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Einleitung 1

1  Einleitung

1 Allgemeines

Ein Schwerpunkt der modernen Intensivmedizin ist die umfassende Uberwachung aller
essenziellen  Korperfunktionen. Eine fundamentale Korperfunktion ist die
Aufrechterhaltung der Koérperkerntemperatur in einem bestimmten Bereich, die eine
Voraussetzung fiir die Homoostase darstellt. Die physiologische Relevanz der
Konstanthaltung der Kérperkerntemperatur ergibt sich aus der Notwendigkeit fiir einen
reibungslosen Ablauf biochemischer Prozesse, da Enzymreaktionen nur optimal in
einem spezifischen Temperaturbereich erfolgen kénnen. Die Korpertemperatur hat
Einfluss auf die rdaumliche Konfiguration korpereigener Proteine. Bei
Koérperkerntemperaturen > 42 °C kommt es zu einer Denaturierung von Proteinen und
zur Einschrankung der Prozesse auf zelluldrer Ebene. Es folgt ein konsekutiver
Zelluntergang der betroffenen Gewebe und der Tod des Organismus (Mackowiak und
Boulant 1996).

1.2 Physiologische Grundlagen der Thermoregulation

Bei gleichwarmen Lebewesen wie dem Menschen existieren diverse physiologische
Mechanismen, die den Erhalt einer nahezu konstanten Korpertemperatur gewahrleisten
sollen. Dieses geschieht durch ein Gleichgewicht zwischen Warmeproduktion und
Warmeverlust. Eine Schlisselrolle nimmt hierbei die kognitive Wahrnehmung der
Umgebungstemperatur und das daraus resultierende Verhalten (behavioural
thermoregulation) (Flouris 2011) ein. Die autonome Thermoregulation beruht auf dem
Ineinandergreifen komplexer Regelkreise im Hypothalamus. Dariber hinaus sind die
situationsadaptierte Anpassung der Warmeproduktion durch den Stoffwechsel
(metabolic heat), das Muskelzittern (Shivering), bei Neugeborenen die Thermogenese
des braunen Fettgewebes, sowie die physiologischen Mechanismen der Warmeabgabe
von grofRer Bedeutung (Clark und Edholm 1985). Die autonome Thermoregulation ist
haufig bei kritisch kranken Patienten gestort (Circiumaru et al. 1999; Georgilis et al.
1999; Nakajima 2016; Neumar et al. 2008).
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1.2.1 Thermosensorik

Die periphere Einheit der thermalen Wahrnehmung sind Thermosensoren. Hierbei
handelt es sich um spezialisierte pseudounipolare Nerven welche frei in der Dermis der
Haut, Schleimhaut sowie inneren Organen enden. Fiir eine Reihe von speziellen
lonenkandlen dieser Nervenenden, der TRP-Familie (transient receptor potential),
konnte eine direkte Aktivierung durch Temperatur gezeigt werden (Patapoutian et al.
2003). Die Afferenzen der Thermosensoren werden Uiber schwach myelinisierten Ad
oder C-Fasern in Form von Aktionspotentialen fortgeleitet. Thermosensorische
Informationen gelangen Uber das hintere Wurzelganglion und spater (iber das dorsale
Horn zum Nucleus parabrachialis in den Pons. Hier werden diese Information zusatzlich
Uber den Hypothalamus an die GroRhirnrinde fortgeleitet, um eine bewusste
Wahrnehmung und Lokalisation zu ermoglichen. Thermosensorische Informationen, die
der regulatorischen Antwort dienen, werden vom Nucleus parabrachialis zum medialen
praoptischen Nucleus des Hypothalamus fortgeleitet. Interneurone dieses Nucleus
steuern die Vasokonstriktion der HautgefalRe und das Muskelzittern (Morrison et al.
2008).

1.2.2 Thermogenese

Warme als Energieform ist ein physiologisches Nebenprodukt des Stoffwechsels
(metabolic heat) und wird daher auch als obligatorische Thermogenese bezeichnet. Im
Ruhezustand produziert ein Mensch ca. 1 W/kg (Brauer 2017). Dieser Ruhezustand setzt
eine thermoneutrale Zone voraus, also einen Temperaturbereich, in dem keine
Anpassung der autonomen Thermoregulation notwendig ist. Die thermoneutrale Zone
wird auch ,interthreshold range” genannt und liegt bei =+ 0,2 °C um die aktuelle
Kérperkerntemperatur. Bei Unterschreiten dieser Temperatur ist ein Verhindern des
weiteren Warmeverlustes, oder eine zusatzliche Art der Warmeproduktion (fakultative
Thermogenese) notwendig. Die fakultative Thermogenese erfolgt vorrangig Gber die
Steigerung der Warmeproduktion durch den Stoffwechsel, sowie das unfreiwillige
Muskelzittern (Shivering) (Silva 2011). Bei Neugeborenen erfolgt die Warmeproduktion
durch die sympathische Aktivierung des braunen Fettgewebes (adaptive oder non-

shivering Thermogenese) (Cannon und Nedergaard 2004).

1.2.3 Muskelzittern (Shivering)

Das Muskelzittern ist eine unwillkirliche Kontraktion von Muskeln und ist beim
Erwachsenen der wichtigste zusatzliche Mechanismus zur Warmebildung (Briick 1987).

Muskelzittern beginnt bei einem Abfall der Temperatur der Koérperschale und aullert
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sich initial in einem erhéhten Muskeltonus, ohne dass ein makroskopisch sichtbares
Zittern zum Tragen kommt. Mit begleitendem Abfall der Kérperkerntemperatur jedoch,
wird eine Zunahme der unkoordinierten Kontraktion von Muskelgruppen beobachtet.
Initial ist dieses an Muskelgruppen im Nacken, Gesicht und am Koérperstamm zu
beobachten. Die maximale Auspragung des Shiverings geschieht bei einer
Koérperkerntemperatur von 34 °C bis 35 °C (Clark und Edholm 1985). Ein weiteres
Charakteristikum ist ein periodisches Auftreten von Phasen mit starker Muskelaktivitat
und denen mit sehr geringer Aktivitat unter gleichbleibenden Temperaturbedingungen.
Dieses ist wahrscheinlich dadurch bedingt, dass die dabei entstehende Muskelarbeit
energieaufwendig ist und zu einem hohen Verbrauch von Energiereserven fiihrt. Ohne
ein periodisches Auftreten dieser Phasen kdnnte das Shivering nur fir wenige Minuten
aufrechterhalten werden. Aus diesem Grund ist die von einigen Autoren beschriebene
Zunahme der Warmeproduktion durch Muskelzittern um bis zu 600 % am ehesten auf
einen Rickschluss Uber die Warmeproduktion allein in den aktiven Phasen
zurlickzuflihren. Sofern man die Warmeproduktion tber die gesamten Phasen, inklusive
der inaktiven Phasen mittelt, erhalt man eine Zunahme der Warmeproduktion von nur
noch ca. 100 %. Auf diese Art ist ein Muskelzittern fiir ungefahr eine Stunde méglich
(Clark und Edholm 1985).

1.2.4 Adaptive Thermogenese

Die adaptive Thermogenese ist ein Phanomen, welches beim Menschen vorrangig bei
Neugeborenen beobachtet werden kann und funktionell an das braune Fettgewebe
gebunden ist. Ein wichtiges Charakteristikum dieses Gewebes ist die ausgepragte Anzahl
an Mitochondrien und sympathischer Innervation, was seine Rolle an der
Warmeproduktion widerspiegelt. Die adaptive Thermogenese erfolgt durch die
sympathische Aktivierung von Rs3-Rezeptoren im braunen Fettgewebe (Cannon und
Nedergaard 2004; Morrison und Nakamura 2011). In der daraus resultierenden Lipolyse
entstehen freie Fettsduren. Dieser Prozess setzt einerseits direkt Warme frei,
andererseits wird das UCP1 (Uncoupling Protein 1) aktiviert, welche die Oxidation von
Fettsauren beglinstigt. Die Transkriptionsrate von UCP1 wird unter anderem durch die
Schilddrisenhormone verstarkt (lwen et al. 2018). Dieses Fettgewebe findet sich bei
Neugeborenen hauptsachlich im Bereich des Nackens, der Schulterblatter und der
Nieren. Beim Erwachsenen kann diese Verteilung nicht nachgewiesen werden, daher
kommt dieser Mechanismus zur Warmeproduktion bei Erwachsenen weniger in

Betracht.
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1.2.5 Physikalische Prinzipien des Warmeflusses

Nach dem zweiten Hauptsatz der Thermodynamik, kann Warme nur von einem Korper
hoher Temperatur auf einen Korper oder Umgebung mit niedrigerer Temperatur
Ubergehen. Besteht ein Unterschied zwischen der Kérpertemperatur eines Lebewesens
und der Umgebungstemperatur, so kommt es zu einer Warmeabgabe an die Umgebung,
auch dulRerer Warmestrom genannt (Briick 1987). Beim Menschen hat dieses Prinzip
auch Giltigkeit in Bezug auf die Korperkern-Koérperschale Relation. Die Warme des
Korperkerns wird direkt in umliegende Gewebe geleitet. Aufgrund der hohen
Warmekapazitat des Blutes, erfolgt der grofite Teil der Warmeumverteilung (iber die
Blutbahn. Dieses spiegelt sich zum Beispiel im Gegenstromprinzip der
Extremitatendurchblutung wider. Es existieren vier Mechanismen des Warmeflusses
(English 2001), wobei die Radiation ca. 60 % am Gesamtwarmefluss ausmacht und die
von der Oberfliche eines Korpers abgegebene Waiarme durch langwellige
Infrarotstrahlung darstellt. Die Radiation ist nicht an ein leitendes Medium gebunden.
Die Warmeleitung, die durch ein Medium wie beispielsweise Luft oder Wasser erzeugt
wird, wird als Konvektion bezeichnet. lhr Anteil betragt ca. 20 % des
Gesamtwarmeflusses. Unter Konduktion versteht man den Warmefluss durch direkten
Kontakt zweier Korper, zwischen denen ein Temperaturgradient existiert. Der Anteil der
Konduktion am Gesamtwarmefluss betrdgt ca. 5 %. Evaporation ist der Energiefluss, der
durch die Verdunstung von Feuchtigkeit stattfindet und abhangig von der Differenz des

Wasserdampfpartialdruckes ist.

1.3  Definition der Kérperkerntemperatur

In der Glossary of therms for thermal physiology wird der Kérperkern wie folgt definiert
(Mercer 2001):

»those inner tissues of the body whose temperatures are not changed in
their relationship to each other by circulatory adjustment and changes in
heat dissipation to the environment that effect the thermal shell of the
body.”

Die Korperkerntemperatur kann also als die Temperatur des Gehirns und der inneren
Organe angesehen werden, welche bei homeothermen Organismen nahezu konstant
zwischen 36,5 °C und 37,5 °C aufrechterhalten wird. Diese unterliegt neben der
zirkadianen Rhythmik (Brauer et al. 2006; Zulley et al. 1981) auch einem hormonellen
Einfluss (Baker et al. 2001) und ist zudem bei dlteren Menschen signifikant niedriger
(Touitou et al. 1986; Weinert und Waterhouse 2007). Von der Korperkerntemperatur

sollte die Temperatur der Korperschale abgegrenzt werden, welche von der
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Umgebungstemperatur, dem Warmeverlust und dem Blutfluss der Haut abhangig ist
(Mercer 2001). Im Wesentlichen bezieht sich die Kérperschale beim Menschen auf die
Haut und die Extremitaten. Besteht ein Temperaturunterschied zwischen Kérperkern-
und Korperschale, wird gemaR der physikalischen GesetzmaBigkeit des Energieflusses
ein Energieausgleich angestrebt. Somit weisen oberflachennahe Teile des Kérpers eine
niedrigere Temperatur auf als die zentralen; es bildet sich ein radialer
Temperaturgradient aus. Daneben besteht auch ein radiales Temperaturgefille,
proximale Extremitdtenabschnitte weisen hohere Temperaturen auf als distale
Abschnitte derselben Extremitat. Infolge der unregelmalligen geometrischen Gestaltung
des menschlichen Kérpers ergibt sich ein kompliziertes Temperaturfeld (Briick 1987).
Ubersteigt der Energieverlust den der autogenen Wiarmeproduktion und werden hierbei
die Kompensationsmechanismen der Korperschale liberschritten, kommt es zu einem
Abfall der Kérperkerntemperatur. Unterschreitet die Temperatur des Kérperkerns 36 °C,
spricht man von einer Hypothermie. Bei erhéhten Temperaturen des Koérperkerns
unterscheidet man zwei Situationen: Fieber und Hyperthermie. Fieber ist eine
physiologische Reaktion des Korpers auf Pyrogene, Hyperthermie dagegen beschreibt
das Unvermogen der Kompensationsmechanismen des Organismus eine erhohte
Koérperkerntemperatur zu regulieren (Rehman und deBoisblanc 2014). Nach der
Reaktions-Geschwindigkeits-Regel steigt der Energieumsatz pro Zeiteinheit mit
zunehmender Temperatur. Daraus ergibt sich eine Grundsatzsteigerung pro °C Fieber
um ca. 10-15 % (Hardy und Dubois 1937).
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Abbildung 1: Schema Korperkern/Korperschale, modifiziert nach Aschoff( 1958). Bild mit freundlicher
Genehmigung von GNU-FDL, Lizenz: CC-BY-SA 3.0

