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Abstrakt

Abstrakt

Schlafbezogene Atmungsstérungen (SBAS) sind haufig und stellen ein erhebliches
Gesundheitsrisiko flr Betroffene dar. Der Goldstandard zur Diagnostik verschiedener Formen
von SBAS ist die stationdr durchgefuhrte Polysomnographie (PSG), diese ist jedoch
kostenintensiv und belastend fur den Patienten. Nach den Kriterien der American Association of
Sleep Medicine werden dazu der nasal-orale Atemfluss mittels Thermistor und nasaler
Staudruckkaniile sowie die Atemanstrengung mittels Osophagusdruckmessung oder alternativ
mittels thorako-abdominaler Induktionsplethysmographie (RIP) gemessen. Zur SBAS-
Schweregradeinteilung werden die Anzahl der Apnoen und Hypopnoen pro Stunde Schiaf
bestimmt und daraus der Apnoe-Hypopnoe-Index (AHI) berechnet. Ziel ist die
Weiterentwicklung ambulanter Messtechniken, um SBAS differenziert und belastungsarm
ambulant erfassen zu kdnnen.
In dieser Studie wurde untersucht, inwieweit ein einzelner suprasternaler Druck- und
Gerauschsensor (PneaVox, Cidelec, Frankreich) ebenfalls in der Lage ist, sowohl Atemfluss als
auch Atemanstrengung zu erfassen, um daraus den AHI bestimmen zu kénnen.
Dazu wurde bei n=62 Patienten eine PSG im Schlaflabor durchgefiihrt, gleichzeitig erfolgte die
Messung mit dem PneaVox-Sensor und bei einer Subgruppe eine Osophagusdruckmessung. Aus
der PSG wurden der AHI und der Apnoe-Index (Al) bestimmt. Aus den Daten der PSG und des
PneaVox-Sensors wurde eine Referenzdatei erstellt, die visuell von 3 Auswertern evaluiert
wurde. Es wurde weiterhin der AHI bzw. Al aus den folgenden Sensor-Kombinationen
bestimmt:

- AHIl aus PneaVox-Sensor + Staudruckkantile,

- AHI aus Thermistor + Staudruckkaniile,

- Al aus PneaVox-Sensor,

- Al aus Thermistor.
Zusétzlich wurden die Apnoen mit den RIP-Sensoren, dem PneaVox-Sensor bzw. der
Osophagusdruckmessung als obstruktiv, zentral oder gemischt differenziert.
Es konnten n= 33 Patientenaufzeichnungen ausgewertet werden. Kriterien waren ein AHI >10/h,
eine Validation Time > 6h sowie auswertbare Signale. Der AHI-PSG betrug 34,1/h + 24,2/h und
die mittlere Differenz zwischen dem AHI-PSG und dem AHI-PneaVox und -Staudruckkantile
betrug 4,0/h £5,5/h. Fir die Diagnose mittlerer bis schwerer SBAS (AHI >15/h) mittels
PneaVox-Sensor und Staudruckkanile betrug die Sensitivitat von 87,5% und die Spezifitat
88,9%. Es zeigte sich eine Tendenz zur Unterschatzung im Vergleich zum AHI-PSG. Die
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mittlere Differenz zwischen dem Al-Thermistor und dem Al-PneaVox lag bei 1,9/h £ 4,9/h. Im
Vergleich mit der Osophagusdruckmessung (n=10 Patienten) wurden mittels PneaVox-Sensor
72,1% und mittels RIP-Sensoren 77,3% der Apnoen richtig als obstruktiv, zentral bzw. gemischt
differenziert.

Der PneaVox-Sensor konnte gute Ergebnisse in der AHI-Bestimmung erzielen und eignet sich
zur Atemflussmessung alternativ zum Thermistor. Das Ersetzen der RIP-Sensoren durch den
PneaVox-Sensor erfordert weitere Untersuchungen. Zusammenfassend ist der Einsatz des
PneaVox-Sensors im Rahmen einer Polygraphie bei Patienten mit einer hohen
Pratestwahrscheinlichkeit, insbesondere ohne Begleiterkrankungen zum SBAS-Screening zu

empfehlen.
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Abstract

Sleep related breathing disorders (SRBD) are common and have a negative health effect.
Polysomnography (PSG) in a sleep lab is the gold standard for the diagnosis of SRBD. However,
this procedure is costly and a burden for the patient. According to the criteria of the American
Association of Sleep Medicine therefore combined nasal oral airflow is being measured using a
thermistor and a nasal cannula. In addition, thoraco-abdominal effort is being measured using
esophageal manometry or respiratory inductance plethysmography (RIP). To determine the
severity of SRBD the apnea-hypopnea index (AHI) is used which is defined as the number of
apneas and hypopneas per hour of sleep. The goal is to obtain ambulatory measurement
techniques to diagnose and differentiate SRBD.
This study evaluated whether a single suprasternal sound-pressure transducer can be used to
determine airflow and respiratory effort (PneaVox, Cidelec, France) to assess the AHI.
Patients (n=62) received a PSG while simultaneously measuring with PneaVVox. Esophageal
manometry was applied in a subset of patients. From the PSG, the AHI and the apnea index (Al)
were determined. Data from the PSG and PneaVVox were combined in a reference-file which was
evaluated by three scorers. Additionally, the AHI and Al were assessed using the following
Sensors:

- AHI by PneaVox + nasal cannula,

- AHI by thermistor + nasal cannula,

- Al by PneaVox,

- Al by thermistor.
Apneas were also classified by RIP, PneaVox or esophageal manometry respectively as
obstructive, central or mixed.
Patients with an AHI >10/h, a validation time > 6h and sufficient signals were evaluated (n=33).
The average AHI-PSG was 34,1/h + 24,2/h. The mean difference between the AHI- PSG and the
AHI-PneaVox and -nasal cannula was 4,0/h +5,5/h. Diagnosing moderate to severe SRBD (AHI
>15/h) with PneaVox and nasal cannula showed a sensitivity of 87,5% and a specificity of
88,9%. The results indicated a tendency towards underestimation compared to the AHI-PSG.
The mean difference between the Al-thermistor and the Al-PneaVox was 1,9/h + 4,9/h.
Compared to esophageal manometry (n=10 patients) PneaVox classified 72,1% and RIP 77,3%
of the apneas correctly as obstructive, central, or mixed.
PneaVox showed good results assessing the AHI and can be recommended for the measurement

of airflow as an alternative to the thermistor. The replacement of RIP by PneaVVox needs further
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investigation. The use of PneaVox in a polygraphy can be recommended for patients with a high
pre-test probability especially without comorbidities for the screening of SRBD.
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1. EINLEITUNG

1.1 Schlafbezogene Atmungsstdrungen

1.1.1 Einfuhrung und Definitionen

Schlafbezogene Atmungsstérungen (SBAS) sind eine der haufigsten Schlafstérungen. Sie sind
charakterisiert durch ein Sistieren der Atmung in der Nacht. Infolgedessen kommt es zu
Sauerstoffentsattigungen und einem Anstieg des Kohlenstoffdioxids im Blut. Terminiert werden
diese Ereignisse durch eine Aufweckreaktion (Arousal). Als Folge wird der Schlaf fragmentiert
und kann seine Erholungsfunktion nicht mehr erfiillen. Dies kann zu vielféltigen korperlichen
und geistigen Belastungen sowie Erkrankungen flhren. (1) Zur Beurteilung schlafbezogener
Atmungsstérungen wird die Anzahl der Episoden gestdrter Atmung im Schlaf gemessen. Die
Regeln zum Erfassen solcher Ereignisse werden durch die American Association of Sleep
Medicine (AASM) in einem Manual beschrieben. (2)

Episoden mit einer gestorten Atmung im Schlaf werden als Apnoen bzw. Hypopnoen bezeichnet,
wenn sie bestimmte Kriterien erfullen. Eine Apnoe ist definiert als ein schlafbezogenes Ereignis
mit vermindertem Atemfluss, der fir mindestens 10 Sekunden um mehr als 90% verringert ist.
Es werden je nach Ursache drei Formen unterschieden: Die obstruktive Schlafapnoe ist definiert
als eine Apnoe mit gleichbleibender oder verstarkter Atemanstrengung. Fehlen
Atemanstrengungen géanzlich, spricht man von einer zentralen Schlafapnoe und setzt die
fehlende Atemanstrengung wahrend des Ereignisses wieder ein, handelt es sich um eine
gemischte Apnoe. Eine Hypopnoe ist definiert als ein schlafbezogenes Ereignis von mindestens
10 Sekunden Dauer, bei dem der Atemfluss um mindestens 30% abnimmt und bei dem entweder
die Sauerstoffsattigung im Blut um mindestens 3% abnimmt oder es zu einem Arousal kommt.
)
In der ,,International Classification of Sleep Disorders” (ICSD) werden schlafbezogene
Atmungsstérungen in folgende Kategorien unterteilt:

e Zentrale Schlafapnoesyndrome

e Obstruktive Schlafapnoe (OSA)

e Schlafbezogene Hypoventilationssyndrome

e Schlafbezogene Hypoxamiesyndrome

e |solierte Symptome und Normvarianten (3)
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Um die Schwere einer schlafbezogenen Atmungsstérung objektivieren zu kdnnen, wird der
Apnoe-Hypopnoe-Index (AHI) angegeben, der sich aus der durchschnittlichen Anzahl der
Apnoen und Hypopnoen pro Stunde Schlaf berechnet. Weiterhin gibt es den Respiratory
Disturbance Index (RDI), der neben der Anzahl der Apnoen und Hypopnoen pro Stunde Schlaf
auch die ,,Respiratory Effort Related Arousals® (RERAS) mit einbezieht. Dabei handelt es sich
um Weckreaktionen, die durch eine gestorte Atmung entstehen, aber nicht die Kriterien einer
Apnoe oder Hypopnoe erfullen. Es gelten verstarkte Atemanstrengungen, eine Abnahme der
Atemflusskurve in der Inspiration, Schnarchen oder einen Kohlenstoffdioxidanstieg wahrend
einer Dauer von mindestens 2 Atemzigen.(2)

Die ICSD-3 legt fur die Diagnose einer obstruktiven Schlafapnoe eine Grenze von >15/h oder
>5/h in Kombination mit typischen klinischen Symptomen fest. Die Schwere einer
schlafbezogenen Atmungsstérung wird nach der durchschnittlichen Anzahl

der Apnoen und Hypopnoen pro Stunde eingeteilt. Eine leichte SBAS besteht bei einem AHI
unter 15/h, eine mittlere bei einem AHI >15 und <30/h und ab 30 Ereignissen pro Stunde wird

von einer schweren SBAS gesprochen. (1)

1.1.2 Relevanz

Schlafbezogene Atmungsstérungen sind haufig, wie zahlreiche Studien belegen. Young et al.
untersuchten 1993 im Rahmen der Wisconsin Sleep Cohort Study Erwachsene zwischen 30 und
60 Jahren in den USA. Tagesmudigkeit sowie ein AHI >5/h definierten die Diagnose SBAS. Es
ergab sich eine Pravalenz von ca. 4% bei Mannern und 2% bei Frauen. (4) 2 Jahre spater wurden
in Australien Ménner zwischen 40 und 64 Jahren untersucht, dabei waren die Kriterien ein RDI
von mindestens 5/h sowie Tagesmudigkeit. Es wurde eine Pravalenz von 3% angegeben. (5)

Mit einem AHI von >10/h als Schwellenwert kamen Bixler et al. 2001 in den USA auf eine
Prévalenz von 3,9% bei Mannern und 1,2% bei Frauen.(6) Des Weiteren wurde im Rahmen der
Heinz Nixdorf Recall Studie 2012 die Pravalenz schlafbezogener Atmungsstérungen in
Deutschland im mittleren und hoheren Erwachsenenalter gemessen. Als Grenze galt ein AHI von
>15/h. Sie lag bei Mannern bei ca. 29,1 %, bei Frauen bei 15,6%, jeweils im Alter
zunehmend.(7) Die Anzahl der Neuerkrankungen wurde von Tishler et al. 2003 im Rahmen der
Cleveland Family Study in den USA Uber einen Zeitraum von 5 Jahren untersucht, dabei ergab
sich eine Inzidenz schlafbezogener Atmungsstérungen von 7,5% fiir einen AHI tber 15/h und
16% fir einen AHI Gber 10/h. (8)
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Schlafbezogene Atmungsstorungen fihren zu klinischen Beschwerden. Ein haufiges Symptom
ist die Tagesschlafrigkeit bis hin zum unfreiwilligen Einschlafen. Sie ist das fuhrende klinische
Symptom, um eine obstruktive Schlafapnoe zu diagnostizieren, jedoch wird sie nicht von allen
Patienten angegeben.

Es kann weiterhin zu Einschrankungen der kognitiven Leistungsfahigkeit kommen. (1) In diesem
Zusammenhang wurden vermehrt Verkehrsunfélle bei Patienten mit schlafbezogenen
Atmungsstorungen beschrieben. (9-11) Im Jahr 2001 untersuchten George et al. 210 Patienten
mit obstruktiver Schlafapnoe und verglichen die Zahl der Verkehrsunfalle vor und nach einer
CPAP-Therapie. Die Unfallzahl reduzierte sich und blieb bei einer gesunden Kontrollgruppe
konstant. (12) Dies unterstreicht die Notwendigkeit zur Entwicklung einfacher diagnostischer
Verfahren, um eine Therapiebedurftigkeit feststellen zu kénnen.

Patienten kdnnen aufRerdem unter n&chtlichem Aufschrecken mit Atemnot, néchtlichen
Palpitationen, Nykturie, Nachtschweil3, Enuresis, morgendlicher Schlaftrunkenheit und
néchtlichen bzw. morgendlichen Kopfschmerzen leiden.(1) Baldwin et al. zeigten in der ,,Sleep
Heart Health Study” 2001, dass die Lebensqualitat mit der Schwere der SBAS abnimmt.(13)

Neben den klinischen Beschwerden, die vor allem die Lebensqualitét beeintréchtigen, finden
sich zahlreiche weitere Konsequenzen fr die Patienten. Bedeutsam sind vor allem die
kardiovaskularen Erkrankungen.

In der ,,Sleep Heart Health Studie* mit Giber 6000 Patienten aus dem Jahr 2000 ergab sich ein
eindeutiger Zusammenhang zwischen schlafbezogenen Atmungsstérungen und
Bluthochdruck.(14) Auch Peppard et al. fanden im Jahr 2000 im Rahmen der ,,Wisconsin Sleep
Cohort Study*“ Hinweise, dass SBAS ein unabhéngiger Risikofaktor fur Bluthochdruck sind.(15)
Weiterhin konnten Dernaika et al. 2009 eine Verbesserung des Blutdrucks nach einjahriger
Therapie mit einer CPAP-Therapie feststellen. (16)

Arzt et al. zeigten 2005, dass Patienten mit einem AHI von >20/h haufiger unter Schlaganféllen
leiden. Allerdings war nicht eindeutig, ob sie auch wirklich eine Folge von Atmungsstérungen
sind. (17) Mit dem gleichen Thema beschéftigten sich Yaggi et al. im gleichen Jahr und fanden,
dass die OSA das Risiko fur Schlaganfalle sowie Sterblichkeit signifikant erhéht.(18) Im Jahr
2010 konnten Redline et al. bei M&nnern mit einem OAHI (AHI bezogen nur auf obstruktive
Apnoen) von 5-25/h sogar fiir jede Erhthung des OAHI um einen Punkt ein um 6% erhohtes
Schlaganfallrisiko feststellen. (19) 2008 fanden VValham et al. bei Patienten mit koronarer

Herzkrankheit bei 54% der Patienten einen AHI >5/h, bei denen aullerdem das Schlaganfallrisiko

10
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erhoht war. (20) In einer Studie von Gottlieb et al. von 2010 zeigten Mé&nner mit OSA ein
hoheres Risiko fir Herzversagen. (21)

Es konnte ein Zusammenhang zwischen schlafbezogenen Atmungsstérungen und der Mortalitét
gezeigt werden. (22-25) Marin et al. untersuchten im Jahr 2005 Patienten mit schwerer SBAS,
bei denen das Risiko fur letale kardiovaskuldre Erkrankungen erhéht war. Dieses Risiko konnte
mit einer CPAP-Therapie reduziert werden. (26)

Viel diskutiert wird auch der Zusammenhang zwischen schlafbezogenen Atmungsstérungen und
Diabetes. Schlafbezogene Atmungsstérungen sind mit einer gesteigerten Insulinresistenz
assoziiert, wie mehrere Studien zeigen konnten. (27-29) Babu et al. fanden 2005, dass sich die
postprandialen Glukosewerte sowie das Glycohamoglobin (Hbaic) durch eine CPAP-Therapie
bei Patienten mit Typ 2 Diabetes verringern lieRen. Es konnte bei einem hohen Hbaic.-Wert eine
Korrelation zwischen der Senkung und der Dauer der CPAP-Therapie festgestellt werden. (30)

Schlafbezogene Atmungsstérungen wurden auch mit Depressionen in Zusammenhang gebracht.
Peppard et al. zeigten in einer Studie von 2006, dass mit der Schwere der SBAS auch das Risiko,
an einer Depression zu erkranken, steigt. (31) In einem Review von 2009 bestatigten Ejaz et al.,
dass Depressionen haufiger bei OSA-Patienten vorkommen als in der Normalbevdlkerung, die
genauen Mechanismen sind jedoch unbekannt. Da Symptome wie Mudigkeit bei beiden
Krankheitsbildern auftreten, ist davon auszugehen, dass bei depressiven Patienten die SBAS
unterdiagnostiziert werden. (32)

Die Kosten unbehandelter SBAS-Patienten fiir das Gesundheitssystem waren nach Kapur et al.
hoéher als bei nicht erkrankten Personen gleichen Alters und Geschlechts und stiegen mit der
Schwere der Atmungsstorung. (33) Es konnte gezeigt werden, dass Patienten mit SBAS in den
10 Jahren vor Diagnose und Therapie doppelt so viele Gesundheitsleistungen in Anspruch
nehmen, wie danach.(34) Auch die American Association of Sleep Medicine verteidigte die

Kosteneffizienz einer Behandlung der schlafbezogenen Atmungsstérungen. (35)

Zusammenfassend kann gesagt werden, dass schlafbezogene Atmungsstérungen eine hohe
Pravalenz haben und sowohl mit einer verminderten Lebensqualitat der Patienten, physischen
und psychischen Gesundheitsrisiken als auch hohen Kosten fiir das Gesundheitssystem

einhergehen.

