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Zusammenfassung

Hintergrund: Der Goldstandard in der Diagnostik schlafbezoge-
ner Atmungsstérungen (SBAS) ist die Polysomnographie (PSG).
Da die PSG teuer und arbeitsintensiv ist, wird sie als definitiver
Schritt in einer Stufendiagnostik durchgefiihrt, an deren Anfang
ein Screeningtest steht. Die Staudruckmessung mittels Nasenka-
niile gilt als sensitivste Methode zur Erkennung von SBAS. Das
microMESAM® ist ein neu entwickeltes Screeninggerdt mit Na-
senkaniile zur Diagnostik von SBAS. Die Software erlaubt eine
automatische Analyse von Apnoen, Hypopnoen, Flusslimitierung
und Schnarchen. Fragestellung und Methode: Ziel dieser Studie
war die Validierung von microMESAM®. Zunidchst wurde an der
Atemmaschine die Signalqualitdt der Flusszeitkurve von micro-
MESAM® mit dem Signal eines Pneumotachographen bei Simula-
tion von Apnoen, Hypopnoen und Flusslimitierung verglichen.
Bei 50 Patienten mit Verdacht auf obstruktive Schlafapnoe wur-
den ferner die Ergebnisse der Diagnostik mittels microMESAM®
mit automatischer Auswertung des Befundes mit dem Resultat
der simultan durchgefiihrten Polysomnographie (PSG) mit ma-
nueller Auswertung korreliert. Ergebnisse: An der Atemmaschi-
ne fand sich eine exzellente Ubereinstimmung der Form der
Flusszeitkurve bei 95% aller respiratorischen Ereignisse. Die Sub-
traktion der Fliche unter der Kurve beider Flusszeitkurven ergab
eine geringfiigige Differenz von nur 4+2 Prozent. Beim Kklini-
schen Vergleich von microMESAM® und PSG ergab sich einer-

Institutsangaben

Abstract

Introduction: Polysomnography (PSG) is considered the gold
standard in the diagnosis of sleep disordered breathing (SDB).
Because of costs and labor-intensity it is, however, performed
last in graded diagnostic protocols that often involve respiratory
pressure measurements via nasal canula as an alternative sensi-
tive method for SDB detection. MicroMESAM, a newly developed
screening device based on this method, allows automated analy-
sis of apnoeas, hypopnoeas and snoring. Aim and Methods: To
validate the device, we first compared signal quality of MicroME-
SAM flow-time curves with those generated by a pneumotacho-
graph. Then, in 50 patients suspected of having obstructive sleep
apnoea, we compared MicroMESAM-generated automated ana-
lysis with manually scored results of simultaneously collected
PSG data. Results: MicroMESAM-generated flow-time curves
corresponed with pneumotachograph-generated curves in 95%
of respiratory events, resulting in less 4+2% difference in re-
spective area under the curves. MicroMESAM and PSG generated
numbers of apnoeas (r=0.99) and hypopnoea (r=0.81), as well
as AHI (r=0.98) correlated highly, displaying mean differences
in AHI of 3.8, and in 1.96 ¢ intervall of + 11.1 to - 3.5/h. Sensitivi-
ties and specificities for SDB were 97.3 %, respective 46% at SDB-
defining AHI of 5, and 100%, respective 87.5%, at SDB-defining
AHI of 10. Summary: MicroMESAM-generated flow-time curves
correspond well with pneumotachograph generated curves, pro-
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seits eine exzellente Korrelation zwischen der Gesamtzahl der
Apnoen mit beiden Systemen (r=0,99) und andererseits zwi-
schen dem Apnoe-Hypopnoe-Index (AHI) in der PSG und dem
Respiratory-Disturbance-Index (RDI) beim microMESAM®
(r=0,98). Bei den Hypopnoen hingegen zeigte sich eine breitere
Streuung (r=0,81). Der Mittelwert der Differenz zwischen AHI
und RDI betrug 3,8; das 1,96c-Intervall reichte von +11,1 bis
- 3,5 pro Stunde. Bei einem Grenzwert fiir AHI und RDI von 5 er-
gab sich mit microMESAM® eine Sensitivitdt von 97,3% und eine
Spezifitdt von 46 %. Bei einem Grenzwert von 10 betrug die Sen-
sitivitdit 100% und die Spezifitit 87,5%. Schlussfolgerung: Die
Sensortechnik des microMESAM® zeigt eine exzellente Uberein-
stimmung der Flusszeitkurven mit denen eines Pneumotacho-
graphen. Der durch automatische Analyse von microMESAM® er-
mittelte RDI ermoglicht ohne hohen technischen Aufwand die
Erkennung einer SBAS mit hoher Sensitivitdt und Spezifitit. So-
mit erfiillt microMESAM® die Anforderungen an ein Screening-
gerdt fiir SBAS.

