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1. Einleitung

In der heutigen Medizin findet die Dopplersonographie in verschiedenen Bereichen eine
vidfdtige Anwendung. Das auf dem Dopplereffekt’ beruhende Verfahren dient in
Verbindung mit dem so genannten B-Mode Image, der zweidimensionalen sonographischen
Echtzeitdarstellung, der Darstellung von Blutgefél3en in Kombination mit der Aufzeichnung
der Blutstromungsgeschwindigkeit. Einsatz findet die Dopplersonographie unter anderem im
Bereich der Echokardiographie sowie in der Darstellung peripherer as auch intra- und
extrakranieller Gefél3e. Vortelle bietet vor allem der schnelle, nicht invasive, reproduzierbare
und kostengunstige Einsatz. Die Dopplersonographie der Leber erméglicht eine Beurteilung
der Hamodynamik des gesamten portalvendsen als auch Lebervenengefalisystems, z. B. bei
der Diagnostik von Pfortader- und Milzvenenthrombosen [66] oder portaler Hypertension und
Leberzirrhose [18, 81]. Somit ist z. B. bel Leberzirrhose bzw. portaler Hypertension neben
indirekten Zeichen einer Widerstandserhtéhung wie einer Dilatation der Portalvene und
Erhohung der Leberwerte (GGT, GPT, GOT) die Mdoglichkeit einer quantitativen
Bestimmung der Flussgeschwindigkeiten gegeben.

Seit Ende der 60er Jahren wird in der Intensivmedizin zunehmend die Beatmung mit
positivem endexspiratorischem Druck (PEEP = positiv endexpiratory pressure) insbesondere
bei Erkrankungen wie dem Adult Respiratory Distress Syndrom (ARDS) und Zustanden mit
respiratorischer Insuffizienz angewandt [6, 39]. Die Wirkung der PEEP-Beatmung beruht in
einem Anstieg des Sauerstoffpartialdrucks durch eine VergrofRerung der Gasaustauschflache,
der  Wiedereréffnung  atelektatischer  Lungenbezirke, einer Vermeidung des
endexspiratorischen  Alveolarkollapses sowie einer Verbesserung des Ventilations
/Perfusionsverhéltnisses [69]. Auf Grund dieser Therapieform konnte unter anderem z.B. die
Mortalitat des ARDS deutlich gesenkt werden [25]. Des Weiteren wird die Beatmung mit
einem relativ geringen positiven endexspiratorischen Druck heute regelma3ig als

Standardeinstellung bei Beatmungspatienten gewahlt.

Bei der Anwendung von PEEP zeigt sich eine Abnahme der Durchblutung der Leber [29, 70].
Inwieweit hierfir alein das durch die Erhéhung des intrathorakalen Drucks reduzierte
Herzzeitvolumen verantwortlich ist, wird kontrovers diskutiert.

Unter langerfristiger Beatmung mit PEEP sind eine Zunahme der Lebergréf3e und ein Anstieg

! beschrieben von Christian Andreas Doppler, Physiker (1803-1853)



des Bilirubins sowie der Leberenzyme zu beobachten [58]. Auch unter Berlicksichtigung der
Tatsache, dass Patienten, die mit positivem endexspiratorischem Druck beatmet werden, auf
Grund ihrer Grunderkrankung z. B. einer Sepsis eine Storung der Leberfunktion erwarten
lassen, ist eine zusétzliche Schadigung des Gastrointestinaltrakts durch Beatmung von
besonderer Relevanz. Neben den Diagnosen einer Sepsis oder eines schweren Schocks stellt
die PEEP-Beatmung einen deutlichen Risikofaktor fir das Auftreten ener
L eberfunktionsstérung dar [21].

Die Darstellung der Reduktion des Blutflusses unter PEEP wurde meist tierexperimentell oder
invasiv durchgefihrt [28, 29, 70, 76].

Die Dopplersonographie stellt eine schonende, nicht invasive und relativ unkomplizierte
Methode dar. Somit ergab sich die Frage nach der dopplersonographischen Erfassbarkeit von
durch PEEP verursachten Flussgeschwindigkeitsverénderungen im Bereich von Portal- und
L ebervenen als Hinweis auf mdgliche Schadigungen der Leber.



2. Fragestellung

Ziel dieser Studie war die Darstellung der Anderungen der maximalen
Blutflussgeschwindigkeiten eines Astes der Portalvene und der Vv. hepaticae im linken
Leberlappen mittels der Dopplersonographie bei Beatmung mit einem positiven
endexspiratorischen Druck (PEEP). Verglichen wurde eine Standardeinstellung von 5 mbar
(,low PEEP*) mit einem erhéhten PEEP von 15 mbar (,high PEEP"), also einer Einstellung
wie sie z. B. bel Patienten mit ARDS haufig angewandt wird.

Ferner war von Interesse, ob sich bei den beiden eingesetzten PEEP Varianten (extrinsic und
intrinsic PEEP) Unterschiede der Blutflussgeschwindigkeiten der Leber zeigten. Ebenfalls
untersucht wurden die Auswirkungen der PEEP-Beatmung auf den systolischen, den

diastolischen, sowie den mittleren arteriellen Blutdruck und die Herzfrequenz.



3. Grundlagen

3.1. Grundlagen der kontrollierten Beatmung

Die Ventilation der Lunge erfolgt durch die Inspiration und die Exspiration und die damit
verbundene Be- und Entliftung des Alveolarraums. Bel der Spontanatmung bzw. der
Beatmung ohne positiven endexspiratorischen Druck (PEEP= positive endexpiratory
pressure) ist in der Ruhestellung des Thorax der intrapuimonale Druck gleich dem
atmosphérischen Druck. Bei der Spontanatmung herrscht in den Alveolen in der Inspiration
ein Unter- und wahrend der Exspiration ein Uberdruck. Im Gegensatz hierzu kommt es bei
der kunstlichen Beatmung in der Inspiration zu einem Anstieg des Drucks in der Lunge, diese
wird unter steigendem Druck gefillt. Die Exspiration erfolgt passiv bis zum Druckausgleich
mit dem Atmosphéarendruck, sofern kein positiver endexspiratorischer Druck gewahlt wurde.

Der Atemzyklus umfasst den Zeitraum von Beginn der Inspiration bis zum Ende der
Exspiration. Die Atemfrequenz gibt die Anzahl der Atemhibe pro Minute an. Beim
Erwachsenen betragt siein Ruhe bei der Spontanatmung ca. 14 Atemztige pro Minute, bel der
kontrollierten Beatmung werden haufig Frequenzen von 8-12 Atemhiben pro Minute
gewahlt.

Das Verhdltnis von Inspirationsdauer zu Exspirationsdauer ist das Atemzeitverhédltnis oder
I:E-Verhdlitnis. Im Normalfall betréagt dieses bei der Spontanatmung 1:2; bei der
kontrollierten Beatmung wird bel Patienten ohne Lungenerkrankungen meist ebenfalls ein
Verhdltnis von 1:2 gewéahlt.

Es wird zwischen der druckkontrollierten Beatmung (Pressure controlled ventilation, PCV)
und der volumenkontrollierten Beatmung (Volume controlled ventilaton, VCV), bei welcher
ein vorgegebenes Tidalvolumen mittels konstantem Fow wahrend der eingestellten
Inspirationszeit verabreicht wird, unterschieden. Bei der druckkontrollierten Beatmung wird
der vorgegebene Beatmungsdruck mittels dezelerierendem Flowmuster erreicht und bis zum
Ende der Inspiration gehalten. Dies stellt den Standard bel bekannter L ungenschédigung oder
langerer Beatmungsdauer dar [80].

Abhéngig vom Gerédt werden Beatmungsdriicke in cmH,O oder in mbar gemessen, wobei

1mbar 0,98 cmH,O entspricht [54]. In der hier vorliegenden Studie wurden die Erhéhungen



des PEEP gerétebedingt in mbar angegeben. Direkte Vergleiche zwischen Untersuchungen

mit Angabe von cmH,0 sind jedoch bei der geringen Abweichungstoleranz von 2% maoglich.

3.1.1. Extrinsic PEEP

Bel der Beatmung mit erhdhtem PEEP féalt der Beatmungsdruck am Ende der
Exspirationsphase nicht auf den atmosphérischen Druck ab. Es wird ein positiver Druck in
den Atemwegen aufrechterhalten. Wahrend des gesamten Atemzyklus herrscht ein positiver
Druck in den Lungen und die gesamte Atemwegsdruckkurve hebt sich um diesen Betrag. Die
Hohe des PEEP wird am Respirator eingestellt. Meist werden PEEP-Werte bis 15 cmH,0
verwendet. Einstellungen Uber 30 cmH,O sollten auf Grund der Gefahr der alveolaren
Uberdehnung vermieden werden [42].

Die Beatmung mit erhthtem endexspiratorischem Druck fihrt zu einem Anstieg des pO;
durch eine VergrofRerung der Gasaustauschfldche bzw. der funktionellen Residualkapazitét.
Atelektatische Lungenbezirke werden wieder erdffnet. Das Ventilations-/Perfusionsverhéltnis

verbessert sich. Der endexspiratorische Alveolarkollaps wird vermieden [58, 69, 80, 75].

3.1.2. Intrinsic PEEP/Inversed-Ratio-V entil ation

Bei der Inversed-Ratio-Ventilation (IRV) wird das Atemzeitverhad tnis umgekehrt. Es werden
Atemzeitverhdltnisse von 1:1 bis 3:1 angewendet. Aufgrund der Trégheit des Luftstroms
unter verkirzter Exspiration wird nicht das gesamte Atemhubvolumen ausgeatmet und es
kommt zum Aufbau eines regional unterschiedlich hohen Intrinsic PEEP (=Auto PEEP). Der
Alveolarkollaps der ,langsameren“ Lungenbezirke wird vermieden wund die
Gasaustauschfldche bzw. die funktionelle Residualkapazitét nehmen zu. Die Oxygenierung
und das Ventilations/Perfusionsverhdtnis werden ebenfalls verbessert. Um en
»Aufschaukeln“ des Intrinsic PEEP durch eine Volumenzunahme zu verhindern, wird eine
druckkontrollierte Beatmung durchgefihrt [12, 80, 94].

3.1.3. Auswirkungen auf Organsysteme

Durch die Beatmung mit einem erhéhtem endexspiratorischen Druck, sowohl mit
intrinsischem als auch extrinsischem PEEP, kommt es zu einer Zunahme des intrathorakalen
Drucks, woraus eine Abnahme des vendsen Ruickflusses und eine Zunahme des



zentralventsen Drucks (ZVD) resultieren [32, 53, 72]. Gleichzeitig kommt es zum Anstieg
des Lungenarteriendrucks [4, 14] und zur Abnahme des Herzzeitvolumens (HZV) [13, 16, 29,
33, 60, 63, 91]. Als Resultat des verminderten HZV kommt es zu einem Abfall des mittleren
arteriellen Blutdrucks [5, 13]. Andere Untersuchungen zeigten bei hd@modynamisch
ausgeglichenen Patienten bei schrittweiser Erhdhung des Atemwegsdrucks auf 20 cmH,0
lediglich eine minimale Anderung des Herzauswurfvolumens [86]. Es lassen sich zum Telil
keine Anderungen [47, 73] aber auch leichte Anstiege [14, 33] der Herzfrequenz bei

Beatmung mit positivem endexspiratorischem Druck feststellen.

Cerebrovascular bewirkt ein PEEP Uber 5 cmH,O eine intracranielle Drucksteigerung auf
Grund des verhinderten Rickstroms in den Jugularvenen sowie zum Teil eine Abnahme des
cerebralen Perfusionsdrucks [33, 64, 72, 90, 69], wobe dieser durch einen Abfall des
mittleren arteriellen Drucks und einer hiermit verbundenen Stérung der cerebrovasculéren
Autoregulation entsteht [68].

Eine Beatmung mit PEEP bis zu einer Hohe von 15 cmH,O fihrt bei beatmungspflichtigen

Patienten zu keiner Anderung des intraabdominellen Drucks[79].

Mechanische Beatmung fihrt zu einer Abnahme der Urin- und Natriumausscheidung
proportional zur Zunahme des intrathorakalen Drucks [23]. Im Hinblick auf die Funktion der
Niere wurde eine Verringerung der Urinausscheidung, der Kreatininclearance und der
Natriumausscheidung festgestellt. In tierexperimentellen Studien ebenso wie bei
Untersuchungen an Patienten wurde bel PEEP-Werten von 10 cmH,O nach 20-60 Minuten
ein Rickgang des Urinvolumens um 28-40%, der Kreatininclearance um 23% und der
Natriumausscheidung um 63% beobachtet [31, 38, 41, 47]. Nach Beendigung der Beatmung
mit positivem endexspiratorischem Druck kommt es am Tiermodell bei Hunden zu einer
direkten Normalisation der Urinproduktion [31]. Die glomerulére Filtrationsrate zeigt keine
Veranderungen [47]. Es kommt zu einer Umverteilung des Blutflusses zu Gunsten des
inneren Kortex, wobel die totale renale Durchblutung jedoch konstant bleibt [33, 38]. Andere
Studien zeigten, dass es unter PEEP zu einer Verringerung des Blutflusses der Niere
proportional zum verminderten HZV [17, 31] kommt. Bel beatmeten Patienten wurde bei
Messungen nach 20 mindtiger PEEP-Beatmung im Plasma eine erhohte Renin- und

Aldosteronaktivitét gemessen [3].



Bel PEEP Werten von 10 und 20 cmH,O zeigten Untersuchungen an 10 Hunden eine
verringerte Durchblutung der Milz, welche jedoch proportional zum verminderten HZV war
[16, 63].

Am Pankreas von Schweinen fiihrt Beatmung mit positivem endexspiratorischem Druck Uber
einen Zeitraum von 21 Stunden zu einer Funktionsbeei ntréchtigung und zu morphol ogischen
Veranderungen, insbesondere bei vorheriger Stimulation des Organs [49]. Die regionale

Organdurchblutung fallt hier im Vergleich zum Absinken des HZV Uberproportional ab [16].
Insgesamt |&sst sich unter PEEP eine Umverteilung des reduzierten HZV feststellen. Gehirn,
Herz, Nieren und Darm werden proportional besser, der Magen, das Pankreas, die

Schilddriise und das Fettgewebe proportional schlechter durchblutet [16, 17].

3.1.4. Auswirkungen auf die Leber

Bei Patienten, die mit positivem endexspiratorischem Druck beatmet werden, lassen sich
vereinzelt ein leichter Ikterus sowie eine Hepatomegalie feststellen, ohne dass vorherige
Lebererkrankungen bekannt waren. Es wurden pathologische Leberparameter, eine
Hyperbilirubinamie (>2,5mg/dl) und erhéhte Chol estaseenzyme bestimmt [22, 33, 58, 69].

Durch die Erhéhung des intrathorakalen Drucks kommt es zu einem Anstieg des ZVD und
zur Behinderung des ventsen Ruckstroms aus der Leber. Der Druck in Portal- und
L ebervenen steigt unter PEEP Beatmung an [5, 33, 73].

Das Leberblutvolumen und die Leberausdehnung nehmen zu [29, 73]. Es kommt zu einer
Verringerung des arteriellen und des portalen Flusses, wobei das Verhdltnis zum ebenfalls
verringerten HZV in einigen Studien as konstant, in anderen als zusdtzlich reduziert
festgestellt wurde [5, 29, 34]. Es kommt zu einer Abnahme des O,-Angebots bzw. zur

erhdhten O,-Ausschopfung, woraus eine verminderte vendse O,-Séttigung resultiert [29, 50].

