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Pulsoximetrie als Schlafapnoescreening
bei Schlaganfallpatienten

Pulse Oximetry Screening for Sleep-disordered Breathing in Stroke

Zusammenfassung

Einleitung: Ein groRer Teil aller Patienten mit Schlaganfall leidet
an einer obstruktiven Schlafapnoe (OSA), die zum Zeitpunkt des
akuten Ereignisses nicht bekannt ist. Zwar gilt die Polysomno-
graphie (PSG) bei Verdacht auf OSA als diagnostischer Goldstan-
dard, die routinemdige Durchfiihrung ist jedoch nicht praktika-
bel. Eine Pulsoximetrie kénnte jedoch ein einfach anwendbarer
und kostengiinstiger Screeningtest sein. Methodik: Bei 184
Schlaganfallpatienten wurde das wéhrend der Polysomnogra-
phie (PSG) digital aufgezeichnetete pulsoximetrische Signal voll-
automatisch mittels einer Software (AHDip) im Hinblick auf De-
saturationen, definiert als Abnahme der Sauerstoffsittigung von
> 4%, analysiert. Der Apnoe-Hypopnoe-Index (AHI) in der PSG
wurde als Goldstandard definiert und mit der Anzahl der mit AH-
Dip automatisch erkannten Sauerstoffentsattigungen (ODI) pro
Stunde Aufzeichnungsdauer verglichen. Ergebnisse: Die Korrela-
tion zwischen AHI in der PSG und Desaturationsindex (ODI) in
der Pulsoximetrie betrug r = 0,84 (p<0,001). In Abhdngigkeit
von der Definition einer relevanten schlafbezogenen Atmungs-
storung (AHI 10, 15, 20 oder 30/h) und dem angewandten cut-off-
Wert fiir den ODI (z.B. 15/h) ergaben sich fiir die Pulsoximetrie
eine Sensitivitdt von 32-83% und eine Spezifitit von 99-96%.
Die diagnostische Genauigkeit (gemessen als area under the cur-
ve der ROC-Kurve) bei einem AHI >20 als Diagnose einer SBAS
betrug 96 %. Schlussfolgerung: Bei Patienten mit Schlaganfall er-
moglicht die automatische Analyse des pulsoximetrischen Sig-
nals mittels AHDip eine realistische Erkennung schlafbezogener
Atmungsstérungen und kénnte allgemein in Populationen mit
hoher Vortestwahrscheinlichkeit eingesetzt werden.

Abstract

Background: The prevalence of sleep-disordered breathing, par-
ticularly obstructive sleep apnea, among stroke patients is high.
Routine screening with the current diagnostic gold standard of
polysomnography is not feasible. Pulse oximetry could be a
simple screening test. Methods: The signal of pulse oximetry, re-
corded during full polysomnography in 184 stroke patients du-
ring neurological rehabilitation, was analyzed automatically by
software for desaturations >4 %. The polysomnographic apnoea-
hypopnoea-index (AHI) was used as the diagnostic gold standard
and compared with the oxygen desaturation index (ODI). Re-
sults: Correlation between AHI of PSG and ODI of oximetry was
r = 0.84 (p<0.001). Dependent on the definition of SDB (AHI 10,
15, 20 or 30/h) and the cut-off-point for the ODI (e.g. 15/h) sensi-
tivity was 32 -83 % and specificity 99 -96 %. The diagnostic accu-
racy as determined by the area under the ROC-curve was 96%.
Conclusion: Automated analysis of pulse oximetry gives reaso-
nable results for screening for SDB in stroke patients and could
be used in populations with high pre-test probability.
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Einleitung

Schlafbezogene Atmungsstorungen (SBAS) haben bei Patienten
mit Schlaganfall eine hohe Prdvalenz (25%-50%) [1-4]. Obwohl
die klinische Relevanz derzeit noch nicht hinreichend geklart ist,
gibt es Hinweise auf eine erhohte Morbiditdt und Mortalitét die-
ser Patientengruppe [5,6]. Auch wenn kaum Tagessymptome
vorliegen, profitiert ein Teil der Patienten von einer nasalen
CPAP-Therapie [7,8]. In einer kiirzlich erschienenen Ubersichts-
arbeit wird allein aufgrund der hohen Prdvalenz eine routinemad-
Rige Evaluation von Patienten mit Schlaganfall und TIA gefordert
[9].