11
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1.1.3 Diagnostik schlafbezogener Atmungsstérungen

Allgemeines
SBAS werden mit dem Verfahren der Stufendiagnostik erfasst. Nach der Leitlinie ,,Nicht

erholsamer Schlaf werden folgende Verfahren empfohlen:

Nicht-apparativ
e Allgemeine/spezielle Anamnese

e Spezielle Fragebdgen

Apparativ
e Polygraphie (PG) mit 4-6 Kanalen
e Polysomnographie
e Optionale MessgroRen (CO,, Osophagusdruck, Blutdruck, periphere arterielle
Tonometrie, Temperatur)

e Gegebenenfalls Videometrie, Klinisches Labor (1)

Am Anfang der Diagnostik steht die Anamnese und korperliche Untersuchung mit Fokus auf
vermehrte Tagesschlafrigkeit, unruhigen Schlaf, Libido- und Potenzstérungen sowie
vorbestehende Erkrankungen, vor allem Adipositas und Hypertonie. Auch die Fremdanamnese
kann Hinweise auf eine SBAS geben, wenn zum Beispiel Atemaussetzer oder periodisches
Schnarchen durch Dritte beobachtet werden. Als weiteres Instrument gibt es spezielle
Fragebdgen wie die Epworth Sleepiness Scale (36) und den Berlin Questionnaire (37) zur
Erfassung des Risikos fiir die Diagnose Schlafapnoe. Ergeben sich durch die nicht-apparative
Diagnostik Hinweise auf das VVorliegen einer SBAS, kommen apparative Methoden zum Einsatz.
Nach Auswertung systematischer Reviews empfiehlt die S3-Leitlinie ,,Nicht erholsamer Schlaf*
den Einsatz ambulanter Geréte mit 4-6 Kanélen unter bestimmten Voraussetzungen.
Polygraphiesysteme erfassen folgende Parameter: Sauerstoffsattigung, Atemfluss,
Atemanstrengungen, Herz- und Pulsfrequenz sowie Korperlage. Zusatzlich sollen die Patienten
durch Fachpersonal nach Symptomatik und Komorbiditaten ausgewahlt werden, um die
Préatestwahrscheinlichkeit zu erhéhen. Die Auswertung soll visuell durch geschultes Personal
erfolgen, dann kann bei Patienten ohne VVorerkrankungen und ohne andere vorliegende

Schlafstérungen die Diagnose SBAS gestellt werden.

12
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Ambulante Gerdte mit nur 1-3 Kanélen haben zu hohe falsch-negative und falsch-positive
Ergebnisse, sodass sie nur bei sehr schwerer Auspragung einen Hinweis auf das Vorliegen einer
SBAS geben kdnnen. Sie sollen jedoch nicht zur definitiven Diagnosestellung verwendet
werden.

Die tberwachte kardiorespiratorische Polysomnographie, kurz als Polysomnographie (PSG)
bezeichnet, ist die Referenzmethode zur Untersuchung von SBAS. (38) Die technischen Details
wurden 1968 erstmals international standardisiert durch Rechtschaffen und Kales festgelegt. Die
Kandle zur Aufzeichnung wurden beschrieben sowie die Regeln zur Auswertung.

Das “AASM Manual for the Scoring of Sleep and Associated Events” ist an Rechtschaffen und
Kales angelehnt und wird zur Durchfiihrung einer PSG in der Leitlinie ,,Nicht erholsamer
Schlaf empfohlen. Es enthélt technische VVorgaben sowie VVorgaben zur Auswertung und

Interpretation.(2)

Polysomnographie: Durchfiihrung

Folgende Kandle werden fiir eine Polysomnographie laut AASM empfohlen:
e EEG Ableitungen
e EOG Ableitungen
e EMG (Ableitungen fir Kinn und Beine)
e Atemflussparameter
e Atemanstrengungsparameter
e Sauerstoffsattigung

e Korperlage

Als Parameter zur Beurteilung des Schlafs sollen erfasst werden:
e Schlafzeiten

= Licht aus*/,,Licht an“ als Uhrzeit (Stunde:Minute)

»  Gesamtschlafzeit (,, Total Sleep Time*, TST; in min)

» Gesamtaufnahmezeit (von ,,Licht aus® bis ,,Licht an“ in Minuten, ,,Time in
Bed*, TIB)

= Schlaflatenz (SL; von ,,Licht aus* bis zur ersten Epoche irgendeines
Schlafstadiums; in min)

= Stage R Latenz (von Schlafbeginn bis zur ersten Epoche im Stadium R; in

min)
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= Wach nach Schlafbeginn (,,Wake after sleep onset, WASO; in min)
= Schlafeffizienz in Prozent
= Gesamtzeit jeder Schlafphase in Minuten und als Anteil an der TST
e Arousals
*  Anzahl
= Arousal-Index (pro Stunde)
e Atmungsparameter
= Anzahl der Apnoen (obstruktiv, gemischt, zentral) und Hypopnoen
= Al = Apnoeindex, HI = Hypopnoeindex, AHI = Apnoe/Hypopnoeindex
= Durchschnittliche und minimale Sauerstoffsattigung
= Auftreten von Cheyne-Stokes Atmung
e Kardiale Ereignisse
= Herzfrequenz, Herzrhythmusstérungen
e Bewegungsparameter
= Anzahl und Index der periodischen Bewegungen der Gliedmal3en im

Schlaf mit und ohne Arousal

Polysomnographie: Spezielle Diagnostik schlafbezogener Atmungsstdrungen

Die AASM empfiehlt fir die Routinediagnostik schlafbezogener Atmungsstérungen die
Erfassung folgender Parameter (2):

1. Atemfluss

2. Atemanstrengung

3. Sauerstoffsattigung

Dazu eignen sich folgende Sensoren:
1. Oronasaler thermaler Atemflusssensor (Thermistor) fur die Detektion von Apnoen sowie
nasale Staudruckkanile (Nasenbrille) fiir die Detektion von Hypopnoen
2. Osophageale Manometrie oder duale thorako-abdominale respiratorische
Induktionsplethysmographie (RIP-Sensoren)

3. Pulsoximetrie

Es werden auch alternative Signale empfohlen, die beim Ausfall eines Sensors herangezogen

werden koénnen: Um eine Apnoe zu erkennen, kénnen neben dem Thermistor auch die
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Nasenkanile oder ein aus dem Signal der RIP-Sensoren berechnetes Atemfluss-Signal betrachtet
werden. Um eine Hypopnoe zu erkennen, soll die Atemflusskurve der Staudruckkantile benutzt
werden. Hier sind als Alternativen der Thermistor sowie ein errechnetes Atemfluss-Signal der

Atemgurte zugelassen.

Nach den Vorgaben der AASM koénnen Atemanstrengungen mit RIP-Sensoren gemessen
werden, wobei jeweils ein RIP-Sensor um Bauch bzw. Brustkorb gelegt wird. Als Goldstandard
gilt allerdings die 6sophageale Manometrie, also die Messung von Druckschwankungen in der
Speiserdhre. Hier entspricht eine Zunahme der Amplitude des Signals auch einer verstarkten
Atemanstrengung.(39) 1997 untersuchten Boudewyns et al. 22 Patienten mit OSA und fanden,
dass 37% der zentralen Apnoen, gemessen mit RIP-Sensoren, beim Vergleich mit ésophagealer
Manometrie als obstruktiv einzustufen waren. (40) Luo et al. konnten im Jahr 2009 diese
Beobachtung in einer Studie mit 19 Patienten bestatigen: Von den Apnoen, die mit RIP-Sensoren
als zentral klassifiziert wurden, wurden ca. 30% mit einer Osophagusdruckmessung als
obstruktiv gewertet. (41)

Es zeigt sich also, dass die RIP-Sensoren zentrale Apnoen im Vergleich zur Druckmessung im
Osophagus Uberschatzen. Die Differenzierung der Apnoen in zentral und obstruktiv bzw.
gemischt ist bedeutsam, da sie auf unterschiedlichen pathophysiologischen Mechanismen

beruhen und sich aus ihr unterschiedliche Therapiekonzepte ergeben.

Polysomnographie vs. portables Monitoring

Die Polysomnographie ist ein aufwendiges Verfahren, was zu einigen Nachteilen fiihrt. Zum
einen entstehen durch eine PSG hohe Kosten durch Personal, Raumlichkeiten, Technik und
Zeitaufwand. Zum anderen empfinden viele Patienten den Krankenhausaufenthalt als Belastung.
(42) Schlaflabore sind auch nicht fur alle Patienten erreichbar und es wurden zudem sehr lange
Wartezeiten, z.B. in den USA von bis zu 10 Monaten (43), beschrieben, die zu einem
eingeschrankten Zugang fihren. Das Institute of Medicine (USA) hat 2006 in seinem Bericht
,,Sleep Disorders and Sleep Deprivation- An Unmet Public Health Problem” auf diese
Schwierigkeiten hingewiesen und empfiehlt, neue Methoden fiir die ambulante Diagnostik zu
prifen. (44)

Als Alternative zur PSG gibt es das portable Monitoring (PM). (45) Der Begriff umfasst eine

Vielzahl von Systemen, die ambulant eingesetzt werden kdnnen, womit Kosten gesenkt werden.
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Auch der Patient soll von einer breiter verfligbaren und unter Umstanden weniger belastenden
Methode profitieren.
Die AASM hat die verschiedenen Methoden wie folgt unterteilt:

e Typ 1: Uberwachte Polysomnographie mit mindestens 7 Kanalen im Schlaflabor
e Typ 2: nicht Uberwachte PSG mit mindestens 7 Kanélen
e Typ 3: ambulante Polygraphie mit 4-6 Kanélen

e Typ 4: ambulante PG mit 1-2 Kanélen, meist mit Pulsoxymetrie

Um die PSG mit dem PM zu vergleichen, kann der AHI als diagnostischer Wert herangezogen
werden. (45) Polygraphiesysteme mit 4-6 Kanalen werden, wie bereits beschrieben, vor allem
zur Friherkennung von SBAS unter bestimmten Voraussetzungen eingesetzt. Ambulante

Polygraphien mit weniger Kanélen kénnen nur Hinweise auf das Vorliegen einer SBAS geben.

Ein wichtiger Unterschied zwischen beiden Methoden liegt darin, dass die Schlafzeiten
unterschiedlich sind. Bei der Polysomnographie wird ein EEG aufgezeichnet, woraus man die
,»total sleep time* (TST) bestimmen kann. Bei einer Polygraphie wird meist kein EEG
aufgezeichnet, sodass die Ereignisse gestorter Atmung im Schlaf auf die ,,time in bed“ (TIB)
bezogen werden. Diese ist langer als die TST, woraus sich bei der gleichen Anzahl von
Ereignissen ein geringerer AHI ergibt. Weiterhin werden in der PSG auch Hypopnoen gewertet,
die mit einem Arousal einhergehen, was in der PG durch das Fehlen eines EEG entféllt.
Escourrou et al. zeigten in ihrer Studie von 2015, dass der AHI gemessen mit der PSG im
Durchschnitt 30% Uber dem der PG liegt. Als Griinde werden die langere Schlafzeit in der PG
sowie unterschiedliche Auswertungsverfahren bezogen auf Arousals und Hypopnoen diskutiert.
(46)

Schweregradeinteilung der schlafbezogenen Atmungsstdrungen

Die Schwere einer schlafbezogenen Atmungsstérung wird nach der durchschnittlichen Anzahl
der Apnoen und Hypopnoen pro Stunde Schlaf eingeteilt. Laut AASM wird die Schwere der
SBAS nach Hohe des AHI in leicht, mittel und schwer eingeteilt. Eine leichte SBAS besteht bei
einem AHI unter 15/h, eine mittlere zwischen 15-30/h und bei mehr als 30 Ereignissen pro
Stunde wird von einer schweren SBAS gesprochen. Fur die Therapieentscheidung ist es wichtig,

die leichte SBAS von der mittleren SBAS zu unterscheiden, da ab einem AHI von 15/h eine
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Therapie empfohlen wird. Beim Vorliegen von Symptomen wie Tagesmudigkeit wird eine
Therapie bereits im leichten Stadium empfohlen.(47)

1.2 Tracheale Gerdusche in der Schlafdiagnostik

Die Erfassung trachealer Gerdusche zur Messung von schlafbezogenen Atmungsstérungen
wurde schon in vielen Studien untersucht. 1982 verglichen Cummiskey et al. die Nutzung
trachealer Gerdusche und der Sauerstoffsattigung mit der Nutzung von Thermistor,
Staudruckkanile und Sauerstoffsattigung zur Detektion von Apnoen und Hypopnoen. Dabei
zeigten sie, dass es bei der Anzahl der gemessenen Ereignisse keinen signifikanten Unterschied
gab. (48) 8 Jahre spater untersuchten Soufflet et al. bei 9 gesunden Patienten den Atemfluss
mittels Trachealmikrofon und Pneumotachograph. Nach ihren Ergebnissen kénnen tracheale
Gerausche zur Messung des Atemflusses genutzt werden. (49) Nakano et al. testeten im Jahr
2004 an 383 Patienten die automatische Analyse trachealer Gerdusche. Sie empfehlen die
Anwendung in der ambulanten Diagnostik vor allem flr Patienten mit einer hohen
Pratestwahrscheinlichkeit. (50)

Yadollahi et al. untersuchten 2010 bei 66 Patienten die Auswertung von trachealen Gerdauschen
und Pulsoxymetrie im Vergleich zur PSG. Sie bewerteten die trachealen Gerausche entweder als
Gerdusch (Atmung, Schnarchen, Larm) oder als Stille. Definierte Kriterien der Reduktion des
Sauerstoffgehalts sowie der trachealen Gerdusche wurden fiir die Bestimmung von Apnoen und
Hypopnoen verwendet. Dabei konnte eine hohe Korrelation im Vergleich zur PSG gezeigt
werden.(51) Yadollahi et al. untersuchten im selben Jahr die Ubereinstimmung zwischen
trachealen Gerduschen, die direkt in der suprasternalen Grube gemessen wurden mit denen, die
20-30 cm vom Patienten entfernt aufgenommen wurden. Es zeigte sich ein klarer Vorteil der
Messung in der suprasternalen Grube.(52)

Die Firma Cidelec, Frankreich, untersuchte die Aufzeichnung trachealer Gerausche, die bei der
Atmung entstehen, und entwickelte den Druck- und Gerduschsensor PneaVox, der in
Verbindung mit verschiedenen PSG- und PG-Systemen genutzt werden kann. Im Jahr 1995
wurde eine Studie von Van Surell et al. durchgefiihrt, die das Polygraphiesystem CID102, ein
Vorldufer des in dieser Studie verwendeten CID102L, Cidelec, mit einer Polysomnographie bei
50 Patienten verglich. Dazu wurde ein Druck- und Gerduschsensor der Firma Sennheiser
Electronic, Deutschland, verwendet. Sie nutzten die automatische Auswertung der Cidelec-
Software und kamen zu dem Ergebnis, dass das PG-System zur Erkennung schwerer SBAS

eingesetzt werden kann. (53) Im Jahr 2002 zeigten Meslier et al. eine sehr gute
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Ubereinstimmung der Ergebnisse zwischen der Analyse trachealer Gerausche und der
Osophagusdruckmessung bei der Messung von Atemanstrengungen zur Apnoeklassifikation. Es
wurde ebenfalls das PG-System CID102 und ein Druck- und Gerduschsensor der Firma
Sennheiser Electronic genutzt. Sie verglichen bei 26 Patienten die Erkennung von
Atemanstrengungen mit beiden Methoden. (54)

Zusammenfassend ist festzustellen, dass tracheale Gerdusche ein Potential haben, in der
Diagnostik von SBAS eingesetzt zu werden. Dabei kdnnen sie sowohl zur Messung des

Atemflusses, als auch zur Messung von Atemanstrengungen genutzt werden.

1.3 Fragestellung

Bei den schlafbezogenen Atmungsstérungen handelt es sich um eine haufige Krankheit mit
einem hohen Gesundheitsrisiko flr den Patienten und hohen Kosten fiir das Gesundheitssystem.
Der Goldstandard zur Diagnostik ist die Polysomnographie im Schlaflabor. Diese ist jedoch mit
einem hohen Personal- und Kostenaufwand verbunden. Des Weiteren stellen der Aufenthalt im
Schlaflabor und die Messtechnik eine Belastung fur den Patienten dar. Die Anzahl der Sensoren
sollte fir den Komfort des Patienten mdéglichst gering sein, daher sollte eine Verringerung der
Sensoren angestrebt werden. Die Messung des Atemflusses durch den trachealen Geréuschsensor
konnte moglicherweise den Thermistor ersetzen. Die in der Polysomnographie verwendeten RIP-
Sensoren zur Messung der Atemanstrengungen zeigen das Problem, zentrale Apnoen zu
Uberschétzen. Es waére also wiinschenswert, eine diagnostische Methode zu finden, die eine
héhere Ubereinstimmung mit der Osophagusdruckmessung als Goldstandard aufweist. Der durch
den trachealen Gerduschsensor erfasste suprasternale Druck konnte hier einen Vorteil bieten.
Durch den Ersatz der RIP-Sensoren und des Thermistors durch den PneaVVox-Sensor kénnte die
Sensoranzahl reduziert werden.

