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Einleitung

Die nosokomiale Pneumonie steht an zweiter Stelle der im Krankenhaus erworbenen
Infektionen. Sie wird definiert als eine Infektion der tiefen Atemwege mit Entziindung des
Lungenparenchyms, welche wahrend oder aufgrund des Krankenhausaufenthalts erworben
wird [22].

Auf Intensivstationen stellt die nosokomiale Pneumonie unter beatmungspflichtigen
Patienten, mit einer Inzidenz von 10%-65%, die h&aufigste Ursache einer nosokomialen
Infektion dar [22, 31, 55]. Daruber hinaus ist fur die nosokomiale Pneumonie beatmeter
Patienten mit 20-50% die hdchste einer erworbenen Infektion zuschreibbaren Mortalitat
nachgewiesen worden [11, 54]. Von den beatmungspflichtigen Patienten mit nosokomialer
Pneumonie versterben ca. 20%-55% [48], von denen wiederum ca. 33% nicht hauptsachlich
aufgrund der urspringlichen Grunderkrankung, sondern, wie man annimmt, infolge der

nosokomialen Pneumonie versterben [25].

Unterteilt wird die Pneumonie beatmeter Patienten = "ventilator associated pneumonia” in
eine "Early-Onset-Pneumonia" (EOP) sowie in eine "Late-Onset-Pneumonia”™ (LOP) [29].
Entwickelt sich eine nosokomiale Pneumonie innerhalb der ersten 48-72 Stunden nach
Aufnahme wird diese als EOP bezeichnet. Zumeist liegt der Entstehung einer EOP
Aspiration von pathogenen Keimen wahrend oder vor der Intubation zu Grunde. Eine
Inokulation pathogener Keime hat somit schon vor Aufnahme auf die Intensivstation
stattgefunden [43]. Eine nosokomiale Pneumonie, welche sich erst nach dem dritten Tag des
Intensivstationaufenthalts entwickelt, wird als LOP definiert [29]. Eine Inokulation pathogener

Keime hat wahrend des Aufenthalts auf der Intensivstation stattgefunden.

Unabhéngig vom Entstehungsmechanismus einer nosokomialen Pneumonie wird beim
beatmeten Patienten in der Mehrzahl der Falle die nosokomiale Pneumonie von pathogenen
Keimen aus dem gramnegativen Spektrum sowie einigen wenigen Erregern des

grampositiven Spektrums (Staphylokokkus aureus, Enterokokken) hervorgerufen [33, 40].

Vier Mechanismen werden fir die Entstehung einer nosokomialen Pneumonie diskutiert:

1) Direkte Ausbreitung der Infektion aus einem angrenzenden Herd per
continuitatem [18].

2) Hamatogene Streuung von Erregern eines extrapulmonalen Focus [19, 39, 49].

3) Inhalation kontaminierter Aerosole aufgrund von

a) Kontamination von Beatmungsgeraten, Absaugkatheter, Tubus etc. oder



b) Inhalation von sich vom Tubus losldsenden Glykolax-Partikeln [9,14,50].

4) Aspiration pathogener Sekrete, welche sich Uber der Manschette (=Cuff) des
Tubus sammeln. Mikroaspirationen dieses Sekrets konnen kontinuierlich
entlang der Faltchen des  nie ganz entfalteten Cuffs stattfinden. Zu
Makroaspirationen pathogenen Sekret kommt es eher  punktuell, bei

Anderung des Trachealdurchmessers z.B. im Rahmen von tiefer Inspiration und
dadurch subsequenter mangelhafter trachealer Cuff-Abdichtung [18, 20, 39,
57].

Der Pathomechanismus der Aspiration wird zur Zeit als Hauptursache der nosokomialen
Beatmungspneumonie angesehen [18, 20, 29, 39, 47, 48]. Versuche die Inzidenz
nosokomialer Pneumonie zu verringern konzentrieren sich deshalb auf Verminderung
bakterieller Kolonisation des respiratorischen und gastrointestinalen Traktes sowie auf

Reduktion von Aspirationen [29].

Zur Verringerung der Inzidenz von Aspirationen trdgt unter anderem der Cuff des
Endotrachealtubus bei. Dieser hat zwei Hauptfunktionen. Einerseits sollen die Atemwege
verschlossen und Aspiration von Sekreten aus dem Pharynx verhindert werden, andererseits
soll der Cuff sicherstellen, dass, bei Uberdruckbeatmung, kein Atemvolumen durch eine
Leckage entweichen kann. Dabei darf der Cuffdruck nicht so hoch liegen, dass die kapillare
Zirkulation der Trachealschleimhaut beeintrachtigt wird.

Mit einem low volume, high pressure Cuff, welcher kugelig konstruiert ist, konnen
Aspirationen und Undichtigkeiten nahezu ausgeschlossen werden. Allerdings ist diese
vollstandige Abdichtung der Trachea durch einen runden Cuff [51] lediglich bei hohen
Dricken zu gewahrleisten, da sich bei niedrigem Cuffdruck nur eine relativ kleine
Kontaktflache zwischen dem Cuff und der Trachealwand ergibt. Bei dem erforderlichen
hohen Cuffdruck (ca. 100 cmH20) aber kommt es bei langerfristiger Beatmung schnell zu

Lasionen der Trachealschleimhaut und der Trachealwand.

Um diese Schadigung der Trachealwand zu vermeiden wurde in den siebziger Jahren bei
Langzeitbeatmung von den standard low volume, high pressure Cuffs zu high volume, low
pressure Cuffs tbergegangen.

Fur den high volume, low pressure Cuff, welcher eine zylindrische Form besitzt, wurde
nachgewiesen, dass der notwendige Cuffdruck, um die Atemwege gasdicht zu verschliel3en,
lediglich bei 20-30 cm H20O liegt. Das Risiko einer Schleimhautverletzung der Trachea ist
somit gering [2]. Aspiration von Sekreten wird aber nur im wesentlichen verhindert: das

Uberschissige Material des bei diesem niedrigen Druck nie ganz entfalteten Cuffs bildet in
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der Trachea Falten, Kniffe und Furchen, entlang derer pathogene Sekrete in die tieferen
Atemwege gelangen konnen. Diese Falten und Furchen, und damit auch das Ausmalf der
Aspiration, sind umso gréRRer je dicker und steifer das Material des Cuffs ist.

Als Konsequenz dieser Erkenntnis besteht der heute verwandte zylindrische high volume,
low pressure Cuff aus einem sehr dinnen und elastischen Material. Hierbei wird eine
bestmogliche Abdichtung im Querschnitt der Trachea bereits bei niedrigen Dricken, ohne
Verformung der Trachea und mit weniger Schleimhautschaden erreicht.

Da aber das Tracheallumen sowohl dem intrathorakalen und intratrachealen Druck folgt, als
auch aktiv den Querschnitt andert (z.B. Zusammenziehen der Trachea bei Husten,
Weitstellung bei tiefer Inspiration) wechselt der tracheale Durchmesser standig. Bei plotzlich
verandertem Trachealdurchmesser erfolgt eine Cuffanpassung erst langsam, so dass allein
schon bei z.B. einer tiefen Inspiration der Cuffdruck von 25-30 cmH20 deutlich abfallen
kann, evtl. sogar bis auf 0 cmH20 [41]. In diesem Moment verliert der Cuff seine Fahigkeit
zur Abdichtung der Trachea, Sekret kann aspiriert werden, Bakterieninokulation erfolgt.
Diese Mikroaspirationen stellen ebenso wie Makroaspirationen, z.B. nach Erbrechen, ein

schwerwiegendes Problem intubierter Patienten dar.

In der hier vorliegenden prospektiven Studie wird untersucht, inwiefern eine kontinuierliche
Messung des Cuffdrucks mit, bei Abweichung von einem vorher definierten Nominalwert,
subsequenter sofortiger Regelung des Cuffdrucks, die Inzidenz nosokomialer Pneumonie
verringert, indem eine mdglichst ununterbrochene Abdichtung der Trachea gewahrleistet

wird.



Material und Methoden

Patientenkollektiv

In der vorliegende Studie sind in einem vorher festgesetzten Zeitraum von knapp zwei
Jahren (vom 12.05.1994 bis zum 22.02.1996) 618 Patienten auf der Intensivstation der
neurologischen Klinik des Universitatskrankenhauses Eppendorf behandelt worden.
Von diesen 618 Patienten wurden primar 503 Patienten, welche die Eingangskriterien dieser
Studie nicht erfillten, von der Studie ausgeschlossen. Eingangskriterien zur Aufnahme in
die Studie waren:
(1) Beatmungspflicht von drei Tagen oder langer
(2 Neuaufnahme in das Krankenhaus bei Aufnahme auf die Intensivstation, wobei
Patienten, welche von einer anderen Intensivstation, peripheren Station in dieses
Krankenhaus transferiert wurden, keinen Eingang in die Studie fanden,
3) Intubation innerhalb der ersten 24 Stunden.
Es blieben 115 Patienten ubrig, von denen 15 weitere Patienten sekundér ausgeschlossen
wurden, da a) wahrend des Behandlungszeitraums ein Wechsel zwischen
geregelter/ungeregelter Patientengruppe stattfand (8 Patienten), b) nach Extubation
innerhalb  von 24 Stunden eine Reintubation stattfand (5 Patienten), c¢) der
Cuffdruckregler eines geregelten Patienten Uber einen langeren Zeitraum ausgeschaltet war
(2 Patienten). So verblieben nach Abschlu? der Studie 100 Patienten deren Daten
ausgewertet werden konnten.
Die Datenaufnahme der einzelnen Patienten erfolgte taglich. Beendet wurde die
Datenregistrierung zwei Tage nach Extubation (Dekantlierung), bei Spontanatmung von
tracheotomierten Patienten durch das Tracheostoma, bei entblockter Trachealkanile, bei
Tod eines Patienten, oder aber bei Verlegung auf eine periphere Station. Patienten, welche
mit Trachealkanlle auf eine periphere Station verlegt wurden, sind noch zwei Tage
infektiologisch Uberwacht worden.
Bei Aufnahme der Patienten auf die Intensivstation der neurologischen Klinik wurden die
Patienten von dem Pflegepersonal abwechselnd in zwei Gruppen eingeteilt: (1) Patienten
welche einen Cuffdruckregler erhielten und (2) Patienten ohne Cuffdruckregler als
Kontrollgruppe. Eine wissenschaftliche Randomisierung der Patienten wurde, in dem
vorgestellten maoglichen Rahmen, von der Ethikkommision nicht genehmigt. Zur
Randomisierung hatte das Einverstandnis des Patienten oder des Vormunds innerhalb der
ersten Stunde nach Aufnahme auf die Intensivstation vorliegen missen, um die erhobenen
Werte im Rahmen der prospektiven Beobachtungsstudie beurteilen zu kdnnen. Dieses ware

zumeist nicht durchfihrbar gewesen.



Alle Patienten waren bei Aufnahme in die Studie zunachst oral oder nasal mit Hi-Lo Evac
Mallinckrod Endotracheal Tuben (Mallinckrodt Laboratories, Athlone, Irland) intubiert, welche
ein extra Lumen zur Absaugung von subglottischen, supracuff Sekreten besitzen. Bei
klinischer Indikation erfolgte ein Wechsel von oraler/nasaler Intubation zu einer
Trachealkanule (Tracheoflex: Firma Ruisch). Die Gro3e des Endotracheal Tubus oder der
Trachealkanule wurde von dem jeweils intubierenden Arzt bestimmt; die korrekte Lage nach
Intubation per Rontgenthoraxkontrolle bestatigt.

Bei Patienten, die an einen Cuffdruckregler (CDR 2000, Firma Logomed) angeschlossen
waren, fand eine kontinuierliche Regelung und Einstellung des Cuffdrucks statt.

In der Kontrollgruppe hingegen wurde der Cuffdruck von dem Pflegepersonal regelmafgig alle
vier Stunden manuell mit einem vor den Blockungsschlauch zwischengeschalteten
Cuffdruckmanometer (Firma Risch) kontrolliert und, wenn ndétig, mittels Balg auf 25-30

cmH20 eingestellt.

Tagliche Boégen wurden flir jeden aufgenommenen Patienten von dem betreuenden
Pflegepersonal, ausgefullt. Auf diesen Bogen wurde innerhalb jeder der drei acht Stunden
Schichten Daten festgehalten, welche eventuell EinfluR auf die Abdichtfunktion des Cuffs

haben kdonnten:

Atmung: Vigilanz: Lagerung:
Normoventilation 10-20 AZ/min sediert Bauchlage

Hyperventilation 20-30 AZ/min
Hyperventilation > 30 AZ/min
Hypoventilation < 10 AZ/min
Ruhige Atmung

Angestrengte Atmung

Husten nach Absaugung
Husten spontan < 5x/h

Husten spontan > 5x/h

motorisch ruhig
motorisch unruhig
ansprechbar
adaquat

inadaquat

Rucken flach
Rucken OK hoch
linke Seite
rechte Seite
Sitzen Bett
Sitzen Stuhl
Stehen

Gehen

Erbrechen: ja/nein

Klinische Aspiration: ja/nein




Alle Patienten erhielten eine StreR-Ulkus Prophylaxe mit entweder H2-Blockern oder
Sucralfat. Pilzprophylaxe oder bei klinischer Indikation antimykotische Therapie wurde mit
Candido-Hermal und/oder Ampho Moronal durchgefuhrt. Selektive Dekontamination des
Gastrointestinaltrakts (SDD) ist nicht appliziert worden.