Einleitung

Schlafbezogene Atmungsstérungen (SBAS) sind hiufig: Etwa
50% aller Patienten mit Herzinsuffizienz im NYHA-Stadium II
und hoher leiden an einer zentralen Schlafapnoe, und bei schat-
zungsweise 2-4% der Erwachsenen besteht eine behandlungs-
bediirftige obstruktive Schlafapnoe [1,2]. Die Morbiditdt von Pa-
tienten mit SBAS ist deutlich erh6éht und kann durch eine effekti-
ve Therapie giinstig beeinflusst werden [3 -7]. So wirkt sich die
Behandlung einer obstruktiven Schlafapnoe giinstig auf das Blut-
druckprofil einer zusdtzlich vorhandenen arteriellen Hypertonie
aus [8,9]. Deshalb empfiehlt das nationale amerikanische Komi-
tee zur Pravention, Erkennung, Abklirung und Behandlung des
Bluthochdrucks neuerdings bei allen Patienten mit Hypertonie
den Ausschluss einer Schlafapnoe [10].

Der Goldstandard in der Diagnostik von SBAS ist die kardiorespi-
ratorische Polysomnographie (PSG), die im Schlaflabor durchge-
fithrt wird [11 - 13]. Die PSG ist dem Schlafspezialisten vorbehal-
ten, personalaufwandig, teuer und steht nicht tiberall zur Verfii-
gung. Zwar wurden in Deutschland fiir die Erkennung einer SBAS
ambulant einsetzbare Gerdte zur kardiorespiratorischen Schlaf-
tiberwachung mit mindestens 4 Kandlen eingefiihrt, doch sind
auch diese aufwandig und kénnen nicht die Polysomnographie
in einem Schlaflabor ersetzen [12,13].

Bei der Haufigkeit von SBAS bei Patienten mit vaskuldren Erkran-
kungen ist ein einfach durchzufiihrender Screeningtest wiin-
schenswert, der keine fundierten schlafmedizinischen Kenntnis-
se erfordert [3,4,12,13]. Der Test sollte eine SBAS vom obstrukti-
ven oder zentralen Typ mit hoher Sensitivitdt und akzeptabler
Spezifitit anzeigen.

Als einfacher Screeningtest zum Nachweis einer SBAS wird hdu-
fig die ndchtliche Pulsoximetrie empfohlen [14]. Diese Empfeh-
lung beruht auf der Annahme, dass Apnoen und Hypopnoen -
unabhdngig davon, ob sie zentraler oder obstruktiver Genese
sind - mit einem Abfall der Sauerstoffsattigung um mehr als 3%
einhergehen. Vergleiche mit der Polysomnographie ergaben eine

ducing automated AHIs that are highly sensitive in detecting
SDB. MicroMESAM, therefore, is suitable as a screening device
for SDB.

Sensitivitat der Pulsoximetrie von 40 bis 100% [15-20]. Diese
breite Streuung ist unter anderem dadurch zu erkldren, dass das
Ausmal der Entsdttigung nicht nur von der Dauer der Apnoen
oder Hypopnoen abhangt, sondern zusaitzlich von der durch-
schnittlichen Sauerstoffsdttigung, der Schlafposition, dem
Schlafstadium, der funktionellen Residualkapazitit, der Atem-
frequenz sowie der Dauer und Frequenz der vorausgegangenen
respiratorischen Ereignisse [21 -24].

Die direkte Messung der Atmung als Screening hat sich in der
Vergangenheit nicht durchgesetzt, weil iiberwiegend Thermisto-
ren als Atemsensoren zur Verfiigung standen. Wegen fehlender
Linearitdt erfassen Thermistoren zwar Apnoen mit grofSer Zuver-
lassigkeit, unterschdtzen aber die Anzahl der Hypopnoen und
insbesondere der respiratorischen Ereignisse mit deutlicher
Flusslimitierung [25,26]. Demgegeniiber gelingt es mithilfe der
Pneumotachographie, selbst minimale Flusslimitierungen zu er-
kennen, die sich durch Plateaubildung im inspiratorischen
Schenkel der Flusszeitkurve duRern. Deshalb gilt die Pneumota-
chographie als Goldstandard fiir die Charakterisierung der At-
mung im Schlaf [27]. Doch die Charakterisierung des Atemmus-
ters mithilfe hochpriziser Pneumotachographen ist im Kklini-
schen Alltag untauglich. Als Alternative zur Pneumotachogra-
phie kommt die Staudruckmessung mit Hilfe von Nasenkaniilen
infrage [28,29]. Zahlreiche Untersuchungen der letzten Jahre ha-
ben eine exzellente Ubereinstimmung des Nasenkaniilen- und
Pneumotachographensignals der Atmung bei unterschiedlich
ausgeprdgter Flusslimitierung nachgewiesen, wenn eine Lineari-
sierung des Drucksignals der Kaniile sichergestellt ist [28,29].
Ein weiterer Vorteil der Verwendung von Nasenkantilen liegt da-
rin, dass mit dem gleichen Sensor Schnarchen erfasst werden
kann, indem die dabei auftretenden Vibrationen der Luftsdule
durch Passfilterung analysiert und sichtbar gemacht werden.