Die Polysomnographie als diagnostischer Goldstandard ist als
Routineuntersuchung nach Schlaganfall aufwédndig und nicht
praktikabel. Ein einfaches Screening auf SBAS nach Schlaganfall
wdre daher sinnvoll. Die Rolle der Pulsoximetrie als einfachstes
apparatives Screening auf SBAS ist immer wieder diskutiert wor-
den [10]. Vazquez et al. konnten zeigen, dass eine automatische
Analyse des pulsoximetrischen Signals mit hinreichender Ge-
nauigkeit eine SBAS in einer Population mit hoher Vortestwahr-
scheinlichkeit diagnostizieren kann [11]. Wir haben daher die
Validitat eines pulsoximetrischen Screenings bei Schlaganfallpa-
tienten in der neurologischen Rehabilitation untersucht.

Methodik

Fiir diese Untersuchung wurden die polysomnographischen Da-
ten von 184 Patienten mit Schlaganfall analysiert, die im Schlaf-
labor der Fachklinik Rhein/Ruhr, Essen, untersucht wurden. Kein
Patient erhielt eine Sauerstofftherapie. Unter diesen Patienten
befanden sich 36 mit einem AHI > 20/h (19,6 %). Die Charakteris-
tika der Patienten finden sich in Tab.1.

Tab.1 Patientencharakteristika
Geschlecht (m/w) 115/69
Alter (Jahre) 62+9,4
Body Mass Index (kg/m?) 28+4.3
AHI (/h) 13£15,6
Minimale SaO, (%) 85+£6,2
Epworth-Skala (n = 149) 6+4,2

Die Polysomnographien (PSG) wurden nach {iblichen Standards
durchgefiihrt und sind an anderer Stelle im Detail beschrieben
[3]. Der Atemstrom wurde mit einem Thermistor registriert. Als
Kriterium fiir eine relevante Entsdttigung galt eine Abnahme der
Sauerstoffsdttigung (Sa0,) von >4 %. Die Schlafstadien und Arou-
sals wurden von einem Auswerter, der die Ergebnisse der Puls-
oximetrie nicht kannte, manuell nach iiblichen Kriterien ermit-
telt [12,13].

Die im Rahmen der Polysomnographie mit einem Pulsoximeter
Model 305A (ResMed, San Diego, USA) kontinuierlich gemesse-
nen Werte fiir Sdttigung und Puls wurden mit einer Datendichte
von 1 Hz gespeichert. Nach Beendigung der Messung wurden die
Daten {iber eine serielle Schnittstelle in einen handelsiiblichen

Personalcomputer {ibertragen. Bei Verwendung eines NANOX-
Pulsoximeters (Fenyves & Gut, Hechingen) findet die Ubertra-
gung {iber die eingebaute Infrarotschnittstelle statt. Zur graphi-
schen Darstellung der Messwerte im zeitlichen Verlauf und Er-
zeugung von Histogrammen und Tabellen zwecks numerischer
Auflistung der Entsattigungen wurde eine Software (AHDip) ent-
wickelt. Die Software gestattet in einem Menii fiir die Einstellun-
gen die Anderung der Entsittigungsschwelle einzustellen, ab der
ein Ereignis als relevant betrachtet wird. Voreingestellt und in
dieser Studie verwendet war ein Sattigungsabfall von mindes-
tens 4%. Der Algorithmus bestimmt zundchst die Hiillkurve der
hochsten Entsdttigungswerte. Danach wird Messwert fiir Mess-
wert gepriift, ob es zu einem Abfall der Sattigung gegeniiber
dem Hiillkurvenwert kommt und ob dabei der eingestellte
Schwellenwert unterschritten wird. Falls dieses Ereignis kiirzer
als 90 Sekunden andauert, wird eine relevante Entsdttigung re-
gistriert und zeitgerecht auf der X-Achse als Zeitmaf3stab der Re-
gistrierung als Strich dargestellt, dessen Liange auf der Y-Achse in
positiver Richtung der Dauer und in negativer Richtung dem
AusmaR der Entsdttigung entspricht (Abb.1). Der Zeitfaktor fiir
die maximale Dauer einer Entsdttigung (in dieser Studie 90 Se-
kunden) kann im Einstellmenii beliebig geindert werden. Ande-
rungen der Sattigung binnen einer Sekunde werden als Artefakt
gewertet und bei der automatischen Auswertung und graphi-
schen Darstellung nicht beriicksichtigt.

Fiir diese Analyse war das pulsoximetrische Rohsignal nicht ver-
dndert worden. Als Entsdttigungsindex (ODI, oxygen desatura-
tion index) wurde die Anzahl der Desaturationen pro Stunde Auf-
zeichnungszeit ermittelt. Der ODI wurde mit dem polysomno-
graphisch ermittelten AHI verglichen.