Die Patienten wurden meistens mit um 30° erhdhtem Oberkdrper gelagert. Flache oder
seitliche Lagerung ist nur bei  klinischer Indikation (z.B. zur Dekubitusprophylaxe,

Atemphysiotherapie, bei Wirbelsdulenverletzung) durchgefuhrt worden.

Cuffdruckregler

Der Cuffdruckregler (Abb. 1) ist unabhangig von externer Druckluftzufuhr. Der fir die
Regelung des Cuffs bendtigte Luftdruck im Vordruckspeicher wird von einem Vordruckregler
sichergestellt, welcher unabhdngig vom Mikroprozessor arbeitet. Aus Grinden der
Patientensicherheit ist der maximal entstehende Druck im Vordruckbereich auf 250 + 30

mbar begrenzt.

ABBILDUNG 1: Darstellung des Cuffdruckreglers: Der Cuffdruck wird mittels zweier
Drucksensoren redundant gemessen. Der Messwert wird an den Mikroprozessor weitergeleitet und
dort mit einem definierten Nominalwert verglichen. Bei Cuffdruckabfall steuert der Mikroprozessor die
Druckzufuhr aus dem Vordruckspeicher Uber das Zuluftventil, bzw. bei Cuffdruckanstieg den
Druckabfall Giber das Abluftventil.

Zuluftventi Abluftventil
Vor-
duck- | —pp— | —Pp [—=—] ——1—»
reg-
ler Vor- l l
druck-

Sensor Druck-
sensoren

Mikroprozessor




Kann bei einem Geréatefehler nicht sichergestellt werden, dass der bendétigte Vordruck
aufgebaut wird, verschlieBt eine interne Uberwachungsroutine die Ventile des Gerats. Es
wird ein Zustand moglicher manueller Regelung hergestellt. Eine automatische Regelung
erfolgt zu dem Zeitpunkt nicht mehr, worauf mittels Meldung auf dem Display hingewiesen

wird.

Der Mikroprozessor steuert das Zu- bzw. Abluftventil aufgrund der eingelesenen Werte der
beiden Cuffdrucksensoren. Speziell auf mdgliche Druckverlaufe innerhalb des Cuffs
abgestimmten Regelalgorithmen halten den Cuffdruck konstant. (Abb. 2). Die
Cuffdrucksensoren messen redundant, d.h. melden die beiden Drucksensoren
unterschiedliche Driicke an den Mikroprozessor oder aber fallt ein Drucksensor ganz aus,
erscheint eine Fehlermeldung auf dem Display, auch wenn einer oder beide Drucksensoren

im Prinzip noch betriebsfahig sind.

ABBILDUNG 2: Algorithmus der Cuffdruckregelung: Der erwiinschte Cuffdruck ist als Nominalwert
definiert, zumeist auf 25 mbar. Bei Unterschreitung des Nominalwerts wird der Cuffdruck innerhalb
von Millisekunden wieder dem Nominalwert angeglichen. Bei Uberschreiten der (ber dem
Nominalwert liegenden Ruhezone, innerhalb der keine Regelung stattfindet, erfolgt eine langsame
Angleichung an die Ruhezone. Wird das Alarmminimum oder -maximum unter- bzw. Uberschritten,

gibt der Cuffdruckregler akustischen und optischen Alarm.

P(mbar)

—— 200

» Alarm maximum

—1— 100

Resting zone

Nominal pressure

P Alarm minimum

| | I t (ms)

40 80 120

Die Druckverhéltnisse innerhalb des Cuffs werden kontinuierlich Uberpruft. Werden

Uberdruck- oder Unterdrucksituationen registriert setzt eine sofortige Regelung ein. Bei
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einem Cuffdruckabfall erfolgt eine Anpassung an den Nominalwert in Millisekunden (high
speed regulation) wéahrend bei einem Cuffdruckanstieg der Druck des Cuffs langsam wieder
dem Nominalwert angeglichen wird (low speed regulation). In dieser Studie war der
vorgegebene Nominalwert in der Mehrzahl der Félle auf 25 bis 30 mbar eingestellt.
Innerhalb der zumeist auf 5 mbar Gber dem Nominalwert eingestellten Ruhezone bleibt der
Cuffdruckregler inaktiv. Die Ruhezone dient der Schonung der Ventile, da der Patient
ansonsten schon aufgrund der normalen Cuffdruckschwankungen bei Atmung standige
Regelung ausldsen wiirde (siehe Abbildung 2).

Der Cuffdruckregler gibt akustischen und optischen Alarm, wenn der gemessene Cuffdruck
die vorher definierten Alarmgrenzen unter- bzw. Uberschreitet. Die Grenze fiur den
Unterdruck Alarm ist auf 5mbar unterhalb des Nominalwertes fixiert, wahrend der obere

Schwellenwert zwischen 10 mbar und 200mbar definiert werden kann.

Der Cuffdruckregler kann auf einen "Manuell Modus" oder einen "Automatik Modus"
eingestellt werden. Kontinuierliche Angleichung des Cuffdrucks an Anderungen des
Trachealdurchmessers erfolgt nur im Automatik Modus. Der "Manuell Modus" dient der
Veranderung vorheriger Einstellungen, neue Grenzwerte kénnen definiert werden. Wahrend
der Cuffdruckregler auf "Manuell Modus" eingestellt ist, wird der Cuffdruck lediglich
gemessen, nicht geregelt.

Auf einem Display am Cuffdruckregler wird der kontinuierlich im Cuff gemessene Druck
angezeigt, sowie bei einer vom System stammenden Fehlermeldung der entsprechende
Fehler gemeldet. Druckverluste durch Leckagen innerhalb des Cuffs oder des Schlauches
werden erkannt und angezeigt. Akustischer Alarm wird (neben bei oben beschriebenen
Uber-/Unterdrucksituationen) zudem gegeben, wenn die interne Pumpe keinen
ausreichenden Druck aufbauen kann oder wenn sich das Gerat schon langer als drei

Minuten im "Manuell Modus" befindet und somit keine Regelung stattfindet.

Vor jeder Inbetriebnahme durchlauft das Gerat einen Selbsttest, um mechanische oder
Programmfehler zu erkennen. Bei Fehlermeldung wurde das Gerat nicht verwandt.

Bei Stromausfall wird der Mikroprozessor durch eine autonome, batteriegepufferte Schaltung
gesteuert und meldet auf dem Display den Netzausfall. Der Cuffdruckregler nimmt einen
eigensicheren Zustand an; es erfolgt keine Regelung mehr, die Ventile werden geschlossen,

eine Absperrung des Cuffs ist somit sichergestellt.

Eine graphische Darstellung des Cuffdrucks eines geregelten und ungeregelten Patienten,

gemessen Uber zwei Minuten, zeigen die Abbildungen 3a und 3b.
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ABBILDUNG 3a: Beispiel einer Cuffdruckregelung eines ungeregelten Patienten:
Wahrend tiefer Inspiration kommt es zu einem Abfall des proximalen Atemwegdrucks Ppaw sowie
gleichzeitig aufgrund der stattfindenden Trachealerweiterung zum Abfall des Cuffdrucks.

Pcuff
Paw

9,1 10,1 11,1 t (sec)

ABBILDUNG 3b: Beispiel einer Cuffdruckregelung eines geregelten Patienten: Der
proximale Atemwegsdruck Ppaw féllt ab, es kommt zur Trachealerweiterung, der Cuffdruck

beginnt ebenfalls abzufallen, féllt aber aufgrund der einsetzenden prompten Regelung nicht
unter den Nominalwert ab.

= Pcuff
P (mbar) —Paw

-10 4 t (sec)
0 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111
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Bei z.B. tiefer Inspiration fallt der proximale Atemwegsdruck Ppaw auf Werte unter O mbar.
Dieser negative proximale Atemwegsdruck begunstigt einerseits das Entstehen eines Sogs
in Richtung Lunge, welcher das Aspirationsrisiko erheblich begunstigt, andererseits kommt
es bei tiefer Inspiration zur Trachealerweiterung und so zu einem Druckabfall im Cuff. Beim
geregelten Patienten Pcuff nun wird der drohene Druckverlust des Cuffs durch den
Cuffdruckregler aufgefangen (Abbildung 3b), wahrend der Cuffdruck beim ungeregelten
Patienten Pcuff auf Werte um 0 mbar abfallt (Abbildung 3a).

Daten-Aufnahme und Definitionen

Bei Aufnahme eines Patienten auf die neurologische Intensivstation, wurden auf einem
Patientenerfassungsbogen  die  demographischen Daten des Patienten, die
Aufnahmediagnose sowie in der Literatur beschriebene Risikofaktoren fur die Entwicklung
einer Pneumonie: COPD, chronische Bronchitis, Rauchen, Alkohol-Abusus, Alter, Schadel-
Hirn-Trauma, HIV, Diabetes, Epilepsie und neurologische Erkrankungen festgehalten [11,
20, 40]. Zudem wurden, innerhalb der ersten 24h, die Patienten anhand von 17 Variablen
nach dem Simplyfied Acute Physiology Score (SAPS) in Bezug auf die Schwere ihrer
Erkrankung beurteilt [32]. Eine Vergleichbarkeit des geregelten und ungeregelten
Patientenkollektivs wurde so mittels des SAPS Scores sichergestellt.

Die folgenden Variablen wurden am ersten Tag und dann taglich bis zur Extubation
aufgenommen: Beatmungsmodus, Intubationsart und Wechsel von endotrachealen Tuben,
Blutgasanalyse, Analogsedierung, Kreislaufprobleme und -therapie, Temperaturmaximum
und -minimum innerhalb von 24h, Antibiose, enterale/ parenterale Ernahrung, Magen-pH,
Reflux von Mageninhalt, Stre3ulkusprophylaxe, Nierenfunktionsstérung  sowie
Kortikosteroidtherapie (nicht ausgewertet wurde die routinemafiig angewandte einmalige

Gabe von Soludecortin-H vor Extubation bei z.B. stridorgefahrdeten Patienten).

Rontgen-Thorax Aufnahmen wurden von Radiologen des Universitatskrankenhaus
Eppendorf bewertet. Der beurteilende Radiologe hatte weder Kenntnis von der klinischen
Diagnose, dem Zustand des Patienten noch Kenntnis von dieser Studie. Erst deren

schriftlichen Befunde wurden zusammen mit den Patientendaten festgehalten.

Zweimal wochentlich, bei klinischer Indikation auch ofter, wurden bakteriologische Abstriche
aus Oropharynx und Nasopharynx entnommen, Trachealaspirate gewonnen und Magensaft

aus der Magensonde aspiriert. Die so gewonnenen Proben wurden direkt nach Entnahme
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zum mikrobiologischen Labor des Universitatskrankenhaus Eppendorf transportiert. Von
jeder Probe wurde ein Gram-Praparat angefertigt und im Mikroskop semiquantitativ
ausgezahlt. Oropharyngeale Abstriche, Nasenabstriche sowie das zahflissige
Trachealsekret wurden mit einem Drei-Osen-Ausstrich auf verschiedene Agarplatten
aufgetragen. Das Inokulum wurde auf diese Art und Weise auf der Agarplatte so verteilt,
dass selbst Untersuchungsstoffe hoher Mikrobendichte ausreichend ausgedinnt wurden, um
Einzelkolonien entstehen zu lassen. Folgende Nahrbéden wurden verwandt: Blutagar, wobei
hierbei Staphylokokkus epidermidis als Amme mit ausgestrichen wurde, um Wachstum von
Haemophilus influenza zu erméglichen, MacConkey's Agar, Levinthalagar sowie McKinley
Agar. Mit der Probe des Magensatfts ist im Prinzip genauso verfahren worden, nur fand kein
Ausstrich auf Levinthalagar statt. Danach wurden die Kulturen bei 37°C inkubiert und jeweils

nach 24 und 48 Stunden semiquantitativ beurteilt::

(+) = Vereinzelte Kolonien eines pathogenen Keimes waren nachweisbar

+ = Im ersten der Drei-Osen-Ausstriche konnte man vermehrt Kolonien
eines pathogenen Keimes nachweisen, nicht aber im 2. und 3. Ausstrich

++ = Kulturen wiesen bakterielles Wachstum im 1. und 2. Ausstrich auf

+++ = Nachweis des pathogenen Keimes auf der ganzen Platte

Eine Pneumonie wurde diagnostiziert, wenn die Patienten folgende klinische Kriterien
erfullten:
(1) obligate Kriterien:
a) ein neu aufgetretenes, Uber mindestens vier Tage persistierendes Infiltrat
b) am Tage zuvor, am gleichen Tag oder einen Tag spéter ein positiver
semiquantitativer bakteriologischer Befund des Trachealsekrets mit einem
pathogenen Keim, welcher eine Pneumonie hervorrufen kann.
(2) Weiterhin - muf3te noch mindestens eines der folgenden drei Kriterien erfllt sein:
a) Temperatur > 38.0°C,
b) Leukozytose > 10.000 Leukozyten/mm3 oder
Leukopenie < 4.000 Leukozyten/mm3

c) Nachweis von Leukozyten im Trachealsekret per Mikroskop [3, 8, 22].