1.4 Relevanz der Messung der Kérperkerntemperatur bei

intensivmedizinischen Patienten

Multifaktorielle Begleitumstande, Komorbiditdten und Komplikationen wahrend der
intensivmedizinischen Behandlung bedingen invasive Intervention in grundlegende
Organfunktionen. So greifen einige therapeutische Apparaturen in die Fahigkeit des
Patienten ein, die eigene Kérpertemperatur konstant zu halten. Hier seien beispielhaft
die Organersatzverfahren wie die Extrakorporale Membranoxygenierung (ECMO), sowie
die haufiger genutzte Nierenersatztherapie mittels kontinuierlicher veno-venoéser
Dialyse (CVVHD) aufgezahlt. Diese Verfahren haben konzeptionell bedingt ein groRes
Potential (iber Konvektion zu einem erheblichen Warmeverlust zu fuhren. Zusatzlich
bedingen die kontinuierliche intravendse Zufuhr von Flissigkeit und Medikamenten
vorrangig durch Konduktion eine Anderung der Kérperkerntemperatur. Der Einsatz von
Sedativa nimmt ebenfalls einen Einfluss auf das Thermoregulationsvermoégen. In einer

Studie konnte belegt werden, dass alle géngigen Sedativa die thermoregulatorischen
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Mechanismen direkt durch die Beeinflussung des Hypothalamus, oder indirekt durch
Stérung der Vasokonstriktion und den Mechanismus des Muskelzitterns beeintrachtigen
(Sessler 2016). Ferner ist bei diesen Patienten die selbststandige subjektive
Wahrnehmung der eigenen Kérpertemperatur oder die der Umgebung nicht moglich
und beeintrachtigen somit die Fahigkeit des Patienten das situationsadaptierte
Verhalten zum Erhalt der Warme zu steuern (behavioral thermoregulation). Fieber
respektive Hypothermie sind haufige Phanomene intensivmedizinischer Patienten und
gehen mit einer erhohten Morbiditat und Mortalitat einher. So konnte in einer
Multizenterstudie eine signifikant erhohte intra-hospitale Sterblichkeit bei Patienten
nach Hirnschddigung (Ischdmie, Trauma, Blutung), welche in der Frihphase der
Krankenhausaufnahme spontan Fieber oder eine Hypothermie aufwiesen, gezeigt
werden (Rincon et al. 2015). Aus diesen Griinden ergibt sich die Pflicht zur konsequenten
Messung der Korperkerntemperatur intensivpflichtiger Patienten. Wie andere
Vitalparameter auch, ergibt die Kérperkerntemperatur wichtige Informationen, die in
Bezug auf die Antizipation von moglichen Komplikationen genutzt werden kdnnen. Eine
der haufigsten klinischen Beobachtung von Infektionen in der Friihphase stellt Fieber
dar. Daher sollte Fieber den Anlass zu weitergehenden diagnostischen MalRnahmen
darstellen. Nicht zuletzt ist das Target-Temperature-Management ein etabliertes
Konzept auf Intensivstationen, die mit der Behandlung von Patienten nach Reanimation
betraut sind. Ein addquates Target-Temperature-Management setzt eine reliable

kontinuierliche Erhebung der Koérperkerntemperatur voraus.
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1.5 Physikalische Grundlagen der Temperaturmessung

1.5.1 Bluttemperatur

Die Bluttemperatur gilt als Goldstandard in Bezug auf die Erhebung der
Korperkerntemperatur. Hierflir wird ein spezieller Katheter bendtigt, der mit einem
Temperatursensor ausgestattet ist. Die ersten Katheter dieser Art wurden fiir den
Gebrauch in der Pulmonalarterie entwickelt (Swan et al. 1970). Die moderneren Pulse
Contour Cardiac Output (PiCCO®)-Katheter sind fiir den Gebrauch in kleineren
arteriellen GefaRen zugelassen. Beide Katheter dienen dem erweiterten
hdamodynamischen Monitoring schwerkranker Patienten mittels
Thermodilutionsmethode. Die Notwendigkeit zum erweiterten hamodynamischen
Monitoring ist nur bei einem geringen Prozentsatz intensivmedizinisch behandelter
Patienten gegeben, daher ist die Erhebung der Bluttemperatur klinisch nicht weit
verbreitet. Die Katheter werden in ein Gefal} mittels Seldinger-Technik eingefiihrt und
intravasal belassen (Seldinger 1953). Aufgrund der intravasalen Lage und unmittelbarem
Kontakt zum Korperkern, kann die Temperatur des Korperkernes direkt erhoben
werden. Dieses bietet wenig Raum fuir Messstérungen aufgrund von duRReren Einfllissen,
wie zum Beispiel im Rahmen von pflegerischen MaBnahmen, therapeutisch induzierter-

oder akzidentieller Kiihlung der Kérperschale.

p
Usioy
y

Abbildung 2: PiCCO®-Katheter. Eigenes Bild
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1.5.2 Zero-Heat-Flux-Methode

In der Mitte des 20. Jahrhunderts wurde eine neue Methode zur nichtinvasiven Messung
der Korperkerntemperatur entwickelt (Fox und Solman 1971). Das dahinterliegende
Prinzip beruht darauf, eine thermale Isolation der Haut zu schaffen. Dieses geschieht
durch einen selbsthaftenden Sensor, der auf die Haut angebracht wird. Abbildung 3 zeigt

die schematische Darstellung des Temperatursensors.

2 4

A

5
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Abbildung 3: Schema Zero-Heat-Flux-Sensor. Abbildung aus Fox RH, Solman AJ (1971): A new technique
for monitoring the deep body temperature in man from the intact skin surface. J Physiol 212, 8-10; mit

freundlicher Genehmigung von Wolters Kluwer Health, Inc.

Die sich im Sensor befindlichen Thermistoren (11) und (12) sind durch eine isolierende
Schicht voneinander getrennt (10). Oberhalb des weiter vom Koérperkern befindlichen
Sensors (11) befindet sich eine elektrische Heizplatte (8), welche wiederum von
isolierenden Schaumschichten bedeckt ist (6) und (7). Beide Sensoren sind so
miteinander verschaltet, dass sich die Heizplatte (8) aktiviert, sobald die Temperatur am
duBeren der beiden Sensoren (11) niedriger ist als die des sich ndher an der Haut
befindlichen Sensors (12). Das Heizelement (8) erhitzt sich in einem bestimmten
Rahmen (bis 42 °C laut Hersteller) so lange bis kein Warmefluss zwischen den
Thermistoren mehr messbar ist. Es entsteht eine isothermale Zone. Der sich daraus
ergebende Warmetunnel (bertragt die Temperatur des Korperkerns an die

Korperoberflache und kann durch den Sensor ermittelt werden, siehe Abbildung 4. Auf
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dieser Methode basierend wurde im Rahmen dieser Studie das SpotOn™- System von
3M™ (3M™, St Paul, Minnesota, USA) verwendet.

Abbildung 4: Bildung eines Warmetunnels. Abbildung aus Eshraghi Y, Nasr V, Parra-Sanchez I, Van
Duren A, Botham M, Santoscoy T, Sessler DI (2014): An evaluation of a zero-heat-flux cutaneous
thermometer in cardiac surgical patients. Anesth Analg 119, 543-549; mit freundlicher Genehmigung

von Wolters Kluwer Health, Inc.

1.5.3 Blasentemperatur

Bei einem groBen Teil der Patienten, die auf der Intensivstation behandelt werden,
bestent aus verschiedenen Grinden die Indikation zur Anlage eines
Blasendauerkatheters (DK). Spezielle, mit einer Temperatursonde ausgestattete
Katheter sind seit langem im Gebrauch und sehr reliabel in Bezug auf die Erhebung der
Koérperkerntemperatur (O'Grady et al. 2008) Diese speziellen Katheter bergen im
Vergleich zu Blasenkathetern ohne Thermosensor keine zusatzlichen Risiken. Der in der
Spitze des Blasenkatheters befindliche Temperatursensor hat bei korrekter Lage
direkten Kontakt zum Urin und zur Blasenwand. Diese Methode ist aufgrund ihrer relativ
geringen Invasivitat, vor allem im Vergleich zur Bluttemperatur, als auch der haufigen
Indikation zur Anlage eines Blasenkatheters bei kritisch kranken Patienten, die Methode
der Wahl. Auf vielen Intensivstationen gilt sie in Bezug auf die Erhebung der

Korperkerntemperatur als Standardverfahren.
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Abbildung 5: Blasendauerkatheter mit Temperatursonde. Eigenes Bild

1.6  Anforderungen an ein ideales Temperaturmessverfahren zur

kontinuierlichen Messung der Kérperkerntemperatur

Die Anforderungen an ein ideales Temperaturmessverfahren sind vielfdltig. Im
klinischen Alltag ist ein benutzerfreundliches Gerat, welches ohne groBen Aufwand
wiederverwendbar, schnell verfiigbar und untersucherunabhangig ist, von Vorteil. Des
Weiteren sollte es idealerweise keine umweltbelastenden Eigenschaften besitzen und
darf weder fiir den Patienten noch fir den Anwender gefdhrlich sein. Weitere
Anforderungen, welches an ein solches Messverfahren gestellt werden (Wartzek et al.
2011), sind: nicht-invasiv, schnell, einfach in der Bedienung, kostenglinstig, hohe

Messgenauigkeit, niedriger Energieverbrauch, klein und komfortabel.
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1.7 Fragestellung dieser Arbeit

Die Relevanz der Normothermie bei kritisch kranken Patienten spiegelt sich in
zahlreichen Studien wider, die eine erhohte Morbiditat und Mortalitat dieser Patienten
nachweisen konnten (Picetti et al. 2016; Rincon et al. 2015). Wie eingangs beschrieben,
erfolgt die kontinuierliche Messung der Korperkerntemperatur auf den meisten
Intensivstationen, in Ermangelung anderer geeigneter Methoden, vorrangig invasiv. Bei
einem GroRteil der Patienten wird daher die kontinuierliche Erhebung der
Kérperkerntemperatur (iber vesikale Temperaturmessung realisiert. Bei ent-
sprechender Indikation wird auch die Bluttemperatur mittels eines speziellen arteriellen
Katheters erhoben. Die vorliegende Arbeit beschaftigt sich mit der Vergleichbarkeit der
etablierten Messverfahren mit dem alternativen, nicht-invasiven Verfahren zur
kontinuierlichen Messung mittels Zero-Heat-Flux-Methode. Ein weiterer Punkt ist die
Praktikabilitst und die Umsetzung dieser nicht-invasiven Methode im
intensivmedizinischen Alltag im Vergleich zu den bewahrten Verfahren. Ferner wurden
fir die meisten Studien keine Daten in Bezug auf die Sensitivitdt und Spezifitat zur

Vorhersage von Hypothermie und Fieber erhoben.

Gegenstand dieser Arbeit sind folgende Fragen:

Gibt es einen Unterschied in Bezug auf die Zuverlassigkeit der Messmethode im

Vergleich zu den bisherigen Messverfahren?

Wie hoch ist der Anteil an durch SpotOn™ generierten Messwerten, die £ 0,5 °C und

+ 1 °C um die Referenztemperatur Tgit liegen?

Wie ist die Sensitivitat, Spezifitat, der positiv pradiktive Wert und negativ pradiktive
Wert des SpotOn™ bei Hypothermie oder Fieber?

Gibt es einen Unterschied in den daraus resultierenden therapeutischen Konsequenzen

im klinischen Alltag?
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2 Material und Methoden

Diese Studie erhielt am 29.08.2018 ein positives Votum durch die Ethikkommission der
Universitatsmedizin Gottingen (Antragsnummer: 13/5/18). Sie folgte den ethischen
Grundsatzen der medizinischen Forschung am Menschen anhand der Deklaration von
Helsinki. Bei einer Vielzahl der Patienten dieser Studie bestand, in Abhangigkeit der
Schwere der Erkrankung die eine intensivmedizinische Therapie notwendig machte,
keine Gelegenheit zu einer personlichen vorherigen Aufklarung. Sobald sich im Verlauf
des stationaren Aufenthaltes die Moglichkeit der mindlichen und schriftlichen
Aufklarung ergab, erfolgte eine zeitnahe schriftliche Einwilligung zur Teilnahme an der
Studie nach stattgehabter arztlicher Aufklarung. Dieses Vorgehen wurde aufgrund der
geringen Invasivitdt von der Ethikkommission der Universitdtsmedizin Gottingen im
Rahmen eines Deferred (proxy) consent in emergency critical care reseach bewilligt,
siehe Abbildung 6 (Jansen et al. 2009). Im Falle der Notwendigkeit einer Betreuung der
Patienten durch Dritte, erfolgte die Aufklarung dieser Personen durch die Studienérzte.
Ermittelte Daten von Patienten, die wahrend-, oder nach dem Ende der Datenerhebung
verstorben sind, wurden weiterverwendet. Lediglich eine bestehende Schwangerschaft,
oder die Ablehnung zur Teilnahme an der Studie vor oder nach Beginn der
Datenerhebung, hatte die Loschung der ggf. bereits erhobenen Daten zur Folge. Die
Messdaten wurden in pseudonymisierter Form gespeichert. AusschlieRlich Prifarzte der
Studie haben Zugriff auf die erhobenen Daten und kénnen diese den jeweiligen

Patienten zuordnen.