Statistik

Die Korrelation zwischen AHI und ODI wurde mit dem Spear-
man-Koeffizienten ermittelt. Sensitivitdt, Spezifitdt, positiver
und negativer Vorhersagewert sowie Likelihood ratios wurden
in Abhdngigkeit von der Definition einer SBAS (polysomnogra-
phisch ermittelter AHI von 10, 15, 20 oder 30/h) sowie bei ver-
schiedenen cut-off-Werten fiir den ODI (5, 10, 15 oder 20/h) be-
rechnet. Ein Bland-Altman-Plot [14] wurde zum Vergleich der
beiden Methoden konstruiert. Die diagnostische Genauigkeit
bei einem AHI>20 als Definition einer SBAS wurde durch eine
Receiver-Operating-Characteristic(ROC-)-Kurve ermittelt.

Ergebnisse

Der Korrelationskoeffizient zwischen AHI und Entsdttigungsin-
dex (ODI) der Pulsoximetrie betrdgt r = 0,84 (p <0,001, Abb. 2).

Die Werte fiir Sensitivitdt, Spezifitdt, positiven und negativen
Vorhersagewert (in %) sowie die positive und negative Likelihood
ratio sind in Tab. 2 in Abhdngigkeit des Cut-off fiir den ODI (5, 10,
15 und 20/h) sowie fiir verschiedene polysomnographische Defi-
nitionen einer relevanten SBAS (AHI 10, 15, 20 oder 30/h) darge-
stellt.

Der Bland-Altman-Plot (Abb. 3) ergibt eine Tendenz zur Unter-
schatzung des ODI bei hohen Werten fiir den AHI. Der Mittelwert
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Sattigungsverteilung

Sa02 Zeit
% % min

<60 0.0 0.0
<65 0.0 0.0
<70 0.0 0.0
<75 0.0 0.0
<80 0.2 08
<85 20 6.8
<90 | 194 66.3
<95 | 805 | 2758

Sattigungsverteilung

Entsattigungen
Anzahl 221
Max. dSa02 [%] 18
Mittl. dSa02 [%] 64
Max. Dauer [s] 60
Mittl. Dauer [s] | 39.8
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Abb.1 Graphische Darstellung der mit AH-
Dip analysierten Sattigungs- und Pulswerte
eines Patienten mit obstruktiver Schlafap-
noe: Die Entsdttigungen sind auf der X-Achse
als ZeitmaRstab der Registrierung als Strich
dargestellt, dessen Lange auf der Y-Achse in
positiver Richtung der Dauer (in s) und in ne-
gativer Richtung dem AusmaR der Entsatti-
gung (in %) entspricht.

Tab.2 Sensitivitdt, Spezifitdt, positiver (PPV) und negativer (NPV) Vorhersagewert (in %) und Wahrscheinlichkeitsverhdltnisse
(Likelihood ratios) fiir ein positives (LR+) und ein negatives Testergebnis (LR-) in Abhdngigkeit von AHI und ODI

Sensitivitdt Spezifitdt

oDl
AHI 25 210 >15 >20 =25 =10 215 >20
>10 83 56 32 19 85 97 99 100
>15 88 69 44 29 73 92 98 100
>20 100 89 61 42 70 90 97 100
>30 100 100 83 65 64 85 96 100

NPV PPV

oDl
AHI 25 210 215 >20 25 210 215 >20
>10 87 75 66 63 80 94 96 100
>15 94 88 82 78 57 77 88 100
>20 100 97 91 88 44 68 85 100
>30 100 100 97 95 28 49 73 100

LR- LR+

OoDI
AHI 25 210 >15 >20 25 210 215 >20
>10 0,2 0,5 0,7 0,8 5,5 18,7 32,0 oo
>15 0,2 0,3 0,6 0,7 3,3 8,6 22,0 oo
>20 0,0 0,1 0,4 0,6 33 8,9 20,3 oo
>30 0,0 0,0 0,2 0,4 2,8 6,7 20,8 oo
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AHIl vs. ODI
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Abb.2 Korrelation zwischen AHI und ODI.

Bland-Altman-Plot

60
.
40
. . .
hd g Mean +2 sd
20 °e ®* o ° oo ° .

