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Klares Ziel der lungenprotektiven
Beatmungstherapie ist einerseits die
Verbesserung des Gasaustausches
und andererseits die Anwendung von
Beatmungsformen und -einstellun-
gen, die eine maglichst geringe iatro-
gene Schidigung (Vermeidung von
zyklischer Rekrutierung, Derekru-
tierung und Uberdehnung) der Lun-
ge verursachen. Wird dieses Konzept
konsequent umgesetzt, entstehen
Beatmungsformen, die niedrigste
tidale und druckabhingige Exkursi-
onen in den Atemwegen und im Lun-
genparenchym ermdglichen.

Hintergrund

Wesentliche Ursachen der Hypoxamie bei
akutem Lungenversagen sind die Abnah-
me des Lungenvolumens und Zunahme
der pulmonalen Shuntdurchblutung so-
wie ein Anstieg der alveolaren Hypoven-
tilation [1]. Die mechanische Beatmung
ist nach wie vor ,,die Behandlungsoption®
der Hypoxidmie bei Patienten mit dieser
komplexen Erkrankung. Die initiale Be-
atmungsstrategie basierte auf Erkennt-
nissen der frithen 1960er-Jahre und be-
inhaltete die Applikation hoher Tidalvo-
lumina (12-15 ml/kgKG), niedriger posi-
tiv endexspiratorischer Druckeinstellun-
gen (5-10 mbar) und hoher Plateaudrii-
cke [2]. Pontoppidan et al. publizierten
im New England Journal of Medicine im
Jahr 1972: ,we ventilated thousands of pa-
tients in this way and the only side effect
was hypocapnia“ [3].
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Derzeitige evidenzgewichtete Empfeh-
lungen zur Beatmungstherapie begriin-
den sich auf die Ergebnisse experimentel-
ler und auch klinischer Untersuchungen,
in denen eine ,lungenprotektive Beat-
mungsstrategie“ zur Anwendung kam
[4]. Das Umsetzen dieser Strategie ermog-
lichte erstmals eine signifikante Redukti-
on der Mortalitit des akuten Lungenver-
sagens. Die Grundlagen sind ebenso ein-
fach wie effektiv:
== Reduktion des Tidalvolumens und
== Limitierung des inspiratorischen Pla-

teaudruckes bzw. Spitzendruckes.

Eine Beatmung mit niedrigem Tidalvolu-
men fithrt jedoch zur Abnahme der funk-
tionellen Residualkapazitit und fordert die
Ausbildung von Atelektasen ebenso wie
die Konsolidierung von geschédigten Lun-
genbereichen mit einer konsekutiven Zu-
nahme des pulmonalen Shuntanteils. Aus
diesem Grund ist die Anwendung nied-
riger Tidalvolumina und limitierter Spit-
zendriicke an Strategien gekoppelt, die das
endexspiratorische Lungenvolumen opti-
mieren [,,Positive-endexspiratory-pressu-
re- (PEEP-)Anwendung®, Durchfithrung
von Rekrutierungsmanévern]. Obwohl
Rekrutierungsmanéver routineméflig er-
folgen, um die Oxygenierung zu verbes-
sern, ist deren giinstige Wirkung auf die
Morbiditiat und Mortalitdt (,,outcome®)
bisher nicht belegt. Im Gegenteil: Es be-
steht Evidenz, dass Rekrutierungsmano-
ver (Vitalkapazitdtsmanover) einen sché-
digenden Einfluss auf das Ausmaf} des be-
atmungsassoziierten Schadens besitzen s,

6]. Demgegeniiber existieren kontroverse
Ergebnisse hinsichtlich des Einflusses der
PEEP-Strategie wihrend lungenprotek-
tiver Beatmung auf die Mortalitat [7 8]. Ei-
ne generelle Empfehlung zur Titration des
PEEP in diesem Kontext existiert nicht.
Sowohl empirische (PEEP=15 mbar), ge-
neralisierte (PEEP-Algorithmen) als auch
individualisierte (Druck-Volumen-Kurve
mit Identifikation des unteren Inflektions-
punktes) Verfahren werden propagiert.

Alternative Strategien

Sind die Limitationen der konventio-
nellen lungenprotektiven Beatmungsthe-
rapie erreicht (Oxygenierung und Venti-
lation), existieren alternative Verfahren,
um die Strategie der Druck- und Tidal-
volumenlimitation zu erhalten. Erfordert
die Sicherstellung der Oxygenierung ho-
he mittlere Atemwegsdriicke, erméoglicht
die funktionelle Trennung von Oxygenie-
rung und Ventilation [Hochfrequenz-Os-
zillations-Ventilation (HFOV), pumpen-
lose extrakorporale CO,-Elimination] die
Anwendung nahezu konstanter Atem-
wegsmitteldriicke ohne grofle zyklische
Druck- und Volumenexkursionen. Ist die
Oxygenierung auch mit diesen Verfahren
nicht zu verbessern, bleibt als letzte Opti-
on ein temporérer Lungenersatz mithilfe
der extrakorporalen Membranoxygenie-
rung (8 Abb. 1).

