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Kapitel 1: Einleitung

1 Einleitung

Die nicht-invasive Beatmung hat sich zu einem essentiellen Baustein in der
Therapie der akuten respiratorischen Insuffizienz entwickelt (Barreiro et al. 2007).

Sie verbessert das Uberleben und verringert die Komplikationen bei
Patienten mit akuter respiratorischer Insuffizienz (Nava et al. 2009), zudem kann
sie die Aufenthaltsdauer auf einer Intensivstation verringern, die
Reintubationsrate nach invasiver Beatmung reduzieren und gilt bei der chronisch
obstruktiven Lungenerkrankung, beim akuten kardialen Lungenddem und bei
immunsupprimierten Patienten als therapeutische Methode der ersten Wahl
(Schonhofer et al. 2008). Oftmals bendtigen Patienten, die aufgrund einer akuten
respiratorischen Insuffizienz auf einer Intensivstation behandelt werden, eine
therapeutische oder diagnostische Bronchoskopie. Im Allgemeinen ist die
Bronchoskopie ein sicheres Verfahren mit niedriger Mortalitat und
Komplikationsinzidenz (Facciolongo et al. 2009). Trotzdem ist bekannt, dass eine
Bronchoskopie, inshesondere wenn eine bronchoalveolare Lavage durchgefiihrt
wird, signifikante Hypoxamien induzieren kann (Albertini et al. 1974). Eine
schwere Hypoxamie stellt grundsatzlich eine Kontraindikation fir eine
Bronchoskopie dar, es sei denn die Hypoxamie kann mittels einer
therapeutischen Intervention im Rahmen der Bronchoskopie behandelt werden.
Daher muss insbesondere bei hypoxamischen Patienten der Nutzen einer
Bronchoskopie gegeniiber den méglichen Risiken abgewogen werden (British
Thoracic Society 2001).

Kleine Fallstudien und einige randomisierte-kontrollierte Studien konnten
zeigen, dass eine prophylaktische kurzzeitige nicht-invasive Beatmung eine
Verschlechterung des Gasaustausches beim spontan atmenden hypoxdmischen
Patienten wahrend einer elektiven Bronchoskopie verhindern kann. In einer
Pilotstudie konnten Antonelli et al. an 8 immunsupprimierten Patienten mit
Verdacht auf Pneumonie und einer schweren Hypox&mie zeigen, dass eine
Bronchoskopie unter nicht-invasiver Beatmung mittels Vollgesichtsmaske
madglich ist (Antonelli et al. 1996). Bei allen Patienten zeigte sich eine signifikante
Verbesserung des Gasaustausches, prozedurabhéangige Komplikationen konnten

dadurch vermieden werden. Die Beobachtungen von Antonelli konnten von
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verschiedenen Autoren bei unterschiedlichen Kollektiven reproduziert werden
(Da Conceicao et al. 2000; Maitre et al. 2000; Antonelli et al. 2002; Chiner et al.
2005; Heunks et al. 2009).

All diesen Studien gemeinsam ist, dass die nicht-invasive Beatmung bei
hypoxamischen, zuvor spontan atmenden Patienten prophylaktisch initiiert
wurde, um eine Bronchoskopie zu ermdglichen. Eine nicht-invasive Beatmung
war bei der untersuchten Population zu dem Zeitpunkt nicht notwendig. Jedoch
ist bisher nicht untersucht worden, ob eine Bronchoskopie bei Patienten mit einer
akuten respiratorischen Insuffizienz, die bereits vor der Entscheidung zur
Durchfuihrung einer Bronchoskopie nicht-invasiv beatmet werden mussten, mit
einem akzeptablen Risiko durchgefthrt werden kann. Diese Patienten stellen
eine Population mit einem wesentlich erhdhten Risiko flr respiratorische
Komplikationen im Rahmen der Bronchoskopie dar.

Aus diesem Grund, fuhrten wir eine prospektive Observationsstudie durch,
um die Durchfiihrbarkeit und Sicherheit einer Bronchoskopie, bei kritisch kranken
Patienten, bei denen bereits eine nicht-invasive Beatmung aufgrund einer akuten

respiratorischen Insuffizienz notwendig war, zu untersuchen.

1.1 Die Atmung

Die Hauptaufgabe der Atmung ist es, den Korper mit Sauerstoff zu
versorgen und Kohlenstoffdioxid auszuscheiden (Matthys 2008). Das fiur die
Atmung notwendige respiratorische System wird in zwei Kompartimente
unterteilt: die Atempumpe und die Lunge (Roussos 1982).

Die Atempumpe besteht aus dem Atemzentrum mit ihren zugehérigen
Nerven, den oberen und unteren Atemwegen, der Thoraxhdhle mit ihren
skelettalen Bestandteilen und den Atemmuskeln. Die Aufgabe der Atempumpe
besteht darin, die Lunge mit Luft zu fillen und diese wieder abzutransportieren
(Criée 1995). Dieses funktioniert, indem sich die Atemmuskeln bei der Inspiration
kontrahieren, damit erweitert sich die Brusthdhle und der intrathorakale Druck
sinkt, die Alveolen werden gedehnt und der intraalveolare Druck sinkt. Die Luft
stromt entlang des so entstehenden Druckgradienten in die Alveolen, wo der

Gasaustausch stattfindet. Bei der Exspiration wird die Atemmuskulatur
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entspannt, der zuvor gedehnte Thorax zieht sich durch die elastischen
Ruckstellkrafte auf die Atemruhelage zuriick, dadurch steigt der intrathorakale
und intraalveoléare Druck und die Luft stromt aus der Lunge in die Atmosphére
(Boron et al. 2009; Schmidt et al. 2010).

Die Lunge stellt das gasaustauschende Organ dar, in dem Ventilation,
Perfusion und Diffusion stattfinden. Sie besteht aus dem Lungenparenchym, den

LungengefalRen und den Alveolarraumen (Criée 1995).

1.2 Die respiratorische Insuffizienz

1.2.1 Definition und Pathophysiologie

Die Societas Europaea Physiologiae Clinicae Respiratoriae (SEPCR)
publizierte 1978 in einer Arbeitsgruppe Definitionen der respiratorischen
Insuffizienz. Matthys H. publizierte 2006 erstmals eine Ubersetzung ins
Deutsche.

Eine respiratorische Insuffizienz liegt vor, wenn sich die Abweichungen im
Sauerstoff- und  Kohlendioxidtransportsystem  signifikant von  einem
Normalkollektiv unter normalatmosphérischen Bedingungen unterscheiden
(Matthys 2006). Dabei spricht man von einer Hypoxamie bei einem arteriellen
Sauerstoffpartialdruck von unter 70 mm Hg, eine Hyperkapnie besteht bei einem
arteriellen Kohlendioxidpartialdruck von tiber 45 mm Hg (Pschyrembel 2010).

Man unterscheidet zwei Formen der respiratorischen Insuffizienz abhangig
vom betroffenen Kompartiment. Abbildung 1 verdeutlicht die verschiedenen

Stérungen.
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Abbildung 1: Das respiratorische System (Matthys 2002)

Ursachen einer respiratorischen Partialinsuffizienz sind
Ventilationsperfusions-Verteilungsstérungen, Beeintrachtigungen der
Alveolokapillarschranke (z. B. Pneumonie, Lungenddem oder Lungenfibrose),
Verminderung der Gasaustauschflache (z.B. beim Lungenemphysem oder nach
lungenresezierenden Eingriffen) oder Verringerung des inspiratorischen
Sauerstoffgehaltes (Criée 1995; Matthys 2002). Die Therapie der pulmonalen
Insuffizienz besteht in der Sauerstoffgabe, solange die Atempumpe intakt ist
(Kohler et al. 1996; Kohler 2002; Windisch et al. 2002). Ursachen einer

respiratorischen Globalinsuffizienz werden in Abbildung 2 dargestellt.
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Abbildung 2: Stérungen der Atempumpe (Criée 1995)

Die Therapie der respiratorischen Globalinsuffizienz besteht zunachst in der
Behandlung der grundlegenden Ursache, der Sauerstoffgabe bei leichter
Problematik und der mechanischen Ventilation in Form einer invasiven oder
nicht-invasiven Beatmung bei einer nicht durch Sauerstoffgabe behebbaren
Stérung (Kohler et al. 1996).

10
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1.2.2 Epidemiologie
Trotz der rasanten Entwicklung der Medizin und der stetigen Besserung
der Therapiemdglichkeiten, stellt die respiratorische Insuffizienz ein haufiges
Krankheitsbild mit zunehmender Inzidenz Uber die letzten Jahre dar. Das
folgende Diagramm und die Tabelle spiegeln die Inzidenz in Deutschland wieder.

-
Diagnosedaten der Krankenhauser
- /N
2
= /V
q
= _
& P 4
2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008
e=(=» |96 Respiratorische
Insuffizienz, anderenorts 12.655/19.754|24.59722.269|26.536/27.542(28.166(27.756|28.920
nicht klassifiziert
==J=]96.0 Akute respiratorische
Insuffizienz, anderenorts |3.214| 6.367 | 8.482|8.894 | 8.350 | 8.283| 8.307| 8.753 | 8.919
nicht klassifiziert
J96.1 Chronische
respiratorische Insuffizienz, | ) o) (1 ge¢ | 7 759 | 8281 11.00614.055/15.45316364/16.561
anderenorts nicht
klassifiziert
AN

Abbildung 3: Diagnosedaten der Krankenhauser ab 2000 (Statistisches Bundesamt 2000)

Aufgrund dieser Inzidenzzunahme ergibt sich die Notwendigkeit der stetigen
Weiterentwicklung und Optimierung  vorhandener Diagnose- und

Therapieformen.
1.3 Die maschinelle Beatmung

Prinzip der heutzutage eingesetzten Positivdruck-Beatmung ist es, Luft mit
Uberdruck gegen die Krafte von Lunge, Thoraxwand und Zwerchfell in die

11
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Alveolen zu transportieren, die Exspiration dagegen erfolgt passiv durch die
elastischen Ruckstellkrafte von Lunge und Thorax (Rathgeber 2010).

In den 30er-Jahren kamen die ersten Beatmungsgerate auf den Markt,
diese arbeiteten mit Unterdruck und wurden als ,eiserne Lunge" wahrend der
Polioepidemie in den 50er-Jahren des vergangenen Jahrhunderts bekannt. Diese
Gerate bestanden aus einem Metallzylinder in dem der Patient lag. Eine
Vakuumpumpe erzeugte einen negativen Druck, wodurch sich der Brustkorb des
Patienten dehnte und die Luft in die Lunge strémte, nach Auflosung des
Vakuums hob sich der negative Druck auf und durch die -elastischen
Ruckstellkrafte kam es zur passiven Exspiration. Eine Weiterentwicklung bestand
in den Rumpfbeatmungsgeréten, hier war nur noch der Thorax den
Wechseldriicken ausgesetzt.