3.1.5. Stand der Literatur zur L eberdurchblutung unter Beatmung

Eine der ersten Untersuchungen zu dieser Thematik wurde 1972 an 8 Hunden, die fir jewells
eine Stunde mit einem intermittierenden sowie mit einem kontinuierlichen positiven Druck
(PEEP 5-7 cmH,0) beatmet wurden, durchgefihrt. Es zeigte sich ein durchschnittlicher
Abfall des portalen Flusses von 26% wéahrend der PEEP-Beatmung ebenso wie ein
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signifikanter Anstieg des portalen Drucks. Nach der Beendigung der PEEP-Beatmung lies
sich eine vollstandige Rickkehr zum Ausgangswert verzeichnen. Die Messungen wurden
mittels eines in die Portal vene eingebrachten Katheters durchgefihrt [48].

Bei einer ebenfalls an Hunden durchgefihrten Untersuchung, bei welcher jewells 5 Tiere mit
einem PEEP von 14 cmH,0 und 5 Tiere mit einem PEEP von 25 cmH,O beatmet wurden,
zeigte sich nach 30 Minuten ein Durchblutungsriickgang der Leber (gemessen in ml/g « min™
mittels radioaktiv markierten Kunststoffpartikeln) von 30-40% (PEEP von 14 cmH,0) bzw.
50% (PEEP von 25 cmH-0) [28].

Wiederum mittels radioaktiv markierter Kunststoffpartikel wurde bei einem PEEP von 10
cmH,0 und 20 cmH,0 die gesamte Organdurchblutung an 10 Hunde untersucht. Es zeigte
sich ein zum Abfal des Herzzeitvolumens (HZV) proportionaler Rickgang der
Leberdurchblutung, wobel  gleichzeitig bel einem PEEP von 10 cmH,O eine verbesserte
Gewebeoxygenierung zu verzeichnen war. Bei einem PEEP von 20 cmH,0 wurde allerdings
eine Verschlechterung der Gewebeoxygenierung beobachtet [15, 17].

Das Verhdtnis von Herzzeitvolumen und Blutflussgeschwindigkeit der V. portae wurde an
12 Hunden mittels eingebrachter Katheter gemessen. In dieser Untersuchung sollte gepriift
werden, in wie weit ein Abfall des portalen Blutflusses unabhangig von einer Reduktion des
Herzzeitvolumens auftritt. Es wurden zundchst V olumenexpander verabreicht, wodurch es zu
einem proportionalen Anstieg von Herzauswurfleistung und portalem Fluss kam. Bei danach
folgender PEEP-Beatmung (15 cmH,0) zeigten 3 Hunde einen Abfall des portalen Flusses
auf 71% des Kontrollwertes, bei den dbrigen Hunden zeigte sich im Vergleich zum
Ausgangswert keine Anderung. Ziel dieser Studie war der Beleg, dass Beatmung mit
positivem endexspiratorischem Druck keinen direkten Einfluss auf die Blutversorgung der
L eber austibt, sondern al's Folge eines verminderten Herzzeitvolumen zu sehen ist [20].

Im Gegensatz zu der Annahme, dass es unter PEEP-Beatmung zu einer dem reduzierten
Herzzeitvolumen proportionalen Reduktion der Leberdurchblutung kommt, wurde im
Tiermodell an Ratten ein Abfall der mesenterialen Durchblutung unter einem PEEP von 15
cmH,O nachgewiesen, welcher sich durch Anhebung des Herzzeitvolumen mittels
V olumengabe auf den Ausgangswert nicht ausgleichen lief3 [60].

An sechs Hunden wurden mittels eingefihrter Katheter die Druck- und
Blutflussveranderungen im Bereich der Portalvene und der Lebervenen bestimmt. Es zeigte
sich innerhalb von 30 Minuten ein signifikanter Abfall des portalen Blutflusses von 224
ml/min auf 197 ml/min bei einem PEEP von 5 cmH,O und auf 180 ml/min bei einem PEEP

von 10 cmH,0. Des Weiteren kam es zu einem Anstieg des portalen Drucks von 1,3 auf 1,5
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bzw. 1,6 kPa. Der Druck in der Lebervene zeigte signifikante Anstiege von 0,4 auf 0,8 bzw.
0,9 kPa[29].

Im Rahmen einer Untersuchung des Einflusses des Renin-Angiotensin Systems auf die
Leberdurchblutung wurde mittels Kathetermessung an sechs einer Kontrollgruppe
angehorenden Schweinen bel 30 minutiger PEEP-Beatmung von 10 und 20 cmH,O ein
Anstieg des portalen Drucks von 8,4 auf 11,0 bzw. 15,2 mmHg gemessen. Nach Beendigung
zeigt sich mit einem Messwert von 7,8 mmHg eine Ruckkehr zum Ausgangswert. Auch bel
der Messung des portalen Blutflusses spiegeln sich diese Beobachtungen bei Abféllen (in
ml/min/kg) von 40,2 auf 29,2 (PEEP 10 cmH,0) und 19,9 (PEEP 20 cmH,0) sowie dem
Anstieg auf 38,1 bei Beendigung der Untersuchung wieder. Der zentrale Venendruck zeigte
bei einem PEEP von 10 bzw. 20 cmH,O und einem Ausgangswert von 2,8 mmHg bei 30
mindtiger Beatmung einen Anstieg auf 7,3 bzw. 10,1 mmHg, sowie nach Beendigung einen
Abfall auf 1,8 mmHg [5].

Unter Beatmung mit PEEP zeigen sich mittels eines in der Lebervene platzierten Katheters
ein Anstieg des Drucks der Lebervenen und eine Zunahme des Blutvolumens der Leber. Bel
einem PEEP von 10 bzw. 15 cmH,0 ergab sich im Vergleich zu einer Beatmung ohne PEEP
an Hunden eine Zunahme des Drucks in den Lebervenen von 2,3 auf 6,8 bzw. 9,3 mmHg,
wobei die Anderungen innerhalb der ersten Minuten auftraten [52, 73].

Die intraoperative Untersuchung des Blutflusses in der Portalvene an 11 Patienten (8
Patienten mit Cholezystektomie, 3 Patienten mit Lebertumoren) mittels eines in das Gefal3
eingebrachten Katheters und Messung mittels der Thermodilutionsmethode ergab bei einem
PEEP von 5 cmH,0 einen Abfall von 26% und bei einem PEEP von 10 cmH,0 einen Abfall
von 32% des Blutflusses (gemessen in ml/min) [92].

Bei CPAP-Beatmung (continuous positive airway pressure) kommt es im Vergleich zur
kontrollierten PEEP-Beatmung ebenfalls zu einem kontinuierlich positiven Atemwegsdruck.
Im Rahmen einer Studie lber die Anderungen des Blutflusses der Leber sowie des
Herzzeitvolumens wurde an 10 gesunden Probanden die Auswirkung einer 90 minttigen
CPAP-Beatmung getestet. Es wurde neben dem bei allen Probanden zu beobachtenden Abfall
des HZV ein Rickgang der Leberdurchblutung von 14,1% ( +/- 15,3%) bei einem CPAP-
Wert von 12,5 cmH,O, welcher einem in der Klinik angewandtem Wert entspricht,
festgestellt. Zur Bestimmung wurde die Indocyaningrin Plasmaclearancemethode gewahlt
[70].

Bel einer Studie an 6 Patienten zeigte sich beim Vorliegen einer schweren Lungenschadigung
und einer Erhéhung des PEEP um 5 cmH,O nach 60 Minuten keine signifikante Anderung



12

des Blutflusses im Splanchnikusgebiet. Wiederum wurde as Messmethode die
Indocyaningriin Plasmacl earance angewandt [52].

Unter Beatmung mit PEEP liegt keine kritische Reduktion der Sauerstoff-Versorgung vor,
obwohl der unter einer Erhthung des PEEP auftretende Abfall der Leberdurchblutung und
des HZV einen vergleichbaren Abfall der Sauerstoffversorgung im Splanchnikusgebiet zeigt.
Es wurde an 20 intensivmedizinisch behandelten Patienten mittels eines in die rechte
Lebervene eingebrachten Katheters die vendse Sauerstoffsdttigung sowie die
L aktatkonzentration unter PEEP-Beatmung mit 5, 10 und 15 cmH,O gemessen. Im Ergebnis
zeigte sich ein Abfall der Sauerstoff-Sattigung, jedoch kein Anstieg des L aktat-Wertes [13].

Zusammenfassend zeigen die aufgefihrten Studien unter Beatmung mit positivem
endexspiratorischem Druck Abfélle der Leberdurchblutung, welche teilweise proportional zu
den Abféllen des HZV sind. Bei Erhdhungen des PEEP zwischen 5 cmH,0 und 25 cmH,O
Uber einen Zeitraum von 30 bis 60 Minuten waren Rickgénge des portalen Blutflusses
zwischen 26 und 50% sowohl an Patienten oder Probanden wie auch im Tiermodel zu
beobachten [48, 28, 92]. Des Weiteren zeigten sich Anstiege des Drucks in der Portalvene
sowie deutliche Anstiege des Drucks in den Lebervenen [29, 52, 73]. Als Messmethoden
wurden sowohl Messungen mittels in die Gefél3e eingebrachter Katheter [5, 20, 29, 48] as
auch die Indocyaningrin Plasmaclearancemethode und Messungen mittels radioaktiv
markierter Kunststoffpartikel [15, 17, 28, 52, 70] gewdhit. Lediglich eine Untersuchung zu
diesem Thema zeigte keine signifikante Anderung des Blutflusses im Splanchnikusgebiet bei
Erhohung des PEEP [52].

3.2. Grundlagen der Doppl ersonographie

Das Doppler-Prinzip beruht auf der Tatsache, dass Relativbewegungen von Quelle und
Empfanger einer Schwingungswelle zu einer Anderung der Wellenfrequenz fiihren. Beim
Auftreffen eines Ultraschallstrahls auf eine bewegte Reflexionsflache kommt es zu einer
Anderung der Frequenz der empfangenen Ultraschallwellen.

Bewegt sich ein Objekt auf den Sender zu bzw. von ihm weg, so verringert bzw. vergréfert
sich die Frequenz in Abhangigkeit der Geschwindigkeit des Reflektors.

Ultraschallwellen werden an Grenzlinien unterschiedlicher Dichte reflektiert. Aus der Zeit,

die ein ausgesandter und reflektierter Ultraschallpuls benétigt, wird zusammen mit der
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bekannten Schallausbreitunggeschwindigkeit von 1540m/s im Gewebe die entsprechende
Tiefe berechnet. Der reflektierte Anteill des Schalls ist proportional zu der Hohe der
Dichtedifferenz. Dies geschieht ebenso an den Erythrozyten des stromenden Blutes, wodurch
auf Grund der Bewegung der Blutkorperchen die Frequenz eine Anderung erfahrt. Die
Differenz der Frequenzen von eingesandten und reflektierten Wellen ergibt Anderungen der
Ultraschallwelle, die Doppler-Verschiebung (Doppler-Shift).

Beim Pulsed Wave (pw) Sendebetrieb des Dopplers werden in zeitlicher Abfolge entweder
Ultraschallwellen ausgesendet oder reflektierte Wellen empfangen. Dies ist ene
Voraussetzung, um die Doppler-Shiftinformation aus einer definierten Tiefe zu erhalten.
Durch die Range-gate-Technik wird die Empfangsphase in Zeitabschnitte eingeteilt. Durch
Ausblendung der frihen oder spéen Empfangsphase wird lediglich ein Teil der Signade
aufgenommen. Somit entsteht ein definiertes Informations- bzw. Mel3volumen (Sample
Volume). Durch geschicktes Platzieren dieses Informationsvolumens konnen

GefaRiberlagerungen vermieden werden [78].
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3.3. Dopplersonographie der L eber

Die Blutzufuhr der Leber erfolgt durch die V. portae hepatis, die durch den Zusammenfluss
der V. liendlis, der V. mesenterica inferior und der V. mesenterica superior entsteht, und
durch die A. hepatica propria, einem der Endéaste der A. hepatica communis aus dem Truncus
coeliacus. Das Blut dieser zwei getrennten Gefalisysteme vermischt sich in den
Lebersinusoiden und gelangt durch die Vv. hepaticae in die V. cava inferior. Da die
Portalvene Zufluss aus den vendsen Gefél3en von Magen, Milz, Pankreas, sowie Duodenum
erhdlt, spiegelt sich hier die gesamte Durchblutung des Splanchnikusgebietes wider [76]. Die
Durchblutung der Leber betrégt ca. 1500 ml/min; dies entspricht ca. 28% des Herz-Minuten-
Volumens. Zu 25-35% erfolgt die Blutversorgung Uber die A. hepatica, zu 65-75% Uber die
Portalvene. Durch Konstriktion bzw. Dilatation kann die A. hepatica unabhéngig vom
arteriellen Blutdruck die Leberdurchblutung regulieren (Autoregulation). Anderungen des
Blutflusses der A. hepaticae konnen jedoch nicht durch Blutflussanderungen der Portalvene
ausgeglichen werden.

Messungen an Patienten sowie an Probanden haben gezeigt, dass sich bel den abdominellen
Gefallen mit Hilfe der gepulsten Dopplersonographie spezifische Flussmuster feststellen
lassen [10, 83].

Die A. hepatica zeigt auch in der Diastole einen positiven Fluss an [83].

Auf Grund der direkten Beziehung der Vv. hepaticae zum rechten Herzen weisen diese eine
grofle Variationsbreite des Flussspektrums auf. Die Flussgeschwindigkeit und Richtung
andern sich in Abhéngigkeit von Atmung und Herztétigkeit. Das Dopplermuster stellt sich
multiphasisch mit zwei weiten systolischen und diastolischen anterograden und einer (zum
Teil auch zwei) retrograden Phase dar. Die systolisch anterograde Phase resultiert aus dem
negativen rechtsatrialen Druck, bedingt durch die Vorhofrelaxation. Bei ca. 50% der
Untersuchungen folgt eine kleine retrograde Welle durch Schluss der Tricuspidalklappe,
daraufhin eine weite diastolische Phase als Resultat des negativen rechten Vorhofdrucks
durch die Offnung der Trikuspidalklappe und dem damit verbundenen Blutstrom aus dem
Vorhof in den rechten Ventrikel. In ca. 2/3 der Félle kommt es hierauf erneut zu einer
retrograden Welle, die die Vorhofkontraktion und den damit verbundenen Druckanstieg im

rechten Atrium widerspiegelt [10].
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Im Gegensatz hierzu steht das Portalsystem, welches als einziges abdominelles vendses
System keine direkte Verbindung zur Vena cava bzw. zum rechten Herzen hat. Das typische
Flussprofil stellt sich as monophasischer, kontinuierlicher Fluss mit geringer
Geschwindigkeit dar [83]. Die Angaben der mittleren Flussgeschwindigkeit liegen beim
Lebergesunden fur die Portavene bei einem Mittelwert von 15,2 cm/s bel einem
Normbereich von 18-30 cm/s [66, 77]. Pulsationen der Portavene konnen auf
L ebererkrankungen (z. B. Leberzirrhose) und/oder Herzerkrankungen hinweisen [30, 36, 88],

wobei jedoch auch bei gesunden Patienten Pul sationen beobachtet wurden [30].

Anwendungsbei spiele der Dopplersonographie der Lebergefélde sind z. B. die Diagnostik von
Leberzirrhosen mit Bestimmung der Milzgrosse, der maximalen Flussgeschwindigkeit der
Portalvene und dem Spektrum der Lebervenen [7], sowie Untersuchungen im Anschluss an
L ebertransplantationen, bei portaler Hypertension oder vaskuldre Komplikationen wie
Pfortaderthrombosen [18, 40, 55, 81, 89].