Das microMESAM® (MAP, Miinchen) ist ein neuartiges Screen-
inggerdt, das fiir den Nachweis einer SBAS mittels Nasenkaniile
als einzigem Sensor konzipiert ist. Die Auswertung der aufge-
zeichneten Signale erfolgt mit einem Algorithmus, der automa-
tisch das Vorliegen von Apnoen, Hypopnoen, Flusslimitierungen
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und Schnarchen analysiert. Ziel dieser Arbeit war es, eine Vali-
dierung des Systems fiir die Diagnostik von SBAS durchzufiihren.
Dazu wurde im ersten Schritt an der Atemmaschine das gesamte
Spektrum respiratorischer Ereignisse simuliert und das Stro-
mungsmuster gleichzeitig mittels Pneumotachograph und Na-
senkaniile des microMESAM® aufgezeichnet. Anschlieend er-
folgte die klinische Validierung durch Gegeniiberstellung der Re-
sultate einer simultan durchgefiihrten Polysomnographie und
Aufzeichnung mit Hilfe von microMESAM® in einer prospektiven
Serie von 50 Patienten mit Verdacht auf SBAS.

Methodik

Fiir den Vergleich von microMESAM® (MAP, Miinchen) und PSG
(Embla® mit Software Somnologica®, FLAGA, Island) wurden 50
konsekutive Patienten mit Verdacht auf SBAS herangezogen. Es
handelte sich um 14 Frauen und 36 Mdnner im Alter von 55,1 +
12,6 Jahren. Der Bodymass-Index (BMI) betrug 30,8 + 4,6 kg/m?.

Atemmaschine

Mithilfe einer Atemmaschine (ASL 5000, Firma Ingmar Medical)
wurden 30 unterschiedliche Apnoen, Hypopnoen und Ereignisse
mit Flusslimitierung simuliert. Die Luftstromung wurde durch
eine kiinstliche Nase geleitet und gleichzeitig mithilfe eines Prd-
zisionspneumotachographen (Fleisch 2, Flowbox-Modell 928,
UFM-Messystem) am Luftauslass der Atemmaschine und mit
microMESAM® an der kiinstlichen Nase gemessen.

Polysomnographie

Die Polysomnographien (PSG) wurden mittels digitaler Stan-
dardtechnik (Embla, Flaga, Rejkjavik, Island) durchgefiihrt und
nach geltenden Richtlinien ausgewertet [30,31]. Die Standard-
montage beinhaltete 2 Kandle EEG, 2 Kandle EOG, submentales
EMG, beidseitige Beinelektroden und EKG. Thorakale und abdo-
minelle Atemanstrengung wurde mittels Induktionsplethysmo-
graphie aufgezeichnet. Der Atemstrom wurde mithilfe einer
Nasenkaniile nach dem Staudruckprinzip gemessen und das Sig-
nal mittels Software (Somnologica®, Flaga) linearisiert [28]. An
die gleiche Nasenkaniile wurde mittels T-Stiick das microME-
SAM® angeschlossen. In dieser Studie wurde eine Apnoe als Sis-
tieren des Atemstroms im Nasenkaniilensignal von mindestens
10 Sekunden Dauer definiert. Waren in dieser Zeit Atemanstren-
gungen nachweisbar, wurde eine obstruktive (oder gemischtfor-
mige) Apnoe angenommen, andernfalls eine zentrale Apnoe. Das
Vorliegen einer Hypopnoe wurde angenommen, wenn die Am-
plitude des Nasenkaniilensignals fiir mindestens 10 Sekunden
um >50% gegeniiber dem Amplitudendurchschnitt der zuriick-
liegenden 10 Amplitudenmaxima-/-minima vermindert war.
Um die Hypopnoedetektion durch microMESAM® mit der Erken-
nung mittels Polysomnographie zu vergleichen, musste auf die
ibliche Definition einer Hypopnoe als respiratorisches Ereignis
mit terminierendem Arousal oder Abfall der Sauerstoffsdttigung
> 3% verzichtet werden [25,27].