Ein weiteres Problem sind Artefakte in der Aufzeichnung durch den partiellen oder vollstandigen
Kontaktverlust zwischen Sensor und Patient, die keine aussagekraftige Auswertung zulassen. Es

sollten also Sensoren gefunden werden, die wenig anféllig fur solche Artefakte sind.
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Als zentrales Thema stellt sich diese Arbeit der Frage:
Welche Ubereinstimmung besteht zwischen den AHI gemessen mit dem PneaVox-Sensor im

Vergleich zur Polysomnographie?

Weiterhin sollen folgende Teilfragen diskutiert werden:

1. Findet sich eine Tendenz in der Abweichung der beiden Messmethoden, genauer: liegt
der AHI gemessen mit der PSG uber dem AHI gemessen mit dem PneaVox-Sensor?

2. Kann der PneaVox-Sensor (Sound-Signal) fir die Messung des Atemflusses anstelle des
Thermistors zur Erkennung von Apnoen eingesetzt werden?

3. Kann der PneaVox-Sensor (Signal suprasternaler Druck) zur Messung von
Atemanstrengungen anstelle der RIP-Sensoren eingesetzt werden? Wird weiterhin die
Diagnostik durch die ,,PneaVox Technology* verbessert, da die zentralen Apnoen wie bei
der Diagnostik mit Atemgurten im Vergleich zur Osophagusdruckmessung nicht mehr
uberschétzt werden?

4. st eine ambulante Anwendung des PneaVox-Sensors zur SBAS-Diagnostik anstelle einer

PSG denkbar und sinnvoll?
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2. MATERIAL UND METHODEN

2.1 Patientenkollektiv

Es wurden 62 Patienten mit Verdacht auf SBAS und Indikation zur PSG zur Studienteilnahme
eingeladen. Sie erhielten im Schlaflabor der Charité Universitatsmedizin Berlin, Campus
Virchow Klinikum, eine diagnostische Polysomnographie im Rahmen der SBAS-Diagnostik.
Die Messungen wurden zwischen Februar 2013 und Januar 2015 durchgefiihrt. Die Patienten
wurden vorrangig wahrend der VVorlesungszeit ausgewahlt, wobei 1-2 Patienten pro Woche

entsprechend den Kiriterien zur Studienteilnahme eingeladen wurden.

2.1.1 Einschlusskriterien
e Alter zwischen 18 und 70 Jahren
e Mannliche und weibliche Patienten
e AHI>10/h
o Vorliegen einer Aufklarung durch einen Studienarzt und einer schriftlichen Einwilligung

des Patienten

2.1.2 Ausschlusskriterien
e Andere chronische Schlaferkrankungen
e Drogen- oder Alkoholkonsum
e Kilinisch instabile Lungen- oder Herzerkrankungen
e Geschéaftsunfahigkeit oder sonstige Umstande, die es dem Patienten nicht ermdglichen,
Wesen, Bedeutung und Tragweite dieser Studie sowie die schriftliche und mindliche

Aufklarung und die schriftliche Einverstandniserklarung vollstandig zu verstehen.

2.2 Studienablauf

Die Studie wurde durch die Ethikkommission der Charité Berlin genehmigt (Antragsnummer:
EA1/009/13). Die Patienten wurden bei Verdacht auf schlafbezogene Atmungsstérungen im
Schlaflabor zur Diagnostik aufgenommen, nachdem sie sich in der Ambulanz des
Schlafmedizinischen Zentrums der Charité vorgestellt hatten. Am Abend wurden die fir die PSG
erforderlichen Elektroden und Sensoren angebracht. Zusétzlich zur Routine wurde der Geréusch-

und Drucksensor PneaVox in der suprasternalen Grube befestigt sowie das Polygraphiegerat
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CID102L am Handgelenk angebracht. Es sollte gleichzeitig keine Form von Therapie stattfinden.
Es wurde eine Bioeichung durchgefiihrt, bei der die Signale fiir die PSG am Computer tberprift
wurden. So wurde sichergestellt, dass alle Kabel intakt waren. Der PneaVox-Sensor wurde nicht
uberprift. Das Polygraphiegerat CID102L startete automatisch in der vorher festgelegten Zeit.
Die Patienten konnten selber bestimmen, wann sie schlafen. Die Aufzeichnung wurde nachts
durch geschultes Personal Gberwacht, die Patienten konnten uber eine Infrarotkamera beobachtet
werden und es wurde mindestens stiindlich das Vorhandensein aller Signale Gberpruft. Die
Schlafzeit sollte mindestens 6 Stunden betragen. Die Patienten wurden morgens geweckt, wenn
sie sich nicht selber meldeten. Es wurden Alter, GroRe und Gewicht sowie Medikamente und
Diagnosen der Patienten erfasst.

Die Studie wurde durch die Firma Cidelec finanziell unterstitzt.

2.3 Datenerfassung

2.3.1 Polysomnographie
Die PSG wurde mit dem EMBLA N7000-System und der RemLogic Software aufgezeichnet.
Die Sensoren wurden der Routine des Schlaflabors entsprechend angelegt (Abbildung 1):

e 10 EEG-Elektroden nach dem 10-20-System (A1, A2, F3, F4, C3, C4, O1, 02, 2 Ground

Elektroden auf der Stirn)

e 2 EMG-Elektroden submental

e 1 EOG-Elektrode an jedem Auge (LEOG, REOG)

e 2 EKG-Elektroden

e 2 EMG-Elektroden tibial an jedem Bein

e Pulsoximeter

e Thermistor

e Staudruckkantile

¢ Induktionsplethysmographie-Gurte um Thorax

und Abdomen

*  Korperpositionssensor Abbildung 1: Der verkabelte Patient.

9 Zu erkennen ist die PSG-Aufnahme-
* Ggf' OSOphaQUSdrUCksonde Einheit am Bauch, der PneaVox-
Sensor am Hals sowie das CID102L

am linken Handgelenk des Patienten.
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2.3.1.1 Osophagusdruckmessung

Die 0sophageale Manometrie wurde mit einer Sonde der Firma Gaeltec, Schottland,
durchgefuhrt. Der Verstarker S7d wurde mit dem Druckwandler CTO-1 verbunden, das Signal
wurde mit der Embla Software aufgezeichnet. Der CTO-1 ist 100 cm lang und hat eine
Sensitivitat von 5pV/V/mmHg. Er besteht aus einem Metall-Diaphragma mit direkt angelagerter
Dehnungsmessstreifentechnik. Die Lange der Sonde wurde fur jeden Patienten individuell
abgemessen. Dazu wurde die Kdrpergrof3e in Zentimetern mit einer Konstante (0,228)
multipliziert. Die Sonde wurde bis zur so ermittelten Lange vorgeschoben und an der Nase

fixiert.

2.3.2 Polygraphie mit dem suprasternalen Druck- und Gerduschsensor PneaVox

PneaVox ist ein Druck- und Gerduschsensor und wurde von der Firma Cidelec, 20 Rue des
Meétiers, 49130 Sainte-Gemmes-sur-Loire, Frankreich, fiir die ambulante Schlafapnoediagnostik
entwickelt. PneaVox ist in Frankreich seit 1990 erhéltlich und kann mit Polygraphiesystemen
und in der Polysomnographie genutzt werden. Seit 2004 bietet die Firma Cidelec in Frankreich
das Polygraphiegerat CID102L an. Fur diese Studie wurde PneaVVox zusammen mit dem
CID102L verwendet.

Der PneaVox-Sensor ist in Abbildung 1 am Patienten zu sehen, in Abbildung 2 ist seine
Funktionsweise dargestellt. Er wird tber der suprasternalen Grube befestigt und erfasst 3
verschiedene Frequenzbereiche, die zur Erkennung des Atemflusses, von Schnarchgeréuschen
sowie von Atemanstrengungen genutzt werden kdnnen. Die einzelnen Frequenzbereiche sind im

Folgenden genauer dargestellt.

Information abaout:
Flow sounds

1. Atemfluss = Sound

Snorings

2. Schnarchgerdusche = Ton 2

Respiratory efforts

Respiratory efforts \ 3. Atemanstrengungen = SPR (suprastemaler Druck)

Abbildung 2: Darstellung der 3 Frequenzbereiche des PneaVox-Sensors (Atemfluss, Schnarchgerausche,
Atemanstrengungen)
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PneaVox misst den Atemfluss

Der erste Bereich umfasst eine Frequenz von 200 bis 2000 Hz und wird als ,,Sound* bezeichnet.
Es werden naso-buccale Gerausche gemessen, die beim Atmen entstehen. Diese stellen sich als
M-férmige Kurven dar. Ein Fehlen spricht flir eine Apnoe.

Siehe Beispiele fir eine regelmaliige Atmung (Abbildung 3) sowie Apnoen (Abbildung 4). Die

obstruktiven Apnoen sind als ,,Aobs* markiert.

10 Sek.

ey

Abbildung 3: Beispiel Atemflussmessung mit dem Sound-Signal, regelmaRige Atmung im 2-Minuten Fenster

10 Sek.
f_l_\

Abbildung 4: Beispiel Atemflussmessung mit dem Sound-Signal, 2 Apnoen (,,Aobs*) im 2-Minuten Fenster

PneaVox misst Schnarchgerdusche

Von 20 bis 200 Hz werden Gerdusche in den oberen Atemwegen aufgezeichnet, die in der
Cidelec-Software ,,Ton 2 genannt werden. Schnarchgerdusche sind definiert als Vibrationen der

Atemwege Uber 76 dB. Siehe dazu Abbildung 5.

Abbildung 5: Beispiel Messung Schnarchgerausche, Signal Ton 2 im 2-Minuten Fenster
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PneaVox misst Atemanstrengungen

Der letzte Bereich umfasst 0,02 bis 20 Hz und misst den suprasternalen Druck (SPR). Er
entspricht den Atemanstrengungen in den oberen Luftwegen. Diese werden durch einen
piezoelektrischen Sensor iber Bewegungen der Haut gemessen und ermdéglichen eine
Charakterisierung einer Apnoe als obstruktiv, zentral oder gemischt. In der Abbildung 6 sind
regelmafige Atemanstrengungen dargestellt. In Abbildung 7 sind 2 Apnoen markiert (,,Aobs* =
obstruktive Apnoe und ,,Acen‘“= zentrale Apnoe). Bei der obstruktiven Apnoe sind weiterhin
Atemanstrengungen zu erkennen. Die zweite Apnoe ist als zentral zu werten, da hier

Atemanstrengungen fehlen.

10 Sek.
t_l_\

Abbildung 6: Beispiel Messung von Atemanstrengungen mit dem Signal suprasternaler Druck (SPR),
regelmaliige Atemanstrengungen im 2-Minuten Fenster

10 Sek.
t_l_\

Abbildung 7: Beispiel Messung von Atemanstrengungen mit dem Signal suprasternaler Druck (SPR), 2
Apnoen (Aobs, Acen) im 2-Minuten Fenster

Die Messung des suprasternalen Drucks wurde in den franzésischen Leitlinien zur SBAS-
Diagnostik von 2002 ,,Recommandations pour la pratique clinique (RPC) du syndrome d’apnées
hypopnées obstructives du sommeil (SAHOS) de 1’adulte* zur Klassifikation von Apnoen mit

einem Evidenzgrad von 11l empfohlen.

PneaVox misst den Atemwegswiderstand

Eine weitere Information, die der PneaVVox-Sensor liefert, ist das Verhaltnis des oberen
Atemwegswiderstands zwischen In- und Exspiration. Der obere Atemwegswiderstand erzeugt

Turbulenzen, die akustisch gemessen werden kénnen.
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Ist der Widerstand in der Inspiration grofRer, ist das Verhaltnis groRer 1 und wird mit einem roten
Balken angezeigt. Ist das Verhéltnis kleiner 1, der Widerstand also bei der Exspiration grofier, ist
das Signal blau. Dies spricht fiir eine Obstruktion der oberen Atemwege. In Abbildung 8 ist ein

Beispiel dargestellt.

10 Sek.

Abbildung 8: Beispiel Verhéltnis des oberen Atemwegswiderstands zwischen In- und Exspiration im 2-
Minuten Fenster.

rot = Widerstand bei der Inspiration gréRer, blau = Widerstand bei der Exspiration grof3er (spricht fur
Obstruktion der Atemwege)

Durchfiihrung der Messung mit dem PneaVox-Sensor

Der PneaVox-Sensor wurde ca. 2 cm tber die suprasternale Grube geklebt und lag somit Gber
der Trachea. Er wurde mit einem Pflaster befestigt und luftdicht umschlossen (siehe Abbildung
9). AnschlieRend wurde er an das Polygraphiegerat CID102L angeschlossen, das am linken
Handgelenk des Patienten befestigt wurde (siehe Abbildung 10). Das Signal der Staudruckkandile
wurde sowohl in das Embla-System, als auch in das CID102L abgeleitet. Vor der Aufzeichnung
wurde das Polygraphiegerét mit der Cidelec-Software fir die Messung eingestellt. Dazu wurden
die Patienten-ID, das Geburtsdatum sowie die vorgegebene Messzeit eingegeben. Die Messung

erfolgte dann automatisch im festgelegten Zeitraum.
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2.4 Datenauswertung

2.4.1 Auswertung Polysomnographie

Die Auswertung der PSG erfolgte am Tag nach der Messung visuell und manuell durch die
erfahrenen medizinisch technischen Assistentinnen des schlafmedizinischen Zentrums der
Charité nach den AASM-KTiterien.(2) AnschlieBend wurde automatisch ein Polysomnographie-
Befund erstellt, dem die Schlafparameter fiir die Studienauswertung entnommen wurden. Des
Weiteren wurde ein Histogramm mit den Schlafstadien sowie eine Datei der Aufzeichnung im
EDF-Format erstellt.

2.4.2 Auswertung PneaVox

Die Daten des Polygraphiegerats CID102L wurden nach der Messung ausgelesen und an die
Firma Cidelec weitergeleitet. Aus der PSG wurden das Histogramm sowie die Aufzeichnung im
EDF-Format pseudonymisiert Gbermittelt, um daraus eine Gesamtdatei in der Cidelec Software
flr die Auswertung zu erstellen. Die Signale aus der PSG wurden mit der Polygraphie tber das
Signal der Staudruckkantle, das in beiden Systemen aufgenommen wurde, synchronisiert und
das Signal des Thermistors, der Atemgurte, des Pulsoximeters sowie ggf. der Osophagussonde
eingefligt. Die Signale des PneaVox-Sensors, der Staudruckkantle, des Thermistors, der RIP-
Sensoren und ggf. der Osophagusdrucksonde sollten durchgehend auswertbar sein. Nach den
AASM-Kriterien gibt es alternative Sensoren, die bei Ausfall eines Sensors herangezogen
werden konnen. Da in dieser Studie aber die Sensoren einzeln ausgewertet wurden, um sie zu
vergleichen, wurden diese strengen Kriterien bestimmt. Dies fiihrte zu einer hohen Zahl an

Patienten, die nicht ausgewertet wurden (siehe auch Abbildung 13, Seite 35).

Die Validation Time

Bei der Berechnung des AHI gibt man die Anzahl der Apnoen und Hypopnoen pro Stunde
Schlaf an. Ublich ist der Bezug beim AHI auf die TST, also die gesamte Schlafzeit. Bei
Polygraphien ohne EEG kann die TST nicht bemessen werden, weshalb tblicherweise die TIB
(,,time in bed*), genutzt wird. Sie spiegelt die gesamte Aufzeichnungszeit wieder, in der der
Patient im Bett liegt und die Aufzeichnung lauft.