In den folgenden Jahren erfolgte die Entwicklung der heute eingesetzten
Uberdruckbeatmung, diese setzte zunachst die vom Militar wahrend des zweiten
Weltkrieges entwickelten Technologien ein, um Kampfpiloten in groRen Héhen
Sauerstoff  bereitzustellen. Die Uberdruckbeatmung kam wahrend der
Polioepidemie in den friihen 50-er Jahren in Skandinavien und den Vereinigten
Staaten zum intensiven Einsatz. In Kopenhagen behandelte Ibsen an Polio
erkrankte Patienten, aufgrund mangelnder Unterdruck-Beatmungsgerate mittels
manueller Uberdruckbeatmung Uber ein Tracheostoma, hierdurch konnte er die
Mortalitat von 80% auf 25% senken (Andersen et al. 1954; Ibsen 1954).

1.3.1 Beatmungszugange

Man unterscheidet prinzipiell die invasive Beatmung von der nicht-invasiven
Beatmung. Die invasive Beatmung erfolgt Uber einen Endotrachealtubus oder
einer Trachealkanile. Die nicht-invasive Beatmung erfolgt ohne einen invasiven
Atemwegszugang, hierfir dienen verschiedene Interfaces (z. B. Masken), die
entsprechend fixiert werden. Zu den eingesetzten Masken zahlen die
Nasenmasken, woriiber die Uberdruckbeatmung nasal erfolgt und ein
geschlossener Mund zur adaquaten Beatmung Voraussetzung ist. Weitere
Mdoglichkeiten sind Mund-Nasen-Masken, Ganzgesichtsmasken und Helme, hier

erfolgt die Beatmung gleichzeitig Uber Mund und Nase. Die Maske sollte so

12



Kapitel 1: Einleitung

ausgewahlt werden, dass sie mdglichst dicht und komfortabel ist (Barreiro et al.
2007).

Nachteile der invasiven Beatmung sind das erhdhte Risiko der Tubus- oder
Ventilator-assoziierten Pneumonie mit der Folge einer erhdhten Sterblichkeit
sowie deutlicher Mehrkosten (Rello et al. 2002). lhre Hauptvorteile bestehen
neben dem sicheren Beatmungszugang in der besseren Druckkonstanz, die
wesentlich in der Therapie des akuten Lungenversagens (engl. adult respiratory
distress syndrome, ARDS), ist (Neumann et al. 1998; Antonelli et al. 2007).
Folgende Tabelle vergleicht die nicht-invasive und invasive Beatmung bezuglich

ihrer Vor- und Nachteile.

13
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Charakteristikum Invasive Nicht-invasive
Beatmung Beatmung
Ventilator - (Tubus -) Anstieg des Risikos ab dem Selten

assoziierte Pneumonie 3. - 4. Beatmungstag

Tubusbedingte zusétzliche Ja (wahrend Nein
Atemarbeit Spontanatmung und

unzureichender

Tubuskompensation)

Tracheale Frih - und Ja Nein

Spéatschéaden
Sedierung
Intermittierende Applikation
Effektives Husten

Essen und Trinken

Kommunikation
Aufrechte Kdrperposition

Entwdhnung vom Respirator

Zugang zu den Atemwegen
Druckstellen im Gesicht
CO,-Riuckatmung

Leckage

Aerophagie

Haufig notwendig
Selten mdéglich
nicht moglich
Erschwert bei
Tracheostoma, nicht
maoglich bei Intubation
erschwert
Nur begrenzt realisierbar
In 10 bis 20% der Falle
schwierig
Direkt
Nein
Nein

Kaum

Kaum

Selten erforderlich
Haufig moglich
Maglich
Maglich

Maoglich
Haufig moglich

Selten schwierig

Erschwert
Gelegentlich
Selten
Mehr oder weniger
stark meistens
vorhanden
Gelegentlich

Tabelle 1: Charakteristika der invasiven und nicht-invasiven Beatmung (Schénhofer et al. 2008).

1.3.2 Nicht-invasive Beatmung

Die nicht-invasive Positivdruckbeatmung zur Behandlung der respiratorischen
Insuffizienz wurde bereits in den 40er-Jahren durch Motley et al. untersucht
(Motley et al. 1947). Trotz seiner erfolgsversprechenden Ergebnisse konnte sie

sich in den folgenden Jahren nicht durchsetzen. Erst in den 80er-Jahren des

14
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letzten Jahrhunderts erfolgte eine weitere Verbreitung (Pierson 2009). Sullivan
gilt als einer der Pioniere der nicht-invasiven Beatmung, er konnte die Effizienz
der nicht-invasiven Beatmung zur Behandlung verschiedener Krankheitsbilder
belegen. 1981 konnte er anhand von 5 Patienten zeigen, dass eine
kontinuierliche Positivdruck-Beatmung (continuous positive airway pressure,
CPAP) (Uber eine Nasenmaske in der Lage ist, das obstruktive
Schlafapnoesyndrom erfolgreich und sicher zu behandeln (Sullivan et al. 1981).
Sechs Jahre spater berichtete er Uber den erfolgreichen Einsatz der nicht-
invasiven  Beatmung (NIV) bei 3 Patienten mit postinfektioser
Atempumpinsuffizienz und 2 Patienten mit einer Muskeldystrophie (Ellis et al.
1987).

In den folgenden Jahren wurde eine Reihe von Berichten veréffentlicht, die
den erfolgreichen Einsatz der nicht-invasiven Beatmung bei unterschiedlichen
Diagnosen belegen konnte (Bach et al. 1987; Kerby et al. 1987; Carroll et al.
1988; Leger et al. 1989). Diese befassten sich mit der Therapie der chronischen
ventilatorischen Insuffizienz mittels nichtinvasiver Beatmung.

Meduri et al. befassten sich erstmalig mit der Therapie der akuten
respiratorischen Insuffizienz mittels nicht-invasiver Beatmung. 1989 berichtete er
Uber 8 Patienten mit akuter respiratorischer Insuffizienz die mittels nicht-invasiver
Beatmung erfolgreich behandelt werden konnten (Meduri et al. 1989). Daraufhin
folgten mehrere Untersuchungen die die Evidenz dieser Beatmungsform bei
akuter respiratorischer Insuffizienz unterschiedlicher Atiologie belegen konnten
(Pierson 2009). Als eine der Hauptindikationen im Intensiv- und Notfallbereich
kristallisierte sich die akut exazerbierte chronisch obstruktive Lungenerkrankung
(engl. chronic obstructive pulmonary disease, COPD) heraus (Brochard et al.
1990; Meduri et al. 1991; Foglio et al. 1992; Bott et al. 1993; Conway et al. 1993;
Meecham Jones et al. 1994; Kluge et al. 2005). Gelingt bei der akut
exazerbierten chronisch obstruktiven Atemwegserkrankung eine
Intubationsvermeidung mittels NIV nicht, so ist nicht selten eine
Langzeitbeatmung und Tracheotomie erforderlich (Baumann et al. 2010).

Die hier beschriebene Studie befasst sich mit der akuten respiratorischen

Insuffizienz, daher wird im Folgenden auf die nicht-invasive Beatmung als
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Therapie der akuten respiratorischen Insuffizienz unter Vernachlassigung der

chronischen respiratorischen Insuffizienz eingegangen.

1.3.2.1 Arten der nicht-invasiven Beatmung

Die fir die nichtinvasive Beatmung relevanten Beatmungsmodi, die zur
Beatmungsunterstiitzung eingesetzt werden, sind zum einen die BIPAP-
(biphasic positive airway pressure) Beatmung und die CPAP- (continuous

positive airway pressure) Beatmung.

BIPAP:

Die BIPAP-Beatmung ist eine druckgesteuerte Beatmungsform, bei der
ein positiver Atemwegsdruck erzeugt wird, der zwischen zwei Druckniveaus
variiert. Bei der Inspiration wird ein hoch-positiver Druck eingestellt, so dass Luft
in die Atemwege flie3t, bei der Exspiration wird ein niedrig-positiver Druck
eingestellt, somit kann die Luft aus den Atemwegen entweichen, gleichzeitig wird
aufgrund des positiven Drucks ein Atemwegskollaps und eine Atelektasenbildung

verhindert sowie die funktionelle Residualkapazitat erhdht (Barreiro et al. 2007).

CPAP:

Im CPAP-Modus wird ein kontinuierlicher positiver Atemwegsdruck
appliziert, mit dem Ziel der Verbesserung des pulmonalen Gasaustausches bei
Oxygenierungsstorungen durch ein Recruitment von bisher nicht an der
Ventilation beteiligten Arealen der Lunge. Man spricht auch von einer
Spontanatmung mit einem positiven endexpiratorischen Druck (PEEP)
(Schonhofer et al. 2008; Rathgeber 2010). Zur Verbesserung der Ventilation
kann eine Kombination mit einer inspiratorischen Druckunterstiitzung im Sinne
einer assistierten Spontanatmung (assisted spontaneous breathing, ASB)

erfolgen.

1.3.2.2 Indikationen der nicht-invasiven Beatmung
Die 2008 erschienene deutsche S3-Leitlinie zur nicht-invasiven Beatmung als
Therapie der akuten respiratorischen Insuffizienz, empfiehlt diese fir folgende

Indikationsgruppen (Schonhofer et al. 2008):

16
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- akute hyperkapnische respiratorische Insuffizienz

- akute hypoxamische respiratorische Insuffizienz

- kardiales Lungenddem

- perioperative Phase

- frihzeitige Entwdéhnung und Postextubationsphase
- NIV in der Padiatrie und

- palliative Anwendung.

1.3.2.3 Kontraindikationen der nicht-invasiven Beatmung
Als absolute Kontraindikation zahlen laut der S3-Leitlinie eine
- fehlende Spontanatmung oder eine Schnappatmung
- eine Verlegung der Atemwege
- gastrointestinale Blutungen oder lleus
als relative Kontraindikationen z&hlen
-  Koma
- massive Agitation
- massiver Sekretverhalt trotz Bronchoskopie
- schwergradige Hypoxamie oder Azidose (pH<7,1)
- hamodynamische Instabilitat
- anatomische wund/oder subjektive Schwierigkeiten hinsichtlich des
Beatmungszugangs

- Zustand nach oberer gastrointestinaler Operation (Schonhofer et al. 2008)

1.4 Bronchoskopie

Der Zugang zu den Atemwegen wurde bereits von Hippokrates
beschrieben, als er bei erstickenden Patienten die Einfihrung eines Rohres in
den Larynx empfahl. Avicenna (lbn Sina) benutzte ein silbernes Rohr mit
demselben Ziel (Dobbertin et al. 2004).

