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Abkiirzungsverzeichnis

Abkiirzung Bedeutung

a-1-AT  Alpha-1-Antitrypsin
ARDS Acute Respiratory Distress Syndrome (,,akute respiratorische
Insuffizienz")
BOS Bronchiolitis obliterans Syndrom
CEP  Chronisch eosinophile Pneumonie
CF Cystische Fibrose
COPD  Chronic Obstructive Pulmonary Disease (,, Chronisch obstruktive
Lungenerkrankung")
COVID-19 Coronavirus Disease 2019 (,, Coronavirus-Krankheit-19*)
CT Computertomographie
DLuTx Doppel-Lungentransplantation
EAA Exogen allergische Alveolitis
ECMO Extracorporale Membranoxygenierung
EVLWI Extravaskularer Lungenwasserindex
FiOy Inspiratorische Sauerstofffraktion
GCS Glasgow Coma Scale
IBW Ideal Body Weight (, ideales Kérpergewicht")
ICR Intercostalraum
LAM Lymphangioleiomyomatose
LUS Lungenultraschall
LuTx Lungentransplantation
NPV  Negative Predictive Value (,,negativer pradiktiver Wert")
Ol Oxygenierungsindex
PAH Pulmonal arterielle Hypertonie
paO, Sauerstoffpartialdruck
PE Pleuraerguss
PEEP Positive Endexpiratory Pressure (, positiver Endexpiratorischer
Druck")
PGD Primary Graft Dysfunction (, primére Transplantatdysfunktion")
POT Postoperativer Tag
PPV  Positive Predictive Value (,,positiver pradiktiver Wert")



Abkiirzung

Bedeutung

PTX
RTX
SARS-CoV-2

SLuTx
SOFA

SPA
TPR
TNR

TRALI

Pneumothorax

Rontgen Thorax

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (,,Schweres
Akutes Respiratorisches Syndrom-Coronavirus-2*)
Einzel-Lungentransplantation

Sepsis-Related Organ Failure Assessment (,,Beurteilung des
Organversagens bei Sepsis")

Spontanatmung

True Positive Rate (,, Richtig Positiv Rate")

True Negative Rate (,, Richtig Negativ Rate")

Transfusionsassoziierte Akute Lungeninsuffizienz




1 Zusammenfassung

Hintergund: Pulmonale Komplikationen nach Lungentransplantation (LuTx)
wie beispielsweise Reperfusionsédem (RE), Pleuraerguss (PE) oder primare
Transplantatdysfunktion konnen die Intubationsdauer maBgeblich verlangern und
somit das Patientenoutcome verschlechtern. Die Sensitivitdt der postoperativ

routinemaBig durchgefiihrten Rontgen Thorax Aufnahmen (RTX) ist gering.

Ziel der Arbeit: Ist Lungenultraschall (LUS) an diesem speziellen Kollektiv nach
LuTx durchfiihrbar? Liefert LUS einen diagnostischen Mehrwert gegeniiber dem
RTX nach LuTx?

Material und Methoden: Patienten nach LuTx erhielten taglich einen LUS
im intubierten Zustand (iber maximal zehn postoperative Tage als auch am
ersten Tag der Spontanatmung. Anhand der lungensonographischen Artefakte
(Pleuragleiten, B-Linien, Lungenpuls, Lungenpunkt) wurde das Vorhandensein
bzw. Nicht-Vorhandensein von Pneumothorax, Reperfusionsodem, Pleuraerguss und
alveolarer Konsolidierung quantifiziert. Die Befundung des RTX erfolgte unabhangig

durch einen Radiologen.

Ergebnisse: 32 LuTx wurden eingeschlossen, davon 22 Doppel- (DLuTx) und 10
Einzel- (SLuTx) LuTx. Uber 85,6% der LUS Untersuchungen waren von guter bis
maBiger Schallqualitat. DLuTx bzw. SLuTx waren jeweils im Median 1 Tag intubiert
mit dem 25%- bzw. 75%-Quartil bei [1;3,25] bzw. [1;1,75]. Patienten (DLuTx
und SLuTx) mit einer Intubationsdauer > 2 Tagen zeigten einen signifikanten
Zusammenhang in der Anzahl der B-Linien und der Hohe des Oxygenierungsindex
(Ol). Bei einem Ol < 300 mmHg lag im Median 1 [1;3] B-Linie vor versus bei einem
Ol > 300 mmHg 0 [0;1,25] (POT 1-10: p=0,0342). In unserem Kollektiv zeigte
sich eine signifikante, negative Korrelation zwischen der Anzahl der B-Linien und
der Hohe des Ol bei der Kohorte mit einer Intubationsdauer > 2 Tage bei DLuTx
und SLuTx (r=-0,3064, p<0,0287). Im Gegensatz dazu gab es keine signifikante
Korrelation zwischen RE im RTX und der Hohe des Ol (r=-0,2409, p=0,0532).

Diskussion: Mit dieser Pilotstudie konnte die Durchfiihrbarkeit an dem speziellen
Patientenkollektiv nach LuTx gezeigt werden. LUS zeigte eine bessere Performance

als RTX bei der Korrelation in der Héhe des Ol und RE.



2 Einleitung

2.1 Hintergrund

Die Lungentransplantation (LuTx) stellt eine etablierte Therapiemethode im
Endstadium vieler chronischer Lungenerkrankungen dar. Historisch fand die erste
LuTx am Menschen 1963 in Mississippi, USA statt. James D. Hardy transplantierte
den linken Lungenfliigel bei einem Patienten mit rezidivierenden Pneumonien
und Bronchialkarzinom. Der Empfanger verstarb am 18. postoperativen Tag
an einem Multiorganversagen [1]. Erst die Entdeckung immunsuppressiver
Pharmaka wie Ciclosporin in den friihen 1980er Jahren ermoglichte ein
langeres Uberleben nach LuTx [2]. 1981 fiihrte Bruce A. Reitz erfolgreich eine
Herz-Lungen-Transplantation durch. Die Patientin verstarb fiinf Jahre nach der
Transplantation mit intakter Organfunktion an den Folgen eines Unfalls [3]. In
Deutschland fand erstmals 1983 eine kombinierte Herz-Lungen-Transplantation
sowie 1991 eine isolierte LuTx durch Prof. Dr. Bruno Reichart am Klinikum

GroBhadern der Ludwig-Maximilians-Universitat statt [4].

Der stetige medizinische Fortschritt sowie die verbesserten Operationstechniken
und Strategien der Immunsuppression haben in den letzten Jahrzehnten zu
einem enormen Anstieg der Anzahl an LuTx gefiihrt. So hat sich die Anzahl
an LuTx in den letzten zwei Jahrzehnten laut der International Society
of Heart and Lung Transplantation (ISHLT) verdreifacht. Die Anzahl an
Einzel-Lungentransplantationen (SLuTx) mit knapp 1000 pro Jahr bleibt
weitgehend stabil, wohingegen die Anzahl an Doppel-Lungentransplantationen
(DLuTx) stetig zunimmt. Im Jahr 2017 waren es etwa fiinfeinhalb Mal so viele

DLuTx wie SLuTx (Abb. 1) [5].
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Abbildung  1: Weltweit  durchgefiihrte  Doppel- und  Einzel-
Lungentransplantationen an Erwachsenen von 1985-2016 laut International
Society of Heart and Lung Transplantation (entnommen aus [5]).

Die haufigsten Krankheitsbilder, die in ihrem terminalen Stadium zur LuTx fiihren,
sind die chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD), die idiopathische
Lungenfibrose und die Cystische Fibrose (CF). Laut aktueller Daten der ISHLT
werden (iber 80% aller LuTx aufgrund dieser drei Erkrankungen durchgefiihrt [6].

2.2 Komplikationen nach Lungentransplantation

Fiir viele Patienten stellt die LuTx die einzige lebensverlangernde TherapiemaBnahme
im Stadium der terminalen Lungenerkrankung dar. Allerdings ist das Morbiditats-
und Mortalitatsrisiko bei diesem Eingriff und im Langzeitverlauf nicht unerheblich.
Nach drei Monaten betrigt das Uberleben nach DLuTx 90% und nach SLuTx 88%,
nach einem Jahr 82% bzw. 78% und das Fiinf-Jahres-Uberleben 59% bzw. 48% laut
Statistik der ISHLT [6]. Die Ursachen fiir die Mortalitat in der frihen postoperativen
Phase unterscheiden sich von denjenigen in der spaten postoperativen Phase. Die
haufigste Todesursache innerhalb des ersten Monats nach LuTx ist mit 24,3% die
primare Transplantatdysfunktion (PGD), innerhalb des ersten Jahres mit 36,8% die
Infektion und im langfristigen Verlauf die Bronchiolitis obliterans mit 26,4% (Abb.

2) [6].



50 = B0OS - PD

== Malignitat == |nfektion
=~ Kardiovaskular
MwmomL_
)
:3:, A e
Q
E'E
o 20 -
o
|_
0 -—/

0-30 Days 31 Days-1Year >1Year-3 >3 Years -5 =5 Years - 10 =10 Years
(N=3,707) (N=6,724) Years (N=6,619) Years (N=3,941) Years (N=4,992) (N=2,097)

Abbildung 2: Ubersicht der weltweit haufigsten Todesursachen (Bronchiolitis
obliterans Syndrom (BOS), Primére Transplantatdysfunktion (PGD), Malignitat,
Infektion und Kardiovaskulédr) nach Lungentransplantation von Januar 1990
- Juni 2017 laut International Society of Heart and Lung Transplantation
(entnommen aus [6]).

Eine PGD ist eine gefiirchtete frilhe Komplikation nach LuTx, die sich laut
Definition innerhalb der ersten 72 Stunden nach LuTx entwickelt. In der Literatur
wird sie haufig als ,Ischamie-Reperfusions-Schaden® der transplantierten Lunge
bezeichnet. Diagnostiziert wird sie durch Hypoxdmie und radiologisch neu

aufgetretene (bi-)pulmonale Infiltrate, die anderweitig nicht erklarbar sind [7].

Patienten mit PGD haben ein signifikant erhohtes Risiko, im Verlauf ein Bronchiolitis
obliterans Syndrom (BOS) zu entwickeln [8; 9]. Unter einem BOS versteht
man ein chronisches Transplantatversagen, dem ein entziindlich-fibroproliferativer
Prozess der kleinen Atemwege zugrunde liegt, der zu einer irreversiblen Obstruktion
fiuhrt. Ab dem ersten Jahr sowie in den darauffolgenden Jahren (> 10 Jahre)
nach LuTx ist das BOS die fiihrende Mortalitadtsursache. Das klinische Bild ist
variabel: einige Patienten erfahren eine rasche Verschlechterung der Lungenfunktion,
bei anderen Patienten verlauft es schleichend. Zu den Risikofaktoren fiir die
Entwicklung eines BOS zahlen die lymphozytare Bronchiolitis, PGD, Infektionen
und gastrodsophagealer Reflux [6]. Innerhalb des ersten Jahres sind Infektionen
die filhrende Todesursache (Abb. 2) [6]. Durch die notwendige Immunsuppression
sind die Patienten hochgradig anfallig fiir Infektionen. Lange Beatmungszeiten, der

standige Kontakt des transplantierten Organs zur AuBenwelt und eine schlechte
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Durchblutung der Anastomosen begiinstigen das Infektionsrisiko. Ein postoperativ
gestorter Hustenreflex sowie eine gestorte mukoziliare Clearance stellen ebenfalls

Risikofaktoren dar [10].

Der Sepsis-Related Organ Failure Assessment-Score (SOFA-Score) stellt einen
Routineparameter in der Uberwachung von Intensivpatienten dar und lasst
eine Aussage uber den Schweregrad der Organdysfunktion zu. Hierbei werden
sechs Organsysteme betrachtet und mit Hilfe von Parametern beurteilt: die
Lunge (Oxygenierungsindex (Ol, Quotient aus Sauerstoffpartialdruck (PaOs)
und inspiratorischer Sauerstofffraktion (F;O3)), das zentrale Nervensystem
(Glasgow Coma Scale), das Herz-Kreislauf-System (mittlerer arterieller Blutdruck
bzw. Einsatz von Vasopressoren), die Leber (Bilirubin), die Blutgerinnung
(Thrombozyten) und die Nierenfunktion (Kreatinin). Pro Organsystem werden
minimal null (normale Funktion) bis maximal vier Punkte (massiv eingeschrankte
Funktion) vergeben. Der Maximalwert des SOFA-Scores betragt 24 und wiirde fir

ein hochgradiges Multiorganversagen sprechen [11].

Eine PGD tritt in bis zu 30% nach LuTx auf und ist der fiihrende Grund fiir die
friihe Mortalitat [7; 12]. Klinisch und radiologisch prasentiert sich PGD &hnlich wie
ein Hamatothorax, Lungenédem infolge von Volumeniberhang bei linksventrikularer
Dysfunktion, diffuse Pneumonie (z.B. durch Aspiration), transfusionsassoziierte
akute Lungeninsuffizienz (TRALI) oder frithe antikorpervermittelte Transplantat-
abstoBung [7]. Dies kénnte den hohen Grad der Interobserver-Variabilitat bei der
Interpretation von Rontgen Thorax (RTX) zur Diagnosestellung von PGD erklaren
und somit die geringe klinische Sensitivitat des RTX bei der Diagnostik von PGD
[13]. Die Computertomographie (CT) konnte PGD sensitiver als RTX aufgrund
der hoheren Bildauflosung diagnostizieren. Dies ist allerdings im Klinikalltag nicht
routinemaBig durchfiihrbar, da der Transport von instabilen Intensivpatienten mit
einer Gefahrdung des Patienten einhergehen kann sowie extrem personalaufwandig
ist. Die Blutgasanalyse lasst Riickschlisse auf die Hohe des Ol zu und ist
Bestandteil der Definition des PGD, kann aber die alleinige Diagnose PGD nicht
sichern (Tab. 1) [7].
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Grad | Lungenédem im Roéntgen Thorax | Oxygenierungsindex [mmHg]
0 Nein > 300
1 Ja > 300
2 Ja 200-300
3 Ja < 200

Tabelle 1: Grade der primaren Transplantatdysfunktion gemaB Definition
der International Society of Heart and Lung Tranplantation 2016.
Der Oxygenierungsindex ergibt sich aus dem Verhaltnis zwischen
Sauerstoffpartialdruck (PaOs) und der inspiratorischen Sauerstofffraktion

(F;0) (entnommen aus [7]).