In der Cidelec-Software wurden die Zeitabschnitte validiert und somit fiir die Auswertung
genutzt, in denen alle Signale interpretiert werden konnten. Das Signal der Staudruckkanile

wurde sowohl in das Embla-System als auch in das Polygraphie-System CID102L abgeleitet.
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Dies wurde genutzt, um die beiden Aufzeichnungen zu synchronisieren. Durch die Cidelec-
Software wurden automatisch Abschnitte validiert, in denen die Signale der Staudruckkantile,
das Sound-Signal und die Sattigung vorhanden waren. Abschnitte, die Uber das Signal der
Staudruckkanile nicht synchronisiert werden konnten, wurden nicht validiert. Es wurden
manuell zusatzlich diejenigen Zeitabschnitte validiert, in denen die Signale des Thermistors, der
RIP-Sensoren, des suprasternalen Drucks (SPR) und der Osophagusdrucksonde vorhanden
waren. Dadurch ergibt sich eine neue Zeitspanne, die Validation Time (VT). Die AHI aus den
Cidelec Dateien wurden auf diese Zeit bezogen. Festgelegt wurde eine VT von mindestens 6h.
Eine Ubersicht tiber die Signale, die in der Cidelec Datei zusammengefasst wurden, gibt die

Tabelle 1. Es sind die verschiedenen Sensoren und die daraus gewonnenen Informationen

dargestellt.
Sensor Information
PneaVox-Sensor 1. Atemfluss (Signal Sound)
2. Atemanstrengungen (Signal suprasternaler Druck = SPR)
3. Schnarchgerausche (Ton 2)
4. Verhaltnis des oberen Atemwegswiderstands zwischen In-und
Exspiration
Staudruckkantile Atemfluss
Thermistor Atemfluss
RIP-Sensoren Atemanstrengungen
Ggf. Osophagussonde | Atemanstrengungen (Goldstandard)
Pulsoximeter 1. Séattigung in %
2. Plethysmogramm (Pulsfrequenzschwankungen graphisch
dargestellt)
3. Entsattigungen (Errechnete Perioden mit einer Verminderung der
Sauerstoffsattigung um mindestens 3%)
Aktimeter (CID102L) | Koérperbewegungen

Tabelle 1: Ubersicht der Signale in der Cidelec-Datei, dargestellt sind die Sensoren und die daraus
gewonnenen Informationen

Schlafauswerteverfahren

Um die Sensoren zur SBAS-Diagnostik einzeln beurteilen zu kdnnen, wurden die Signale in
verschiedenen Kombinationen ausgewertet. Dazu wurden 7 verschiedene Cidelec Dateien
erstellt. In Tabelle 2 ist eine Ubersicht der einzelnen Auswertungsdateien, die enthaltenen
Signale, die zugehorigen Sensoren und das Ziel der Auswertung dargestellt. In der Spalte
,»Signale* sind die Signale, die zur Apnoe- und Hypopnoe-Erkennung und -Differenzierung
betrachtet wurden, hervorgehoben. Darunter sind die weiteren Signale aufgefuhrt, die in der

Datei enthalten waren.
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Datei Sensoren Signale Ziel
A0, | Thermistor, Thermistor, nasaler Atemfluss, Apnoen und
Al, | Staudruckkanile, Sound, SPR, Thorax- und Hypopnoen detektieren,
AR | PneaVox-Sensor, Abdominalgurt, ggf. Apnoen differenzieren
RIP-Sensoren, ggf. | Osophagusdruck - AHI_AOQ0, AHI_AL1,
Osophagussonde Weiterhin: Ton 2, Verhéltnis AHI_Referenz
Atemwegswiderstand von In- zu
Exspiration, Sattigung in %,
Plethysmogramm, Entséttigung,
Aktimetrie
A2 | PneaVox-Sensor, Sound, nasaler Atemfluss Apnoen und
Staudruckkanile Weiterhin: Ton 2, Sattigung in %, Hypopnoen detektieren
Plethysmogramm, Entséttigung, - AHI_NasSound
Aktimetrie
A3 | Thermistor, Thermistor, nasaler Atemfluss Apnoen und
Staudruckkanile Weiterhin: Ton 2, Sattigung in %, Hypopnoen detektieren
Plethysmogramm, Entséttigung, - AHI_NasTherm
Aktimetrie
A4 | PneaVox-Sensor SPR (suprasternaler Druck) Apnoen differenzieren
Weiterhin: Thermistor, nasaler
Atemfluss, Sound, Sattigung in %,
Plethysmogramm, Aktimetrie
A5 | RIP-Sensoren Thorax- und Abdominalgurt Apnoen differenzieren
Weiterhin: Thermistor, nasaler
Atemfluss, Sound, Sattigung in %,
Plethysmogramm, Aktimetrie
A6 | Thermistor Thermistor Apnoen detektieren
Weiterhin: Sattigung, - Al_Therm
Plethysmogramm
A7 | PneaVox-Sensor Sound Apnoen detektieren
Weiterhin: Sattigung, - Al_Sound
Plethysmogramm

Tabelle 2: Ubersicht der Auswertungsdateien A0-A7 beziiglich der verwendeten Sensoren und Signale sowie
dem Ziel der Auswertung. Bei den Signalen sind diejenigen hervorgehoben, die zur Apnoe- und Hypopnoe-

Erkennung und -Differenzierung genutzt wurden, darunter sind die restlichen Signale aufgefuhrt, die in der
Datei enthalten waren. Bei den Zielen ist die Anweisung fur die Auswertung dargestellt sowie hervorgehoben
die Bezeichnung des ermittelten AHI/ALI).

Die Auswertung der verschiedenen Dateien wurde nach Abschluss der Messungen nacheinander

flr alle Patienten durchgeftihrt und die Zwischenergebnisse nach jeder Auswertung wieder an

Cidelec Gibermittelt, um die néchste Datei zu generieren. Die Reihenfolge der Auswertungen war
abweichend zur Zahlenfolge AO/Al, A4, A5, A2, A3, A6, AT.
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Erstellen einer Referenzdatei: Auswertungen A0, Al und AR
Die Dateien A0 und A1, die beide die gleichen Signale enthielten, wurden durch Auswerter 1
und 2 ausgewertet. Dabei wurden die Apnoen und Hypopnoen manuell markiert und die Apnoen

in obstruktiv, zentral und gemischt eingeteilt. Danach wurde aus Datei A0 und Al eine

Referenzdatei AR generiert. Wurde in beiden Auswertungen das gleiche Ereignis erkannt, wurde
es fur die Referenzdatei Ubernommen. Unterschieden sich die beiden Auswertungen, entschied
Auswerter 3, ob das Ereignis in die Referenzdatei tibernommen wurde (siehe Abbildung 11). In

Abbildung 12 ist ein Beispiel aus der Auswertung fur Datei AR abgebildet.

Auswerter 2

Auswerter 1

Auswerter 3
entscheidet bei

Differenzen

Auswertung Al

Auswertung AQ

Auswertung AR (Referenzdatei)

Abbildung 11: Entstehung der Referenzdatei mit 3 Auswertern

WW' e Al i W vt

‘Nasaler Atemflus

REFAL

Abbildung 12: Beispiel Auswertung AR mit allen Signalen der Cidelec-Datei im 2-Minuten Fenster
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Messung des Atemflusses: Auswertungen A2, A3, A6 und A7

Zur Messung des Atemflusses wurde das Signal des Thermistors mit dem Signal Sound des
PneaVox-Sensors verglichen. Es wurde die Erkennung von Apnoen und Hypopnoen durch die
Kombination PneaVox + Staudruckkaniile (Auswertung A2) mit der Kombination Thermistor +
Staudruckkanule (Auswertung A3) verglichen. Daraus ergeben sich der AHI_NasSound und der
AHI_NasTherm. AuRBerdem wurde das Thermistor-Signal bzw. das Sound-Signal zur Erkennung
von Apnoen einzeln in Auswertung A6 und A7 betrachtet. Daraus ergeben sich der Al_Therm
und der Al_Sound. Somit kann der Einsatz des PneaVox-Sensors anstelle des Thermistors

diskutiert werden.

Messung der Atemanstrenqungen: Auswertungen A4 und A5

Zur Messung der Atemanstrengungen werden die RIP-Sensoren mit dem Signal suprasternaler
Druck (SPR) des PneaVox-Sensors verglichen. Mithilfe der Atemanstrengungen werden die
Apnoen in obstruktiv, zentral oder gemischt eingeteilt. Die Auswertungen A4 und A5 wurden
auf die Referenzdatei AR zur Differenzierung der Apnoen bezogen. Dazu wurden die in der
Referenzdatei AR markierten Apnoen in die Auswertungen A4 und A5 Ubertragen. Die
vorgegebenen Apnoen wurden dann mithilfe der jeweiligen Signale als obstruktiv, zentral oder
gemischt bewertet. Bei n=10 Patienten wurde eine Osophagusdruckmessung durchgefiihrt, die in
der Referenzdatei als Goldstandard betrachtet wurde. In der Auswertung A4 wurde das Signal
suprasternaler Druck verwendet und damit die Differenzierung der Apnoen durchgefthrt. Fur die
Auswertung A5 wurde das Signal der RIP-Sensoren verwendet.

Somit kann der Einsatz des PneaVVox-Sensors anstelle der RIP-Sensoren diskutiert werden.

2.5 Statistische Datenanalyse

Verteilung der Daten

Der AHI soll als wichtigster Parameter zum Vergleich der PSG mit dem PneaVox-Sensor
herangezogen werden. Es ist zu erwarten, dass die AHI-Werte im niedrigen Bereich haufig sind
und mit zunehmendem AHI seltener werden. Um die Verteilung der Daten zu tberprifen, wird
das Verhéltnis von Mittelwert zu Median bestimmt. Ein Wert zwischen 0,9 und 1,1 spricht fur

eine Normalverteilung der Ergebnisse.
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Die Verteilung der Daten wird zusatzlich graphisch Gberprift. Es wird ein Histogramm fir die
Verteilung der AHI-Werte angefertigt. Dazu wird der AHI_PSG genutzt.

Vergleich des AHI zwischen PSG und PneaVox

Fur den Vergleich zwischen der Polysomnographie und dem PneaVVox-Sensor werden der
AHI_PSG und der AHI_NasSound verwendet. Der AHI_PSG stammt aus der Routine-
Auswertung des Schlaflabors und wurde auf die TST bezogen. Zur Bestimmung des
AHI_NasSound wurde das Signal Sound des PneaVox-Sensors und das Signal der
Staudruckkaniile genutzt. Der AHI wurde auf die VT (Validation time) bezogen. Uberpriift wird
die Bestimmung des AHI mit der PSG im Gegensatz zur Nutzung des PneaVVox-Sensors und der
Staudruckkanule.

Die Ergebnisse werden in einem Streudiagramm gegeneinander aufgetragen. So kann man die
Ubereinstimmung der Ergebnisse graphisch einschitzen und mogliche Tendenzen in den
Unterschieden erkennen. Wiirden beide Methoden bzw. Auswerter zu den gleichen

Messergebnissen fiihren, Iagen alle Punkte auf einer Geraden, der Winkelhalbierenden (x=y).

AnschlieBend wird die Korrelation nach Spearman berechnet. Sie eignet sich fir nicht-normal

verteilte Werte und gibt einen Hinweis auf die Ubereinstimmung zwischen Wertepaaren. Dabei
werden die Ergebnisse in eine Rangfolge gebracht und diese werden verglichen. Ein Wert von 1
spricht flr eine perfekte positive und ein Wert von -1 fiir eine perfekte negative Korrelation. Bei

einem Wert von 0 liegt keine Korrelation vor.

Weiterhin wird der Intraklassen-Korrelationskoeffizient berechnet. Dieser Test kann die
Reliabilitat zweier Messmethoden beschreiben. Dabei werden die AHI der Auswertungen als
Variablen benutzt. Dieser Test setzt eine Normalverteilung voraus, daher sind die Ergebnisse nur

unter Vorbehalt zu interpretieren.

Der Bland-Altman-Plot wird genutzt, um zwei Messmethoden miteinander zu vergleichen. Er
trégt die Differenz zwischen den Messmethoden gegen den Mittelwert auf. Es werden der
Mittelwert der Differenzen sowie der Mittelwert der Differenzen + 1,96 Mal der
Standardabweichung als Geraden in einem Streudiagramm dargestellt. Wenn beide Methoden zu
den exakt gleichen Messergebnissen fiihren, ergibt die Differenz der Ergebnisse 0. Die

Abweichung vom Mittelwert der Differenzen und die Ergebnisse, die auRerhalb des 95%-
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Konfidenzintervalls liegen, werden so graphisch erkennbar. Der Mittelwert ist das
wahrscheinliche ,,wahre* Ergebnis.(55)

Es wird von einer Normalverteilung der Differenzen ausgegangen, daher wird vorher das
Verhaltnis von Mittelwert zu Median gebildet wird. Dieses sollte zwischen 0,9 und 1,1 liegen.
Graphisch wird die Verteilung durch ein Histogramm dargestellt, wobei die Ubereinstimmung
der Ergebnisse mit der Normalverteilungskurve beurteilt wird.

Der Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Test beschreibt die Differenz zwischen zwei gepaarten
Stichproben, wobei er diese in eine Rangfolge bringt. So kann Uberprift werden, ob es eine
Abweichung der Ergebnisse mit einer bestimmten Tendenz gibt. Eine Abweichung der neuen
von der etablierten Methode in eine bestimmte Richtung von mindestens 50% bedeutet eine
Tendenz zur Uber- bzw. Unterschatzung. Mit alpha=5% und einer Fallzahl von n=33 ergibt sich

in diesem Fall eine Power von 80%.

Zuletzt soll gepruft werden, ob Patienten mit VVorerkrankungen schlechtere Ergebnisse in der
Polygraphie erzielen. Dazu werden die Patienten in 2 Gruppen eingeteilt. Folgende
Erkrankungen wurden berticksichtigt:

- Hypertonie

- Adipositas (BMI > 30 kg/m?)

- Zustand nach Apoplex, Herzinfarkt, Lungenarterienembolie

- periphere arterielle Verschlusskrankheit

- Vorhofflimmern

- Lipidstoffwechselstérung

- Diabetes mellitus
Patienten, die mindestens eine der Diagnosen aufweisen, werden in die Gruppe ,,mit
Vorerkrankungen* eingeordnet. Patienten ohne diese Diagnosen erhalten die Bezeichnung ,,ohne
Vorerkrankungen®. Anschliefend werden die beiden Gruppen hinsichtlich der Ergebnisse der
AHI_PSG, AHI_NasSound sowie deren Differenz tberprift. Dies wird in einer Tabelle
eingetragen. Die Verteilung der Differenzen wird zusétzlich in einem Box Plot graphisch
dargestellt. Die Box umfasst den Bereich der Werte zwischen dem 25% und dem 75% Perzentil.
Der dunkle Strich in der Box liegt auf dem 50% Perzentil, dem Median. Ausreiler sind Werte,
deren Abstand vom 25% Perzentil nach unten bzw. vom 75% Perzentil nach oben zwischen dem
1,5-fachen und dem 3-fachen der Boxhdohe liegen und sind als Kreise dargestellt. Extreme Werte

haben einen Abstand von mehr als dem Dreifachen der Boxhdhe vom 25% oder dem 75%
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Perzentil und sind durch Sternchen dargestellt. Die horizontalen Striche tiber und unter der Box
zeigen den grofiten bzw. kleinsten Wert, der nicht als AusreiRer oder extremer Wert gilt. (56)

Schweregradeinteilung der SBAS

Die SBAS wird wie bereits beschrieben in 3 Schweregrade eingeteilt. Aus den Ergebnissen der
PSG (AHI_PSG) und der Auswertung A2 (AHI_NasSound) mit dem PneaVox-Sensor werden
die Einteilungen in die verschiedenen Schweregrade in einer Tabelle dargestellt. Es wird
berechnet, wie viel Prozent der Schweregrade durch den PneaVox-Sensor entsprechend der PSG
erkannt wurden.

Therapieentscheidend ist ein AHI von > 15 fur die Diagnose SBAS, daher werden die Patienten
in 2 Gruppen geteilt und die Sensitivitat und Spezifitat des PneaVVox-Sensors im Vergleich zur
PSG fir die Diagnose SBAS berechnet.

Vergleich von Thermistor und PneaVVox-Sensor zur Messung des Atemflusses

Zur Messung des Atemflusses wird der Thermistor mit dem PneaVox-Sensor (Signal Sound)
verglichen. Dazu wird der AHI_NasTherm gegen den AHI_NasSound in einem Streudiagramm
aufgetragen und die Korrelation nach Spearman berechnet. Diese Ergebnisse stammen aus
Auswertung A2 sowie A3 und beinhalten jeweils zusétzlich das Signal der Staudruckkaniile.
Um die Sensoren einzeln zu vergleichen, werden der Al_Therm und der Al_Sound aus
Auswertung A6 und A7 verwendet. Die Ergebnisse werden in einem Streudiagramm und einem
Bland-Altman-Plot dargestellt sowie die Korrelation nach Spearman, der Intraklassen-

Korrelationskoeffizient und der Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Test berechnet.

Vergleich der RIP-Sensoren mit dem PneaVVox-Sensor zur Messung von Atemanstrengungen

Zur Messung von Atemanstrengungen wird die PSG mit dem PneaVox-Sensor verglichen. Die
Osophagusdruckmessung ist der Goldstandard, um Atemanstrengungen zu messen. In der PSG
werden daftr in der Routine des Schlaflabors nach AASM-Kriterien RIP-Sensoren verwendet.
Der PneaVox-Sensor misst den suprasternalen Druck (SPR).

Zundachst werden 3 Streudiagramme angefertigt, jeweils flr die Anzahl der obstruktiven,
zentralen und gemischten Apnoen pro Patient. Dazu werden die Ergebnisse aus der Auswertung
A4 (SPR) sowie der Auswertung A5 (RIP-Sensoren) genutzt. Wenn beide Methoden bei jedem
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Patienten zur gleichen Anzahl obstruktiver Apnoen fuhren, wirden alle Punkte auf der
Winkelhalbierenden liegen.
Die Ergebnisse werden anschlieRend durch die Korrelation nach Spearman sowie den

Intraklassen-Korrelationskoeffizienten auf ihre Ubereinstimmung hin Gberpriift.

Als nachstes soll die Subgruppe von 10 Patienten mit Osophagusdruckmessung betrachtet
werden. In der Auswertung AR wurde das Signal der Osophagusdrucksonde genutzt, um die
Apnoen als obstruktiv, zentral und gemischt zu bewerten. Fir die folgenden Betrachtungen gilt
das Ergebnis dieser Auswertung als Goldstandard. Um die RIP-Sensoren sowie den PneaVox-
Sensor am Goldstandard zu messen, werden die 10 Patienten einzeln betrachtet. Es werden die
prozentualen Anteile am Goldstandard der einzelnen Apnoe-Formen in Tabellen dargestellt. Jede
Apnoe-Form wird in einer eigenen Tabelle aufgefuhrt. Fir die obstruktiven Apnoen wird
dargestellt, wie viel Prozent durch die RIP-Sensoren bzw. PneaVox als obstruktiv und wie viele
als zentral oder gemischt gewertet wurden. Das Gleiche wird fur die zentralen und gemischten
Apnoen berechnet. So kann gezeigt werden, wie viel Prozent der Apnoen durch beide Methoden
dem Goldstandard entsprechend, bzw. wie viele anders bewertet wurden. VVon den 10 Patienten
wird am Ende der Durchschnitt gebildet. Es wird angegeben, wie viel Prozent der obstruktiven
Apnoen durch die RIP-Sensoren und den PneaVox-Sensor als obstruktiv erkannt wurden, wie
viel Prozent der zentralen Apnoen als zentral usw. AuBerdem wird berechnet, wie viel Prozent
der obstruktiven und gemischten Apnoen félschlich als zentral gewertet wurden, um zu

uberprifen, ob die RIP-Sensoren die zentralen Apnoen uberschatzen.