Als ,Vater der starren Bronchoskopie“ gilt Gustav Killian, der erstmalig
1897 mittels eines Laryngoskops Trachea und Hauptbronchien einsehen konnte.
1898  Dberichtete Killians  Assistent  Kollofrath uber die erste
Fremdkérperentfernung aus dem rechten Hauptbronchus, die Killian 1897 gelang
(Kollofrath  1898). 1899 berichtete Killian auf der 6. Versammlung der

17
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suddeutschen Laryngologen in Heidelberg anhand von drei Fallen von der
Problematik, aber auch den enormen Mdglichkeiten der Fremdkdrperentfernung
(Nakhosteen 2009).

Shigeto lkeda erkannte die Einschrankungen der starren Geréte,
vorangetrieben von seiner Tuberkuloserkrankung in jungen Jahren und seinem
Interesse an der Frihdiagnose des Lungenkrebses, reifte 1964 in ihm die Idee
eines flexiblen Bronchoskops (lkeda et al. 1968). Zusammen mit der Firma
Machida entwickelte er 1966 den Prototyp der modernen Fiberoskope
(Nakhosteen 2009). In den folgenden Jahrzenten erfolgte die Weiterentwicklung
der Bronchoskope, hierbei wurden die Durchmesser reduziert sowie Bildscharfe
und Spitzenabwinkelung verbessert. Die flexible Bronchoskopie entwickelte sich
zu einem bewahrten Verfahren, welches heute zur infektiologischen,
histologischen und zellularen Diagnostik verschiedener Atemwegs- und
Lungenerkrankungen eingesetzt wird (Prakash et al. 1991; British Thoracic
Society 2001; Haussinger et al. 2004). Auch zahlreiche therapeutische

Interventionen sind in flexibler Technik mdglich.

1.4.1 Indikationen zur Bronchoskopie

Hierbei ist eine Unterteilung in diagnostische und therapeutische Indikationen
sinnvoll. Zu den diagnostischen Indikationen zahlen auffallige Réntgenbefunde
(z.B. Atelektasen, Infiltrate, Rundherde, Hilusveranderungen und sonstige
Raumforderungen), anamnestisch-klinische Indikationen (z. B. Aspiration,
Hamoptysen, therapieresistenter Husten, chronische Bronchitis, Pneumonien,
Tumorzellen im Sputum, Dyspnoe unklarer Genese und Lymphome),
Primartumorsuche bei Metastasen eines unbekannten Primartumors, sowie
Ausschluss einer Lungenbeteiligung im Rahmen anderer Erkrankungen (z. B.
Tuberkulose, Sarkoidose, solide Tumoren, Pleuraerglisse oder préoperativ). Zu
den therapeutischen Indikationen z&hlen u.a. die Sekretentfernung
(Bronchialtoilette), Rekanalisation, Blutstillung sowie die Fremdkérperextraktion
(Dobbertin et al. 2004; Haussinger et al. 2004).

Folgende Tabelle zeigt die haufigsten Indikationen der Bronchoskopie, diese

wurden im Jahre 2000 in einer Querschnittserhebung durch Markus et al. an 681
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Institutionen erhoben, wobei es sich beim untersuchten Kollektiv nicht um

intensivpflichtige Patienten handelte (Markus et al. 2000).

Indikation %
Tumorverdacht 96,2
Hamoptysen 88,8
Infekt, Pneumonie 81,4
Sekretabsaugung 63,5
Interstitieller Prozess 59,7
Therapierefréktarer Husten 55,5
Atelektasentherapie 34,1
Immunsuppression 9,1
Stridor 7,8

Tabelle 2: Indikationen der Bronchoskopie (Markus et al. 2000)

1.4.2 Kontraindikationen zur Bronchoskopie

Eine Bronchoskopie sollte von einem erfahrenen Untersucher durchgefiihrt
werden. Zu den relativen Kontraindikationen zur Untersuchung in
Lokalanasthesie zahlen Allergien gegenlber Lokalandsthetika, kardiale
Dekompensation, instabile chronisch-ischamische Herzkrankheit,
Herzrhythmusstérungen, Hirndrucksymptomatik, Asthma bronchiale aufgrund der
Bronchospasmusgefahr, eine nicht korrigierbare Hypoxamie, eine schwere
ventilatorische Insuffizienz und fehlende Kooperation des Patienten. Als weitere
Kontraindikationen zur Bronchoskopie in Allgemeinnarkose kommen eine
Myasthenia gravis und eine dekompensierte Hyperthyreose hinzu (Haussinger et
al. 2004; Larsen et al. 2009).

Eine vor Beginn der Bronchoskopie bestehende Hypoxamie sollte aufgrund
der mit der Bronchoskopie verbundenen Verschlechterung des Gasaustausches
korrigiert werden, hierfir steht je nach Schweregrad die einfache
Sauerstoffzufuhr, die nicht-invasive Uberdruckbeatmung sowie die invasive

Uberdruckbeatmung zur Verfiigung.
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1.4.3 Komplikationen der Bronchoskopie

Die Bronchoskopie ist eine relativ komplikationsarme Prozedur, Markus et al.
berichteten in Ihrer Querschnittserhebung von einer mittleren Komplikationsrate
von 2,7%. Zu den Komplikationen z&hlen Hypoxamien, Blutungen, Arrhythmien,
Beatmungspflichtigkeit oder Pneumothorax. Die mit der Bronchoskopie
zusammenhangenden Todesfalle betrugen 0,02% (Markus et al. 2000).

Weitere Komplikationen sind Laryngo- oder Bronchospasmus, vasovagale
Reaktionen und Infektionen. Eine bronchoalveolare Lavage kann zusétzlich die
Zunahme eines Infiltrates sowie Fieber bewirken (Larsen et al. 2009).

Facciolongo et al. berichtete in einer multizentrischen prospektiven Studie mit
Uber 20000 durchgefiihrten Bronchoskopien von einer Komplikationsrate von

1,08% und einer Mortalitatsrate von ebenfalls 0,02% (Facciolongo et al. 2009).

1.4.4 Untersuchungsablauf

In den von der deutschen Gesellschaft fir Pneumologie verdffentlichten
Empfehlungen wird ebenfalls der Ablauf der Bronchoskopie beschrieben. Nach
erfolgter Aufklarung des Patienten und Einholung der Einverstandniserklarung
erfolgt die Anlage eines intravenésen Zugangs und die kontinuierliche
Sauerstoffzufuhr Gber eine Nasensonde mit dem Ziel eine Sauerstoffsattigung
von mindestens 90% zu erreichen. Die Pulsoxymetrie sollte kontinuierlich
abgeleitet werden. AnschlielBend wird die PrAmedikation verabreicht, diese sollte
sich nach Art und Umfang der Untersuchung und dem Patienten richten.
Anschlielend erfolgt die Lokalandsthesie der Mund- und Rachenschleimhaut.
Nach Passage der Stimmritze erfolgt die Lokalandsthesie der
Bronchialschleimhaut. Die Bronchoskopie sollte zunachst die Inspektion von
Kehlkopf, Trachea und einsehbaren Bronchien beinhalten, dabei sind die
Funktion, die anatomischen Verhaltnisse, die Schleimhaut und die Sekretion zu
beurteilen (s. Tabelle). Nach der Inspektion erfolgt die gezielte
Materialgewinnung zur mikrobiologischen, histologischen und zytologischen
Diagnostik. Im Anschluss an die Bronchoskopie sollte eine ausreichend lange

Patientennachbeobachtung erfolgen (Haussinger et al. 2004).
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Funktion Stimmbandbeweglichkeit,

Wandmotilitat

Anatomische Verhaltnisse Anatomische Varianten, Kompression,

Obturation, Tumor

Schleimhaut Rétung, Atrophie,

Drisenausfihrungsgange, Blutung

Sekretion Menge, Farbe, Konsistenz

Tabelle 3: Bei der Bronchoskopie zu inspizierende Charakteristika (Haussinger et al. 2004)

1.4.5 Bronchoalveolare Lavage (BAL)

Reynolds beschrieb erstmalig im Jahre 1974 die bronchoalveoldre Lavage
(Reynolds et al. 1974). Sie entwickelte sich zu einer unverzichtbaren Methode
zur Diagnostik und zum Ausschluss bestimmter Lungenerkrankungen.

Zur Durchfihrung einer BAL, wird das Bronchoskop, um mdéglichst gut
abzudichten, so tief wie moglich in einen Segmentbronchus eingefuhrt
(sogenannte Wedgeposition), anschlieend wird 0,9%ige Kochsalzlésung
instilliert und abgesaugt. Das abgesaugte Material wird mittels sterilem
Auffangbehalter aufgefangen und asserviert. Die glinstigsten Lokalisationen sind
der Mittellappen und die Lingula, da hier die Fliussigkeit am besten wieder
abgesaugt werden kann (Dobbertin et al. 2004; Kdohler et al. 2010). Bei

lokalisierten Prozessen sollte der betroffene Lungenabschnitt lavagiert werden.

1.5 SAPS Il Score

Der SAPS Il Score (Simplified Acute Physiology Score) ermdglicht die
Einschatzung der Erkrankungsschwere von Intensivpatienten auf der Basis von
physiologischen Daten. Er dient als Instrument zum Vergleich der
Krankheitsschwere verschiedener Populationen. Fir die Entwicklung und
Validierung des Scores wurden tber 13000 Patienten in einer multizentrischen
Studie untersucht (Le Gall et al. 1993).

Zur Berechnung des Scores werden 12 verschiedene physiologische
Parameter jeweils innerhalb von 24 Stunden wahrend eines Aufenthaltes auf der

Intensivstation ermittelt, dabei ist der am meisten vom Referenzwert
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abweichende  Wert ausschlaggebend, zuséatzlich flieBen  chronische
Vorerkrankungen sowie der Einweisungsgrund und der neurologische Status in
die Bewertung mit ein. Es erfolgt eine Punktevergabe, die Summe dieser Punkte
variiert zwischen 0 und 163 (Le Gall et al. 1993).

Folgende Tabelle zeigt die Parameter die in die Berechnung des SAPS Il

Score einflielRen.