V. hepatica

A. hepatica

V. portae ‘

Abb.1: Dopplersonographische Flussprofile (schematische Darstellung der Flusspektren

ohne GrélRenangabe; aus[83])
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4. Material und Methode

Die Durchfihrung dieser Studie wurde durch Zusammenarbeit der Abteilung fir
Diagnostische Radiologie, Dir. Prof. Dr. Rau, und der Klinik fur Anasthesie, Intensivmedizin,
Schmerztherapie und Palliativmedizin, Dir. Prof. Dr. Dr. Hempelmann, ermdglicht.

Es efolgte im Vorfeld die Zustimmung durch die zustéandige Ethikkommision des
Universitétsklinikums Gief3ens.

4.1. Gerdte

Die dopplersonographische Untersuchung wurde mit dem SONOLINE Elegra
Ultraschallsystem von Siemens Ultraschall, Erlangen, Deutschland, durchgefihrt, welches im
klinischen Alltag routinemaldig eingesetzt wird. Zur Dokumentation sowie zur
anschlief¥enden Auswertung der gemessenen Daten wurden die einzelnen Untersuchungen auf
einem Videoband aufgezeichnet.

Die Beatmung der untersuchten Patienten erfolgte mit Hilfe des Servo 300 Ventilator von

Siemens Elema, Schweden.

4.2. Patientenkollektiv

EinschlufZkriterien dieser Untersuchung waren eine postoperative
Nachbeatmungspflichtigkeit nach grofReren orthopadischen und HNO-chirurgischen
Eingriffen, wodurch gewéhrleistet wurde, dass den Patienten durch die Untersuchung keine
zusétzliche Belastung entstand sowie ein Lebensalter bis einschliefdich 76 Jahren und eine
ASA (American Society of Anaesthesiologists)—Klassifizierung von |I-II1 (s. ASA-
Klassifizierung, Anhang). Patienten mit Operationen im abdominellen Bereich wurden nicht
in die Studie einbezogen, da eine Untersuchung im Operations-/Wundgebiet nicht mdglich
war.

Ausschluf¥kriterien  waren schwerwiegende Herz- und Lebererkrankungen, akute
intensivmedi zinische Probleme und unvorhergesehene intraoperative Komplikationen.

Am Vortag vor der geplanten Operation erfolgte die Aufklarung durch den teilnehmenden
Arzt sowie die schriftliche Einwilligung des Probanden (s. Aufklarungsprotokoll, Anhang).
Die Studienteilnehmer wurden in zwei Gruppen aufgeteilt, wobei eine Gruppe mittels
extrinsischem (Gruppe 1) und eine mittels intrinsischem PEEP (Gruppe 2) beatmet wurde.
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Die Zutellung der Patienten zu den jeweiligen Gruppen erfolgte randomisiert. Die
Untersuchung umfasst 12 Patienten, davon 2 Frauen und 10 Manner (Gruppe 1: 1 Frau, 5
Manner; Gruppe 2: 1 Frau, 5 Méanner).

Das mittlere Lebensalter der Patienten betrug 52,83 Jahre bei einer Standardabweichung 2 von
13,92 Jahren. Aufgeteilt in die verschiedenen Gruppen ergibt sich fir Gruppe 1 ein
durchschnittliches Alter von 63,33 +/- 11,74 Jahren und fir Gruppe 2 ein Alter von 43,33
+/- 9,81 Jahren.

Bel seben der 12 in die Studie aufgenommenen Patienten lag ene
Nachbeatmungpflichtigkeit nach orthopé&dischen Eingriffen, bel funf Patienten nach HNO-

chirurgischen Eingriffen vor.

Patient | Grupp | Geschl | Alte | Gewicht | Grél3e | Diagnose/OP
e : r
1 1 m 76 73 1,70 |LWK-Metastase/ Koloncarzinom
2 2 m 39 116 1,96 |Dorsale Spondylodese
3 1 m 59 110 1,78 |Hemilaryngektomie
4 1 w 67 75 1,68 | Huftendoprothesenwechsel
5 2 w 41 49 1,56 | Dorsoventrale Spondylodese
6 2 m 51 120 1,75 |Laryngektomie
7 2 m 56 54 1,70 | Huftendoprothesenwechsel
8 1 m 70 84 1,76 |Laryngektomie
9 2 m 45 65 1,70 |Kieferhdhlentumor
10 2 m 28 84 1,78 | Ventrae Spondylodese
11 1 m 55 86 1,81 | Huftendoprothesenwechsel
12 1 m 47 80 1,80 | Mundbodencarzinom

Tab.1: Patientenaufteilung nach Gruppenzugehorigkeit (Gruppe 1: Beatmung mit
extrinsischem PEEP, Gruppe 2: Beatmung mit intrinsischem PEEP), Geschlecht (w=
weiblich, m= mannlich), Alter (in Jahren), Gewicht (in kg), Grofe (in m), Diagnose bzw.

Operation

% Im folgenden wird die Standardabweichung ( +/- 2s) mit +/- bezeichnet.
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Bel allen untersuchten Patienten bestand eine Normovolémie. Die Korpertemperatur lag zu
Untersuchungsbeginn im Durchschnitt bei 36.2 +/- 1,1°C. Bei einem Patienten bestand als
Nebendiagnose eine chronisch obstruktive Lungenerkrankung. Die einzelnen Diagnosen,

sowie Gruppenzugehorigkeit, Alter, Grole und Gewicht sind in Tabelle 1 aufgefuhrt.

Beziglich der Variablen ,operatives Fachgebiet und ,Geschlecht” zeigten sich keine
signifikanten Unterschiede (exakter Test nach Fischer). Fur die Merkmale Korpergrofie,
Gewicht und  Korpertemperatur waren bei  Profung mittels t-Test die
Randomisierungsgruppen homogen. Lediglich fur die Variable Alter zeigte sich bei
Verwendung des t-Test bei einem durchschnittlichen Alter von 63,33 Jahren fir Gruppe 1

und einem durchschnittlichen Alter von 43,33 Jahren fir Gruppe 2 keine Homogenitét.

4.3. Datenerhebung

Diein der vorliegenden Studie erfassten Daten wurden in den Jahren 1998 und 1999 erhoben.

4.3.1. Versuchsabl auf

Die Untersuchung wurde postoperativ nach Verlegung der Patienten auf die Operative
Intensivstation durchgefhrt.

Vor Beginn bzw. Aufnahme in die Studie wurde geprift, ob sich bel den Patienten die zu
untersuchenden Gefal3e darstellen lief3en bzw. keine Beeintrachtigungen der Darstellbarkeit
wie z. B. LuftUberlagerungen vorlagen. Die Sedierung der Patienten erfolgte bedarfsadaptiert
mit Propofol 2% intravends tber Perfusor.

Es wurde eine randomisierte Zuteilung zu den verschiedenen Gruppen vorgenommen. Die
Untersuchungszeit betrug ca. 50-60 Minuten. Vor Untersuchungsbeginn wurde den Patienten
Uber die liegende Magensonde SAB simplex® zur Vermeidung von Luftiiberlagerungen
verabreicht.

Initial wurden alle Patienten fur ca. 15 Minuten mit der Standardeinstellung ,,low PEEP*
(=5 mbar) druckkontrolliert beatmet.

Die Patienten der Gruppe 1 wurden anschlief3end fur einen Zeitraum von 15 Minuten mit
einem extrinsischen PEEP von 15 mbar beatmet. Die Patienten der Gruppe 2 wurden
ebenfalls fir 15 Minuten mit einem intrinsischen PEEP von 15 mbar beatmet. Dieser wurde
mit Hilfe einer Umkehrung des I:E-Verhdltnisses (Inspiration:Expirations-Verhaltnis)
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zwischen 1:1,8 und 1:3,4 aufgebaut. Im Anschluss wurde wiederum fur ca. 20-30 Minuten die
Standardeinstellung ,,low PEEP* (=5 mbar) beibehalten.

Die erhobenen Werte wurden in 5-Minuten Intervalle, von welchen die arithmetischen
Intervallmittelwerte errechnet wurden, zusammengefasst. Bei einer Grundeinstellung ,,low
PEEP* (5 mbar) von 15 Minuten und einer extrinsischen bzw. intrinsischen ,, high PEEP*-
Phase von je 15 Minuten untergliedert sich die Zeit der Grundeinstellung sowie die der

PEEP-Phasen in je drei Intervale. Im Folgenden werden die Intervale wie in Tabelle 2

aufgefuihrt gekennzeichnet.
Kennzeichnung der | Zeit/Minute Einstellung Beatmungsdruck
Intervalle der Gruppe 1 Gruppe 2 in mbar
Untersuchung
1., low PEEF" Int. 1.-5. Grundeinstellung
»low PEEP" Int. 6.-10. Grundeinstellung 5
/// , , -] // / ;
1., high PEEP* Int 16 20 extrlns scher intrinsischer
PEEP PEEP 15
2. ,high PEEF Int. 21.-25. extrinsischer intrinsischer
PEEP PEEP
3. ,high PEEP" Int. 26.-30. extrinsischer intrinsischer
PEEP PEEP
1.“Nach PEEP" Int. 31.-35. Grundeinstellung
2.“Nach PEEF" Int. 36.-40. Grundeinstellung 5
3.“Nach PEEP" Int. 41.-45. Grundeinstellung

Tab. 2: Kennzeichnung der einzelnen Untersuchungsintervalle

Wahrend der gesamten Untersuchungsdauer betrug die Atemfrequenz 20/min. Das
inspiratorische Druckniveau und das daraus resultierende Atemzugvolumen wurden so
reguliert, dass wahrend der gesamten Messung eine Normokapnie (pCO, 35-42 mmHQ)
bestand.
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Medikamentds wurden zur Kreislaufunterstiitzung bei Patient 1 5mg Supratonin®, bei Patient
2 500ml HAES® 10%, bei Patient 8 5mg Supratonin und 0,5mg Atropin sowie bei Patient 4
und Patient 5 zur Narkosevertiefung Dormicum® verabreicht.

Im Rahmen der allgemeinen Uberwachung sowie zur Sicherstellung einer Normoventilation
wurden in 15 mindtigen Absténden der ZVD, der pO, sowie der pCO, Uberprift.

Die Messparameter betrafen neben den maximalen Blutflussgeschwindigkeiten eines Astes
der Lebervene sowie der Portalvene die Hamodynamik des Patienten. Jeweils in 5 minitigen
Abstanden wurden der systolische arterielle Blutdruck (SY'S) in mmHg, der mittlere arterielle
Blutdruck (MAP) in mmHg, der diastolische Blutdruck (DIA) in mmHg und die
Herzfrequenz (HF)/min. erfasst.

4.3.2. Dopplersonographische Untersuchung

Wahrend der gesamten Untersuchung wurden kontinuierlich im Wechsel die maximalen
Flussgeschwindigkeiten (FG max.) (in cm/s) eines Astes der V. portae und einer Lebervene
bestimmt.

Die Messung erfolgte mit dem oben beschriebenen gepulsten (3,5 MHz) Ultraschallgerdt um
eine genugende Eindringtiefe sowie eine ausreichende Empfindlichkeit des zu erwartenden

Geschwindigkeitsspektrums zu gewahrleisten [66].

Es wurde ein Oberbauch-Sagittalschnitt vorgenommen. Wahrend der gesamten Untersuchung
wurde der Schallkopf in dieser Position gehalten. Die gemessenen Gefél3e, ein Ast der V.
hepatica sinistra und ein Abgang des Ramus sinister der V. portae hepatis, liegen im linken
L eberlappen. Aufgrund der Flussspektren lief3en sich die Gefélie sicher identifizieren (s. Abb.
2 und 3, Anhang).

Durch die enge raumliche Beziehung der beiden Gefél3e zueinander wurde ein schnelles
Aufsuchen der Gefalze im Wechsel wahrend der Untersuchung ermdglicht. Die gemessenen
Flussgeschwindigkeiten lagen bel der Portalvene zwischen ca. 7 und 23 cm/s und fir die
Lebervene zwischen ca. 10 bis 28 cm/s. Die gemessenen Werte lagen somit in
vergleichbaren  Messbereichen. Fur beide Gefél’e wurde in Abhéngigkeit von der
Messbarkeit des zu untersuchenden Gebietes ca. ale 1-3 Minuten die maximalen

Flussgeschwindigkeiten (FG max.) aufgezeichnet.
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Es wurde auf einen maximalen Dopplerwinkel von 60° geachtet, da die Ableitung von
Flussdaten zur quantitativen Messung nur bei einem Dopplerwinkel (Einfallswinkel zum
GefaRverlauf) von maximal 60° zuverlassig und verwertbar ist [66].

Eine Messung des Flussvolumens war nicht moglich, da der Gefal3durchmesser nicht bekannt

war und nach dem Hagen-Poissieulle’schen Gesetz 2

eine Bestimmung der
Volumenstromstarke nur bei Kenntnis des Durchmessers moglich ist. In der vorliegenden
Studie wurde keine Bestimmung des Gefalidurchschnitts vorgenommen. Eine exakte
Darstellung und reproduzierbare Messung der Gefal3wéande und des Gefélidurchmessers war
im untersuchten Gebiet nicht moglich. Bel Einbeziehung des Geféfdradius in der 4. Potenz zur
Bestimmung der Stromstérke zeigt sich bei ungenauer Messung ein zu grof3er Messfehler. Die
Interobservervariabilitét fir die Bestimmung des Gefal3querschnitts liegt bei 26-67% [10].

Bel der hier vorliegenden Messung fiel auf, dass die interindividuelle FG max. stark
differierte. Es wurden daher bel den Ergebnisauswertungen fir jeden in die Studie
aufgenommenen Patienten die prozentualen Abweichungen der Flussgeschwindigkeiten im
Verhdltnis zu einem festgelegten Ausgangswert verglichen. Als Grinde fur die Unterschiede
konnen zum einen individuelle Kaliberunterschiede sowie der auf Grund anatomischer
Gegebenheit nicht immer einheitliche Messwinkel angesehen werden.

Zur Dokumentation wurde die gesamte Messung auf Videoband aufgezeichnet und im
Anschluss ausgewertet. Aus einem Standbild der mitlaufenden Geschwindigkeits-Zeit Kurve
wurde, um die Zahl der Mel3wertausrei3er moglichst gering zu halten, jeweils der Mittelwert
von drel gemessenen Hochstgeschwindigkeiten ermittelt.

Die durchgefihrten Untersuchungen wurden von zwei nach Einarbeitung unter facharztlicher
Supervision in die Methode eingefihrten Doktoranden im Wechsel vorgenommen.

Aus dem Einarbeiten in die Methode und dem Erheben der Daten bestand der praktische Tell
der Arbeit.

% Hagen-Poisseuille' sches Gesetz: Die Stromstarke (Volumen / Zeit) ist proportional zur 4.
Potenz des Radius.
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4.4. Statistische Methoden

Die satistische Auswertung der Ergebnisse erfolgte mit Hilfe des Biros fur Statistik
»moredata’ Gief3en mit dem Statistikprogramm SPSS fur Windows 10.0.

In die Berechnung gingen folgende Parameter ein:

- maximale Blutflussgeschwindigkeit in der Lebervene (LV-FG max.)

- maximale Blutflussgeschwindigkeit in der Portalvene (PV-FG max.)

- Hamodynamische Parameter: systolischer Blutdruck (SYS), diastolischer Blutdruck
(DIA), mittlere arterieller Blutdruck (MAP), Herzfrequenz (HF)

Die erhobenen Werte wurden in 5-Minuten-Intervallen zusammengefasst und aus diesen der
arithmetische Mittelwert gebildet. Die Aufteilung in Intervalle erfolgte, da die Daten aus
messtechnischen Griinden nur in unregel maidigen Zeitabsténden erhoben werden konnten.