Informationen (iber diese Studie wurden im deutschen Studienregister unter der
Nummer DRKS00015482 veroffentlicht.
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I start study procedures I

v

Proxy present or available within
appropriate time frame?

YES

ethically valid to inform wait until
and ask for consent? present

v%s NO\
study procedures already wait until valid to inform
finished or patient died? and ask for consent

NO

VES inform proxy and ask
for consent a.s.a.p.

CONSENT CONSENT
OBTAINED REFUSED

don't ask for consent .
inform proxy continue study stop study
use data use data no use of data

Abbildung 6: Deffered by proxy consent. Crit Care Med., Jansen et al. 2009, mit freundlicher

Genehmigung von Wolters Kluwer Health, Inc. Lizenznummer: 5017610497738

2.1  Studiendesign und untersuchtes Patientenkollektiv

Im Rahmen der vorliegenden prospektiven Observationsstudie erhoben wir Daten bei
Patienten, die aus verschiedenen Ursachen auf der anasthesiologischen Intensivstation
der Universitatsmedizin Gottingen, und in einem Fall auf der allgemeinchirurgischen
Intensivstation der Universitatsmedizin Gottingen, behandelt wurden. In Anbetracht der
Fragestellung dieser Studie wurde die Datenerhebung ausschliellich bei Patienten
durchgeflhrt, bei denen bereits durch einen studienunabhangigen Arzt die medizinische
Indikation fir ein erweitertes hamodynamisches Monitoring gestellt wurde. Die damit
automatisch erhobene Bluttemperatur konnte als Referenztemperatur fir diese
Untersuchung verwendet werden. Die Patienten wurden auf eine potenzielle Teilnahme
an der Studie Uberprift. Sofern die Indikation zur Anlage eines Blasenkatheters bestand
oder ein Blasenkatheter bereits vorhanden war, erfolgte die Rekrutierung in die Studie.
Dieses geschah im Zeitraum von Oktober 2018 bis April 2019 anhand festgelegter Ein-
und Ausschlusskriterien. In diesem Zeitraum wurden 63 potenzielle Studienpatienten
identifiziert, von denen 50 Patienten anhand der unten aufgefiihrten Kriterien in die

Studie eingeschlossen werden konnten.
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2.3 Einschlusskriterien

In dieser Arbeit wurde die kontinuierliche Erhebung der Kérperkerntemperatur anhand
des Goldstandards Bluttemperatur- welcher invasiv gemessen wird- verglichen. Daraus
ergeben sich einerseits das Einschlusskriterium intensivmedizinischer Patient,
andererseits das Einschlusskriterium des aus medizinischer Sicht indiziertem und
unabhangig von dieser Studie vorhandenem PiCCO®- oder Pulmonalarterienkatheter.
Des Weiteren sollte die medizinische Notwendigkeit eines Blasendauerkatheters
gegeben sein, da diese Methode ebenfalls mit dem Goldstandard untersucht werden
sollte. Die Studie wurde auf erwachsene Patienten beschrankt. Tabelle 1 zeigt die

Einschlusskriterien der vorliegenden Studie.

Tabelle 1: Einschlusskriterien.

Einschlusskriterien

Intensivmedizinscher Patient

Alter > 18 Jahre

PiCCO®- oder Pulmonalarterienkatheter aus medizinischer Sicht indiziert

Blasendauerkatheter mit Temperaturmessung vorhanden

2.4  Ausschlusskriterien

Eine mogliche Schwangerschaft wurde in dieser Studie aus ethischen Griinden als
Ausschlusskriterium definiert. Ein vorab definiertes Ausschlusskriterium war ebenfalls
die Ablehnung der Teilnahme an dieser Studie durch den Patienten oder seine
Betreuungsperson, wie in Tabelle 2 zu sehen. Ein Widerrufen der Studienteilnahme nach
Beginn der Datenerhebung hatte den Ausschluss des entsprechenden Patienten aus der

Studie zur Folge.

Tabelle 2: Ausschlusskriterien.

Ausschlusskriterien

Schwangerschaft

Ablehnung der Studienteilnahme durch Patient oder Betreuungsperson

Ablehnung der Studienteilnahme nach Beginn der Datenerhebung
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2.5 Durchfiuhrung der Messungen

Die kontinuierlichen Messungen der Korperkerntemperatur eingeschlossener
Studienpatienten erfolgte (ber mindestens drei Tage oder bis zum Eintreten des
sekundaren Endpunktes, siehe 2.6 Datenerhebung und Studienendpunkte. Dabei
wurden parallel die unten genannten Messverfahren verwendet. Bei den in dieser
Studie verwendeten Geraten, bestand die Moglichkeit der direkten Datenlbertragung
an den Patientenmonitor (Philips IntelliVue MX800, Philips Medizin Systeme Boblingen
GmbH, Boblingen, Deutschland). Die entsprechenden Datenkabel sind ein fester
Bestandteil des zugehorigen Gerites. Die Messwerte aller drei Verfahren wurden alle 30
Sekunden elektronisch aufgezeichnet und im Dokumentationssystem der
Patientenmonitore hinterlegt. Nur Datentriplets in 30 Minuten Intervallen wurden
berlicksichtigt, wobei die jeweiligen Daten zur exakt selben Zeit abgeleitet wurden. Das
Datum und die Uhrzeit entsprach denen des dazugehdérigen Patientenmonitors, siehe
Abbildung 7. Die Extraktion, Dokumentation und die Zuordnung der Daten zu den

Studienpatienten erfolgte ausschlieRlich durch die Studienarzte.

Vitalparameter 30 min: Standard X

THaut 38 4 38 4 38 4

Abbildung 7: Patientenmonitor. (Phillips IntelliVue MX 800), eigenes Bild
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2.5.1 Ermittlung der Kérperkerntemperatur mittels PiCCO®- oder Pulmonal-

arterienkatheter

Bei den Studienpatienten ermittelten wir die Kérperkerntemperatur Giber einen PiCCO®-
Katheter (Pulsiocath arterieller Thermodilutionskatheter 5F; Pulsion Medical Systems
AG, Minchen, Deutschland) siehe Abbildung 8 oder (iber einen
Pulmonalarterienkatheter (Arrow Hands-Off Thermodilutionskatheter 7F; Arrow

International, Athlone, Irland) siehe Abbildung 9.

Thermistor

Abbildung 8: PiCCO®-Katheter. Eigenes Bild

P

Thermistor

Abbildung 9: Pulmonalarterienkatheter. Eigenes Bild

Im Katheter integrierte Thermistoren erheben direkt die Temperatur aus dem Blutgefal.

Die Temperaturmesswerte werden durch ein zugehdoriges Verbindungskabel (1) an das
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Datenintegrationsmodul (2) weitergeleitet, siehe Abbildung 10. Uber das
Datenintegrationsmodul (2) werden die Informationen in den Patientenmonitor
eingespeist und flir einen auf 72 Stunden begrenzten Zeitraum gespeichert siehe
Abbildung 7.

Abbildung 10: PiCCO®-Verbindungskabel und Modul. (1) Verbindungskabel, (2) Datenintegrations-
modul; eigenes Bild

2.5.2 Ermittlung der Kérperkerntemperatur mittels Zero-Heat-Flux-Methode

Bei allen in dieser Studie untersuchten Patienten wurde zusatzlich das SpotOn™- System
(3M™ SpotOn™ Temperature Monitoring System, 3M™, St. Paul, MN, USA), welches auf
dem Prinzip der Zero-Heat-Flux-Methode basiert, verwendet. Wie auf der Abbildung 11
zu sehen, besteht dieses System aus einem Klebesensor (1), der seitlich an der Stirn
angebracht wird und einen Durchmesser von 4,1 cm aufweist. Das Gerat bendtigt eine
kurze Zeit zur Erzeugung des isothermen Warmetunnels vom Kérperkern zur Haut der
Stirn. Uber das Kabel (2) werden die so generierten Daten in das Kontrollgerat (3)
gespeist. Wie bei anderen Stand-alone-Geraten ist ein Netzteil zur Stromversorgung
notwendig. Im Lieferumfang des Sets ist daher ein zugehoriges Ladegerat (4) enthalten.
Uber das Dateniibertragungskabel (5) werden die Messwerte auf den Phillips-Monitor

transferiert und dort gespeichert.
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Abbildung 11: SpotOn™-System mit Dateniibertragungskabel. (1) Klebesensor, (2) Datenibertragungs-
kabel, (3) SpotOn™-Kontrollgerat, (4) Netzteil zur Stromversorgung, (5) Datenlibertragungskabel;

eigenes Bild

2.5.3 Ermittlung der Kérperkerntemperatur mittels Blasenkatheter mit

Temperatursensor

Sofern die Patienten neben dem Verfahren der Bluttemperaturmessung vor der
Aufnahme auf unserer Intensivstation, durch Fachpflegepersonal des zentralen
Operationsbereiches, der Notaufnahme oder einer Normalstation, einen
Harnblasendauerkatheter mit Temperaturmessung (RUSCH SENSOR, Teleflex Medical,
Athlone, Co Westmeath, Irland) erhielt, siehe Abbildung 12, konnten die Patienten
direkt in die Studie eingeschlossen werden. Traf dies nicht zu und ergab sich im Laufe
des Aufenthaltes eine Indikation zur Anlage eines Blasendauerkatheters, erfolgte die
Anlage durch das Fachpflegepersonal der Intensivstation welches in der Behandlung des
entsprechenden Patienten involviert war. Die flir diesen Zweck verwendeten
Harnblasenkatheter, verfiigen Uber einen integrierten Thermosensor (1) an der
Katheterspitze, lUber welche die intravesikale Temperatur erfasst wird. Ein zweites
Adapterkabel (2) (Interface Cable, Teleflex Medical, Athlone, Co Westmeath, Ireland),
wird auRRerhalb an dem Katheter angeschlossen und mit dem Philips-Monitoring-System
verbunden. Auf dem Patientenmonitor werden so die Temperaturwerte, neben anderen

Vitalparametern, digital angezeigt, siehe Abbildung 13.
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Abbildung 12: Harnblasenkatheter mit Adapterkabel. (1) Harnblasenkatheter mit integriertem

Thermosensor, (2) Adapterkabel fiir den Patientenmonitor; eigenes Bild
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Abbildung 13: Patientenmonitor mit Vitalparameter. Eigenes Bild

2.6  Datenerhebung und Studienendpunkte

Im Rahmen dieser Arbeit wurden von jedem untersuchten Patienten die Angaben zum
Alter, Geschlecht, GroRe, Gewicht und die zum intensivstationdren Aufenthalt
fihrende(n) Diagnose(n) dokumentiert. Die Notwendigkeit extrakorporaler
Organersatzverfahren wie CVVHD oder ECMO wurden ebenfalls auf dem Datenblatt
erfasst. Ab dem Zeitpunkt der parallelen Etablierung aller drei Messmethoden wurden

die Datentriplets kontinuierlich erhoben und auf dem Phillips Monitor gespeichert siehe
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Abbildung 7. Der Zeitraum der Datenerfassung wurde vor Studienbeginn auf maximal
flinf Tage begrenzt und stellte somit den primaren Studienendpunkt dar. Als sekundare
Endpunkte wurde die Entlassung des Patienten von der Intensivstation, oder der Tod

des Patienten definiert.

2.7  Auswertung und statistische Methoden

Die statistischen Auswertungen wurden unter Nutzung des Programmes Excel
(Microsoft® Excel® fur Mac 2011, Microsoft Corporation, Redmond, USA) und
SigmaPlot® (Version 12, Systat Software Inc., San José, California, USA) errechnet und
grafisch dargestellt. Fiir die Analysen wurden die Messungen der Blasentemperatur Telase
und die vom SpotOn™ generierten Messungen Tz+r mit der Referenztemperatur Taiut

verglichen.

2.7.1 Bland und Altman Analyse

Zur Uberpriifung der Ubereinstimmung der erhobenen Messwerte Tzur und Taiase, wurde
die Bland und Altman Analyse fiir zufdllige Effekte bei wiederholten Messungen
angepasst an eine ungleiche Anzahl der Messungen benutzt (Bland und Altman 1999).
Genauer untersuchten wir die durchschnittliche Ubereinstimmung der Verfahren (Bias)

und die Streuung der individuellen Messwertdifferenzen von Taiut, Tznr und Taiase.

2.7.2 Prozentualer Anteil der Messwertdifferenzen

In einem weiteren Schritt berechneten wir den Anteil aller Messwertdifferenzen von
10,5 °Cund = 1 °C der Messmethoden im Vergleich zu Tgut (Evron et al. 2017).