Lungenultraschall (LUS) kénnte eine vielversprechende Alternative bei der
Diagnostik von PGD sein. LUS kann laut Lichtenstein et al. in der Akutmedizin
bei dyspnoeischen Patienten zwischen verschiedenen Lungenpathologien wie
Pneumonie, Herzinsuffizienz, COPD, Asthma, Lungenembolie und Pneumothorax
(PTX) unterscheiden [14]. Durch Kombination verschiedener Ultraschallartefakte
wie beispielsweise Lungengleiten, Lungenpuls oder B-Linien, welche durch das
Zusammenspiel von Flussigkeit, Luft und Pleura entstehen, kann eine Diagnose von
den oben erwahnten Pathologien mit einer Genauigkeit von tiber 90% getroffen

werden [14]. Auf diese Ultraschallartefakte wird im Folgenden genauer eingegangen.

2.3 Ultraschall der Lunge

Grundsatzlich ist Ultraschall als elementares diagnostisches Hilfsmittel nahezu in
jedem klinischen Fachbereich seit Jahrzehnten taglich im Einsatz. Der einfache
Gebrauch, die beliebige Wiederholbarkeit und die fehlende Strahlenbelastung fiir den
Patienten machen die Sonographie zu einer attraktiven Untersuchungsmodalitat.
In den letzten Jahren hat der Einsatz des LUS im Bereich der anasthesiologischen
Intensivmedizin sowie in der Notfallmedizin stetig zugenommen [15-17]. Anfangs
dachte man, dass der Einsatz von Ultraschall bei luftgefiillter Lunge von geringem
Nutzen ist, aber die daraus entstehenden Artefakte erlauben Riickschliisse auf die
Beschaffenheit des Lungenparenchyms als auch auf pathologische Veranderungen.
Die Uberlegenheit des LUS gegeniiber dem RTX wurde bereits unter anderem bei
der Diagnostik der Pneumonie [18], des PTX [19], der Lungenembolie [20] und des
Pleuraerguss (PE) [21] gezeigt.

12



2.3.1 Technische Grundlagen

Bei der Ultraschallbilderzeugung werden Ultraschallwellen entsendet, welche
das Gewebe abhangig von dessen Schallgeschwindigkeit unterschiedlich stark
durchdringen und reflektiert werden. Je nach Intensitat der Reflexion entstehen im
Bild hellere oder dunklere Graustufen. Je langer die Zeit bis zur Aufnahme der
Reflexion dauert, desto tiefer im Gewebe liegen die Strukturen und werden somit

schallkopffern abgebildet [22].

Ultraschallbilder der Lunge werden in der Regel in zweierlei Technik erzeugt: im B-
bzw. M-Modus. Im B-Modus, wobei ,,B* fiir brightness (,, Helligkeit") steht, wird
die unterschiedliche Echogenitat des Gewebes auf dem Bildschirm in verschiedenen

Helligkeitsstufen abgebildet entlang der gesamten Schallkopflange (Abb. 3).

Abbildung 3: B-Modus (B=brightness): Darstellung des Gewebes in
verschiedenen Graustufen.

Im M-Modus hingegen wird nicht die gesamte Schallkopflange abgebildet, sondern
lediglich ein definierter Achsenschnittpunkt und dessen zeitlicher Verlauf an dieser
Stelle. So kénnen Gewebestrukturen wie beispielsweise Lungengewebe im zeitlichen

Verlauf dargestellt werden. ,,M" steht fir motion (, Bewegung") (Abb. 4).
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Abbildung 4: M-Modus (M=motion): Ein definierter Achsenschnittpunkt
(gepunktete Linie; oberer Bildteil) und dessen zeitlicher Verlauf (unterer Bildteil)
werden abgebildet.

Der LUS nutzt die Interkostalraume (ICR) als Schallfenster zur Beurteilung des
Lungenparenchyms (Abb. 5).

Abbildung 5: Schallkopfposition des Linearschallkopfes im kraniokaudalen
Verlauf, Marker ,V*" zeigt nach kranial (/).

Schallkopfnah werden die Cutis, Subcutis und Thoraxmuskulatur abgebildet (Abb.
6). Am kranialen und kaudalen Rand des Bildes ist jeweils ein Rippenanschnitt

mit dorsaler Schallausléschung zu sehen. Die Darstellung der Rippen lasst die
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dazwischenliegende Pleuralinie eindeutig identifizieren. Aufgrund der Totalreflexion
der Schallwellen durch die luftgefiillte Lunge schallkopffern der Pleura werden
lediglich Wiederholungsartefakte der Pleura dargestellt und kein Lungengewebe.

Auf die hierbei entstehenden Artefakte wird im Folgenden weiter eingegangen.

W-‘*u ‘_J_ Cutis
Subcutis
Thoraxmuskulatur

Pleuralinie

= Wiederholungs-
<« artefakte

Abbildung 6: Interkostales Schallfenster, Linearschallkopf, B-Modus, Marker
V' zeigt nach kranial: Schallkopfnah wird die Cutis, Subcutis und
Thoraxmuskulatur abgebildet. Es folgen die in der kurzen Achse angeloteten
Rippen (R) mit dazwischenliegender Pleuralinie. Schallkopffern der Pleura sind
Wiederholungsartefakte (sogenannte , A-Linien") zu sehen.

2.3.2 Lungengleiten

Die Lunge ist von Pleura viszeralis umgeben, die Thoraxwand ist innen von
Pleura parietalis Gberzogen. Zwischen diesen beiden Schichten befindet sich die
interpleurale Flussigkeit, die das physiologische Aneinandergleiten der beiden
Pleurablatter wahrend der Atemexkursionen der Lunge ermoglicht. Dieses Phanomen
zeigt sich sonographisch als eine ,flimmernde”, hyperechogene Pleuralinie, dem
sogenannten Lungengleiten im B-Modus, und beweist das Aneinanderliegen der

beiden Pleurablatter am Ort der Untersuchung (Abb. 7).
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Abbildung 7: Lungengleiten, Linearschallkopf, B-Modus, kranial (V). Durch
physiologische Verschiebungen der beiden Pleurablatter (Pleura parietalis
und viszeralis) wahrend der Atemexkursionen entsteht eine ,flimmernde",
hyperechogene Pleuralinie. ,R" sind die in der kurzen Achse angeloteten Rippen.

Somit kann an der untersuchten Stelle ein PTX sicher ausgeschlossen werden.
Die Pleuralinie stellt sich als echoreiche Linie aufgrund der Totalreflexion
der Ultraschallwellen durch die luftgefiillte Lunge dar. Besonders in diesem
Patientenkollektiv nach LuTx ist das Lungengleiten nicht immer eindeutig
im B-Modus durch vorbestehende Lungenpathologien oder im postoperativen
Zustand detektierbar und kann daher im M-Modus weiter quantifiziert werden.
Dieser Modus erlaubt die Analyse des Lungenparenchyms im zeitlichen Verlauf.
Orientierungsstruktur ist jeweils ein Rippenanschnitt links und rechts im Bild und
die dazwischenliegende Pleuralinie. Der M-Modus wird als vertikale Linie zwischen
zwei Rippen durch die Pleuralinie gelegt. Das Korrelat von Lungengleiten im
B-Modus stellt sich im M-Modus als sogenanntes "Seashore"-Zeichen dar. Die
Lunge ist an dem Anlotungspunkt vollstdndig entfaltet und reicht an die parietale
Pleura heran. Schallkopfnah der Pleuralinie entstehen horizontale Linien durch die
ruhenden Strukturen wie die Interkostalmuskulatur und das subkutane Fettgewebe
mit Ahnlichkeit zu "Meereswellen" (,,sea"). Schallkopffern der Pleuralinie bilden sich
sandstrandahnliche Muster mit Wiederholungsartefakten durch die dynamischen
Bewegungen der Pleurablatter ab und erinnern an einen "Sandstrand" (, shore").

Das "Seashore"-Zeichen ist physiologisch und kann Gber der gesamten Lunge

16



beobachtet werden (Abb. 8).

paandstrand”

Abbildung 8: Lungengleiten, Linearschallkopf, M-Modus, kranial (V), als
sogenanntes "Seashore"-Zeichen. Anlotung zwischen den in der kurzen
Achse angeloteten Rippen (R). Schallkopffern der Pleuralinie (—) erinnern
dynamische Atemexkursionen an einen ,Sandstrand” (,,shore"). Schallkopfnah
der Pleuralinie erinnert das Weichteilgewebe an ,Meereswellen® (,,sea").

Bei Abwesenheit von Lungengleiten resultiert das in einem sogenannten
"Barcode"-Zeichen im M-Modus und konnte ein Hinweis auf PTX an dieser Stelle
sein. Die Bewegung der Pleura viszeralis wird nicht mehr aufgezeichnet, wodurch

ein einheitliches Bild an horizontalen Linien entsteht (Abb. 9).
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Abbildung 9: "Barcode"-Zeichen im M-Modus als sonographisches Korrelat bei
Abwesenheit von Lungengleiten. Marker ,V* zeigt nach kranial. Horizontale
Linien mit unterschiedlicher Dicke erinnern an einen "Barcode". Anlotung
mittels Linearschallkopf zwischen den in der kurzen Achse angeloteten Rippen
(R) mit dazwischen befindlicher Pleura (—) (entnommen aus [51]).

2.3.3 Lungenpuls

Kontraktionen des Herzens werden durch die anatomische Lagebeziehung auf die
Lunge lbertragen und resultieren in rhythmischen Bewegungen der Pleurablatter.
Diese Bewegungen werden, synchron zur Herzfrequenz des Patienten, im M-Modus
als Lungenpuls sichtbar. Dieses Phanomen lasst sich nur darstellen, wenn sich
zwischen Lunge und Pleura parietalis keine Luft befindet im Sinne eines PTX.
Demzufolge kann bei Vorliegen des Lungenpulses an der untersuchten Stelle ein
PTX sicher ausgeschlossen werden. Der Lungenpuls ist am Ende der Exspiration
am besten zu detektieren, weil so das Lungenparenchym an das Herz gepresst und
komprimiert wird und somit Uberlagerungen durch andere Ultraschallphinomenen

wie beispielsweise das Lungengleiten vermieden werden (Abb. 10).
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Abbildung 10: Lungenpuls (), Linearschallkopf, M-Modus, kranial (V):
Kontraktionen des Herzens werden durch die anatomische Nahe zur Lunge
ubertragen und resultieren in rhythmischen Bewegungen schallkopffern der
Pleura (orange Linie). Anlotung zwischen den Rippen (R).

2.3.4 B-Linien

B-Linien sind vertikale, kometenschweifartige Artefakte ausgehend von der Pleura
viszeralis, die sich atemabhangig mitbewegen und das gesamte Ultraschallbild
vertikal durchlaufen. Mehrere B-Linien sind ein Zeichen von pulmonaler
Fliissigkeitsansammlung wie beispielsweise bei alveolar-interstitiellem Syndrom [14]
oder extravaskuldrem Lungenwasser [67, 68]. B-Linien konnen auch bei fehlendem
Lungengleiten vorhanden sein. Physiologisch lassen sich keine bis vereinzelte

B-Linien beim Gesunden nachweisen (Abb. 11).
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Abbildung 11: Kometenschweifartige B-Linien (1), die das ganze Ultraschallbild
durchlaufen, ausgehend von der Pleuralinie (—), Konvexschallkopf, B-Modus,
kranial (V). Anlotung zwischen den in kurzer Achse angeloteten Rippen (R)
(entnommen aus [51]).

2.3.5 Lungenpunkt

Der Lungenpunkt markiert die Grenze zwischen pleuraanliegendem Gewebe und
einem PTX und somit den Punkt, an dem sich die beiden Pleurablatter trennen.
Atemabhangig kann sich der Lungenpunkt verschieben. Wahrend der Inspiration
ist im M-Modus das Seahore-Zeichen zu detektieren und wahrend der Exspiration
das "Barcode"-Zeichen. Durch die Luft im Pleuraspalt kommt es direkt unterhalb
der Pleura parietalis zur Totalreflexion der Schallwellen, sodass kein Lungengleiten
mehr zu sehen ist [23]. Der Nachweis des Lungenpunkts beweist das Vorliegen eines
PTX an der Anlotungsstelle mit einer Sensitivitat von 66% (75% bei radiologisch
okkultem PTX) und einer Spezifitdt von 100% (Abb. 12) [24].
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Abbildung 12: Lungenpunkt (|), Linearschallkopf, M-Modus, kranial (V):
Der Lungenpunkt beweist die Separation der Pleurablatter im Sinne eines
Pneumothorax. Sonographisch zeigt sich am Anlotungspunkt alternierend das
"Seashore"- als auch das "Barcode"-Zeichen. Anlotung zwischen den in kurzer
Achse angeloteten Rippen (R) (entnommen aus [51]).

2.3.6 Pneumothorax

Ein PTX kann spontan, posttraumatisch oder auch wahrend der Beatmung auftreten.
Es kommt zum Eindringen von Luft in den Pleuraspalt, wodurch die Pleurablatter
nicht mehr physiologisch aneinander liegen. Somit konnen sonographisch an dieser
Stelle kein Lungengleiten, Lungenpuls oder B-Linien mehr nachgewiesen werden.
Das gleichzeitige Fehlen dieser drei sonographischen Artefakte lasst in 98% auf
einen PTX schlieBen. Ist ein Lungenpunkt zu sehen, bestatigt dieser den PTX [14;
23].

2.3.7 Reperfusionsédem

Zwischen Explantation und Reimplantation der Lunge lagen weltweit in den Jahren
2009 bis 2016 laut ISHLT im Median 3,2 Stunden [6]. Durch die fehlende
Durchblutung des Organs wahrend dieser Zeit kommt es zu einer Ischamie. Diese

geht einher mit hypoxischen Kapillarschaden und erhohter Kapillarpermeabilitat.
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Wird die transplantierte Lunge nun beim Empfanger wieder reperfundiert, kommt
es bei Reperfusion aufgrund von erhohter microvaskularer Permeabilitat zu einem
interstitiellen Odem der transplantierten Lunge. Sonographisch deuten mindestens
drei B-Linien pro ICR auf eine vermehrte pulmonale Flissigkeitsansammlung im

Sinne eines Reperfusionsddems (RE) hin (Abb. 13) [14].