Variable Punkte
Alter 0-18
Herzfrequenz 0-11
Systolischer Blutdruck 0-13
Korpertemperatur 0-3

Verhéltnis von arteriellem Sauerstoffpartialdruck zur 6-—11
fraktionellen inspiratorischen Sauerstoffkonzentration
(PaO,/FiO,-Ratio) bei Beatmung

Urinvolumen pro Tag 0-11
Serumharnstoff 0-10
Leukozytenzahl 0-12
Serumkaliumwert 0-3
Serumnatriumwert 0-5
Serumbikarbonatwert 0-6
Serumbilirubinwert 0-9
Definierte chronische Erkrankung 9-17
Elektive oder notfallmaRige Aufnahme 0-8
Glasgow-Coma-Score 0-26

Tabelle 4: Parameter zur Berechnung des SAPS Il Scores (Le Gall et al. 1993)

Die Validitat und Voraussagekraft des SAPS Il Scores fur das
Letalitatsrisiko konnte in mehreren Studien belegt werden (Schuster et al. 1996;
Schuster et al. 1997; Agha et al. 2002).

Es bestehen eine Reihe weiterer validierter Scores, wie zum Beispiel der
SOFA-Score (Sequential Organ Failure Assessment) oder der APACHE-Score
(The Acute Physiology and Chronic Health Evaluation). Um einen Vergleich
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unserer Population mit der Population vorheriger Studien zu ermdéglichen wahlten

wir den SAPS II-Score, da dieser mit am haufigsten angewendet wird.
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2 Patienten und Methoden

2.1 Studiendesign

Bei der hier beschriebenen Studie handelt es sich um eine offene, nicht

kontrollierte, prospektive Kohortenstudie.

2.2 Patientenkollektiv

Insgesamt bildeten konsekutive 40 Patienten, die primar auf einer der
Intensivstationen der Klinik fir Intensivmedizin, Universitatsklinikum Hamburg-
Eppendorf, nicht-invasiv beatmet wurden, und bei denen eine Bronchoskopie
indiziert war, das untersuchte Kollektiv (Studienzeitraum November 2007 bis
Januar 2010).

Die Ethikkommission der Arztekammer in Hamburg hatte gegen die
Durchfuhrung der Studie, die auf der Grundlage der revidierten Deklaration von
Helsinki des Weltarztebundes von 1983 und den entsprechenden gesetzlichen
Grundlagen erfolgte, keine ethischen Bedenken. Eine schriftliche Einwilligung der
Patienten oder ihrer gesetzlichen Betreuer zum Einschluss in die Studie wurde
eingeholt.

Als Standarddiagnostik vor der Bronchoskopie erfolgten im Rahmen der
klinischen Routine die Anfertigung eines Rontgenbildes des Thorax, die
Abnahme von Blutkulturen sowie die Bestimmung des Legionellen-Antigens aus

dem Urin.
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2.3 Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien
« Vollendung des 18. Lebensjahres * NIV zur ausschlie3lichen
» schriftich bekundete Einwilligung Unterstitzung der Bronchoskopie

zur Teilnahme an der Studie (s. |+ Kontraindikation zur NIV

Anlage) » Kontraindikation zur Bronchoskopie
e Primare Notwendigkeit einer nicht-

invasiven Beatmung (PaO,/FiO,

unter nicht-invasiver Beatmung <

300

¢ Indikation zur Bronchoskopie

Tabelle 5: Ein- und Ausschlusskriterien

Die Indikation zur nicht-invasiven Beatmung und Durchfiihrung einer
Bronchoskopie wurde von den behandelnden Intensivmedizinern, in
Abhéangigkeit vom klinischen Zustand und unter Bertcksichtigung der aktuellen
Leitlinien (Schonhofer et al. 2008) gestellt. Die Krankheitsschwere der
untersuchten Intensivpatienten wurde mithilfe des SAPS II-Scores berechnet.
Eine Immunsupression wurde definiert als Neutropenie von <1000/ml,
immunsuppresive Medikation, Zustand nach Organtransplantation,
Hochdosischemotherapie innerhalb der letzten 60 Tage oder ein erworbenes
Immundefektsyndrom.

Patienten, bei denen eine Kontraindikation zur nicht-invasiven Beatmung
oder Bronchoskopie, wie zum Beispiel die Indikation zur Intubation, eine nicht
korrigierbare Thrombopenie oder Gerinnungsstérung sowie hamodynamische

Instabilitat vorlag, wurden von der Studie ausgeschlossen.

2.4 Methodisches Vorgehen

Es wurde ein Dokumentationsbogen zur Erfassung der Daten angefertigt,
darin flossen die Patientendaten mit den Vorerkrankungen, Geschlecht, Alter, die
Indikationen zur nicht-invasiven Beatmung und Bronchoskopie und die aktuellen
Laborwerte (Leukozytenzahl, CRP, Thrombozytenzahl, Quick und aPTT) ein (s.
Anlage).
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2.4.1 Nicht-invasive Beatmung

Die nicht-invasive Beatmung erfolgte tber eine herkdmmliche Mund-Nasen-
Maske (Anaesthesie- und CPAP-Maske flir Erwachsene der Firma B+P
Beatmungsprodukte GmbH, Neunkirchen-Seelscheid, Deutschland; Abbildung
4), die Uber elastische Bander fixiert wurde. Verwendete Beatmungsgerate waren
das BiPAP Vision® Ventilatory Support System Beatmungsgeréat (Firma Philips
Respironics, Amsterdam, The Netherlands) und das Evita® [V edition
Beatmungsgerat (Firma Drager, Libeck, Deutschland).

Um eine optimale Ventilation und Oxygenierung zu erzielen, wurden als
Beatmungsmodi, je nach klinischer Indikation, die druckunterstitzte
Spontanatmung (CPAP/ASB) oder die druckkontrollierte Beatmung (BIPAP)
gewadhlt. Der inspiratorische Druck lag zwischen 10 und 25 mbar, der positive
end-expiratorische Druck (PEEP) zwischen 5 und 10 mbar. Die
Beatmungseinstellungen wurden von den behandelnden Intensivmedizinern, mit
dem Ziel eine Sauerstoffsattigung von mindestens 90% zu erzielen,
vorgenommen. Die Zeitdauer zwischen Beginn der nicht-invasiven Beatmung
und Bronchoskopie wurde dokumentiert.

Drei Minuten vor Beginn und wahrend der Bronchoskopie wurde die
inspiratorische Sauerstoffkonzentration auf 100% gestellt. Nach Abschluss der
Bronchoskopie wurde diese, mit dem Ziel eine Sauerstoffsattigung tber 90% zu
erreichen, reduziert. Die Beatmungseinstellungen vor, am Ende, 15, 30, 45, 60
und 120 Minuten nach Bronchoskopie wurden im Dokumentationsbogen (s.

Anlage) erfasst.

2.4.2 Bronchoskopie

Vor, wahrend und nach der Bronchoskopie erfolgte ein kontinuierliches
Monitoring mittels 3-Elektroden-Elektrokardiogramm, invasiver
Blutdruckmessung, Pulsoxymetrie (Infinity Omega, Drager, Deutschland) und
Beatmungsparametern (FiO,, Beatmungsmodus, in- und expiratorischer Druck,

Atemzugvolumen und Atemfrequenz). Fir die Bronchoskopieindikation wurden
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drei Gruppen gebildet, ein respiratorisch relevanter  Sekretverhalt,
Materialgewinnung zur Erregerdiagnostik unter Immunsupression sowie
Materialgewinnung zur Erregerdiagnostik bei immunkompetenten Patienten.
Die Bronchoskopie wurde mit einem flexiblen fiberoptischen Gerat (BF-P60,
Firma Olympus, Japan) durchgefihrt.

Alle Prozeduren wurden durch einen in der Bronchoskopie erfahrenen
Arzt, mit mindestens zweihundert bereits durchgefiihrten Bronchoskopien,
durchgefuhrt.

Zwischen Beatmungsschlauch und Beatmungsmaske wurde ein T-

Adapter zur Einfihrung des Bronchoskops eingesetzt (Abbildung 4 und 5).

Abbildung 4: Durch ein T-Stiick in die NIV-Maske eingefiihrtes Bronchoskop
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&

i—.‘— ¥ . fﬁ" R

Abbildung 5: Bronchokopie unter nicht-invasiver Beatmung

Zur Sedierung wurde regelhaft eine Kombination aus 1-2 mg Midazolam
i.v. als Einmalgabe und 10-20 mg Propofol i.v. als Bolus alle 2-3 Minuten
eingesetzt. Die verabreichten Mengen wurden dokumentiert.

Nach Applikation von Lidocaingel wurde das Bronchoskop nasal oder oral
eingefuhrt. Zur  Lokalanasthesie  der  Rachen-, Kehlkopf- und
Bronchialschleimhaut wurde 0,8%iges Lidocain als Spray Uuber den
Bronchoskopkanal appliziert.

Zunachst erfolgte die Inspektion des Bronchialsystems, im Anschluss
abhéngig vom Befund und der Indikation erfolgte entweder eine alleinige
Sekretabsaugung, oder zusatzlich eine broncho-alveolare Lavage in Wedge-
Position mit raumtemperierter 0,9%iger NaCl-Lésung in 20 ml Fraktionen mit
Asservierung zur mikrobiologischen Aufarbeitung. Die Bronchoskopiedauer

wurde dokumentiert.

2.4.3 Arterielle Blutgasanalysen

Blutgasanalysen erfolgten aus dem arteriellen Zugang zu folgenden
Zeitpunkten (s. Abbildung 6):
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e Unter nicht-invasiver Beatmung unmittelbar vor der Bronchoskopie und der
Praoxygenierung

« Am Ende der Bronchoskopie beim Zuriickziehen des Bronchoskops, zum
Zeitpunkt als dieses noch in der Trachea liegt

e 15 Minuten nach Beendigung der Bronchoskopie

« 30 Minuten nach Beendigung der Bronchoskopie

e 45 Minuten nach Beendigung der Bronchoskopie

* 60 Minuten nach Beendigung der Bronchoskopie

« 120 Minuten nach Beendigung der Bronchoskopie

Dabei wurden zunéchst 2 ml Blut verworfen, anschlie3end mittels einer PICO 50

Aspirationsspritze (Firma Radiometer Medical ApS, Kopenhagen, Danemark)

2 ml Blut aspiriert. Die Proben wurden mit dem Blutgasanalysegerat ABL 700

Blood (Firma Radiometer Medical ApS, Kopenhagen, Danemark) analysiert. Der

arterielle Sauerstoffpartialdruck (PaO,), der arterielle Kohlendioxidpartialdruck

(PaCO,), der pH-Wert, die arterielle Sauerstoffsattigung (SaO,) und der

Horowitz-Quotient (Verhaltnis von arteriellem Sauerstoffpartialdruck  zur

inspiratorischen Sauerstofffraktion (PaO4/FiO,)) wurden dabei dokumentiert.
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Abbildung 6: Studiendesign
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2.4.4 Vitalparameter

Parallel zu den Blutentnahmen fir die Blutgasanalysen, erfolgte eine
Dokumentation der mittels eines 3-Elektroden-EKGs abgeleiteten Herzfrequenz,
des invasiv gemessenen mittleren arteriellen Blutdrucks und der vom

Beatmungsgerat gemessenen Atemfrequenz.