Struktur der neurologischen Intensivstation

Die neurologische Intensivstation besteht aus 12 Betten, wovon zwei Raume mit jeweils 4

Platzen und zwei Raume mit je zwei Platzen ausgestattet sind. 36 Pfleger und Schwestern
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sind fUr die Versorgung der Patienten vorgesehen, wobei zumeist eine Pflegekraft fur zwei
Patienten verantwortlich ist. Die arztliche Versorgung der Intensivstation erfolgt im
Schichtdienst und wird gleichzeitig jeweils von einem/einer Oberarzt/in betreut. Die
durchschnittliche Belegung der Betten betrug wahrend des untersuchten Zeitraumes
dieser Studie ca. 80%.

Im Rahmen von mikrobiologischen Hygiene-Kontrollen der Intensivstation wurde vom Institut
fur Hygiene/der Mikrobiologie in dem beobachteten Zeitraum zweimal eine lokale Haufung
eines multiresistenten Keimes, beides Mal Acinetobacter baumanii, in einem der grofRen
Raume nachgewiesen. Um eine potentielle Ausbreitung dieses pathogenen Organismus zu
verhindern wurde eine Raumisolierung durchgefiihrt. Folgende MalRRnahmen wurden
ergriffen: eine Pflegekraft pro Schicht befand sich innerhalb dieses Raumes ohne diesen
zwischenzeitlich zu verlassen; bei Betreten des Raumes wurde ein Kittel Gbergezogen sowie
ein Mundschutz benutzt; vor Kontakt mit jedem Patienten sowie vor Verlassen des Raumes

die Hande desinfiziert; bei Tatigkeiten am Patienten Handschuhe benutzt.

Statistische Analyse:

Fur die statistische Analyse wurde die SASS Software verwandt. Zunachst wurde eine
Univariate Analyse der zu betrachtenden Variablen durchgefiihrt. Die Variablen Alter,
Geschlecht, Pneumonie, Regelung durch den Cuffdruckregler sowie Tod wurden mit einer
Bivariaten Darstellung betrachtet. Hierbei wurden der Chi-Quadrat Test und der Fischer-
Exact Test verwandt. Unterschiede in der zentralen Tendenz der Verteilung der Liegedauer
in den beiden betrachteten Gruppen wurden mit dem Wilcoxen Test gepruft. Ein Ergebnis
wurde flr signifikant erklart, wenn die Irrtumswahrscheinlichkeit p unter 0.05 lag. Das
Konfidenzintervall von 95% wurde nach standardisierten Methoden berechnet.

In der Literatur definierte Risikofaktoren wurden in Bezug auf die Entstehung einer
Pneumonie in einer logistischen Regression tberpruft, um ein relatives Risiko zu errechnen.
Variablen die eine ausreichende Haufigkeit aufwiesen, wurden in das Modell eingegeben
und die entsprechenden Koeffizienten errechnet. In diesem Zusammenhang wurde der
Hosmer und Lemeshow Goodness of Fit Test durchgefiihrt, um die beobachteten Ereignisse

mit den erwarteten Ereignissen zu vergleichen.

15



Ergebnisse

Einhundert Patienten von 618 Patienten, welche in dem beobachteten Zeitraum auf die

neurologische

Intensivstation aufgenommen wurden,

erforderlichen Eingangskriterien (siehe Material und Methoden).

Tabelle 1 demonstriert deren Alter,

erfullten die fur

diese Studie

das Simplyfied Acute Physiology Score (SAPS)

innerhalb der ersten 24 Stunden, sowie eine Einteilung nach der Aufnahmediagnose der

Patienten.

TABELLE 1: Differenzierung der aufgenommenen Patienten nach Alter, Geschlecht, SAPS,

Diagnose in den einzeln zu

betrachtenden

Patientengruppen:

geregelte (ger)/

ungeregelte (ung) Patienten; Patienten mit/ohne nosokomiale Pneumonie (NP)

alle Pat. ger.Pat.| ung Pat. | Pat+NP |Pat 0.NR ger.P+NP |ung.P.+NP
Patientenzahl n=100 n=40 n=60 n=40 n=60 n=14 n=26
Alter in Jahren 48,4 49,4 47,7 44,5 51,0 46,5 45,5
Standardabweichung +19,3 + 18,5 + 20,2 +18,2(+199 | +17,9 +19,3
mannl./weibl. 59/41 24/15 35/25 24/16| 35/25 8/6 14/12
SAPS Il (Score) 31,8 32,0 31,7 30,6 325 29,5 31,1
Standardabweichung +12,9 +11,4 +14,0 +11,1(+ 13,8 + 8,8 +12,0
Ber. Mortalitétsrisiko (%) 17,0 16,8 18,0 15,1 19,0 12,4 16,0
Mortalitat 21,0 22,5 20,0 7,5 30,0 71 7,6
Gruppeneinteilung Pat.(%) Pat.(%) | Pat.(%) | Pat.(%) | Pat.(%) Pat.(%) | Pat.(%)
SHT 33(33) 14(35) 19(31) 14(35) |19(31) | 5(35) 9(34)
ICB/SAB/Insult 48(48) 16(40) 32(53) 20(50) |28(46)| 4(28) |16(61)
neurolog. Grunderkr. 4 (4) 2 (5) 2(3) 2() | 2(3,3)| 2(14) 0 (0)
Entziindl. Geschenken 5(5) 5(12,5) 0(0) 1(2,5) | 4(6,6) 1(7) 0 (0)
Sonstige Erkrankung 10(10) 3(7,5) 7(11,6) 3(7,5) | 7(11,6)) 2(14) | 1(3,8)

In die Studie aufgenommen wurden 33 Patienten mit Schadel-Hirn-Trauma (SHT), 48
Patienten mit einem ischamischen Insult oder einer Blutung, 4 Patienten mit der Diagnose
einer Beatmung erforderlich machenden neurologischen Grunderkrankung (Myasthenie,

Epilepsie), 5 Patienten mit einem entzundlichen Geschehen (Enzephalitis), 2 Patienten mit
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einem Polytrauma und 8 Patienten welche nicht eindeutig in eine der Gruppen klassifizierbar
waren (Strangulationstrauma, Porphyrie, Barbituratintoxikation, cerebrale Schul3verletzung,

anaphylaktischer Schock, Dysfunktion von Nierentransplantat, Hydrocephalus occlusus)

Der Altersmedian in diesem Patientenkollektiv lag bei 49,5 Jahren, wobei 75% der Patienten
zwischen 66, 5 Jahren und 33 Jahren alt waren.

40 Patienten waren an ein Cuffdruckregler angeschlossen, wahrend 60 Patienten ungeregelt
blieben.

Von den einhundert in die Studie aufgenommenen Patienten (Tab. 2) entwickelten 40
Patienten eine Pneumonie; bei einem Patienten wurde die Diagnose einer Pneumonie
zweimal gestellt. Die Pneumonieinzidenz betrug somit 40%. Von den fir die Diagnose einer
Pneumonie erforderlichen 2 obligaten und 3 fakultativen Pneumoniekriterien - wie definiert in
Material und Methoden - waren bei 60% der Patienten alle 5 Kriterien, bei 85% der
Patienten 4 von 5 Kriterien erfillt.

Von den so diagnostizierten Pneumonien entsprachen 16 einer Early Onset Pneumonia
(EOP) und 25 der Pneumonien einer Late Onset Pneumonia (LOP). Statistisch ergibt sich
auf das ganze Patientenkollektiv bezogen kein signifikanter Unterschied der

Pneumonieinzidenz zwischen geregelten und ungeregelten Patienten (p = 0,40).

TABELLE 2: Pneumonieinzidenz, Mortalitéat, Liegedauer bei geregelten/ungeregelten

Patienten (ns = nicht signifikant)

geregelte Patienten ungeregelte Patienten p-Wert p-Wert

(n=40) (n=60) Chi-Quadrat Fischer-

Zahl % Zahl % Exakt
Pneumonie 14 35 27 45 p=ns p=ns
EOP 7 17,5 9 15 p=ns p=ns
LOP 7 17,5 18 30 p=ns p=ns
Tod 9 22,5 12 20 p=ns p=ns

Wilcoxentest

Liegedauer 487 Tage 773 Tage p=0,18
Mittlere Liegedauer 12.1 Tage 12.8 Tage p=ns
Standardabweichung + 9.0 Tage +7.8 Tage
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Dieses Verhéltnis trifft auch prozentual gesehen auf die Patienten dieser Studie zu, welche
eine EOP entwickelt haben. Es ist keine unterschiedliche Verteilung der Pneumonieinzidenz
auf die Gruppe der ungeregelten und geregelten Patienten darstellbar. Bei geregelten
Patienten wurde eine Inzidenz der EOP von 17,5% (7 von 40 Patienten) nachgewiesen. In

der Kontrollgruppe war sie mit 15 % (9 von 60 Patienten) vertreten.

Hingegen zeigte sich zahlenmafig bei den Patienten, welche eine LOP entwickelten ein
deutlicher Unterschied: So trat eine LOP bei geregelten Patienten zu 17,5% (7 von 40
Patienten) auf und bei ungeregelten Patienten zu 30% (18 von 60 Patienten). Statistisch
gesehen konnte aber aufgrund des untersuchten relativ kleinen Patientenkollektivs noch

keine Signifikanz nachgewiesen werden (p= 0,39).

Betrachtung der Pneumonieinzidenz bezogen auf die einzelnen Aufnahmediagnosegruppen
brachte keine neuen Erkenntnisse in Bezug auf Assoziation von Pneumonie, Cuffdruckregler
und Aufnahmediagnose (Tabelle 3). Die Pneumonieinzidenz war gleichmafRig auf die
unterschiedlichen Diagnosegruppen verteilt. Das Verhaltnis von geringerem Auftreten einer
LOP bei geregelten Patienten zu vermehrtem Vorkommen bei ungeregelten Patienten blieb

auch in den einzelnen Diagnosegruppen bestehen.

TABELLE 3: Pneumonieinzidenz und Mortalitét der einzelnen Diagnosegruppen

SHT ICB/SAB/Insult| neurolog.Erkr.| Entziindlich sonstige
=> wegen kl. Patientenzahlen zu vernachlassigen

Patientenzahl 33 Pat. 48 Pat. 4 Pat. 5 Pat. 10 Pat.
Pneumonie — (%) 15 Pat. | 48% 20 Pat. 42% 2 Pat.[50% 1Pat. | 200 |3 Pat.| 30%
EOP - (%) 4 Pat.| 12% 9 Pat. 19% 2 Pat.[50% --- 1 Pat.| 10%
LOP — (%) 11 Pat.[33% |11Pat.| 23% | -- 1Pat. | 20% | 2 Pat| 20%
Geregelt — (%) 5 Pat. | 15% 4 Pat. 8% | 2 Pat |50% 1 Pat. | 20% 2 Pat| 20%
Ungeregelt — (%) 10 Pat.|37% |16Pat.| 33% | -- 1 Pat| 10%
Gereg./EOP — (%) 2Pat.| 6% 2 Pat. 4% | 2 Pat.|50% 1 Pat| 10%
Unger./EOP — (%) 2 Pat.| 6% 7 Pat. 14% | ---
Gereg./LOP — (%) 3Pat.| 9% 2 Pat. 4% | - 1Pat | 20% |1 Pat| 10%
Unger./LOP — (%) 8 Pat. | 24% oPat.| 19% | -- 1 Pat| 10%
Mortalitat 3 Patienten 14 Patienten 0 Patienten 1 Patient 3 Patienten
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Die Pneumoniedauer betrug im Durchschnitt 6.8 Tage, mit einer Standardabweichung von

3,5 Tagen.

DIAGRAMM 1: Pneumoniedauer von LOP/EOP bei geregelten/ungeregelten Patienten
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TABELLE 4: Pneumoniedauer von LOP/EOP bei geregelten/ungeregelten Patienten

EOP — ung.Pat. EOP — ger.Pat. LOP —ung.Pat. | LOP-ger.Pat.
Pneumoniedauer
Mittelwert 6,5 Tage 7,5 Tage 7,4 Tage 5,1 Tage
Standardabweichung 3,6 Tage 3,3 Tage 4,0 Tage 1,9 Tage

Weder in Bezug auf EOP, LOP noch in Bezug auf geregelte, ungeregelte Patienten war ein
signifikanter Unterschied der Pneumoniedauer in einer der Gruppen feststellbar (Diagramm
1,Tabelle 4).
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Die Inzidenz der EOP nahm vom ersten zum dritten Tag zu. So wurde eine EOP gehauft am
zweiten und am dritten Tag diagnostiziert. Eine LOP trat zumeist am 4. bzw. 5. Tag nach

Intubation auf, mit in den folgenden Tagen abnehmender Inzidenz. (Diagramm 2)

Keimspektrum:

In dem hier untersuchten Patientenkollektiv liel3 sich, innerhalb weniger Tage, in den
Abstrichen des Oropharynx, eine Verschiebung von dem normalen grampositiven
Bakterienspektrum des Oropharynx in den gramnegativen Bereich nachweisen: Nach 24
Stunden waren bei 12% der Patienten gramnegative Keime im Oropharynx nachweisbar.
Nach 5 Tagen konnte man bei 36% der Patienten und nach 10 Tagen bei 50% der Patienten
gramnegative Besiedlung des Oropharynx feststellen.