Der Intervallmittelwert der max. Blutflussgeschwindigkeiten im 3. ,,low PEEP* Intervall (10.-
15. Minute der Messung) wurde bei allen Patienten als Kontrollwert gewdhlt und die
Durchschnittswerte der tbrigen 5-Minuten Intervalle als prozentuale Abweichung zu diesem
berechnet. Da bei Patient 1 und 3 aus technischen Griinden im 3. ,,low PEEP" Intervall keine
Messung moglich war, wurden hier zum Vergleich das 1. bzw. das 2. ,low PEEP* Intervall
gewahlt.

Mit dem t-Test bei einer Stichprobe wurde gepriift, ob sich diese Intervalle signifikant vom
Ausgangs-/bzw. Kontrollwert 3. ,,low PEEP" Intervall unterscheiden.

In  dieser Arbeit wurde mit dem Signifikanzniveau von 5% gearbeitet,
Testwertentscheidungen mit p-Werten zwischen 0,05 und 0,01 wurden as signifikant
bezeichnet, Werte kleiner als 0,01 als hochsignifikant.

Mit dem Test nach Fischer bzw. bei normalverteilten Daten dem t-Test und dem Test auf
Mittelwertunterschiede nach Mann-Whitney wurde die Homogenité der Gruppen (Extrinsic
bzw. Intrinsic PEEP) getestet.

Des Weiteren wurde mit der Multivariaten Varianzanalyse fir Messwiederholungen mit dem

Test auf Zwischensubjekteffekte gepriift, ob die Gruppenzugehorigkeit (Extrinsic bzw.
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Intrinsic PEEP) einen Einfluss auf die Variablen LV-FG max. und PV-FG max. sowie SY'S,
DIA, MAP und HF hat.
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5. Ergebnisse

5.1. Dopplersonographische Untersuchung

Bel den ausgewahlten Patienten wurde zunachst geprift, ob sich ein Ast der Lebervene und
ein Ast der Portalvene im linken Leberlappen dopplersonographisch darstellen lassen und ein
messbares Signal liefern. Bei allen 12 Patienten, die nacheinander in die Teilnahme an der

Studie eingewilligt hatten, war die Doppleruntersuchung maoglich.

Es wurden konstant im Wechsel ein Ast der Portalvene sowie ein Ast der Lebervene
gemessen. Die Zeiten zwischen den einzelnen Messpunkten betrugen zwischen 50Sek. und 6
Minuten. Diese Schwankungen waren abhangig von der anatomischen Lage und der
Reproduzierbarkeit der Einstellung.

Die absoluten Werte fur die einzelnen Intervale sind arithmetische Mittelwerte aus bis zu
funf Einzelmessungen.

Fir die maximale Blutflussgeschwindigkeit der Lebervene (LV-FG-max.) betrug die
durchschnittliche Anzahl der in einem Intervall erhobenen Werte 2,89 Messungen, fur die
maximale Blutflussgeschwindigkeit der Portalvene (PV-FG max.) lag sie be 3,11
Messwerten.

Die durchschnittliche Anzahl der Werte fir die Intervalle sind in Tabelle 3 aufgefihrt.

Intervallbezeichnung Lebervene/ Portalvene/
durchschnittliche Anzahl d. | durchschnittliche ~ Anzahl
Messungen d. Messungen

1., low PEEP” 2,75 2,83

2. ,low PEEP” 3,25 3,33

3., low PEEP’ 35 3,0

1. “high PEEP” 3,63 3,67

2. “high PEEP” 3,67 3,75

3. “high PEEP” 3,67 3,33

1. ,Nach PEEF 3,25 3,17

2. ,Nach PEEP* 3,75 3,75

3. ,Nach PEEP 3,83 3,58

Tab. 3: Durchschnittliche Anzahl der erhobenen Messwerte pro Intervall
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Bei einigen Patienten lief3 sich bereits durch die graphische Darstellung der LV-FG max. und
der PV-FG max. im Zeitverlauf eine Verringerung feststellen (siehe z. B. LV-FG max. Patient
3, 5, 6, 10 und PV-FG max. Patient 11, 12). Insgesamt differierten die Ausgangsmesswerte
erheblich; es lief3en sich keine einheitlichen Ausgangsgeschwindigkeiten erheben, weshalb
zur Auswertung eine prozentuale Abweichung vom Kontrollwert 3. ,,low PEEP* Intervall

gewahlt wurde.

5.1.1. Graphische Darstellung der maximalen Blutflussgeschwindigkeit von Portalvene und

Lebervenein cm/s

In den nachfolgenden Diagrammen l1a bis 1k (LV-u. PV-FG max. Patient 1 - Patient 12)
sind die Mittelwerte der absoluten Flussgeschwindigkeiten der 5 minltigen Intervalle fur alle
12 Patienten einzeln dargestellt. Die Absolutwerte der 5 mindtigen Intervalle der maximalen
Flussgeschwindigkeit der einzelnen Patienten sind im Anhang (Tabelle 5) aufgefuhrt.

Kennzeichnung der Balkendiagramme la-1k:

LV-FG max., 1.-3. ,low PEEP" Intervall, 1.-3. “Nach PEEP’ Intervall , 5 mbar

LV-FG max., 1.-3. ,high PEEF" Intervall, 15 mbar

PV-FG max., 1.-3. ,low PEEF" Intervall, 1.-3. “Nach PEEP" Intervall, 5 mbar

B Pv-FGmax, 1.-3.,high PEEP" Intervall, 15 mbar
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5.1.2. Prozentuale V eranderung ohne Gruppenunterschiede

Als Kontrollwert der Messung wurde das 3. ,low PEEP* Intervall gewdhit. In der
Auswertung zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den Intervallen 1.-3.
»low PEEP" Intervall.

Zur objektiven Vergleichbarkeit der individuellen Geschwindigkeitsédnderungen wurden diese
als prozentuae Abweichung vom Kontrollwert 3. ,low PEEP* Interval dargestellt, da
deutliche Differenzen der absoluten Werte vorlagen. Da die Abweichungen des 1. und 2.
.low PEEP* Intervals keine inhaltliche Relevanz besitzen, werden sie im Text nicht
gesondert aufgefuhrt und sind auch aus den Graphiken nicht ersichtlich.

Die durchschnittliche prozentuale Veranderung der maximalen Flussgeschwindigkeit der
Lebervene (LV-FG max.) as Abweichung vom Kontrollwert 3. ,,low PEEP* Intervall ist in
Graphik 1 dargestellt. Die Werte befinden sich in Tabelle 4 im Anhang. Dementsprechend ist
in den Graphiken und Tabellen kein Kontrollwert (3. ,,low PEEP* Int.) abgebildet.

Wahrend der Beatmung mit erhdhtem endexspiratorischen Druck (1., 2., 3. ,,high PEEFP" Int.)
sank die LV-FG max. durchschnittlich um -14,52 +/- 15,42% (n=12) bzw.-16,81 +/- 18,16 %
(n=12) und -19,28 +/- 15,78 % (n=12). In der Zeitspanne ,,Nach PEEP* wurde die Differenz
zum Mittelwert des Vergleichszeitraums wiederum geringer und lag fur das 1. ,,Nach PEEP
Intervall bei -1,45 +/- 17,64% (n=11), bzw. fir das 2. ,Nach PEEP* Intervall bei 5,19 +/-
10,74 % (n=12) und fur das 3. ,Nach PEEP" Intervall bel 6,12 +/- 13,27 % (n=12).

Im Vergleich zu den bei der Lebervene erhobenen Werten zeigten sich bei der Portalvene
(PV-FG max.) geringere Abweichungen der Mittelwerte (s. Graphik 2 und Tabelle 4 im
Anhang). Wahrend der ,high PEEP* Phase (1. ,high PEEP* Int., 2. ,high PEEP* Int., 3.
»high PEEP* Int.) verringerten sich die Werte durchschnittlich um -4,47 +/- 6,58 % (n=12), -
6,06 +/- 8,98 % (n=12) und -7,75 +/- 8,36 % (n=12). Auch hier zeigte sich wiederum in der
anschlief3enden ,,Nach PEEP* Phase ein Rlckgang zum Kontrollwert. Fur das 1. ,Nach
PEEP* Intervall betrug die Differenz noch -6,82 +/- 3,5 % (n=12), kehrte in den folgenden
Intervallen jedoch auf Werte von 2,0 +/- 15,63 % (n=12) fur das 2. ,,Nach PEEP" Intervall
und -1,34 +/- 11,77 % (n=12) fir das 3. ,Nach PEEP" Intervall zurtick.

Mit dem t-Test bei einer Stichprobe wurde geprift, ob die Variablen sich signifikant von der
Kontrollvariablen 3.“low PEEP* Intervall unterscheiden. Betrachtet man die LV-FG max., so
lassen sich fir die Intervalle 1., 2. und 3. , high PEEP" Intervall p-Werte von 0,008, 0,008 und
0,001 feststellen. Die Flussgeschwindigkeit in diesem Zeitraum weist somit einen
hochsignifikanten Unterschied zu dem Kontrollintervall 3.“low PEEP* Intervall auf.
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Graphik 1: Prozentuale Veranderung der LV-FG max. im Vergleich zum Kontrollwert 3.

,.low PEEP** Intervall +/- Standardabweichung (SD)

Portalvene

Abweichung vom Kontrollwert in % +/- SD
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Graphik 2: Prozentuale Veranderung der PV-FG max. im Vergleich zum Kontrollwert 3.

,.low PEEP** Intervall +/- Standardabweichung (SD)
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Bel der Portalvene sind ebenfalls signifikante bzw. hochsignifkante p-Werte zu erheben. Fur
den Zeitraum der ,high PEEP* Beatmung (1., 2., 3. ,high PEEP* Int.) ergeben sich
Signifikanzen von 0,038, bzw. 0,039 und 0,008.

Dies zeigt, dass sich sowohl bei der Lebervene als auch bei der Portalvene Anderungen der
FG max. bei einer Beatmung mit erhdhtem PEEP ergeben.

Fur beide TestgrofRen wurde mit dem Friedman-Test fur verbundene Stichproben gepriift, ob
es signifikante Unterschiede zwischen den benachbarten Zeitpunkten gibt. Bei diesen Tests
wurden die Zeitpunkte 1.“low PEEP Intervall bis 3. ,,Nach PEEF* Intervall beriicksichtigt.
Die LV-FG max. wies auch hier einen signifikanten Unterschied (p-Wert <0,001) im
zeitlichen Verlauf auf. Fir die PV-FG max. zeigte sich bei eéinem p-Wert von 0,213 jedoch
keine Signifikanz, was darauf schlief3en 1&sst, dass die Unterschiede im zeitlichen Verlauf

nicht so ausgepragt sind wie bei der Lebervene.

5.1.3. Prozentuale V eranderungen

Von den in die Studie aufgenommenen 12 Patienten wurden 6 Patienten wahrend der ,, high
PEEP*- Phase mit einem extrinsic PEEP (Gruppe 1) und 6 Patienten mit einem intrinsic
PEEP (Gruppe 2) beatmet. Bei der Testung auf Homogenitét der Variablen (Alter,
KorpergrolRe, Gewicht, Korpertemperatur) in den Gruppen zeigte sich, dass die
Randomisierungsgruppen bis auf die Variable Alter homogen sind. In Bezug auf den

mittleren Beatmungsdruck zeigte sich kein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen.

Far die zwei Gruppen wurden ebenfals die prozentuaen Abweichungen vom
Kontrollintervall 3. ,low PEEP Intervall erstellt.

Fur die LV-FG max. bei der Gruppe 1 lagen wahrend der ,high PEEP‘- Phase die
Abweichungen der Mittelwerten mit -18,77 +/- 6,93% (n=6) (1. ,high PEEF" Int.), -11,90 +/-
17,34% (n=6) (2. ,high PEEP* Int.) und -16,92 +/- 14,07% (n=6) (3. ,high PEEP" Int.)
deutlich unter dem Vergleichswert. Das 1., 2., und 3. ,Nach PEEP"* Intervall wich im Mittel
um -1,7 +/- 20,85% (n=5), bzw. um 5,55 +/- 8,77% (n=6) und 6,79 +/- 14,13% (n=6) ab.
Somit 1&sst sich auch hier ein Angleich zum Kontrollintervall beobachten.

Fur die LV-FG max. ergab sich fur die Gruppe 2 wahrend der , high PEEP* Phase (1., 2., 3.
»high PEEP* Int.) ebenfalls eine Verringerung um -10,28 +/- 20,78 % (n=6), bzw. -21,72 +/-
19,16% (n=6) und -21,63 +/- 18,34% (n=6). Bei dem 1., 2. und 3. ,,Nach PEEP* Intervall war
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wiederum mit Mittelwerten von -1,25 +/- 16,57 % (n=6), 4,84 +/- 13,28 % (n=6) und 5,45 +/-

13,65 % (n=6) eine Ruckkehr zum Kontrollwert zu verzeichnen.

Ebenso wie bei der Betrachtung der Gesamtgruppe lasst sich auch bei Aufteilung in die zwei
Untergruppen ein geringerer Ruckgang der prozentualen Abweichung der PV-FG max. im
Gegensatz zur LV-FG max. verzeichnen.

Fir das 1., 2. und 3. ,high PEEP* Intervall wurde bei Gruppe 1 fir die PV-FG max.
Rickgange von -6,69 +/- 6,02 (n=6), -3,66 +/- 6,35 (n=6) und -10,50 +/- 9,17 (n=6) ermittelt.
Mit Werten von -3,00 +/- 17,28 (n=6), 8,91 +/- 16,31 (n=6) und 1,13 +/- 8,98 (n=6) zeigte
sich in der ,Nach PEEFP* Phase (1., 2., 3. ,Nach PEEP* Int.) auch hier ein Angleichung an
den Kontrollwert.

Waéhrend der ,, high PEEP*-Phase fiel in Gruppe 2 die PV-FG max. um -2,24 +/- 6,87 %
(n=6), -8,47 +/- 11,09% (n=6) und -5,00 +/- 7,18% (n=6). In den ,,Nach PEEP* Intervallen
(1., 2., 3. ,Nach PEEF" Int.) betrugen die Abweichungen -10,64 +/- 8,20% (n=6), -4,91 +/-
12,53% (n=6) und -3,82 +/- 14,46% (n=6).

Mit der multivariaten Varianzanalyse fir Messwiederholungen wurde geprift, ob die
Gruppenzugehorigkeit (Gruppe 1 oder Gruppe 2) einen Einfluss auf die Variable FG max.
hat. Fir die LV-FG max. und die PV-FG max. lagen die p-Werte bei p=0,478 bzw. p=0,204.
Die Gruppenzugehtrigkeit hat somit keinen Einfluss auf spezifische Verénderungen der
Variablen LV-FG max. und PV-FG max.