Fur die statistische Analyse wurden Microsoft Office Excel 2007 und IBM SPSS 23 Statistic

genutzt.
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3. ERGEBNISSE

3.1 Patientenkollektiv

VVon n=62 Patienten hatten n=8 einen AHI < 10/h in der PSG. Somit konnten n=54 Patienten
entsprechend der Ein- und Ausschlusskriterien in die Studie eingeschlossen werden.

Von diesen Patienten konnten n=21 aus den folgenden Griinden nicht ausgewertet werden:
Einerseits gab es Patienten, die wegen einer zu kurzen Aufzeichnungszeit ausgeschlossen
wurden. Die festgelegten Grenzen waren eine auswertbare Aufzeichnungszeit (Validation Time,
VT) in der Cidelec-Software von mindestens 6 Stunden. Bei 6 Patienten war die VT zu gering.
Bei der ersten Messung handelte es sich um eine Testmessung.

Andererseits konnte bei 14 Patienten aufgrund eines fehlenden oder schlechten Signals bei der
Aufzeichnung keine Datenauswertung erfolgen, so war bei 2 Patienten das Thermistor-Signal zu
schwach und bei weiteren 7 Patienten war die Signalstarke der Staudruckkandiile nicht
ausreichend. Dartber hinaus war das Trachealmikrofon PneaVox bei 3 Patienten defekt und bei
einer Messung lieferte es ein zu schwaches Signal. Einmal stiirzte das Embla-System ab und
konnte nicht mehr gestartet werden. Abbildung 13 gibt eine Ubersicht iiber den Ablauf des

Ausschlussverfahrens.

AHI < 10/h

n=62 gemessen e =8

VT < 6h oder
einzelne Signale
nicht auswertbar

n=21

n=54

Aufzeichnungen
Gberprift

n=33 ausgewertet

Abbildung 13: Ausschlussverfahren von Patienten nach erfolgter Messung

35



3. ERGEBNISSE

N= 33 Patienten konnten ausgewertet werden. Dieses Patientenkollektiv setzte sich aus 6 Frauen
und 27 Ménnern zusammen. Das mittlere Alter betrug 52,9 Jahre = 10,3 Jahre und der mittlere
BMI (Body Mass Index) lag bei 30,0 kg/m2 £ 5,2 kg/m2. Der mit der Polysomnographie
ermittelte AHI bezogen auf die TST betrug 34,1/h + 24,2/h. Die TST lag im Mittel bei 6,4h +
1,0h und die TIB bei 7,8h £ 0,9h. Die mittlere Schlafeffizienz betrug 81,7% + 11,0%. Die
Validation Time aus der Cidelec Software betrug im Mittel 7,3h + 0,8h.

3.2 Ubereinstimmung zwischen Polysomnographie und PneaVox

3.2.1 Verteilung der Daten

Die AHI-Werte der PSG haben einen Mittelwert von 34,1, der Median betragt 26,6. Das
Verhaltnis von Mittelwert zu Median liegt bei 1,28. Zur graphischen Darstellung der Verteilung
der Messergebnisse werden Histogramme verwendet. In Abbildung 14 sind die AHI-Werte der
PSG dargestellt. Die AHI-Werte sind im niedrigen Bereich am hdchsten und werden mit

zunehmendem AHI seltener. Es ist nicht von einer Normalverteilung der Daten auszugehen.

8-

Haufigkeit

0 200 400 600 80,0 1000
AHI_PSG

Abbildung 14: Histogramm zur Verteilung der Werte des AHI_PSG, Mittelwert = 34,05,
Standardabweichung = 24,24, dargestellt sind auf der x-Achse die verschiedenen AHI-Werte der PSG, auf
der y-Achse die Anzahl der Patienten pro AHI-Wert
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3.2.2 Bestimmung des AHI: Polysomnographie vs. PneaVox

Es wird die Polysomnographie mit dem PneaVVox-Sensor verglichen. Dazu wird der AHI_PSG,
bezogen auf die TST, und der AHI_NasSound aus Auswertung A2, bezogen auf die VT, genutzt.
In der Auswertung des AHI_PSG wurden zur Apnoe- und Hypopnoe-Erkennung die Signale des
Thermistors und der Staudruckkanile genutzt. Fir den AHI_NasSound wurden die Signale
Sound und ,,Nasaler Atemfluss betrachtet, was dem PneaVox-Sensor und der Staudruckkantile
entspricht.

In Abbildung 15 sind die AHI-Werte der Probanden fiir beide Methoden in einem
Streudiagramm gegeneinander aufgetragen. Die Punkte liegen als Wolke um die Linie x=y, was
auf einen linearen Zusammenhang hinweist. Die Mehrheit der Punkte liegt unterhalb der
Winkelhalbierenden, was darauf hindeutet, dass die PSG den AHI hoher einschétzt als die
Polygraphie.

Es wird die Korrelation nach Spearman angewendet. Der AHI_NasSound weist eine positive
Korrelation mit dem AHI_PSG von r = 0,936 (p < 0,01) auf.

Als néchstes wird der Intraklassen-Korrelationskoeffizient berechnet. Die Korrelation innerhalb
der Klasse hat als durchschnittliches Mal einen Wert von 0,979. 95% der Wertepaare weisen
einen Intraklassen-Korrelationskoeffizienten auf, der zwischen 0,916 und 0,992 liegt.
Anschlielend werden die Ergebnisse in einem Bland-Altman-Plot dargestellt (Abbildung 17).
Die Differenzen der Ergebnisse mit beiden Messmethoden werden auf Normalverteilung gepruft.
Dazu wird der Mittelwert (4,01) durch den Median (3,22) geteilt. Das Ergebnis von 1,25 spricht
knapp gegen eine Normalverteilung der Differenzen. Auch die graphische Darstellung im
Histogramm weicht leicht von der Normalverteilungskurve ab, wie Abbildung 16 zeigt. Es wird
dennoch der Bland-Altman-Plot erstellt, jedoch ist er nur eingeschrankt zu beurteilen. Die
Differenz betragt im Mittel 4,0/h + 5,5/h (Standardfehler 0,95). Es gibt 2 Ausreil3er, sie liegen
bei 17,9 und -8,1 auBerhalb des Konfidenzintervalls. Die Mehrheit der Differenzen liegt im
positiven Bereich, was daflr spricht, dass die Ergebnisse der PSG hoher liegen als die des
PneaVox-Sensors. Es wurde der AHI_PSG-AHI_NasSound berechnet.

Zuletzt wird der AHI_PSG im Gegensatz zum AHI_NasSound durch den Wilcoxon-Vorzeichen-
Rang-Test dargestellt. Der Unterschied zwischen dem AHI_PSG im Vergleich zum
AHI_NasSound ist mit p < 0,05 signifikant. Im Gegensatz zur PSG unterschatzt der PneaVVox-
Sensor den AHI in 25 Fallen und liegt in 8 dartber.
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Abbildung 15: Streudiagramm, Ubereinstimmung der AHI_PSG und AHI_NasSound, Gerade x=y
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Abbildung 16: Histogramm mit Normalverteilungskurve, Verteilung der Differenzen AHI-PSG-
AHI_NasSound, Mittelwert = 4,01, Standardabweichung = 5,47
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Analyse der Ausreiler

Im Bland-Altman-Plot fiel auf, dass 2 Ergebnisse nicht im 95% Konfidenzintervall liegen. Es
wird erneut die Auswertung AR der beiden Ausreilier kontrolliert, um mdgliche Méngel oder
Auffalligkeiten in der Aufzeichnung zu bemerken. Es findet sich keine Erklarung fur die grof3en
Unterschiede zwischen den AHI.

In Tabelle 3 sind die zu vergleichenden AHI, die TST und die VT der beiden abweichenden
Messwerte sowie der Mittelwert der restlichen Patienten und der Mittelwert aller Patienten

dargestellt. Zusatzlich ist die Differenz der AHI sowie der Schlafzeiten angegeben.

AHI_PSG | AHI_NasSound | Differenz AHI_PSG- TST VT Differenz
AHI_NasSound VT-TST

Ausreilter 1 29,4/h 37,5/h -8,1/h 78h| 84h 0,6 h
Ausreilter 2 78,6/h 60,7/h 17,9/h 40h| 7,2h 3,2h
Mittelwert ohne 32,8/h 28,8/h 3,9/h 6,4h| 8,0h 0,9h
Ausreiller
Mittelwert 34,1/h 30,0/h 4,0/h 6,4h| 7,3h 1,0h
gesamt

Tabelle 3: Ubersicht tiber die 2 AusreiRer und den Mittelwert ohne bzw. mit Ausreifern beim Vergleich
AHI_PSG und AHI_NasSound. Dargestellt sind der AHI_PSG, AHI_NasSound, Differenz der AHI, TST, VT
und die Differenz VT-TST
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Der Unterschied zwischen TST und VT liegt ohne die AusreiBer im Mittel bei 0,9 h. Bei den
Ausreifdern liegt er einmal darunter bei 0,6 h (AusreiRer 1) und einmal dartiber bei 3,2 h
(Ausreiler 2). Bei Ausreil3er 1 liegen die VT und TST sehr dicht beieinander, hier liegt der AHI
des PneaVox-Sensors tber dem der PSG. Bei AusreilRer 2 hat der PneaVVox-Sensor den AHI im
Vergleich zur PSG unterschétzt, die Differenz von VT und TST ist hier am groten. Es scheint
eine Abhangigkeit zu geben zwischen der Differenz von TST und VT sowie der Differenz von
AHI_PSG und AHI_NasSound. Um dies zu uberprifen werden die Differenzen der VT und TST
flr alle Patienten sowie die Differenzen der AHI_PSG und der AHI_NasSound errechnet.
AnschlieBend werden die Werte in einem Streudiagramm gegeneinander aufgetragen (Abbildung
18). Es zeigt sich graphisch kein Hinweis auf einen Zusammenhang zwischen der Differenz von
VT und TST sowie AHI_PSG und AHI_NasSound. AusreiRer 2 gehort zur Gruppe der Patienten
mit VVorerkrankungen, diese werden im Folgenden mit der Gruppe ohne Vorerkrankungen

verglichen.
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Abbildung 18: Streudiagramm, Ubereinstimmung der Differenzen von AHI_PSG — AHI_NasSound und der
VT-TST in Stunden
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Abhéangigkeit der Ergebnisse von VVorerkrankungen

Tabelle 4 zeigt die Gruppen der Patienten mit und ohne Vorerkrankungen bezogen auf ihre
Anzahl, die Mittelwerte der AHI_PSG, der AHI_NasSound, sowie deren Differenz. Die Gruppe
der Patienten mit VVorerkrankungen hat im Durchschnitt in beiden Auswertungen einen héheren
AH]I als die Gruppe ohne Vorerkrankungen. Die Differenz zwischen dem AHI der PSG und der
PG ist ebenfalls hoher. Dies wird im Box Plot deutlich (Abbildung 19), in dem die Differenzen
des AHI_PSG und AHI_NasSound dargestellt sind. Die Werte der Gruppe mit VVorerkrankungen

zeigen eine hohere Differenz als die Gruppe ohne Vorerkrankungen.

Anzahl | AHI_PSG | AHI_NasSound | Differenz AHI_PSG-
AHI_NasSound

Mit Vorerkrankungen 21 41,03/h 36,73/h 4,30/h
Ohne 12 21,84/h 18,35/h 3,49/h
Vorerkrankungen

Tabelle 4: Ubersicht tiber Patienten mit und ohne Vorerkrankungen bezogen auf inre Anzahl, den AHI_PSG,
AHI_NasSound und die Differenz AHI_PSG — AHI_NasSound
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Abbildung 19: Box Plot mit Verteilung der Differenzen zwischen AHI_PSG und AHI_NasSound bezogen auf
Patienten ohne und mit VVorerkrankungen. Dargestellt sind der Median (schwarzer Strich in der Box), oberes

und unteres Quartil (obere und untere Begrenzung der Box) sowie Minimum und Maximum (waagerechte
Striche am Ende der senkrechten Linien)
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3.2.3 Schweregradeinteilung der schlafbezogenen Atmungsstérungen

In Tabelle 5 ist eine Ubersicht (iber die Schweregradeinteilung der schlafbezogenen
Atmungsstorungen der einzelnen Patienten nach den Ergebnissen aus der PSG und des PneaVox-
Sensors zu sehen. Es besteht laut PSG eine leichte SBAS bei 9 Patienten (AHI <15/h), eine
mittlere Form bei 10 Patienten (AHI > 15, <30/h) und eine schwere SBAS bei 14 Patienten (AHI
> 30/h). Die Patienten mit leichter SBAS in der PSG werden in 7 Féllen mithilfe des PneaVox-
Sensors als leicht eingestuft, in einem Fall als mittlere und in einem Fall wird die SBAS nicht
erkannt (AHI <5/h). In der Gruppe der Patienten mit einer mittleren Auspragung werden
Patienten mithilfe des PneaVVox-Sensors sowohl als leicht (3 Patienten), mittel (6 Patienten), als
auch schwer (1 Patient) eingestuft. Alle Patienten, die laut Auswertung der PSG an einer
schweren SBAS leiden, wurden mit dem PneaVox-Sensor ebenfalls als schwer eingestuft. Das
heif3t die Polygraphie stimmt in 27 von 33 Féllen mit der PSG Uberein, was 81,8% entspricht.
Auf die 3 Schweregrade bezogen erkennt der PneaVVox-Sensor 77,8% der leichten, 60,0% der
mittleren und 100,0% der schweren SBAS.

Tabelle 6 zeigt die Einteilung in Patienten mit und ohne Diagnose SBAS durch die PSG und den
PneaVox-Sensor. Die Diagnose SBAS ist hier definiert als ein AHI > 15/h. Die Sensitivitat
betragt 87,5% und die Spezifitat betragt 88,9%. Der positiv pradiktive Wert liegt bei 95,5% und
der negativ pradiktive Wert bei 72,7%.

PSG —leicht | PSG - mittel PSG —schwer | Summe
PneaVox — keine SBAS 1 - - 1
PneaVox - leicht 7 3 - 10
PneaVox - mittel 1 6 - 7
PneaVox - schwer - 1 14 15
Summe 9 10 14 33

Tabelle 5: Schweregradeinteilung nach den Ergebnissen der PSG im Vergleich zum PneaVox-Sensor

Diagnose SBAS | Keine SBAS | Summe
(PSG) (PSG)
Diagnose SBAS 21 1 22
(PneaVox)
Keine SBAS 3 8 11
(PneaVox)
Summe 24 9 33

Tabelle 6: Einteilung nach Diagnose SBAS (AHI >15/h) bzw. keine SBAS nach den Ergebnissen der PSG
im Vergleich zum PneaVox-Sensor
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3.3 Atemflussmessung: Thermistor vs. PneaVox

Es wird die Nutzung von Staudruckkaniile + Thermistor mit der Nutzung von Staudruckkandile +
PneaVox verglichen. Dazu werden der AHI_NasTherm aus Auswertung A3 mit dem
AHI_NasSound aus Auswertung A2 gegeneinander in einem Streudiagramm aufgetragen
(Abbildung 20). Die Verteilung weist auf einen linearen Zusammenhang hin, die Werte liegen
sehr dicht an der Winkelhalbierenden (x=y).

In der Korrelation nach Spearman zeigt sich eine Korrelation von 0,989 bei einem

Signifikanzniveau von 0,01.
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Abbildung 20: Streudiagramm, Ubereinstimmung der AHI_NasTherm und AHI_NasSound. Gerade y=x

Um die Messmethoden einzeln zu vergleichen, wird die Nutzung von PneaVox zur Detektion
von Apnoen mit der Nutzung des Thermistors ohne die Staudruckkantle verglichen.

Dazu wird die Anzahl der Apnoen pro Stunde (Al) aus Auswertung A6 (Al_Therm) mit dem Al
aus Auswertung A7 (Al_Sound) verglichen und in einem Streudiagramm dargestellt (Abbildung
21). Die Werte liegen sehr dicht um die Winkelhalbierende und meist iber der Geraden x=y.
Dies spricht dafir, dass der tracheale Gerduschsensor den Al eher hoher einschétzt, als der
Thermistor. Es gibt einen Ausreil3er, der starker als die anderen von der Geraden abweicht.

Die Korrelation nach Spearman liegt bei 0,943 mit einem Signifikanzniveau von 0,01.

43



3. ERGEBNISSE

Der Intraklassen-Korrelationskoeffizient hat als durchschnittliches MaR einen Wert von 0,980.
95% der Wertepaare haben einen Intraklassen-Korrelationskoeffizienten, der zwischen 0,959 und
0,990 liegt.

Zur graphischen Darstellung der Differenzen der beiden Messmethoden wird ein Bland-Altman-
Plot (Abbildung 23) erstellt. Die Differenzen der Ergebnisse mit beiden Messmethoden haben
einen Mittelwert von 1,89 und einen Median von 1,80. Das Verhaltnis betrégt 1,05 und spricht
flr eine Normalverteilung der Daten. Graphisch weichen die Ergebnisse etwas von der
Normalverteilungskurve ab, wie Abbildung 22 zeigt. Der Mittelwert der Differenzen weicht mit
1,89 nicht stark von 0 ab (Standardfehler 0,96). Die Standardabweichung liegt bei 4,93.