Zu Ehren von Prof. Dr. Rolf Zander, Institut flr
Physiologie und Pathophysiologie, Johannes-
Gutenberg-Universitdt Mainz.
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e Grenzen konventioneller
Beatmungstherapie erreicht
® Prax35 mbar
Ppiateau 32 mbar
V=6 ml/kg PBW
permissive Hyperkapnie

Ziel: lungenprotektives Konzept fortsetzen, Gasaustausch sicherstellen
alternative Verfahren:

interventionelle pumpenlose HFOV
Lungenassistenz ermdglicht erméglicht CO,-Elimination und
CO,-Elimination, damit Oxygenierung

® Reduktion des Vit (< 2ml/kg)
® niedrige Spitzendriicke
® hoherer konstanter Pyean

e konventionelle Beatmungstherapie

® Konstanz des V7 (6 ml/kgPBW)
oder Reduktion < 6 ml/kgPBW

© Optimierung des Prax / Pplateau

® Optimierung des PEEP

extrakorporale Membranoxygenierung
ermdglicht Oxygenierung
und CO,-Elimination,
damit

e Konstanz des V1 (6 ml/kgPBW)

oder Reduktion < 6 ml/kgPBW
® Optimierung des Prax / Ppjateau
e Optimierung des PEEP

Abb. 1 A Alternative Verfahren bei akutem Lungenversagen und Versagen konventioneller
Behandlungsstrategien

Exspiration Inspiration

Inspiration

Exspiration

PEEP, EELV Pisp, EILV

CDP, EELV CDP, EILV

a. konventionelle Beatmung b. HFOV

Abb. 2 A Rationale zum Einsatz der Hochfrequenz-Oszillations-Ventilation sind die Vermeidung atem-
zyklischer Schadigungsmechanismen (Atelektrauma und Volutrauma) bei geschadigten Lungen, die
Zeitabhéngigkeit von Rekrutierungsprozessen und die Méglichkeit hohe konstante mittlere Atemwe-
gsdriicke einzusetzen. a Im Atemzyklus der konventionellen Atmung kénnen abhangig von der Druck-
differenz (Pinsp—PEEP) und der Differenz des Lungenvolumens (EILV—EELV) zyklisches Rekrutieren und
Derekrutieren von Atelektasen sowie zyklische Hyperinflation gesunder Lungenbereiche auftreten.

b Bei HFOV wird mit dem konstanten Atemwegsdruck und den gedampften hochfrequenten Druckos-
zillationen eine anndhernd konstante Distension der Lunge erreicht, in der idealerweise das EELV dem
EILV entspricht. Hohe Druck- und Volumenexkursionen werden vermieden. CDP,,continuous disten-
ding pressure’, EELV endexspiratorisches Lungenvolumen, EILV endinspiratorisches Lungenvolumen

Hochfrequenz-Oszillations-
Ventilation

medizin Bedeutung erlangte und gegen-
wirtig eine Renaissance in der Behand-
lung erwachsener Patienten erlebt. Das

Die HFOV ist eine Beatmungsform, die
primdr in der neonatologischen Intensiv-
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Verfahren kam erstmals bei Neonaten
und pédiatrischen Patienten zur Anwen-

dung [9, 10, 11] und ist vom Prinzip her ein
offenes Beatmungssystem, in dem mithil-
fe eines hohen Gasflusses ein kontinuier-
licher Atemwegsdruck erzeugt wird, der
die Lunge in Expansion hilt. An dieses
System ist ein Oszillator gekoppelt, der
den Gasstrom in hochfrequente Schwin-
gungen versetzt und damit den Gasaus-
tausch sicherstellt. Durch die Applikati-
on eines kontinuierlichen Atemwegsdru-
ckes, wird die Lunge expandiert und nahe-
zu ohne relevante Volumenexkursionen
auf einem Lungenvolumen stabil gehal-
ten (B Abb. 2).

Die HFOV-Therapie bei akutem Lun-
genversagen wird derzeit als ,,Rescue-
Therapie® durchgefiihrt, wenn:
== die Optimierung der Hypoxamie als

primdre Stérung des akuten Lungen-

versagens und/oder

== die Anwendung protektiver Beat-
mungsstrategien zur Vermeidung
drohender Schadigungsmechanismen

mithilfe konventioneller Beatmungsver-
fahren nicht mehr méglich sind.