Mean -2 sd

Differenz AHI-ODI
o

! PE
oo tg‘
‘h

o &

L ]
..
‘e

~

»
o

=

@

3

0 10 20 30 40 50 60
Index-Mittelwert (AHI/ODI)

Abb.3 Bland-Altman-Plot AHI vs. ODI.
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Abb.4 ROGKurve. Definition einer SBAS als AHI > 20. 1-Spezifitat ge-
gen Sensivititdt flr verschiedene cut-off-Punkte des ODI. Die Flache
unter der Kurve (AUC) entspricht 96 %.

der Differenzen betrdgt 5,7 [95CI 4,4; 7,1]. Die Area under the
Curve (AUC) der ROC-Kurve entspricht 96% (Abb. 4).

Diskussion

Der Vergleich mit dem Goldstandard Polysomnographie ldsst
den Schluss zu, dass die automatische Erkennung kurzdauernder
Desaturationen mit Abnahme der Sauerstoffsattigung von min-
destens 4 Prozent im kontinuierlich wdahrend des Nachtschlafs
aufgezeichneten Pulsoximetriesignal mit Hilfe der Software AH-
Dip ein geeignetes Screening fiir schlafbezogene Atmungssto-
rungen bei Patienten mit Schlaganfall darstellt. Das Wahrschein-
lichkeitsverhaltnis (likelihood ratio) fiir ein positives Testergeb-
nis bei einem Schwellenwert von 10 Entsdttigungen pro Stunde
liegt im Bereich von 7 bis 18 und ist demzufolge als ausreichend
grof} einzuschdtzen [15]. Selbst bei Annahme einer niedrigen
Pravalenz fiir SBAS von 20 bis 25 Prozent in einer Population
von Patienten mit erstmaligem Schlaganfall wiirde ein positives
Testergebnis die Posttestwahrscheinlichkeit in unserem Kollek-
tivimmerhin auf 80% erhéhen.

Die Rolle der Pulsoximetrie als Screening fiir SBAS wird kontro-
vers diskutiert [10,16]. In Tab. 3 sind Studien zusammengestellt,
in denen Polysomnographie und Pulsoximetrie simultan durch-
gefithrt wurden [11,17-25]. Bei zeitlich getrennter Durchfiih-
rung beider Untersuchungen resultiert eine schlechtere Korrela-
tion mit dem Goldstandard, die hauptsachlich auf die erhebliche
Nacht-zu-Nacht-Variabilitdt der leichten bis mittelschweren
Schlafapnoe zuriickzufiihren ist [24,26].

Die Population der Schlaganfallpatienten ist aus folgenden Griin-
den fiir ein pulsoximetrisches Screening auf SBAS geeignet: Da
Schlaganfallpatienten in der Regel dlter sind (in dieser Studie im
Mittel 62 Jahre), ist die Sauerstoffsittigung aufgrund der alters-
gemdf oder dariiber hinaus verminderten Lungenfunktion zu
niedrigeren Werten und damit in den steilen Abschnitt der Satti-
gungscharakteristik verschoben [27]. Daraus resultiert, dass
schon kiirzere Atempausen zu einer messbaren Sauerstoffentsat-
tigung fithren, wodurch die Empfindlichkeit der Methode gestei-
gert wird.

Obwohl Schlaganfallpatienten mit SBAS seltener {iber Symptome
einer obstruktiven Schlafapnoe klagen als jiingere Schlafapno-
iker ohne Schlaganfall, bedingt die hohe Pravalenz der SBAS in
dieser Population eine hohe Vortestwahrscheinlichkeit. Da der
positive Vorhersagewert einer Untersuchungsmethode in erster
Linie von der Spezifitit und Prdvalenz (= Vortestwahrschein-
lichkeit) abhdngt, diirfte die Aussagefdhigkeit der Pulsoximetrie
in der Akutphase nach Schlaganfall noch hoher sein, da in der
Akutphase nach einem Schlaganfall die Prdvalenz einer SBAS
noch hoéher ist [2,4,28]. Einschrankend muss jedoch gesagt wer-
den, dass sich in der Frithphase nach Schlaganfall passager ge-
hduft zentrale Apnoen unter anderem vom Typ der Cheyne-
Stokes-Atmung finden, die nicht mit der fiir die obstruktive
Schlafapnoe typischen ausgeprdgt dreiecksférmigen Entsatti-
gungscharakteristik, sondern einem sinusférmigen Verlauf der
Sauerstoffsdttigungswerte mit geringeren Schwankungen ein-
hergehen [29]. Ob diese Entsattigungsphasen von unserer Soft-
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Tab.3 Studien zur Validitat der Pulsoximetrie als Screening fiir SBAS, in denen PSG und Pulsoximetrie simultan abgeleitet wurden