Abbildung 13: Reperfusionsédem, Linearschallkopf, B-Modus, kranial (V):
Ausgehend von der Pleuralinie (—) multiple B-Linien (*) als Zeichen vermehrter

interstitieller Flissigkeitsansammlung. Links im Bild ist ein Rippenanschnitt
(R) zu sehen.

2.3.8 Pleuraerguss

Ein PE ist eine pathologisch vermehrte Ansammlung von Fliissigkeit zwischen
den Pleurablattern, die meist kardialer oder entziindlicher Genese ist und sich
sonographisch echofrei darstellt. Beim liegenden Intensivpatienten ist ein PE ab einer
Menge von 50 ml sonographisch detektierbar [23], wohingegen beim RTX deutlich
groBere Mengen nétig sind, bis diese radiologisch nachweisbar sind. Im Stehen
werden je nach Literatur Ergussmengen ab 100-300 ml im RTX sichtbar [15; 23]. Zur
sicheren Identifikation eines PE muss das Zwerchfell zweifelsfrei dargestellt werden,
denn es konnte sich auch differentialdiagnostisch um subphrenische intraabdominelle

Flissigkeit, z.B. um Aszites handeln (Abb. 14). Die Menge des PE lasst sich mit
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Hilfe der maximalen Ergusshohe sowie dem basalen Zwerchfell-Lungenabstand

abschatzen [25].

Volumen|ml] = (Hpaz[cm] + Alem]) z 70

wobei H,,,, die maximale Ergusshohe und A der basale Zwerchfell-Lungen-Abstand

ist, jeweils in cm gemessen.

" Thoraxwand

«—— Zwerchfell

Hrax ~ Leber

Abbildung 14: Rechtsseitiger Pleuraerguss, Konvexschallkopf, B-Modus, kranial
(V), Patient in Rickenlage: Der Pleuraerguss wird von Thoraxwand und
Zwerchfell mit darunter liegender Leber begrenzt. H,,,, stellt die maximale
Ergusshohe dar und A den basalen Zwerchfell-Lungen-Abstand jeweils in cm.

2.3.9 Lungenkonsolidierung

Von einer Lungenkonsolidierung spricht man, wenn durch einen verminderten
Luftgehalt in den Alveolen diese Areale eine gewebedhnliche Textur aufweisen
und dann sonographisch zuganglich werden. Im LUS imponieren disseminierte
echodichte Einschliisse, wobei B-Linien vorkommen kénnen. Ursachlich fiir
Lungenkonsolidierungen sind Pneumonien oder Lungenembolien/-infarkte, aber

auch Lungenkontusionen (Abb. 15) [26].
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Abbildung 15: Rechtsseitige Lungenkonsolidierung (]), Konvexschallkopf,
B-Modus, kranial (V), dorsobasale Anlotung, Patient in Riickenlage: Kleine
echodichte Einschliisse erinnern an gewebeahnliche Textur. Am Bildrand ist
die Thoraxwand und ein Anschnitt der Leber zu sehen.

2.4 Zielsetzung

RoutinemaBig werden aktuell im postoperativen Verlauf nach LuTx RTX
Aufnahmen durchgefiihrt, um pulmonale Komplikationen moglichst friihzeitig zu
erkennen und therapieren zu konnen. Postoperative Komplikationen verlangern
die Intubationsdauer maBgeblich und verschlechtern das Outcome des Patienten.
Daher ist es essentiell, diese rechtzeitig zu erkennen. Die Durchfiihrung des
RTX findet auf Intensivstation am Patientenbett in Riickenlage statt. Aufgrund
der Patientenlagerung lassen sich Pathologien der Lunge haufig nicht optimal
im RTX darstellen. Typische Pathologien nach thoraxchirurgischen Eingriffen
sind Pleuraerglisse, Atelektase, Lungenstauung, Konsolidierung, Fehllage von
medizinischem Material, Hamatothorax, PTX oder Pneumoperikard. Mehrere
Studien haben bereits die Vorteile von LUS gegeniiber RTX in Bezug auf Diagnosen
wie Pneumonie [27], Konsolidierung, interstitielles Syndrom [28] und PTX [29]
gezeigt. In dieser Studie wurde das Potenzial des LUS prospektiv an einem

postoperativen Patientenkollektiv nach LuTx untersucht.

Folgende Fragestellungen sollen nun im Rahmen dieser Arbeit beantwortet werden:
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. Wie stellt sich das Lungenparenchym nach LuTx sonographisch dar?
Gibt es sonographische Unterschiede im Vergleich zu nicht-operiertem
Lungenparenchym bzw. nach einer Operation an einer nicht-transplantierten
Lunge?

. Lasst sich die Qualitdat des Gasaustausches nach LuTx sonographisch
beurteilen?

. Welche Patienten bzw. welche zu einer LuTx fiihrenden Grunderkrankungen
haben ein besonders hohes Risiko, nach erfolgter LuTx nicht extubiert zu
werden? Gibt es sonographische Hinweise im Lungenparenchym dafiir?

. Gibt es aus sonographischer Sicht einen idealen Extubationszeitpunkt?
Unterscheidet sich dieser von dem faktischen Extubationszeitpunkt?

. Bringt der tagliche LUS nach LuTx einen Mehrwert an diagnostischen
Erkenntnissen gegeniiber dem RTX?
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3 Material und Methoden

3.1 Patientenkollektiv

Nach Vorliegen des Votums der Ethikkommission (Projekt-Nr. 283-16, s. Anhang)
wurden in dieser prospektiven, monozentrischen Studie Patienten mittels LUS
untersucht, die sich einer LuTx unterzogen haben. Die Datenerhebung erfolgte
iber ein Jahr von September 2016 bis einschlieBlich August 2017 auf den
anasthesiologischen Intensivstationen am Klinikum der Universitat Miinchen am
Standort GroBhadern. Es wurden insgesamt 32 konsekutive LuTx eingeschlossen,
davon waren 22 DLuTx und zehn SLuTx. Die Patienten wurden einmalig
praoperativ sowie einmal taglich im intubierten Zustand fiir maximal zehn Tage
postoperativ untersucht. Erfolgte die Extubation innerhalb der ersten zehn
postoperativen Tage (POT), wurde abschlieBend ein LUS am ersten Tag der
Spontanatmung (SPA) durchgefithrt. Am OP Tag selbst wurde postoperativ
aufgrund der Kreislaufinstabilitat der Patienten und erschwertem Zugang des

Sonographiegebietes durch Verbands- und Drainagematerial kein LUS durchgefiihrt.

Durchgefiihrt wurde die Studie von zwei unabhéngigen Untersuchern, die zuvor
intensives Training durch einen erfahrenen arztlichen Untersucher erhalten haben
[23]. Die Untersucher wurden durch einen Facharzt fiir Anasthesiologie mit der
Zusatzweiterbildung Intensivmedizin als auch DEGUM =zertifizierten Ausbilder in
Echokardiographie und Kursleiter fiir Notfallsonographie geschult. Es wurden
stichprobenartig die Ergebnisse des LUS beider Untersucher von dem Instruktor
uberprift und die Testdurchlaufe zeigten lbereinstimmende Ergebnisse, sodass die
Qualitat der Untersucher unabhangig war. Die Interobserver-Reproduzierbarkeit
von LUS durch unterschiedliche Untersucher mit unterschiedlichen Fahigkeiten
ist bekannt [47, 69, 70]. Die Unterweisung erfolgte in ausfiihrlicher Geratekunde
beziiglich der Schallkopfwahl als auch in der Durchfiihrung der Bildakquise.
Die Untersucher wurden in der Anlotungstechnik bei voroperierten Patienten
mit liegender Thoraxdrainage geschult. Bei der durchgefiihrten Studie handelte
es sich um eine wissenschaftliche Studie ohne medizinische Konsequenz bzw.
weiterfliihrenden Einsatz im klinischen Alltag. Die LUS Untersuchungen wurden
abwechselnd durchgefiihrt und nie gleichzeitig am selben Patient. Die Befunde aus
anderen, zum Zeitpunkt der sonographischen Untersuchung bereits durchgefiihrten

Diagnostikverfahren, waren den Untersuchern nicht bekannt. Die Befundung des
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RTX erfolgte unabhangig von den LUS Ergebnissen durch einen facharztlichen
Radiologen. Wie in radiologischen Befunden Ublich, wurde die Thoraxbefundung

bei Bedarf seitengetrennt dokumentiert.

3.2 Einschlusskriterien

Eingeschlossen wurden alle Patienten, die aktiv fir eine LuTx gelistet, volljahrig,
einwilligungsfahig und praoperativ spontanatmend waren. Die Patienten wurden
vor der Operation (iber den Ablauf der Untersuchung durch den narkosefiihrenden

Arzt aufgeklart. Das Einverstandnis wurde schriftlich festgehalten.

3.3 Ausschlusskriterien

Ausgeschlossen wurden Patienten, die nicht in die Studie einwilligten, nicht volljahrig
oder bereits intubiert waren. Ebenfalls ausgeschlossen wurden Retransplantationen
und Patienten mit einem bereits praoperativ bestehenden Lungenersatzverfahren

wie z.B. einer extrakorporalen Membranoxygenierung (ECMO).

3.4 Untersuchungsparameter

Bei jedem eingeschlossenen Patienten wurden praoperativ die zur Transplantation
fihrende Diagnose sowie relevante Vorerkrankungen erfasst. Taglich wurde der
SOFA-Score erhoben, um das Vorhandensein von Organversagen zu quantifizieren
[11]. Auf dem Untersuchungsbogen wurden taglich die Anzahl der Drainagen
sowie gegebenenfalls vorhandener Sog oder Fisteln dokumentiert. Vor jeder
Ultraschalluntersuchung wurde eine aktuelle arterielle Blutgasanalyse abgenommen
und die Werte dokumentiert. Die Beatmungsparameter und die Patientenlagerung
wahrend der Untersuchung wurden vermerkt. Die radiologischen Ergebnisse aus
dem bettseitigen RTX in Bezug auf PTX, RE, PE und Lungenkonsolidierung pro

Hemithorax wurden nach Abschluss des LUS auf dem Untersuchungsbogen notiert.

3.4.1 Oxygenierungsindex

Der Oxygenierungsindex (Ol) ist ein Funktionsparameter und ergibt sich aus dem

Verhaltnis zwischen PaO, und F;0-
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Ol =
F,0,

und wird in mmHg angegeben [30]. Im SOFA-Score werden Punkte je nach Ol-Wert
gemaB Tab. 2 vergeben [11].

Oxygenierungsindex [mmHg] | Punkte
> 400 0
< 400 1
< 300 2
< 200 und Beatmung 3
< 100 und Beatmung 4

Tabelle 2: Punktevergabe gemaB SOFA Kriterien fiir den Oxygenierungsindex

GemaB ISHLT Definitonskriterien liegt eine PGD Grad Il ab einem Ol < 300 mmHg
vor [7]. Das Krankheitsbild "akute respiratorische Insuffizienz" wird gemaB der
Berliner Definitionskriterien unter anderem durch einen Ol < 300 mmHg definiert
[31]. Basierend darauf wurde in dieser Studie die Grenze zur Differenzierung einer

adaquaten von einer inadaquaten Oxygenierung bei 300 mmHg festgelegt.

3.4.2 Ultraschalldiagnostik

Grundsatzlich ist Ultraschall als elementares diagnostisches und auch therapeutisches
Hilfsmittel nahezu in jedem klinischen Fachbereich seit Jahrzehnten taglich
im Einsatz. Der einfache Gebrauch, die beliebige Wiederholbarkeit und
die fehlende Strahlenbelastung fiir den Patienten machen die Sonographie
zu einer attraktiven Untersuchungsmodalitat. Besonders im Rahmen einer
intensivstationaren Behandlung kann eine hohe Wiederholbarkeit und somit eine
bessere Verlaufsbeurteilung im Gegensatz zum RTX gewarleistet werden. In
den letzten Jahren hat der Einsatz des LUS im Bereich der anasthesiologischen
Intensivmedizin sowie in der Notfallmedizin stetig zugenommen [15-17]. Die
Uberlegenheit des LUS gegeniiber dem RTX wurde bereits unter anderem bei der
Diagnostik der Pneumonie [18], des PTX [19], der Lungenembolie [20] und des PE
[21] gezeigt.
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3.4.3 Schallqualitat

Die Qualitat eines Ultraschallbildes hdngt von mehreren Faktoren ab. MaBgebliche
Einflussfaktoren sind unter anderem die anatomischen Gegebenheiten wie
beispielsweise die Dicke des subkutanen Fettgewebes oder die Anatomie des
Thorax. Am SPA Tag war die Mitarbeit des Patienten wahrend der Ruheatmung
entscheidend. Postoperativ kdnnen zusatzlich Thoraxdrainagen, Verbandsmaterial,

Schwellungen und Emphyseme die Schallqualitat beeintrachtigen.

Die Qualitat der Ultraschallbilder dieser Studie wurden anhand obiger Kriterien in

folgende Kategorien eingeteilt:

» Als ,, gut” wurden Bilder bewertet, bei denen die anatomischen Strukturen
klar zu erkennen und abzugrenzen sind.

= Als ,maBig"” wurden Bilder bewertet, bei denen die anatomischen Strukturen
nicht klar zu erkennen sind, aber eine ldentifizierung dennoch moglich ist.

= Als “schlecht” wurden Bilder bewertet, bei denen die anatomischen Strukturen

schlecht bis gar nicht zu erkennen sind.