Die HFOV ist eine spezifische Beat-
mungsform, die die Voraussetzungen ei-
ner lungenprotektiven Beatmung erfiillt.
Bei konventioneller Beatmung werden
atemzyklische Exkursionen von Druck
(Differenz zwischen PEEP und Inspirati-
onsdruck) sowie von Volumen (Differenz
zwischen endexspiratorischem und endin-
spiratorischem Lungenvolumen) ausge-
fithrt, die zu zyklischem Rekrutieren und
Derekrutieren von verschlossenen Lun-
genkompartimenten sowie zur Uberdeh-
nung von offenen Lungenbereichen fiih-
ren kénnen (8 Abb. 2).

Theoretisch resultiert aus der kons-
tanten Expansion der Lunge auf einem
Druck- und Volumenniveau ein zusitz-
licher Aspekt im Zusammenhang mit der
Zeitabhédngigkeit von Rekrutierungspro-
zessen in inhomogen geschidigten Lun-
gen. Die Zeitkonstante (1) bestimmt die
Geschwindigkeit der alveoldren Fiillung
sowie Entleerung und ist von der ,,com-
pliance® und ,,resistance” der Alveole (1=
CompliancexResistance) abhingig. Un-
ter Normalbedingungen bei gesunden
Lungen koénnen Alveolen innerhalb von
3 Zeitkonstanten den Fluss auf weniger als
5% des initialen Flusses reduzieren. In ge-
schddigten Lungenkompartimenten wur-
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den experimentell inspiratorische Zeit-
konstanten von 9 s und exspiratorische
Zeitkonstanten <1 s gefunden [12]. Daher
kann vermutet werden, dass Anteile von
kollabiertem Lungengewebe mit hohen
erforderlichen Offnungsdriicken und lan-
gen inspiratorischen Zeitkonstanten mit-
hilfe der HFOV durch die konstante Ap-
plikation eines Atemwegdruckes iiber die
Zeit rekrutiert werden.

Das Prinzip der HFOV reiht sich in
eine sehr heterogene Gruppe von Beat-
mungsverfahren ein, deren gemeinsames
Kennzeichen die Applikation héherer Be-
atmungsfrequenzen als bei konventio-
nellen Beatmungsverfahren ist. Unter-
schiedliche Geritetypen zur Anwendung
der HFOV mit technischen Differenzen
hinsichtlich des Oszillators (Kolben oder
Membran) und der Exspiration (aktiv und
passiv) existieren. Fiir Erwachsene ist der-
zeit nur ein Gerétetyp der HFOV zugel-
assen (HFOV 3100 B, Viasys Healthcare,
Hochberg, Deutschland). Dieses System
der HFOV ist ein offenes Beatmungssys-
tem (8 Abb. 3), in dem durch einen ho-
hen Frischgasfluss (,,bias flow*, bis 601/
min) und ein regelbares patientenfernes
Druckventil ein kontinuierlicher Atem-
wegsdruck erzeugt wird [,,continuous dis-
tending pressure” (CDP), 5-55 mbar].

An dieses System ist eine Lautsprecher-
membran gekoppelt, die tiber die Mem-
branauslenkung den Luftstrom in Oszil-
lationen versetzt. Die Frequenz [Oszilla-
tionsfrequenz (f), 3-15 Hz], Auslenkung
(Oszillationsamplitude; AP 8-130 mbar)
und Auslenkungszeit [Inspirationszeit
(Tnsp)> 33—-50%] der Lautsprechermem-
bran sowie das Druckventil sind stufen-
los einstellbar. Durch die Auslenkung der
Lautsprechermembran wird eine aktive
In- und Exspiration generiert. Diese ak-
tive Exspiration ist essenziell und stellt ei-
ne Prévention des Air Trapping dar. Das
Lungenvolumen und damit die zur Ver-
figung stehende Gasaustauschfliche wird
tiber die Einstellung des kontinuierlichen
Atemwegsdruckes beeinflusst. Dieses
Konzept ermoglicht eine weitgehend un-
abhéngige Einstellung der Oxygenierung
(via CDP und F;0,) und Ventilation (via
AP, E Tryp). Der Gasfluss, die Gasdurch-
mischung und die Drucktransmission bei
HFOV unterscheiden sich fundamental
von konventionellen niedrigfrequenten
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Hochfrequenz-Oszillations-Ventilation.
Beatmungsverfahren bei Erwachsenen mit akutem Lungenversagen