Zuletzt wird der Al_Sound im Gegensatz zum Al_Therm durch den Wilcoxon-Vorzeichen-
Rang-Test dargestellt. Der Unterschied zwischen den Al ist mit p < 0,05 signifikant. Im
Gegensatz zum Thermistor Uberschatzt das Sound-Signal den AHI in 28 Féllen, liegt in 3

daruber und in 2 Féallen gleichen sie sich.
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Abbildung 21: Streudiagramm, Ubereinstimmung der Al_Therm und Al_Sound, Gerade y=x
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Abbildung 22: Histogramm mit Normalverteilungskurve, Verteilung Differenzen von Al_Sound - Al_Therm,
Mittelwert = 1,63, Standardabweichung = 4,89
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Abbildung 23: Bland-Altman-Plot, Ubereinstimmung der Al_Sound und Al_Therm. Dargestellt als Gerade
ist der Mittelwert der Differenzen zwischen Al_Sound und Al_Therm sowie die Geraden y=+ 1,96 x
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Analyse der Ausreiler

Im Bland-Altman-Plot gab es 2 AusreiRer, von denen einer auch im Streudiagramm aufgefallen
war. In Tabelle 7 sind der Al_Therm, der Al_Sound und die Differenz der Als fir die beiden

Ausreilier sowie den Mittelwert der restlichen Patienten aufgefthrt.

Al_Therm Al _Sound Differenz Al_Sound — Al_Therm
Ausreiler 1 8,97/h 22,06/h 13,09/h
Ausreiler 2 29,18/h 8,36/h -20,82/h
Mittelwert der restlichen Pat. 13,48/h 15,74/h 2,26/h

Tabelle 7: Ubersicht tiber die 2 AusreiRer und den Mittelwert der restlichen Patienten beim Vergleich
Al_Therm und Al_Sound. Dargestellt sind der Al_Therm, Al_Sound, und die Differenz der Al

Mehrheitlich tbersteigt der Al_Sound den Al_Therm. Daher wird im Folgenden genauer der
Ausreifler 2 betrachtet, bei dem der Al_Therm den Al_Sound Ubersteigt. Die Auswertung AR
wurde auf mogliche Auffalligkeiten hin untersucht. Das Signal des Thermistors und das Signal
Sound waren uber grof3e Strecken undeutlich. In den Abbildungen 24, 25 und 26 ist das
Thermistor-Signal oben, darunter das Signal Sound und darunter das Signal der Staudruckkanile
zu sehen. Ganz unten sind Schnarchgeréusche dargestellt. Es fanden sich, wie hier in den
Abbildungen 24 und 25 exemplarisch dargestellt, einige Beispiele, bei denen das Thermistor-
Signal und der nasale Atemfluss ein Fehlen der Atmung zeigten, wobei das Signal Sound keine
klare Anderung der Atmung erkennen lieR. Die M-formige Struktur im Sound-Signal, die den
Atemzyklus darstellt, ist durchgehend undeutlich, sowohl an Stellen, an denen laut nasalem
Atemfluss (griin) und Thermistor-Signal Atmung vorlag, als auch an Stellen mit fehlender

Atmung (,,Aobs* = obstruktive Apnoe).
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Abbildung 24: Ausschnitt aus Auswertung AR im 2-Minuten Fenster. Beispiel fur undeutliches Sound-Signal,
Thermistor und nasaler Atemfluss zeigen Atempausen wihrend der markierten Apnoen (,,Aobs*)

Signale von oben: Thermistor, Sound, nasaler Atemfluss, Ton 2

Apnoen markiert (,,Aobs*)
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Abbildung 25: Ausschnitt aus Auswertung AR im 2-Minuten Fenster. Beispiel fir undeutliches Sound-Signal,
Thermistor und nasaler Atemfluss zeigen Atempausen wiithrend der markierten Apnoen (,,Aobs*)

Signale von oben: Thermistor, Sound, nasaler Atemfluss, Ton 2
Apnoen markiert (,,Aobs*)

Es fiel weiterhin auf, dass das Thermistor-Signal ein periodisches Bild anzeigt (Abbildung 26).
Man sieht eine Periode ohne Atembewegungen als eine aufsteigende und absteigende Kurve. In
diesen Perioden setzt auch die Atmung im Signal der Staudruckkanle aus (griines Signal,
Abflachung der Ausschlége). Sie sind als Apnoen markiert (,,Aobs*). Dazwischen zeigen sich in
beiden Signalen Perioden mit Atembewegungen. Im Sound-Signal ist dieses periodische Bild
nicht zu erkennen. Es ist auffallig, dass fast durchgehend Schnarchgeréusche aufgezeichnet
wurden, auch wahrend der Apnoen. Dies spricht dafiir, dass der Patient viel durch den Mund
geatmet hat, wodurch es sich wahrscheinlich eher um Hypopnoen handelt. In diesem Fall ist das
Thermistor-Signal nicht sehr aussagefahig. Es kann sich bei den markierten Apnoen also auch

um Hypopnoen gehandelt haben.
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Abbildung 26: Ausschnitt aus Auswertung AR im 2-Minuten Fenster. Beispiel fur periodisches Bild des
Thermistor-Signals zwischen Phasen mit Atmung und ohne Atmung

Signale von oben: Thermistor, Sound, nasaler Atemfluss, Ton 2

Apnoen markiert (,,Aobs*)
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3.4 Messung von Atemanstrengungen: RIP vs. PneaVVox

Zuerst werden die Anzahl der 3 Apnoe-Formen fir beide Methoden in Streudiagrammen
gegenubergestellt. Dabei wird die Gesamtanzahl der jeweiligen Apnoe-Form pro Patient genutzt.
Es wird die Anzahl der obstruktiven Apnoen, gemessen mit den RIP-Sensoren, gegen die
Anzahl, gemessen mit dem PneaVox-Sensor, in Abbildung 27 aufgetragen. Die Punkte liegen
zum gréBten Teil dicht an der Winkelhalbierenden, zum Teil direkt darauf. Die abweichenden
Punkte liegen sowohl oberhalb, als auch unterhalb der Winkelhalbierenden.

In Abbildung 28 ist die Anzahl der zentralen Apnoen dargestellt. Die meisten Punkte liegen dicht
um die Winkelhalbierende, es gibt 2 Ausreiler. Bei diesen 2 Fallen liegt eine hohe Anzahl an
Apnoen vor. Die Punkte liegen unterhalb der Geraden x=y, der PneaVox-Sensor schétzt die
Anzahl hoher ein als die RIP-Sensoren.

Zuletzt ist in Abbildung 29 die Anzahl der gemischten Apnoen dargestellt. Hier liegen die
Punkte sehr dicht an der Winkelhalbierenden. 2 Messergebnisse liegen etwas weiter von der
Geraden weg, bei diesen haben die RIP-Sensoren die Anzahl héher eingeschatzt als der
PneaVox-Sensor.

Als ndchstes wurde fir die 3 Apnoe-Formen die Korrelation nach Spearman berechnet. Sie
betragt fir die obstruktiven Apnoen 0,961, flr die zentralen Apnoen 0,869 und fiir die
gemischten Apnoen 0,916, jeweils mit einer Signifikanz von 0,01.

Tabelle 8 zeigt eine Ubersicht tiber die absoluten Anzahlen der verschiedenen Apnoe-Formen.

Gesamtanzahl der Apnoen | Gesamtanzahl der Apnoen
gemessen mit RIP gemessen mit PneaVox
Obstruktive Apnoen 1896 1983
Zentrale Apnoen 321 386
Gemischte Apnoen 1706 1554

Tabelle 8: Ubersicht tiber die absoluten Anzahlen der verschiedenen Apnoe-Formen, gemessen mit den RIP-
Sensoren bzw. dem PneaVox-Sensor
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Abbildung 27: Streudiagramm, Ubereinstimmung der Gesamtanzahl der obstruktiven Apnoen pro Patient,
gemessen mit PneaVox bzw. den RIP-Sensoren. Gerade y=x
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Abbildung 28: Streudiagramm, Ubereinstimmung der Gesamtanzahl der zentralen Apnoen pro Patient,
gemessen mit PneaVVox bzw. den RIP-Sensoren. Gerade y=x

49



3. ERGEBNISSE

600

5007

4004

300 <

2007

100

Anzahl gemischer Apnoen mit RIP-Gurten

1 1 I | I
0 100 200 300 400 500 60C
Anzahl gemischter Apnoen mit PneaVox

Abbildung 29: Streudiagramm, Ubereinstimmung der Gesamtanzahl der gemischten Apnoen pro Patient,
gemessen mit PneaVox bzw. den RIP-Sensoren. Gerade y=x

Vergleich der RIP-Sensoren und des PneaVox-Sensors mit dem Goldstandard

Zum Vergleich der RIP-Sensoren mit dem PneaVox-Sensor werden die Ergebnisse der 10
Patienten mit Osophagusdruckmessung als Goldstandard zur Messung von Atemanstrengungen
betrachtet. Es wird das Ergebnis der Auswertung AR genutzt, welche das Signal der
Osophagusdrucksonde enthielt. Damit verglichen werden die Ergebnisse der Auswertungen A4
und A5, bei denen die Signale des PneaVox-Sensors (suprasternaler Druck = SPR), bzw. der
RIP-Sensoren verwendet wurden.

In Tabelle 9-11 sind die prozentualen Anteile der verschiedenen Apnoe-Formen am Ergebnis der
Osophagusdruckmessung fiir jeden der 10 Patienten einzeln aufgetragen.

Tabelle 9 stellt die Apnoen dar, die laut Osophagusdruckmessung als obstruktiv gelten. Es wurde
berechnet, wie viel Prozent dieser Apnoen durch den PneaVox-Sensor bzw. die RIP-Sensoren als
obstruktiv und wie viel Prozent als zentral oder gemischt gewertet wurden.

Tabelle 10 zeigt die zentralen Apnoen. Auch hier wird fur jeden Patienten berechnet, wie viel
Prozent der einzelnen Apnoe-Formen von den beiden zu prifenden Methoden entsprechend der
Osophagusdruckmessung erkannt wurden. Tabelle 11 zeigt die gemischten Apnoen in derselben
Weise. Es wird jeweils am Ende der Durchschnitt gebildet.

Durch Nutzung des PneaVVox-Sensors werden im Durchschnitt 72,09% der Apnoen richtig

differenziert. Im Gegensatz dazu liegt der Wert der RIP-Sensoren bei 77,30%.
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Wenn man die einzelnen Apnoe-Formen betrachtet, erkennt der tracheale Gerduschsensor im
Durchschnitt 93,25% der obstruktiven Apnoen, wobei die RIP-Sensoren weniger, namlich
89,23% erkennen.

Bei den zentralen und gemischten Apnoen differenzieren die RIP-Sensoren im Durchschnitt
einen hoheren Prozentsatz entsprechend dem Goldstandard als PneaVVox. Die zentralen Apnoen
werden durch die RIP-Sensoren zu 64,69% als zentral gewertet, der PneaVVox-Sensor erkennt
55,35%. VVon den gemischten Apnoen werden von den RIP-Sensoren 77,97% als gemischt
gewertet, im Gegensatz zu 67,66% durch PneaVox.

Um zu tberprifen, ob die RIP-Sensoren die zentralen Apnoen Uberschatzen, wird die Anzahl der
obstruktiven und gemischten Apnoen betrachtet, die entgegen dem Goldstandard als zentral
gewertet wurden. Die obstruktiven Apnoen werden durch den PneaVox-Sensor im Durchschnitt
in 3% der Félle als zentral gewertet, durch die RIP-Sensoren in 0,07% der Félle. Von den
gemischten Apnoen werden 2,73% durch den PneaVox-Sensor und 11,36% der Apnoen von den
RIP-Sensoren im Durchschnitt als zentral gewertet. Insgesamt werden also 11,43% der
obstruktiven und gemischten Apnoen durch die RIP-Sensoren als zentral gewertet, durch den

PneaVox-Sensor sind es 5,73%.

Osophagusdruckmessung: obstruktiv (als prozentualer Anteil der
Gesamtzahl der obstruktiven Apnoen pro Patient)
Patienten ID | Suprasternaler Druck: RIP-Sensoren:
obstruktiv | zentral gemischt obstruktiv | zentral | gemischt
35 80,00 10,00 10,00 90,00 0,00 10,00
36 80,00 20,00 0,00 100,00 0,00 0,00
38 94,34 0,00 5,66 96,23 0,00 3,77
45 92,96 0,00 7,04 66,20 0,70 33,10
47 97,83 0,00 2,17 95,65 0,00 4,35
52 96,97 0,00 3,03 81,82 0,00 18,18
100 90,36 0,00 9,64 73,49 0,00 26,51
101 100,00 0,00 0,00 88,89 0,00 11,11
106 100,00 0,00 0,00 100,00 0,00 0,00
108 100,00 0,00 0,00 100,00 0,00 0,00
Durchschnitt
in % 93,25 3,00 3,75 89,23 0,07 10,70

Tabelle 9: Darstellung der obstruktiven Apnoen und deren Klassifizierung durch den PneaVox-Sensor
(suprasternaler Druck) und die RIP-Sensoren.
Die Werte sind einzeln fur jeden Patienten in Prozent und insgesamt als Durchschnitt angegeben.
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Osophagusdruckmessung: zentral (als prozentualer Anteil der Gesamtzahl
der obstruktiven Apnoen pro Patient)

Patienten ID | Suprasternaler Druck: RIP-Sensoren:
zentral obstruktiv gemischt zentral obstruktiv | gemischt
35 33,33 33,33 33,33 33,33 33,33 33,33
36 100,00 0,00 0,00 66,67 0,00 33,33
38 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
45 80,00 3,33 16,67 83,33 3,33 13,33
47 25,00 14,29 60,71 46,43 25 28,57
52 11,11 44,44 44,44 77,78 0,00 22,22
100 40,00 0,00 60,00 70,00 0,00 30,00
101 60,00 20,00 20,00 60,00 0,00 40,00
106 93,33 0,00 6,67 80,00 0,00 20,00
108 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Durchschnitt
in % 55,35 14,42 30,23 64,69 7,71 27,60

Tabelle 10: Darstellung der zentralen Apnoen und deren Klassifizierung durch den PneaVox-Sensor
(suprasternaler Druck) und die RIP-Sensoren.
Die Werte sind einzeln fur jeden Patienten in Prozent und insgesamt als Durchschnitt angegeben.

Osophagusdruckmessung: gemischt (als prozentualer Anteil der Gesamtzahl
der obstruktiven Apnoen pro Patient)

Patienten ID | Suprasternaler Druck: RIP-Sensoren:
gemischt zentral obstruktiv gemischt | zentral | obstruktiv
35 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
36 100,00 0,00 0,00 100,00 0,00 0,00
38 50,00 0,00 50,00 50,00 50,00 0,00
45 80,25 1,85 17,90 92,59 0,93 6,48
47 30,00 0,00 70,00 50,00 0,00 50,00
52 44,44 0,00 55,56 77,78 0,00 22,22
100 81,82 0,00 18,18 93,37 0,00 6,63
101 94,74 0,00 5,26 100,00 0,00 0,00
106 60,00 20,00 20,00 60,00 40,00 0,00
108 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Durchschnitt
in % 67,66 2,73 29,61 77,97 11,36 10,67

Tabelle 11: Darstellung der gemischten Apnoen und deren Klassifizierung durch den PneaVox-Sensor
(suprasternaler Druck) und die RIP-Sensoren.
Die Werte sind einzeln fur jeden Patienten in Prozent und insgesamt als Durchschnitt angegeben.
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4.1 Diskussion der Methoden

4.1.1 Studienaufbau

Das Ziel war es, die Nutzung des PneaVVox-Sensors im Rahmen einer Polygraphie zur
Diagnostik schlafbezogener Atmungsstorungen zu bewerten. Der Vorteil wére eine Reduktion
der Sensoren und eine mogliche ambulante Anwendung des Polygraphiegerats. Um ein neues
diagnostisches Verfahren zu bewerten, wird es an der Standardmethode, in diesem Fall der
Polysomnographie, gemessen. Es wurden mit beiden Verfahren gleichzeitig Messungen an 62

Patienten durchgefihrt.