microMESAM®
Das Gerdt microMESAM® (MAP, Miinchen) ist ein Atemmonitor,
der lediglich eine standardisierte Nasenkaniile (Adult Nasal Pres-

sure Cannular 21,/53 cm, Medcare, Miinchen) als Sensor ver-
wendet. Der Atemfluss wird nach dem Staudruckprinzip regis-
triert. Mithilfe eines Differenzdrucksensors wird das analoge
Drucksignal gerdteseitig digitalisiert und fiir die weitere Verar-
beitung gespeichert. Die gespeicherten Daten werden mithilfe
der integrierten Schnittstelle in einen Personalcomputer iiber-
tragen. Das Drucksignal wird zur Darstellung der Flusszeitkurve
linearisiert [28] und zur Erkennung von Schnarchen einer Pass-
filterung unterzogen, welche effektiv einer Bandpassfilterung
von 10-50Hz entspricht. Das verarbeitete Signal wird sodann
vom Algorithmus der Auswertungssoftware automatisch auf
das Vorliegen respiratorischer Ereignisse tiberpriift, welche die
werkseitig eingestellten Definitionen fiir Apnoe, Hypopnoe,
Flusslimitierung und Schnarchen erfiillen. In einem Ergebnispro-
tokoll wird unter anderem die Gesamtanzahl der Apnoen und
der Hypopnoen sowie der Apnoe-Index und der Apnoe-Hypop-
noe-Index (AHI) pro Stunde Aufzeichnungsdauer ausgedruckt.
Da die Ereignisse nicht auf die Schlafzeit bezogen werden, wird
in dieser Arbeit statt AHI die Bezeichnung RDI (Respiratory Dis-
turbance Index) gewdhlt. Diese Messwerte werden automatisch
analysiert, doch ist eine visuelle Uberpriifung der Giite der Ereig-
niserkennung sowie eine manuelle Bearbeitung der Ereignisse
moglich. Darauf wurde fiir die Validierung zundchst verzichtet.
Erst in einem zweiten Arbeitsgang wurde am Bildschirm gepriift,
ob die Software die respiratorischen Ereignisse und insbesonde-
re Ereignisse mit Flusslimitierung, die noch nicht das Kriterium
einer Hypopnoe erfiillen, kurvenanalytisch richtig oder falsch er-
kannt hatte.

Statistik

An der Atemmaschine wurden 30 unterschiedliche Flusszeitkur-
ven (Apnoe, Hypopnoe, Flusslimitierung) simultan mit der Na-
senkaniile von microMESAM® und einem Prézisions-Pneumota-
chographen registriert. Die Fldchen unter den einzelnen Fluss-
zeitkurven (AUC = area under the curve) wurden sodann elektro-
nisch subtrahiert. Als AUC ist die Fliche zwischen der Kurve ei-
nes Graphen und der X-Achse im Bereich von zwei definierten
X-Werten definiert. Berechnet wird die AUC als Integral der Kur-
venfunktion zwischen den beiden X-Grenzwerten. Die AUC-Dif-
ferenz wurde in Prozent der Fliche unter der Pneumotachogra-
phenkurve angegeben. Die Korrelationen zwischen der Anzahl
der Apnoen, Hypopnoen und dem AHI aus der PSG und den ent-
sprechenden Parametern in der Analyse von microMESAM® wur-
de mit dem Spearmanschen Rangkorrelationskoeffizienten er-
mittelt. Sensitivitdt, Spezifitdt sowie positiver und negativer Vor-
hersagewert wurden in Abhdngigkeit von der Definition einer
SBAS (polysomnographisch ermittelter AHI von 5 und 10/h) so-
wie fiir verschiedene cut-off-Werte fiir microMESAM® (5, 10, 15
und 20) berechnet. Der Grad der Ubereinstimmung zwischen
PSG und microMESAM® wurde qualitativ durch die Bland-Alt-
man-Darstellung bestimmt [32] und zusitzlich als Receiver-
Operating-Characteristic (ROC)-Kurve dargestellt. Mithilfe der
ROC-Kurve wird die diagnostische Zuverldssigkeit einer Mess-
methode grafisch dargestellt, wobei auf die Y-Achse die Rate
richtig positiver Messungen (Sensitivitdt) und auf der X-Achse
die Rate falsch positiver Messungen (1-Spezifitdt) aufgetragen
wird. Die Fliche unter der ROC-Kurve wurde mittels der Simp-
sonschen Trapezregel ermittelt.
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Ergebnisse