Zusammenfassung

Das Konzept lungenprotektiver Beatmungs-
strategien basiert auf der Limitation des in-
spiratorischen Druckes und der Reduktion
des Tidalvolumens, um das Ausmal atem-
zyklusabhéngiger Schadigungsmechanismen
einer mechanischen Beatmung zu minimie-
ren. Dieses Konzept ist mit unterschiedlichen
Verfahren zur Optimierung des endexspira-
torischen Lungenvolumens bei akutem Lun-
genversagen gekoppelt, um die kompromit-
tierte Oxygenierung zu verbessern. Die Hoch-
frequenz-Oszillations-Ventilation (HFOV) er-
lebt in diesem Zusammenhang eine Renais-
sance. Theoretisch bietet dieses Verfahren,
dass sich grundsatzlich von konventionellen
Beatmungsverfahren unterscheidet, Vorteile.
Das System ermdglicht die Anwendung eines
konstanten hoheren Atemwegsmitteldru-
ckes, eine Reduktion des Spitzendruckes und

die Anwendung eines Tidalvolumens im Tot-
raumbereich. Hinsichtlich der Anwendung
dieses Verfahrens bei erwachsenen Patienten
mit akutem Lungenversagen existierten nur
wenige Daten. Fiir den klinischen Einsatz der
HFOV als sekundares Verfahren bei erwach-
senen Patienten mit akutem Lungenversagen
konnte gezeigt werden, dass es ein sicheres
und effektives Behandlungsverfahren dar-
stellt. Der Einfluss der HFOV auf die ultimative
Morbiditat und Mortalitat (,outcome”) hinge-
gen muss noch charakterisiert werden.

Schliisselworter

Lungenprotektive Beatmungsstrategie -
Hochfrequenz-Oszillations-Ventilation -
Erwachsene Patienten - Akutes Lungenversa-
gen - Oxygenierung

High-frequency oscillatory ventilation.
Ventilation procedure for adults with acute lung failure

Abstract

The concept of lung protective ventilation
strategies is based on the limitation of the in-
spiratory pressure and the reduction of the
tidal volume, in order to minimize the ex-
tent of breathing cycle-dependent damag-
ing mechanisms from mechanical ventilation.
This concept is coupled with various proce-
dures for optimization of the end-expirato-
ry lung volume in acute lung failure in order
to improve the compromized oxygenation. In
this situation high-frequency oscillatory ven-
tilation (HFOV) has achieved a renaissance.
Theoretically this procedure offers advantag-
es which differentiates it from conventional
ventilation procedures. The system allows the
use of a constant higher mean airway pres-

sure, a reduction of the peak pressure and the
use of a tidal volume in the dead-space area.
Very little data exist with respect to the appli-
cation of this procedure in adult patients. For
the clinical use of HFOV as a secondary pro-
cedure in adult patients suffering from acute
lung failure it could be demonstrated that it is
a safe and effective method of treatment. The
effect of HFVO on the morbidity and mortal-
ity outcome, however, still needs to be char-
acterized.

Keywords

Lung protective ventilation strategy - High-
frequency oscillatory ventilation - Adult pati-
ents - Acute lung failure - Oxygenation
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Druckventil

Flussregler

Beatmungsverfahren. Die genannten Fak-
toren sind im Wesentlichen von den me-
chanischen Eigenschaften des intubierten
respiratorischen Systems und der verwen-
deten Frequenz, Symmetrie und Amplitu-
de der Druckkurve abhéngig [13, 14].

Die resultierenden Tidalvolumina der
HFOV sind gegeniiber konventionellen
Beatmungsverfahren sehr niedrig und
bewegen sich unterhalb oder im Bereich
des anatomischen Totraums (2 ml/kg-
KG) [15]. Auch wenn arithmetisch glei-
che Atemwegsmitteldriicke bei konventio-
neller Beatmung und HFOV angewen-
det werden, sind bei HFOV die atem-
zyklischen Exkursionen des Druckes und
des Volumens geringer. Grundsitzlich er-
moglicht die HFOV damit die Anwen-
dung hoherer mittlerer Beatmungsdriicke
als die konventionellen niedrigfrequenten
Beatmungsverfahren bei gleichzeitig nied-
rigeren Spitzendriicken und niedrigen Ti-
dalvolumina. Differierende Mechanismen
des Gastransports und des Gasaustausches
werden bei HFOV diskutiert (Infobox 1)
[13,16]. Der Transport und der Austausch
des Gasgemisches in der Lunge setzen
sich vermutlich regional abhéngig (proxi-
male oder distale Atemwege) aus Kombi-
nationen der oben angegebenen Mecha-
nismen zusammen (8 Abb. 4).