5.2. Hdmodynamik

Waéhrend der Untersuchung wurde bei den 12 in der Studie aufgenommenen Patienten in 5-
mindtigen Absténden die Parameter Herzfrequenz (HF), systolischer (SYS), diastolischer
(DIA), und mittlere arterieller (MAP) Blutdruck bestimmt. Ebenso wie fur FG max. wurde
auch fur die hamodynamischen Parameter der Vergleichswert 3. ,low PEEFP* Interval
gewahlt und die prozentuale Abweichung der Ubrigen Intervalle zu diesem berechnet. Eine
Ubersicht tber den Verlauf von HF, SYS, DIA und MAP der gesamten Patienten ohne
Einteilung in die verschiedenen Gruppen geben die graphischen Darstellungen (s. Graphik 3-
6) der prozentualen Abweichungen vom Zeitpunkt 3. ,,low PEEP"* Intervall.
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Graphik 3: Prozentuale Veranderung systolischer Blutdruck im Vergleich zum Kontrollwert
3. ,,low PEEP** Intervall +/- Standardabweichung (SD)
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Graphik 4: Prozentuale Veranderung mittlerer arterieller Blutdruck im Vergleich zum
Kontrollwert 3. ,,low PEEP* Intervall +/- Standardabweichung (SD)
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Graphik 5: Prozentuale Veranderung diastolischer Blutdruck im Vergleich zum Kontrollwert

3. ,,low PEEP** Intervall +/- Standardabweichung (SD)

Herzfrequenz (HF)

Abweichungen von Kontrollwert in % +/- SD

Graphik 6: Prozentuale Veranderung Herzfrequenz im Vergleich zum Kontrollwert 3. ,,low

PEEP* Intervall +/- Standardabweichung (SD)
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Beim systolischen Blutdruck sanken die prozentualen Abweichungen wahrend der , high
PEEP*-Phase (1., 2., 3. ,,high PEEP" Int.) um -1,40 +/- 5,17% (n=12), bzw.-5-57 +/-12,18 %
(n=12) und -5,10 +/- 12,83% (n=12). Fur den mittleren arteriellen Blutdruck lassen sich
lediglich Rickgénge von -0,69 +/- 7,39% (n=12),-1,67 +/- 9,44% (n=12) und -1,97 +/-
12,47% (n=12) verzeichnen. Beim diastolischen Blutdruck liegen die Mittelwerte fur das 1.,
2., 3. ,high PEEP" Intervall bei 2,36 +/- 7,10% (n=12), 3,29 +/- 9,30% (n=12)und -0,60 +/-
12,46% (n=12). Die Betrachtung der Werte lasst bereits erkennen, dass die Veranderungen
zum Kontrollwert nicht ausgeprégt waren.

Bel der Variablen SYS konnten mit p-Werten von 0,367 (1. ,,high PEEP* Int.), 0,307 (2.
»high PEEP* Int.) und 0,540 (3. ,high PEEFP* Int.) mit dem t-Test bel einer Stichprobe keine
signifikanten Unterschiede zum Kontrollintervall 3. ,low PEEP* Intervall erhoben werden.
Ebenso ergab der t-Test bel den Variablen DIA und MAP bei p-Werten von 0,274 (1. , high
PEEP* Int.), 0,246 (2. ,high PEEF" Int.) und 0,870 (3. ,high PEEF* Int.) fur die Variable
DIA und 0,754 (1. ,high PEEP* Int.), 0,553 (2. ,high PEEP* Int.) und 0,596 (3. ,high PEEP*
Int.) fir die Variable MAP keine signifikante Abweichung von der Kontrollvariablen 3. ,,low
PEEP* Intervall. Testet man auf Gleichheit im zeitlichen Verlauf (Friedman-Test fir
verbundene Stichproben fir alle Testgrossen, die in mindestens einem Zeitpunkt
Signifikanzen beim Test auf Normalverteilung aufweisen; Multivariate Varianzanalyse fur
die Variablen, die beim Test auf Normalverteilung keine Signifikanz aufwiesen) fur alle
Zeitpunkte 1. ,,low PEEP" Intervall bis 3. ,,Nach PEEP* Int., so zeigen sich bei p-Werten von
0,603 fur SYS, 0,409 fur MAP und 0,793 fur DIA auch hier keine Signifikanzen. Es kann
davon ausgegangen werden, dass es bei den 12 untersuchten Patienten keine signifikanten
Anderungen des systolischen, diastolischen und mittleren arteriellen Blutdrucks im
Untersuchungszeitraum gegeben hat.

Bei der Variablen Herzfrequenz (HF) zeigen die Mittelwerte der prozentualen Abweichung
vom 3.“low PEEF" Intervall einen Anstieg in der ,,high PEEP* Phase um 3,88 +/- 4,65%
(n=12) fur das 1. ,high PEEP" Int., 5,86 +/- 5,87% (n=12) fur das 2. ,high PEEP* Intervall
und 5,16 +/- 5,76% (n=12) fir das 3. , high PEEP" Intervall. In der anschlief3enden , Nach
PEEP*-Phase sinken sie mit Werten von 2,35 +/- 5,64% (n=12) fur 1. ,,Nach PEEF" Int., 1,88
+/- 6,35% (n=12) fur 2. ,Nach PEEP* Intervall und 0,37 +/- 6,52% (n=12) fur das 3. ,,Nach
PEEP" Intervall wieder ab.

Mit dem t-Test bei einer Stichprobe wurden fur die ,high PEEP* Intervalle (1., 2., 3. , high
PEEP* Int.) p-Werte von 0,015, 0,005 und 0,010 ermittelt, was eine signifikante Abweichung
zum Kontrollwert darstellt.
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Testet man mittels der Multivariaten Varianzanalyse auf Gleichheit im zeitlichen Verlauf, so
erhdt man fur die Variable HF eine Signifikanz von 0,018. Mit dem Test auf
| nnersubjektkontraste lassen sich als Zeitpunkte, zu denen signifikante Anderungen auftraten,
die Intervalle 2.“low PEEF Intervall gegen 1. ,high PEEP* Intervall mit p=0,027 und 3.
»high PEEF" Intervall gegen 1. ,Nach PEEP* Intervall mit p=0,028 identifizieren. Bei den 12
untersuchten Patienten waren somit fir die Variable HF signifikante Anderungen bei
Beatmung mit erhéhtem endexspiratorischem Druck zu verzeichnen.

Fir die Variablen HF, SYS, DIA und MAP wurde mit der Multivariaten Varianzanalyse fir
Messwiederholungen mit dem Test auf Zwischensubjekteffekte geprift, ob die
Gruppenzugehorigkeit (Gruppe 1 oder 2) einen Einfluss auf die Variable hat. Bel p-Werten
von p=0,691 fur HF, p=0,270 fur DIA, p=0,220 fur SYS und p= 0,219 fir MAP lassen sich
keine signifikanten Unterschiede der Gruppen feststellen.

5.3. Zusammenfassung der Ergebnisse

In der hier vorliegenden Studie wurden die Flussgeschwindigkeiten (FG max.) fur die
Lebervene (LV-FG max.) und Portalvene (PV-FG max.) in funfminitigen Intervallen
zusammengefasst.

Anhand der Darstellung im Balkendiagramm lassen sich bereits Riickgange der LV-FG max.
wahrend der ,,high PEEP* Phase (15 mbar) im Vergleich zur Ausgangssituation/ Kontrollwert
(,low PEEP*, 5 mbar) um bis zu 50% erkennen.

Insgesamt betrug der Ruckgang der LV-FG max. im Vergleich zum Kontrollwert (3., low
PEEP* Int.) -14,52 +/- 15,42% im 1. , high PEEP* Int., bzw. -16,81 +/- 18,16% im 2. ,high
PEEP* Intervall und -19,28 +/- 15,78% im 3. ,high PEEP* Int.. Es besteht ein
hochsignifikanter Unterschied der ,high PEEFP* Intervalle zum Kontrollwert.

Nach Beendigung der 15minitigen PEEP-Phase zeigte sich ein rascher Rickgang zur
Ausgangssituation, welcher bereits innerhalb der ersten 5-10 Minuten eintrat. Insgesamt
zeigte sich fur die LV-FG max. in der ,Nach PEEP* Phase eine geringe, nicht signifikante
Differenz von -1,45 +/- 17,64% (1. ,Nach PEEF" Int.), bzw. 5,19 +/- 10,74% (2. ,Nach
PEEP* Int.) und 6,12 +/- 13,27% (3. ,Nach PEEP* Int.) zum Kontrollwert. Bel keinem der
Patienten war in der beobachteten ,Nach PEEP‘ Phase ein deutlicher Unterschied zur

Grundeinstellung ,,low PEEP* zu verzeichnen.
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Bel Betrachtung der Portalvene zeigt sich insgesamt ein geringer ausgeprégter Riickgang der
maximalen Flussgeschwindigkeit (PV-FG max.). Ausgehend vom Kontrollwert besteht ein
signifikanter Abfall um -4,47 +/- 6,58% (1. ,,high PEEP* Int.), bzw. -6,06 +/- 8,98% (2. , high
PEEP* Int.) und -7,75 +/- 8,36% (3. ,high PEEP’ Int.). Ebenfalls kommt es auch hier nach
Beendigung der ,high PEEP* Phase zu einer ,Ruckkehr” zu den Werten der ,low PEEP
Phase. Bei Betrachtung der Balkendiagramme fallen hier deutliche individuelle Unterschiede
auf (vgl. Patient 12: 3. ,low PEEP" Intervall 16,1 cm/s, 3. , high PEEP* Intervall 13,2 cnm/s;
Patient 6: 3., low PEEP* Intervall 11,9 cm/s, 3.” high- PEEP* Intervall 12,6 cm/s).

In der durchgefiihrten Untersuchung erfolgte die Unterteilung der Patienten in zwei Gruppen
(Gruppe 1: extrinsic PEEP, Gruppe 2: intrinsic PEEP). Fir die LV-FG max. betrugen die
Rickgange fir die Gruppe 1 wahrend der drei ,,high PEEP* Intervall(1., 2., 3.) -18,8%, bzw. -
11,9% und -16,9%. Fir die Gruppe 2 ergaben sich Abweichungen von -10,3% (1. , high
PEEP* Int), -21,7% (2. ,high PEEP* Int) und -21,6% (3. ,high PEEP* Int) zum
Kontrollintervall.

Fur die PV-FG max. ergaben sich in Gruppe 1 Riickgange zum Kontrollwert um -6,7% im 1.
»high PEEF" Intervall sowie um -3,7% im 2. und -10,5% im 3. ,,high PEEP* Intervall. Bei
Gruppe 2 wurden Abfdle von -2,2% (1. ,high PEEF* Int.), -8,5% (2. ,,high PEEP* Int.) und -
5,0% (3. ,high PEEP" Int.) beobachtet.

Nach Beendigung der ,, high PEEP* Phase zeigten sich auch in den einzelnen Gruppen erneute
Anstiege auf das Ausgangsniveau. Bei Auswertung der Ergebnisse aufgeteilt nach
Gruppenzugehorigkeit ergaben sich in Bezug auf die Veranderungen durch Beatmung mit
positivem endexspiratorischem Druck sowohl bei der Portalvene als auch fur die Lebervene

keine signifikanten Unterschiede.

In Bezug auf die untersuchten hamodynamischen Parameter zeigten sich fir den systolischen
Blutdruck (SYS), den diastolischen Blutdruck (DIA) und den mittleren arteriellen Blutdruck
(MAP) keine signifikanten Anderungen in der ,high PEEP* Phase. Fir den Parameter
Herzfrequenz (HF) ergab sich ein signifikanter Anstieg um 3,88 +/- 4,65% (1. ,,high PEEP*
Int.), bzw. 5,86 +/- 5,87% (2. ,,high PEEP" Int.) und 5,16 +/- 5,76% (3. ,,high PEEP" Int.).

Signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen bestanden nicht.
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6. Diskussion

6.1. Diskussion der Methode

Die  Dopplersonographie  der  Lebergefdl3e ist heutzutage ene etablierte
Untersuchungsmethode. Sie besitzt eine hohe Validitét, Sensitivitdt und Reproduzierbarkeit
[2, 8, 43, 67, 95]. Insbesondere Untersuchungen der Portalvene werden zur Diagnosestellung
und V erlauf sheobachtung angewandt. Beispiele sind die Diagnose der portalen Hypertension,
Leberzirrhose und vaskulérer Komplikationen [18, 40, 55, 57, 66, 81]. Im Bezug auf das
venose Lebergefalisystem lassen sich Erkrankungen wie das Budd-Chiari-Syndrom oder
VenenverschlulRerkrankungen diagnostizieren bzw. beurteilen. Hier zeigen sich die grofden
Lebervenen dopplersonographisch ohne Fluss, bzw. es kénnen teilweise retrograde Flisse
sowie Abfalle der portalvendsen Blutflussgeschwindigkeit beobachtet werden [66].

Haufig wird bei Untersuchungen eine Messung der Flussgeschwindigkeit vorgenommen,
wobei hier keine exakte Aussage zur Volumenstromstarke getétigt werden kann, da nach dem
Hagen-Poiseuille' schen-Gesetz nur bel Kenntnis des Durchmessers die Bestimmung der
Volumenstromstéarke mdglich ist. Durch die alleinige Messung der Flussgeschwindigkeit
lassen sich jedoch Aussagen Uber Veranderungen, wie zum Beispiel bei der Beurteilung einer
portalen Hypertension oder L eberzirrhose, machen [45, 81].

In der hier vorliegenden Studie wurden die maximalen Flussgeschwindigkeiten (FG max.) als
Hinweis auf Anderungen der Volumenstromstérke bestimmt; der Durchmesser wurde nicht in
die Messung einbezogen. Der Grund hierfir war, dass zum einen die untersuchten Gefalle
kontinuierlich im Wechsel gemessen wurden, sodass eine exakte Reproduktion der Messstelle
nicht immer méglich war, zum anderen lief3 sich eine exakte Bestimmung der Gefél3grenzen
auf Grund der B-Bildaufl6sung nicht eindeutig und sicher durchfiihren. Die Schwierigkeit der
exakten ldentifizierung der Gefal3grenzen wird auch als eine groftmdgliche Ursache einer
Fehlbestimmung gesehen [76]. In der Literatur wird diesbeziiglich abhéngig von der
Gerdteauswahl und dem untersuchten Kollektiv eine Interobservervariabilitdt von 26-67%
angegeben [9].

In der vorliegenden Studie wurde im Bereich des linken Leberlappens, also intrahepatisch,
gemessen. Dieslief, da die FG max. eines Astes der Portalvene und der Lebervene bestimmt
wurden, auf Grund der engen anatomischen Lage zueinander einen schnellen Wechsel der

Einstellungen zu. Eine intrahepatische Messung der portalvendsen FG max. weist im
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Vergleich zu extrahepatischer und hilidrer Messung eine ebenso gute Reproduzierbarkeit,
Validitat und akzeptable Interobservervariabilitét auf [82].

Bei der hier vorliegenden Studie wurden die maximalen Flussgeschwindigkeiten (FG max.)
erfasst. Das Verhdltnis zwischen maximaler und mittlerer Flussgeschwindigkeit ist
proportional und Anderungen der FG max. spiegeln Anderungen der mittleren
Geschwindigkeit wider [51, 67].

Die Indocyaningrin Plasmaclearance Methode und die Dopplersonographie zeigen beim
Vergleich der Bestimmung der Leberdurchblutung eine hochsignifikante Korrelation, wobel
sich bei den gemessenen absoluten Werten fur die Leberdurchblutung deutliche Unterschiede
zeigen. Die mittels Indocyaningrin Plasmaclearance erhobenen absoluten Werte liegen
deutlich Uber den Ergebnissen, die mittels der Dopplersonographie bestimmt wurden. Als
mogliche Ursache hierfir wird erneut die Bestimmung des Geféldurchmessers angesehen.
Bei Messungen mittels Dopplersonographie sollten die relativen Anderungen im Verlauf und
nicht die absoluten Werte betrachtet werden [95].

Sicherlich sind zur weiteren Validierung der Dopplersonographie zur Bestimmung der
Durchblutung bzw. der Flussgeschwindigkeitsmessung der Lebergefalle zusétzliche
Untersuchungen z.B. im Rahmen weiterer Vergleichsstudien mit der Indocyaningrin
Plasmaclearance Methode [ 74], notwendig.

Neben Erkrankungen der Leber wie der chronischen Leberzirrhose und portaler Hypertension
spielen in Bezug auf Anderungen der Flussgeschwindigkeiten der Lebergefale auch Faktoren
wie Herzerkrankungen [1, 37] oder eine mogliche Nahrungsaufnahme [11] sowie die
Lagerung des Patienten [93] eine Ralle. In die vorliegende Studie wurden lediglich Patienten
eingeschlossen, die keine Erkrankungen der Leber und der Gallenwege sowie keine
ausgepragten  Herz-Kreidauferkrankungen  aufwiesen.  Die  Normawerte  der
Flussgeschwindigkeiten im Pfortadersystem liegen zwischen 18 und 30 cm/s, postprandial
wurden Flisse bis zu 40 cm/s ermittelt [66]. In dieser Untersuchung waren die Patienten
bereits auf Grund der erfolgten OP seit dem Vortag nichtern und wurden flach auf dem
Rucken liegend gelagert.