Es handelte sich um Patienten mit rein obstruktiver (n=45) oder
gemischtformiger (n=5) Schlafapnoe. Der AHI betrug 21,5 + 23,2
(4,6 -42,6 obere und untere Quartile) pro Stunde Schlaf. Die Pra-
valenz einer SBAS in dieser Gruppe betrug 52, 42, 32 beziehungs-
weise 28%, wenn der Grenzwert fiir einen pathologischen AHI
mit 10, 15, 20 oder 30 definiert wurde.

Die Abb.1 zeigt ein Messbeispiel mit simultaner Aufzeichnung
des Flusszeitprofils mithilfe der Nasenkaniile des microMESAM®
(oben) und des Pneumotachographen der Atemmaschine, die
Apnoen, Hypopnoen und Ereignisse mit unterschiedlich ausge-
pragter Flusslimitierung simulierte. Bei Simulation von 30 respi-
ratorischen Ereignissen mit verschieden stark ausgeprdgter
Flusslimitierung fand sich visuell in 95% der Registrierungen
eine exzellente Ubereinstimmung des Profils der Flusszeitkurven
und in 3% eine gute Ubereinstimmung. Im Idealfall (100%ige
Ubereinstimmung, keine Phasenverschiebung, keine reziprok
unterschiedlichen Ausschldge) ergibt die Subtraktion der Fliche
unter der Kurve (AUC) beider Flusszeitprofile einen Wert von
Null. In dieser Studie fand sich unter Beriicksichtigung aller 30
simultan aufgezeichneten respiratorischen Ereignisse eine Diffe-
renzvon4z2(0,5-7,6) Prozent.

Es fand sich eine exzellente Korrelation zwischen der Gesamt-
zahl der Apnoen wihrend der Registrierdauer mit microMESAM®
und wdhrend der gesamten Schlafzeit in der simultan aufge-
zeichneten PSG (r=0,99; p<0,0001). Eine breitere Streuung er-
gab sich bei den Hypopnoen (r=0,81; p<0,001). Das Bland-Alt-
man-Diagramm (Abb. 2) zeigt die Verteilung der Differenz der
Gesamtzahl der Hypopnoen bei gleichzeitiger Registrierung mit-
tels microMESAM® und Polysomnographie. Der 1,96fache Wert
der Standardabweichung betrédgt - 41,5 bis + 97,3 Ereignisse pro
Stunde und der Mittelwert der Differenz zwischen AHI und RDI
27,9 Ereignisse pro Stunde, wobei microMESAM® tendenziell ho-
here Werte ermittelt. In dieser Abbildung findet sich ein mittels
Asterix hervorgehobenes Messwertepaar, das von einem Patien-
ten stammt, bei dem microMESAM® zahlreiche Hypopnoen er-
kannte, die sich in der PSG nicht bestdtigten. Es handelte sich in
diesem Fall um einen Patienten mit periodischen Beinbewegun-
gen, die jeweils eine abrupte Zunahme der Atemzugtiefe nach
sich zogen. Durch die relative Uberhéhung der Atemamplitude
interpretiert microMESAM® diese Ereignisse fdlschlicherweise
als Hypopnoen.

In Abb. 3 ist die Korrelation zwischen der Anzahl der polysomno-
graphisch ermittelten Apnoen und Hypopnoen pro Stunde
Schlafzeit (AHI) und der Anzahl der Apnoen und Hypopnoen pro
Stunde simultaner microMESAM®-Aufzeichnung dargestellt. Der
Korrelationskoeffizient betrdgt r=0,98, obwohl microMESAM®
den AHI im Bereich niedriger Werte durchgdngig iiberschdtzt.
Das Bland-Altman-Diagramm (Abb.4) zeigt die Verteilung der
Differenz zwischen RDI und AHI. Der 1,96fache Wert der Stan-
dardabweichung betrdgt - 3,5 bis +11,1 Ereignisse pro Stunde
und der Mittelwert der Differenz zwischen AHI und RDI 3,8 Er-
eignisse pro Stunde, wobei microMESAM® tendenziell hohere
Werte ermittelt.

microMESAMT
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Abb.1 Beispiel einer simultanen Aufzeichnung des Flusszeitprofils
mithilfe der Nasenkantile des microMESAM® (oben) und des Pneumo-
tachographen an der Atemmaschine (unten).
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Abb.2 Diagramm nach Bland und Altman fiir die Ubereinstimmung
der Anzahl der Hypopnoen wahrend der gesamten Aufzeichnungsdau-
er, die mit Hilfe von microMESAM® und der simultan registrierten Poly-
somnographie ermittelt wurden. (* = Patient mit Pseudohypopnoen
infolge periodischer Beinbewegungen).