Eine &hnliche Tendenz war bei dem bakteriologischen Keim-Spektrum des endotrachealen

Aspirats nachzuweisen (Diagramm 2).

In den ersten Tagen nach Krankenhausaufnahme, handelte es sich zu 70,5 % um Keime
aus dem grampositiven Spektrum. 11,8 % waren Keime, welche die Trachea ohne vorherige
Kolonisation des Oropharynx besiedeln konnen. Fir eine EOP waren Uberwiegend
verantwortlich: Streptokokkus pneumoniae, Staphylokokkus aureus sowie Acinetobacter
baumanii.

Danach verschob sich das Bakterienspektrum in den gramnegativen Bereich, so dass eine
LOP zu 56,0 % durch folgende gramnegative Bakterien verschuldet wurde: Acinetobacter
baumanii, Escherichia coli, Proteus, Klebsiella, Enterobacter, Pseudomonas, Hamophilus
influenza. 40.0% der LOP entstanden durch grampositive Bakterien: Staphylokkokus aureus,
Enterokokken, Streptokokken  spp. Eine einzige LOP  wurde durch  Hefen
hervorgerufen. (siehe Tabelle 5, Diagramm 2).

Bei 17 der 40 Patienten, welche eine Pneumonie entwickelten, ergab die bakterielle
Diagnostik zum Zeitpunkt der Pneumonieentstehung eine mehrfache differentielle
Keimbesiedlung der Trachea, wahrend bei den anderen 23 Patienten lediglich der Nachweis

eines Keims im Trachelsekret gefiihrt werden konnte.
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TABELLE 5 : Keimspektrum des endotrachealen Aspirats

Patienten mit Keime Keine EOP | LOP| Gereg. |Unger.
positivem Befund Infektion Pat. Pat.
EOP/LOP |[EOP/LOP

37 Pat. Staphylokokkus aureus 23 von 37 9 5 4 2 5 3
49 Pat. Staphylokokkus epidermidis | 49 von 49 0 0 0O ©O 0 O
9 Pat. Streptocokkus pneumonia 5von 9 4 0 2 0 2 0
17 Pat. Enterokokken 15von 17 0 2 0O O 0o 2
47 Pat. Streptokokkus spp. 45 von 47 0 2 0 ©O 0 2
21 Pat. Corynebacterium 21von 21 0 0 0O O 0 O
20 Pat. Acinetobacter 11 von 20 2 7 1 1 1 6
6 Pat. Klebsiella 4von 6 0 2 0 1 0 1
6 Pat. Pseudomonas 5von 6 0 1 0 1 0 O
5 Pat. Escherichia coli 4von 5 0 1 0O O 0 1
12 Pat. Enterobacter 10 von 12 1 1 0O O 1 1
4 Pat. Proteus 3von 4 0 1 0 1 0 O
7 Pat. Haemophilus influenza 5von 7 1 1 1 0 0 1
4 Pat. Neisseria 3von 4 1 0 0O O 1 0
1 Pat. Serratia lvon 1 0 0 0O O 0 O
2 Pat. Xantomonas 2von 2 0 0 0O O 0 O
1 Pat. Citrobacter lvon 1 0 0 0O O 0 O
32 Pat. Hefen 31von 32 0 1 0 O 0 O

Die Infiltrate fanden sich zum grof3ten Teil (87.5%) rechtsseitig,

beidseits Infiltrate.

lediglich 40.0% der

Patienten wiesen linksseitige Infiltrate auf. 27.5% der Pneumoniepatienten entwickelten

Die rechtsseitigen Infiltrate traten bei geregelten und ungeregelten

Patienten annahernd zu gleichen Anteilen auf: 92,0% zu 82,5%, wahrend Infiltrate der linken

Lungenseite bei geregelten Patienten haufiger diagnostiziert wurden: 57,1% zu 31.0%

(Tabelle 6).
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TABELLE 6: Lokalisation der Infiltrate bei Pneumonieentstehung

alle Pat. gereg. Pat. ungereg. Pat. LOP EOP
Infiltrat re 87,5% 82,5% 92,0% 91,4% 82,3%
Infiltrat i 40,0% 57,1% 31,0% 30,4% 47,0%
Infiltrat bds. | 27,5% 35,7% 23,0% 26,1% 29,4%

Die Gesamtanzahl der Behandlungstage betrug 1262 Tage, wobei die einzelnen
Intensivstationaufenthalte zwischen 4 und 45 Tagen lang waren. Aufenthaltsdauer auf der
Intensivstation von Patienten mit Pneumonie betrug im Durchschnitt 15.2 Tage, wahrend
Patienten, die keine Pneumonie entwickelten, im Durchschnitt nur 10.9 Tage, ganze 3.3
Tage weniger, auf der Intensivstation verweilten. Eine statistische Signifikanz im Wilcoxen
Test ist gegeben von p = 0,003. Geregelte Patienten wiesen im Vergleich zu der
Kontrollgruppe, eine um 0,7 Tage kirzere Liegedauer auf. So verbrachten geregelte
Patienten 12.1 Tage auf der Intensivstation, wahrend ungeregelten Patienten 12.8 Tage

verweilten (p=0,18) .

DIAGRAMM 2 . Liegedauer der Patienten in Bezug gesetzt mit dem Keimsprektrum des

endotrachealen Aspirats und der Pneumonieinzidenz
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DIAGRAMM 2:

Bakterielle Besiedelung der Trachea
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Die Mortalitat in dem hier untersuchten Patientenkollektiv betrug 21%, wobei kein
Zusammenhang zwischen der Pneumonieinzidenz und der Mortalitdt der Patienten
erkennbar war. Patienten mit Pneumonie verstarben zu einem geringeren Prozentsatz (9%)
als Patienten ohne Pneumonie (32%), (p = 0,02). Die Mortalitdt bei geregelten und

ungeregelten Patienten war gleich (22,5 % versus 20,0%); (p = 0,969). (Diagramm 3, Tabelle
1,3)
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DIAGRAMM 3 : Mortalitat in diesem Patientenkollektiv bei geregelten/ungeregelten Patienten
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Die Dauer der Intubation betrug im Durchschnitt: 11,8 Tage, mit einer Standardabweichung
von 8,5 Tagen. Die Patienten waren zumeist zu Beginn der Beatmungspflicht oral intubiert.

Hiernach wurden die Patienten extubiert, nasal umintubiert oder tracheotomiert.

Dauer der oralen Intubation: im Mittel 7,0 Tage, Standardabweichung: 4,6 Tage
Dauer der nasalen Intubation: im Mittel 9,3 Tage, Standardabweichung: 4,7 Tage

Dauer des Tracheostomas: im Mittel: 12,9 Tage, Standardabweichung: 9,8 Tage

Bei Auswertung der, wahrend des Intensivstationaufenthalts, erworbenen Risikofaktoren fiel
auf, dass Patienten mit Pneumonie zu 27,5% (11 Pat. von 40) tracheotomiert waren,
wahrend nur 10% der Patienten ohne Pneumonie ( 6 von 60) ein Tracheostoma aufwiesen.
Patienten, welche wahrend des Intensivstationaufenthalts ein Tracheostoma erhielten,
entwickelten zu 70% eine Pneumonie. Dieses stellte sich in der statistischen Auswertung
mittels bivariater Analyse mit einem p = 0,02, sowie einem relativen Risiko von 3,4 dar.

Allerdings wurde nur bei 33% der Patienten, welche ein Tracheostoma erhielten und eine
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Pneumonie entwickelten, die Pneumonie erst 3 Tage nach der Tracheotomie diagnostiziert,
so dass die Pneumonie dem Entstehungsmechanismus einer LOP zuzuordnen war. 67%
der Patienten mit Tracheotomie und Pneumonie entwickelten eine Pneumonie vor oder kurz
nach der Tracheotomie, so dass die Pneumonie nicht mit der Tracheotomie als Risikofaktor
im Zusammenhang gesehen werden konnte. Patienten mit Tracheostoma waren zu gleichen

Anteilen in den Gruppen der geregelten und ungeregelten Patienten zu finden.

Eine daraufhin durchgefuhrte Bewertung der LOP-Inzidenz unter Ausschluld der Patienten
mit Tracheostoma, in Bezug auf geregelte und ungeregelte Patienten, zeigte keine
deutliche Differenz hinsichtlich der LOP-Inzidenz: geregelte Patienten wiesen eine
Pneumonieinzidenz einer LOP von 14,7% (5 von 34 Pat.) auf, wahrend bei den ungeregelten
Patienten die LOP mit 22,9% (11 von 48 Pat.) vorherrschte.

Anerkannte Risikofaktoren fur eine Pneumonieentwicklung, welche bei Aufnahme pasent
waren, gingen in dem hier untersuchten Patientenkollektiv nicht mit einer erhdhten
Pneumonieinzidenz einher. Weder pulmonale Grunderkrankungen wie z. B. COPD, chron.
Bronchtis noch erhdhtes Alter, Nikotinabusus oder chronische Erkrankungen konnten mit

einer vermehrten Pneumonieentstehung in Verbindung gebracht werden.
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Diskussion

TEIL | : Pathomechanismus der Pneumonieentstehung

Fur die Entstehung einer nosokomialen Pneumonie werden verschiedene

Pathomechanismen verantwortlich gemacht [18, 19, 30, 39, 40, 42, 45, 46]:

|. Fortleitung per Continuitatem

Die direkte Ausbreitung einer angrenzenden Infektion per continuitatem, z.B. bei einer
Infektion der Pleurahtdhle oder einem subphrenischen Abszel} ist eine seltene Moglichkeit

der Entstehung einer nosokomialen Pneumonie [18].

Il. HAmatogene Streuung

Ein zweiter Pathomechanismus fir die Entstehung einer nosokomialen Pneumonie ist die
hamatogene Fortleitung von Bakterien bei Sepsis. Pathogene Keime gelangen aus einem
Sepsisherd fortlaufend oder in Schiben in die Blutbahn, werden von dort aus in die Lunge
(oder andere Organe) verschleppt und kdnnen dort eine nosokomiale Infektion bedingen.
Eine Bakteriamie kann aber, bei schwerkranken, intensivpflichtigen Patienten, auch durch
Translokation von Bakterien und Endotoxinen aus dem Magen-Darm-Trakt in die Blutbahn
entstehen [19, 1]. Kommt es zur Ischamie der gastrointestinalen Mukosa (z.B. aufgrund von
intestinaler Obstruktion, h&dmorrhagischem Schock), so wird die Mukosa fir pathogene
Keime und deren Endotoxine permeabel. Diese gelangen in die Blutbahn, von wo aus eine
Streuung Uber den Leberkreislauf in die Lunge moglich wird. Eine nosokomiale Pneumonie
kann entstehen.

Ferner wird von Fiddan-Green und Baker postuliert [19], dass so in den Korperkreislauf
gelangte Endotoxine zusatzlich die korpereigene Abwehr gegen exogene Bakterien

schwéchen.

I1l. Inhalation kontaminierter Aerosole

In den 60er Jahren wurde eine erhéhte Pneumonieinzidenz aufgrund von Kontamination von
Verneblern und Beatmungsgeréten beschrieben. Mangelnde hygienische MalRnahmen bei
der Pflege der Gerate waren die Ursache. Bei Benutzung eines Verneblers oder
Beatmungsgerats wurden so feine, bakteriell kontaminierte Aerosole dem Patienten
zugefuhrt. Aufgrund von verbesserten hygienischen MalRnahmen, entstehen auf diese Art
und Weise heute nur noch selten nosokomiale Pneumonien. Trotzdem bleibt das potentielle

Risiko der Bakterieninokulation durch Beatmungsgerate bestehen, so dass schon allein die
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Beatmung von Patienten als genereller Risikofaktor fiir die Entstehung einer nosokomialen
Pneumonie angesehen wird [10, 13].

Neben den Beatmungsschldauchen, dem Beatmungsfilter, welche in direktem Kontakt mit
dem endotrachealen Tubus stehen und somit sowohl durch exogene Keime direkt als auch
retrograd durch endogene Keime kontaminiert werden koénnen, schlagt in dem
Beatmungsschlauchsystem auch Kondensatfliissigkeit nieder. Dieses Kondensat ist zumeist
mit pathogenen Keimen, vor allem gram-negativen Keimen aus dem Oropharynx, besiedelt.
Inhalation pathogener Keime in die tiefen Atemwege findet somit entweder direkt Uber die
Inspirationsluft statt oder aber aufgrund des Kondensats. Kondensat bildet sich vor allem in
der Nahe des Endotrachealtubus. Bei Manipulation an den Beatmungsschlauchen,
Dekonektion der Beatmungsschlauche, z. B. zur endotrachealen Absaugung, gelangen leicht
gréRere Mengen pathogen kontaminierten Kondensats in den Endotrachealtubus und somit
in die Lunge [11, 18].

In diesem Zusammenhang ist in letzter Zeit der regelmafRige Wechsel von Beatmungsfilter
und Beatmungsschlauchen, in Frage gestellt worden.