Alsweiteres Einschlusskriterium wurde ein Alter von 18-76 Jahren festgel egt.

Es erfolgte nach Einschluss in die Studie eine randomisierte Zuteilung der Patienten in zwei
Gruppen, von denen die eine mit einem extrinsischen (Gruppe 1) und die andere mit einem

intrinsischen PEEP (Gruppe 2), also zwei gebréuchlichen PEEP-Beatmungsverfahren,
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beatmet wurde. Die eingesetzten PEEP-Varianten sollten hinsichtlich ihrer Unterschiede in
der Auswirkung auf die Leberdurchblutung untersucht werden.

Bei Prufung der in die Studie aufgenommenen Patienten wiesen beide Gruppen hinsichtlich
wichtiger Merkmale (,operatives Fachgebiet, , Geschlecht”, , Gewicht”, , Korpergrof3e*)
Homogenitét auf; lediglich bel der Variablen ,Alter* gab es Gruppenunterschiede. In der
Gruppe der mit einem extrinsischen PEEP (positiver endexspiratorischer Druck) beatmeten
Patienten (Gruppe 1) betrug das durchschnittliche Alter 63 Jahre, wohingegen es bel der mit
intrinsischem PEEP beatmeten Patienten (Gruppe 2) bei 43 Jahren lag. Da bei der
Auswertung jedoch prozentuale Abweichungen verglichen wurden, hatte der Einfluss des
Alters auch bei bekanntem Rickgang der Blutflussgeschwindigkeit der Portalvene mit
zunehmendem Alter der Patienten keine Auswirkungen auf das Ergebnis [96].

Alle 12 ausgewahlten Patienten konnten bel zufrieden stellenden Untersuchungsbedingungen
in die Studie aufgenommen werden.

Es wurden nur Patienten in stabilem kardio-pulmonalem Zustand (keine ausgepragten
Herzfrequenz- oder Blutdruckschwankungen, keine Katecholaminpflichtigkeit, stabile
Blutgase) in die Studie eingeschlossen, da Volumendefizite oder -gaben und der Einsatz von
Katecholaminen (iber Schwankungen des HZV zu Anderungen der Auswirkungen des PEEP
flhren kdnnen [20, 24, 60].

Da Untersuchungen zeigten, dass bei einer Hypokapnie die Anhebung des Beatmungsdrucks
zu signifikanten Abfallen des portalen Blutflusses fuhrt, diese aber bei Wiederherstellung
einer Normokapnie jedoch fast auf das Ausgangsniveau anstiegen, wurde, da diese Abfélle
des portalen Blutflusses als Resultat einer bestehenden Hypokapnie gedeutet wurden,
wahrend der gesamten Untersuchung wurde auf eine Normokapnie geachtet [44].

Bei der vorliegenden Untersuchung wurde eine gesamte Erhéhung des PEEP um 10 mbar
(von 5 auf 15 mbar) vorgenommen, da dies am ehesten den im klinischen Bereich
angewandten Driucken entspricht und keine Gefahr einer Lungensch&digung durch zu
aggressive Beatmung darstellt [42]. In vergleichbaren Studien wurden meist &hnliche
Erhéhungen gewahlt, wobei haufig als Vergleichswert eine Beatmung ohne PEEP (PEEP = 0
mbar) gewahlt wurde [20, 92].

In der vorliegenden Studie betrug die gesamte Untersuchungszeit 60 Minuten (z. T. wurden
langere oder kirzere ,Nach PEEP* Phasen gewahrt), sie wurde in drei Phasen gegliedert.
Nach einer 15 mindtigen , Eingewthnungs- und Kontrollphase® mit einer ,low PEEP
Einstellung von 5 mbar wurde eine 15 minitige ,high PEEP* Phase von 15 mbar
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angeschlossen. Anschlief3end folgte eine ca. 30 minttige ,,Nach PEEP* Phase mit einem
erneuten PEEP von 5 mbar. Die erwarteten Veranderungen, der Abfall der FG max. und ein
nach Beendigung des PEEP folgender erneuter Anstieg sind in friheren Untersuchungen

ebenfallsinnerhalb von ca. 15 Minuten zu beobachten gewesen [29, 92].

6.2. Diskussion der Ergebnisse

6.2.1. Venbse L eberdurchblutung

Beatmung mit positivem endexspiratorischem Druck (PEEP) beenflusst die
Leberdurchblutung. Einheitlich zeigt sich unter PEEP eine Verringerung der Perfusion [28,
70] sowie des Blutflusses der V. portae [29, 92].

Unter Beatmung und intensivmedizinischer Behandlung kommt es haufig zu einer
Funktionsstérung der Leber. Es sind erhthte Werte des Serumammoniaks, der
Transaminasen, der Alkalischen Phosphatase und Blutungsneigungen durch verminderte
Synthese der Gerinnungsfaktoren sowie klinische Zeichen wie ein Ikterus oder eine
Hepatomegalie zu beobachten [22, 33]. Bel Intensivpatienten liegt zumeist eine katabole
Stoffwechsellage vor. Dies kann Ausdruck der Grunderkrankung, wie z. B. eines ARDS
(Adult Respiratory Distress Syndrom), einer Sepsis oder eine zusétzliche Auswirkung der
Behandlung, z. B. as Reaktion auf invasive Beatmung oder Medikamente, sein. Die
Beatmung mit erhohtem PEEP stellt zusammen mit der Sepsis und dem schweren Schock
sowie ausgedehnten chirurgischen Eingriffen einen Risikofaktor fir das Auftreten ener
Leberfunktionsstérung dar [23]. Beobachtet wird eine Verstarkung der Funktionsstérung
durch eine Erniedrigung der Leberdurchblutung und Erhéhung des hydrostatischen Drucksin
L ebervenen und Gallengéngen. Histologisch zeigt sich dies durch eine ventse Stase und eine

zentrolobulére Zellnekrose [22].

Zuvor efolgte Untersuchungen zu dieser Thematik wurden haufig an Tiermodellen
durchgefiihrt oder es wurden Methoden wie Kathetermessungen [5, 13, 20, 29, 48, 92] oder
die Bestimmung der Indocyaningriin Plasmaclearance sowie Messungen mittels radioaktiv
markierter Partikel [15, 17, 28, 52, 70] angewandt. Diese Verfahren sind fur den klinischen
Alltag im Rahmen eines Monitorings, abgesehen von der inzwischen entwickelten
Indocyaningriin Clearance Messung (ICG-PULSION, LiMON, Fa. Pulsion), nicht geeignet.
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Des Weiteren &8sst sich mit den erwdhnten Methoden héufig nur die globale Blutversorgung
der Leber bestimmen bzw. es werden einmalige Verdnderungen erfasst, die sich nicht
beliebig oft und in kurzen Zeitabsténden wiederholen lassen.

Die Dopplersonographie bietet den Vortell nicht invasiv oder strahlenbelastend sowie
jederzeit reproduzierbar zu sein.

In unserer Studie wurde gezeigt, dass sich anhand der Dopplersonographie eines
L ebervenenastes (LV) sowie eines Astes der Portalvene (PV) Veranderungen der maximalen
Blutflussgeschwindigkeit (FG max.) unter Beatmung mit erhohtem PEEP darstellen lassen.
Insgesamt betrug der Rickgang der LV-FG max. im Vergleich zum Kontrollwert (3.“low
PEEP" Int.) -14,5% im ersten Intervall der ,,high PEEP* Phase, bzw. -16,8% im zweiten und
-19,3% im dritten Intervall.

Bel Betrachtung der PV-FG max. zeigt sich insgesamt ein geringer ausgeprégter Riickgang.
Ausgehend von der maximalen Geschwindigkeit gab es einen Abfall um -4,5% (1.”high
PEEP* Int.), bzw. -6,1% (2. ,high PEEP* Int.) und -7,7% (3.“high PEEP* Int.). Es kommt
bei beiden Gefdllen nach Beendigung der PEEP-Phase zu einer ,Rickkehr* zu den zuvor
gemessenen Ausgangswerten.

Unterschiedliche Auswirkungen der zwei eingesetzten PEEP Varianten (extrinsischer und
intrinsischer PEEP) waren nicht nachweisbar. Zu beachten ist jedoch hier die relativ geringe
Gruppengréfe von je 6 Patienten.

Der Vergleich mit vorliegenden Studien 1asst vermuten, dass die Reduktion der PV-FG max.
und der LV-FG max. Ausdruck eines verringerten Blutflusses in beiden Gefél3en ist.

Bel der Bestimmung der Leberdurchblutung unter CPAP (kontinuierlicher positiver
Atemwegsdruck)-Beatmung an 10 Probanden zeigte sich insgesamt bei einem CPAP-Wert
von 12,5 cmH,0 ein Riickgang von 14,1% [70]. Dies deckt sich, bei der Annahme, dass der
Abfall der LV-FG max. und der PV-FG max. eine reduzierte Leberdurchblutung
widerspiegelt, mit der Beobachtung der vorliegenden Studie. Messparameter war, da die
Indocyaningrin Plasmaclearancemethode gewahlt wurde, im Gegensatz zur vorliegenden
Studie die gesamte Durchblutung der Leber. Es zeigten sich deutliche inter-individuelle
Unterschiede in der Auspragung (Abfall von 2-40% der Leberdurchblutung). Insgesamt
wurde in der vorliegenden Studie zwar ein geringer ausgepragter Abfall der FG max., jedoch

ebenfalls deutliche inter-individuelle Schwankungen einzelner Patienten beobachtet.
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Deutliche individuelle Unterschiede waren auch bel einer anderen Untersuchung zu
verzeichnen, wobel sich hier bel einer Erhéhung des PEEP um 5 cmH,0 nach 60 Minuten
keine signifikante Anderung des Blutflusses im Splanchnikusgebiet zeigte. Zu beachten ist,
dass zum einen geringe Erhthung des PEEP vorgenommen wurde und zum anderen eine
geringe Fallzahl (6 Patienten) sowie vorbestehende Lungenschédigungen vorlagen. Die
Autoren sahen als mogliche Ursache die fehlende Anderung des Herzzeitvolumens bei

ausgeglichener Flussigkeitsbilanz [52].

Fruhere Studien zeigen einen Abfall des Blutflusses der V. portae unter der Beatmung mit
erhéhtem PEEP; auf diesem Gebiet wurden bereits einige Untersuchungen durchgefihrt [20,
29, 48, 92]. In Abhangigkeit der Hohe des PEEP wurden Verringerungen von 26-32%
beobachtet. Dies deckt sich mit den von uns erhobenen Befunden, wobel die von uns
gemessenen Abfélle der PV-FG max. im Vergleich mit den vorliegenden Studien mit Werten
von -4,4% — -7,7% deutlich niedriger liegen.

Der intraoperativ an 11 Patienten mittels eines in die Portalvene eingebrachten Katheters
gemessene Abfall des Blutflusses (gemessen in ml/min) von 26% bei einem PEEP von 5
cmH0 und von 32% bei einem PEEP von 10 cmH,0 war 10 Minuten nach Beendigung der
PEEP-Beatmung reversibel [92]. Es zeigte sich ein zum Ausgangswert (vor Beginn des
PEEP, PEEP = 0 cmH;0) unveranderter Blutfluss. Dies ergab ebenso eine andere
Untersuchung an Hunden, die nach einem deutlichem Abfall des portalen Flusses um 26% bei
Beatmung mit kontinuierlichem positivem Druck (5-7 cmH2O) Uber eine Stunde eine
vollstandige Rickkehr zum Ausgangswert zeigte [48]. Hier decken sich die in der
vorliegenden Studie erhobenen Beobachtungen, bei welchen die unter PEEP aufgetretenen
Veranderungen der PV-FG max. bei einer kurzzeitigen Anderung des PEEP (15 miniitige
»high PEEP*-Phase) innerhalb von 10 Minuten wieder vollstandig reversibel sind.

Im Unterschied zu der von uns gewahlten Hohe des PEEP wurden in oben aufgefiihrten
Studien jedoch geringere Erhdhungen des PEEP (5-7 cmH,O) [48] oder andere
Ausgangssituationen, z. B. eine gesamte Erhdhung auf 10 cmH,O bei einem Ausgangswert
von 0 cmHz0, [92] gewahlt. Die absoluten Werte sind bei einem nicht proportionalen Abfall
der Flussgeschwindigkeit bzw. des Blutflusses somit nicht direkt miteinander vergleichbar.
Dies konnte ebenso wie der nicht in die Berechnung eingegangene Durchmesser zu den

deutlichen Unterschieden in der Auspragung des Abfalls fihren. Insgesamt zeigt sich jedoch,



45

dass sich die bekannten Verringerungen des Blutflusses der Portalvene mittels der

Dopplersonographie als Riickgang der PV-FG max. darstellen lassen.

Beziglich der von uns durchgefihrten Messungen der Flussgeschwindigkeit der Lebervene
liegen deutlich weniger Daten vor. Wahrend PEEP kommt es zu einem Abfall des vendsen
Ruckflusses zum Herzen und einem hiermit verbundenen Anstieg des ZVD [5, 27, 52] sowie

hieraus folgend einem Druckanstieg in den Lebervenen [29, 73]. Es ist davon auszugehen,
dass im Hinblick auf die von uns durchgefiihrte Untersuchung sich dies in der reduzierten
LV-FG max. widerspiegelt. In der vorliegenden Studie zeigte sich ebenfalls nach Beendigung
des PEEP in der ,Nach PEEP* Phase eine ,Ruckkehr” zu dem Kontrollwert. In einer zuvor
durchgefiihrten Untersuchung lief? sich ausgehend von einem PEEP von 5 cmH,0 bei einer
Erhéhung des PEEP um 5 cmH,0 ein geringer jedoch signifikanter Anstieg von 9,7 auf 10,7
mmHg sowie im Anschluss ein erneuter Abfall auf 10,0 mmHg feststellen [52]. Es kann
angenommen werden, dass sich die Druckabfélle nach Beendigung des PEEP in den von uns
beobachteten erneuten Anstiegen der LV-FG max. widerspiegeln. Da keine Daten fur die LV-
FG max. sowie den Durchmesser der Gefél3e unter PEEP Beatmung vorliegen, lassen sich
keine direkten Ruckschlisse auf die HOhe des Abfalls ziehen, insbesondere, da in der

vorliegenden Studie ebenfalls keine Durchmesser ermittelt wurden,.

Insgesamt zeigen sich unter PEEP Abfdlle der Blutversorgung im Splanchnikusgebiet, wobei
als Ursache zum einen eine reduzierte Herzauswurfleistung sowie die Erh6hung der Nachlast
gesehen wird. Es bestent eine Abhangigkeit von der Hohe des PEEP (deutlichere
Unterschiede bei PEEP-Werten von 20 cmH,O als bel 10 cmH,0) sowie der Gabe von
Volumen oder Katecholaminen (Steigerung des Herzzeitvolumens) [20, 28].

Es zeigt sich eine Stabilitét der Sauerstoffversorgung, wobel bei einem beobachteten Abfall
der vendsen O,-Versorgung von einem Anstieg der arteriellen Blutversorgung ausgegangen
werden kann (,,hepatic arterial buffer response”) [24].