2.4.5 Mikrobiologie

Das endobronchial gewonnene Material wurde zum Erregernachweis in die
mikrobiologische Abteilung Ubersandt. Dort erfolgte die Untersuchung auf
pathogene Keime und eine Resistenzbestimmung. StandardméaRig wurden eine
Kultur zur Untersuchung auf Bakterien und Pilze angesetzt, eine Herpes-
simplex-, Cytomegalie-virus- und TBC-PCR, ein Immun-Fluoreszenztest auf
Pneumocystis jiroveci und ein Aspergillus-Antigen Enzymimmunoassay

durchgefuhrt. Die Befunde flossen in den Dokumentationsbogen mit ein.

2.4.6 Verlauf

Komplikationen wie Blutung, Hypox&mie, Pneumothorax, Blutdruckabfall oder
Arrhythmie wahrend der Prozedur oder bis zu 24 Stunden danach, die mit der
Prozedur assoziiert sein kdnnten, wurden dokumentiert. Eine innerhalb von 8
Stunden nach Bronchoskopie notwendige Intubation wurde als Komplikation der
Bronchoskopie bewertet. Dieser Zeitraum wurde in Anlehnung an friihere Studien
gewadhlt (Maitre et al. 2000; Hilbert et al. 2001). Die Entscheidung zur Intubation
wurde von den behandelnden Intensivmedizinern, in Anlehnung der aktuellen
Leitlinien, getroffen (Schonhofer et al. 2008). Zudem wurde der Zeitpunkt der
Verlegung auf eine Normalstation und der Entlassung oder der Todeszeitpunkt

erfasst.

2.5 Zielsetzung

Ziel dieser Studie war es zu Uberprifen ob eine Bronchoskopie bei

Patienten, die bereits nicht-invasiv beatmet wurden, sicher durchzufiihren ist.
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Beobachtet wurde die Notwendigkeit der Intubation innerhalb von acht
Stunden nach der Bronchoskopie, Intubation zu einem anderen Zeitpunkt, Dauer
des Intensivaufenthaltes und die Mortalitét.

Weitere beobachtete Zielgroien waren Verdnderung des Gasaustausches,
der Hamodynamik, Komplikationen wie z.B. Blutungen oder Pneumothorax die
wahrend oder 24 Stunden nach der Bronchoskopie auftraten und mit der

Bronchoskopie in Zusammenhang stehen.

2.6 Statistik

Die Ergebnisse sind als Mittelwert + Standardabweichung (SD) bei einer
Normalverteilung und als Median mit dem 95%igem Konfidenzintervall bei nicht
normal verteilter Stichprobe dargestellit.

Die Varianzanalyse mit Messwiederholungen (repeated measures one-way
ANOVA) wurde verwendet, um signifikante Unterschiede zwischen den
kardiorespiratorischen Parametern vor, am Ende der Bronchoskopie, und nach
15, 30, 45, 60 und 120 Minuten zu ermitteln; p-Werte von weniger als 0,05
wurden als signifikant angesehen.

Die statistische Analyse der Daten wurde mit SigmaStat® (Version 3.5,
Systat Software, Inc., Chicago, USA), PASW Statistics® (Version 18, IBM
Corporation, New York, USA) und Microsoft Office Excel® (Version 2007,
Microsoft Corporation, Washington, USA) durchgeftihrt.
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3 Ergebnisse

Die Ergebnisse der Studie wurden 2011 in der Zeitschrift Critical Care

publiziert (Baumann et al. 2011).

3.1 Patientencharakteristika

In die Studie wurden 40 Patienten  eingeschlossen, die

Patientencharakteristika sind in Tabelle 6 dargestellt.

Patientencharakteristikum MW + SD oder
Anzahl (%)

Patientenanzahl 40 (100)
Geschlecht (m/w) 26/14
Alter in Jahren 61 +15
SAPS Il Score 47 £9,9
Thrombopenie < 50000/mm?® 6 (15)
Immunsuppression 21 (53)
Katecholaminpflichtigkeit 12 (30)
Antibiotische Therapie vor Bronchoskopie 37 (93)
Antimykotische Therapie vor Bronchoskopie 12 (30)
Antivirale Therapie vor Bronchoskopie 5(13)
Diagnose

erworbenes Immundefektsyndrom 6 (15)

hamatopoetische Stammzelltransplantation 6 (15)

COPD 6 (15)
Thoraxchirurgie 4 (10)
Solide Karzinome 4 (10)
Hamatologische Malignome 3(8)
Lungenarterienembolie 2 (5)
Lungenfibrose 2 (5)
Toxische Agranulozytose 1(3)

Lungenddem 1(3)
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Multiorganversagen 1(3)
Zustand nach Lebertransplantation 1(3)
Keine relevanten Vorerkrankungen 3(8)

Tabelle 6: Charakteristika der untersuchten Population

Folgendes Diagramm stellt die Indikationen zur Bronchoskopie dar.

OV. a. Pneumonie
@ Sekretverhalt

OV.a. Stumpfinsuffizienz postoperativ

1

Abbildung 7: Indikation zur Bronchoskopie in der untersuchten Population (Anzahl der Patienten)

Eine bronchoalveolare Lavage erfolgte bei 38 Patienten (95% der
untersuchten Population). Bei 6 Patienten war eine Transfusion von
Thrombozytenkonzentraten aufgrund einer Thrombozytopenie von <50000/mm?®
notwendig.

Eine antibiotische Therapie war vor Bronchoskopie bereits bei 37
Patienten durchgefiihrt worden, eine antivirale Therapie bei 5 Patienten und eine
antimykotische Therapie bei 12 Patienten.

Der Horowitz-Index Mittelwert vor Beginn der nicht-invasiven Beatmung
betrug 11772 mm Hg und der PaCO, Mittelwert 40£13 mm Hg. Die mediane
nicht-invasive Beatmungsdauer vor Bronchoskopie betrug 2,6 Stunden (0,2-50,3
Stunden).
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3.2 Die nicht-invasive Beatmung

3.2.1 Beatmungsmodus

Die Beatmung vor der Bronchoskopie erfolgte bei 30 Patienten als
druckunterstitzte Spontanatmung (CPAP/ASB) und bei 10 Patienten als
druckkontrollierte Beatmung (BIPAP).

Zum Sicherstellen einer ausreichenden Ventilation musste nach der
Bronchoskopie bei 11 Patienten (28% der untersuchten Population) der
Beatmungsmodus von CPAP/ASB auf BIPAP umgestellt werden. Der weitere

Verlauf der eingestellten Beatmungsmodi ist in Abbildung 8 dargestellt.
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Abbildung 8: Beatmungsmodus bei der untersuchten Population (Absolute Anzahl der Patienten)
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3.2.2 Beatmungsdriicke

Vor der Bronchoskopie betrug der ASB 15+4 mm Hg, der PEEP 6+1 mm Hg
und die inspiratorische Sauerstofffraktion (FiO,) 0,5+0,1.

Der ASB wurde am Ende der Bronchoskopie auf 17+4 mm Hg erhoht und
blieb konstant tGiber den gesamten Beobachtungszeitraum (s. Abbildung 9).
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167 16

ASB (mm Hg)

154 =135

—14

137 —13

T | T T T |
“ar AmEnde 15 minnach 30 minnach 45 minnach 60 min nach 120 min nach
Zeitpunkt in Bezug zur Bronchokopie

Abbildung 9: ASB vor und nach der Bronchoskopie angegeben als Mittelwert=SD
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Der PEEP Mittelwert und die Standardabweichung anderten sich tber den

gesamten Beobachtungszeitraum nicht (s. Abbildung 10).
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Abbildung 10: PEEP vor und nach der Bronchoskopie angegeben als Mittelwert=SD
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Gemal des Studienprotokolls wurde bei allen Patienten die FiO, wahrend
der Bronchoskopie auf 1,0 erhoht. Bereits 30 min nach Bronchoskopie zeigte

sich ein mit dem Ausgangswert vergleichbarer FiO, Mittelwert (s. Abbildung 11).
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7 <
LO/ /)QCZ s, % 6\0) : % No

Zeitpunkt in Bezug auf die Bronchoskopie

Abbildung 11: FiO; vor und nach der Bronchoskopie angegeben als Mittelwert+SD (a: p<0,001)

3.3 Sedierung

Zur Sedierung setzten wir bei allen Patienten das kurzwirksame
Narkotikum Propofol ein, 27 Patienten erhielten zusétzlich das Benzodiazepin
Midazolam. Die Applikation beider Praparate erfolgte intravends. Bei den 13
Patienten die nur Propofol erhielten, wurden im Mittel 61+33 mg injiziert, den
restlichen 27 Patienten wurden im Mittel 2,0+0,8 mg Midazolam und 69+41 mg

Propofol injiziert.
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3.4 Toleranz der Prozedur

Die Bronchoskopiedauer betrug im Schnitt 7,845,5 Minuten (3,5 bis 37
Minuten). In allen Fallen konnte die Bronchoskopie ohne Komplikationen
durchgefuhrt werden. Bei zwei Patienten trat wahrend der Prozedur eine
transiente Hypoxamie mit einer Sauerstoffsattigung unter 90% auf, die niedrigste
Sauerstoffsattigung betrug 84%.

Tabelle 7 zeigt die kardiorespiratorischen Parameter vor, am Ende und nach der

Bronchoskopie.