In proximalen Atemwegen sind in
diesem Konzept iiberwiegend konvek-
tive und turbulente Mechanismen vor-
herrschend. Theoretische, experimentelle
und klinische Untersuchungen demons-
trierten, dass das Tidalvolumen (VT) ei-
nen groferen Effekt auf den Gasaustausch
hat, als die Oszillationsfrequenz (f) [17, 18,
19]. Die Effektivitat der Ventilation wih-
rend der HFOV (Q) wird mit der fol-
genden Bezichung dargestellt: Q=x VP,
In dieser Gleichung ist b>a. Der absolute
Wert wird durch zahlreiche Faktoren be-
einflusst, z. B. Steilheit und Komplexitat

488 | Der Anaesthesist 5 - 2007

Ostzillator

Frischgas

Abb. 3 € Schema-
tische Abbildung der
Hochfrequenz-Oszilla-
tions-Ventilation

der Druckkurve der Oszillationsamplitu-
de. Experimentelle In-vivo- und In-vitro-
Untersuchungen propagieren eine signi-
fikante Dampfung der vom Beatmungs-
gerit applizierten Oszillationsamplitude
durch resistive Widerstdnde des endotra-
chealen Tubus und des Bronchialsystems
bis in den Alveolarbereich [20, 21, 22]. Die-
se Erkenntnisse wurden jedoch an Lun-
genmodellen mit hoher Compliance er-
mittelt. Demgegentiber zeigten In-vit-
ro- und In-vivo-Modelle, dass die Damp-
fung der Oszillationsamplitude einer er-
krankten Lunge nicht homogen, son-
dern abhingig von der regionalen Vertei-
lung und Homogenitit der Schadigung ist
[14, 23, 24]. Gleichfalls ist das Ausmaf der
Dampfung der Oszillationsamplitude pa-
tientenseitig von den mechanischen Ei-
genschaften des respiratorischen Systems
abhingig. Die Transmission der Oszilla-
tionsamplitude ist nach diesen Erkennt-
nissen in nichtbeliifteten Alveolen hoher
als in normal beliifteten Alveolen. Bei er-
hohten peripheren Atemwegswiderstin-
den findet in proximalen Atemwegen und
Alveolen eine hohe Transmission der Os-
zillationsamplitude statt.

In diesem Zusammenhang stellt die
Impedanz des kombinierten Systems
(Beatmungsgerit, Beatmungsschlduche,
Tubus, respiratorisches System) mit ih-
ren Hauptfaktoren ,.elastance®, Resistance
und ,inertance” eine wichtige Determi-
nante der Effektivitat der Ventilation dar.
Vereinfacht ausgedriickt, ist die Impe-
danz hier eine mechanische Barriere ge-
geniiber dem Atemgasfluss. Wenn die Im-
pedanz ansteigt, miissen hohere Oszilla-
tionsamplituden (AP) angewendet wer-
den, um den Atemgasfluss und damit das
applizierte Volumen konstant zu halten.
Obwohl die Inertance bei konventioneller
niedrigfrequenter Beatmung einen unbe-
deutenden Einfluss hat und vernachlassi-

gt werden kann, ist diese bei den Hochfre-
quenzverfahren vermutlich relevant. Der
Anteil des Trachealtubus an der Gesamt-
impedanz des respiratorischen Systems
betrédgt ca. 50% und der Anteil an der Ge-
samtinertance ca. 90% [25]. Der Tubuswi-
derstand ist flussabhéngig und invers pro-
portional zur 4. Potenz des Radius. Auch
kleine Verdnderungen im Tubuslumen
konnen daher Kurvenform, Oszillations-
amplitude, Atemwegsdruck und appli-
ziertes Volumen beeinflussen. Das Atem-
zeitverhiltnis beeinflusst ebenfalls die
Transmission von Druck und Volumen
in der Lunge.

Typischerweise werden derzeit bei
HFOV asymmetrische Inspirationspro-
file (TI<TE) angewendet, um eine exspi-
ratorische Uberbldhung zu vermeiden
[26]. Diese Strategie hat zur Folge, dass
aufgrund des flussabhiangigen Wider-
stands des Tubus der mittlere Atemwegs-
druck distal des Tubus abfillt und kleinere
Volumina verschoben werden. Diese Ef-
fekte nehmen mit steigender Oszillati-
onsfrequenz und abnehmender Inspirati-
onszeit zu. Der Einfluss der applizierten
Druckkurvenform (sinusoidal oder recht-
eckig) auf die Effektivitit der Ventilation
ist derzeit nicht geklért. Die optimale Fre-
quenz der HFOV ist ebenfalls unbekannt
und wahrscheinlich individuell sehr vari-
abel sowie abhédngig vom Zustand des re-
spiratorischen Systems. Die Oszillations-
frequenz hat Einfluss auf die Transmissi-
on der Druckamplitude in der Lunge und
die Effektivitit der Ventilation. In Bezug
auf die mechanische Belastung der Lunge
durch die Transmission der Druckampli-
tude und die resultierende Ventilation er-
scheinen Frequenzen oberhalb der Eckfre-
quenz