Es lassen sich sowohl in der vorliegenden als auch z. T. in den zuvor angefiihrten Studien
deutliche individuelle Unterschiede in der Ausprégung des prozentualen Abfals der
Durchblutung bzw. des Blutflusses beobachten. Dies kann zum einen Ausdruck einer
unterschiedlichen Ausgangslage der Kreidaufsituation (Anhebung des HZV und der
Blutversorgung durch Flussigkeitszufuhr, Medikamentengabe) sein, zum anderen sind auch
individuelle Unterschiede in der Reaktion auf Beatmung z. B. auf Grund unterschiedlicher
Auspragung einer Herzinsuffizienz in Erwagung zu ziehen. Wie oben angefuhrt, spielt die
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Anhebung der Herzauswurfleistung durch Volumensubstitution eine entscheidende Rolle fir
die Auswirkung einer PEEP-Beatmung auf die Durchblutung der Leber.

In der hier vorliegenden Studie wurde zwar auf einen ausgeglichenen Volumenstatus
geachtet; bel den Patienten, die sich Eingriffen mit unterschiedlichem Blutverlust unterzogen,
sind Unterschiede jedoch nicht auszuschlief3en.

Des Weiteren werden als Grinde der Reduktion der Leberdurchblutung neben dem
reduzierten Herzzeitvolumen auch Mechanismen wie eine vasokonstriktorische Antwort des
praportalen Gewebes [92] sowie die ungleichméfdige Vertellung des verringerten
Blutminutenvolumens zu Gunsten anderer Organsysteme und eine Ubertragung des erhdhten
intraabdominellen Drucks auf die Leber [61] diskutiert.

6.2.2. Hdmodynamik

Unter Beatmung mit positivem endexspiratorischem Druck kommt es auf Grund des
verminderten ventdsen Ruckstroms durch die Erhéhung des intrathorakalen Drucks zur
Senkung der Vorlast und somit zu einer Reduktion des Herzzeitvolumens (HZV) [13, 16, 29,
33, 60, 63]. Inshesondere beim Vorliegen einer Hypovoldmie kann ein Absinken des

arteriellen Blutdrucks resultieren.

In Studien zeigt sich eine signifikante Reduktion des systolischen (SYS) sowie des mittleren
arteriellen (MAP) und diastolischen Blutdrucks (DIA) bereits bei einem PEEP von 5 cmH-0,
ebenso wie in deutlicherem Mal3e bel einem PEEP von 10 bzw. 15 und 20 cmH,O [13, 35,
46, 47, 65, 86]. Durch Volumensubstitution sind die zu beobachtenden Abfalle des mittleren
arteriellen Blutdrucks sowie des HZV jedoch potentiell reversibel [59, 60, 62, 84, 85].
Andere Untersuchungen wiederum ergaben keine Anderung des Blutdrucks unter PEEP-
Beatmung [16, 19, 56], was sich mit den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit, in welcher es
keine signifikanten Unterschiede des MAP, SYS und DIA zwischen der ,,low PEEP* Phase
und der ,,high PEEP* Phase gab, deckt.

Eine Erhéhung des PEEP geht mit einem signifikanten Anstieg der Herzfrequenz einher [14,
33]. Dies waren auch die Beobachtungen der vorliegenden Studie, wo wahrend der , high
PEEP* Phase ein Anstieg um 3,9 % im 1. ,high PEEP* Intervall und 5,6% sowie 5,2% fir
das 2. und 3. , high PEEF" Intervall auftrat. In der vorliegenden Studie wurde zwar auf eine
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ausreichende Sedierungstiefe geachtet, es wurde jedoch auf eine baldmdgliche Extubation
angestrebt, sodass der beobachtete Anstieg der Herzfrequenz méglicherweise auch durch eine
geringe Sedierungstiefe erklarbar ist.

In anderen Untersuchungen wiederum konnte unter PEEP Beatmung keine signifikante
Veranderungen der Herzfrequenz verzeichnet werden [47, 87, 65].

In der hier vorliegenden Studie wurde auf eine ausgeglichene Flussigkeitsbilanz geachtet,
d.h. es bestand zu keiner Zeit eine ausgepragte Hypovolamie. Auf Grund der
Kreisaufsituation war jedoch bei zwel Patienten die Gabe von kreislaufunterstiitzenden
Medikamenten sowie die zusétzliche Gabe von Benzodiazepinen zur Sedierung notwendig.
Bei allen Patienten erfolgte eine Sedierung mit Propofol (Disoprivan®), welches zusétzlich zu
einer Kreidaufdepression fihren kann. Wie bereits oben erwédhnt sind individuelle
Unterschiede bei der vorliegenden Untersuchung nicht sicher auszuschlief3en. Zusétzlich ist
zu beachten, dass die Dokumentation des Blutdrucks lediglich in 5 minitigen Abstéanden
vorgenommen wurde; zwischenzeitliche Schwankungen wurden nicht erfasst.

Es wird deutlich, dass es unter PEEP zwar zu einer Reduktion des HZV kommt, die
Beobachtungen in Hinblick auf Herzfrequenz und Blutdruck jedoch deutlich differieren.
Hierbel ist zu beachten, dass verschiedene Faktoren eventuell auch gleichzeitig auf die
gemessenen Parameter einwirken und die Untersuchungen an verschiedenen
Patientenkollektiven durchgefuhrt wurden. Ein entscheidender Faktor ist die Volumenbilanz
der Untersuchten. Durch Substitution oder das relative Fehlen von Volumen I&sst sich die
Hamodynamik beeinflussen. Des Weiteren sind eingesetzte Medikamente, die einen direkten
Einfluss, wie z.B. die Gabe von Katecholaminen, auf die Kreislaufsituation haben oder die
Tiefe der Sedierung (Blutdruckabfall) zu beachten.

Bel Vergleich der hamodynamischen Auswirkungen sind daher ale relevanten
Begleitumsténde, z. B. Flussigkeitsmangel/-gabe oder Medikamenteneinfluss im

Beobachtungszeitraum zu prifen.

In dieser Studie wurden in Bezug auf den Einfluss der Gruppenzugehorigkeit (intrinsic und
extrinsic PEEP) auf die untersuchten Parameter SYS, DIA, MAP und HF keine statistisch
erfassbaren Veranderungen festgestellt. Die fehlenden Unterschiede sind mdglicherweise
durch den gleichen mittleren Atemwegsdruck bedingt. Zu beachten ist auch hier, dass eine

relativ geringe Gruppengrofie von je 6 Patienten vorliegt.
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Entsprechend diesen Ergebnissen konnten in anderen Studien keine signifikanten
Unterschiede der hdmodynamischen Auswirkungen festgestellt werden. Bel 12 Patienten mit
einem Klinischen ARDS wurde zwischen der Beatmung mit extrinsischem PEEP von 10
cmH,0 und der Inversed-Ratio-Beatmung (IRV= intrinsic PEEP) mit Verhaltnissen von 1:1,
1:2 und 1:4 keine Veradnderungen der Herzfrequenz und des mittleren arteriellen Blutdruck
beobachtet [71].

Bei dem Vergleich der hamodynamischen Auswirkungen von extrinsischem PEEP und IRV
(Verhdltnis 2:1 u. 3:1) bei 12 Patienten ohne bekannte Herzkreislauf- und
Lungenerkrankungen zeigten sich bei gleichen Atemwegsmitteldriicken ebenfals keine
signifikanten Unterschiede des Blutdrucks und der Herzfrequenz [35].

Zwischen den Beatmungsformen IRV und der konventionellen Ventilation mit PEEP konnten
bei einer Untersuchung an 8 Patienten mit ARDS sowie einem eingesetzten PEEP von 8
cmH,O keine Unterschiede im Bezug auf den mittleren arteriellen Blutdruck beobachtet
werden [94].

6.3. Diskussion der Ergebnisse im Zusammenhang

Die vorliegende Studie zeigt, dass die bekannten unter (sowohl extrinsischem als auch
intrinsischem) PEEP auftretenden Veranderungen im Bereich der Leberdurchblutung mittels
der dopplersonographischen Messung der LV-FG max. und der PV-FG max. an Patienten gut
dargestellt werden kdnnen. Ausgehend von individuellen Ausgangswerten kdnnen auch im
Verlauf Veranderungen dokumentiert werden. Die Messung einer Anderung der FG max.
lsst, wenn auch nur semiquantitativ, auf Anderungen des Blutflussvolumens schlief3en.

Es zeigte sich bel der in friheren Studien bereits gut untersuchten Portalvene ein
vergleichsweise geringerer Rickgang der Blutflussgeschwindigkeit, wobei bei fehlendem
Durchmesser diese nicht dem Blutflussvolumen gleich zusetzten ist. Die von uns erhobenen
Ergebnisse sind daher als Hinwels auf eine Verringerung des Blutflusses, jedoch nicht als
absoluter Wert zu sehen. Hier wéaren welitere Studien zur Validierung von Interesse, ebenso
wie im Bereich der Lebervene, wo sehr wenige Daten zur Blutflussmessung vorliegen. In der
vorliegenden Studie wurde ein deutlicher Rickgang der LV-FG max. festgestellt, bei
fehlendem Durchmesser und bekannter Dilatation der Lebervenen unter bestimmten
Umsténden wie z.B. einer Rechtsherzinsuffizienz, sind die erhobenen Werte als Hinweis auf

eine Verringerung des Blutflusses, jedoch wiederum nicht als Absolutwerte zu sehen.
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Mit insgesamt 12 in die Studie eingeschlossenen Patienten liegt hier sicherlich eine relativ
kleine Untersuchungsgruppe vor, sodass auch im Hinblick auf diesen Punkt weitere

Untersuchungen nétig sind.

Des Weiteren zeigten sich deutliche individuelle Unterschiede in der Auspragung der
Veranderungen. Hierfir sind sicherlich, wie oben angefihrt, eine unterschiedliche
Kreidaufsituation und hierdurch bedingte Unterschiede des HZV mit verantwortlich. Bei
moglichen bestehenden zusétzlichen inter-individuellen Unterschieden bietet sich jedoch mit
der Dopplersonographie ein Verfahren an, welches einen Verlauf Uber einen langen Zeitraum
dokumentiert, sodass unter Umstdnden eine mogliche Anpassung der Behandlung
vorgenommen werden kann.

In die Studie eingeschlossen wurden lediglich Patienten, die keine Lebererkrankungen
aufwiesen, da hier erkrankungsbedingt moglicherweise bereits dopplersonographische
Verénderungen des Blutflusses bestehen. Die hier erhobenen Ergebnisse lassen sich sicherlich
nicht uneingeschrankt auf Patienten mit einer bereits bestehenden Schadigung der Leber
Ubertragen. Inwieweit es hier zu einer Zunahme mdglicher Einschréankungen der
L eberfunktion unter PEEP-Beatmung kommt, ist bislang nicht untersucht.

In der vorliegenden Studie wurden die Messungen der Blutflussgeschwindigkeit lediglich
Uber einen kurzen Zeitraum von 15 Minuten, fir die Phase der Erhdhung des PEEP auf
15 mbar, vorgenommen. In Bezug auf die klinische Relevanz ist dies eine wesentlich zu
kurze Zeitspanne, da eine Schadigung der Leber nicht zu erwarten ist. Hier wéren sicherlich
Untersuchungen mit Patienten, die Uber einen langen Zeitraum beatmet werden, mit dem Ziel
des Vergleichs der Anzeichen einer Leberschadigung (Anstieg der Leberenzyme, Ikterus) mit
Veranderungen der Blutflussgeschwindigkeiten unter erhdhtem PEEP von Interesse.
Unterschiede zwischen den beiden eingesetzten PEEP-Varianten ergaben sich nicht. Zu
beachten sind sicherlich die mit je 6 Patienten geringen Gruppengroéf3en; des Weiteren zeigen
sich bei gleichen Atemwegsdriicken keine hdmodynamischen Unterschiede, sodass hierdurch

die fehlenden Unterschiede erklért sein konnen.

Seitens der Hamodynamik lé&sst sich feststellen, dass es in friheren Studien unter PEEP zu
einer Reduktion des HZV kommt, die Verdnderungen in Bezug auf Herzfrequenz und
Blutdruck jedoch unterschiedlich und nur im Zusammenhang mit den begleitenden Faktoren,
wie der Flussigkeitsbilanz oder der Gabe von Medikamenten, zu betrachten sind. Im
Vergleich der Beatmung mit extrinsischem und intrinsischem PEEP waren in der
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vorliegenden Studie keine unterschiedlichen Auswirkungen auf die untersuchten

Hamodynamikparameter zu verzeichnen.

Im Vergleich zu vorherigen Untersuchungen lasst sich mit der Dopplersonographie,
vorausgesetzt es bestehen keine Eingriffe im Oberbauchbereich, eine kostenglinstige, nicht
invasive, relativ schnell verfigbare und den Patienten nicht belastende Methode, die eine
hohe Reproduzierbarkeit aufweist, anwenden.

Im Hinblick auf die bel beatmeten Patienten auftretenden L eberfunktionsstorungen bietet sich
mit der Dopplersonographie ein Verfahren an, welches im Verlauf die Leberdurchblutung
Uberwachen und Hinweise fir Verdnderungen geben kann. Insbesondere bei
intensivmedizinischen Patienten, die eine komplexe Beatmung mit deutlicher Erhéhung des
PEEP erforderlich machen, besteht die Moglichkeit einer schnell verfigbaren und
kostengiinstigen Uberwachung der Leberdurchblutung und einer hieraus resultierenden
Moglichkeit der Anpassung der Beatmung im Verlauf.

Um die Dopplersonographie zu validieren sind weiter Untersuchungen notwendig. Ein
mogliches Beispiel konnte die Durchfihrung einer Vergleichsstudie mit der in der
Intensivmedizin seit neustem eingesetzten Indocyaningrin Plasmaclearance Methode
(LIMON, Fa. Pulsion) darstellen. Des Weiteren waren Untersuchungen tber einen langeren
Zeitraum z. B. bei Patienten, die Uber eine lange Zeit mit einem hohen PEEP beatmet werden
mussen, sowie die Untersuchung von Patienten mit bereits bestehender Lebererkrankung von

I nteresse.
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7. Zusammenfassung

Die Beeintrachtigung der Organperfusion und speziell der Leberperfusion und —funktion
unter den Bedingungen einer Beatmung mit erhthtem endexspiratorischen Druck (PEEP) ist
ein intensivmedizinisches Problem, welches insbesondere bel kritisch kranken Patienten von
erheblicher Relevanz ist.

In der vorliegenden Studie wurde bei insgesamt 12 postoperativ beatmungspflichtigen
Patienten untersucht, ob sich die Auswirkungen einer Beatmung mit einer Erhdhung des
PEEP von 5 auf 15 mbar auf die maximale Blutflussgeschwindigkeit einer Lebervene (LV-
FG max.) und eines Astes der Portavene (PV-FG max.) mittels Dopplersonographie
darstellen lassen und ob ein Unterschied zwischen der Anwendung eines extrinsischen und
eines intrinsischen PEEP besteht. Bisherige Untersuchungen zu dieser Fragestellung wurden
mit aufwendigen invasiven Methoden (z. B. Messungen mittels in Gefél3e eingebrachter
Katheter oder Messungen der Indocyaningrin Plasmaclearance) durchgefihrt, die fur den

routinemal3igen klinischen Einsatz nicht geeignet sind.

Die Dopplersonographie einer Leber- und einer Portalvene erfolgte nahezu kontinuierlich
Uber ca. 50-60 Minuten. Zusétzlich wurden der systolische, der diastolische und der mittlere
arterielle Blutdruck sowie die Herzfrequenz dokumentiert und ausgewertet. Zur besseren
statistischen Auswertbarkeit wurden die Messwerte in  fUnfminttigen Intervallen
zusammengefasst. Zunachst erfolgte eine 15 Minuten dauernde Phase mit einer ,,low PEEP"
Einstellung von 5 mbar, deren letztes 5-Minuten-Intervall bei der anschliefRenden Auswertung
als Kontrollwert diente. Im Anschluss wurde eine Erhéhung des endexspiratorischen Drucks
auf 15 mbar mittels intrinsischem bzw. extrinsischem PEEP (,high PEEP"-Phase) fur 15
Minuten vorgenommen. Hieran schloss sich eine ,,Nach PEEP*-Phase von ca. 20-30 Minuten

Lange an.