3.4.4 Untersuchung des Lungenparenchyms

Durchgefiihrt wurde die Untersuchung des Lungenparenchyms mit den
Ultraschallgeraten Vivid S5 und Vivid S6 (General Electric, Boston, MA,
USA). Benutzt wurde hierfiir der Linearschallkopf (12L, Eindringtiefe 1-5 cm,
Schallfrequenz 7,5-12 MHz) und der Konvexschallkopf (4C, Eindringtiefe 10-20
cm, Schallfrequenz 2,5-5 MHz). GemaB einer Vier-Punkt-Anlotung wurden beide
Hemithoraces jeweils im 3. und 6. ICR zwischen parasternaler und medioklavikularer
Linie mit dem Linearschallkopf (12L) auf PTX und RE untersucht (Abb. 16) [14; 23].
Es wurde jeweils die hochste Anzahl der B-Linien aus den vier Anlotungspunkten

pro Hemithorax notiert.
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Abbildung 16: Systematische Anlotungspunkte wahrend der Lungensonographie.
Der Patient liegt in Riickenlage, der Hemithorax wird in jeweils 4 Areale
unterteilt: anterior bzw. lateral apikal/basal (entnommen aus [23]).

Mit dem Konvexschallkopf (4C) wurden beide Hemithoraces dorsobasal angelotet

und auf PE und Lungenkonsolidierung untersucht (Abb. 17).

Praop 1. bis max. 10. postoperativer im intubierten Zustand SPA

>

Laborparameter

Beatmungsparameter

Réntgen Thorax

Lungenultraschall

Ultraschallgerat: Vivid S5 und Vivid S6, General Electric

Linearschallkopf (12L): anterior bzw. lateral apikal/basal
pro Hemithorax = Pneumothorax? Reperfusionsédem?

Konvexschallkopf (4C): dorsobasal pro Hemithorax
—> Pleuraerguss? Lungenkonsolidierung?

Abbildung 17: Untersuchungsschema Lungenultraschall (LUS): Taglich wurde
im intubierten Zustand tber maximal zehn postoperative Tage als auch am
ersten Tag der Spontanatmung (SPA) ein LUS durchgefiihrt sowie nach
Abschluss des LUS die radiologischen Ergebnisse der Rontgen Thorax Aufnahme
erfasst. Es wurden zusatzlich die Labor- und Beatmungsparameter erhoben.

3.4.5 Pneumothorax

Der Patient liegt in Riickenlage. Verwendet wurde der Linearschallkopf (12L)

mit einer voreingestellten Eindringtiefe von 1-5 cm. Angelotet wurden beide
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Hemithoraces von ventral, beginnend im 3. bis 4. ICR zwischen Sternum und
Medioklavikularlinie (Abb. 18A) nach lateral auBen (Abb. 18B) gemaB des
Untersuchungsprotokolls von Volpicelli [32].

A) B)

Abbildung 18: Position des Linearschallkopfes bei der systematischen Unter-
suchung auf Pneumothorax zwischen Sternum und Medioklavikularlinie im 3.
bis 4. Interkostalraum beginnend (A) nach lateral (B) (entnommen aus [32]).

Die Schallkopfmarkierung (V) zeigt nach kranial. Idealerweise ist links und rechts im
Bild ein orthogonaler Anschnitt der Rippe zu sehen, somit befindet sich dazwischen
zweifelsfrei die Pleura (Abb. 19).
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Abbildung 19: Schallfenster wahrend der Lungensonographie, Linearschallkopf,
B Modus, kranial (V). Idealerweise ist jeweils am linken und rechten Bildrand
ein Rippenanschnitt (R) und somit die dazwischen befindliche Pleuralinie (—)
zu sehen.

GemaB Abb. 20 werden systematisch die sonographischen Artefakte zur
PTX-Diagnostik beurteilt. Lasst sich Lungengleiten im B-Modus als "flimmernde",
hyperechogene Pleuralinie darstellen, fiihrt dies zum Ausschluss eines PTX an
dieser Stelle. Bei fehlender Nachweisbarkeit des Lungengleitens, kann mittels
M-Modus bei Vorliegen des "Seashore"-Zeichens ein PTX ausgeschlossen werden.
Liegt stattdessen ein "Barcode"-Zeichen vor, liefert der Lungenpuls weiteren
Aufschluss. Das Vorliegen des Lungenpulses beweist das Aneinanderliegen der
beiden Pleurablatter und ein PTX kann an dieser Stelle ausgeschlossen werden.
Bei Abwesenheit von Lungenpuls werden nachfolgend die B-Linien beurteilt.
Der Nachweis mindestens einer B-Linie fihrt zum Ausschluss des PTX [26; 33].
Bei fehlendem Nachweis von B-Linien wird nachfolgend das Vorhandensein des
Lungenpunkts lberpriift. Lasst sich der Lungenpunkt nachweisen, beweist dieser
Luft im Pleuraspalt und bestatigt das Vorliegen eines PTX.

Zusammengefasst kann ein PTX ausgeschlossen werden, wenn Lungengleiten,
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Lungenpuls oder B-Linien nachgewiesen werden konnen. Der Nachweis eines
Lungenpunkts gilt als sicheres Diagnosekriterium fiir einen PTX. Der fehlende
Nachweis eines Lungenpunkts und das gleichzeitige Fehlen von Lungengleiten,

B-Linien und Lungenpuls beweisen in 98% einen PTX [23; 26].

Linearschallkopf

B-Modus
) ja L nein
Seashore-Zeichen «——————  Lungengleiten ————— Barcode-Zeichen
M-Modus M-Modus
M-Modus
L J
/ Lungenpuls
Kein Pneumothorax B-Modus
A J
B-Linien
M-Modus
L J
Lungenpunkt
v
Pneumothorax

Abbildung 20: Systematisches Untersuchungsschema zur sonographischen
Pneumothoraxdiagnostik. Patient in Riickenlage, Anlotung mit dem Linear-
schallkopf von jeweils vier Arealen pro Hemithorax: anterior bzw. lateral apikal
und basal. Bei Vorhandensein von Lungengleiten, Lungenpuls oder B-Linien kann
ein Pneumothorax ausgeschlossen werden. Bei Vorliegen eines Lungenpunkts
liegt an der untersuchten Stelle ein Pneumothorax vor.

3.4.6 Reperfusionsédem

Verwendet wurde der Linearschallkopf (12L) mit einer voreingestellten Eindringtiefe
von 1-5 cm. Angelotet wurden beide Hemithoraces in jeweils 4 Arealen von anterior
und lateral apikal bzw. basal im jeweiligen ICR [26]. Eine Anzahl von mindestens
drei B-Linien pro Schallfenster spricht fiir ein RE an dieser Stelle [14]. Bei DLuTx

wurde der Mittelwert der B-Linien beider Hemithoraces verwendet.

3.4.7 Pleuraerguss

Verwendet wurde der Konvexschallkopf (4C) mit einer voreingestellten Eindringtiefe
von 10-20 cm. Beide Hemithoraces wurden in Riickenlage von dorsobasal im

B-Modus untersucht. Die Schallkopfmarkierung zeigt aufgrund des schragen
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Rippenverlaufs nicht streng nach kranial. Schallfenster ist rechts die Leber und links
die Milz. Ein PE ist eine Ansammlung von Flissigkeit zwischen den Pleurablattern
und stellt sich sonographisch echofrei dar. Beim liegenden Intensivpatienten ist ein

PE ab einer Menge von 50 ml sonographisch detektierbar [23].

3.4.8 Lungenkonsolidierung

Verwendet wurde der Konvexschallkopf (4C) mit einer voreingestellten Eindringtiefe
von 10-20 cm. Beide Hemithoraces wurden von dorsobasal im B-Modus angelotet.
Lungenkonsolidierungen stellen sich sonographisch mit vielen echodichten

Einschliissen — ahnlich wie die Leber — dar.

3.5 Sensitivitat, Spezifitat, positiv und negativ pradiktiver
Wert

Die Sensitivitat gibt die Wahrscheinlichkeit fiir ein positives Testergebnis an, wenn
der Patient tatsachlich krank ist. Sie wird berechnet aus der Anzahl der richtig
positiv Getesteten durch die Anzahl der richtig positiv plus der falsch negativ
Getesteten. Je hoher die Sensitivitat, desto sicherer wird eine kranke Person auch

als krank erkannt.

richtig positiv
Sensitivitat|%] = gp

richtig positiv + falsch negativ

Die Spezifitat gibt die Wahrscheinlichkeit fiir ein negatives Testergebnis an, wenn
der Patient tatsachlich gesund ist. Sie wird berechnet aus der Anzahl der richtig
negativ Getesteten durch die Anzahl der richtig negativ plus der falsch positiv
Getesteten. Je hoher die Spezifitat, desto sicherer wird eine gesunde Person auch

als gesund erkannt.

e N
Spezi fitit[%] = rientig negatty

richtig negativ + falsch positiv

Der positive pradiktive Wert gibt an, mit welcher Wahrscheinlichkeit ein Patient
wirklich krank ist, wenn das Testergebnis positiv ausfallt. Sie wird berechnet aus
der Anzahl der richtig positiv Getesteten durch die Anzahl der richtig positiv plus

der falsch positiv Getesteten.
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richtig positiv

Positiv pradiktiver Wert[%] =
b [ richtig positiv + falsch positiv

Der negative pradiktive Wert gibt an, mit welcher Wahrscheinlichkeit ein Patient
wirklich gesund ist, wenn das Testergebnis negativ ausfallt. Sie wird berechnet aus
der Anzahl der richtig negativ Getesteten durch die Anzahl der richtig negativ plus

der falsch negativ Getesteten.

richtig negativ
Negativ praiktiver Wert[%)] = g 1cg

richtig negativ + falsch negativ

3.6 Statistik

Die statistische Auswertung erfolgte mit dem Programm GraphPad Prism (Version
5.02 fir Windows, San Diego, CA, USA). Zunachst wurde die Stichprobe hinsichtlich
ihrer Gauss'schen Normalverteilung mit dem Kolmogorow-Smirnow Test liberpriift.
Bei Normalverteilung wurden die Daten anhand der Mittelwerte mit entsprechenden
Standardabweichungen in eckigen Klammern angegeben. Bei nicht normalverteilten
Daten wurde jeweils der mit dazugehorigem 25%- bzw. 75%-Quartil in eckigen
Klammern angegeben. Die Signifikanztestung (p-Wert < 0,05) erfolgte fiir nicht
normalverteilte Daten bei zwei Gruppen mit dem Mann-Whitney-U-Test, bei
drei oder mehr Gruppen mit dem Kruskal-Wallis-Test. Bei einer normalverteilten
Stichprobe erfolgte die Signifikanztestung bei zwei Gruppen mit dem t-Test bzw.
mit der analysis of variance (ANOVA) bei drei oder mehr Gruppen.
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4 Ergebnisse

4.1 Patientenkollektiv

In dem Untersuchungszeitraum wurden insgesamt 55 LuTx durchgefiihrt, wovon
36 DLuTx und 19 SLuTx waren. In die Studie konnten 32 konsekutive LuTx
eingeschlossen werden. Davon waren 22 DLuTx und zehn SLuTx. 23 LuTx waren
bereits praoperativ an der ECMO, intubiert oder erhielten eine Retransplantation
und konnten daher nicht in die Studie eingeschlossen werden. Alle einschlussfahigen
Patienten gaben ihr Einverstandnis zur Teilnahme an der Studie. Keiner der
Patienten nahm seine Einwilligung wéhrend der Studie oder nachtraglich zuriick. 15
DLuTx sowie acht SLuTx wurden innerhalb der ersten zehn postoperativen Tagen
extubiert und konnten somit auch unter SPA untersucht werden. Zwei DLuTx waren
langer als zehn Tage intubiert. Zwei Patienten mit DLuTx verstarben postoperativ
im intubierten Zustand. Zwei Patienten mit DLuTx sowie ein Patient mit SLuTx
wurden reintubiert. Bei je einer DLuTx als auch SLuTx konnte ein postoperativer

LUS aus logistischen Griinden nicht durchgefiihrt werden (Abb. 21).

55 LuTx
36 DLuTx 19 SLuTx
22 eingeschlossen 14 ausgeschlossen 10 eingeschlossen 9 ausgeschlossen
15 SPA 2 mit 2 Reintubationen 8 SPA 1 Reintubation
Intubations- 2 verstorben 1 LUS nicht durchfihrbar
dauer>10 1 LUS nicht durchfihrbar

Tage

Abbildung 21: Schema der ein- und ausgeschlossenen Patienten nach Doppel-
(DLuTx) und Einzel-Lungentransplantation (SLuTx)

Haufigste Diagnose, die zur LuTx fiihrte, war die chronisch obstruktive
Lungenerkrankung (COPD) bei 11 Patienten, gefolgt von Lungenfibrose und
exogen allergischer Alveolitits (Tab. 3).