2.7.3 Bestimmung der Sensitivitat der Zero-Heat-Flux-Methode zur Erkennung von

Hypothermie und Fieber

Als Hypothermie respektive Fieber wurde die allgemeinanerkannte Definition der
klinisch relevanten Abweichungen der Korperkerntemperatur wie folgt benutzt
(O'Grady et al. 2008): Hypothermie mit einer Kérperkerntemperatur unter 36 °C, sowie
Hyperthermie oder Fieber mit einer Korperkerntemperatur Gber 38,3 °C. In unserer
Studie nutzten wir hierbei die Bluttemperatur (Tgwt) als Referenztemperatur zur
Bestimmung der Giitekriterien diagnostischer Tests. Die diagnostischen Tests waren in
dem Fall die Messung der Korperkerntemperatur mittels Tzur und Tgiase. Flir die zu
untersuchenden Messmethoden gelten die Gutekriterien zur Erkennung von

Hypothermie und Fieber, wie in den Tabellen 3-6 zu sehen.
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Tabelle 3: Giitekriterien der Zero-Heat-Flux-Methode fiir Hypothermie.

TBIut
<36°C >36°C
A B Positiv pradiktiver
I . . Wert
<36°C Richtig positiv Falsch positiv
A
A+ B
T C D Negativ
- . . L . pradiktiver Wert
>36°C Falsch negativ Richtig negativ
D
D+C
Sensitivitat Spezifitat
A D
A+C D+B
Tabelle 4: Gutekriterien der Zero-Heat-Flux-Methode fiir Fieber.
TBIut
>38,3°C <38,3°C
A B Positiv pradiktiver
L - - Wert
>38,3°C Richtig positiv Falsch positiv
A
A+ B
N C D Negativ
I—E . L . pradiktiver Wert
<38,3°C Falsch negativ Richtig negativ
D
D+C
Sensitivitat Spezifitat
A D
A+C D+ B
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2.7.4 Bestimmung der Sensitivitadt der Blasentemperaturmessung zur Erkennung von

Hypothermie und Fieber

Tabelle 5: Giitekriterien der Blasentemperatur fiir Hypothermie.

TBIut
<36°C >36°C
A B Positiv pradiktiver
. . .. Wert
<36°C Richtig positiv Falsch positiv
A
A+ B
g C D Negativ
= . L . pradiktiver Wert
= [>36°C Falsch negativ Richtig negativ
D
D+C

Sensitivitat

Spezifitat

Tabelle 6: Gutekriterien der Blasentemperatur zur Erkennung von Fieber.

Taiut
>38,3°C <38,3°C
A B Positiv pradiktiver
L - - Wert
>38,3°C Richtig positiv Falsch positiv
A
A+ B
9 C D Negativ
= ) L . pradiktiver Wert
— |<38,3°C Falsch negativ Richtig negativ
D
D+C

Sensitivitat

Spezifitat
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2.7.5 Error-Grid-Analyse

Zwecks Bestimmung der klinischen Relevanz, die eine Differenz der durch die
verschiedenen Messverfahren erhobenen Daten zufolge hat, fiihrten wie eine Error-
Grid-Analyse (Clarke et al. 1987) durch. Dabei ordneten wir die ermittelten Messwerte

von Tzur respektive Teiase zur Referenztemperatur Tgiut in drei Regionen an.

Zone A umfasst dabei alle durch die Zero-Heat-Flux-Methode und die
Blasentemperatursonde erhobenen Messpunkte, welche sich im Bereich von + 0,5 °C
der entsprechenden Bluttemperatur Tgit befinden. Messfehler von + 0,5 °C werden in
Bezug auf die Temperaturmessung als akzeptabel betrachtet. Des Weiteren ist es vom
klinischen Standpunkt irrelevant, ob eine groRere Messdifferenz zwischen zwei
Messverfahren von mehr als +0,5 °C vorliegt. Sofern beide miteinander zu
vergleichende Verfahren die klinisch relevanten Werte Hypothermie (T < 36 °C) oder
Fieber (T > 38,3 °C) korrekt identifizieren. Daher werden diese Messwerte auch der Zone

A zugeordnet.

Zone B stellt die Zone dar, in der Messdifferenzen von > 0,5 °C bestehen, diese aber im

klinischen Alltag zu keiner Fehlentscheidung fihren wiirden.

Zone C umfasst Daten, welche eine Messwertdifferenz von > 0,5 °C aufweisen und zu
einer klinischen Fehlentscheidung fiihren wiirden. Dieses ware der Fall, wenn durch die
ZHF-Methode zum Beispiel eine Wert von 38 °C erhoben wiirde, die Bluttemperatur
jedoch in Realitat bei 35 °C liegt.

40
38
36

34 ~

[°C]

32 4
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26 A

24 T T T T T
24 26 28 30 32 34 36 38 40

T [°Cl

Abbildung 14: Error-Grid-Analyse. Modifiziert nach Clarke et al. 1987
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3 Ergebnisse

3.1 Screening

Das Patientenscreening erfolgte Gber einen Zeitraum von September 2018 bis April
2019. In diesem Zeitraum wurden Patienten auf der anasthesiologischen und
allgemeinchirurgischen Intensivstation durch die Studiendrzte auf eine mogliche
Teilnahme an der Studie gescreent. Dieser Prozess endete mit dem Abschluss der
vollstandigen Datenerhebung von 50 Patienten. Insgesamt wurden 63 Patienten auf die

vordefinierten Ein- und Ausschlusskriterien untersucht.
3.2 Patientenrekrutierung

Abbildung 15 zeigt die Patientenrekrutierung der in dieser Studie untersuchten
Patienten. Zudem sind die Anzahl, sowie die Ursachen der ausgeschlossenen Patienten

aufgefihrt.

Patientenscreening
(n=63)

Ausschluss vor Studienbeginn(n = 12)

kein Blasenkatheter vorhanden (n = 9)
Patient verstorben vor méglicher Datenerhebung (n =1)

Ablchnung an Studienteilnahme (n =2)

Teilnahme an Studie

(n=51)

Ausschluss nach Studienbeginn(n =1)

unzureichende Datenaufzeichnung <12 h

ausgewertete Patienten
(n =50)

Abbildung 15: Patientenrekrutierung.
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3.2.1 Ausschluss vor Studienbeginn

Nach Abschluss des Screenings mussten 12 Patienten (19 %) ausgeschlossen werden.
Der haufigste Grund fiir den Ausschluss vor Studienbeginn war das Fehlen eines
Blasenkatheters mit Temperaturmessung n = 9 (75 %). Eine Ablehnung an der
Studienteilnahme n = 2 (16,7 %), sowie das Eintreten eines sekundaren Endpunktes n =
1 (2 %) bevor eine Datenerhebung erfolgen konnte, waren weitere Griinde zum

Ausschluss vor Studienbeginn.

3.2.2 Ausschluss nach Studienbeginn

Nach Einschluss der Patienten in die Studie kam es bei einem Patienten n =1 (1,9 %),
aufgrund einer unerwarteten Verlegung, zur Erhebung einer unzureichenden Anzahl an
Daten (< 4 Stunden). Dieser Patient wurde daher retrospektiv ausgeschlossen und die

erhobenen Daten wurden dementsprechend nicht berticksichtigt.

3.3 Biometrie der ernobenen Daten

Es zeigte sich eine Geschlechterverteilung von 14 Frauen (28 %) und 36 Manner (72 %).
Das mittlere Alter der eingeschlossenen Patienten betrug 63,4 Jahre mit einer
Standardabweichung von 14,2 Jahren siehe Tabelle 7. Der jlingste Patient war 25 Jahre

alt, der alteste eingeschlossene Patient 83 Jahre alt, siehe Abbildung 16.

Altersverteilung der untersuchten
Patienten

~N W

Anzahl der Patienten

24 26 43 45 51 56 59 61 65 68 70 72 75 79 81 83 85

o

Alter in Jahren

Abbildung 16: Altersverteilung der untersuchten Patienten.
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In Bezug auf die KorpergrolRe wiesen die Patienten einen Mittelwert von 175 cm mit
einer Standardabweichung von 7 cm auf. Die untersuchten Patienten hatten ein
mittleres Gewicht von 86,4 kg mit einer Standardabweichung von 35,8 kg. Daraus ergibt

sich ein mittlerer Body Mass Index (BMI) von 28,2 + 11,3 kg/m?.

Die aufgefiihrte Tabelle 7 gibt einen Uberblick iiber die biometrischen Daten der

Studienpatienten.

Tabelle 7: Biometrische Daten der Studienpatienten.

Biometrische Daten
Geschlecht m/w 36/14
Alter in Jahren 63,4 + 14,2
GroRe in m 1,75 £ 0,07
Gewicht in kg 86,4 + 35,8
BMI in kg/m? 282+ 11,2

Bei 16 der untersuchten Patienten (32 %) war der Grund fir die Therapie auf der
Intensivstation eine Sepsis. 18 Patienten (36 %) erlitten eine neurologische Schadigung
in Form einer subarachnoidalen- oder intracerebralen Blutung, sechs Patienten (12 %)
waren aufgrund eines Traumas auf der Intensivstation. Vier Patienten (8 %) erhielten bei
schwerem Acute-Respiratory-Distress-Syndrom (ARDS) eine intensivmedizinische
Therapie. Zwei Patienten (4 %) mussten aufgrund einer akzidentellen Hypothermie
behandelt werden. Drei Patienten (6 %) mussten sich einem herzchirurgischen-, und ein
Patient (2 %) einem allgemeinchirurgischen Eingriff unterziehen, siehe Abbildung 17.
Aufgrund einer hamodynamischen Instabilitat mussten diese Patienten postoperativ auf
der anasthesiologischen-, respektive auf der allgemeinchirurgischen Intensivstation
behandelt werden. Von den 51 untersuchten Patienten besallen 49 Patienten (98 %)
einen PiCCO®-, und ein Patient (2 %) einen Pulmonalarterienkatheter. Bei zwei
Studienpatienten (4 %) musste bei schwerem Lungenversagen wahrend der Therapie
auf der Intensivstation eine Unterstitzung des Gasaustausches Uber eine ECMO
durchgefihrt werden. 17 der Studienpatienten (34 %) erhielten eine Therapie mit einem

Nierenersatzverfahren.
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Indikation zum erweiterten hamodynamischen
Monitoring

Hamodynamische Instabilitidt nach
allgemeinchirurgischem Eingriff 2%

/
ARDS 8% f

Akzidentelle Hypothermie
4%

Sepsis 32%

Hamodynamische

Instabilitat nach

Cerebrale Schéadigung herzchirurgischem
36% Eingriff

6%

M ARDS

i Hdmodynamische Instabilitat nach allgemeinchirurgischem Eingriff
i Akzidentelle Hypothermie

L4 Trauma

LIHdmodynamische Instabilitat nach herzchirurgischem Eingriff
i Cerebrale Schadigung
M Sepsis

Abbildung 17: Verteilung der Indikation zum erweiterten himodynamischen Monitoring.

Insgesamt wurden Temperaturdaten tGber 3970,5 Stunden aufgezeichnet. Von den 50
eingeschlossenen Patienten wurden kumulativ 22109 Messpunkte erhoben, dies
entspricht im Mittel 442,2 + 279,8 Messpunkte pro Patienten und damit einer
theoretischen Anzahl von 7941 Messdatentriplets. Aufgrund von logistischen
Gegebenheiten war die vollstandige Aufzeichnung der Datentriplets der Patienten nicht
durchgangig moglich. Diskonnektion der Geradte aufgrund der Notwendigkeit zum
Transport des Patienten zu diagnostischen oder therapeutischen MaRnahmen waren
hierbei die haufigste Ursache. Als weitere Ursache konnte eine versehentliche
Diskonnektion der Adapterkabel, sowie eine Dislokation des PiCCO®- oder des Blasen-
dauerkatheters beobachtet werden. In einem Fall war ein Ablésen des Klebesensors des

SpotOn™-Gerates fur den Verlust von Messdaten ursachlich.
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Aus diesen Griinden weichen die tatsachlich erhobenen Messdatentriplets von der
theoretischen Anzahl der Datentriplets ab, siehe Tabelle 8. Dabei wurde die folgende

Anzahl an Messwerten pro Methode erhoben:

Tabelle 8: Anzahl der Messwerte der verschiedenen Messmethoden.

Messwerte Fehlende Messwerte
Taiut 7665 276 (3,5 %)
Tzue 7086 855 (10,8 %)
Talase 7358 583 (7,3 %)

Von den nicht dokumentierten Messungen, beruhten 17 der fehlenden Messwerte von

Telase (2,9 %) und 16 der fehlenden Messwerte von Tzur (5,8 %) auf technische Probleme.

12 Messdatentriplets (4,3 %) konnten aufgrund der niedrigen Kérpertemperaturen (< 30
°C) nicht durch das SpotOn™-System erfasst werden. Zum Vergleich der Daten konnten
7018 Messpaare Teiut Vs. Tzur untersucht werden. Durch 7265 Messwertepaare konnten

wir Tgiut mit Tgiase Vergleichen.
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3.4  Vergleich von Tzvrund Teiein der Bland und Altman Analyse

Die durchgezogenen Linien stellen die Mittelwerte (MW) dar und symbolisieren die
systematische Abweichung (Bias). Die unterbrochenen Linien stehen fir die zweifache
Standardabweichung und stellen die Messunsicherheit dar. Im Vergleich zwischen
SpotOn™ und Bluttemperatur konnten wir eine systematische Abweichung von - 0,12 °C
bei einer oberen Ubereinstimmungsgrenze von 0,51 °C und einer unteren

Ubereinstimmungsgrenze von - 0,76 °C feststellen, siehe Abbildung 18.