Dreyfuss et al [14] demonstrierte die Fragwirdigkeit des haufigen Wechsels von
Beatmungsschlauchen, indem er in einer Studie aufzeigte, dass nosokomiale Pneumonien
zu gleichen Anteilen bei Patienten auftraten, deren Beatmungsschlauche wahrend der
Dauer der Beatmung (4-29 Tage) nicht gewechselt wurden, wie bei Patienten, welche
regelmafig alle 24 oder 48 Stunden einen Wechsel erhielten. Es wird dargestellt, dass die
Besiedelung der Beatmungsschlauche mit pathogenen Keimen innerhalb der ersten 8-24
Stunden erfolgt, danach sich aber weder das Keimspektrum, noch der Grad der
Besiedelung wesentlich verandert.

Ferner belegt Craven et al [9], dass ein Wechsel des Beatmungsschlauchsystems alle 24
Stunden im Vergleich zu allen 48 Stunden mit einem erhdhten Risiko eine nosokomiale
Pneumonie zu entwickeln einhergeht. Beide Autoren hypothetisieren, dass mit abnehmender
Frequenz des Beatmungsschlauchsystemwechsels geringere Mengen an Kondensat aus
dem Beatmungsschlauchsystem in die Atemwege gelangen und subsequent die Inzidenz

nosokomialer Pneumonie abnimmt.

IV. Aspiration
Die durch (Mikro-) Aspiration oropharyngealer bzw. gastraler Mikroorganismen

hervorgerufene endogene Infektion wird als die wichtigste Ursache der nosokomialen
Pneumonie angesehen [29, 39]. Pradisponierend fur die Kontamination des subglottischen
Sekrets ist die Kolonisation von Nasopharynx, Oropharynx sowie Gastrointestinaltrakt mit

pathogenen Keimen.
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Oropharyngeale Kolonisation:

Die normale Flora des Oropharynx des gesunden Menschen besteht wie bei Stoutenbeck et
al [52] beschrieben hauptsachlich aus anaeroben Bakterien, Streptokokkus viridans,
Enterokokken und koagulase negativen Staphylokokken.

Ungefahr bei 30%-40% gesunder Personen ist in der Oropharyngealflora Staphylokokkus
aureus zu finden, wahrend 30% - 80% mit Haemophilus influenzae oder Streptokokkus
pneumoniae besiedelt sein konnen. Kolonisation des Oropharynx mit gramnegativen
Keimen beim gesunden Menschen ist ungewohnlich.

Der Beginn einer bakteriellen Kolonisation ist die Anheftung von Bakterien an buccales und
respiratorisches Epithel der oberen Atemwege. Dieser Prozel3 wird geférdert durch: schwere
Erkrankung, Malnutrition, Uramie, Diabetes, Nikotinabusus und Antibiotika [5]. Die
Adhérenz von gram-negativen Bakterien an buccales, beziehungsweise respiratorisches
Epithel wird normalerweise durch von glandulae submanibularis et sublingualis produziertes
Fibronektin verhindert [1].

Fibronektin ist ein Glykoprotein, welches die Oberflache der Mundschleimhaut bedeckt, aber
nicht in den tieferen Schichten der Schleimhaut zu finden ist. Dieses lal3t vermuten, dass das
Epithel der Mundschleimhaut, durch den sie benetzenden Speichel, von Fibronektin
Uberzogen wird. Eine Produktion und Sekretion von Fibronektin in den epithelialen Zellen
scheint nicht stattzufinden. Wahrend Fibronektin den Rachen mit spezifischen
Bindungsstellen fir grampositive Keime der oropharyngealen Flora versorgt, verhindert es
gleichzeitig die Bindung von gramnegativen Bakterien an epitheliale Zellen. Bei schwerer
Erkrankung aber verschiebt sich dieses Gleichgewicht. Fibronektin wird durch Proteasen aus
dem Speichel und neutrophile Granulozyten angegriffen und zerstért, womit der Weg fur die
gramnegative Besiedelung gebahnt wird. Zudem gibt es verschiedene Bakterien, welche die
Fahigkeit besitzen selbst Proteasen zu bilden, mit denen sie die Fibronektinschicht zerstdren
kénnen, so unter anderem: Pseudomonas spp., Staphylokokkus aureus, Staphylokokkus
epidermidis und Peptostreptokokken. Die darauf folgende Kolonisation des Oropharynx mit

gramnegativen Bakterien ist eine Voraussetzung zur Kolonisation der tieferen Atemwege.

Kolonisation des Magen:

Ein zweites Reservoir mdoglicher pathogener Keime ist der Gastrointestinaltrakt.
Normalerweise ist der Magen bei einem pH von 1.0 fast steril. Dieses saure Milieu kann
naturlicher Weise bei alteren Patienten, Patienten mit Achlorhydrie oder Malnutrition
aufgehoben sein [40].

Bei Patienten einer Intensivstation verschiebt sich der Magen pH oft auf Werte tber 4.0,
insbesondere wenn Patienten mit H2-Blockern oder Antacida zur Stressulkusprophylaxe

therapiert werden. In dem weniger sauren Mileu aber, schon ab einem pH von 2.0, kénnen
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Bakterien, vor allem gramnegative Keime, sich vermehren. Je dichter nun die entstehende
pathogene Keim-Besiedelung des gastralen Sekrets ist, je mehr pathogene Keime werden
auch schon bei Regurgitation geringer Mengen gastralen Sekrets aspiriert, und je hoher ist
somit auch das Risiko eine nosokomiale Pneumonie zu entwickeln. Quantitative Analysen
parallel von Magen-Aspiraten und oropharyngealen Abstrichen zeigten auf, dass bei
Besiedelungen des Magens mit Keimzahlen zwischen 106 (Hefen und grampositive Keime)
bis zu 108 (gramnegative Bakterien) dieselben gastralen Keime den Oropharynx innerhalb
kirzester Zeit kolonisieren und fahig sind eine nosokomiale Pneumonie hervorzurufen [16,
52]. Ebenfalls kénnen aber auch Bakterien der oropharyngealen Flora verschluckt werden
und bei weniger saurem pH des Magensafts den Magen besiedeln.

Die retrograde Fortleitung pathogenen Sekrets aus dem Magen und oberen Dinndarm in
Oropharynx und Trachea, sowie anterograd aus Oropharynx in den Magen und oberen
Dunndarm ist bei Patienten einer Intensivstation haufig. Gastroparese, flache Lagerung
oder/und eine liegende Magensonde, welche den vollstandigen Schlul3 des unteren
Osophagussphincters verhindert, begiinstigen Verschlucken und Regurgitation. Aspiration

von pathogen besiedeltem gastrointestinalen Sekret in die tiefen Luftwege ist somit moglich

[1].

Tracheale Kolonisation:

Innerhalb des Tracheobronchialbaumes gibt es vor allem zwei Abwehrmechanismen
gegeniber pathogenen Keimen:

Zum einen Ubernimmt im Mucus enthaltenes IgA die Aufgabe von Fibronektin, indem es die
Adhérenz von pathogenen Keimen verhindert. Beim intubierten Patienten hingegen wird oft,
durch Entzindung der Trachealschleimhaut, sowie bestimmte Bakterien (Streptokokkus
pneumoniae, Haemophilus influenza) freies IgA zerstort. Die Abwehr ist gestort.

Zum anderen transportiert normalerweise das dicht mit Zilien besetzte respiratorische
Epithel, nach Bindung von Bakterien durch Mucus, den Mucus-Bakterien Komplex aus der

Trachea. Dieser Abwehrmechanismus ist bei Intubation ineffektiv [40].

Kolonisation des Endotrachealtubus

Ein anderer wichtiger pradisponierender Faktor fur die Kolonisation der tiefen Atemwege mit
pathogenen Bakterien ist u.a. von Sottile et al [50] beschrieben worden: Es wurde dargelegt,
dass die Tubusspitze des endotrachealen Tubus auferlich, innerhalb von 24 Stunden, mit
einem Biofilm, einer von Bakterien gebildeten Glykolax, Uberzogen ist, in welchem eine
dichte bakterielle Besiedelung nachweisbar ist. Dieser Biofilm ist nicht nur Keimreservoir, er

stellt zudem einen fir Antibiotika fast undurchdringlichen Schutz der Bakterien dar.

29



Glykolax wird von vielen Bakterien gebildet, so dass es nicht erstaunlich ist, dass auch die
haufig eine nosokomiale Pneumonie verursachenden Keime wie Pseudomonas aeruginosa,
Staphylokokkus aureus, Staphylokokkus epidermidis und Acinetobacter Glykolaxbildner sind.
Wird ein Patient Giber den gleichen Tubus langerfristig beatmet, so kommt es nach und nach
auch zur Besiedelung des inneren Lumens des endotrachealen Tubus. Kndtchenférmige
Absiedelungen bilden sich, welche sich l6sen und in die Lunge inokuliert, aspiriert werden
kénnen. Diese bakteriell kontaminierten Absiedelungen sind in der Lage eine

Bronchopneumonie in den tiefer gelegenen Lungenabschnitten hervorzurufen.

Sowohl beatmete Patienten als auch gesunde Menschen werden taglich dem
Bakterienspektrum des Oropharynx durch Mikroaspirationen ausgesetzt.

45%-70% der Erwachsenen aspirieren wahrend des Schlafs regelmafig kleinere Mengen
von, mit normaler Oropharyngealflora besiedeltem, Speichel. Nur eine geringe Anzahl
gesunder Menschen entwickelt eine Pneumonie. Ebenfalls ist eine bakterielle Besiedelung
ohne eine pradisponierende chronische Lungenerkrankung nur bei einigen wenigen
festzustellen [8].

Endotracheale Intubation hingegen erhoht die Gefahr einer Pneumonieentwicklung durch
Aspiration von oropharyngealen Sekreten um ein Vielfaches im Vergleich zu nicht intubierten
Patienten [3, 29]. Neben einem fehlendem Glottisschlu3 sowie Verursachung von Trauma
und Entzindung der Trachealschleimhaut aufgrund der endotrachealen Lage des
kinstlichen Atemweges sind intubierte Patienten zudem Mikro- oder Makroaspirationen
verstarkt ausgesetzt.

Der heute bei Langzeitintubation verwandte high-volume/low-pressure-Cuff des
Endotrachealtubus kann in vitro, wenn er komplett gefullt wird, ein Volumen annehmen,
welches um 1.5 bis 2.0 mal den Durchmesser der Trachea Ubersteigt. Um aber
Schleimhautschaden der Trachea zu vermeiden wird der Cuff nur zu dem MalRRe gefillt, wie
es notig ist, um einen gasdichten Verschlul3 der Trachea zu erreichen (25-30 cmH20). Das
Uberschussige Cuffmaterial legt sich von selbst willkurlich, Uber die ganze Lange des Culffs,
in Falten. Es bilden sich aufgrund der Féaltelung kapillare longitudinale Réhrchen, welche
einen direkten Weg in die Trachea darstellen. Abhangig von der Viskositat des tUber dem
Cuff stagnierenden Sekrets, dem hydrostatischen Druck tber der Blockungsmanschette und
der GroRRe der Falten kommt es zur wiederholten Aspiration kleinerer Mengen pathogenen
Sekrets [57].

Makroaspirationen und Mikroaspirationen entstehen vor allem bei Extubation, Wechsel eines
Endotrachealtubus oder aber bei pl6tzlicher trachealer Weitstellung, z.B. aufgrund von tiefer
Inspiration im Rahmen von Husten oder Erbrechen. Der Druck des Cuffs kann dadurch bis

auf Null cmH20 absinken und pathogenes Sekret durch die entstehende Offnung in die
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Trachea gelangen. Zusatzlich entsteht bei negativem intratrachealen Druck (z.B. tiefer
Inspiration) ein Sog in Richtung der tiefen Atemwege, welcher die Moglichkeit einer
subsequenten Aspiration zudem begunstigt.

Pulmonale Abwehrmechanismen koénnen in der Regel gegen durch Makroaspiration
aquiriertes konzentriertes pathogenes Sekrets nicht ganz so effektiv vorgehen, wie
gegenluber Keimen, welche weniger konzentriert z.B. in Form eines Aerosols inhaliert
werden [45].

Die Effizienz der physiologischen pulmonalen Abwehr beruht allerdings nicht nur auf der
Konzentration des Inokulats, sondern es spielt ebenfalls die Virulenz des jeweiligen Erregers
eine Rolle.

TEIL Il : Diskussion

Aspiration als den hauptverantwortlichen Pathomechanismus der nosokomialen Pneumonie
zu Grunde legend, wurde in der vorliegenden prospektiven Studie untersucht, inwiefern eine
Cuffdruckregelung, durch bessere Abdichtung der Trachea, bei intubierten
beatmungspflichtigen Patienten, die Inzidenz der nosokomialen Pneumonie reduzieren

kann.

Als pradisponierend zur Aspiration gilt endotracheale Intubation, reduzierte Bewul3tseinslage
und kunstliche Beatmung. Bei allen in der hier vorliegenden Studie beobachteten Patienten
waren die pradisponierenden Faktoren in gleichem Malf3e vorhanden, da zumindest
Intubation und Beatmung Voraussetzungen fur die Aufnahme in diese Studie waren.