[fc = (2 x Resistance x Lungencompliance )"’ ]

und unterhalb der Resonanzfrequenz

f= (2 * Jlnertcmce * Lungencompliance )

der Lunge giinstig zu sein [27]. Im Ver-
gleich zu Lungen von Neonaten ist die Er-
wachsenenlunge ein relativ iiberdimpftes
System. Basierend auf publizierten Daten
von Resistance, Inertance und Compli-
ance einer gesunden Lunge von Erwachse-
nen, betragt die Resonanzfrequenz 2,7 Hz
und die Eckfrequenz 0,32 Hz [28]. Ist bei
akuter Lungenschadigung die Lungen-
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compliance reduziert (z. B. um den Fak-
tor 10 auf 20 mlxmbar—1), resultieren eine
geschitzte Resonanzfrequenz von 8,6 Hz
und eine Eckfrequenz von 3,2 Hz. In der
klinischen Praxis der Beatmung einer
schwer geschddigten Lunge mit HFOV
werden bei neonatologischen Patienten
Frequenzen zwischen 8 und 15 Hz und bei
Erwachsenen Frequenzen zwischen 3 und
7 Hz angewendet.

Die derzeitigen Gerite der HFOV be-
sitzen nicht die Reserveméglichkeit einer
konventionellen Beatmung (,,back up®).
Dies ist ein wesentlicher Sicherheitsas-
pekt bei der Anwendung dieser Therapie-
option. Ein Nachteil der HFOV ist, dass in
Kklinisch einsetzbaren Geriten derzeit kei-
ne Spontanatmung des Patienten wihrend
der Anwendung akzeptiert werden kann.
Treten spontane Atemziige wahrend der
HFOV-Therapie auf, fithrt dies zum kriti-
schen Absinken des CDP und durch die
aktive Exspiration moglicherweise zu ne-
gativen intrapulmonalen Driicken.

Fazit fiir die Praxis

Die HFQV ist ein sicheres und effektives
Verfahren bei Erwachsenen mit,acute
respiratory distress syndrome” (ARDS)
[29, 30, 31]. Der Einsatz als sekundares
Verfahren bei Patienten mit einem extra-
pulmonalen ARDS, schwerer Oxygenie-
rungsstorung und hohem Rekrutierungs-
potenzial erscheint hinsichtlich des Oxy-
genierungseffektes giinstig [29, 30, 31].
Fiir den klinischen Einsatz bleiben den-
noch offene Fragen beziiglich der Pa-
tientenauswahl und des Einflusses der
HFOV-Therapie auf die Mortalitat. Die
bisherigen Kriterien der Patientenaus-
wahl sind zu global und erfordern eine
weitere Differenzierung (z. B. Zeitpunkt,
ARDS-Genese, Schweregrad, Rekrutie-
rungspotenzial). Die Einstellparameter
der HFOV fiir eine optimale Effektivitat
sind nicht bekannt und miissen im Zu-
sammenhang des beatmungsassoziier-
ten Schadens weiter untersucht werden.
Wie bei konventionellen Beatmungsver-
fahren, ist fiir die Therapiesteuerung der
HFOV (Einstellung des CDP, AP und f) ei-
ne Optimierung der Monitoringverfah-
ren erforderlich.
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Korrespondierender Autor

PD Dr. M. David

Klinik fir Andsthesiologie, Johannes Gutenberg-
Universitat

Langenbeckstr. 1, 55131 Mainz
david@mail.uni-mainz.de

Interessenkonflikt. Es besteht kein Interessenkon-
flikt. Der korrespondierende Autor versichert, dass kei-
ne Verbindungen mit einer Firma, deren Produkt in
dem Artikel genannt ist, oder einer Firma, die ein Kon-
kurrenzprodukt vertreibt, bestehen. Die Prasentation
des Themas ist unabhangig und die Darstellung der In-
halte produktneutral.