2
n=7018
1 o
%)
0|_' <
R e e e e S L —ume @ —o —1 +2S
an]
'._
& 0-
N
C
o
2
=
0
-1 -
<
<
-2 | T | | | |

26 28 30 32 34 36 38 40
Mittelwert T, , und T, [°C]

Abbildung 18: Bland und Altman Analyse fiir Tzur und Taiut.
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3.5 Vergleich von Tgiase und Tait in der Bland und Altman Analyse

Wie der Abbildung 19 zu entnehmen ist, konnten wir in dieser Studie zwischen Blut- und

Blasentemperatur eine sehr geringe systematische Abweichung von 0,05 °C, mit einer

oberen Ubereinstimmungsgrenze von 0,64 °C und einer unteren Ubereinstimmungs-

grenze von - 0,54 °C, ermitteln.
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Abbildung 19: Bland und Altman Analyse fiir Tgiase und Tgiut.
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3.6 Prozentualer Anteil der Messwertdifferenzen zwischen Tzqr und Taiase <
+0,5 °Cund < £ 1 °C von der Referenztemperatur

Messwertanteil von T, und Ty, £ 0,5 °Cund £+ 1 °C um die
Bluttemperatur

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%

20%

Prozentualer Messwertanteil der Methoden an Ty,

10%

0%
T ZHF TBIase

- Anteil < 40,5 °C .Anteil < +1°C

Abbildung 20: Prozentuelle Messwertdifferenz von Tzur und Taiase.
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3.6.1 Anteil der Tzur bei < +0,5 °C und < £ 1 °C von der Referenztemperatur

Der Anteil der Messwertdifferenzen von n = 7018 Messwertepaaren Tgiut/Tzvr von <+ 0,5
°C um die Bluttemperatur war n = 6385 (90,98 %) fiir die durch die Zero-Heat-Flux-

Methode erhobenen Werte.

Flr den Bereich von < £ 1,0 °C um die Bluttemperatur lag der Anteil von Tzur bei n =
7009 (99,87 %).

Anteilige Messwertdifferenzen der Zero-Heat-Flux-

2000 Methode an der Referenztemperatur

7009 7018
7000

6385
6000
5000
4000

3000

2000

Anzahl der Messungen fur T,

1000

Anteil < +0,5°C Anteil < +1°C  Gesamtmesswertepaare

Abbildung 21: Anteilige Messwertdifferenzen der ZHF-Methode an der Referenztemperatur.
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3.6.2 Anteil der Tajase bei < 20,5 °C und < + 1 °C von der Referenztemperatur

Aus n = 7265 Messwertepaaren Taiut/Tsiase, lag der Anteil von < + 0,5 °C um die
Referenztemperatur bei n = 6945 (95,59 %). Fir den Bereich von <+ 1,0 °C um die

Bluttemperatur lag der Anteil von Tagiase bei n = 7193 (99,01 %).

Anteilige Messwertdifferenzen der
Blasentemperatur an der Referenztemperatur
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Abbildung 22: Anteilige Messwertdifferenzen von Tgiase an Taiut..
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3.7 Anteile der Messwerte unter 36,0 °C und Uber 38,3 °C

In 530 Messungen (6,9 %) lag eine Hypothermie vor (Tgiut < 36 °C). In 6665 Messungen
(87 %) lag die Bluttemperatur im Bereich zwischen 36 °C und 38,2 °C. In 470 Messungen
(6,1 %) waren diese > 38,3 °C. In 656 der generierten Daten (9,3 %) zeigte die Zero-Heat-
Flux-Methode eine Hypothermie- und in 400 Messungen (5,6 %) eine Kérpertemperatur
> 38,3 °C an. Die Ubrigen 6030 Messwerte (85,1 %) waren im Bereich 36 °C bis 38,2 °C.

486 der Messungen (6,6 %) durch den Blasenkatheter identifizierten eine Tgiase < 36 °C.
In 6151 Messungen (83,6 %) lag Taiase im Bereich zwischen 36 °C und 38,2 °C, und in 716
Messungen (9,7 %) zeigte die Blasentemperatur Werte grofRer oder gleich 38,3 °C.

3.8 Ergebnisse der Giitekriterien diagnostischer Tests

Flir unsere Daten errechneten wir die oben genannten Glitekriterien diagnostischer Test
in Bezug auf die Detektion von Hypothermie und Fieber durch die zu untersuchenden
Messmethoden. Folgende Tabellen geben einen Uberblick der Gitekriterien zur

Erkennung von Hypothermie respektive Fieber durch die untersuchten Messmethoden.

Tabelle 9: Ubersicht Giitekriterien zur Erkennung von Hypothermie.

Sensitivitat Spezifitat PPV NPV
Tzne 88,9 % 96,3 % 62,1 % 99,2 %
TBlase 81% 98,8 % 83,5% 98,6 %
PPV positiv pradiktiver Wert, NPV negativ pradiktiver Wert.
Tabelle 10: Ubersicht Giitekriterien zur Erkennung von Fieber.
Sensitivitat Spezifitat PPV NPV
Tzur 65,3 % 97,9 % 73,7 % 96,9 %
Talase 82,9% 96,5 % 67,5 % 98,5 %

PPV positiv pradiktiver Wert, NPV negativ pradiktiver Wert.
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3.8.1 Ergebnisse der Gutekriterien flr Tzur

Von 7018 Messpaaren Teiut/ Tzvr konnten folgenden Daten erhoben werden:

Tabelle 11: Messdaten der Zero-Heat-Flux-Methode fiir Hypothermie.

Anzahl Messdatenpaare
Toiut und Tznr

7018

Anzahl Teiut < 36 °C 448 positiv
Anzahl Tzur dabei > 36 °C 50 falsch negativ
Anzahl Tzur dabei < 36 °C 398 richtig positiv
Anzahl Tgjut = 36°C 6570 negativ
Anzahl Tzur dabei > 36 °C 6327 richtig negativ
Anzahl Tzur dabei < 36 °C 243 falsch positiv

Tabelle 12: Ergebnisse der Giitekriterien zur Erkennung von Hypothermie durch die Zero-Heat-Flux-

Methode.
Taiut
<36°C >36°C
positiv pradiktiver
398 243 Wert
<36°C
63,1 %
T
= negativ
2 radiktiver Wert
5 36°C 50 6327 p
99,2 %
Sensitivitat Spezifitat
88,8 % 96,3 %
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Fir die Detektion von Fieber durch die Zero-Heat-Flux-Methode konnten wir folgende

Werte erheben:

Tabelle 13: Messdaten der Zero-Heat-Flux-Methode fiir Fieber.

Anzahl Messdatenpaare
Teiut und TzHF

7018

Anzahl Tslut = 38,3 °C 588 positiv
Anzahl TzHF dabei = 38,3 °C 384 richtig positiv
Anzahl TzHF dabei < 38,3 °C 204 falsch negativ
Anzahl Teiut < 38,3 °C 6430 negativ
Anzahl TzHr dabei = 38,3 °C 137 falsch positiv
Anzahl TzHr dabei < 38,3 °C 6293 richtig negativ

Tabelle 14: Ergebnisse der Giitekriterien zur Erkennung von Fieber durch die Zero-Heat-Flux-Methode.

Taiut
>38,3°C <38,3°C
positiv pradiktiver
Wert
<383°C 384 137
73,7 %
T
= negativ
204 2 radiktiver Wert
<38,3°C 0 6293 P
96,9 %
Sensitivitat Spezifitat
65,3 % 97,9 %
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3.8.2 Ergebnisse der Gltekriterien flr Tajase

Von den 7265 Messpaaren Tgiut/Taiase konnten folgende Daten in Bezug auf die Detektion

von Hypothermie generiert werden:

Tabelle 15: Messdaten der Blasentemperatur fiir Hypothermie.

Anzahl Messdatenpaare
TBlut und TBlase

7265

Anzahl TBiut < 36 °C 501 positiv
Anzahl Tslase dabei = 36 °C 95 falsch negativ
Anzahl Telase dabei < 36 °C 406 richtig positiv
Anzahl Teiut = 36 °C 6764 negativ
Anzahl Tgjase dabei > 36 °C 6684 richtig negativ
Anzahl Tgjase dabei <36 °C 80 falsch positiv

Tabelle 16: Ergebnisse der Giitekriterien zur Erkennung von Hypothermie durch die Blasentemperatur.

TBIut
<36°C >36°C
positiv pradiktiver
406 80 Wert
<36°C
83,5%
3
|_£ negativ
radiktiver Wert
5 36°C 95 6684 p
98,6 %
Sensitivitat Spezifitat
81 % 98,8 %
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In Bezug auf die Fieberdetektion der Blasentemperaturmessung erhoben wir folgende

Messungen:

Tabelle 17: Messdaten der Blasentemperatur fiir Fieber.

Anzahl Messdatenpaare 7265
Teiut und Tgiase
Anzahl Tgiyt = 38,3 °C 582 positiv
Anzahl Tgjase dabei = 38,3 °C 483 richtig positiv
Anzahl Tgiase dabei < 38,3 °C 99 falsch negativ
Anzahl Tgiut < 38,3 °C 6683 negativ
Anzahl Tgjase dabei = 38,3 °C 233 falsch positiv
Anzahl Tgjase dabei < 38,3 °C 6450 richtig negativ

Tabelle 18: Ergebnisse der Giitekriterien zur Erkennung von Fieber durch die Blasentemperatur.

TBIut
>38,3°C <38,3°C
positiv pradiktiver
q 2 Wert
>38,3°C 83 33
67,5 %
]
|—£ negativ
radiktiver Wert
<383 °C 929 6450 p
98,5 %
Sensitivitat Spezifitat
82,9 % 96,5 %
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3.9 Error-Grid-Analyse der Messmethoden

3.9.1 Error-Grid-Analyse fir Tzur

Durch diese Analyse konnten wir zeigen, dass 6428 aller durch die Zero-Heat-Flux-
Methode erhobenen Daten (91,6 %) klinisch keine anderen Konsequenzen nach sich
ziehen wiirden, als wenn nach der Referenztemperatur gehandelt worden ware. In 425
Messwerten (6,2 %) waren die Messfehler groRer als 0,5 °C, aber das Ergebnis wiirde
nicht zu einer anderen klinischen Konsequenz fiihren. Allein 154 der Messergebnisse

(2,2 %) hatten zu einer falschen klinischen Entscheidung gefiihrt.
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Abbildung 23: Error-Grid-Analyse fiir Tzur.
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3.9.2 Error-Grid-Analyse fir Tajase

In der Error Grid Analyse der Tgiase zeigte sich eine gute Ubereinstimmung des Verfahrens
mit dem Goldstandard. Durch 6996 Messwerte (96,3 %) waren keine unterschiedlichen
klinischen Konsequenzen gezogen worden, als wenn nach der Referenztemperatur
entschieden worden ware (Zone A). In 174 Messungen (2,4 %) waren die Messfehler >
+ 0,5 °C, ohne dass es zu einer falschen klinischen Konsequenz fihren wiirde (Zone B).
In Zone C lagen nur 95 Messwerte (1,3 %), aufgrund welcher die entsprechenden

Patienten eine falsche Therapie in Bezug auf die Kérpertemperatur erhalten hatten.
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Abbildung 24: Error-Grid-Analyse fiir Tgiase.
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4 Diskussion

Jahrlich werden in Deutschland 18,7 Millionen (Stand 2015) Patienten stationar
behandelt (Fleischmann-Struzek et al. 2019). 735 000 dieser Patienten missen auf einer
Intensivstation behandelt werden. Einer der unabhangigen Faktoren der hohen
Morbiditat und Mortalitat intensivmedizinischer Patienten sind Fieber respektive
Hypothermie (Kushimoto et al. 2013; Picetti et al. 2020; Rincon et al. 2014). Nach einer
Studie von Launey et al. aus dem Jahre 2011, betragt die Inzidenz von Fieber bei
intensivmedizinischen Patienten 23-70 %. Wohingegen die Inzidenz von Hypothermie
bei intensivmedizinischen Patienten durch Clemmer et al. (1992) und Peres Bota et al.
(2004) mit 9 % angegeben wird. Diese Daten beziehen sich dabei jedoch auf die
Pravalenz von Hypothermie bei Intensivpatienten in Bezug auf das spezifische
Krankheitsbild der Sepsis. Aufgrund der nicht- reprasentativen Patientenauswahl dieser
Studie ist es daher nicht moglich, aus diesen Daten eine populationsbezogene
Inzidenzrate flr die Hypothermie generell bei Intensivpatienten machen zu kénnen. In
einer weiteren Studie wurde die Inzidenz von Hypothermie bei tGber 4 900 Patienten
nach Trauma untersucht. Bei 58 % dieser Patienten wurde eine Hypothermie bei

Aufnahme auf der Intensivstation festgestellt (Alam et al. 2018).