Die Sensitivitdt und Spezifitit von microMESAM® als Screening
fiir das Vorliegen einer SBAS hdangen davon ab, welche Grenzwer-
te fiir AHI (PSG) und RDI (microMESAM®) als Entscheidungskri-
terium fiir die Bestdtigung beziehungsweise den Ausschluss ei-
ner Schlafapnoe gewdhlt werden (Tab.1). Bei einem Grenzwert
fiir AHI und RDI von 5 ergibt sich fiir die automatische Analyse
mit microMESAM® eine Sensitivitdt von 97,3% und eine Spezifi-
tdt von 46 %. Bei Grenzwerten von 10 betrdgt die Sensitivitdt von
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nographie).
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Abb.4 Diagramm nach Bland und Altman fiir die Ubereinstimmung
von RDI (microMESAM) und AHI (Polysomnographie).

microMESAM® 100% und die Spezifitit steigt auf 87,5% an. Die
gute diagnostische Ubereinstimmung von microMESAM® und
PSG kommt ebenfalls in den ROC-Kurven zum Ausdruck. Bei ei-
nem AHI von 5 fiir den Goldstandard betragt die AUC bereits von
86,7% (Abb.5), bei einem AHI von 10 sogar 94,6 %.

Die visuelle Uberpriifung von 1000 Ereignissen mit typischer
Plateaubildung im inspiratorischen Schenkel der Flusszeitkurve

Tab 1 Sensitifitdt, Spezifitat, positiver und negativer pradiktiver
Wert des RDI von microMESAM® im Vergleich zum Gold-
standard Polysomnographie mit Grenzwerten des AHI von
5 und 10 als Kriterium fiir das Vorliegen einer schlafbezoge-
nen Atmungsstorung

AHI psc=5
RDI icromesam Sensitivitdt Spezifitdt PPV NPV
5 97,3 46,2 83,7 85,7
10 78,4 100 100 61,9
15 56,8 100 100 44,8
20 48,7 100 100 40,6
AHl p5-10
5 100 29,2 60,5 100
10 100 87,5 89,7 100
15 80,8 100 100 82,8
20 69,2 100 100 75
AHl . =5
100 4
901
e
)
= 80
[=3
a
2
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&
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Abb.5 Receiver operating characteristic (ROC) Kurve fiir die Sensitivi-
tdt und Spezifitat der automatischen RDI-Analyse mit microMESAM®
bei einem AHI von 5 fiir den Goldstandard PSG.

infolge einer relevanten Flusslimitierung ergab, dass die Kurven-
form der Flusszeitkurve in der Aufzeichnung mit PSG und micro-
MESAM® zu 94 % sehr gut {ibereinstimmte, doch wurden nur 57 %
der relevanten Ereignisse vom Algorithmus von microMESAM®
automatisch als solche erkannt.

Diskussion

Diese Studie evaluiert die diagnostische Zuverldssigkeit von
microMESAM® fiir die Erkennung einer SBAS und verwendet als
diagnostischen Goldstandard die Polysomnographie. In einem
Schlaflaborkollektiv von 50 Patienten mit hoher Vortestwahr-
scheinlichkeit fiir das Vorliegen einer obstruktiven Schlafapnoe
findet sich eine exzellente Korrelation zwischen dem polysom-
nographisch ermittelten Apnoe-Hypopnoe-Index pro Stunde
Schlafzeit (AHI) und dem Index der respiratorischen Ereignisse
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(RDI) pro Stunde Registrierdauer mit microMESAM®. Dabei wur-
de der RDI nicht durch manuelle Auswertung der respiratori-
schen Ereignisse, sondern durch automatische Analyse des regis-
trierten Stromungssignals mithilfe der Software von microME-
SAM® ermittelt. In diesem Kollektiv tiberschdtzt microMESAM®
den Schweregrad der SBAS um durchschnittlich 4 Ereignisse pro
Stunde Aufzeichnungsdauer. Durch Simulation von Apnoen, Hy-
popnoen und Ereignissen mit unterschiedlich ausgepragter
Flusslimitierung an einer Atemmaschine und gleichzeitiger Re-
gistrierung der Flusszeitprofile mittels Pneumotachograph und
Nasenkaniile des microMESAM® konnte die hervorragende Er-
kennung respiratorischer Ereignisse inklusive der kurvenanalyti-
schen Plateaubildung im inspiratorischen Schenkel der Stro-
mungskurve als Ausdruck einer relevanten Flusslimitierung
nachgewiesen werden. Zwar zeigte sich, dass die automatische
Ereigniserkennung von microMESAM® nur selten Ereignisse
falschlich als flusslimitiert kennzeichnet, wenn keine Stro-
mungsbehinderung vorliegt, doch wurden nur 57 % der tatsach-
lich bei den Patienten vorliegenden respiratorischen Ereignisse
mit relevanter Flussbegrenzung von der automatischen Analyse
korrekt markiert.