Vor Am Ende | 15min | 30min | 45min | 60 min 120 min
Herzfrequenz | 99+18 97+18 96+17 | 97+17 94+16 93116 91+17
(/min)
MAP 88+18 81+16 83+16 |85%17 8317 84+14 8315
(mm Hg)
Atemfrequenz | 2717 2718 30+10 |2949 2818 2818 2718
(/min)
Sa0, 9542 98+2 97+3 9743 97+2 95145 9742
(%)
PaO,/FiO, 1761454 | 244+130 | 242+99 | 215+76 | 209+70 | 202168 |205+77
a a b c
PaCoO, 43+14 5316 5015 45+11 44+11 4349 42+13
(mm Hg) a a b
pH 7,37+ 7,30+ 7,32+ 7,35+ 7,36+ 7,36+ 7,37+
0,09 0,08 a 0,07a |0,08b 0,08 0,08 0,08

Tabelle 7: Kardiorespiratorische Parameter vor, am Ende und nach der Bronchoskopie (MW + SD),
a: p<0,001, b:p<0,01, c: p<0,05

Es zeigten sich signifikante Anderungen des PaO,/FiO, (Abbildung 12),
PaCO, (Abbildung 13) sowie des pH (Abbildung 14) am Ende der Bronchoskopie
sowie 15 und 30 Minuten danach im Vergleich zu den Ausgangswerten. Zudem

zeigte sich am Ende der Beobachtungsphase ein signifikant héherer PaO,/FiO,
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im Vergleich zum Ausgangswert. Im Schnitt erhdhte sich der PaCO, am Ende
der Bronchoskopie um 8,3%£11,6 mm Hg, sank anschlieRend innerhalb von 45
Minuten nach Bronchoskopie auf den Ausgangswert ab. Es zeigte sich kein

Zusammenhang zwischen der Hohe der Sedativadosis und dem

periprozeduralen Anstieg des PaCO..
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Zeitpunkt in Bezug auf die Bronchoskopie

Abbildung 12: Horowitz-Index vor und nach der Bronchoskopie angegeben als MittelwertSD (a:
p<0,001, h: p<0,01, c: p<0,05)
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Abbildung 13: PaCO; vor und nach der Bronchoskopie angegeben als Mittelwert+SD (a:p<0,001,
b:p<0,01)

40



Kapitel 3: Ergebnisse

7,6

7,5 1

7,4 1

pH

7,3 1

7,2

7,1 1

7,0

7 O)/

2 2 2 O/) 2
s s s % /)‘904

Zeitpunkt in Bezug auf die Bronchoskopie

Abbildung 14: pH vor und nach der Bronchoskopie angegeben als Mittelwert+SD (a: p<0,001, b:
p<0,01)

Die Anderung des Horowitz-Indexes vor und nach Bronchoskopie
unterschied sich nicht bei Patienten mit Verdacht auf Pneumonie (vor vs. nach
Bronchoskopie PaO,/FiO, 189453 vs. 261+160) und Patienten mit Sekretverhalt
(vor vs. nach Bronchoskopie PaO,/FiO, 159452 vs. 213+92).

Die Herzfrequenz und der mittlere arterielle Blutdruck &nderten sich nicht
signifikant wahrend der Prozedur. Die zuséatzliche Gabe von Katecholaminen
bzw. eine Dosisanpassung war bei keinem Patienten notwendig. Komplikationen
wie Blutungen, Pneumothorax oder Arrhythmien wurden nicht beobachtet.

Alle bis auf zwei Patienten wurden bis zum Ende der 120minltigen
Beobachtungsphase nach Bronchoskopie nicht-invasiv beatmet. Bei beiden
Patienten wurde die Beatmung nach 60 Minuten beendet und es erfolgte eine
Sauerstoffzufuhr mit 5 bzw. 10 I/min. Bei diesen Patienten bestand die Indikation

zur Bronchoskopie aufgrund des Verdachtes auf eine Pneumonie.
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3.5 Ergebnisse der Bronchoskopie

Bei 38 (95%) Patienten wurde eine bronchoalveolare Lavage durchgefihrt.
Bei 18 Patienten konnte Candida species nachgewiesen werden, diese wurden
als Kolonisation gewertet.

Bei 25 Patienten konnten obligat oder potentiell pathogene Bakterien in der

BAL nachgewiesen werden. Folgende Abbildung zeigt die Ergebnisse:

Anzahl der Patienten
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Abbildung 15: Mikrobiologische Ergebnisse der BAL

Ein Bronchialkarzinom mit Infiltration der Trachea konnte in einem Fall
nachgewiesen werden.

Insgesamt fuhrten die Ergebnisse der BAL zu einer Therapiednderung bei
13 von 38 Patienten (34%). In 4 Fallen wurde die Therapie um eine antivirale, in
7 Féallen um eine antimykotische und in einem Fall um beides erweitert. In einem

Fall musste die antibakterielle Therapie umgestellt werden.

42



Kapitel 3: Ergebnisse

3.6 Outcome

Vier Patienten (10%) mussten innerhalb der ersten acht Stunden nach
Bronchoskopie intubiert werden. Die zugrundeliegenden Diagnosen waren
Verdacht auf Pneumonie bei HIV-Infektion, Verdacht auf Pneumonie bei
Haarzellleukamie, sowie in zwei Fallen der Verdacht auf Sekretverhalt nach
chirurgischen thorakalen Eingriffen. Die Notwendigkeit zur Intubation wurde in
diesen Fallen aufgrund der im Studiendesign gebrachten Festlegung auf die
Bronchoskopie zurickgefuhrt. Eine Hyperkapnie vor der Bronchoskopie bestand
bei keinem dieser Patienten, jedoch bestand ein signifikant niedrigerer PaO,/FiO,
im Vergleich zum Rest der untersuchten Population (136 vs. 180, p<0,05). Der
SAPS II-Score unterschied sich nicht signifikant vom Rest der Population. Zwei
dieser Patienten verstarben, der erste Patient an einen kardiogenen Schock am
selben Tag, der zweite 25 Tage nach Bronchoskopie an einer schweren Sepsis
mit Multiorganversagen.

Insgesamt mussten 22 Patienten (55%) im Verlauf des Intensivaufenthaltes
intubiert werden. Das mittlere Intervall zwischen Bronchoskopie und Intubation
betrug 27,4 Stunden (2,3 bis 260 Stunden, 95%CI 23,3 bis 73,8 Stunden).
Innerhalb der ersten 48 Stunden nach Bronchoskopie wurden insgesamt 18
Patienten (45%) intubiert. Die Mortalitdt auf der Intensivstation betrug 37,5%
(15/40 Patienten), die Krankenhausmortalitat betrug 43% (17/40 Patienten).
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4 Diskussion

In unserer Arbeit untersuchten wir den Nutzen und die Sicherheit einer
Bronchoskopie unter nicht-invasiver Beatmung bei kritisch kranken Patienten mit
einer akuten respiratorischen Insuffizienz.

Wenn sich bei Patienten, die bereits aufgrund einer akuten respiratorischen
Insuffizienz nicht-invasiv beatmet werden, die Indikation zur Durchfihrung einer
Bronchoskopie ergibt, bestehen drei Méglichkeiten: Die Durchfihrung einer
Intubation - um eine Verschlechterung des Gasaustausches wahrend der
Bronchoskopie zu vermeiden, die Durchfiihrung einer empirischen antibiotischen
Therapie unter Verzicht auf eine Bronchoskopie oder die Durchfiihrung der
Bronchoskopie unter einer nicht-invasiven Beatmung, um eine Intubation und das
mit dieser einhergehenden Risiko einer Tubus-assoziierten Pneumonie zu
vermeiden.

Mehrere Studien konnten zeigen, dass eine Bronchoskopie bei
hypoxamischen Patienten, bei denen eine nicht-invasive Beatmung zur
Unterstiitzung der Prozedur prophylaktisch eingesetzt wurde, sicher
durchzufihren ist (Antonelli et al. 1996; Da Conceicao et al. 2000; Maitre et al.
2000; Hilbert et al. 2001; Antonelli et al. 2002; Antonelli et al. 2003; Chiner et al.
2005; Trachsel et al. 2005; Heunks et al. 2009; Scala et al. 2010), eine Ubersicht

dieser Studien ist in den folgenden Tabellen dargestellt.
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Zugang

Mund-Nasen
Maske

Mund-Nasen
Maske

Mund-Nasen
Maske

Larynx Maske

Mund-Nasen
Maske

Helm

Mund-Nasen
Maske

Mund-Nasen
Maske

Broncho-
Intubationsrate

Patienten-
anzahl

10

15

46

13

12

Gesamt-
Intubationsrate

0/8

2/15

20/46

1/4

0/8

1/12

ICU/peripher

ICU

ICU +
peripher

ICU

ICU

ICU

Pneumologie

Non-ICU

Mortalitat

2/8 (25%)

2/8 (25%)

20/46 (44%)

7126 (27%)

1/4

Diagnose

ARI unter
Immunsuppresion

COPD ohne ARI

ARI unter
Immunsuppresion

ARI

ARI

ARI

ARI

Tabelle 8: Ubersicht durchgefiihrter Studien zur Bronchoskopie unter NIV

PaO2/FIO2 vor
NIV

ca. 90

225459

167

101+14

143+32

181434 (unter
NIV)

218 bzw 198

192423

PaCO2 vor
NIV (mm
Hg)

SAPS

ca. 48425

67+11

38+7

3643 48+10

50+22 27

39+7 (unter

NIV) 23-32

68 bzw. 43

45

Sedation

Keine

Keine

Keine

46/46

Keine

Keine

Keine
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Es war unklar, ob diese Beobachtungen auf starker hypox&mische
Patienten, die infolge der Schwere der Gasaustauschstorung bereits vor der
Bronchoskopie nicht-invasiv beatmet sind, Ubertragbar sind. Dieses untersuchten
Antonelli et al. in einer kleinen Fallserie an 4 Patienten mit einer akuten
respiratorischen Insuffizienz und einem mittleren PaO,/FiO, Index von 181+34.
Bei diesen Patienten war bereits eine nicht-invasive Beatmung mittels
Beatmungshelm eingeleitet worden und eine Bronchoskopie mit einer BAL
aufgrund des Verdachtes auf eine Pneumonie als indiziert gesehen. Alle
Patienten tolerierten die Prozedur gut, es zeigten sich keine Komplikationen,
keiner der Patienten benétigte eine Intubation innerhalb der ersten 48 Stunden
(Antonelli et al. 2003).