36



Grunderkrankung | DLuTx SLuTx rechts SLuTx links | Gesamt
COPD 8 1 2 11
Lungenfibrose 5 4 - 9
EAA 5 - - 5
PAH 2 - - 2
CF 1 - - 1
a-1-AT-Mangel 1 - - 1
LAM - 1 - 1
Sarkoidose - 1 - 1
CEP - - 1 1
Gesamt 22 7 3 32

Tabelle 3: Auflistung der Grunderkrankungen, die zu Doppel- (DLuTx) und
Einzel-Lungentransplantation (SLuTx) gefiihrt haben. Chronisch obstruktive
Lungenerkrankung (COPD), exogen allergische Alveolitis (EAA), pulmonal
arterielle Hypertonie (PAH), cystische Fibrose (CF), a-1-Antitrypsin-Mangel
(a-1-AT-Mangel), Lymphangioleiomyomatose (LAM), chronisch eosinophile
Pneumonie (CEP)

Tabelle 4 zeigt die demographischen Daten des gesamten Patientenkollektivs
bei DLuTx bzw. SLuTx jeweiligen
[Standardabweichung] bzw. Medianen [25%-;75%-Quartil] in Hinblick auf
GroBe,

SOFA-Score zur Quantifizierung von Organversagen.

praoperativ mit den Mittelwerten

Geschlecht, Alter, Gewicht und ideales Korpergewicht sowie den

DLuTx SLuTx rechts  SLuTx links Gesamt

Mannl. /Weibl. 16/3 4/3 0/3 20/12
Alter[Jahre] | 54,1[4,7] 63[57;64] 63[61;63] 56,5[5,6]
GroBe[cm] | 173,0[10,5]  168,1[11,3] 165[157;165] | 170,9[10,6]
Gewicht[kg] | 72,6[16,2] 70,9[15,3] 58[49;64] 70,8[15,7]
IBW[kg] | 67,5[10,9] 62,5[12,1]  57,0[49,7;57,0] | 65,2[11,2]

SOFA-Score 1[1;2] 1[0,8] 0[0;8] 1[1;2]
Tabelle 4: Demographische Daten des gesamten Patientenkollektivs

praoperativ bei Doppel- bzw. Einzel-Lungentransplantation (DLuTx bzw.
SLuTx) mit den jeweiligen Mittelwerten [Standardabweichungen]| bzw. Medianen
[25%-;75%-Quartil] sowie der Sepsis-Related Organ Failure Assessment-Score
(SOFA-Score)

4.2 Intubationsdauer

Von insgesamt 22 DLuTx waren die Patienten im Median 1 [1;3,25] Tag intubiert.
Von insgesamt 10 SLuTx waren die Patienten ebenfalls im Median 1 [1;1,75] Tag
intubiert. Am POT 2 waren bereits 20 von 32 (62,5%) Patienten extubiert. Die
Mehrheit der DLuTx wurde am POT 1-3 extubiert (77,3%). Zwei Patienten mit
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DLuTx waren langer als 10 Tage intubiert. Patienten nach SLuTx waren maximal
sechs Tage intubiert. Keine SLuTx war langer als 6 Tage intubiert. 80,0% der
SLuTx wurden am POT 1 extubiert. DLuTx und SLuTx unterscheiden sich nicht
signifikant beziiglich der Lange der Intubationsdauer (p=0,3368) (Abb. 22). Zwei
Patienten mit DLuTx sind innerhalb der ersten fiinf postoperativen Tage ohne
Extubation verstorben. Ein Patient ist am POT 1 an einem hamorrhagischen
Schock mit Massivtransfusion sowie bei bestehender Aortendissektion Typ A und
Minderperfusion von Leber, Milz, Dinndarm und Gehirn verstorben. Der zweite
Patient litt bereits intraoperativ an einem ausgepragten linksseitigen RE mit Hypoxie,
sodass fiir die weitere Praparation der rechten Lunge die Anlage einer peripher
kaniilierten veno-arteriellen ECMO-Anlage erfolgte. Der Patient ist im Verlauf am
POT 5 an einem Multiorganversagen verstorben. Zur Differenzierung der Kollektive
in einen komplikationslosen versus einen protrahierten Verlauf wird im Folgenden die
Unterteilung in kurze (< 1 Tag) bzw. lange (> 2 Tage) Intubationsdauer verwendet.
Die Mehrheit der DLuTx (59,1%) war < 1 Tag lang intubiert. Neun von 22 DLuTx
(40,9%) waren > 2 Tage intubiert, im Durchschnitt 4,8 [3,2] Tage. Die Mehrheit
der SLuTx (80,0%) wurde am POT 1 extubiert und war somit < 1 Tag intubiert.

Zwei SLuTx waren > 2 Tage intubiert, einmal vier und einmal sechs Tage.

25-
- DLuTx: Median: 1[1; 3,25]
20- - SLuTx: Median: 1[1; 1,75]
£
c 154
3
G
= 10
o
5
u 1 I 1 1 I
0 2 4 B B 10

Intubationsdauer [Tage]

Abbildung 22: Mediane [25%-;75%-Quartil] Intubationsdauer in Tagen nach
Doppel- (DLuTx) und Einzel-Lungentransplantation (SLuTx)
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4.3 Schallqualitat

Bei 85,6% der Patienten lag an allen POT 1-10 sowie am SPA Tag eine gute bis
maBige Schallqualitat vor (Tab. 5).

POT | Gut MaBig Schlecht
1 12 38 5
2 6 3 2
3 2 4 2
4 2 4 1
5 3 1 1
6 0 3 0
7 0 2 0
8 1 1 0
9 0 2 0
10 1 1 0
SPA | 12 9 2

Tabelle 5: Schallqualitat der Patienten an den ersten zehn postoperativen
Tagen (POT 1-10) und am Tag der Spontanatmung (SPA)

4.4 Ubersicht der Lungenultraschallbefunde

In unserem Kollektiv war das Lungengleiten bei dem vorliegenden kritisch kranken
Patientenkollektiv in 26,6% zu beobachten, bei 76,6% war der Lungenpuls
zu sehen [34]. Ein Lungenpunkt wurde in 5,7% der Falle gesehen und war
somit beweisend fiir einen PTX. Von insgesamt 158 durchgefiihrten LUS
Untersuchungen im Beobachtungszeitraum (POT 1-10 und SPA Tag) zeigten
7,6% Lungenkonsolidierung und 27,8% einen PE (Tab. 6). Auf die B-Linien wird
im Speziellen ab Kapitel 4.5 eingegangen. In unserem Patientenkollektiv kam es
aufgrund von mechanischer Kompression in Form von groBeren Pleuraergiissen zu

Kompressionsatelektasen.
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POT L-gl L-pls L-pn L-kns PE

1 (n=44) 13 (29,5%) 25 (56,8%) 6 (13,6%) 5 (11,4%) 1 (25%)
2 (n=20) 2 (10%) 19 (95%) 3 (15%) 5(25%) 5 (25%)
3 (n=14) 4 (28,6%) 12 (85,7%) 0 1(7,1%) 3 (21,4%)
4 (n=12) 4 (33,3%) 6 (50%) 0 0 1(8,3%)
5 (n=9) 2 (22,2%) 8(88,9%) 0 0 5 (55,6%)

6 (n=5) 1 (20%) 4 (80%) 0 0 3 (60%)

7 (n=4) 1(25%) 3 (75%) 0 0 1 (25%)
8 (n=4) 1(25%) 4 (100%) 0 0 3 (75%)

9 (n=4) 1 (25%) 3 (75%) 0 0 2 (50%)
10 (n= 4) 0 4 (100%) 0 0 2 (50%)
SPA (n=38) 13 (34,2%) 33 (86,8%) 0 0 8 (21,1%)
Gesamt (n=158) | 42 (26,6%) 121 (76,6%) 9 (5,7%) 12 (7,6%) 44 (27,8%)

Tabelle 6: Haufigkeiten der Ultraschallbefunde der Lunge: Lungengleiten
(L-gl), Lungenpuls (L-pls), Lungenpunkt (L-pn), Lungenkonsolidierung (L-kns),
Pleuraerguss (PE) an den ersten zehn postoperativen Tagen (POT 1-10)
n entspricht der Anzahl an

sowie am Tag der Spontanatmung (SPA).

Ultraschalluntersuchungen

4.5 B-Linien im postoperativen Verlauf

Das Kollektiv nach DLuTx zeigte im postoperativen Verlauf eine hohere Anzahl an

B-Linien pro Hemithorax im Vergleich zu SLuTx. Bei DLuTx lag der Median bei 1
[0;2] vs. 0 [0;2] bei SLuTx am POT 1-10. Am SPA Tag lag der Median bei DLuTx
und SLuTx jeweils bei 0 mit dem 25%- bzw. 75%-Quartil bei [0;2,25] versus [0;2,5].
Die hochste Anzahl an B-Linien lag an POT 5 bei 2,5 [2;7] B-Linien im Median
nach DLuTx (Abb. 23).
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Abbildung 23: Anzahl der B-Linien mit Minimum, Median und Maximum bei
Doppel- (DLuTx) bzw. Einzel-Lungentransplantation (SLuTx) wahrend den
postoperativen Tage 1-10 sowie am Tag der Spontanatmung (SPA-Tag). n gibt
die Anzahl an Ultraschalluntersuchungen an.

4.6 Korrelation von B-Linien und Oxygenierungsindex im

postoperativen Verlauf

Patienten (DLuTx und SLuTx) mit einer Intubationsdauer > 2 Tagen zeigten im
Median 1 [1;3] B-Linie bei einem Ol < 300 mmHg bzw. 0 [0;1,25] B-Linien bei einem
Ol > 300 mmHg. Davon konnten zwei Patienten wahrend den ersten zehn POT
nicht extubiert werden. Ein Patient ist am POT 5 verstorben und hat kontinuierlich
an allen POT bei ausgepragtem RE eine hohe Anzahl an B-Linien aufgewiesen. Die
Gruppe mit Intubationsdauer > 2 Tage unterscheidet sich signifikant in Bezug auf
die Hohe der B-Linien bei einem Ol < 300 mmHg versus einem Ol > 300 mmHg
(POT 1-10: p=0,0342). Patienten, die bereits einen Tag nach LuTx extubiert
werden konnten, zeigten unabhangig von dem Ol eine dhnliche Anzahl an B-Linien
und zwar durchschnittlich 1,4 [1,3] bei einem Ol < 300 mmHg bzw. 1,5 [1,4] bei
einem Ol > 300 mmHg. Die Gruppen unterscheiden sich nicht signifikant (POT 1:
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p=0,5761) (Abb. 24).

Am SPA Tag zeigten Patienten mit einer Intubationsdauer < 1 Tag eine B-Linie im
Median unabhangig von der Hohe des Ol. Patienten mit einer Intubationsdauer > 2
Tage zeigten bei einem Ol <300mmHg 2 [0;3] B-Linien im Median und 0 B-Linien
bei einem Ol > 300 mmHg.

A) Kurze Intubationsdauer (< 1 Tag) B) Lange Intubationsdauer ( > 2 Tage)
POT 1 POT 1-10
8 8 —_—
(13
—_ B —_ B -
= [
= it assee
[ e
:E 4 - - :E 4 (1]
3 -1 ase
o 2 (1] - o 2 LI AT T] L]
.ae ane
<300 5300 5
Oxygenierungsindex [mmHg] Oxygenierungsindex [mmHg]

Abbildung 24: B-Linien bei Doppel- und Einzel-Lungentransplantation in Bezug
auf die Hohe des Oxygenierungsindex < 300 bzw. > 300 mmHg bei A)
kurzer Intubationsdauer (< 1 Tag) und B) langer Intubationsdauer (> 2 Tage)
(*p<0,05)

Zwischen der Anzahl der B-Linien und der Hohe des Ol gab es in der Kohorte mit
einer Intubationsdauer > 2 Tage bei DLuTx und SLuTx eine signifikante, negative
Korrelation (r=-0,3064, p<0,0287) (Abb. 25). Im Gegensatz dazu gab es keine
signifikante Korrelation zwischen RE im RTX und der Héhe des Ol (r=-0,2409,
p=0,0532).
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Abbildung 25: Punktewolke fiir Oxygenierungsindex [mmHg] mit dazugehoriger
Anzahl an B-Linien [n] fiir Einzel- und Doppel-Lungentransplantation bei

Patienten mit langer Intubationsdauer (> 2 Tage) an den postoperativen
Tagen 1-10 (POT 1-10) (*p<0,05)

4.7 B-Linien und Oxygenierungsindex vor und nach

Extubation

4.7.1 DLuTx

Das Kollektiv mit einer kurzen Intubationsdauer (< 1 Tag) zeigte vor Extubation
jeweils eine B-Linie im Median nach DLuTx unabhangig von der Hohe des Ol. Die
B-Linien wurden pro Hemithorax betrachtet. Nach Extubation zeigte diese Kohorte
bei einem Ol < 300 mmHg im Median finf [2;7] B-Linien versus bei einem Ol
> 300 mmHg 0 [0;1,25] B-Linien. Die Gruppen mit Intubationsdauer < 1 Tag
unterschieden sich nach Extubation in Bezug auf die Hohe des Ol und Anzahl
der B-Linien hochsignifikant (p=0,0017). Vor Extubation lag kein signifikanter
Unterschied vor (p=0,8424). Patienten mit langer Intubationsdauer (> 2 Tage)
wiesen ebenso eine [0;2] B-Linie im Median vor Extubation auf. Der Ol lag in dieser

Gruppe jeweils unter 300 mmHg. Nach Extubation lag die Anzahl an B-Linien bei
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null. Die Anzahl an Patienten war zu klein fir eine Signifikanztestung (Abb. 26).
Der PaO, vor bzw. nach Extubation lag im Mittel bei 96,4 [22,5] bzw. 91,1 [23,3]
mmHg. Die Gruppen unterscheiden sich nicht signifikant (p=0,5209). Die F;O,
lag bei Extubation durchschnittlich bei 0,35 [0,07].

A) Kurze Intubationsdauer (< 1 Tag)

Vor Extubation Nach Extubation
*] n=10 & n=6 n=18
= 6
£ £
; n=10 _IT
1] 24 - 24
0 T 0 T
<300 >300 <300 >,
Oxygenierungsindex [mmHg] Oxygenierungsindex [mmHg]
B) Lange Intubationsdauer (> 2 Tage)
Vor Extubation Nach Extubation

[
-]
)

n=12

2]
2]
1

n=4

.

B-Linien [n]
Y

B-Linien [n]
-

N
N
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<300 >300 <300 >300

Oxygenierungsindex [mmHg] Oxygenierungsindex [mmHg]

Abbildung 26: Mediane Anzahl an B-Linien pro operiertem Hemithorax bei
Doppel-Lungentransplantation vor und nach Extubation unter Beriicksichtigung
des Oxygenierungsindex (< 300 und > 300 mmHg). Zusatzliche Differenzierung
in A) kurze Intubationsdauer (< 1 Tag) (***p<0,001) und B) lange

Intubationsdauer (> 2 Tage). n gibt die Anzahl an Ultraschalluntersuchungen
an.

4.7.2 SLuTx

Bei SLuTx betrug die Anzahl der B-Linien < 3 im Median vor und nach Extubation
unabhangig von der Lange der Intubationsdauer. Der PaO, vor bzw. nach Extubation
lag im Median bei 94,1 [84,6;107,3] bzw. 92,3 [66,5;105,1] mmHg. Die Gruppen
unterscheiden sich nicht signifikant (p=0,7775). Die F;O, lag bei Extubation im
Median bei 0,36 [0,03;0,04].
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4.8 Reintubationen

Von 32 Patienten wurden zwei Patienten nach DLuTx sowie ein Patient nach SLuTx
wenige Stunden nach Extubation wieder reintubiert. Bei allen drei Patienten lag
ein niedriger Ol (< 300 mmHg) vor. Patient A zeigte linksseitig eine deutlich
erhéhte Anzahl an B-Linien mit n=7 und wurde bei Sekretverlegung der Atemwege
reintubiert. Patient B und C zeigten keine vermehrten B-Linien, obwohl bei Patient
C eine Rethorakotomie bei Hamatomrevision wenige Stunden spater durchgefiihrt
wurde. Patient B zeigte rechtsseitig im LUS einen Lungenpunkt, im RTX gab es
keinen Hinweis auf PTX (Tab. 7).