Aspiriert werden zumeist Sekrete, welche sich oberhalb des Cuffs, im subglottischen Raum,
ansammeln und aus dem Oropharynx oder Gastrointestinaltrakt stammen [25].
Manipulationen am Endotrachealtubus, z.B. im Rahmen von Wechsel des
Beatmungsschlauchsystems, Tracheotomie, Tubuswechsel sowie Transport des Patienten
konnen die Dichtigkeit des Cuffs negativ beeinflussen [5]. Ebenso fiihren tracheale
Erweiterungen, z.B. tiefe Inspiration zu einem Cuffdruckabfall und somit zu mangelhafter

Cuffabdichtung und Aspiration.

In einer in vitro Studie von Young et al [57] wurde aufgezeigt, dass Aspirationen vermehrt
entlang den longitudinalen Falten des nicht ganz entfalteten Cuffs auftreten, wenn ein
negativer inspiratorischer Atemwegsdruck entsteht, wenn sich der Atemwegsdruck aufgrund
von trachealer Absaugung erniedrigt oder aber der Cuffdruck abfallt. Jede dieser

Situationen fiihrt zu einer klinisch zumeist unbemerkten Aspiration ("silent aspiration")
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aufgrund mangelhafter Abdichtung der Trachea. Durch kontinuierliche Messung und
Regulierung des Cuffdrucks hingegen sollen tracheale Erweiterungen erkannt, der Cuffdruck
angepallt und somit ein Cuffdruckabfall mit subsequenter Aspiration grof3erer Mengen
pathogenen Sekrets verhindert werden.

Es zeigte sich, dass eine late-onset-Pneumonie bei intubierten Patienten, welche eine
Cuffdruckregelung erhalten hatten, um fast ein Drittel reduziert wurde. Geregelte Patienten
wiesen eine LOP-Inzidenz von 20% auf, wadhrend ungeregelte Patienten zu 28,3%
nosokomiale Pneumonien entwickelten. Die Inzidenz der early-onset-Pneumonie hingegen
ist durch den Cuffdruckregler nicht beeinflu3t worden. Geregelte und ungeregelte Patienten
wiesen eine gleiche Anzahl von early-onset-Pneumonien auf. Diese UnbeeinfluRbarkeit der
EOP ist anhand ihres Entstehungsmechanismus erklarbar, findet die Inokulation von
Bakterien wéhrend oder vor der Intubation statt, zu einem Zeitpunkt, zu dem der

Cuffdruckregler noch nicht zum Einsatz kommt.

Ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen geregelten und ungeregelten Patienten
hinsichtlich der Pneumonieinzidenz war aufgrund der noch zu geringen Fallzahlen, welche
sich infolge des gewahlten 2 Jahres Zeitraum ergaben, noch nicht nachweisbar. Jedoch laf3t
die in diesem Patientenkollektiv zahlenmaf3ig verringerte Inzidenz einer LOP bei geregelten
Patienten, trotz mangelnder statistischer Signifikanz, die Hypothese zu, dass von einem
Cuffdruckregler Aspirationen grolRerer Mengen pathogenen Sekrets im wesentlichen effektiv
verhindert werden. Eine verbesserte Abdichtung der Trachea, aufgrund der kontinuierlichen
Cuffdruckregelung scheint mit verminderter Inokulation pathogenen Sekrets in die tiefen

Atemwege und somit einer verringerten Pneumonieinzidenz einherzugehen.

Bei Patienten mit Tracheostoma wurde zu 64% eine nosokomiale Pneumonie diagnostiziert.
Hierbei traten nosokomiale late-onset-Pneumonien bei tracheotomierten Patienten, im
Vergleich zu oral/nasal intubierten Patienten, vermehrt auf. So entwickelten Patienten mit
Tracheostoma zu 33% eine LOP nach Tracheotomie. Eine Erklarung hierfur ist darin zu
suchen, dass ein Tracheostoma oft erst bei langerem Aufenthalt auf der Intensivstation
sowie einem schwereren Krankheitsverlauf notwendig wird. Patienten, welche ein
Tracheostoma benétigen, sind aus dem Grunde oft sowohl vor der Tracheotomie, aufgrund
der Schwere der Erkrankung, als auch danach fir pathogene Keime empfanglicher, so dass
schon geringe Mengen aspirierten Sekrets ausreichen, um eine nosokomiale Pneumonie
hervorzurufen [40]. Ebenso waére eine Erklarung fir die erhéhte Pneumonieinzidenz bei
tracheotomierten Patienten darin zu suchen, dass sich im Rahmen der langeren Liegedauer
von tracheotomierten Patienten, schon alleine aufgrund der erhdhten Verweildauer auf der

Intensivstation, ein relativ hoheres Risiko eine nosokomiale Pneumonie zu aquirieren und
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diagnostizieren ergibt. Die in dieser Hinsicht hier erhobenen Ergebnisse lassen aber, wegen

der geringen Fallzahlen, nur einen Rickschlul? auf eine tendentielle Richtung zu.

Radiologisch fanden sich 87,5% der pulmonalen Infiltrate auf der rechten Lungenseite,
wahrend nur bei 40.0% der Patienten linksseitige Infiltrate nachweisbar waren. Vermehrtes
Auftreten von nosokomialer Pneumonie im rechten Lungenlappen, im Rahmen einer
Aspiration, ist anatomisch dadurch erklarlich, dass der rechte Hauptbronchus steiler verlauft
als der linke Hauptbronchus. Somit stellt bei Aspiration der rechte Hauptbronchus den
direkteren Weg in die Lunge dar. Die in diesem Patientenkollektiv gefundene rechtsbetonte
Infiltratverteilung unterstreicht die Annahme, dass Aspiration der Hauptmechanismus der
Entstehung einer Pneumonie ist.

Bei Patienten, die an einen Cuffdruckregler angeschlossen waren, lieRen sich in Relation zu
ungeregelten Patienten die gleiche Anzahl an nachweisbaren Verdichtungen des rechten
Lungenfligels, welche auf mogliche pneumonische Infiltrate hinwiesen, demonstrieren. Bei
den auf Infiltrate des linken Lungenfliigels hinweisenden Verschattungen hingegen zeigte
sich in den beiden Patientengruppen eine unterschiedliche Verteilung. So sind bei geregelten
Patienten (n = 40) 57% der nachweisbaren Verschattungen auf der linken Seite lokalisiert,
davon 21,4% alleinig links, wahrend bei den ungeregelten Patienten (n = 60) lediglich 31,0%
der Verschattungen auf der linken Seite zu finden waren, davon 8% alleinig in dem linken
Lungenfligel. Dieses erweckt den Anschein, dass die bei einigen geregelten Patienten
entstandenen nosokomialen Pneumonien durch andere Pathomechanismen der
Pneumonieentstehung aufgetreten sind, als dem Hauptweg der Aspiration, welcher ihnen
durch den Cuffdruckregler erschwert war. Die hier beschriebene Verteilung, der auf
pneumonische Infiltrate hinweisenden Verdichtungen im Réntgenbild, 1aRt aber aufgrund der

geringen untersuchten Patientenzahl noch keinerlei signifikante Aussage zu.

Gramnegative Kolonisation des Oropharynx sowie des Gastrointestinaltrakts erfolgt beim
beatmeten Patienten schnell. In einer Studie von Kerver et al [28] wurde demonstriert, dass
der Oropharynx schon in den ersten Tagen zu 60% mit gramnegativen Keimen, vor allem
Enterobactericae und Pseudomonas sowie Hefen, besiedelt ist. Der Magen weist einen
ahnlichen Verlauf der gramnegativen Besiedelung auf.

Ferner wachst das Risiko einer gastrointestinalen pathogenen Keim-Besiedelung abhangig
vom Magen-pH. Je hoher der Magen-pH, je leichter kdnnen pathogene Keime den
Magensaft besiedeln. Im Versuch eine pH Verschiebung zu verhindern, ist in letzter Zeit zur
Stressulkusprophylaxe vermehrt Sucralfat eingesetzt worden. Es wurde dargestellt, dass die

Gabe von Sucralfat anstelle von H2-Blockern und Antacida, den Magen-pH nicht wesentlich
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verandert, trotzdem aber eine effektive Stressulkusprophylaxe gewahrleistet ist. Die
Kolonisation des Magens mit gramnegativen Bakterien wurde, durch den nahezu
unverandert sauren Magen pH, gering gehalten und die Inzidenz der nosokomialen
Pneumonie nahm ab [6, 15, 17]. In dem hier betrachteten Patientenkollektiv wurde erst
gegen Ende des beobachteten Zeitraums vermehrt Sucralfat appliziert. Ein sinnvoller

Vergleich von Sucralfat zu H2-Blockern ist aufgrund dessen nicht moglich.

Eine beginnende gramnegative Kolonisation des Oropharynx lief3 sich in der vorliegenden
Studie innerhalb kurzester Zeit darstellen. Schon nach 24 Stunden waren bei 12% der
Patienten gramnegative Keime im Oropharynx nachweisbar. 50% der Patienten wiesen nach
10 Tagen gramnegative Besiedelung des Oropharynx auf. Ebenfalls nachvollziehen lieRen
sich, an diesem Patientenkollektiv, die gleichzeitige oder vorherige Besiedelung von
Oropharynx (bei 55 von 100 Patienten) und Magen (bei 29 von 100 Patienten) vor Nachweis
von pathogenen Keimen im Trachealsekret. Dies zeigte sich bei geregelten und
ungeregelten Patienten zu gleichen Anteilen. Es mul3 davon ausgegangen werden, dass
zwar die Aspiration subglottischer Sekrete durch einen Cuffdruckregler verringert wird,
jedoch die Kolonisation der Atemwege aufgrund der Faltelung des Cuffmaterials, was einer
vollstdndigen Abdichtung der Trachea fiir pathogene Sekrete entgegen steht, nicht komplett
zu verhindern ist. Da aber die bakterielle Besiedelung der Trachea zu gleichen Anteilen bei
geregelten und ungeregelten Patienten stattgefunden hat, die Pneumonieinzidenz hingegen
bei ungeregelten Patienten deutlich erhéht war, scheint eine Besiedelung allein nicht
gleichzeitig eine Entstehung einer nosokomialen Pneumonie zu bedingen. So ist die
Entstehung einer nosokomialen Pneumonie unter anderem zusatzlich abhangig von der
Virulenz des Keimes, der Immunabwehr des Patienten, der Sekretolyse der Lunge,
vorheriger Antibiose sowie dem Volumen des aspirierten pathogenen Sekrets, welches
umso groler ist je niedriger der Cuffdruck [28, 37]. Wird nun, aufgrund eines konstanten
Cuffdrucks, zusétzlich ein Faktor, namlich die Menge des aspirierten Sekrets, verringert, so
dass nur noch Mikroaspirationen moglich sind, kann das Risiko einer Pneumonieentstehung

ebenfalls reduziert werden.

Das Auftreten einer nosokomialen Pneumonie verlangert zumeist die Liegedauer eines
Patienten auf der Intensivstation. Dies zeigte sich auch in diesem Patientenkollektiv, wenn
auch sich aufgrund der geringen Patientenzahlen nicht ausschlieRen la3t, dass die
beobachtete verlangerte Liegedauer zufallig ist. Patienten, welche eine nosokomiale
Pneumonie entwickelten, verbrachten durchschnittlich 3,3 Tage mehr auf der neurologischen
Intensivstation, als Patienten ohne Pneumonie. Eine Signifikanz ist gegeben (p = 0,003).

Die verlangerte Liegedauer, und damit verlangerte Beatmung, birgt Risiken einer erneuten
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Infektion oder aber einer Verschlechterung der Grunderkrankung. Zudem ist nicht zu
Ubersehen, dass sich die Kosten des Krankenhausaufenthalts, durch eine verlangerte
Beatmung und somit einen verlangerten Intensivstationaufenthalt, vermehren.

Ein nicht signifikantes Ergebnis ergab sich bei Betrachtung der Liegezeiten von geregelten
und ungeregelten Patienten. Patienten mit Cuffdruckregler verbrachten im Durchschnitt
lediglich 0,7 Tage weniger auf der neurologischen Intensivstation (p=0,18).

Eine verminderte Liegedauer geht mit einer Abnahme des Risikos eine nosokomiale
Pneumonie zu entwickeln einher. Eine lange Liegedauer hingegen birgt ein kumulativ
hoheres Risiko einer nosokomialen Pneumonie, wenn auch die Inzidenz der nosokomialen
Pneumonie mit l&ngerer Liegedauer abnimmt: Fagon et al [21] beschreibt ein vermehrtes
Auftreten von Pneumonien, je langer der Patient auf einer Intensivstation verweilen muf3:
wahrend der ersten zehn Tage mechanischer Beatmung wird ein Risiko einer
Pneumonieentwicklung von 6,5% beobachtet, nach 20 Tagen erhoht sich das Risiko auf 19%
und nach 30 Tagen auf 28%.