In der Planungsphase der Studie wurde von 2 Diagnostikndchten ausgegangen. Dies lie sich
nicht realisieren, da die Patienten nur eine Diagnostiknacht und dann eine Therapie erhielten. Sie
entsprachen so nicht unseren Ein- und Ausschlusskriterien. Um 2 diagnostische Methoden zu
vergleichen, ist eine Wiederholung der Messungen sinnvoll, um die Reliabilitat zu Gberprifen.
Es soll gezeigt werden, dass die Messergebnisse nicht zuféllig sind. (55)

Es ware denkbar, in einer weiteren Studie eine Wiederholung der Messungen durchzufiihren.,

Es ist aber weiterhin zu bedenken, dass jeder Patient eine Nacht-zu-Nacht Variabilitat aufweist.
Der AHI ist keine feste Grol3e, die jede Nacht den exakt selben Wert hat. Daher miisste man bei
einer Wiederholung der Messungen von einer Abweichung der AHI-Werte ausgehen. In einer
Studie von Ahmadi et al. aus dem Jahre 2009 wiesen von 193 Patienten 21% eine Abweichung
des AHI von mindestens 5/h beim Vergleich von 2 Néachten auf. Nach ihren Ergebnissen kénnten
13 Prozent der Patienten von einer zweiten PSG-Nacht profitieren.(57)

Bliwise et al. untersuchten den RDI bei 66 Patienten und fanden Hinweise, dass die einmalige
Messung den RDI im Vergleich zur zweiten Nacht unterschéatzt. (58)

Le Bon et al. untersuchten retrospektiv die Aufzeichnungen von 243 Patienten, die an 2
aufeinanderfolgenden Néchten eine PSG erhalten hatten. Die Diagnose SBAS wurde mit einem
AHI >5/h festgelegt. Die Anzahl der Diagnosen stieg um 15-25% bei einer zweiten Messung der
Patienten mit einem AHI <5/h in der ersten Nacht. Aulerdem wurde ein sogenannter ,,first night
effect” beobachtet. (59)

Dabei handelt es sich um ein Phdnomen, das bereits 1966 von Agnew et al. beschrieben wurde.
Sie beobachteten bei 43 Patienten, dass in der ersten Nacht im Schlaflabor die Schlafzeiten im
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Vergleich zu den darauffolgenden Néachten verandert sind. Es finden sich mehr Wach-Phasen
und weniger REM-Schlaf-Phasen. (60)

Nicht nur im Schlaflabor konnte eine Nacht-zu-Nacht-Variabilitdt gemessen werden:

Prasad et al. fanden bei ambulanten Messungen eine Variabilitit der AHI von 27% zwischen
aufeinanderfolgenden Nachten. Der interindividuelle Unterschied der AHI war bei Patienten mit
einem AHI zwischen 5-15/h am groRten. (61)

4.1.2 Methode Polysomnographie

Die Polysomnographie im Schlaflabor der Charité Berlin, Campus Virchow Klinikum, ist
erprobt und l&uft standardisiert nach den AASM-KTriterien ab. Dennoch konnten 9 Patienten
nicht ausgewertet werden, da die Signale des Thermistors oder der Staudruckkantile nicht
suffizient waren. Die Funktionstiichtigkeit der Sensoren wird vor der Messung durch eine
Bioeichung kontrolliert, sodass defekte Sensoren ausgetauscht werden kénnen. Die Sensoren
werden zur Nacht am Gesicht des Probanden mit Klebeband fixiert. Trotzdem kdnnen sie sich
durch die néchtlichen Bewegungen ablésen. Die Mitarbeiter im Nachtdienst, die flr die
Uberwachung der Aufzeichnung zustandig sind, konnen die Sensorlage korrigieren. Bei der
Staudruckkanile gab es in 7 Féllen, also haufiger als beim Thermistor mit 2 Fallen, Probleme.
Dies konnte daran liegen, dass die Staudruckkantle dem Thermistor aufliegt und sich somit als
erstes abldsen kann. In der Routine kdnnen laut AASM bei einem Ausfall von Sensoren
alternative Signale herangezogen werden. Da in dieser Studie die Signale einzeln ausgewertet

wurden, wurden nur Aufzeichnungen ausgewertet, in denen alle Signale verwertbar waren.

Methode Osophagusdruckmessung

Die Messung der Osophagusdruckmessung stellt den Goldstandard zur Messung von
Atemanstrengungen dar. Sie ist kein Teil der PSG-Routine im Schlaflabor der Charité und wurde
den Studienteilnehmern als zusatzliche Messung angeboten, um die Apnoen dem Goldstandard
entsprechend zu differenzieren. Bei den meisten Patienten gestaltete sich das Legen der Sonde
problemlos. 3 Patienten litten unter einem sehr starken Wiirgereiz, sodass das Legen der Sonde
nicht moglich war. In 3 Fallen war die Osophagusdrucksonde defekt.
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4.1.3 Methode Polygraphie mit PneaVox

Die Aufzeichnung wurde im Gegensatz zur PSG nicht durch eine Bioeichung tberprift, daher
wurde ein defekter Sensor bei 3 Messungen erst im Nachhinein bemerkt. Zur Verbesserung hétte
man die Aufzeichnung am Tag nach jeder Messung kontrollieren mussen, um eine Stérung
sofort zu bemerken. Nur in einem Fall gab ein funktionstuichtiger PneaVox-Sensor ein zu
schwaches Signal in der Aufzeichnung wieder, was fur eine gute Anwendbarkeit spricht. Der
Sensor wird durch ein Pflaster fixiert und l6ste sich bis auf diesen einen Fall nicht vom Patienten
ab, was bei der Staudruckkanile und dem Thermistor 6fter passierte. Das Anlegen des Sensors

verlief problemlos.

Um den PneaVox-Sensor allein zu beurteilen, ware es denkbar gewesen, eine Auswertung des
AHI mit nur dem Sensor-Signal hinzuzufugen, wobei dann das Sound-Signal zur Erkennung von
Apnoen und Hypopnoen genutzt worden ware. Zur Messung des Als wurde dies durchgefiihrt
und der direkte Vergleich mit dem Thermistor zur Detektion von Apnoen gezogen. Um Apnoen
zu messen, ist es laut AASM-Kriterien bei Ausfall eines Sensors auch mdglich, diese mit der
Staudruckkanile zu erfassen, weshalb ein Sensor zur Messung des Atemflusses ausreichen
wirde. In der Praxis ist es aber sinnvoll, auf 2 Sensoren zurlickgreifen zu kénnen, die sich bei
Ausfall eines Sensors erganzen konnen, vor allem bei einer nicht Gberwachten Polygraphie.
Daher wurde als Hauptvergleich die PSG mit der Nutzung des PneaVVox-Sensors in Kombination
mit der Staudruckkantle betrachtet. Diese Kombination verursacht in der Anwendung keinen
groReren Aufwand oder Kosten, als die Messung wegen eines fehlenden Signals wiederholen zu
mussen. AuflRerdem kann das in dieser Studie genutzte Polygraphiegerat CID102L mit einer

Staudruckkanile genutzt werden.

Wie in den Methoden beschrieben, erfasst der PneaVVox-Sensor auler dem Atemfluss und den
Atemanstrengungen auch noch Schnarchgerdusche und den Atemwegswiderstand. Diese wurden
flr diese Studie nicht gesondert betrachtet, jedoch ergibt sich daraus ein Potential, das zur
Diagnostik von SBAS noch ausgeschopft werden kann. Zum Beispiel werden in den AASM-
Kriterien zur Unterscheidung von zentralen oder obstruktiven Hypopnoen Schnarchgeréusche als

Kriterium fiir eine obstruktive Hypopnoe angegeben. (2)

Um die Anwendung des PneaVox-Sensors in einer Polygraphie zu testen, ware eine ambulante
Messung sinnvoll gewesen. Der Patient wirde in seinem gewohnten Umfeld schlafen und die

Ergebnisse entsprachen mehr denen aus der Praxis. Wirde man aber dann die Daten mit
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Ergebnissen aus einer PSG vergleichen, wiirde die Nacht-zu-Nacht-Variabilitat und die
verschiedenen Settings den AHI beeinflussen.

Methode der Auswertung der Cidelec-Dateien

Die Daten aus der PSG wurden mit den Daten des PneaVVox-Sensors synchronisiert und es wurde
mithilfe von 3 Auswertern eine Referenzdatei generiert. Dabei ist zu bertcksichtigen, dass jeder
Auswerter eine Intrarater-Variabilitat aufweist. Das heif3t, dass dieselbe Aufzeichnung zu
verschiedenen Zeitpunkten von derselben Person nicht exakt gleich ausgewertet wird. Bei einem
der 3 Auswerter wurde die Intrarater-Variabilitdt im Rahmen regelméalig durchgefuhrter
QualitatssicherungsmalRnahmen bestimmt. Der Korrelationskoeffizient nach Pearson fur den
AHI lag bei 0,997 (p < 0,01) und fur die Schlafeffizienz bei 0,999 (p < 0,01).

Des Weiteren ergibt sich bei einer Auswertung durch mehrere Auswerter das Problem der
Interrater-Variabilitat. Dies bedeutet, dass 2 Auswerter sich bei der Auswertung derselben
Aufzeichnung unterscheiden. Beschrieben wurde dieses Phanomen 2014 in dem Artikel ,,The
American Academy of Sleep Medicine Inter-scorer Reliability program: respiratory events®.
Dabei wurden mehr als 3600 Auswerter gebeten, in einer Aufzeichnung zu bewerten, ob ein
Ereignis vorlag und wenn ja, ob es sich um eine Apnoe oder Hypopnoe handelt. Als ,,richtig®
galt die Entscheidung der Mehrheit. Es konnte gezeigt werden, dass insgesamt eine
Ubereinstimmung von 93,9% vorlag, dabei gab es die hochste Ubereinstimmung bei der
Entscheidung, dass kein Ereignis vorlag. Es konnte aus den Ergebnissen jedoch keine Anderung
der bestehenden Empfehlungen zur Auswertung abgeleitet werden. (62)

Dem Problem der Interrater-Variabilitat wurde in dieser Studie durch den Einsatz eines dritten
Auswerters begegnet. Es wurden die Ereignisse, bei denen die ersten beiden Auswerter
ubereinstimmten, Gbernommen. Bei Unterschieden entschied ein dritter Auswerter, wodurch

immer eine Mehrheit fiir die Entscheidung vorlag.

4.1.4 Aussagekraft des AHI Gber die Schwere der SBAS

Der wichtigste Parameter fur die Einschatzung der Schwere einer SBAS und damit fur die
Therapieentscheidung ist der AHI. Es ist jedoch fraglich, ob der AHI geeignet ist, die Schwere
der SBAS zu erfassen. Asghari et al. argumentieren in ihrem Artikel ,,Is Apnea-Hypopnea Index
a proper measure for Obstructive Sleep Apnea severity?* von 2013 fiir die Einfiihrung
zusatzlicher Parameter: Die Dauer der Ereignisse spiegelt sich nicht im AHI wieder, es gibt also
Patienten, die den gleichen AHI aufweisen, bei denen jedoch die Apnoen und Hypopnoen
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beispielsweise nur 10 oder auch bis zu 50 Sekunden dauern kénnen. Man geht davon aus, dass
die Dauer positiv mit der Schwere der Erkrankung korreliert. Es wére also denkbar, die mittlere
Dauer der Ereignisse anzugeben. Ein weiteres Argument ist, dass der vorherrschende Ereignistyp
nicht aus dem AHI ersichtlich ist. Bei 2 Patienten kénnen einmal vorwiegend Apnoen und beim
anderen vor allem Hypopnoen auftreten. Es wird davon ausgegangen, dass die Apnoe mit
fehlender Atmung im Gegensatz zur Hypopnoe mit einer verminderten Atmung eine schwerere
Erkrankung darstellt. Daher schlagen Asghari et al. vor, das Verhaltnis von Apnoen und
Hypopnoen mit anzugeben. (63)

Li et al. zeigten in ihrer Studie von 2009, dass die Dauer der Apnoen mit der Schwere der
Hypoxie zusammenhéangt, was dafir spricht, dass weitere Parameter zur Einschatzung der SBAS
herangezogen werden sollten. (64) Die von Asghari et al. beschriebenen Parameter,
durchschnittliche Dauer und Verhaltnis der Apnoen und Hypopnoen, sind einfach zu erfassen

und erlauben eine Differenzierung von Patienten mit gleichem AHI.

4.2 Diskussion der Ergebnisse

4.2.1 Ergebnisse Polysomnographie vs. PneaVox

Die Ergebnisse der PSG und des PneaVox-Sensors weisen insgesamt eine gute
Ubereinstimmung auf. Die mittlere Differenz der AHI von 4,01/h + 5,47/h zeigt, dass mit dem
PneaVox-Sensor in Kombination mit der Staudruckkantle Ergebnisse sehr dhnlich zu denen aus
der PSG gewonnen werden kdnnen.

Insgesamt fallt auf, dass der PneaVox-Sensor den AHI geringer einschatzt als die PSG. Durch
den Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Test konnte diese Tendenz mit einer Power von 80% bestatigt
werden. Wie bereits dargestellt, fanden auch Escourrou et al. bei der Polygraphie einen AHI, der
im Mittel um 30% geringer war, als bei der Polysomnographie. Sie vermuten, dass dies mit der
unterschiedlichen Bewertung von Hypopnoen und der Uberschitzung der Schlafzeit in der
Polygraphie zusammenhangt.(46)

In dieser Studie wurden die Ergebnisse der Polygraphie mit dem PneaVVox-Sensor auf die
Validation Time bezogen. Diese ist l&nger als die TST, da sie auch Phasen beinhaltet, in denen
der Patient wach ist. Dadurch bezieht sich die Anzahl der Ereignisse auf eine langere Zeit,
wodurch sie geringer wird. AulRerdem kdénnen in der PSG auch Ereignisse mit einer
verminderten Atmung als Hypopnoe gewertet werden, wenn sie mit einem Arousal einhergehen.

Dies ist in der Polygraphie durch das Fehlen eines EEGs nicht moglich.
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Bei der Analyse der AusreilRer ergab sich der Verdacht, dass eine hohe Differenz der VT-TST
auch in einer hohen Differenz der AHI resultiert. Dieser Zusammenhang konnte jedoch nicht
bestatigt werden. Es missen also noch andere Faktoren eine Rolle spielen.

Bestatigt werden konnte der Zusammenhang zwischen dem Vorliegen von Vorerkrankungen und
einer hoheren Differenz der AHI. Dies entspricht den Vorgaben in der ,,Leitlinie nicht
erholsamer Schlaf™, die Polygraphien bei Patienten ohne schwere Vorerkrankungen empfiehlt.
(1) In dieser Studie wurden zu VVorerkrankungen auch ein BMI tber 30 gezahlt. Bei der Messung
von trachealen Gerauschen kann die Ubertragung durch eine gréRere Fettschicht verschlechtert
werden.

Die Tendenz zur Unterschatzung durch den PneaVox-Sensor im Vergleich zur PSG misste bei
der klinischen Anwendung bertcksichtigt werden und gegebenenfalls durch einen
Korrekturfaktor korrigiert werden. Daflr waren jedoch mehr Messungen nétig. Die Auswertung
in der Cidelec Software war fiir die Auswerter neu, daher wére es moglich, dass noch ein
Lerneffekt eintritt. Hinzu kommt, dass die PSG und die Auswertung der Cidelec Datei durch
unterschiedliche Personen ausgewertet wurden, sodass die Interrater-Variabilitat zusétzlich

berucksichtigt werden muss.

4.2.2 Ergebnisse Schweregradeinteilung der schlafbezogenen Atmungsstérungen

Im Vergleich der PSG und dem PneaVox-Sensor in Bezug auf die Schweregradeinteilung in
leicht, mittel und schwer ergibt sich eine hohe Ubereinstimmung von 81,8%.

Am schlechtesten ist die Erkennung der mittleren SBAS mit einem AHI von > 15 und <30/h
(60%). Hier machen sich Differenzen im AHI, die im Mittel bei 4,01/h liegen, starker
bemerkbar. Von den schweren SBAS werden 100% erkannt, was flr eine Anwendung des
Sensors bei Patienten mit einer hohen Pratestwahrscheinlichkeit spricht. Nur in einem Fall wurde
die SBAS nicht erkannt, dies entspricht 11% der leichten SBAS.

Besonders entscheidend fiir die Empfehlung einer Therapie des Patienten ist die Unterscheidung
von einem AHI tiber bzw. unter 15/h. Da fr diese Studie Patienten mit einem AHI unter 10/h
ausgeschlossen wurden, war diese Gruppe kunstlich verkleinert. Die Sensitivitat von 87,5% und
die Spezifitat von 88,9% sprechen fiir eine hohe diagnostische Aussagekraft, ebenso der positiv
pradiktive Wert von 95,5% und der negativ pradiktive Wert von 72,7%. Nakano et al. fihrten
2004 in einer Studie bei 383 Patienten eine PSG mit simultaner Messung von trachealen
Gerduschen durch. Sie werteten die trachealen Geréusche automatisch aus, wobei ein definiertes

Absinken des Signals als Ereignis bewertet wurde und bestimmten so die Anzahl der Ereignisse
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pro Stunde Schlaf. Sie fanden eine Sensitivitat von 79% und eine Spezifitat von 95%. Damit
liegt die in dieser Studie gefundene Sensitivitat deutlich Giber den Ergebnissen von Nakano et al.,
wobei die Spezifitat etwas darunterliegt.

Im Vergleich zu anderen Methoden fur die ambulante SBAS-Diagnostik konnten vergleichbare
Ergebnisse erzielt werden:

Wong et al. nutzten die Messung des nasalen Atemflusses und fanden 2008 bei 34 Patienten fur
einen AHI_PSG >10/h und einem AHI_Flow >18/h eine Sensitivitdt von 92% und eine Spezifitat
von 86%. Der positiv pradiktive Wert lag bei 96% und der negativ pradiktive Wert bei 75%. (65)
Damit liegen die Ergebnisse sehr nah an denen, die in dieser Studie gefunden wurden.

Im selben Jahr fanden Grover et al. flr die Messung des nasalen Atemflusses bei einem AHI
Schwellenwert von 15/h fiir die PSG und 15,2/ fur die Atemflussmessung eine Sensitivitat von
92% und eine Spezifitit von 77%. Diese Studie konnte eine hohere Spezifitét erzielen, die
Sensitivitat ist vergleichbar. (66)

Van Surrel et al. untersuchten 1995 das in dieser Studie verwendete Polygraphiegerat CID102L
und fuhrten ebenfalls eine PSG mit simultaner Messung trachealer Gerausche durch. Sie nutzten
dafiir ein Mikrofon der Firma Sennheiser. Die PSG wurde visuell durchgefihrt, die Analyse der
trachealen Gerdusche erfolgte automatisch. Die Sensitivitat betrug 27%, die Spezifitat 92%, der
positiv prédiktive Wert 78% und der negativ pradiktive Wert 54%.(53)

Somit konnten in dieser Studie bis auf die Spezifitat hohere Werte erzielt werden.