Fiir ein Screening sind im Zusammenhang mit SBAS nur Metho-
den mit hoher Sensitivitit und akzeptabler Spezifitit geeignet.
Das microMESAM® erfiillt diese Anforderungen, da ein hoher
Prozentsatz von erkrankten Patienten mit SBAS durch die Regis-
trierung richtig erkannt wurde. Bei einem Grenzwert von 5 fiir
den AHI und den RDI in der automatischen Analyse durch die
Software von microMESAM® betrigt die Sensitivitit immerhin
97,3%. Und zudem bietet microMESAM® eine akzeptable Spezifi-
tdt, da die Proportion von Patienten ohne SBAS, die richtig als
Hhicht erkrankt“ bewertet wird, den Anspriichen an einen klini-
schen Test voll und ganz erfiillt. So liegt die Spezifitdt bei einem
Grenzwert von 10 fiir AHI und RDI bei 87,5 %. Diese diagnostische
Zuverldssigkeit wird sonst tiblicherweise von Geraten der Klasse
Il gemdl3 ASDA erreicht, die mehrere respiratorische Kandle wie
Atmung, Atemanstrengung und Sauerstoffsdttigung verwenden
[33].

Die hohe Sensitivitdt ist auf die Prdzision der Staudruckmessung
mittels Nasenkaniile im Vergleich zur Charakterisierung der At-
mung mittels Thermistor oder indirekt mithilfe der Pulsoxime-
trie zu erkldren. Mehrere Autoren konnten zeigen, dass Thermis-
toren aufgrund der fehlenden Linearitit des Signals insbesonde-
re Hypopnoen und Ereignisse mit signifikanter Flusslimitierung
unterbewerten [25,26,29]. Die groRe Variabilitdt der publizier-
ten Sensitivitdt der Oximetrie als indirekte Methode zur Erken-
nung der Entsédttigung im Rahmen eines respiratorischen Ereig-
nisses erkldrt sich aus der Tatsache, dass zahlreiche Faktoren
das AusmaR des Sattigungsabfalls bestimmen. Dabei handelt es
sich insbesondere um Schlafstadium, Kérperposition und Er-
krankungen mit Einfluss auf die basale Oxygenierung sowie die
durchschnittliche Dauer und Frequenz der exspiratorischen Er-
eignisse [20-24].

Als Screening erhoht microMESAM® die Pratestwahrscheinlich-
keit einer nachgeschalteten Polysomnographie. Die Differenzie-
rung zwischen zentraler und obstruktiver Schlafapnoe ist auf
dieser Ebene der gestuften Diagnostik tiberfliissig. Sie ist der Dif-
ferenzialdiagnostik im Schlaflabor vorbehalten. Hinzu kommt,

dass microMESAM® das diagnostische Spektrum in Richtung Up-
per-Airway-Resistance-Syndrom (UARS) erweitert, da Flusslimi-
tierung bei visueller Betrachtung der Atemkurve mit groRer Zu-
verldssigkeit erkannt wird. Nachteilig wirkt sich allerdings aus,
dass die aktuelle Software die relevanten Flusslimitationen nicht
mit der gebotenen Zuverldssigkeit markiert, so dass bei dieser
Fragestellung stets eine Betrachtung der Kurvenform des Stro-
mungsprofils am Bildschirm erforderlich ist.

Bei Patienten mit ausgeprdgten periodischen Bewegungen
(PLMs) kann sich mit microMESAM® félschlicherweise der Ver-
dacht auf das Vorliegen einer SBAS ergeben. Wie Beispiele in die-
ser Reihe zeigen, kommt es bei intensiven Extremitdtenbewe-
gungen oft zu einer vertieften Ventilation. Da die Atemzugampli-
tude zwischen den Ereignissen normal hoch ist, nimmt der Algo-
rithmus des Auswerteprogramms von microMESAM® wegen der
Amplitudeniiberhéhung im Rahmen der PLMs an, dass zwischen
den Ereignissen eine Atemstromverminderung vorliegt und zdhlt
diese irrtiimlich als Hypopnoen [34]. Da bei Patienten mit ausge-
prdgten PLMs prinzipiell die Indikation zur Polysomnographie
besteht, wird die tatsdchliche Genese der Ereignisse im Schlafla-
bor aufgedeckt.