Joshi et al [27] Dbelegt, dass endotracheale Intubation, Bewufitlosigkeit oder eine
Magensonde vor allem in den ersten zehn Tagen mit einer erhéhten Inzidenz nosokomialer
Pneumonie einhergehen, hiernach dieselbe dann wieder abnimmt. Auch Cook et al [7] stellt
dar, dass sich mit zunehmender Liegedauer das Risiko einer Pneumonieentwicklung auf den
einzelnen Tag bezogen verringert. Die Ergebnisse der hier vorliegenden Studie gehen mit
letzteren beiden Studien konform. Nach den ersten acht bis zehn Tagen nimmt die Inzidenz
nosokomialer Pneumonie ab, wahrend kumulativ gesehen das Risiko einer

Pneumonieentwicklung zunimmit.

Dieses konnte bedeuten, dass, wenn sich die Inzidenz nosokomialer Pneumonie bei
geregelten Patienten verringert, ebenfalls die notwendige Aufenthaltsdauer von Patienten auf
der Intensivstation abnimmt und sich somit auch das kumulative Risiko eine Pneumonie zu
entwickeln verkleinert. Um das endguiltig zu bewerten ist aber ein groReres Patientenkollektiv

notwendig.

Nosokomiale Pneumonie wird oft im Zusammenhang mit einer erhéhten Mortalitdt gesehen.
In einer Studie von Fagon et al [22] betrug die Mortalitdt aufgrund von nosokomialer
Pneumonie 27,1% (risk ratio von 2.0). Waren Keime der Pseudomonas oder Acinetobacter
species fur die nosokomiale Pneumonie verantwortlich lag dieser Prozentsatz in dem dort
untersuchten Patientenkollektiv sogar noch hdher. Kollef et al [31] berichtet ebenfalls, dass
Patienten welche eine Late-Onset-Pneumonie aufgrund von hoch virulenten pathogenen

Keimen entwickelten, einem erhéhten Risiko im Krankenhaus zu versterben ausgesetzt sind.
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In dem Patientenkollektiv dieser Studie konnte eine Mortalitdt von 21% beobachtet werden,
welche aber in keinen kausalen Zusammenhang mit der Entwicklung einer nosokomialen
Pneumonie gebracht werden konnte. So betrug die Zahl verstorbener Patienten mit
Pneumonie prozentual 9%, wahrend in der Gruppe der Patienten ohne Pneumonie 32%
verstarben. Bezog man die Mortalitat auf die beiden Gruppen geregelter und ungeregelter
Patienten, muf3te man feststellen, dass diese annahrend gleich war.

Es ist anzunehmen, dass die Mortalitdt der Patienten dieser Studie nicht im Zusammenhang
mit der Entwicklung einer nosokomialen Pneumonie steht, sondern eher der
zugrundeliegenden Erkrankung zuzuschreiben ist. Eine hohe Mortalitat war vor allem bei
Patienten mit einer Intrakraniellen- oder Subarachnoidalblutung (64% aller Todesfélle) zu
verzeichnen. Die Patienten verstarben zum grof3en Teil relativ schnell (wie aus Tabelle 3
ersichtlich ist), innerhalb der ersten Woche. Die Mortalitat, aufgrund einer nosokomialen
Pneumonie, ist somit, bei einer hohen der Grunderkrankung selbst zuschreibbaren

Morbiditat, in diesem Patientenkollektiv nicht darstellbar.

Die beiden Haupt-Einschrankungen der Aussagekraft dieser Studie sind bedingt durch (a)
die geringe Patientenzahl sowie (b) die hier angewandten, hinsichtlich Spezifitat und
Sensivitat der Diagnose einer nosokomialen Pneumonie unzulanglichen, klinischen Kriterien
der Diagnosestellung einer nosokomialen Pneumonie. Diese klinischen Kriterien von
radiologischem Infiltrat, positiver bakteriologischer Kultur, Fieber > 38.0° C, einer
Leukozytose > 10.000/mm3 oder Leukopenie < 4.000/mm3 sowie der Nachweis von
Leukozyten im endotrachealen Aspirat sind durchaus als unzureichend zu bezeichnen.
Fieber und Leukozytose kénnen durch die Grunderkrankung bedingt sein; Symptome einer
nosokomialen Pneumonie durch die verabreichten Medikamente (Antibiotika, Steroide) erst
gar nicht auftreten [36]. Selbst wenn eitriges Trachealsekret gewonnen wird, kann nicht
eindeutig zwischen einer zunachst auftretenden Tracheobronchitis oder einer sich in Folge
entwickelnden nosokomialen Pneumonie differenziert werden. Zudem kdnnen bei Patienten
mit einem Tracheostoma schon allein aufgrund der Reizung des Tracheostomas vermehrt
Leukozyten im Trachealsekret enthalten sein [45].

Klinische Kriterien zusammen mit radiologischen Aufnahmen des Thorax haben in der
Diagnostik einer nosokomialen Pneumonie zwar eine relativ gute Sensivitat [33] aber leider
nur eine Spezifitdt von 30-50%. In einer Studie von Winer-Muram et al [56] wurde die
diagnostische Zuverlassigkeit von radiologischen Aufnahmen und deren Interpretation auf
Intensivstationen in Frage gestellt. Es zeigte sich, dass selbst bei erfahrendsten Radiologen
die Diagnose einer nosokomialen Pneumonie anhand des Réntgenbildes nur zu 50% zutraf,
die eines ARDS traf zu 84% zu. Weder Vergleich mit vorherigen Aufnahmen, noch das

Wissen um klinische Daten des Patienten verbesserten die Treffsicherheit der Diagnose.
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Trotzdem ist der radiologische Befund neben den bakteriologischen Befunden der
wichtigste Indikator fir die Diagnose einer nosokomialen Pneumonie. Radiologische
Befunde, welche eine Pneumonie vermuten lassen sind neu auftretende segmentale oder
lobulare konfluierende Verdichtungen mit unscharfer Begrenzung, Verlust der
Abgrenzbarkeit einer mediastinalen Silhouette oder des Zwerchfells, haufig von
Pleuraergiissen begleitet [33, 45]. Sehr dhnliche Charakteristika auf dem Réntgenbild, und
damit wichtige Differentialdiagnosen zu der radiologischen Diagnose einer Pneumonie
weisen Lungenddem, Blutung, Atelektase sowie Lungeninfarkt auf [4].

Zur Differenzierung dieser Diagnosen kann man zur Hilfe nehmen, dass Verschattungen
aufgrund von infektioser Ursache sich spater manifestieren und langsamer wieder auflésen,

als jene die aufgrund von Aspiration, Atelektase, Infarkt oder Blutung entstehen [26].

Der letzte, hier noch nicht besprochene, Standpfeiler der klinischen Diagnose einer
Pneumonie ist die bakteriologische Kultur eines Trachealaspirats. In der hier durchgefiihrten
Studie wurden die Trachealaspirate im Rahmen der gegebenen Mdoglichkeiten
semiquantitativ untersucht.

Diese diagnostische Methode ist in letzter Zeit ebenfalls stark in Diskussion geraten. Denn
auch wenn ein endotracheales Aspirat leicht und kostenglinstig gewonnen werden kann, so
ist die Zuverlassigkeit von Kulturen des endotrachealen Aspirats immer h&ufiger angefochten
worden. Es wurden eine hohe Spezifitdt und Sensivitat in Frage gestellt. Nicht nur kann ein
endotracheales Aspirat leicht mit oropharyngealer Flora kontaminiert werden [49], es ist auch
nicht moglich  bei einem positiven endotrachealen Aspirat zwischen Kontamination,
bakterieller Kolonisation, Tracheitis, Bronchitis oder Pneumonie zu unterscheiden [33].
Dennoch sind Kulturen des endotrachealen Aspirats, wenn richtig entnommen, hilfreich im
schnellen und einfachen Identifizieren des die Pneumonie mdglicherweise verursachenden
Keims [45].

Im Versuch, neben dem Goldstandard einer Gewebeuntersuchung post mortem, eine
bessere Grundlage fur die Diagnose der nosokomialen Pneumonie zu entwickeln, wurde in
den letzten Jahren die Spezifitat und Sensitivitat von "Protected Specimen Brush" (PSB)
und Bronchoalveolarer Lavage (BAL) im Vergleich zum endotrachealen Aspirat (EA)
hinsichtlich der Pneumoniediagnose untersucht.

In einer Studie von Marquette et al [35] wurde die Effektivitat von endotrachealen Aspiraten
zu PSB verglichen: Es wurde dargestellt, dass die quantitative, bakterielle Analyse eines
endotrachealen Aspirats (bei Bakterienkolonisation von > 106 cfu/ml) fir die Diagnose einer

nosokomialen Pneumonie vergleichbar zuverlassig ist, wie der Protected Specimen Brush.
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Die Spezifitéat des endotrachealen Aspirats lag zwar unter der Spezifitat der PSB, dafir aber
war die Sensivitat eines endotrachealen Aspirats der Sensivitat eines PSB Uberlegen.
Andererseits wird in einer Studie von Chastre et al [4] die Diagnosestellung einer Pneumonie
in die Richtung diskutiert, dass nur PSB und BAL eine akkurate Diagnose der nosokomialen
Pneumonie gewahrleisten kénnen. Fur die Technik des Protected Specimen Brush wurde,
unter Berilicksichtigung von 18 Studien, eine Spezifitédt von 94,5% sowie eine Sensivitat von
90.0% angegeben. Es wurde dargestellt, dass bei Nachweis von > 103 cfu/ml Probe von
einer Infektion der Lunge ausgegangen werden kann und die PSB so eine zuverlassige
Diagnosestellung einer nosokomialen Pneumonie gewahrleistet. Die dargestellte hohe
Spezifitat und Sensivitét ist allerdings kritisch zu diskutieren, da eine Spezifitat und Sensivitat
in dem Ausmald lediglich im Tierversuch, bei Monoinfektion und ohne vorherige
Antibiotikagabe zutrifft.

Gleichzeitig wird in diesem Artikel die bronchoalveolare Lavage diskutiert, welche neben
ahnlich hoher Sensivitat und Spezifitat den Vorteil besitzt einen grof3eren Lungenbezirk mit
der Probenentnahme zu umfassen, sowie bei sofortiger Untersuchung der Probe per
Mikroskop intrazellulare Organismen zu identifizieren und somit Patienten mit einer
Pneumonie von Patienten ohne Pneumonie zu differenzieren. Dadurch kann friih eine relativ
spezifische antibiotische Therapie begonnen werden, welche nach genauerer
Keimidentifizierung anhand von Keimwachstum in Kultur modifiziert werden kann. Allerdings
missen die pathogenen Keime in héherer Dichte nachgewiesen werden. Erst ab einem
Keimwachstum von > 105 cfu/ml Probe ist das Ergebnis als zuverlassig zu werten.

Fagon et al [23] untersuchte ebenfalls BAL und PSB im Hinblick auf die Diagnosestellung
einer nosokomialen Pneumonie. Er zeigte auf, dass im Vergleich zur Diagnosestellung einer
nosokomialen Pneumonie mittels PSB die Diagnose einer nosokomialen Pneumonie durch
den behandelnden Arzt anhand von Kklinischen Kriterien, nur in 62% der Félle korrekt
gestellt wurde. Eine keimspezifische antibiotische Therapie erhielten nur 33% dieser
Patienten. Die Diagnose der Abwesenheit einer Pneumonie war zu 84% akkurat.
Einschrankend ist auch hierbei zu erwahnen, dass bisher die hohe verlafiliche Spezifitdt und
Sensivitdt nur im Tierversuch nachgewiesen wurde. Chastre et al [4] stellt bei der
routinemafiigen Anwendung von PSB und/oder BAL zudem folgende Einschrankungen fest:
a) die Mdoglichkeit der Probenentnahme aus einem nicht infizierten Lungenanteil, und damit
einer falsch negativen bakteriellen Kultur [38],

b) die hohen Kosten von PSB und BAL,

c) sowie die sinkende Spezifitdt bei pulmonalen Infektionen mit mehreren Keimen oder
schon vorher begonnener Antibiose. Letzteres ist ein regelhaftes Problem, da bei

intensivpflichtigen Patienten zumeist eine Antibiose schon erfolgt ist.
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In der hier vorliegenden Studie war aufgrund der vorhandenen klinischen Gegebenheiten
eine Bronchoskopie zur Verifizierung der klinischen Diagnose einer nosokomialen
Pneumonie nicht durchfiihrbar, so dass die relativ hohe Pneumonieinzidenz dieses
Patientenkollektivs verfahrensbedingt sein kann. Es ist aber zu vermuten, dass die Relation
von LOP bei geregelten zu ungeregelten Patienten auch bei geringerer Pneumonieinzidenz
bestehen bleibt, da die Reliabilitat der Diagnosestellung keinen Einflul3 auf die Konstante der

Regelung hat.

Ebenfalls untersucht wurden die einzelnen Risikofaktoren welche die Patienten bei
Aufnahme, neben Intubation und mechanischer Ventilationspflicht, mitbrachten. In der
Literatur sind vielfaltige Faktoren beschrieben worden, welche das Risiko einer
nosokomialen Pneumonie erhéhen koénnen. Neben Kklinischen Variablen wie H2-Blocker
Gabe, frihzeitige enterale Ernahrung, Steroiden, Beatmung, Antibiotikatherapie,
Magensonde und Magen-pH > 4 [11] wurden auch Risikofaktoren genannt, welche den
Patienten schon bei Aufnahme zu einer nosokomialen Pneumonie pradisponieren kénnten
[40].