In einer anderen Observationsstudie wurden (iber 43 000 Patienten nach
herzchirurgischen Eingriffen auf Hypothermie untersucht. Dabei wurden 66 % der
Patienten nach herzchirurgischen Eingriffen auf der Intensivstation mit Hypothermie
aufgenommenen (Karalapillai et al. 2011). In einer weiteren Studie aus dem Jahre von
Abelha et al. (2005), wurde eine Inzidenz von Hypothermie auf der Intensivstation mit
58 % beschrieben. Ahnliche Ergebnisse beschreiben auch Karalapillai et al. (2013) mit
einer Inzidenzrate von 46 % in einem Studienkollektiv von Gber 50 000 Patienten. Bei
den beiden letztgenannten Studien handelte es sich um postoperative Patienten nach
elektiven- und Notfalleingriffen, wobei herzchirurgische Eingriffe hierbei nicht
berilicksichtigt wurden. Insgesamt sind die entstehenden Kosten der Komplikationen
von Fieber und Hypothermie fiir das Gesundheitssystem enorm (Marik 2000). Die aus
einer gestorten Korpertemperatur resultierenden Nebeneffekte wie die Erhéhung des
Risikos fur kardiovaskuldre Ereignisse (Frank et al. 1997), Blutungsneigung (Rohrer und
Natale 1992; Schmied et al. 1996), Wundheilungsstérungen (Kurz et al. 1996), erh6hte
Transfusionsnotwendigkeit (Rajagopalan et al. 2008; Schmied et al. 1996), eine
verdnderte Pharmakokinetik (Heier et al. 1991; Heier et al. 2002; Leslie et al. 1995) und
eine dadurch bedingte langere Krankenhausverweildauer fiihren zu hohen Kosten im
Gesundheitssystem. Die beste Moglichkeit die Folgen von Fieber und Hypothermie bei

Intensivpatienten zu minimieren, ist das kontinuierliche Monitoring der
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Kérperkerntemperatur. In Ermangelung addquater nichtinvasiver Messmethoden,
erfolgt dieses bislang vorrangig Uber einen Blasendauerkatheter mit integrierter
Temperatursonde oder Uber die Bluttemperatur mittels PiCCO®-Katheter. Beide
invasive Verfahren gehen mit potenziell schwerwiegenden Komplikationen einher und
bedirfen daher einer kritischen Indikationsstellung. Ein GroRteil der Patienten auf der
Intensivstation erhalt einen Blasenkatheter, in erster Reihe zwecks Bilanzierung des
Flussigkeitshaushaltes. Bei einer deutlich geringeren Anzahl an Intensivpatienten
hingegen besteht die Indikation zum erweiterten hamodynamischen Monitoring iber
einen PiCCO®- Katheter. Fir die restlichen Patienten ohne Notwendigkeit eines PiCCO®-
Katheters oder eines Blasenkatheters ergeben sich wenige Alternativen der
kontinuierlichen Erhebung der Koérperkerntemperatur. Ziel dieser Studie war es daher
die Zero-Heat-Flux-Methode im klinischen Alltag zu evaluieren und zu einem
»,Goldstandard” der Korperkerntemperaturmessung zu vergleichen. Um dieses Ziel zu
erreichen, untersuchten wir 50 Patienten im Zeitraum von Oktober 2018 bis April 2019,
die auf der anadsthesiologischen und allgemeinchirurgischen Intensivstation der Uniklinik
Gottingen behandelt wurden. Zum Vergleich erhoben wir parallel Temperaturwerte
durch drei verschiedene Messverfahren: die Bluttemperatur (Tgit) lber den PiCCO®-
oder Pulmonalarterienkatheter, die Blasentemperatur (Tsiase) Uber den
Blasendauerkatheter und die Temperatur durch die Zero-Heat-Flux-Methode (Tzue).
Dabei konnten wir insgesamt 22109 Datentriplets erheben. Zur Einordnung und
Qualitatsbestimmung der Zero-Heat-Flux-Methode verglichen wir unsere Daten mit
anderen Studienergebnissen, welche im Folgenden diskutiert werden sollen. In der
Internationalen Literatur gilt als Mald der Genauigkeit einer Messmethode eine
Abweichung des systematischen Messfehlers und der zweifachen Standardabweichung
von < + 0,5 °C als ideal fur den klinischen Gebrauch (Sessler 2008). In einer Vielzahl der
Studien, welche verschiedene Temperaturmessverfahren miteinander verglichen,
konnte dieses Kriterium jedoch nicht eingehalten werden (Eshraghi et al. 2014; Langham
et al. 2009; West et al. 2020). Die Autoren der jeweiligen Studien kamen dennoch zum
Ergebnis, dass das zu untersuchende Verfahren dennoch fiir den klinischen Gebrauch
akzeptabel ist. Daher haben wir im Rahmen der Untersuchung dieses Kriterium bewusst
nicht berlcksichtigt. Andere Studien, die die Zero-Heat-Flux-Methode bei kritisch
kranken untersuchten (Hart et al. 2020; Johnston et al. 2020; Schell-Chaple et al. 2018),
verglichen dieses nicht mit dem Goldstandard der Temperaturmessung und kénnen
daher nur bedingt mit unseren Daten verglichen werden. Bei den wenigen Studien,
welche die Zero-Heat-Flux-Methode mit dem Goldstandard Bluttemperatur verglichen,

kann es aufgrund der geringen Anzahl an Studienpatienten und daraus folgend auch
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geringen Anzahl an Messdaten, zu einer Verzerrung der Ergebnisse gekommen sein
(Dahyot-Fizelier et al. 2017).

4.1 Diskussion der Ergebnisse von Tz im Vergleich zu Taiut

Obwohl die Zero-Heat-Flux-Technologie vor anndhernd einem halben Jahrhundert
entwickelt wurde, existieren bislang wenige Studien, in denen diese Messmethode zur
Temperaturerhebung bei Intensivpatienten mit dem Goldstandard vergleichen wurde.
2014 fuhrten Eshraghi et al. eine solche Untersuchung bei herzchirurgischen Patienten
durch. Hierbei wurde intraoperativ die erhobene Bluttemperatur mit der Zero-Heat-
Flux-Methode auBerhalb der Phase der Anwendung einer Herz-Lungen-Maschine
verglichen. Fiur die intraoperative Phase wurde ein systematischer Messfehler von - 0,08
°C und Ubereinstimmungsgrenzen von + 0,88 °C angegeben. Die Autoren fiihrten die
Messungen flir weitere vier Stunden postoperativ, also auf der Intensivstation durch.
Fiir die postoperative Phase wurde der systematische Messfehler mit - 0,3 °C und die
Limits of agreement mit £ 0,75 °C angegeben. In einer weiteren Studie aus dem Jahr
2017, stellen die Autoren ein Bias und Limits of agreement von 0,00 °C + 0,36 °C firr die
Zero-Heat-Flux-Methode im Vergleich zur Bluttemperatur fest. Jedoch sind diese Daten
aufgrund der kleinen Anzahl an Patienten (n = 7) kritisch zu betrachten (Dahyot-Fizelier
et al. 2017). Boisson et al. verglichen 2018 die Zero-Heat-Flux-Methode mit der
Osophagustemperatur bei groRen allgemeinchirurgischen Eingriffen. Bei 22 dieser
Patienten bestand die Indikation zur Anlage eines PiCCO®-Katheters, sodass bei diesen
Patienten zusatzlich die Bluttemperatur erhoben werden konnte. Bei 15 Patienten aus
dem Gesamtkollektiv kam es konsekutiv zu raschen Temperaturanderungen im Rahmen
einer hyperthermen intraperitonealen Chemotherapie (HIPEC). Fir die Phasen der
langsamen Temperaturdanderungen (< 1 °C Temperaturanderung in 30 Minuten), geben
die Autoren fiir die Zero-Heat-Flux-Methode im Vergleich zur Bluttemperatur einen
systematischen Messfehler von - 0,1 °C und Ubereinstimmungsgrenzen von + 0,4 °C an.
Fiir die Phasen der schnellen Temperaturdanderungen (> 1 °C Temperaturanderung in 30
Minuten) wurde der systematische Messfehler mit 0,5 °C und die Ubereinstimmungs-
grenzen von * 1,7 °C angegeben. Folglich bemerkten die Autoren, dass die Zero-Heat-
Flux-Methode fir den Gebrauch bei langsamen Verdnderungen der Kérpertemperatur
eine gute Prazision aufweist, flr schnelle Temperaturdanderungen jedoch keine
ausreichende Genauigkeit aufweist. Im Vergleich zwischen SpotOn™ und
Bluttemperatur konnten wir in unserer Studie eine systematische Abweichungvon -0,12
°C bei einer oberen Ubereinstimmungsgrenze von 0,51 °C und einer unteren

Ubereinstimmungsgrenze von - 0,76 °C beobachten. Diese Ergebnisse sind mit der
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Studie von Eshraghi et al. (2014) vergleichbar, in der eine systematische Abweichung mit
einer Messunsicherheit von - 0,3 °C £ 0,75 °C bestand. Die Ergebnisse der Bland und
Altman Analyse unserer Tzur waren schlechter als die von Boisson et al. (2018) mit einem
Bias von 0,1 °C und Grenzen der Ubereinstimmung von + 0,4 °C und die von Dahyot-

Fizelier et al. (2017) mit einem Bias und Limits of agreement von 0,00 °C £ 0,36 °C.

Eine andere Betrachtungsmoglichkeit in Bezug auf die Genauigkeit einer Messmethode,
ist die Bestimmung der Anzahl der Messdifferenzen eines bestimmten Bereiches um den
Referenzwert. Der Anteil der durch die Zero-Heat-Flux-Methode erhobenen Daten im
Bereich von £ 0,5 °C um die Bluttemperatur lag in unseren Ergebnissen bei 91 %. Die
Ergebnisse von Eshraghi et al. (2014) zeigten einen Differenzanteil von < 0,5 °C um die
Referenztemperatur von 84 %, in der Studie von Dahyot-Fizelier et al. (2017) lag dieser
Anteil bei 99,8 %. Bislang wurde die Error-Grid-Analyse nicht zur Evaluation von
Temperaturmessverfahren verwendet, daher ist ein Vergleich der Ergebnisse mit
anderen Studien nicht moglich. In der Error-Grid-Analyse unserer Daten zeigte sich, dass
es bei 91,6 % der durch SpotOn™ erhobenen Daten zur richtigen- und nur bei 2,2 % der
Messwerte zu einer falschen klinischen Entscheidung kommen wiirde. Diese Tatsache
scheint im klinischen Alltag adaquat genug zu sein, zumal Veranderungen der

Korperkerntemperatur in der Regel keine sofortige Therapieanderung nach sich ziehen.

4.2  Diskussion der Ergebnisse von Tapse im Vergleich zu Taiut

Nonose et al. (2012) verglichen bei 73 Intensivpatienten verschiedene Temperatur-
messverfahren. Bei neun dieser Patienten wurde die Bluttemperatur mit der
Blasentemperatur verglichen. Die Autoren konnten ein Bias und Limits of agreement von
0,02 °C £ 0,21 °C feststellen. Vergleichbare Daten mit einem systematischen Messfehler
und einer Messunsicherheit von 0,00 °C + 0,2 °C konnten auch Erickson et al. (1994)
erheben. Shin et al. Untersuchten 2013 die Genauigkeit der Blasentemperatur im
Vergleich zur Bluttemperatur bei 21 Patienten, bei denen eine therapeutische
Hypothermie nach praklinischem Kreislaufstillstand durchgefiihrt wurde. Hierbei
unterschieden die Autoren drei Phasen: die Induktionsphase, die Erhaltungsphase und
die Wiederaufwarmungsphase. In der Induktionsphase konnten ein systematischer
Fehler und eine Messunsicherheit von - 0,24 °C + 1,3 °C beobachtet werden. In der
Erhaltungs- bzw. Wiederaufwarmungsphase lagen diese bei 0,06 °C £ 0,79 °C respektive
0,08 °C £ 0,86 °C Lefrant et al. (2003) konnten bei 22 Patienten die Bluttemperatur mit
der Blasentemperatur vergleichen und Uber ein Bias von - 0,21 °C und
Ubereinstimmungsgrenzen von + 0,2 °C berichten. Unsere Ergebnisse der Bland Altman

Analyse der Tgiase Waren vergleichbar mit denen von Nierman (1991), der ein Bias von -
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0,04 °C erheben konnte und denen von Moran et al. (2007) mit einem Bias von 0,05 °C,
sowie eine obere Ubereinstimmungsgrenze von 0,59 °C und einer unteren
Ubereinstimmungsgrenze von - 0,69 °C. Aligemein betrachtet, ist die hohe Genauigkeit
von Taiase bei kritisch kranken Patienten mit einer Oligurie Inzidenz von bis zu 52 %
(Macedo et al. 2011), Uberraschend. Die intraoperative Genauigkeit der Tgase bei
Patienten mit Oligurie wird in der Literatur deutlich geringer eingestuft (Sato et al.
2008). Die Annahme der Ubertragbarkeit der Daten auf Intensivpatienten wird durch die
Studien von Christensen et al. (1993) und Fallis (2002), sowie der Leitlinie von O’Grady
(2008) nicht bestatigt. Diese Beobachtung konnten wir im Rahmen dieser Studie
ebenfalls nicht machen. Bei kritisch kranken Patienten, die eine Oligurie aufweisen,
scheint die Messgenauigkeit der Blasentemperatur nicht beeintrachtigt zu sein. Daher
kann man zusammenfassend feststellen, dass eine gute Ubereinstimmung zwischen

Bluttemperatur und Blasentemperaturmessung besteht.