Als mogliche Limitation der vorliegenden Validierungsstudie ist
einerseits die fehlende Moglichkeit der Verwendung eines Arou-
sal- und Desaturationskriteriums fiir die Definition des respira-
torischen Ereignisses zu nennen. Die zusatzliche Einfithrung des
terminierenden Arousals als Kriterium fiir eine Hypopnoe wirkt
sich jedoch nur geringfiigig (< 10%) auf den AHI aus, und die Ver-
wendung eines Entsattigungskriteriums von >3% ist aus atem-
physiologischer Sicht umstritten [21 - 24,35,36]. Beide Kriterien
hdtten aber zur Folge, dass die Anzahl der respiratorischen Ereig-
nisse mit microMESAM unwesentlich iiberschitzt wiirde - und
das ist beim Screening durchaus erwiinscht.

Eine weitere Limitation der vorliegenden Validierungsstudie be-
steht darin, dass bislang nicht unter hduslichen Bedingungen,
sondern gleichzeitig mit der Polysomnographie im Schlaflabor
getestet wurde. Es ist davon auszugehen, dass bei Testung beim
Patienten zu Hause vermehrt Fehlbedienungen durch den weni-
ger geschulten Anwender auftreten, eine Unterschdtzung des
Schweregrades resultiert, weil nicht auf die Schlafzeit, sondern
die Aufzeichnungsdauer bezogen wird und die Nasenkaniile
phasenweise kein addquates Signal liefert. Ursache fiir ein inada-
quates Signal kann die Verstopfung der Nasenkaniile, eine domi-
nante Mundatmung oder eine intermittierende Blockierung der
Nasengdnge sein [26]. Bei der automatischen Analyse durch mi-
croMESAM werden deshalb alle Zeitintervalle ausgeblendet, in
denen kein addquates Signal aufgezeichnet wurde. Diese Phasen
sind bei Betrachtung des Atemmusters am Bildschirm unschwer
erkennbar. Um dennoch eine zuverldssige Aussage {iber das Vor-
liegen einer SBAS treffen zu kénnen, ist bei schlechter Signalqua-
litdt eine Wiederholung der Untersuchung angezeigt.

In dieser Studie wurde die vom Hersteller empfohlene Nasenka-
niile verwendet. Es ist davon auszugehen, dass mit anderen Ka-
niilen schlechtere Ergebnisse erzielt werden, da das Gerat auf die
angegebene Nasenkaniilen kalibriert wurde und da sich unter-
schiedliche Durchmesser und Liangen der beiden Schenkel, die

Wang Y et al. Validierung von microMESAM® als Screeningsystem ... Pneumologie 2003; 57: 734-740

ResMed Corp. - Ex. 1041
Page 6

Heruntergeladen von: Johns Hopkins University. Urheberrechtlich geschutzt.



in den Nasengdngen platziert werden, ungiinstig auf den Wider-
stand der Nasenatmung auswirken kénnen [37].

Zusammenfassend zeigt die Sensortechnik von microMESAM®
eine exzellente Ubereinstimmung des Atemprofils mit den Sig-
nalkurven eines Pneumotachographen. Die automatische Analy-
se des Gerdtes erkennt Apnoen und Hypopnoen mit hoher Sensi-
tivitdt. Die Sensitivitdt der automatischen Erkennung von Fluss-
limitierung ist derzeit gering. Das tatsichliche AusmaR der
Flusslimitierung kann der geschulte Arzt durch Visualisierung
der Flusszeitkurven am Bildschirm erfassen.

Damit bietet sich die Erstdiagnostik mit microMESAM® als ein
pragmatischer Schritt ins Netzwerk der integrierten schlafmedi-
zinischen Versorgung von Patienten mit Verdacht auf Schlafap-
noe an, ohne dass spezifische schlafmedizinische Kenntnisse er-
forderlich wadren. Deshalb kommt sein Einsatz in der Praxis des
Hausarztes ebenso wie beim Facharzt, im Akutkrankenhaus
oder der Rehabilitationsklinik infrage. Bei positivem Befund er-
ibrigt sich das erweiterte kardiorespiratorische Monitoring, da
die Differenzierung der SBAS mit der gebotenen Zuverldssigkeit
im Schlaflabor erfolgt.
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