Patient Tx-Art PaOy[mmHg] F,0, Ol[mmHg] B(_I||_r1lrll;e/r;£nc]h/t|:)—r
A DLuTx 72,9 0,5 1458 7/2

B DLuTx 96,6 0,4 2415 1/2

C SLuTx rechts 90,3 0,4 225,8 0
Tabelle 7: Extubationsparameter der Patienten, die im Verlauf

reintubiert wurden: Transplantationsart (Tx-Art), Sauerstoffpartialdruck
(Pa0,), inspiratorische Sauerstofffraktion (F;0,), Oxygenierungsindex (Ol,

PaO,/F;0,), und Anzahl der B-Linien pro Hemithorax (HT) am Tag der
Extubation

4.9 Subgruppenanalyse

Im Folgenden werden die drei haufigsten Krankheitsbilder dieser Studie (COPD,
Lungenfibrose sowie EAA) in Bezug auf die Intubationsdauer sowie die Anzahl der

B-Linien bei DLuTx und SLuTx betrachtet.

4.9.1 Intubationsdauer

Patienten mit Lungenfibrose waren unter den Subgruppen (DLuTx und SLuTx) am
langsten intubiert, im Median 3 [1,5;5,5] Tage. Ein Patient konnte innerhalb
der ersten 10 POTs nicht extubiert werden. In den Subgruppen COPD und
EAA lag der Median der Intubationsdauer jeweils bei einem Tag. Die 25%- bzw.
75%-Quartile lagen bei COPD bei [1;1] und bei EAA bei [1;1,5]. Patienten mit der
Grunderkrankung EAA zeigten unter den Subgruppen die kiirzeste Intubationsdauer
und waren alle nach spatestens 3 Tagen extubiert. Die Mehrheit der COPD Patienten
wurde nach 1 POT extubiert, spatestens nach 6 POTs, wobei ein Patient am POT
5 im intubierten Zustand verstorben ist. Die drei Subgruppen unterscheiden sich

beziiglich der Intubationsdauer signifikant (p=0,0186) (Abb. 27).
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Abbildung  27: Intubationsdauer in  Tagen bei Einzel- und

Doppel-Lungentransplantation in den drei haufigsten Subgruppen dieser Studie:
chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD), Lungenfibrose und exogen
allergischer Alveolitis (EAA)

4.9.2 B-Linien bei DLuTx und SLuTx

Patienten mit einer Intubationsdauer > 2 Tage, zeigten wahrend Intubation in der
COPD-Subgruppe eine erhohte Anzahl an B-Linien (> 3) im Vergleich zu Patienten
mit einer Intubationsdauer < 1 Tag. Dabei lag der Median bei 4 [1,5;6,5] B-Linien
bei der COPD-Subgruppe mit Intubationsdauer > 2 Tage versus bei 1 [0,75;2,5]
B-Linie bei einer Intubationsdauer < 1 Tag. Ein Patient mit der Grunderkrankung
COPD und komplikationsbehaftetem Verlauf wurde mit zwei B-Linien extubiert,
der andere Patient mit COPD ist am POT 5 im intubierten Zustand verstorben und
wies an allen Tagen vermehrte (> 3) B-Linien auf. Die zwei Subgruppen COPD
und Fibrose mit Intubationsdauer > 2 Tage unterscheiden sich wahrend den POT

1-10 signifikant (p=0,0035).

Die Subgruppen Lungenfibrose und EAA zeigten unabhangig von der Lange der
Intubationsdauer an den postoperativen Tagen im Median nicht mehr als 3 B-Linien.
Die Subgruppe EAA mit komplikationslosem Verlauf zeigte am SPA Tag im Median
3 [0,5;6,25] B-Linien versus 1,5 [0,25;3,5] B-Linien im intubierten Zustand (Abb.
28).
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A) Kurze Intubationsdauer (< 1 Tag) B) Lange Intubationsdauer (> 2 Tage)
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Abbildung 28: Mediane B-Linien in den Subgruppen chronisch obstruktive
Lungenerkrankung (COPD), Lungenfibrose und exogen allergische
Alveolitis (EAA) an den postoperativen Tagen bei Doppel- und
Einzel-Lungentransplantation bei A) kurzer Intubationsdauer (< 1 Tag) und
B) langer Intubationsdauer (> 2 Tage) (**p<0,01). n gibt die Anzahl an
Ultraschalluntersuchungen an.

4.10 Lungenultraschall versus Rontgen Thorax
4.10.1 Reperfusionsodem

Tabelle 8 zeigt, wie haufig wahrend des gesamten Beobachtungszeitraumes (POT
1-10 sowie SPA Tag) bei DLuTx und SLuTx jeweils pro operiertem Hemithorax, ein
RE im LUS bzw. RTX zu sehen war. Als MaB fiir das Vorliegen bzw. Nicht-Vorliegen
eines RE diente der Ol. Bei insgesamt 126 Untersuchungen hat die radiologische
Auswertung in 53,2% ein RE ergeben. Im LUS lag in 23,0% ein RE vor. Es zeigte
sich im LUS eine geringere Sensitivitat von 25,3% im Vergleich zu RTX mit 52,7%.
Die Spezifitat war hingegen im LUS deutlich hoher bei 82,9%, als im RTX bei
45,7%. Insofern detektierte das RTX in diesem speziellen Patientenkollektiv mit
zugrundeliegender Hypoxamie haufiger ein RE als der LUS, wobei der LUS zum
Ausschluss des RE dem RTX deutlich (iberlegen war. Der positiv pradiktive Wert
lag bei 79,3% im LUS bzw. 71,6% im RTX. Der negativ pradiktive Wert lag bei
29,9% im LUS und bei 27,1% im RTX.
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Reperfusionsédem LUS+  LUS- RTX+ RTX-
Ol <300 mmHg 23 (A) 68 (B) 48 (A*) 43 (B*)
Ol > 300 mmHg 6 (C) 29 (D) 19 (C*) 16 (D*)

Tabelle 8: Sensitivitat (A/(A+B)), Spezifitit (D/(C+D)), positiv (A/(A+C))
und negativ pradiktiver Wert (D/(B+D)) des Reperfusionsédems im
Lungenultraschall (LUS) und Rontgen Thorax (RTX) (mit * gekennzeichnet)
in Abhangigkeit des Oxygenierungsindex (Ol) an allen postoperativen Tagen
im intubierten Zustand und am Tag der Spontanatmung bei Doppel- und

Einzel-Lungentransplantation pro operiertem Hemithorax. n entspricht der
Anzahl an LUS bzw. RTX Untersuchungen.

In 47,6% stimmten der LUS und das RTX bei Vorliegen bzw. Nicht-Vorliegen eines
RE iberein. Dabei detektierten der LUS und das RTX in 12,7% ein RE und in
34,9% waren sich beide Modalitaten einig, dass kein RE vorlag. Insgesamt lag laut

RTX in 53,2% ein RE vor, im LUS deutlich seltener mit 23,0% (Tab. 9).

Reperfusionsddem RTX+ RTX-
LUS+ 16 (12,7%) 13
LUS- 51 44 (34,9%)

Tabelle 9: Ubereinstimmung von Lungenultraschall (LUS) und Réntgen Thorax
(RTX) bei der Detektion von Reperfusionsddem an allen postoperativen Tagen
im intubierten Zustand und am Tag der Spontanatmung bei Doppel- und

Einzel-Lungentransplantation pro operiertem Hemithorax. n entspricht der
Anzahl an LUS bzw. RTX Untersuchungen.

4.10.2 Pleuraerguss

Tabelle 10 zeigt jeweils die Ubereinstimmung von LUS und RTX bei der Detektion
von PE. Betrachtet wurden alle POT 1-10 sowie der SPA Tag bei SLuTx und
DLuTx mit je einer Anlotung pro Hemithorax. Es ergab sich eine Fallzahl von
n=105. In der Mehrheit der Falle stimmten LUS und RTX bei Vorhandensein bzw.
Nicht-Vorhandensein von PE mit 57,1% (iberein.

Pleuraerguss RTX+ RTX-
LUS+ 13 (12,4%) 31
LUS- 14 47 (44,8%)

Tabelle 10: Ubereinstimmung von Lungenultraschall (LUS) und Réntgen Thorax
(RTX) bei der Detektion von Pleuraerguss an allen postoperativen Tagen
im intubierten Zustand und am Tag der Spontanatmung bei Doppel- und

Einzel-Lungentransplantation. n entspricht der Anzahl an LUS bzw. RTX
Untersuchungen.
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4.11 Zielsetzung und Ergebnisse

Die eingangs gestellten Fragen lassen sich mit Hilfe dieser Arbeit somit wie folgt

beantworten:

1. Lungengleiten fehlte in der Mehrheit der Patienten nach LuTx an den
postoperativen Tagen als auch am SPA Tag. In unserem Kollektiv wiesen lediglich
26,6% der Patienten Lungengleiten auf. Ein Lungenpuls war in 76,6% zu sehen.
Der Lungenpunkt war in 5,7% der Patienten zu sehen. Mindestens 3 B-Linien pro

operiertem Hemithorax zeigten 21,5%.

2. Patienten (DLuTx und SLuTx) mit einer Intubationsdauer > 2 Tagen zeigten
einen signifikanten Zusammenhang in der Anzahl der B-Linien und der Hohe des
Ol. Bei einem Ol < 300 mmHg lag im Median 1 [1;3] B-Linie vor versus bei einem
Ol > 300 mmHg 0 [0;1,25] (POT 1-10: p=0,0342). Insofern lasst sich die Qualitat
des Gasaustausches nach LuTx anhand der Anzahl der B-Linien sonographisch

beurteilen.

3. Zwei DLuTx mit der Grunderkrankung a-1-AT-Mangel bzw. Lungenfibrose
konnten innerhalb der ersten zehn postoperativen Tage nicht extubiert werden,
sondern erst im spateren Verlauf. Sonographisch zeigte sich bei dem Patient mit
Lungenfibrose ein Lungenpunkt seit POT 2 in Form eines PTX, welcher sich
ebenfalls durch ein CT Thorax am POT 4 bestétigte. Die Anzahl der B-Linien
nahm bei beiden Patienten im postoperativen Verlauf ab und lag an der Mehrheit
der POTs unter 3.

4. Aus sonographischer Sicht sollten zum Extubationszeitpunkt B-Linien < 3
vorliegen, geringe bis keine Pleuraergiisse, geringe bis keine alveolare Konsolidierung
und kein Lungenpunkt im Sinne eines PTX. In unserem Kollektiv wurden Patienten
mit DLuTx unabhangig von der Dauer der Intubationszeit im Median mit einer
B-Linie extubiert. Patienten nach SLuTx wurden im Median mit 0 bzw. 1,5
B-Linien bei einem Ol < 300 bzw. Ol > 300 mmHg extubiert. Somit hat der
sonographische Extubationszeitpunkt mit dem faktischen Extubationszeitpunkt
in Hinblick auf die B-Linien im Median libereingestimmt. Drei Patienten von

insgesamt 32 mussten reintubiert werden. Patient A nach DLuTx zeigte sieben
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B-Linien linksseitig mit einem deutlich verminderten Ol von 1458 mmHg
und musste wenige Stunden spater bei Sekretverlegung der Atemwege wieder
reintubiert werden. Patient B und C zeigten maximal zwei bzw. null B-Linien, aber
ebenfalls einen erniedrigten Ol mit 241,5 bzw. 225,8 mmHg. Sonographisch zeigte
Patient B nach DLuTx zusatzlich einen Lungenpunkt rechtsseitig und musste
aufgrund respiratorischer Erschopfung kurz darauf wieder reintubiert werden.
Patient C zeigte nach SLuTx sonographisch einen einseitigen PE und wurde
aufgrund einer Rethorakotomie zur Hamatomrevision reintubiert. Moglicherweise

war der Extubationszeitpunkt aus sonographischer Sicht bei Patient A und B zu friih.

5. In 47,6% bzw. 57,1% stimmten RTX und LUS bei der Diagnostik des RE bzw.
des PE (berein. Somit stimmte etwa jeder zweite Befund im RTX und LUS iiberein.
Mit einer Spezifitat von 82,9 % kénnte sich der LUS in unserem Kollektiv woméglich
zum Ausschluss eines RE im postoperativen Verlauf nach LuTx eignen und einen
diagnostischem Mehrwert gegeniiber dem RTX liefern. In der hier vorliegenden
Studie zeigte sich im LUS eine deutlich geringere Sensitivitat fir das RE (25,3%)
als im RTX (52,7%).
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5 Diskussion

Erstmalig wurden Patienten nach LuTx mittels LUS wahrend maximal zehn
postoperativen Tagen im intubierten Zustand und am SPA Tag untersucht. Das
Ziel der Studie war es, den klinischen Nutzen des LUS bei der Detektion von
haufigen pulmonalen Komplikationen nach LuTx in der frilhen postoperativen
Phase herauszufinden. Es ist bekannt, dass eine langere Intubationsdauer mit einer
prolongierten Entwohnung von dem Beatmungsgerat einhergeht und langfristig
mit einem schlechteren Outcome und héherer Mortalitat assoziiert ist [35]. Daher

beschrankt sich die Studie bewusst auf die ersten zehn postoperativen Tage.