Es konnte eine signifikante Abnahme der PV-FG max. von 4,5-7,7% und der LV-FG max.
von 14,5-19,3% wahrend der extrinsischen und intrinsischen ,high PEEP‘-Phasen
nachgewiesen werden. Diese Anderung trat bereits innerhalb der ersten funf Minuten auf und
war nach Beendigung der ,, high PEEP*-Phase innerhalb von 5 bis 10 Minuten reversibel. Es
zeigten sich deutliche inter-individuelle Unterschiede.

Zwischen den Gruppen mit extrinsischem und mit intrinsischem PEEP bestand hinsichtlich
der FG max. kein signifikanter Unterschied (Gruppengrof3e von je 6 Patienten).



52

Die hamodynamischen Parameter ergaben keine signifikanten Anderungen des systolischen,
diastolischen und mittleren arteriellen Blutdrucks unter PEEP. Fur die Herzfrequenz lief3 sich
ein leichter Anstieg verzeichnen, wobel dies auch auf eine relativ geringe Sedierungstiefe
aufgrund einer moglichst rasch angestrebten Extubation zurtickgefihrt werden kann.

Unter PEEP-Beatmung kann es durch den verminderten vendsen Rickstrom zu einer
Reduktion der Herzauswurfleistung kommen. Diese kann sich zu einem ebenso vorhandenen,
gunstigen nachlastsenkenden Effekt hinzuaddieren. Die hierdurch mdglicherweise
resultierenden Verdnderungen des Kreislaufs ebenso wie der Durchblutung der Leber sind
daher immer im Zusammenhang mit der Ausgangsage (Volumenstatus des Patienten, Gabe

von Medikamenten etc.) zu beurteilen.

Die vorliegende Studie zeigt, dass sich die Verminderung des Blutflusses der Lebergefalie
dopplersonographisch darstellen l&sst. Obwohl auf Grund des nur ungenau zu bestimmenden
Gefal3durchmessers keine Flussvolumina ermittelt werden konnten, 1&sst sich im Hinblick auf
vorausgegangene Studien, die eine Reduktion des Blutflusses der Portalvene sowie eine
Erhéhung des Druckes in den Lebervenen verbunden mit einer Ausdehnung der Leber
zeigten, annehmen, dass die hier beobachtete Reduktion der maximalen Flussgeschwindigkeit
Ausdruck eines verminderten Blutflussesist.

Die Beatmung mit erhdhtem PEEP stellt einen deutlichen Risikofaktor fir das Auftreten einer
Leberfunktionsstérung (Anstieg GGT, GPT, GOT, erhohte Cholestaseenzyme,
Hyperbilirubinamie) dar. Die Uberwachung der Leberdurchblutung kann mit Ausnahme der
Bestimmung der Indocyaningrin Plasmaclearance nicht routineméfdig im klinischen Alltag
angewandt werden. Hier bietet die Dopplersonographie den Vorteill eines schonenden,
problemlosen Einsatzes und ist nicht invasiv oder strahlenbelastend, was insbesondere auch
auf Intensivstationen und bei nicht einwilligungsféhigen Patienten von Vorteil ist. Wenn
keine Einschrénkung der Darstellbarkeit der Gefélle, wie z.B. nach erfolgter abdomineller
Operation, vorliegt, erweist sich die Dopplersonographie als geeignete Methode zur
Darstellung der Leberblutflussveranderungen, die im Gefolge von Veranderungen der Hohe
des PEEP auftreten. Sie bietet vor allem die Moglichkeit einer V erlaufsbeobachtung, wodurch
gegebenenfalls eine Anpassung der Beatmung bzw. Therapie resultieren kann. Fir eine
einwandfreie Validierung der hier eingesetzten Methode sind weitere Vergleichsstudien z. B.

mittels der Indocyaningriin Plasmaclearance M ethode notwendig.
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8. Summary

The reduction of the organ perfusion and especialy the perfusion und function of the liver
under mechanical ventilation with increased positive end expiratory pressure (PEEP) is a
common medical problem especially in critical ill patients.

In the present study the effect of an increase of the PEEP level from 5 to 15 mbar during
mechanical ventilation on the maximum blood flow velocity of a hepatic vein (LV-FG max.)
and a branch of the portal vein (PV-FG max.) and the difference of the use of an intrinsic or
extrinsic PEEP was measured with Doppler ultrasound. 12 critically ill patients on an
intensive care unit, who had undergone major surgery, were included. Previous studies have
been performed with complex mainly invasive methods (e. g. measurement by intravenous
catheters or measurement of the Indocyanin green plasma clearance), which are not
practicable for the routine work.

Doppler ultrasound of the hepatic and portal vein was performed almost continuously for 50-
60 minutes. The systolic, diastolic and mean arterial blood pressure and heart rate have also
been documented and evaluated. For the evaluation the results were divided in five-minute
intervals. The examination started with a 15 minute “low PEEP” period with a PEEP level of
5 mbar. The last five-minute interval of this period served as a control during the following
evaluation. During the following “high PEEP’ period the PEEP level was raised to 15 mbar
by intrinsic and extrinsic PEEP for 15 minutes respectively. Afterwards a “after PEEP’
period for 20-30 minutes with a PEEP level of 5 mbar followed.

A significant decrease of the PV-FG max. of 4,5-7,7% and of the LV-FG max. of 14,5-19,3%
during the extrinsic and the intrinsic “high PEEP” period was observed. The blood flow
velocity changed during the first five minutes of the “high PEEP” period and was reversible
during 5-10 minutes afterwards. Clear inter-individual differences were observed.

Between the groups of patients ventilated with an intrinsic and extrinsic PEEP there were no
significant differences ( n=6 per group).

The systolic, diastolic and mean arterial blood pressure showed no significant change during
the “high PEEP” period. The heart rate showed a dlight increase, which could result from a
low sedation, which was given because of an early extubation approach.

During mechanical ventilation with PEEP there is a known decrease in cardiac output because
of a reduced venous return to the heart and an increase in right ventricular afterload. The
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resulting changes in the general circulation and the circulation of the liver have to be

considered in context with the individual status (e.g. status of volume, medication).

The present study shows the possibility of measuring the changes of hepatic blood flow with
Doppler ultrasound. Even though the blood flow volume was not determined because of the
missing diameter of the vessel, we conclude, that the reduced blood flow velocity reflects the
reduced hepatic blood flow. This conclusion is based on former studies with a reduced portal
blood flow, an increased pressure of the veins of the liver and a volume increase of the liver.
Ventilation with an increased PEEP level isamain risk factor for dysfunction of the liver.
The monitoring of the hepatic blood supply for the clinical routine has yet not been available
with the exception of the Indocyanin green plasma clearance. The Doppler ultrasound has the
advantage of being a gentle, non invasive and easy to perform method with no contamination
of radiation, which is an advantage especially on intensive care units with critical ill patients,
who are not able to give their permission for the examination.

If there are no contraindications, e. g. amajor abdominal surgery, the Doppler ultrasound is a
suitable method to demonstrate the changes in liver blood flow, which result from changes of
the different PEEP level. With this method it is possible to register non-invasively amost
continuously changesin liver blood flow. This may have an impact on ventilator in the future.
Further trials for validation of the method e.g. comparison with the Indocyanin green plasma

clearance are necessary.
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9. Anhang

9.1. Aufklérungsprotokoll

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient!

In den né&chsten Tagen werden Sie sich einem ausgedehnteren operativen Eingriff
unterziehen, welcher h&ufig eine gewisse Phase der "Nachbeatmung™ auf der Intensivstation
erforderlich macht. Bevor Sie also aus der Narkose erwachen, wird diese noch etwas weiter
fortgefihrt. Genauso wie auch wahrend der Operation wird lhre Sauerstoffversorgung durch

ein Beatmungsgerat sichergestellt und Uberwacht.

Eine wissenschaftliche Arbeitsgruppe aus Mitarbeitern der Abteilung fir Anaesthesiologie
und Operative Intensivmedizin und der Abteilung fir Diagnostische Radiologie mdchte - Ihr
Einverstandnis vorausgesetzt - wéhrend dieser Phase gerne eine Ultraschalluntersuchung
lhrer Leber vornehmen. Im Rahmen dieser Untersuchung ist geplant, die Einstellung am

Beatmungsgerét fur eine kurze Zeitdauer zu variieren.

Ziel dieser Studie ist es, mit Hilfe der Doppler-Ultraschalltechnik Kenntnisse Uber die

Durchblutung der Leber wahrend kiinstlicher Beatmung zu gewinnen.

Wir mochten Sie informieren, dass

e |hr Gesundheitszustand vor, wahrend und nach dieser Untersuchung durch modernste

intensivmedi zinische Geréate kontinuierlich tberwacht wird
¢ die Untersuchung im sténdigen Beisein eines Narkosearztes vorgenommen wird

e sich die mindestens notwendige Nachbeatmungszeit durch die Untersuchung in einzelnen

Fallen etwas verlangern kann

e Sie wahrend der Untersuchung keinerlei gefahrlichen oder riskanten Vorhaben ausgesetzt

werden und durch Sie keine nennenswerte Beeintrachtigung erleiden

e bei unerwarteten Komplikationen ein Abbruch der Untersuchung erfolgt.



56

EINWILLIGUNG
Ich bin unter den genannten Bedingungen bereit, as Patient an der Studie
“Dopplersonographische Untersuchung der Leber unter verschiedenen Beatmungsverfahren

teilzunehmen und die entsprechenden Untersuchungen an mir vornehmen zu lassen.

Mir ist bekannt, dass ich meine Einwilligung zur Teilnahme an der Studie jederzeit ohne

Angabe von Grunden widerrufen kann.

Giefen, den

Patient/-in Dr. med. M. Scheffler (Studienkoordinator)

9.2. ASA Klassifikation

I: normaler gesunder Patient

[1: Patient mit leichter Systemerkrankung

[11: Patient mit schwerer Systemerkrankung und L eistungseinschrankung

IV Patient mit schwerster Systemerkrankung und konstanter L ebensbedrohung

V: moribunder Patient, der voraussichtlich 24h (mit oder ohne Operation) nicht Uberlebt

ASA (American Society of Anesthesiology)-Klassifizierung von 1963 aus [26]
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9.3. Abbildungen

Abb. 2: Dopplersonographische Messung eines Seitenastes der Portalvene im linken
Leberlappen. B-Bild und PV-FG max.
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Abb. 3: Dopplersonographische Messung einer Lebervene im linken Leberlappen. B-Bild und
LV-FG max.



9.4. AbkUrzungsverzeichnis

A.
Abb.
bzw.
ca.
c¢cmH,0
DIA
Dir.
FG max.
GGT
GOT
GPT
HF
HNO
HzV
Int.

kg
MAP
mbar
max.
MHz

mmHg

Oz
OP
pO2

pC02

SYS
Tab.

Arteria

Abbildung

beziehungsweise

circa

Zentimeter Wassersaule
diastolischer Blutdruck
Direktor

maximale Flussgeschwindigkeit
Gammaglutamyltransferase
Glutamat-Oxal acetat- Transaminase (A spertataminotransferase)
Glutamat-Pyruvat-Transaminase (Alaninaminotransferase)
Herzfrequenz
Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde
Herzzeitvolumen

Intervall

Kilogramm

mittlerer arterieller Blutdruck
Millibar

maximal

Megaherz

Millimeter Quecksilbersaule
Anzahl der Werte
molekularer Sauerstoff
Operation
Sauerstoffpartialdruck

Pascal
Kohlendioxidpartialdruck
Seite

Sekunde

systolischer Bludruck
Tabelle

Vena



vgl. vergleiche

Vv. Venae

z.B. zum Beispiel

z. T. zum Tell

ZVD zentraler Venendruck

9.5. Tabelle 4
1.,high | 2.,high | 3.,high | 1.,Nach | 2.,Nach | 3.,Nach
PEEP‘ | PEEP* | PEEP* | PEEP* PEEP* PEEP*
Int. Int. Int. Int. Int. Int.

Lebervene/

prozentuale

. -1452 | -16,81 | -19,28 | -1,45 5,20 6,12

Abweichung vom

Kontrollwert

Standartabweichung | 15,42 | 18,17 | 15,78 | 17,64 10,74 13,27

Portalvene/

prozentuale

_ -4.47 -6,06 -7,75 -6,82 2,00 -1,34

Abweichung vom

Kontrollwert

Standartabweichung | 6,58 8,98 8,36 13,50 15,63 11,77

Tab. 4: Prozentuale Abweichung vom Kontrollwert Lebervene/Portalvene
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Patient/ . . _
LV-FG 1,low | 2.,low | 3.,low | 1., high| 2.,high | 3.,high | 1.,Nach | 2.,Nach | 3.,Nach

| PEEP* | PEEP* | PEEP' | PEEP* | PEEP* | PEEP* | PEEP* | PEEP* | PEEP"
max. in

Int. Int. Int. Int. Int. Int. Int. Int. Int.

cm/s
1 16,2 15 19,7 15,1 20,8 18,4 20,3
2 13,1 12,4 9,6 10,6 79 8,3 11,3 10,9 104
3 18,6 17,7 17,7 13,3 14,2 10,6 12,7 18,5 18,8
4 12 13,8 14,4 11,5 13 139 15,1 135
5 214 21,4 21,7 20,9 16 14,5 20,3 20,6 18,7
6 18,9 20,9 20,6 15,9 14,1 13,6 18,8 18,8 21
7 23,6 23,1 19,4 21,1 19,5 18,6 22,8 24,5 24,8
8 19,3 19,8 20,1 16,7 17 16,9 20,6 21,9 23,5
9 13,9 12,9 13,1 11,8 12,6 13,1 12,8 12,7 14,2
10 24 21,9 19,8 11 9,6 10,8 14,8 21 19,8
11 25,6 23,9 24,8 20,7 19,3 22,7 25 27,8 27,5
12 24,7 24,5 24,3 17,8 18 17,8 214 21,7 21,3

Tab. 5a: Absolutwerte der 5 Minuten Intervalle derLV-FG max.
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Patient/ . . _
LV-FG 1,low | 2.,low | 3.,low | 1., high| 2.,high | 3.,high | 1.,Nach | 2.,Nach | 3.,Nach
_ | PEEP* | PEEP* | PEEP' | PEEP* | PEEP* | PEEP* | PEEP* | PEEP* | PEEP"

max. in

Int. Int. Int. Int. Int. Int. Int. Int. Int.
cm/s
1 11,8 10,5 9,6 10,6 79 9,3 10,3 10
2 13 14 13,6 141 11,2 12,3 12,9 13,2 131
3 10 9,3 8,3 7,9 8,9 9,7 11,5 10,8
4 94 10,1 10,4 10,3 10,5 94 6,8 8,7 9,3
5 11,4 12,3 12,7 12,2 104 11,7 10 9,3 91
6 10,8 11,8 11,9 12,5 12,7 12,6 10,4 12 119
7 11,9 14,1 15,1 15,4 135 13,3 12,4 14,1 15,5
8 17,1 19,3 19 19 18,3 17,9 20 20,1 19,7
9 16,7 14,1 14,8 135 154 15,1 14,9 14 135
10 11,3 10,6 10,5 9,3 8,9 9,6 9,7 11,7 12,1
11 22,5 20,7 18,4 17,6 18,6 18,3 20,2 23,2 18,6
12 18,4 19,6 16,1 13,6 15,1 13,2 17,5 18,7 16,3

Tab. 5b: Absolutwerte der 5 Minuten Intervalle der PV-FG max.
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