4.3 Literaturdiskussion zur Kérpertemperaturmessung mittels anderer

nichtinvasiver Verfahren bei kritisch kranken Patienten

Andere wenig invasive Methoden, welche haufig Anwendung im klinischen Alltag
finden, sind unter anderem die axillare Hauttemperaturmessung, die orale
Temperaturmessung, die Hauttemperaturmessung auf der Stirn mittels
FlUssigkristallthermometer, sowie das kontaktlose infrarot Tympanon- und
Temporalarterienthermometer. Ein gemeinsames Charakteristikum dieser Methoden
ist neben der geringen Invasivitdit auch die nicht-kontinuierliche Natur der
Datenerhebung. Moran et al (2007)  verglichen die kontaktlose
Tympanonmessmethode, sowie die axilldire Temperaturmessung mit der
Bluttemperatur bei 110 kritisch kranken Patienten. Flr die Tympanonmessmethode
konnten die Autoren ein Bias von 0,36 °C und Limits of agreement von - 0,56 °C bis 1,28
°C erheben. Die Analyse der Daten der axillaren Messmethode waren ein wenig besser
mit einem Bias von 0,3 °C und einer unteren Ubereinstimmungsgrenze von - 0,42 °C und
einer oberen Ubereinstimmungsgrenze von 1,01 °C. Ahnliche Ergebnisse konnten auch
Lawson et al. (2007) im selben Jahr erheben, die verschiedene nichtinvasive
Messmethoden der Kérpertemperaturmessung bei 60 Intensivpatienten untersuchten.
Fiir die Tympanonmessmethode ergab sich ein Bias von - 0,36 °C und Limits of
agreement von - 1,46 °C bis 0,74 °C. Bei der axillaren Messmethode konnten die Autoren
ein Bias von 0,23 °C und Limits of agreement von - 0,64 °C bis 1,12 °C feststellen. Lawson
untersuchte zusatzlich die orale Temperaturmessung, sowie die

Temporalarterienmessmethode. Fiir die orale Temperaturmessung konnte ein Bias von
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0,09 °C mit einer unteren Ubereinstimmungsgrenze von - 0,75 °C und einer oberen
Ubereinstimmungsgrenze von 0,93 °C bestimmt werden. Die Messung der
Temporalarterientemperatur ergab ein Bias von - 0,02 °C und eine untere
Ubereinstimmungsgrenze von - 0,92 °C und einer oberen Ubereinstimmungsgrenze von
0,88 °C. Zusatzlich war der Anteil der absoluten Messdifferenzen der jeweiligen
Methode zur Bluttemperatur, die grof3er als 0,5 °C betrug bei der oralen Messmethode
bei 19 %, fur die Temporalarterienmessmethode lag diese bei 20 %, bei der axillaren
Messmethode bei 27 % und bei der infrarot Tympanonmessmethode bei 49 %. Aus
diesen Daten geht die Annahme hervor, dass ein GrofSteil der nicht-invasiven
Messmethoden einerseits aufgrund der geringen Genauigkeit und andererseits
aufgrund der nicht-kontinuierlichen Messung ungeeignet zur Bestimmung der

Kérpertemperatur bei Intensivpatienten sind.

4.4  Diskussion Vergleich der Messverfahren

Bei allen drei Messmethoden besteht die Mdglichkeit der kontinuierlichen Ableitung
und Aufzeichnung der Messwerte. Eine unkomplizierte Eingliederung der zur Messung
bendtigten Materialien in der Gesamtheit intensivmedizinischer Uberwachungs-
einheiten ist mit einer hohen Praktikabilitdat und einem geringen Zeitverlust verbunden.
In 6konomischen und umweltvertraglichen Aspekten sind Messverfahren mit geringem
Aufwand der Wiederverwendung von Vorteil. In diesen Gesichtspunkten unterschieden
sich die Messverfahren nicht wesentlich voneinander. Der zeitliche Aufwand der Anlage
der jeweiligen Temperaturnessverfahren unterscheidet sich jedoch erheblich. Dieser
liegt beim SpotOn™ bei unter einer Minute, bei der Anlage eines PiCCO®- oder
Pulmonalarterienkatheter bei 40 Minuten (Weiss et al. 2018). Zur Dauer der Anlage
eines Blasenkatheters gibt es in der Literatur keine Angaben, aber ein zeitlicher Aufwand

von ca. 20 Minuten scheint realistisch.

4.4.1 Diskussion Vor- und Nachteile der Zero-Heat-Flux-Methode

Das Stand-alone-Gerat SpotOn™ Uibertragt die erhobenen Messwerte direkt auf den
Patientenmonitor, wo sie gespeichert werden. Da eine eigene Stromversorgung fir das
SpotOn™ notwendig ist und nicht durch das Dateniibertragungskabel ermoglicht wird,
kommt es bei einem Kontaktverlust zum Monitor, zum Beispiel im Rahmen einer
Transportfahrt in den Operationssaal, zum unwiederbringlichen Datenverlust. Das
SpotOn™- Gerat speichert die Daten jedoch auch intern Uber einen Zeitraum von zwei
Stunden in flinfminitigen Intervallen. Hierbei ist die Verbindung dieses Gerates zum

Patientenmonitor keine Voraussetzung der Temperaturmessung. Jedoch ist das
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Auslesen der im SpotOn™ gespeicherten Daten dem Laien nicht moglich, daher ist eine
bestehende Verbindung zum Patientenmonitor essenziell zur Datenaufzeichnung. Die
Zero-Heat-Flux-Methode bendtigt eine Zeit von circa drei Minuten zur Bildung eines
Warmetunnels. Dieses ist im klinischen Alltag, zumindest im intensivmedizinischen
Kontext nicht relevant. In der praklinischen und sonstigen Versorgung, bei denen der
Zeitfaktor eine groRere Rolle spielt, ist dieses sicherlich ein Nachteil. Das Herzstiick des
Systems, der Messsensor ist ein Einmalprodukt und mit ca. 8 €/ Stick teuer. Nach
Angaben des Herstellers, sind diese nur fiir Messungen von jeweils 24 Stunden pro
Sensor konzipiert. Bei gelegentlich auftretenden fehlerhaften Sensoren in einer
Verbrauchsfertigen Packung von 50 Messsensoren, kommt es dadurch zu einem hohen
Kostenaufwand. Im direkten Vergleich ist die Verwendung eines mit einem Messsensor
bestlickten Katheters, sei es GefaRR- oder Blasendauerkatheter, mit einem zwei- bis
dreistelligem Betrag pro Katheter, wesentlich kostenintensiver. Diese kdnnen jedoch
deutlich langer als 24 Stunden belassen werden. Bei zwei Studienpatienten, die eine
akzidentelle Hypothermie erlitten und nachweislich eine Bluttemperatur von unter 27
°C aufwiesen, kam es bei der Zero-Heat-Flux-Methode erst bei einer Bluttemperatur von
Uber 30 °C zum Beginn der Datenerhebung. Der Hersteller gibt eine Genauigkeit von
0,2 °C im Bereich 25 °C bis 43 °C an. Bei Werten unter 30 °C zeigt das Gerat an, die
Bildung des Warmetunnels sei noch nicht abgeschlossen und somit nicht einsatzbereit.
Dieses Phanomen kann dadurch umgangen werden, indem bei diesen niedrigen
Temperaturen ein Schalter auf der Riickseite des SpotOn™-Gerates flir mehrere
Sekunden gedriickt wird. Dies konnte moglicherweise der Grund fiir die
unterschiedlichen Ergebnisse bei den verschiedenen Untersuchungen sein. In einer
Studie am Model zeigten konnte gezeigt werden, dass SpotOn™ sehr gute
Ubereinstimmungen mit der wahren Temperatur im Temperaturbereich > 28 °C liefert
(Brandes et al. 2015). In der Studie von Makinen et al. (2016) hingegen, wurde eine
untere Messschwelle fir das SpotOn™-System von 32 °C angegeben. Als weitere
Einschrankung fir diese Messmethode, ist in der Anwendung bei Kopfverletzungen
welche die Gesamtheit der Stirnoberflache betrifft, zu sehen. Im Rahmen dieser Studie
schlossen wir vier Patienten ein, bei denen durch verschiedene Ursachen eine
Hemikraniektomie durchgefiihrt werden musste. Sofern das Anbringen des
Messsensors auf der operierten Seite erfolgen muss und nicht anders moglich ist, sollte
das Anbringen des Klebesensors in diesem Fall sehr vorsichtig erfolgen. Die einfache
Anwendung stellt den gréBten Vorteil des SpotOn ™-Systems dar. Aufgrund der nicht-
Invasivitat kann es beim wachen Probanden ohne Einschrankung des Patientenkomforts
eingesetzt werden. Nach Autorenmeinung stellt die Zero-Heat-Flux-Methode das

Verfahren der Wahl, bei wachen intensivmedizinischen Patienten mit fehlender
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Indikation zum invasiven hamodynamischen Monitoring oder der Anlage eines
Blasenkatheters, dar. Das Risiko von schwerwiegenden Verletzungen von Organen,
GefdRen oder Schleimhduten ist bei der Zero-Heat-Flux-Methode nicht vorhanden. Eine
lokale Reizung der Haut aufgrund von Unvertraglichkeiten gegentiber dem Klebstoff auf
dem Sensor ist denkbar, in der Literatur aber als sehr selten beschrieben. Unerwiinschte
Nebenwirkungen konnte durch die hier aufgefiihrte Studie bei keinem der 51

untersuchten Patienten beobachtet werden.

4.4.2 Diskussion Vor- und Nachteile invasiver Messmethoden der

Korperkerntemperatur

Bei den invasiven Temperaturmessmethoden ist es prinzipiell nicht moglich, eine
Messung zu erheben ohne dass diese Daten im Patientenmonitor oder zumindest im
Datenibertragungsmodul Gbernommen werden. Dieser Prozess ist dadurch bedingt,
dass die Dateniibertragung vom Messsensor an der Katheterspitze zur digitalen Anzeige
am Patientenmonitor nur bei vorhandenem Datenlibertragungskabel mdéglich ist. Somit
ist automatisch gewahrleistet, dass wenn Messdaten erhoben werden, diese auch
gespeichert werden. Dieser Umstand erweist sich im intensivmedizinischen Kontext als
Vorteil, da die Daten auf dem Patientenmodul gespeichert werden und wieder
verfligbar sind, sobald das Datenlibertragungsmodul mit dem Patientenmonitor kontakt
hat. Im Alltag kann der Verlauf der Temperatur des Patienten auf dem Patientenmonitor
auf der Intensivstation dargestellt werden, auch wenn sich der Patient im
entsprechenden Zeitraum nicht auf dieser Intensivstation befand. So ist es moglich zu
eruieren, ob sich zum Beispiel eine Hypothermie erst nach der Aufnahme auf der
Intensivstation oder bereits im Operationssaal entwickelt hat. Die gespeicherten Daten
gehen jedoch verloren, sobald der Patientenmonitor und/oder das
Datenlbertragungsmodul ausgeschaltet werden. Die Anlage eines PiCCO®- oder
Blasendauerkatheters, und damit die Zeit bis zur Funktionstlichtigkeit dieser beiden
Verfahren kann im zweistelligen Minutenbereich liegen. Diese Zeit kann durch
eintretende Komplikationen wesentlich verlangert sein. Bei diesen etablierten
Verfahren treten gelegentlich Komplikationen auf, die jedoch aufgrund der Erfahrung
mit diesen Kathetern bereits antizipiert werden koénnen. Als bekannte mogliche
Komplikationen treten bei der Anlage des PiCCO®-Katheters gelegentlich
GefaRverletzungen mit Hamatombildung oder Fehllage des Katheters auf. Ferner
besteht die Moglichkeit des Herbeifiihrens eines retroperitonealen Hamatoms oder
eines Aneurysma spuriums (Scheer et al. 2002). Die Anlage eine
Pulmonalarterienkatheters birgt zusatzlich die Gefahr von Organperforation mit

schwerwiegenden Konsequenzen (Lopes et al. 2004; Weinberg et al. 2018). Nach der



Diskussion 50

korrekten Anlage ist eine addquate Erhebung der Kérpertemperatur fast sofort moglich.
Die Materialkosten, fiir die in dieser Studie beschriebenen invasiven Messverfahren,
betragen zwischen 20 € und 180 € fiir ein einfaches System, bieten jedoch die
Moglichkeit fiar eine kontinuierliche Messung (ber mehrere Tage. Die
Datenubertragungskabel kénnen problemlos wiederverwendet werden.
Komplikationen bei der Anlage eines Blasendauerkatheters sind seltener. In einem Fall
konnte bei der Anlage eines Blasenkatheters bei einem mannlichen Studienpatienten
eine Fehllage mit Blutungskomplikation beobachtet werden. Eine Intervention durch die
Kollegen der Abteilung fiir Urologie und die Anlage eines Spilblasenkatheters waren

notwendig. Dieser Umstand verhinderte den Einschluss des Patienten in diese Studie.