Unsere Studie mit 40 untersuchten Patienten stellt die umfangreichste
Untersuchung an kritisch kranken Patienten mit der Notwendigkeit einer nicht-
invasiven Beatmung aufgrund einer akuten respiratorischen Insuffizienz, bei
denen eine Bronchoskopie indiziert ist, dar. In vereinzelten friheren Studien
erfolgte beim Patientenkollektiv eine intermittierende nicht-invasive Beatmung
aufgrund einer Hypoxamie bereits vor Indikationsstellung zur Bronchoskopie,
jedoch bestanden diese Studien aus kleineren Patientenkollektiven. In den
meisten Studien unterschied sich die Studienpopulation von unserer darin dass
die nicht-invasive Beatmung in unserer Studie unabhangig von einer geplanten
Bronchoskopie initiiert wurde. In den zuvor erwahnten Studien erfolgte die nicht-
invasive Beatmung zur Unterstitzung der Bronchoskopie, positive Effekte dieses
Vorgehens konnten dort nachgewiesen werden. Dieses Einschlusskriterium
bedingt, dass in unserer Studie eine insgesamt schwerer beeintrachtigte
Patientenpopulation untersucht wurde, s. vergleichende Daten in Tabelle 8. Zu
beachten bei der Interpretation der Patientencharakteristika ist, dass der mittlere
Pa0,/FiO, Index von 176154 in unserer Arbeit unter nicht-invasiver Beatmung
erhoben wurde, wahrend der mittlere PaO,/FiO, Index in den vorangegangenen
Studien unter Spontanatmung bestimmt wurde. In unserer Population betrug der
mittlere PaO,/FiO, Index unter Spontanatmung vor Einleitung der nicht-invasiven
Beatmung 117472, dieses stellt einen der niedrigsten Werte verglichen mit der
vorhandenen Literatur dar. Der Unterschied in der Schwere der Erkrankung

spiegelt sich ebenfalls im hoéheren SAPS |l Score (47+9,9) in unserer
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untersuchten Population wieder. Dies ist von Bedeutung, da die
Krankheitsschwere gemessen am SAPS II-Score einen Risikofaktor fur ein NIV-
Versagen darstellt und somit ein erhdhtes Intubationsrisiko unabhangig von der
Bronchoskopieprozedur darstellt.

Unsere Ergebnisse zeigen eine niedrige Komplikationsrate fur die
fiberoptische Bronchoskopie in unserem Patientenkollektiv. Es mussten lediglich
4 Patienten (10%) innerhalb von 8 Stunden nach der Bronchoskopie intubiert
werden. Dabei ist es im Einzelfall schwierig festzulegen, ob tatsdchlich die
Bronchoskopie oder nicht doch die Progression der Grunderkrankung urséachlich
fur die Intubation war. Denn die Bronchoskopie wurde in der Regel aufgrund
eines drangenden, anderweitig nicht zu l6senden Problems indiziert, woraus sich
ein progredientes Krankheitsgeschehen ablesen lasst. In Anlehnung an zuvor
publizierte Studien wahlten wir einen Zeitraum von 8 Stunden. Allgemein
akzeptierte Grenzwerte fur diese Festlegung existieren nicht, die Zeitrdume
schwankten in den vorliegenden Studien zwischen 8 und 24 Stunden. Der von
uns gewahlte Zeitraum von 8 Stunden ist somit als konservative Schatzung zu
werten, die eine Unterschatzung des Bronchoskopierisikos vermeiden soll.

Wir sind der Auffassung, dass die von uns gefundene Intubationsrate von
10% in einem akzeptablen Rahmen fallt, wenn man bedenkt dass Patienten mit
malignen hamatologischen Erkrankungen oder mit einer akuten hypoxamischen
respiratorischen Insuffizienz, ein Risiko von mindestens 50% fiir das Versagen
der nicht-invasiven Beatmung mit konsekutiver Intubation und Patienten mit einer
akuten Exazerbation einer chronisch obstruktiven Lungenerkrankung (COPD) ein
Risiko von 24% haben (Adda et al. 2008; Schettino et al. 2008). Diese Zahlen
decken sich mit einer multizentrischen Studie von Antonelli et al., wo bei ca.
50% der Patienten mit einer ambulant erworbenen Pneumonie oder akutem
Lungenversagen (ARDS) eine Intubation notwendig war (Antonelli et al. 2001).
Zudem konnten diese Studien zeigen, dass wenn eine Intubation erforderlich
war, diese in den meisten Fallen innerhalb der ersten 24-48 Stunden erfolgte. In
unserem Patientenkollektiv, welches eine mediane Beatmungsdauer von 10,5
Stunden vor Bronchoskopie aufwies, war in 45% der Falle eine Intubation

innerhalb der ersten 48 Stunden nach Bronchoskopie erforderlich.
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In unserer Studie konnte mit Hilfe der bronchoalveolaren Lavage in 68% der
Félle ein Erreger nachgewiesen oder eine klinische Diagnose gestellt werden.
Dieses Ergebnis stellt eine hohe Quote dar, unter Beachtung der antibiotischen
Vorbehandlung in 93% der Falle und der hiermit verbundenen signifikant
niedrigeren Sensitivitat des mikrobiologischen Ergebnisses (Prats et al. 2002).
Unser Ergebnis entspricht den von Maitre et al. und Hilbert et al. verdffentlichten
Ergebnissen, wo in 47% bzw. 65% der Félle die BAL eine Diagnose erbrachte
(Maitre et al. 2000; Hilbert et al. 2001). Diese Ergebnisse zeigen die Effizienz der
BAL in der untersuchten Population. Jedoch konnten mehrere Studien, die
diagnostische Strategien unter Einschluss der BAL im Vergleich zu weniger
invasiven  Diagnoseverfahren an  unterschiedlichen, kritisch  kranken
Patientenkollektiven  untersuchten, keine Besserung des Uberlebens
nachweisen: Gruson et al. konnten dieses anhand einer prospektiven Studie an
93 neutropenen ICU-Patienten, bei denen eine Bronchoskopie mit
bronchoalveolarer Lavage durchgefihrt wurde, demonstrieren (Gruson et al.
2000). Azoulay et al. fuhrten eine multizentrische randomisierte kontrollierte
Studie durch, in der 219 onkologische Patienten mit akuter respiratorischer
Insuffizienz  eingeschlossen wurden. Bei 113 Patienten wurde eine
Bronchoskopie mit bronchoalveolarer Lavage zusatzlich zur nicht-invasiven
Diagnostik durchgefuihrt. Bei 106 Patienten wurden nur nicht-invasive
diagnostische Verfahren eingesetzt. Es zeigte sich kein signifikanter Unterschied
zwischen den beiden Gruppen beziiglich der Identifizierung der Ursache der
akuten respiratorische Insuffizienz (Azoulay et al. 2010). Eine weitere
multizentrische Studie mit 740 immunkompetenten, intensivpflichtigen Patienten,
die eine Ventilator-assoziierte Pneumonie entwickelt hatten, konnte keine
Uberlegenheit der bronchoalveolaren Lavage gegeniiber der endotrachealen
Aspiration bezuglich des Uberlebens nachweisen (Canadian Critical Care Trials
Group 2006). Trotz dieser Feststellung, hat sich die bronchoalveolare Lavage zu
einem diagnostischen Standardverfahren, aufgrund ihrer Fahigkeit bei einer
signifikanten Anzahl von kritisch kranken Patienten die Diagnose zu sichern,
entwickelt (Azoulay et al. 2010).

Aufgrund des kleinen Patientenkollektivs und des Studiendesigns, kdnnen

wir keine Aussage dariiber treffen, ob die durch die BAL erbrachte Diagnose das
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Outcome der untersuchten Patienten beeinflusste. Im Hinblick auf den potentiell
eingeschrankten Nutzen einer bronchoalveoldren Lavage bei kritisch kranken
Patienten mit akuter respiratorischer Insuffizienz, ist es von héchster Bedeutung
die Risiken diese Prozedur zu kennen. Daher denken wir dass unsere Studie von
klinischer Relevanz fiir intensivmedizinisch tatige Arzte ist.

Wir konnten keinen signifikanten Unterschied im Hinblick auf den
Gasaustausch vor und nach der Bronchoskopie zwischen Patienten mit Verdacht
auf Pneumonie und Patienten mit Verdacht auf Sekretverhalt feststellen. Dieses
liegt wahrscheinlich daran dass es sich bei den Gruppen um vor der
Bronchoskopie festgelegte Einteilungen handelt, wéahrend bronchoskopisch
oftmals nur wenig Sekret gefunden wurde und oftmals lediglich eine BAL erfolgte.

Die zuvor erwéhnten Studien zur Bronchoskopie unter nicht-invasiver
Beatmung unterschieden sich zum Teil beziglich des verwendeten
Sedierungskonzeptes von unserer Studie. Wahrend in unserer Arbeit alle
Patienten standardmdallig eine milde Sedation erhielten, setzten Antonelli et al.
ausschlieR3lich topische Anasthetika ein (Antonelli et al. 1996; Antonelli et al.
2002; Antonelli et al. 2003), bzw. verwendeten andere Untersucher eine
Sedierung nur bei agitierten Patienten (Heunks et al. 2009). Hilbert et al.
untersuchten die Durchfiihrung einer Bronchoskopie mit Hilfe einer Larynxmaske,
dabei erhielten alle Patienten eine Analgosedierung (Hilbert et al. 2001). Sie
berichteten von Schwierigkeiten bei der Durchfiihrung einer Bronchoskopie in
schwer hypox@amischen Patienten ohne Sedierung bzw. mit insuffizienten Dosen.
Als Nebeneffekte der unzureichenden Sedierung wurden der erhdhte
Muskulaturtonus, der das Einfuhren des Larynxmasken-Cuff 0(ber den
Zungenrticken  behindern kann, eine Maskendislokation die zu
Gewebsverletzungen, inadaquater Ventilation, hohen Atemwegsdriicken und
Regurgitation fihren kann, sowie Larynxspasmen angegeben (Hilbert et al.
2001). In unserer Studie erhielten alle Patienten eine milde Sedierung mittels
einer Kombination aus Propofol und Midazolam oder nur Propofol. Wir
beobachteten eine Zunahme des mittleren PaCO, um 9,4+8,1 mm Hg, welches
sich gut mit den bisher publizierten Effekten der Sedierung wahrend der
Bronchoskopie bei weniger kritisch kranken Patienten und spontan atmenden

Patienten deckt. Chhajed et al. berichteten von einer Zunahme des PaCO, im
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Mittel um 9,5+5,3 mm Hg (1-27 mm Hg) bei nicht kritisch kranken Patienten, bei
denen eine Bronchoskopie unter milder Sedierung durchgefiihrt wurde, zudem
konnten sie eine signifikante Korrelation zwischen dem Ausgangswert des
PaCO, und der prozedur-assoziierten Zunahme des PaCO, zeigen (Chhajed et
al. 2006). Dreher et al. fanden heraus, dass die PaCO,-Zunahme bei
hyperkapnischen und normokapnischen Patienten vergleichbar ist (Dreher et al.
2010). In unserem Patientenkollektiv konnten wir keine Korrelation zwischen dem
Ausgangs-PaCO, und dem Prozedur-assoziierten PaCO,-Anstieg feststellen.