Infobox 1: Vermutete Gasaustausch-
mechanismen bei HFOV
== Massentransport durch Konvektion
== Asymmetrische Geschwindigkeitsprofile
== Pendelluft
== Kardiale Durchmischung
== Laminarer Fluss mit radialer Durchmi-
schung (,Taylor dispersion”)
== Turbulenz
== Molekulare Diffusion
== Kollaterale Ventilation

Der Anaesthesist 5 - 2007 ‘ 489



Fachnachrichten

Literatur

_

N

w

S

w

[=)}

~N

[oc]

Nl

. Villar J, Kacmarek RM, Hedenstierna G (2004) From

ventilator-induced lung injury to physician-indu-
ced lung injury: why the reluctance to use small ti-
dal volumes? Acta Anaesthesiol Scand 48: 267—
271

. Suter PM, Fairley B, Isenberg MD (1975) Optimum

end-expiratory airway pressure in patients with
acute pulmonary failure. N Engl J Med 292: 284—
289

. Pontoppidan H, Geffin B, Lowenstein E (1972)

Acute respiratory failure in the adult. 3. N Engl J
Med 287:799-806

. The Acute Respiratory Distress Syndrome Network

(2000) Ventilation with lower tidal volumes as
compared with traditional tidal volumes for acute
lung injury and the acute respiratory distress syn-
drome. N Engl J Med 342:1301-1308

. Richard JC, Maggiore S, Mercat A (2003) Where are

we with recruitment maneuvers in patients with
acute lung injury and acute respiratory distress
syndrome? Curr Opin Crit Care 9: 22-27

. Piacentini E, Villagra A, Lopez-Aguilar J, Blanch L

(2004) Clinical review: the implications of experi-
mental and clinical studies of recruitment maneu-
vers in acute lung injury. Crit Care 8: 115-121

. Villar J, Kacmarek RM, Perez-Mendez L, Aguir-

re-Jaime A (2006) A high positive end-expiratory
pressure, low tidal volume ventilatory strategy im-
proves outcome in persistent acute respiratory dis-
tress syndrome: a randomized, controlled trial. Crit
Care Med 34:1311-1318

. Brower RG, Lanken PN, Macintyre N et al. (2004)

National Heart, Lung, and Blood Institute ARDS
Clinical Trials Network. Higher versus lower posi-
tive end-expiratory pressures in patients with the
acute respiratory distress syndrome. N Engl J Med
351:327-336

. Arnold JH, Hanson JH, Toro-Figuero LO et al. (1994)

Prospective, randomized comparison of high-fre-
quency oscillatory ventilation and conventional
mechanical ventilation in pediatric respiratory fai-
lure. Crit Care Med 22: 1530-1539

. Gerstmann DR, Minton SD, Stoddard RA et al.

(1996) The Provo multicenter early highfrequen-
cy oscillatory ventilation trial: improved pulmona-
ry and clinical outcome in respiratory distress syn-
drome. Pediatrics 98: 1044-1057

. Plavka R, Kopecky P, Sebron V et al. (1999) A pro-

spective randomized comparison of conventio-
nal mechanical ventilation and very early high fre-
quency oscillatory ventilation in extremely prema-
ture newborns with respiratory distress syndrome.
Intensive Care Med 25: 68-75

. Markstaller K, Eberle B, Kauczor HU et al. (2001)

Temporal dynamics of lung aeration determined
by dynamic CT in a porcine model of ARDS. Br J
Anaesth 87: 459-456

. Pillow JJ (2005) High-frequency oscillatory venti-

lation: mechanisms of gas exchange and lung me-
chanics. Crit Care Med [Suppl 3] 33: S135-5141

. Pillow JJ, Wilkinson MH, Neil HL et al. (2001) In vit-

ro performance characteristics of highfrequency
oscillatory ventilators. Am J Respir Crit Care Med
164:1019-1024

. Pachl J, Roubik K, Waldauf P et al. (2006) Normo-

capnic high-frequency oscillatory ventilation af-
fects differently extrapulmonary and pulmona-
ry forms of acute respiratory distress syndrome in
adults. Physiol Res 55: 15-24

. Slutsky AS, Drazen JM (2002) Ventilation with

small tidal volumes. N Engl J Med 347: 630-631

490 | Der Anaesthesist 5 - 2007

20.

2

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

3

. Jaeger MJ, Kurzweg UH, Banner MJ (1984) Trans-

port of gases in high-frequency ventilation. Crit
Care Med 12:708-710

. Rossing TH, Slutsky AS, Lehr JL et al. (1981) Tidal

volume and frequency dependence of carbon dio-
xide elimination by high-frequency ventilation. N
Engl J Med 305: 1375-1379

. Fredberg JJ (1980) Augmented diffusion in the air-

ways can support pulmonary gas exchange. J Appl
Physiol 49: 232-238

Allen JL, Frantz ID Ill, Fredberg JJ (1985a) Regional
alveolar pressure during periodic flow. Dual mani-
festations of gas inertia. J Clin Invest 76: 620-629

. Allen JL, Fredberg JJ, Keefe DH et al. (1985b) Alve-

olar pressure magnitude and asynchrony during
high-frequency oscillations of excised rabbit lungs.
Am Rev Respir Dis 132: 343-349

Frantz ID Ill, Close RH (1985) Alveolar pressure
swings during high frequency ventilation in rab-
bits. Pediatr Res 19: 162-166