4.5 Diskussion der Studienlimitationen

Als Schwachstelle im Studiendesign zeigte sich, dass in dem Zeitraum der
Datenerfassung (Oktober 2018 bis April 2019) Patienten mit schwerer Hypothermie als
potentielles Patientenkollektiv hatten antizipiert werden kénnen. Fir das SpotOn™
wurden jedoch bei vorherigen Untersuchungen eine Messunsicherheit bei
Temperaturen unter 32 °C (Makinen et al. 2016) respektive unter 28 °C (Brandes et al.
2015) postuliert. Erwartungsgemall ist dieses Messverfahren zur Erhebung der
adaquaten Korperkerntemperatur bei schwerer Hypothermie ungeeignet. Dies traf fir
zwei Patienten in dieser Studie zu. In Bezug auf die Evaluation der Zero-Heat-Flux-
Methode bei schnellen, von auBen herbeigefiihrten Temperaturdanderungen, stellen
Patienten mit Targeted-Temperature-Management ein interessantes Patientenkollektiv
dar. Fur die vorliegende Arbeit konnten wir in dem Studienzeitraum keine Patienten mit
dieser Therapie generieren, daher fand diese Patientengruppe keine Berlicksichtigung
in unserer Untersuchung. Das Verhalten des SpotOn™ konnte somit bei groRen
Temperaturschwankungen in einem kurzen Zeitraum hier nicht naher untersucht
werden. Es existieren jedoch Studien zu dieser Fragestellung bei kardiochirurgischen
Patienten wahrend der Herz-Lungen-Maschine, bei denen es erwartungsgemall zu
schnellen Temperaturschwankungen kommt (Eshraghi et al. 2014). Bei kritisch kranken
Patienten jedoch existiert nur eine dhnliche Studie zum Vergleich der Zero-Heat-Flux-
Methode mit der 6sophagealen Messmethode im Rahmen des Targeted-Temperature-
Managements (Zeiner et al. 2010), daher sind weiterfiihrende Studien wiinschenswert.
Wie bereits erwdhnt, war es nicht moglich, eine vollstandige Erhebung und
Aufzeichnung aller drei Messverfahren parallel einzuhalten. Dieses ist dadurch bedingt,
dass sich die Patienten wahrend der Erhebung der Messdaten im Rahmen der Studie

nicht durchgehend auf der Intensivstation befanden. Dabei kam es zu einem
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betrachtlichen Datenverlust, sodass diese Daten nicht in die Auswertung einbezogen
werden konnten. Zwar verdeutlicht die heterogene Patientenauswahl unserer Studie
den klinischen Alltag in der Intensivmedizin, bringt aber eine weitere Limitation mit sich.
Durch die Schwere der Erkrankung und die unterschiedlichen diagnostischen und
therapeutischen MalRnahmen wird Einfluss auf die Kérpertemperatur genommen. Die
daraus resultierenden Konsequenzen wie zum Beispiel die Sedierung oder die
Notwendigkeit eines Nierenersatzverfahrens bedingt ebenfalls eine Stdérung der
Konstanthaltung der Kérpertemperatur. Als mégliche Limitation der vorliegenden Arbeit
ist moglicherweise die fehlende Angabe von Subgruppen zu sehen. Inwiefern es
Unterschiede in den Subgruppen in Bezug auf Storfaktoren der Messungen durch die
entsprechenden Verfahren gibt, ist nicht bekannt. Wir konnten verschiedene Patienten
in unterschiedlichen Stadien und Arten der Behandlung (z.B. CVVHD, ECMO)
untersuchen. Bei 17 der untersuchten Patienten (34 %), wurde im Laufe des
Intensivaufenthaltes ein Nierenersatzverfahren durchgefiihrt. Bei zwei weiteren
Patienten (4 %) war eine Therapie mit einer Extrakorporalen Membranoxygenierung
notwendig. Beide Verfahren haben grolRes Potential zur Beeinflussung der
Koérperkerntemperatur. Dieses kdnnte zu ungenauen Tzur und Taiase geflihrt haben. Eine
weitere Limitation kdnnte auch das kleine Patientenkollektiv von 50 Patienten sein,
jedoch wurden pro Patienten im Mittel 442 + 279 Messpunkte erhoben. In den meisten
Studien, in denen Temperaturmessverfahren untersucht werden, gibt es viele
Datenpaare und aufgrund vieler Ursachen ist die Anzahl der Datenpaare pro Patienten
nicht gleichgroB. Daraus konnen Verzerrungen in der Interpretation entstehen:
einerseits, weil es unabhangige Stérelemente der verschiedenen Patienten-, aber auch
das Storelement der Zeit innerhalb jeder Messung desselben Patienten gibt. Wir
verwendeten daher die Methode nach Bland und Altman (1999) fiir zufallige Effekte bei
wiederholten Messungen angepasst an eine ungerade Anzahl an Messdaten pro
Patienten. Eine potenzielle Limitation der Methodik konnte die Benutzung der Error-
Grid-Analyse sein, da sie bislang nicht zum Vergleich von Temperaturmessverfahren
benutzt wurde. In dieser Studie wurden die Zonen a priori anhand publizierter und
akzeptierter Kriterien definiert. Zone A wurde als Zone definiert, in der eine
Messwertdifferenz von = 0,5 °C zwischen den zu untersuchenden Messmethoden im
Vergleich zu der Referenztemperatur, liegt. Zusitzlich werden in Zone A Messwerte
klassifiziert, bei denen die zu untersuchenden Messmethoden und die
Referenzmethode gleichermaRen eine Hypothermie oder Fieber definiert, basierend auf
denselben klinischen Konsequenzen. Ein Aspekt dieser Zone A stellt jedoch ein Problem
dar: Zwei verschiedene Messverfahren definieren korrekt ,Hypothermie” oder ,Fieber”

und haben gleiche klinische Konsequenzen zur Folge, namlich ,warmende MalRnahmen*
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oder ,kihlende MalRnahmen”. Sofern diese Unterschiede aber so grof} sind, zum
Beispiel einen Temperaturunterschied von mehr als zwei Grad Celsius erkennen lassen,
macht es im intensivmedizinischen Management sehr wohl einen Unterschied beziiglich
der Dringlichkeit und Intensivitdat der entsprechenden MalRnahmen. Fir diese
Messunterschiede kénnte die Notwendigkeit einer eigenstandigen Zone sinnvoll sein.
Im Hinblick auf mogliche Ubertragungsfehler ist der analoge Datentransfer vom
SpotOn™ zum Patientenmonitor zu berlicksichtigen. Des Weiteren konnten in dieser
Studie nur wenige Messwerte (n = 241) tber 39 °C (1,09 %) erheben. Zum Ausschluss
einer Divergenz der Messgenauigkeit der Zero-Heat-Flux-Methode in diesem
Temperaturbereich sind weitere Studien notwendig. Ferner sind in unserem
untersuchten Patientenkollektiv vier Patienten nach Hemikraniektomie. Bisher
existieren in der Literatur keine Studien zur Genauigkeit der Zero-Heat-Flux-Methode
bei Patienten nach Hemikraniektomie. Dem Hersteller zu Folge erreicht das SpotOn™-
System eine Messtiefe von 1-2 cm. Im Hinblick auf die Tatsache, dass nahezu alle
Patienten nach intrakraniellen Eingriffen postoperativ eine Flissigkeits- oder
Lufteinsammlung zwischen 1 mm und 8 mm entwickeln (Pesonen et al. 2019), kann dies
zu einer schlechteren Datenerhebung durch SpotOn™ bei diesem Patientenkollektiv
gefihrt haben. Ein Grol3teil der Patienten erhielt eine Vasopressortherapie, welches a
priori nicht klassifiziert wurde und ein moglicher Grund der ungenauen Messungen
darstellen kdnnte. Von Cox et al. (2020) publizierte Daten legen die Vermutung eines
moglichen Einflusses einer Vasopressortherapie auf die Temperaturerhebung nicht-

invasiver Messmethoden nahe.
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5 Zusammenfassung

Eine Vielzahl der zu einer intensivmedizinischen Therapie filhrenden Diagnosen bedingt
eine Storung der eigenstandigen Regulation der Kérperkerntemperatur. Ein wichtiges
Ziel der intensivmedizinischen MaRnahmen ist es, die damit verbundene erhohte
Morbiditat und Mortalitdat zu senken. Die aus einer gestorten Korpertemperatur
resultierenden Nebeneffekte und eine dadurch bedingte ldngere Krankenhaus-
verweildauer fihren zu hohen Kosten im Gesundheitssystem. Die beste Mdglichkeit
diese vermeidbaren Komplikationen zu umgehen, ist die konstante Messung des
Vitalparameters ,Korperkerntemperatur”. Dieses geschieht auf den meisten
Intensivstationen bislang vorrangig durch invasive Verfahren. Bei fehlender Indikation
fir ein erweitertes hamodynamisches Monitoring oder einem Blasenkatether jedoch,
wird bisher auf fehleranfdllige und nicht-kontinuierliche Verfahren wie Infrarot-
Thermometer zuriickgegriffen. Somit erscheint es wesentlich, nach praktikablen
Verfahren zu suchen, die eine reliable, kontinuierliche und nicht-invasive Messung der
Kérpertemperatur gewahrleisten kénnen. In der Literatur finden sich bereits Studien zur
nicht-invasiven Messung durch die Zero-Heat-Flux-Technologie. Zum Gebrauch der
nicht-invasiven Methode zur kontinuierlichen Temperaturmessung fehlen bisher
Studien bei intensivmedizinischen Patienten, bei denen dieses Messverfahren in
ausreichendem Mall an dem Goldstandard evaluiert wurde. In einer solchen
Untersuchung aus dem Jahr 2017 wurde die Zero-Heat-Flux-Methode nur bei einer
geringen Anzahl an Intensivpatienten (n = 7) mit der Bluttemperatur verglichen. Daher
konnen keine generellen Aussagen Uber die Genauigkeit der Zero-Heat-Flux-

Technologie bei Intensivpatienten gemacht werden.

Ziel dieser Studie war es, die Messgenauigkeit des SpotOn™ im klinischen Alltag unter
den auf einer Intensivstation herrschenden Bedingungen zu evaluieren. Ferner
bestimmten wir die Sensitivitat, Spezifitdt, den positiv- und negativ pradiktiven Wert
dieser Messmethode zur Erfassung von Hypothermie und Fieber. Gewahlt wurde ein
gemischtes Patientenkollektiv, da verschiedene Pathomechanismen unterschiedlicher
Erkrankungen in der Entstehung von Hypothermie oder Fieber eine Rolle spielen und
daher Beachtung finden sollten. Die Temperaturerfassung erfolgte zeitgleich durch drei
verschiedene Messverfahren. Einerseits durch die invasiven Methoden der
Korperkerntemperatur mittels Bluttemperatur (lUber einen PiCCO®- oder einen
Pulmonalarterienkatheter) und  Blasentemperatur (liber einen speziellen
Blasendauerkatheter), und andererseits Uber die nicht-invasive Zero-Heat-Flux-
Methode (lUber das SpotOn™-System). Wegen des komplexen zeitlichen und

organisatorischen Ablaufs auf der Intensivstation, war es nicht immer maglich eine



Zusammenfassung 54

durchgehende Temperaturerfassung durch diese drei Messverfahren einzuhalten. In
unserer Studie konnte gezeigt werden, dass Tgase die reale Temperatur des
Kérperkernes besser darstellt als die Tzur. In der Bland und Altman Analyse waren der
Bias der Tgiase kleiner und die Grenzen der Ubereinstimmung enger. Der Anteil an
Messwertdifferenzen von < £0,5 °C an der Bluttemperatur war groB3er und es waren
weniger Messwerte in Zone B und C in der Error-Grid-Analyse. Nichtsdestotrotz kann
auch aufgrund anderer publizierter Daten davon ausgegangen werden, dass die
Messungen mit der Zero-Heat-Flux-Methode geeigneter sind als andere nicht-invasive
Messverfahren, welche im klinischen Alltag haufiger Verwendung finden, wie zum

Beispiel die axillare Messmethode oder das Infrarot-Thermometer.
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6  Anhang

6.1 Datenblatt der Studie

Dokumentationsbogen:
,,Evaluation einer Methode zur nicht-invasiven Messung der Korperkerntemperatur mittels
SpotOn-System bei intensivmedizinischen Patienten.

Datum: ........coooviiiiiini,

Studiennummer: ..............

Patientenaufkleber

Einschlusskriterien:

Intensivmedizinischer Patienten

Alter > 18 Jahren

[0 PiCCO oder [0 PAK aus medizinischen Griinden vorhanden
Blasenkatheter mit Temperaturmessung vorhanden

O O O O

Auschlusskriterien:
o Schwangerschaft
o Ablehnung der Teilnahme an der Untersuchung durch Patienten oder Angehérige
o Ablehnung der Teilnahme an der Untersuchung nach Studienbeginn

Basisdaten:

Station: ..............

GroBe: .....oevnns [em]
Gewicht:............... [ka]
Geschlecht:............ [m/w]

Studienende wegen:

o Studienzeitraum vollstandig
PiCCO Katheter aus medizinischen Griinden (z.B. Infektverdacht) entfernt
Ablehnung der Teilnahme an der Untersuchung nach Studienbeginn
Patient verstorben

O O O

Abbildung 25: Datenblatt der Studie.
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