Intubationsdauer bei Doppel- und Einzel-Lungentransplantationen

Eine erfolgreiche Extubation ist von mehreren Faktoren abhangig: der Funktion
der Lunge, des Zwerchfells und des Herzens. Wahrend maschineller Beatmung
auf Intensivstation kommt es zu nicht beliifteten Lungenarealen. LUS liefert
bei der Entwohnung vom Beatmungsgerat eine wertvolle Methode, diese
Areale zu identifizieren, um Weaning Versagen bzw. Post-Extubationsstress
vorherzusagen [36]. Weaning Versagen wird definiert als nicht erfolgreicher
Spontanatmungsversuch oder die Notwendigkeit der Reintubation innerhalb 48h
nach Extubation [53]. Soummer et al. haben einen LUS Score zur Einschitzung
des Extubationserfolgs entwickelt. Hierbei wurden zwolf Thoraxareale angelotet
und die Lungenbeliftung vor und nach Spontanatmungsversuch anhand von
sonographischen Mustern wie horizontale A-Linien, Anzahl an B-Linien bis hin
zur Lungenkonsolidierung beurteilt. Je niedriger der Score, desto wahrscheinlicher
war die erfolgreiche Extubation. Bei einem Score lber 17 Punkten ist Weaning
Versagen bzw. Post-Extubationsstress wahrscheinlich [37]. Die Informationen
im LUS erlauben Rickschluss auf die Ursache des Weaning Versagens wie
beispielsweise Atelektase durch einen PE und kénnen therapiert werden, um
so den Extubationserfolg des Patienten zu steigern [38]. In unserem Kollektiv
waren DLuTx als auch SLuTx im Median einen Tag intubiert. GemaB Literatur
werden die meisten Patienten innerhalb der ersten 72 Stunden nach LuTx extubiert
[56]. Dies korreliert mit unserem Kollektiv. 77,3% der Patienten wurden an POT
1 -3 extubiert. In oben genannter Studie von Soummer et al. waren fiihrende
Diagnosen, die zu einer mechanischen Beatmung gefiihrt haben, Schock (37%),

respiratorisches Versagen (21%), nicht-traumatisches Koma (15%), multiple
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Traumata (11%) und Sonstiges (16%) [37]. Der LUS Score zur Einschatzung des
Extubationserfolges ist fiir unser Kollektiv nach LuTx nicht unmittelbar libertragbar
und wurde daher nicht herangezogen. Vielmehr sollte mit dieser Studie zunachst

die Machbarkeit an dem speziellen Patienntenkollektiv nach LuTx gezeigt werden.

Intubationsdauer der Subgruppen

Unter den drei haufigsten Subgruppen dieser Studie (COPD, Lungenfibrose und
EAA) waren Patienten mit Lungenfibrose am langsten intubiert mit 3 [1,5; 5,5]
Tagen im Median. GemaB Liu et al. ist die primare Diagnose, die zur LuTx
fuhrt, ein wichtiger Faktor bei der Entstehung von PGD [54]. Eine Metaanalyse
ergab eine Inzidenz von PGD mit 18,0% bei Lungenfibrose, 11,8% bei COPD,
12,4% bei CF, 50% bei Sarkoidose und 30,3% bei idiopathischer pulmonaler
arterieller Hypertonie. PGD geht mit einer verlangerten mechanischen Beatmung
einher. Patienten mit PGD Grad 0 an POT 0 (2 Stunden auf Intensivstation
nach Durchfiihrung der LuTx) waren kirzer beatmet als Patienten mit PGD
Grad 1-3 [57]. Der Nutzen von PGD alleine in der Vorhersage von verlangerter
Beatmungszeit ist niedrig. Gao et al. identifizierten acht Risikofaktoren, welche
signifikant mit einer verlangerten Beatmungsdauer (> 72 Stunden) assoziiert
waren: Body-Mass-Index, pulmonale Hypertension, primare Diagnose idiopathische
Lungenfibrose, drei Beatmungsparameter (Inspirationsspitzendruck, dynamische
Lungendehnbarkeit, Ol) zum Zeitpunkt POT 0, kalte Ischamiezeit und PGD Grad
an POT 0 [56]. GemaB der Daten von Liu et al. als auch von Gao et al. spielt die
Grunderkrankung Lungenfibrose eine Rolle bei verlangerter Beatmungszeit. Dies

spiegelt sich auch in unserer Studie in den drei haufigsten Subgruppen wieder.

Anzahl der B-Linien in den Subgruppen

Die Subgruppe COPD (2 Patienten) mit einer Intubationsdauer > 2 Tage
zeigte im Median 4 [1,5; 6,5] B-Linien. Ein Patient wurde am POT 4 mit zwei
B-Linien extubiert, der andere Patient wies bereits intraoperativ ein ausgepragtes
Reperfusionsédem auf und zeigte an allen Tagen vermehrte (> 3) B-Linien und
ist am POT 5 an einem Multiorganversagen verstorben. Die anderen beiden
Subgruppen Lungenfibrose und EAA wiesen unabhangig von der Lange der
Intubationsdauer an den postoperativen Tagen im Median nicht mehr als 3

B-Linien auf. Aufgrund der niedrigen Fallzahl (n=2) in der COPD Subgruppe
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mit komplikationsbehaftetem Verlauf (Intubationsdauer > 2 Tage) und darunter
einem sehr kranken Patienten, welcher am POT 5 verstorben ist, lasst sich nicht
unmittelbar schlussfolgern, dass Patienten mit COPD und Intubationsdauer > 2
Tage eine erhohte Anzahl (> 3) B-Linien aufweisen. Die COPD Subgruppe mit
kurzer Intubationsdauer (< 1 Tag) zeigte 1 [0,75; 2,5] B-Linie im Median.

Anzahl der B-Linien bei Extubation

In unserem Kollektiv wurden Patienten (DLuTx und SLuTx) mit maximal
1,5 B-Linien im Median extubiert unabhangig von der Hohe des Ol. Sonographisch
lag bei Extubation kein Hinweis auf vermehrte interstitielle Fliissigkeitsansammlung
vor und es waren aus sonographischer Sicht optimale Extubationsbedingungen mit

einer geringen Anzahl an B-Linien (< 3) gegeben.

Reintubationen

In dieser Studie wurden drei Patienten reintubiert. Bei allen lag am Tag der
Extubation ein Ol < 300 mmHg vor sowie bei einem Patienten eine deutlich
erhohte Anzahl mit sieben B-Linien einseitig. Aufgrund der niedrigen Fallzahl
(n=3) kann keine Aussage in Hinblick auf die Anzahl der B-Linien in Bezug auf
die Reintubationsrate getroffen werden. Moglicherweise konnte ein niedriger Ol
(< 300 mmHg) mit einer erhéhten Anzahl an B-Linien Aussagekraft haben iiber
eine erhohte Reintubationswahrscheinlichkeit. Dies konnte beispielsweise Thema in

Folgestudien mit hoherer Fallzahl sein.

Hyun et al. untersuchten das Potenzial von B-Linien im LUS als Pradiktor
von Reintubation bei Patienten (n=146) mit invasiver mechanischer Beatmung
aufgrund von dekompensierter Herzinsuffizienz [52]. Hierbei wurden unmittelbar
vor Extubation vier Anlotungspunkte pro Hemithorax untersucht. Ein positiver LUS
lag vor, wenn mindestens 2 positive Regionen pro Hemithorax (B-Linien > 3)
vorlagen. Die Studie zeigte, dass ein positives LUS Ergebnis mit einem hoheren
Reintubationsrisiko, insbesondere in der friihen Phase nach Extubation (innerhalb
72 Stunden), einhergeht. Das Reintubationsrisiko nahm mit der Anzahl an
B-Linien zu. Ein negatives LUS Ergebnis (NPW 97,6%) war hochpradiktiv in
der Vorhersage von erfolgreicher Entwohnung von dem Beatmungsgerat ohne

signifikantes Risiko der Reintubation. Daher konnten B-Linien bei der Entscheidung
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des Extubationszeitpunktes bei Patienten mit dekompensierter Herzinsuffizienz

herangezogen werden.

Schallqualitat

Diese Pilotstudie wurde gezielt als Single-Center-Studie durchgefiihrt und
zeitlich auf ein Jahr begrenzt, da der LUS an diesem speziellen, postoperativen
Patientenkollektiv nach LuTx ein Novum darstellt. In der Studie konnte
die Machbarkeit gezeigt werden. Postoperative Verbande, Thoraxdrainagen,
Emphyseme, Lungenédeme als auch die Bedingungen auf Intensivstation haben
die Schallqualitat kaum beeintrachtigt. Uber 85,6% der LUS waren von guter bis
maBiger Schallqualitat. Eine schlechte Schallqualitat lag vor allem bei Patienten
mit Adipositas, Hautemphysem oder Agitation vor. Daher eignet sich der LUS

womoglich nicht fiir alle Patienten gleich gut.

Anlotungsprotokolle bei Lungenultraschall

Es gibt viele verschiedene Protokolle fiir LUS mit Anlotung von 2 Zonen bis 28
Zonen [26]. Auf Intensivstation ist es essentiell die optimale Balance zwischen
Akquisezeit und Genauigkeit zu finden. Insbesondere nach thoraxchirurgischen
Eingriffen mit Verbands- und Drainagematerial hangt die Durchfiihrbarkeit
des LUS von vereinfachten Protokollen ab. Daher wurde in dieser Studie das
4-Regionen-Protokoll verwendet, welches eine dhnliche Genauigkeit im Vergleich zu

komplexeren Protokollen aufweist [43, 67].

Lungenultraschall versus Rontgen Thorax bei Pleuraerguss und
Reperfusionsodem

Bettseitiges RTX nach LuTx stellt auf Intensivstation eine haufige Untersuchungs-
methode dar. Die Durchfiihrung von RTX in Rickenlage bei kritisch kranken
Patienten mit komplexen Lungenerkrankungen resultiert jedoch haufig in schlechter
Bildqualitat und fehlerhafter Interpretation [40]. Idealerweise wird das RTX fiir eine
gute Beurteilbarkeit im Stehen durchgefiihrt. Dies kénnte auch in unserer Studie
die geringe Ubereinstimmung von LUS und RTX erklaren. In 47,6% stimmten RTX
und LUS bei der Diagnostik des RE (iberein und in 57,2% bei der Diagnostik des
PE. Somit stimmte etwa nur jeder zweite Befund im RTX und LUS uberein. Die
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geringe Ubereinstimmung von LUS und RTX ist nicht iiberraschend, denn es ist
bekannt, dass LUS friihzeitiger und sensitiver Veranderungen als das RTX in Bezug

auf beispielsweise Lungenkonsolidierung [28] oder PTX [29] erkennt.

Bislang gibt es nur sehr wenige Studien, die den systematischen Gebrauch von
LUS nach LuTx in einem prospektiven und konsekutiven Studiendesign untersucht
haben. Davidsen et al. untersuchten beispielsweise 14 Patienten nach LuTx mittels
LUS an vier verschiedenen Zeitpunkten: am POT 3, nach 2, 6 und 12 Wochen
nach LuTx in Bezug auf PE und Pneumonie. Nach 12 Wochen wurde zusatzlich ein
CT durchgefiihrt. Fiihrende Komplikation war ein PE in Woche 2. Sonographische
Hinweise fiir eine Pneumonie nahmen in der zweiten Woche zu und im Verlauf wieder
ab [39]. In dieser Studie detektierte LUS in 41,9% (n=44) PE im postoperativen
Verlauf, das RTX in 25,7% (n=27). Es ist bekannt, dass LUS in der Detektion von
PE deutlich sensitiver ist, wohingegen im RTX erst groBere Pleuraergussmengen

radiologisch nachweisbar sind [15; 23].

Das Spektrum der Differentialdiagnosen bei Infiltrat im RTX ist weitaus groBer als
bei B-Linien im LUS. B-Linien reprasentieren vermehrte Flissigkeitsansammlung,
welches in der frithen postoperativen Phase viele Ursachen haben kann. Am
haufigsten liegt eine pulmonale Uberwasserung zugrunde [28; 41]. Mégliche
Differentialdiagnosen konnten beispielsweise hohe kardiale Fiillungsdriicke,
pulmonale Hyperhydratation oder interstitielles Syndrom sein. B-Linien kdnnten
daher groBeres Potenzial haben, ein RE spezifischer nachzuweisen als RTX.
Die Rolle von B-Linien wurde beispielsweise schon bei der Detektion eines
Reexpansionsddems beschrieben. Unilaterale vermehrte B-Linien wiesen nach einer
Pleuraergussdrainage per Thoraskopie auf ein einseitiges Reexpansionsédem hin
[42].

In unserem Kollektiv nach LuTx lag bei der Diagnose von RE im LUS eine geringere
Sensitivitat mit 25,3% als im RTX mit 53,2% vor. Dies widerspricht bereits
veroffentlichten Daten, welche schon mehrfach zeigen konnten, dass LUS dem
RTX bei der Diagnose von interstitiellen Syndrom iiberlegen ist [28]. Allerdings
handelte es sich dabei um Patienten mit akuter respiratorischer Insuffizienz
(ARDS) und nicht um ein Kollektiv nach LuTx. Das Vorliegen eines RE in unserer
Studie wurde lediglich anhand der Hohe des Ol (< 300 mmHg) quantifiziert.
Eine genauere Vergleichbarkeit wiirde beispielsweise ein CT Thorax liefern, was

wiederum ethisch aufgrund der hoheren Strahlenbelastung als auch in Hinblick

55



auf fehlende Ressourcen nicht umsetzbar ist. Die Spezifitdit war hingegen im
LUS deutlich héher bei 82,9% als im RTX bei 45,7%. Insofern kdnnte der LUS

womoglich zum Ausschluss eines RE nach LuTx herangezogen werden.

B-Linien und Korrelation mit dem Oxygenierungsindex

In unserem Kollektiv zeigte sich eine signifikante, negative Korrelation zwischen
der Anzahl der B-Linien und der Hohe des Ol bei der Kohorte mit einer
Intubationsdauer > 2 Tage bei DLuTx und SLuTx (r=-0,3064, p<0,0287). Im
Gegensatz dazu gab es keine signifikante Korrelation zwischen RE im RTX und
der Hoéhe des Ol (r=-0,2409, p=0,0532). Ebenso zeigte sich ein signifikanter
Zusammenhang in der Anzahl der B-Linien und der Hohe des Ol bei Patienten
(DLuTx und SLuTx) mit einer Intubationsdauer > 2 Tage. Bei einem Ol < 300
mmHg wiesen Patienten im Median 1 [1;3] B-Linie auf versus bei einem Ol > 300

mmHg 0 [0;1,25] (p=0,0342).