Genderingen HR van, Vught AJ van, Duval EL et al.
(2002) Attenuation of pressure swings along the
endotracheal tube is indicative of optimal disten-
ding pressure during highfrequency oscillatory
ventilation in a model of acute lung injury. Pediatr
Pulmonol 33: 429-436

Genderingen HR van, Versprille A, LeenhovenT et
al. (2001) Reduction of oscillatory pressure along
the endotracheal tube is indicative for maximal re-
spiratory compliance during high-frequency oscil-
latory ventilation: a mathematical model study.
Pediatr Pulmonol 31: 458-463

Venegas JG, Custer J, Kamm RD et al. (1985) Rela-
tionship for gas transport during highfrequency
ventilation in dogs. J Appl Physiol 59: 1539-1547
Gerstmann DR, Fouke JM, Winter DC et al. (1990)
Proximal, tracheal, and alveolar pressures during
high-frequency oscillatory ventilation in a normal
rabbit model. Pediatr Res 28: 367-373

Venegas JG, Fredberg JJ (1994) Understanding
the pressure cost of ventilation: why does highfre-
quency ventilation work? Crit Care Med 22: S49-
S57

Farre R, Peslin R, Rotger M et al. (1994) Human
lung impedance from spontaneous breathing fre-
quencies to 32 Hz. J Appl Physiol 76: 1176-1183
David M, Weiler N, Heinrichs W et al. (2003) High-
frequency oscillatory ventilation in adult acute re-
spiratory distress syndrome. Intensive Care Med
29:1656-1665

Derdak S, Mehta S, Stewart TE et al. (2002) Multi-
center Oscillatory Ventilation For Acute Respirato-
ry Distress Syndrome Trial (MOAT) Study Investi-
gators. High-frequency oscillatory ventilation for
acute respiratory distress syndrome in adults: a
randomized, controlled trial. Am J Respir Crit Care
Med 166: 801-808

. Bollen CW, Well GT van, Sherry T et al. (2005) High

frequency oscillatory ventilation compared with
conventional mechanical ventilation in adult respi-
ratory distress syndrome: a randomized controlled
trial [ISRCTN24242669]. Crit Care 9: R430-R439

Forschung,in silico”
Simulation komplexer Krankheits-
bilder am Computer

Im Zentrum fiir Modellierung und
Simulation in den Biowissenschaften
ergriinden Nachwuchsforscher mit
neuen Methoden komplexe biolo-
gische Vorgdnge.

Anfang 2004 entstand in Heidelberg das ers-
te deutsche Zentrum fiir Modellierung und
Simulation in den Biowissenschaften (BIOMS)
in Heidelberg. Mit je 2,5 Millionen Euro finan-
zieren die Klaus Tschira Stiftung und das Land
Baden-Wiirttemberg jeweils ein Drittel des
Zentrums. Die restlichen Mittel erbringen die
Universitat Heidelberg und die Forschungs-
institute Deutsches Krebsforschungszent-
rum (DKFZ), EML Research, Europaisches
Molekularbiologisches Laboratorium (EMBL)
und Max-Planck-Institut fiir medizinische
Forschung. Der Forderungszeitraum erstreckt
sich auf fiinf Jahre. Mit den Mitteln wird aus-
schlieBlich die Arbeit von Nachwuchswissen-
schaftlern gefordert.

In den drei neuen Forschungsgruppen an
den Standorten EMBL, DKFZ und Interdiszi-
plindres Institut fiir Wissenschaftliches Rech-
nen (IWR) der Universitat Heidelberg werden
Modellierung und Computersimulationen zur
Erforschung biologischer Systeme eingesetzt.
Dank dieser Methoden kdnnen komplexe
biologische Prozesse nicht mehr nur,,in vivo”
oder ,in vitro’, sondern auch verstarkt,,in
silico” (mit Hilfe von Computerprogrammen)
erforscht werden: Auf Grund von Laborex-
perimenten erstellen die Wissenschaftler zu-
nachst Modelle. Deren Stimmigkeit priifen sie
mit Computersimulationen und entwickeln
aus den Ergebnissen neue Experimente und
Erklarungsmuster.

Mit ihren Untersuchungen wollen die
Wissenschaftler dazu beitragen, komplexe
Krankheitsbilder wie z.B. Krebs besser ver-
stehen und heilen zu kdnnen. Dabei gilt der
Einsatz von Simulationen, mit deren Hilfe,,in
vitro“-Experimente und daraus entwickelte
Modelle iiberpriift werden kénnen, als be-
sonders zukunftstrachtig.

Quelle: Zentrum fiir Modellierung und
Simulation in den Biowissenschaften
www.bioms.de



