1 an

d #2

Relevant

Settings PV500

Language: English

View for Rating: Main

Baseline

Update Breath

Display settings: Low Pass Filter 100; Artifact Filter On; Status Image Tidal; Time scale 20s;

patient might include regional
lung pathologies which may

cause lung inhomogeneities.

Screenshot

1 It is expected, that most of the | Does the EIT Tidal Image, taken at a
pediatric patients in this steady state after induction of
study, undergoing anesthesia, | anesthesia, represent the typical
are lung healthy and thus ventilation distribution of a lung
have a homogeneous healthy pediatric patient?
ventilation distribution.

2 The medical history of the If lung pathologies are known which

may cause lung inhomogeneities:
Does the EIT Tidal Image correctly

indicate the location of the lung
pathology as described in the patient

record?
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No. Background Question Yes | No | N/A
Question #3
Relevant Language: English

Settings PV500

Views: End-insp. trend, dEELI trend

Display settings: Low Pass Filter 100, Artifact Filter On, Status Image

Tidal

Time scale set sufficiently large to display the entire file series

Screenshots

During anesthesia, various
conditions like e.g. body
position or ventilator settings
might be changed, which may
result in changes of
ventilation or endexpiratory
lung volume.

Open the trend views and set
the cursor Ref before and the
cursor C after the time when
the condition was changed:

If a change occurred during

anesthesia:

¢ Are any changes displayed in either
or both trend views?

« In your opinion, do the displayed

changes appear plausible?
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No. Background Question Yes | No | N/A
Question #4
Relevant Language: English
Settings Views: dEELI trend
PV500 Display settings: Low Pass Filter 100, Artifact Filter On, Status Image
Tidal
Time scale set sufficiently large to display the entire file series
Screenshot
4 During the emergence of »  Are any changes displayed in the

anesthesia, PEEP is typically
reduced from 5 mbar down
to 0 mbar. This should lead to
a reduction of end-expiratory
lung volume.

Open the AEELI trend view
and set the cursor Ref at a
PEEP of 5 and the cursor C at
a PEEP of 0 mbar.

AEELI trend view?

e Does the image AEELI: C minus
Ref show the expected reduction
(i.e., areas mainly displayed in

orange color)?

e Does the parameter AEELI global

show a negative value?
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Verfahrensanweisung zur Berechnung der Volumenkurve

Data Analysis Workflow for determining the
primary endpoint

Primary endpoint: Calculation of the cross-correlation of the global impedance
waveform (PV500) and the volume waveform, determined from the MEDIBUS
flow waveform from the connected anesthesia machine (Primus)

1. Start the PC version of PulmoVista 500 SW 1.30, open the page “Data
review...”, press
“File...”, then “Load...” and select the first file of second series of the recorded
data: E.g.,
003_PMCF_02_001, where 003 is the third patient, 02 the second series and

001 the first file.

2. Press “Sequence to...” to select the last file of the series, i.e., the last file
displayed in the drop-down list.

3. Slide the cursor in the waveform to the event markers (green numbers under
the “Global” waveform) and identify the marker that has the annotation “PE”:
The annotation is displayed in the lower right (see arrows).

MTV: 3879 = 100 % 2929.81 e ROI 4 MTV: 796 =21% 67272

2000
1500
1000

500

n
2537

0 i : 3 i
Signal quality: High
5 T T T iy | Event 2: BE

5 min

4. Press “Display...” and set the time scale to 60 s (use arrow keys or mouse
wheel) — the annotation must still be displayed in the lower right; Verify that
the waveform shows a stable end-expiratory level and is free of artefacts.