Unsere Studie hat einige Einschréankungen. Wir wissen nicht, ob die
Durchfuhrung einer Bronchoskopie ohne Sedierung einen niedrigeren PaCO,-
Anstieg im Vergleich zur Bronchoskopie unter Sedierung bewirkt und dadurch
madglicherweise eine niedrigere Intubationsrate zur Folge gehabt hatte. Da die
Sedierung wahrend der Bronchoskopie in unserer Klinik als Standard gilt und
keine Berichte bezlglich der Bronchoskopie unter nicht-invasiver Beatmung bei
ahnlichen Patienten existieren, hielten wir die Durchfiihrung einer Bronchoskopie
ohne Sedierung fur ungeeignet.

Weitere  Einschrankungen bestehen in dem relativ  kleinen
Patientenkollektiv und darin dass keine Randomisierung stattfand. Eine Aussage,
ob durch den Einsatz der Bronchoskopie eine Verbesserung des Outcomes
erreicht wurde, kann somit nicht getroffen werden.

Zu beachten ist, dass samtliche Bronchoskopien von einem Team mit
grol3er Erfahrung durchgefihrt worden sind. Da alle Ergebnisse vom
untersuchten Patientenkollektiv beeinflusst werden, sind unsere Ergebnisse

zudem nur auf Patienten mit ahnlichen Charakteristika Ubertragbar.
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5 Zusammenfassung

Die nicht-invasive Beatmung ist ein Standardverfahren bei ausgewdahlten
Patientengruppen mit einer akuten respiratorischen Insuffizienz. Frihere Studien
setzten die nicht-invasive Beatmung zur Sicherstellung eines adéaquaten
Gasaustausches wahrend einer Bronchoskopie bei hypoxamischen Patienten
ein, um eine endotracheale Intubation zu vermeiden. Ob eine Bronchoskopie bei
akuter respiratorischer Insuffizienz mit notwendiger nichtinvasiver Beatmung
sicher durchzufiihren ist wurde bisher nicht an einer gré3eren Zahl von Patienten
untersucht.

Wir untersuchten in einer prospektiven Studie 40 Intensivpatienten mit einer
akuten hypoxamischen respiratorischen Insuffizienz (14 weiblich, 26 méannlich,
Alter 61+15 Jahre, PaO,/FiO,<300 unter nicht-invasiver Beatmung, SAPS II
4749,9). Alle Patienten wurden bereits vor der Entscheidung zur Bronchoskopie
nicht-invasiv beatmet. Beobachtet wurden Verdnderungen des Gasaustausches,
der Hamodynamik, Komplikationen die mit der Bronchoskopie in Zusammenhang
stehen und die Notwendigkeit der Intubation.

Die Bronchoskopie konnten bei allen Patienten ohne Komplikationen
durchgefuhrt werden. Bei 2 Patienten fiel die periphere Sauerstoffsattigung auf
unter 90%, der niedrigste Wert lag bei 84%. Der mittlere PaO,/FiO, stieg von
176+54 vor Bronchoskopie auf 244+130 (p<0,001) am Ende der Bronchoskopie
und 205+77 120 Minuten nach der Bronchoskopie. Der mittlere PaCO, stieg um
9,448,1 mm Hg. 4 Patienten mussten innerhalb der ersten 8 Stunden nach
Bronchoskopie endotracheal intubiert werden. Die Bronchoskopie/BAL erbrachte
in 26 von 38 (68%) Patienten eine Diagnose.

Bei kritisch kranken Patienten unter nicht-invasiver Beatmung aufgrund einer
akuten respiratorischen Insuffizienz, kann eine Bronchoskopie mit einem
akzeptablen Risiko durchgefiihrt werden. Da diese Patienten bereits primar ein
hohes Risiko fir das Versagen der nicht-invasiven Beatmung mit der
Notwendigkeit einer endotrachealen Intubation haben, sollte die Untersuchung
unter engmaschigem Monitoring und nur von Arzten mit groRer Erfahrung in der

Bronchoskopie und endotrachealen Intubation durchgefihrt werden.
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6 Abklrzungsverzeichnis

Ag
ARDS

ARI
ASB

BAL
BIPAP

COPD

CPAP

EKG
FiO,
ICU

V.

mg
mm Hg
MRSA
NIV
PaCoO,
PaO,
PCR

PEEP

SAPS I
SD

Antigen

(engl.) acute respiratory distress syndrome; akutes
Lungenversagen

akute respiratorische Insuffizienz

(engl.) assisted spontaneous breathing; assistierte
Spontanatmung

bronchoalveolare Lavage

(engl.) biphasic positive airway pressure; biphasische
Positivdruckbeatmung

(engl.) chronic obstructive pulmonary disease; chronisch
obstruktive Atemwegserkrankung

(engl.) continuous positive airway pressure; kontinuierliche
Positivdruckbeatmung

Elektrokardiogramm

inspiratorische Sauerstofffraktion

(engl.) intensive care unit; Intensivstation

intraven®s

Milligramm

millimeter Quecksilbersaule

Methicillin-resistenter Staphylococcus aureus

(engl.) non-invasive ventilation; nicht-invasive Beatmung
arterieller Kohlendioxidpartialdruck

arterieller Sauerstoffpartialdruck

(engl) Polymerase Chain  Reaction; Polymerase
Kettenreaktion

(engl.) positive  endexpiratory  pressure;  positiver
endexpiratorischer Druck

simplified acute physiology score

(engl.) standard deviation; Standardabweichung
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Studie

Bronchoskopie unter nicht-invasiver Beatmung
bei Patienten mit akuter respiratorischer I nsuffizienz

Dokumentationsbogen

Datum:

Untersucher:

Indikation NIV:

Indikation Broncho:

SAPS Il-Score:

Leukozyten Mrd/L

CRP mg/L

Thrombozyten Mrd/L

Quick %

aPTT s

Antibiotika

(vor Broncho)

Vorerkrankungen
Sedierung: O Midazolam mg Beatmung: I\F/:ooc:us 5
O Disoprivan mg (vor Bronchq) PEEP __ Hgm
O Etomidate mg ASB mmHg
O AHV L
Lokalanésthesig O Lidocain mL NIV-Dauer min
O

Abbildung 16: Dokumentationsbogen Seite 1
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Broncho: Kompl.: | O Hypoxie (sp02 < 90%)
Zeitpunkt min nach NIV-Beginn O progrediente Hyperkapnie
OBALja [OBAL nein O Blutung
Riickspiilvol. BAL mL O Pneumothorax
Dauer min O Rhythmusstdrung
Uber O Nase O Hypotonie (MAD < 60 mmHQ)
O Mund
Befund: O Hypertonie
O keine
Survival: O Icu Mikrobiologie:
O Hospital
Intubation: O h nach Bronchoskopie Zytologie:
Katecholamine | O jaO nein
. . Ende
Zeitpunkt  [min] vor Broncho 15 30 45 60 120
Modus

NIV (ASB/PEEP)

FiO,

pH

paQ [mmHdg]

paCQ  [mmHd

SaQ [%]

RR (MAD)[mmHd

Herzfrequenz

Atemfrequenz

paQy/ RO,

Abbildung 17: Dokumentationsbogen Seite 2
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Einverstindniserklarung fir
Patienten

Hiermit gebe ich mein Einverstandnis, an der Studie ,,Bronchoskopie unter nicht-
invasiver Beatmung bei Patienten mit akuter respiratorischer Insuffizienz” teilzunehmen.

Ich wurde Uber das Ziel der klinischen Prifung, die Dauer, den Ablauf, den Nutzen sowie
samtliche Risiken und Nebenwirkungen der Priifungsteilnahme eingehend informiert.
Ich habe die Patienteninformation zur Durchfiihrung der o.g. Studie erhalten, gelesen
und hatte die Moglichkeit, Fragen

mit dem Prifarzt Dr. med. zu besprechen.

Ein Exemplar der Aufklarung sowie der Einwilligung ist mir zum Verbleib ausgehandigt
worden.

Ich weil}, dass ich meine Einwilligung jederzeit ohne Angabe von Griinden widerrufen
kann, ohne dass mir daraus Nachteile beziiglich einer laufenden oder zukiinftigen
Behandlung entstehen. Jegliche von mir erhobene Daten werden daraufhin vernichtet.

Ich weiR, dass die im Rahmen dieser Studie erhobenen Daten und personlichen
Mitteilungen der arztlichen Schweigepflicht unterliegen und in pseudonymisierter und
verschlisselter Form gesammelt und ausgewertet werden. Der Datenschutz ist in jeder
Hinsicht gewahrt.

Ich bestdtige durch meine Unterschrift, dass ich die Aufklarung verstanden habe und
mich mit der Durchfiihrung der vorgenannten Studie einverstanden erklare.

(Datum) (Name des Patienten in Blockschrift) (Unterschrift des Patienten)

(Name des Arztes/Arztin in Blockschrift) (Unterschrift des Arztes/Arztin)
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Einverstindniserklarung fir
Betreuer

Hiermit gebe ich mein Einverstandnis, dass die von mir betreute Person an der Studie
»Bronchoskopie unter nicht-invasiver Beatmung bei Patienten mit akuter
respiratorischer Insuffizienz” teilnehmen kann.

Ich wurde Uber das Ziel der klinischen Priifung, die Dauer, den Ablauf, den Nutzen sowie
samtliche Risiken und Nebenwirkungen der Prifungsteilnahme eingehend informiert.
Ich habe die Patienteninformation zur Durchfiihrung der o.g. Studie erhalten, gelesen
und hatte die Moglichkeit, Fragen

mit dem Prifarzt  Dr. med. zu besprechen.

Ein Exemplar der Aufklarung sowie der Einwilligung ist mir zum Verbleib ausgehandigt
worden.

Ich weiR, dass ich meine Einwilligung jederzeit ohne Angabe von Griinden widerrufen
kann, ohne dass daraus Nachteile beziiglich einer laufenden oder zukiinftigen
Behandlung fiir die von mir betreute Person entstehen. Jegliche erhobene Daten
werden daraufhin vernichtet.

Ich weiR, dass die im Rahmen dieser Studie erhobenen Daten und personlichen
Mitteilungen der arztlichen Schweigepflicht unterliegen und in pseudonymisierter und
verschlisselter Form gesammelt und ausgewertet werden. Der Datenschutz ist in jeder
Hinsicht gewahrt.

Ich bestatige durch meine Unterschrift, dass ich die Aufklarung verstanden habe und
mich mit der Durchfiihrung der vorgenannten Studie bei der von mir betreuten Person
einverstanden erklare.

(Datum) (Name des Betreuers in Blockschrift)  (Unterschrift des Betreuers)

(Name des Arztes/Arztin in Blockschrift) (Unterschrift des Arztes/Arztin)
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