Dies konnte damit zusammenhéangen, dass auller dem PneaVox-Sensor auch die Staudruckkanile
genutzt wurde. Es wurde aullerdem eine visuelle Auswertung durchgefiihrt, was in keiner der
bereits zitierten Studien zur Nutzung trachealer Gerdusche der Fall war. Insofern unterscheidet
sich die Methode, was die Vergleichbarkeit einschrankt.

Interessant ware auch, Patienten mit einem geringen AHI zu untersuchen, um den negativ
pradiktiven Wert genauer einschatzen zu kdnnen. In der Diagnostik ist es auch wichtig, Patienten
ohne SBAS zu erkennen. Durch das Studiendesign war die Pratestwahrscheinlichkeit hoch. Es
waren auBerdem hauptsachlich Manner in der Studie eingeschlossen, der Anteil der Frauen lag
bei 18,2%. Die Ergebnisse lassen sich vor allem auf Manner mit einer hohen

Pratestwahrscheinlichkeit Ubertragen.

4.2.3 Ergebnisse Atemflussmessung
Zuerst wurden die AHI aus den Auswertungen mit Staudruckkantile + Thermistor mit der

Kombination aus Staudruckkantile + PneaVVox-Sensor verglichen. Dort zeigt sich eine sehr gute
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Ubereinstimmung der AHI. Dabei sind die Hypopnoen mit dem gleichen Signal gemessen
worden, sodass keine Aussage uber den PneaVox-Sensor allein getroffen werden kann.
AnschlieBend wurde der PneaVox-Sensor einzeln mit dem Thermistor verglichen. Auch hier
zeigt sich eine sehr gute Ubereinstimmung der beiden Methoden. Die mittlere Differenz von
1,9/h spricht dafiir, dass die beiden Signale in der Auswertung zu nur sehr geringen
Abweichungen fuhren.

Es zeigt sich, dass die Werte des PneaVox-Sensors meist Giber dem des Thermistors liegen.
Um eine Erklarung zu finden, warum es eine klare Tendenz der Uberschatzung der Apnoen
durch den PneaVox-Sensor im Vergleich zum Thermistor gibt, wurde die Referenz-Auswertung
AR genutzt, die sowohl das Signal Sound, als auch das Thermistor-Signal und das der
Staudruckkanile enthielt. Bei der Durchsicht der Aufzeichnungen fiel auf, dass die Signale des
Thermistors, des PneaVVox-Sensors und der Staudruckkaniile meist eine sehr gute
Ubereinstimmung zeigen, siehe dazu Abbildung 30. Die oberste Kurve (gelb) zeigt das Signal
des Thermistors. Darunter, ebenfalls in gelb, ist das Signal des PneaVox-Sensors zu sehen und
das griine Signal darunter ist das der Staudruckkantile. Ganz unten sind mit einer sehr geringen
Amplitude Schnarchgerausche dargestellt. In der Abbildung sind mehrere Apnoen markiert
(,,Amix*“, ,,Aobs®). Die 3 oberen Signale zeigen wahrend der Ereignisse ein Fehlen von
Atembewegungen. Es féllt auf, dass das Sound-Signal am Ende jeder Apnoe einen Ausschlag
anzeigt, der mit der darunterliegenden Kurve der Schnarchgerausche zusammenfallt und der
nicht der normalen M-férmigen Atemkurve entspricht. Am Ende der Apnoe kommt es
moglicherweise zu einem kurzen Gerdusch durch ein schnelles Einatmen, nach welchem die

Atmung wieder einsetzt.

10 Sek.
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Abbildung 30: Ausschnitt aus Auswertung AR im 2-Minuten Fenster. Beispiel fiir gute Ubereinstimmung des
Thermistors, des Sound-Signals und des nasalen Atemflusses

Signale von oben: Thermistor, Sound, nasaler Atemfluss, Ton 2

Apnoen markiert (,,Amix“, ,,Aobs*)
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4. DISKUSSION

Das Atemfluss-Signal des PneaVox-Sensors besteht aus einer M-formigen Kurve, welche die In-
und Exspiration darstellt.

Es fanden sich einige Beispiele, bei denen die Signale der Staudruckkaniile und das Sound-
Signal ein Fehlen der Atembewegung zeigten, das Thermistor-Signal aber Atmung gemessen
hatte. Diese wurden in der Auswertung AR als Apnoen gewertet. Es wurde also das Sound-
Signal als richtig bewertet, da es auch mit der Staudruckkantle tibereinstimmte. Dies kann dazu
flhren, dass die Anzahl der Apnoen mit dem PneaVox-Sensor im Vergleich zum Thermistor
steigt.

In Abbildung 31 ist oben das Signal des Thermistors, darunter das Sound-Signal und darunter
das Signal der Staudruckkantile zu sehen. Das erste markierte Ereignis wurde als Hypopnoe
gewertet (,,H*). Das Signal der Staudruckkandle (grtn), zeigt eine verringerte Atmung an, das
Signal des Thermistors und das Sound-Signal sehen undeutlich aus, lassen jedoch eine In- und
Exspiration erkennen. Das zweite Ereignis wurde als Apnoe gewertet (,,Aobs®). Hier sieht man,
dass das Sound-Signal und das Signal der Staudruckkaniile keine Atembewegung anzeigen, das
Signal des Thermistors kénnte jedoch als Atembewegung gewertet werden.

Die gleiche Abfolge der Ereignisse zeigt sich in Abbildung 32. Auch hier folgt auf eine
Hypopnoe eine Apnoe vom gleichen Muster.

In Abbildung 33 sind 2 Apnoen zu sehen, bei denen der PneaVox-Sensor und die

Staudruckkandile ein Fehlen der Atembewegungen anzeigen, der Thermistor zeigt Atmung.

10 Sek.
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Abbildung 31: Ausschnitt aus Auswertung AR im 2-Minuten Fenster. Beispiel fur fehlende Atmung im
Sound-Signal und im Signal nasaler Atemfluss, aber vorhandene Atembewegungen im Thermistor-Signal.
Signale von oben: Thermistor, Sound, nasaler Atemfluss, Ton 2

Hypopnoen und Apnoen markiert (,H* und ,,Aobs*)
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Abbildung 32: Ausschnitt aus Auswertung AR im 2-Minuten Fenster. Beispiel fur fehlende Atmung im
Sound-Signal und dem nasalen Atemfluss, aber vorhandene Atembewegungen im Thermistor-Signal.

Signale von oben: Thermistor, Sound, nasaler Atemfluss, Ton 2
Hypopnoen und Apnoen markiert (,,H* und ,,Aobs*)

10 Sek.
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Abbildung 33: Ausschnitt aus Auswertung A im 2-Minuten Fenster. Beispiel fur fehlende Atmung im Sound-
Signal und dem nasalen Atemfluss, aber vorhandene Atembewegungen im Thermistor-Signal.

Signale von oben: Thermistor, Sound, nasaler Atemfluss, Ton 2

Apnoen markiert (,,Aobs* und ,,Amix*)

Weiterhin fanden sich in den Aufzeichnungen Ereignisse, die als Hypopnoen bewertet wurden,
bei denen die Staudruckkaniile eine verringerte Atmung zeigte und der Thermistor ebenfalls. Das
Sound-Signal zeigte ein Fehlen der Atmung und konnte allein betrachtet als Apnoe gewertet
werden, wodurch sich ebenfalls eine hohere Zahl an Apnoen beim PneaVox-Sensor erkléren
l&sst.

In Abbildung 34 sind zwei Hypopnoen zu sehen (,,H*). Beim ersten markierten Ereignis
sprechen das Signal der Staudruckkanule und des Thermistors fur eine Hypopnoe (verringerte
Atmung), das Sound-Signal allein betrachtet wiirde jedoch eher fiir eine Apnoe aufgrund der
fehlenden Atmung sprechen. Bei der zweiten Hypopnoe ist die Atmung jedoch vorhanden.

Die Abbildung 35 zeigt ein Ereignis, das als Hypopnoe markiert wurde. Im Thermistor-Signal
zeigt sich eine leicht verringerte Atmung. Das Sound-Signal zeigt wahrend des Ereignisses zwei
sehr kleine Ausschlége, die eine kleine Atembewegung darstellen konnten, allein gesehen kdnnte

man aber auch von einer Apnoe ausgehen. Das Signal der Staudruckkantle zeigt eine sehr stark
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verminderte Atmung. Hier kdnnte man aber auch in Zusammenschau mit dem Signal des

PneaVox-Sensors eine Apnoe vermuten.

N T e AN

Abbildung 34: Ausschnitt aus Auswertung AR im 2-Minuten Fenster. Beispiel fir Hypopnoe (erstes
Ereignis), die bei alleiniger Betrachtung des Sound-Signals als Apnoe gewertet werden konnte.
Signale von oben: Thermistor, Sound, nasaler Atemfluss, Ton 2

Hypopnoen markiert (,,H*)

10 Sek.
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Abbildung 35: Ausschnitt aus Auswertung AR im 2-Minuten Fenster. Beispiel flir Hypopnoe, die bei
alleiniger Betrachtung des Sound-Signals als Apnoe gewertet werden kdénnte.

Signale von oben: Thermistor, Sound, nasaler Atemfluss, Ton 2

Hypopnoe markiert (,,H*)

Zusammenfassend finden sich 2 Grunde, die den hoheren Al gemessen mit dem PneaVox-Sensor
erklaren konnten:

1. Es gibt Ereignisse, die als Apnoen gewertet werden, da das Sound-Signal und das Signal
der Staudruckkantle ein Fehlen der Atmung anzeigen, die im Thermistor jedoch
vorhanden ist. Dies flhrt bei der alleinigen Betrachtung des Sound-Signals zu einer
hoheren Anzahl an Apnoen.
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2. Es zeigt sich bei einigen Hypopnoen, die am Signal der Staudruckkantile erkannt werden,
im Sound-Signal ein Fehlen der Atmung wie bei einer Apnoe, wobei der Thermistor eine
normale oder verringerte Atmung anzeigt. Dies fuhrt bei der alleinigen Betrachtung des
Sound-Signals ebenfalls zu einer héheren Anzahl an Apnoen, wodurch der héhere

Al_Sound im Vergleich zum Al_Therm erklart wird.

4.2.4 Ergebnisse Atemanstrengungen

Insgesamt gibt es eine gute Ubereinstimmung bei der Erkennung von Atemanstrengungen mit
dem Signal suprasternaler Druck aus dem PneaVox-Sensor im Vergleich zu den RIP-Sensoren
aus der PSG.

Es wurden bei 10 Patienten beide Methoden mit dem Goldstandard, der
Osophagusdruckmessung, verglichen. Bei den obstruktiven Apnoen ist der PneaVox-Sensor den
RIP-Sensoren Uberlegen, bei den zentralen und gemischten Apnoen ist es umgekehrt. Insgesamt
wird mit beiden Methoden die Mehrheit der Apnoen richtig klassifiziert. Eingeschrankt ist die
Aussagekraft durch die geringe Anzahl an Probanden, hier wére es wiinschenswert, weitere
Untersuchungen durchzufuhren. AulRerdem wurde der prozentuale Anteil der Apnoe-Formen pro
Patient berechnet und anschlieRend der Durchschnitt gebildet. Es fiel nicht ins Gewicht, wie
viele Apnoen pro Patient bewertet wurden. Es gab Patienten, die vor allem Hypopnoen
aufwiesen, sodass die Anzahl an Apnoen trotz hohem AHI sehr gering war.

Es zeigte sich keine grolRe Abweichung zwischen den RIP-Sensoren und dem PneaVox-Sensor.
Bei der Durchsicht der Aufzeichnungen zeigte sich eine gute Ubereinstimmung der Signale, wie
in Abbildung 36 zu sehen. Von oben nach unten sind dargestellt: Das Signal der
Osophagusdrucksonde, das Signal SPR des PneaVox-Sensors und das Signal der RIP-Sensoren.
Alle Signale zeigen zu Beginn des Ereignisses (,,Amix“) eine Periode ohne Atemanstrengungen,
die wahrend des Ereignisses wieder einsetzt. Das Signal SPR des PneaVox-Sensors zeigt sehr
ahnliche Signalverlaufe im Vergleich zum Signal der Osophagusdrucksonde, wie in Abbildung
37 zu sehen ist. Dort wurden das Signal der Osophagusdrucksonde und das Signal SPR (gelb und
violett) Ubereinandergelegt.
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10 Sek.

Abbildung 36: Ausschnitt aus Auswertung AR im 2-Minuten-Fenster. Beispiel fuir gute Ubereinstimmung der
Signale. Signale von oben: Osophagusdruck, suprasternaler Druck, RIP-Sensoren
Apnoen markiert (,,Amix*)

Abbildung 37: Ausschnitt aus Auswertung AR im 2-Minunten Fenster. Beispiel fUr gute Ubereinstimmung von
Osophagusdruck-Signal und Suprasternalem Druck (tibereinandergelegt)
Signale von oben: Osophagusdruck und suprasternaler Druck, RIP-Sensoren

Die RIP-Sensoren werteten einen hoheren Anteil der obstruktiven und gemischten Apnoen als
zentral (11,43%) als der PneaVox-Sensor (5,73%). Dies spricht fiir einen Vorteil des PneaVox-
Sensors gegentber den RIP-Sensoren, welche die zentralen Apnoen lberschatzen. Allerdings
wurden durch die RIP-Sensoren nur 64,69% der zentralen Apnoen erkannt, wodurch es
insgesamt nicht zu einer Uberschétzung der zentralen Apnoen kommt. Dies widerspricht den
Studien von Boudewyns et al. sowie Luo et al. (40, 41)

Zusammenfassend weisen die Ergebnisse auf eine gute Anwendbarkeit des PneaVox-Sensors zur
Erkennung von Atemanstrengungen hin. Allerdings wére es sinnvoll, die
Osophagusdruckmessung bei einer groReren Anzahl an Patienten durchzufiihren, um den

PneaVox-Sensor am Goldstandard zu messen.
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4.3 Einschatzung der klinischen Anwendbarkeit des PneaVox-Sensors

Insgesamt ist die Ubereinstimmung der Ergebnisse mit dem PneaVox-Sensor und der PSG sehr
gut. Der AHI ist im Vergleich zu den Ergebnissen der PSG geringer, dies kann an den
verschiedenen Auswertungszeitraumen, dem Fehlen von Arousals zur Erkennung von
Hypopnoen in der Polygraphie sowie der fehlenden Vertrautheit der Auswerter mit der Cidelec-
Software liegen und misste in weiteren klinischen Versuchen erprobt werden. Es wurden einzeln
die Messung des Atemflusses durch den Thermistor und den PneaVox-Sensor verglichen sowie
die Messung von Atemanstrengungen mit den RIP-Sensoren bzw. dem PneaVox-Sensor. Der
Einsatz des PneaVox-Sensors anstelle des Thermistors ist nach den Ergebnissen dieser Studie zu
empfehlen. Die Ubereinstimmung beider Messmethoden ist sehr hoch. Der Einsatz des
PneaVox-Sensors anstelle der RIP-Sensoren bedarf weiterer Untersuchungen. Es zeigte sich eine
gute Ubereinstimmung, allerdings waren die RIP-Sensoren dem PneaVox-Sensor im Vergleich
zur Osophagusdruckmessung uberlegen.

Der PneaVox-Sensor ist kaum anféllig fir Artefakte. In dieser Studie l6ste er sich nur bei einer
von 62 Messungen ab und war sonst immer auszuwerten. Er ist einfach anzubringen, da er nur
mit einem Pflaster in der suprasternalen Grube befestigt werden muss. Somit eignet sich der
Sensor besonders fur die ambulante Diagnostik von SBAS.

Durch die Messung von Atemfluss, Atemanstrengungen und Schnarchgeréuschen durch einen
Sensor wird die Anzahl der Sensoren verringert. Eingespart werden der Thermistor sowie
potentiell die RIP-Sensoren. Somit kann ein hdherer Komfort fir den Patienten erreicht werden.
Um die klinische Anwendbarkeit zu prifen, eignet sich der Vergleich verschiedener
Patientengruppen. Es wurden 2 Patientengruppen verglichen, die nach dem Vorliegen
bestimmter Diagnosen in die Gruppe mit bzw. ohne Vorerkrankungen eingeteilt wurden. Es
zeigte sich, dass bei der Gruppe ohne Vorerkrankungen eine héhere Ubereinstimmung mit der
PSG erzielt werden konnte. Dies spricht fur die Empfehlung in der ,,S3 Leitlinie nicht
erholsamer Schlaf*, die Polygraphien nur bei Patienten ohne Vorerkrankungen empfiehlt. Es soll
auflerdem die Pratestwahrscheinlichkeit erhoht werden, indem Patienten entsprechend ihrer
Symptomatik und Komorbiditaten ausgewéahlt werden. (1) Dies passt zu den Ergebnissen dieser
Studie insofern, als dass alle Patienten mit einer schweren SBAS durch den PneaVox-Sensor
erkannt wurden. Abweichungen zur PSG bei der Diagnosestellung gab es eher im niedrigen AHI
Bereich.

Es kann nach den Ergebnissen dieser Studie also die Anwendung des PneaVVox-Sensors in
Kombination mit einer Staudruckkantile im Rahmen einer Polygraphie zum Screening von

Patienten mit Hinweis auf eine SBAS entsprechend der S3 Leitlinie empfohlen werden.
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respiratorische Induktionsplethysmographie
Schlafbezogene Atmungsstorung
suprasternal pressure = suprasternaler Druck
Time in Bed = Gesamtaufnahmezeit

Total Sleep Time = Gesamtschlafzeit
Validation Time
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