Genauso wie in der vorliegenden Studie zeigten Enghard et al. eine signifikante,
aber eher schwache Korrelation zwischen dem LUS Score und dem extravaskularen
Lungenwasserindex (EVLWI) in Abhangigkeit von dem Ol [43]. Das Kollektiv bestand
aus Intensivpatienten mit unterschiedlichen Diagnosen. Der LUS Score setzte sich
aus der Anzahl an B-Linien pro ICR bei einer Vier-Punkt-Anlotung zusammen
und quantifizierte die pulmonale Uberwasserung. Pro Anlotungspunkt zwischen
ICR 3 und 4 sowie ICR 6 und 7 zwischen der parasternalen und medioklavikularen
Linie wurden 0-8 Punkte vergeben, entsprechend der einzelnen bzw. konfluierenden
Anzahl an B-Linien. Insofern konnte der LUS Score maximal 32 betragen. Je
hoher der Score, desto mehr B-Linien lagen vor und somit umso mehr interstitielle,
pulmonale Flissigkeit. Der EVLWI stellt eine erweiterte Methode auf Intensivstation
fir das hamodynamische Monitoring dar und quantifiziert ein Lungenédem im
interstitiellen und alveoldren Raum [48]. Die Korrelation zwischen RTX und EVLWI
war schlechter als zwischen LUS Score und EVLWI [43].

Wie eingangs erwahnt ist PGD eine frithe Komplikation nach LuTx und entwickelt
sich per Definition in den ersten 72 Stunden nach LuTx mit radiologisch neu
aufgetretenen Infiltraten sowie Hypoxamie [7]. Schroeder et al. konnten eine starke
Korrelation zwischen dem B-Linien Score und der Diagnose von PGD bei Patienten

nach LuTx zeigen [49]. Der B-Linien Score wurde gemaB einer Vier-Punkt-Anlotung
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nach Enghard et al. erhoben [43]. Die Korrelation zwischen RTX und PGD war

moderat.

Lungengleiten

Laut Lichtenstein et al. fehlt sonographisches Lungengleiten sehr haufig bei kritisch
kranken Patienten [44]. In der Allgemeinbevodlkerung liegt die Spezifitat bei 91%,
wahrend sie bei kritisch kranken Patienten bei 78% liegt und bei Patienten mit
ARDS bei 60% liegt. Fir fehlendes Lungengleiten kann beispielsweise ebenso
eine Beatmung mit einer hohen Atemfrequenz, massive Atelektase, schwere
Fibrose, Paralyse des Nervus phrenicus oder Apnoe ursachlich sein. Passend zu
den publizierten Daten von Lichtenstein et al. zeigte auch unser kritisch krankes
Patientenkollektiv nach LuTx Lungengleiten nur in 26,6%. Ein méglicher Grund
konnten unmittelbar postoperative Pleuraergiisse oder Pleuraadhasionen sein,
welche die Beweglichkeit der Lunge voriibergehend einschranken, als auch die
veranderte Lungenanatomie nach LuTx sowie strukturelle Veranderungen des Thorax
aufgrund der vorbestehenden Lungenerkrankung. Ahnliche Beobachtungen haben
Bensted et al. gemacht: Patienten nach LuTx, welche sich einer transbronchialen
Biopsie unterzogen hatten, wurden mittels LUS auf PTX untersucht. Im LUS ist
eine hohere Rate an falsch positiven PTX aufgefallen, die Sensitivitat lag bei 75%
und war im Vergleich zu anderen Studien niedrig [45]. Eine eingeschrankte Qualitat
des LUS bei Patienten mit bereits bestehenden Lungenpathologien oder bereits
stattgehabten Lungenoperationen haben Shostak et al. ebenfalls gezeigt: In 43
von 185 (23%) der Patienten konnte die Pleura im LUS nicht adaquat bei der
Diagnostik von PTX beurteilt werden und diese Patienten sollten zur weiteren

Diagnostik ein RTX erhalten [46].

Eine Zunahme an Lungengleiten konnten Droneau et al. an einem Kollektiv
nach LuTx zeigen, welches nicht unmittelbar postoperativ untersucht worden ist,
sondern mindestens drei Monate nach LuTx im Rahmen der Nachsorge. Alle 22
Patienten waren in einem vergleichsweise guten Zustand, Patienten mit kiirzlich
stattgehabten Lungenentziindungen oder einer Abnahme der Lungenfunktion
wurden ausgeschlossen. In 78% war Lungengleiten prasent, in 65% war Lungenpuls

nachweisbar [55].
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Ultraschallmuster der Lunge nach Lungentransplantation, COVID-19 und
anderen Lungenpathologien

LUS wird in der Intensivmedizin zwar zunehmend eingesetzt, ist aber noch
kein fester Bestandteil bei der Diagnostik von Lungenpathologien, da die RTX-
und CT-Durchfiihrung ubiquitar verfiigbar sind. Die Coronavirus-Krankheit-19
(COVID-19) hat die Vigilanz fiir LUS geschérft. Das schwere akute respiratorische
Syndrom-Coronavirus-2 (SARS-CoV-2) verursachte als pathogener Erreger
COVID-19, welche erstmals im Dezember 2019 in Wuhan, China, auftrat, und im
Marz 2020 aufgrund der weltweiten Ausbreitung zur Pandemie deklariert wurde
[58]. Insbesondere bei infektiosen Patienten ist LUS ein hilfreiches Tool fiir die
bettseitige Patientenuntersuchung, wie die COVID-19-Pandemie gezeigt hat.

Die haufigsten LUS Resultate bei COVID-19 sind die Anwesenheit von B-Linien
und Pleuraabnormalitaten [59; 64]. Sonographisch stellt sich COVID-19 in Form
von vielen B-Linien sowie Pleuraveranderungen vor allem im Bereich der posterioren
und inferioren Anlotungsfelder dar [60]. Patienten auf Intensivstation wiesen vor
allem konfluente B-Linien sowie Irregularitdten der Pleura und Pleuraverdickung auf.
Patienten auf Normalstation zeigten insbesondere sub-/pleurale Konsolidierungen.
Pleuraerglisse lagen selten vor. Bei Anwesenheit waren sie ein Indikator
fir einen protrahierten Verlauf mit gegebenenfalls Intensivaufenthalt und
mechanischer Beatmung [59]. Das Verteilungsmuster von bilateraler fleckenhafter
Lungenbeteiligung und das Auftreten des ,Lichtstrahls” (B-Linien als bandférmiger
Artefakt ausgehend von der normalen Pleuralinie mit dazwischenliegendem
gesunden Lungenparenchym) ist laut Volpicelli spezifisch fir COVID-19 im LUS
[61]. LUS kann eine schwere Lungenbeteiligung bei COVID-19 mit einer Sensitivitat
von 89,5% und einem negativen pradiktiven Wert von 86,6% ausschlieBen [59].
LUS ist sehr sensitiv fiir periphere, oberflachliche Lungenveranderungen, aber bei
der Diagnostik von tieferliegenden Pathologien limitiert [62; 64].

Soldati et al. haben einen standardisierten LUS Score bei COVID-19 entwickelt
[63]. Hierbei wurden 14 Areale angelotet. Pro Hemithorax wurde von cranial
nach caudal jeweils an drei posterioren Anlotungsfeldern sowie an zwei lateralen
und zwei anterioren Anlotungspunkten untersucht. Pro Anlotungsfeld wurde
ein Score von 0-3 vergeben. Bei Score 0 war die Pleuralinie kontinuierlich
darstellbar sowie A-Linien anwesend. A-Linien sind physiologische, horizontale
Wiederholungsartefakte der Pleuralinie [16]. Bei Score 1 war die Pleuralinie

eingekerbt mit darunterliegenden weiBen Arealen aufgrund des Luftverlusts. Bei
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Score 2 war die Pleuralinie unterbrochen mit Konsolidierungsarealen. Bei Score 3
erschien die Lunge iiberwiegend weiB mit oder ohne Konsolidierungen [63]. Ein
erhohter LUS Score geht mit einem unglinstigerem Outcome wie verlangertem
Aufenthalt auf Intensivstation, mechanischer Beatmung bis Tod einher [37; 63].
Die Metaanalyse von Lai et al. hat herausgefunden, dass ein erhohter LUS Score
mit einem abnehmenden Ol bei COVID-19 stark korreliert. Der LUS Score war
signifikant hoher bei kritisch kranken COVID-19 Patienten. Der LUS Score kann
bei der Klassifizierung des Krankheitsschweregrades und bei der Entscheidung
von De- und Eskalation der Therapie helfen [65]. Madeira et al. verglichen die
Hohe des LUS Scores bei Patienten mit und ohne COVID-19 bei der Entwohnung
der Beatmung. Patienten mit COVID-19 hatten einen hoheren LUS Score als
Patienten ohne COVID-19 (im Median 23 [18;25] bei COVID-19 versus 15 [11;18]
bei Non-COVID-19). Beide Gruppen hatten dhnlich erfolgreiche Extubationsraten.
Der LUS Score schien hoher zu sein bei COVID-19 Patienten mit nicht erfolgreicher
Extubation im Vergleich bei Patienten mit erfolgreicher Extubation. Es konnte kein
signifikanter Unterschied gezeigt werden [66].

Laut Volpicelli et al. gibt es sonographische Lungenartefakte, welche auf andere
Lungenerkrankungen neben COVID-19 hinweisen kénnten [61]. Beispielsweise
deutet eine reguldre Pleuralinie mit B-Linien auf ein kardiogenes Lungendédem
hin. Diffuse Irregularititen der Pleuralinie und kein fleckenhafter Lungenbefall
wie bei COVID-19 machen eine chronisch diffuse interstitielle Lungenfibrose
wahrscheinlicher [61].

Ein Lungenmuster konnte in unserem Kollektiv nach LuTx nicht abgeleitet
werden aufgrund der sehr heterogenen Gruppe durch die vorbestehenden
Lungenerkrankungen, welche vermutlich bereits praoperativ zu strukturellen
Lungenveranderungen gefiihrt haben. In dieser Pilotstudie war Lungengleiten in
26,6% nachweisbar, was nicht iberraschend ist, da es sich um ein unmittelbar
postoperatives Kollektiv handelt. Postoperativ zeigte sich sonographisch in 41,9%
ein Pleuraerguss und bei den Patienten mit Intubationsdauer > 2 Tage und

Ol < 300 mmHg im Median 1 [1; 3] B-Linie.
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6 Limitationen

Die geringe Fallzahl der Studie (n=32) fiihrt zu gréBeren Fluktuationen in den
Beobachtungen im Vergleich zu anderen Studien mit hoherer Fallzahl. Es handelte
sich um eine Single-Center-Studie, insofern kénnen die Beobachtungen nicht
zwangslaufig auf andere LuTx Zentren lbertragen werden. Zunachst war das
Ziel dieser Pilotstudie, die Durchfiihrbarkeit des LUS an dem speziellen Kollektiv
nach LuTx zu zeigen. Daher erfolgte bewusst die Datenerhebung nur an einer
Klinik. Somit ist der konsekutive Einschluss der Probanden in einer prospektiven
Studie eine Starke der Studie, welcher dadurch eine unverzerrte Kohorte an einem

internationalen LuTx Zentrum reprasentiert.

Um die diagnostische Aussagekraft des LUS optimal zu beurteilen und zu vergleichen,
ware idealerweise taglich eine CT-Thorax Aufnahme erforderlich gewesen. Dies ist
aber sowohl ethisch, als auch kostentechnisch nicht umsetzbar und ware einerseits
mit einer enormen Strahlenbelastung, andererseits auch mit einem aufwandigen
Transport kritisch kranker Patienten verbunden gewesen. Insofern war die ideale

Vergleichbarkeit nicht gegeben.

In dieser Studie wurde jeweils die hochste Anzahl der B-Linien aus den vier
Anlotungspunkten pro Hemithorax fiir die Auswertung verwendet. Sinnvoller ware
beispielsweise die Verwendung eines LUS Score gewesen, wie er ebenfalls von
Enghard et al. eingefiihrt wurde [43]. Die Verwendung eines LUS Score wiirde
vermutlich zu geringeren Fluktuationen und einer besseren Reprasentation der
Ergebnisse in Bezug auf die Korrelation zwischen B-Linien und Ol fiihren. Dies

konnte Ziel weiterer Studien zum Thema LUS nach LuTx sein.

Zu der Interobserver-Qualitat kann keine direkte Aussage getroffen werden, da die
Untersucher den LUS abwechselnd durchgefiihrt haben und nie gleichzeitig am selben
Patienten. LUS basiert iiberwiegend auf der Erkennung von einfachen Artefakten,
deren Reproduzierbarkeit von unterschiedlichen Untersuchern mit unterschiedlichen
Fahigkeiten und Erfahrung in mehreren Studien gezeigt wurde [69, 70]. Auch die
Wichtigkeit des korrekten Trainings wird immer wieder betont [47]. Der LUS wurde in
dieser Studie von zwei unabhangigen Sonographeuren nach einem standardisiertem
Untersuchungsprotokoll durchgefiihrt. Beide Untersucher wurden von der selben
Person angeleitet und hatten eine identische Ausbildung. Somit bestand eine hohe

Wahrscheinlichkeit fir ibereinstimmende Ergebnisse. Es wurde bereits eine hohe
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Interobserver-Reproduzierbarkeit bei der Diagnostik eines interstitiellen Syndroms
gezeigt [50] als auch bei der Durchfiihrung des LUS bei COVID-19 [70].
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7 Fazit

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass LUS an dem speziellen Patientenkollektiv
nach LuTx durchfiihrbar war. Lungengleiten fehlte in der deutlichen Mehrheit bei
Patienten nach LuTx. LUS war in dieser Studie dem konventionellen Rontgen in
manchen Fragestellungen iiberlegen. Ein PE konnte sensitiver dargestellt werden
als bei RTX. LUS war nicht so sensitiv wie RTX bei der Detektion von RE
bei zugrundeliegender Hypoxamie, dafiir spezifischer. Es konnte eine signifikante,
negative Korrelation in der Hohe des Ol und der Anzahl der B-Linien im LUS gezeigt
werden. LUS zeigte hierbei eine bessere Performance als RTX bei der Korrelation
in der Hohe des Ol und RE.

LUS konnte ein vielversprechendes Tool auf der Intensivstation bei der Diagnostik
von RE und PGD sein, welches kostengiinstig und beliebig oft durchfiihrbar ist, ohne
Strahlenbelastung und kritischen Patiententransport. Weitere Untersuchungen mit

hoherer Fallzahl sollten folgen, um die Rolle des LUS hierbei weiter zu definieren.
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