Interessant ware eine Auffalligkeit bei jenen Variablen gewesen, welche eine bakterielle
Besiedelung des Tracheobronchialsystems durch Schwéchung der Abwehr erleichtern. Bei
immunkompetenten Patienten muf} selbst bei Aspiration von bakteriell kontaminiertem
Sekret nicht obligat eine Pneumonie entstehen. Der gesunde Mensch kann mittels zellularer
Abwehr der Lunge durch alveolare Makrophagen, Lymphozyten und neutrophile
Granulozyten sowie durch humorale Mechanismen die Vermehrung der eingedrungenen
pathogenen Keime verhindern und selbige eliminieren[37].

Bei schwerkranken Patienten aber, ist die zellulare und humorale Abwehr der Lunge nicht
fahig, die Bakterien in dem erforderlichen Mal3e zu eliminieren, so dass auch kleinere
Mengen aspirierter pathogener Keime ausreichen eine nosokomiale Pneumonie
hervorzurufen [18].

Es liel3 sich aber, aufgrund des kleinen Patientenkollektivs, weder in Bezug auf einen der
Risikofaktoren, noch bei Zusammentreffen von mehreren Risikofaktoren, noch im
Zusammenhang mit der Cuffdruckregelung eine gehaufte oder verringerte

Pneumonieinzidenz aufgrund von vorbestehenden Risikofaktoren nachweisen.

In den letzten Jahren ist immer wieder versucht worden Pathomechanismen der
nosokomialen Pneumonieentstehung zu identifizieren und Mdglichkeiten der Prévention zu
eruieren. Doch trotz ausfihrlicher Diskussion blieb das Problemgebiet der schnellen

oropharyngealen und gastralen gramnegativen Kolonisation mit darauf folgender
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Besiedelung des subglottischen Sekrets und subsequenter Aspiration bestehen. Fortschritte
in der Pravention von nosokomialer Pneumonie sind kaum zu verzeichnen.

Eindeutig nachgewiesen ist lediglich der protektive Effekt einer Oberkorper-Hochlagerung.
Hierdurch wird Regurgitation gastraler Sekrete und somit auch deren Aspiration reduziert [8,
12].

Zeitweilig wurde die oropharyngeale Dekontamination zur Reduktion der pathogenen Keime
im oropharyngealen Sekret debattiert [44]. Es wurde gezeigt, dass endotracheale Gabe von
Antibiotika eine schnelle Keim-Besiedelung der Luftwege verringerte, die Inzidenz der
nosokomialen Pneumonie zurlickging. Jedoch zeigte sich auch, dass bei léangerer
Anwendung der lokalen Antibiotika sich neue resistentere Bakterienstamme durchsetzten,
welche mit einer h6heren Mortalitét einhergingen [31].

Ebenso gab es Versuche Selektiver Digestiver-Dekontamination [46, 24]. Lokale, nicht-
absorbierbare Antibiotika wurden via Magensonde vier mal taglich appliziert, gleichzeitig die
Mundhohle mit einer antibiotischen Lésung topisch dekontaminiert. Aber auch wenn die
gastrointestinale Keim-Besiedelung sich deutlich reduzierte, auch die Pneumonieinzidenz
sich verringerte, konnte keine signifikante Reduktion der Mortalitat verzeichnet werden.
Lediglich eine geringe Anzahl von Patienten mit initial hohem Mortalitatsrisiko scheinen von
Selektiver Digestiver-Dekontamination im Sinne einer Reduktion der Mortalitat zu profitieren
[53].

Diskutiert wurde auch eine kontinuierliche Absaugung subglottischer Sekrete. Es wurde
zunachst dargelegt, anhand von Nachweis des gleichen pathogenen Keimspektrums in
bakteriologisch untersuchten Proben des subglottischen und trachealen Sekrets, dass ein
Transfer kontaminierten Sekrets von tUber dem Cuff stagnierenden Sekreten in die tieferen
Atemwege stattfindet. Absaugung subglottischen Sekrets sollte das Volumen des
pathogenen Sekrets, welches in die tiefen Atemwege aspiriert wird, reduzieren; die
zusatzliche Gabe von Sucralfat die Kolonistion gastralen Sekrets mit pathogenen Keimen
als Keimreservoir verringern. In einer Studie von Mahul et al [34] zeigte sich eine um die
Halfte reduzierte Inzidenz nosokomialer Pneumonie bei verringerter bakterieller trachealer
und subglottischer Kolonisation. Vallas et al [55] legte hingegen dar, dass zwar grampositive
Infektionen, aufgrund von Inokulation endogener Keime, innerhalb der ersten Woche der
Beatmung verringert werden konnten, die Anzahl der Pneumonien durch Pseudomonas
species sowie andere sehr virulente gramnegative Keime aber nicht wesentlich beeinfluf3t
wurde. Es ergab sich lediglich eine leichte Verzdogerung des Manifestationszeitpunkts einer
gram-negativen Pneumonie.

In einer kirzlich erschienen Studie von Young et al [58] wird ein neu entwickelter "pressure-
limited" Cuff vorgestellt: Von einem standard Endotrachealtubus wird die urspriingliche

Blockungsmanschette entfernt und statt dessen an gleicher Stelle ein entfalteter Latex Cuff
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unter longitudinaler Spannung mit Hilfe von Histoacryl-Kleber befestigt. Der innere Cuffdruck
dieses Cuffs bleibt, bei Inflation in vitro, aufgrund der Befestigung unter Entfaltung, bei
jeglichem zu erwartenden Trachealdurchmesser fast konstant (=Plateau). Bei lansamer
Inflation des Cuffs im Tracheallumen erreicht der Cuff schnell den Plateaudruck einer
vollstandigen Entfaltung (65-70 cmH20), wéahrend sich das Volumen bei konstantem Druck
weiterhin vergrol3ert. Erst wenn der Cuff die Trachealwand berihrt, erhoht sich der Cuffdruck
Uber den Plateaudruck. Der Druck auf die Trachealwand erhoht sich jetzt synchron. Die
Erh6hung der Drucks Uber den Plateaudruck ist auf 30 cmH20O limitiert (es ergibt sich ein
innerer Cuffdruck von insgesamt 95-100 cmH20), so dass bei einem effektiven Cuffdruck auf
die Trachealschleimhaut von lediglich 30 cmH20  Schleimhautschdden der Trachea
vermieden werden, gleichzeitig eine gasdichte Abdichtung der Trachea gewahrleistet ist.

In einer zweiten Studie demonstrierte Young et al [59] zudem, dass, aufgrund der neuen
Konstruktion des Cuffs, bei Inflation des Cuffs in der Trachea keine kapillaren Roéhrchen
infolge von Féltelung entstehen. Aspiration von subglottischem Sekret wird somit verhindert.
Aufgrund der geringen Patientenzahl der Studie (n=15) sowie des kurzen
Beobachtungszeitraumes (3-10 Tage) ist diese Studie aber zunachst noch kritisch zu

betrachten.

Neben allgemeinen hygienischen MalRnahmen wie Handedesinfektion nach Kontakt mit
infektiossem Material sowie Lagerung des beatmeten Patienten mit 30° erhéhtem Oberkoérper
sind effektive Methoden der Pravention nosokomialer Pneumonie bisher noch nicht bekannt.
Die oropharyngeale und gastrointestinale gramnegative Besiedelung mit subsequenter
Aspiration bleibt ein Problem in der Pathogenese nosokomialer Pneumonien.

Die Einfuhrung der Cuffdruckregelung stellt einen neuen Ansatzpunkt dar. Auch wenn die
Relevanz eines Cuffdruckreglers fur die Verringerung der Pneumonieinzidenz infolge
verminderter Aspiration subglottischen Sekrets in dieser Studie noch nicht bewiesen werden
konnte, so ist doch gezeigt worden, dass zahlenmaRig eine deutliche Reduktion
nosokomialer LOP bei Cuffdruckregelung stattfindet. Zwar &Rt die Diagnosestellung einer
nosokomialen Pneumonie mittels klinischer Kriterien, sowie die sich aufgrund geringer
Patientenzahl nur prozentual, nicht aber statistisch erwiesen habende Signifikanz des
Ergebnisses die Studie in einem kritischen Licht stehen, aber das hier tendenziell
angedeutete Ergebnis konnte der erste Schritt in Richtung effektiver Pravention
nosokomialer Pneumonie des beatmeten Patienten darstellen. Weitere Studien Uber den
Einsatz von Cuffdruckreglern auf Intensivstationen mit prospektiver Randomisierung der
Patienten und ausreichenden Patientenzahlen sind notwendig, um somit eine relevante

Effektivitat des Cuffdruckregelers nachweisen zu kénnen.
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Zusammenfassung:

Die nosokomiale Pneumonie des beatmeten Patienten kann aufgrund von vier
verschiedenen Pathomechanismen entstehen: Fortleitung per Continuitatem im Rahmen
einer Infektion angrenzender Strukturen, hamatogene Streuung von pathogenen Keimen,
Inhalation pathogener Aerosole durch Kontamination des Beatmungssystems, sowie
aufgrund von Aspiration. Aspiration von bakteriell kontaminierten Sekreten aus dem oberen
Respirations- und Verdauungstrakt wird als Hauptmechanismus fur die Entstehung einer
nosokomialen Pneumonie angesehen.

Der high volume, low pressure Cuff des Endotrachealtubus wird udblicher Weise auf
Werte zwischen 20-30 cmH20 geblockt. Die Trachea wird bei diesem Druck gasdicht
verschlossen, Schleimhautschaden der Trachealwand werden gering gehalten. Ebenfalls
bedingt das Prinzips von Niederdruckmanschetten, dass sich diese nie ganz entfalten. Es
kommt zur willkirlichen Faltelung des Uberschissigen Cuffmaterials Uber die ganze Lange
des Cuffs. Uber dem Cuff des Endotrachealtubus stagnierende Sekrete kénnen entlang
dieser Falten kontinuierlich in die tiefen Atemwege gelangen (Mikroaspiration). Ebenso
konnen Mikro- und Makroaspirationen bei Erweiterungen des Trachealdurchmessers im
Rahmen einer tiefen Inspiration, z.B. bei Husten, Erbrechen oder bei angestrengter Atmung
entstehen. Der Druck des Cuffs sinkt bei derartigen Erweiterungen des
Trachealdurchmessers ab; im Extremfall sogar auf Werte bis Null cmH20. Die Abdichtung
der Trachea ist somit nicht mehr gewdhrleistet. In dieser Studie ist untersucht worden,
inwieweit eine kontinuierliche Anpassung des Cuffdrucks an die Bewegungen der Trachea
die Inzidenz nosokomialer Pneumonie, welche aufgrund von Aspiration pathogener Sekrete
entsteht, verringert.

Von 618 in anderthalb Jahren behandelten Patienten erfillten einhundert Patienten die
Eingangskriterien dieser Studie und wurden wahrend des Zeitraums ihrer Beatmungspflicht
beobachtet. Bei Aufnahme erfolgte eine willkurliche Zuteilung der Patienten in eine mit
Cuffdruckregler geregelte Patientengruppe (n=40) und eine ungeregelte Patientengruppe
(n=60).

40 Patienten entwickelten nach bakteriologischen, radiologischen und klinischen Kriterien
eine nosokomiale Pneumonie. Differenziert wurde zwischen in den ersten 72 Stunden
auftretender early-onset-Pneumonie (EOP) (n= 16), sowie einer nach den ersten drei
Behandlungstagen diagnostizierter late-onset-Pneumonie (LOP) (n= 25). Bei einem
Patienten wurde zweimal eine LOP diagnostiziert. Wahrend eine early-onset Pneumonie zu
fast gleichen Anteilen bei geregelten (17,5%) und ungeregelten Patienten (15%)

diagnostiziert wurde, entwickelten 28.3% der ungeregelte Patienten im Vergleich zu nur 20%
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der geregelten Patienten eine late-onset Pneumonie. Eine statistische Signifikanz war nicht
gegeben (n = 0,405). Eine EOP wurde zumeist durch grampositive Keime, eine LOP von
gramnegativen Keimen verursacht.

Patienten mit einer Pneumonie verbrachten im Durchschnitt 3,7 Tage mehr auf der
Intensivstation (p=0,003). Beim Vergleich von geregelten und ungeregelten Patienten war ein
um 0,7 Tage verlangerter Intensivstationaufenthalt der ungeregelten Patienten zu
verzeichnen (p=0.18). Die Mortalitat der Patienten dieser Studie war vor allem dem hohen
Mortalitatsrisiko der zugrundeliegenden Krankheit zuzuschreiben und wurde daher weder
durch den Cuffdruckregler, noch durch das Auftreten einer Pneumonie beeinfluf3t.

Anhand der Ergebnisse dieser Studie laft sich tendentiell aufzeigen, dass eine
kontinuierliche Cuffdruckregelung zwar keinen Einflul} auf eine early-onset-Pneumonie hat,
hingegen die Inzidenz einer late-onset-Pneumonie durch Vermeidung von Cuffdruckabféllen
deutlich veringert. Fur den Nachweis einer statistischen Signifikanz war das

Patientenkollektiv allerdings noch zu gering.
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