5. If that period with the PE marker does not show a stable end-expiratory
level or contains artefacts, press the button “» »” once to display the next
file. Repeat this step until a stable pattern is shown:

Global TV: 3941 = 100 % 32650 Global TV- 4025 = 100 %
7ol 7011

6000 6000
5000 | 5000
4000 ' 4000
3000 3000
2000 2000
1000 1000

5 T T T T 1 T T &l ]

Figure 1 Stable pattern Figure 2 Unstable pattern

If ever possible, the pattern including the “PE” marker should be chosen.
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6. Set the baseline within the displayed file. To adjust the Baseline [B]:

(1) select “Baseline”
(2) “Select period”

)
(3) Click once into the first part of the Global impedance waveform
)

(4) Click a second time into the last part of the Global impedance

waveform
(5) Select “Auto rescale”

Dynamic image Global TV: 135711 = 100 % 2132466.75
3) (4)
11
ROI1 TV: 16668 = 12 % 33250959
Tidal image :
= Baseline b
012 (2)
80384— : oo
] Mark start & end point within the wavZorm:
100000 1 Start End
] _ _ ELLLE Time : 00:00:00 - 00:18:59
Baseline period period Image No. : 1 - 57000
388205_ :
o13 Default
iG0334 4
100000 4
Set ROl
_ ] Baseline file Orea On
i L ;
80334 ok
e Scal (1) Jnnnnni |
data._ y-ocales. ..
! : Auto E
s rescale  5gg005 ] .
Global TV: 137790 = 100 % 208858513
62452
50000
00000
[l
150000 ‘
162234
i

Figure 3 After Baseline adjustment and Auto-Rescaling
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7. Press “MEDIBUS data...” — Select the Flow waveform:

MEDIBUS data

X

Graphical trend ~Flow ﬂ
T+
T+

~Paw [cmH20] 5.3 Ry
~Flow [L/min] 0.8 D —
Gdyn [mL/cmH20] 19.10

Pmaan lemH200 7n ~CO2 [%]

8. Assure that that the Flow waveform (green) is displayed during the entire
period:

Global MTV: 3806 = 100 % 314662 080 ~Flow [L/min]
GOEE - r jlgu
000 A
5000 4 L
4000 4 5
3000 4 Lo
2000 4
5
1000 A
180 . ; : r ; F-110

[

9. Press “File...”, then “Save as ASC”

Save displayed data:

Save as
015_PMCF_02_001_01.asc

10. Open the folder, where the EIT data file are located — Open the ASC file
directly with MS Excel.

11. Go to the field where the global waveform data starts (single images starting
with #1, ending with #3000):

I'LI'O-.E

1D9§Image Time .. Global l
‘I'IEFI 1 D,SEDEEEE-’-II 3300,65234!
1111 2 N.52NRRRAT 396.7019

12. Mark all cells of the global waveform to the very end (typically, image
#3000):

2906 0,5215815| 3333,5608
2997 0,5215818| 3334,0403
2998 0,521582| 33334099
2999.40,5215822| 3371907
30000 0,5215825 35%,?549_

94



13. Open the file “Template Volume Calculation.xIsx” and save the file under the
name
“Pat001_Volume_Calculation”, where “001” represents the patient ID

14. Copy all marked cells into the file “Pat001 Volume Calculation.xIsx” below
the yellow marked cell “Global”

A &
1 :———DraegerElTSGf'tware 30---
2 |Image - | Time - | Global |-
3 | 1 of 330065234
4 2 0,05 3296,7019
5 3 0,1 3294,23193

15. Repeat steps 1.10 to 1.12 to mark and copy the following rows into the file
“Pat001_Volume_Calculation.xlsx”:

] MinMax |~ E - |
and | Flow [Lf _l

16. Filter the cell ,MinMax” for the value -1

Suchen Jo

17. Set all values of the rows “Flow”, “Trapez”, “Vol calculated” to Zero:

|Image - | Time ~|Global |~ |MinMax .‘I'l"‘FIow[LflvlTrapez - | Vol calculateq ~
L |

25 0,48 2747,28198 -1 0 o 0
164 3,26 2727,33862 -1 0 0 0
303 6,04 2749,49951 -1 0 0 0
441 8,8 2761,1853 -1 0 0 0
579 11,56 2728,30225 -1 0 0 0
717 14,32 2747,90137 -1 0 0 0
854 17,06 2784,50903 -1 0 0 0
991 13,8  2834,2336 -1 0 0 0

1125 22,56 2875,17481 -1 0 0 0

18. Undo the filter for the cell ,MinMax* (“Select all”)
19. Check the Diagram of the Waveforms for plausibility
20. Save final file

21. Copy the rows "Global" and "Vol calculated" to SPSS to calculate the cross-
correlation.
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