Erstautor Jahr n Cut-off ODI Desat ODI  Auswertung Cut-off AHI Desat AHI  Sensitivitdt (%) Spezifitdt (%)
(%) Pulsoximetrie (%)

Farney’ 1986 54 N/A 4 manuell 80 71

Douglas 1992 200 5,10, 15, 20 4 automatisch 215 67,53,41,36 92,97,97,99

Rauscher 1993 116 N/A 3 220 95 41

Duchna 1995 207 >5 N/A 25 4 97 48

Levy? 1996 301 N/A N/A >15 N/A 90 75

Lacassagne 1997 329 N/A N/A >15 90 58

Epstein 1998 100 >10 4 manuell >10 4 74 90

Golpe 1999 116 31,4 4 automatisch >10 4 32 97

Olson? 1999 113 N/A N/A 5, 15,30 N/A 88-92 70-79

Brouillette’ 2000 349 4 manuell 21 4 96 58

Vazquez 2000 246 >15 4 automatisch 215 4 98 88

Wessendorf 2002 184 >15 4 automatisch 10,15,20,30 4 32,44,61,83 99, 98,97, 96

Anmerkungen:

N/A: nicht angegeben oder nicht anwendbar
1,apnea“ statt ODI

2Variabilitatsindex statt ODI

3ausschlieBlich padiatrische Patienten

ware ebenfalls sensitiv erfasst werden, muss offen bleiben, da
zentrale Apnoen in unserem Kollektiv eher selten nachgewie-
sen wurden.

Kriterien fiir ein Screening sind neben einer hohen Pravalenz die
Chronizitdt der zu erkennenden Erkrankung, die Einfachheit und
Genauigkeit der verwendeten Methode sowie der vorteilhafte
Einfluss der Therapie auf Symptome und/oder Prognose. Zudem
sollten die eingeleiteten Behandlungsmafnahmen kostengiins-
tig sein [30]. Die beiden ersten Voraussetzungen sind bei SBAS
nach Schlaganfall erfiillt. AuBerdem ist die Pulsoximetrie die ein-
fachste und kostengiinstigste derzeit verfiighare Methode zum
Screening nach SBAS [10,23]. Die vorliegende Arbeit bestdtigt,
dass die Genauigkeit der Methode trotz automatischer Auswer-
tung, welche den Aufwand der Methode ohne Zweifel weiter ver-
einfacht, fiir klinische Zwecke ausreichend ist. Aus den derzeit
vorliegenden Studien geht hervor, dass die Diagnose einer nicht
erkannten, koexistenten SBAS die Prognose des Schlaganfallpa-
tienten verschlechtert [5,6,31]. AuRerdem sprechen die Ergeb-
nisse kleiner Kkontrollierter und unkontrollierter Serien dafiir,
dass die nasale CPAP-Therapie sich moglicherweise positiv auf
die Symptomatik, die Lebensqualitdt und das kardiovaskuldre Ri-
sikoprofil auswirkt [7,32]. Offen ist dagegen, ob Morbiditdt und
Mortalitdt dieser Patienten reduziert werden kénnen.

Mogliche Nachteile der Methodik liegen zum einen in der feh-
lenden Information dariiber, ob der Patient wédhrend der Auf-
zeichnung tatsdchlich geschlafen hat, sowie in der Artefaktanfdl-
ligkeit der unkontrollierten Uberwachung. Es ist davon auszuge-
hen, dass eine bildschirmgestiitzte Analyse der Aufzeichnungs-
qualitat, wie sie AHDip zulasst, die Validitdt sogar noch erhéhen
konnte. Auf jeden Fall ldsst sich anhand der am Bildschirm gra-
phisch komprimiert dargestellten Signale aber rasch beantwor-
ten, ob die Pulsoximetrie wegen Artefakten wiederholt werden
muss.

Die mit unserem Pulsoximeter und der Auswertesoftware AHDip
erzielten Ergebnisse lassen sich nicht ohne weiteres auf andere
Pulsoximeter {ibertragen. Darauf muss ausdriicklich hingewie-
sen werden, da technisch unterschiedlich konzipierte Pulsoxi-
meter zur Standardausstattung einer Intensivstation, stroke unit
oder internistischen Abteilung gehoren, sich aber nicht unbe-
dingt fiir das Screening nach SBAS eignen. Voraussetzung fiir die
hohe Validitit des Pulsoximeters als Screeningverfahren ist
ndmlich nicht nur die artefaktfreie Aufzeichnung der Signale,
sondern in erster Linie die Giite der Signalverarbeitung. Zu for-
dern ist eine hohe Dichte der gespeicherten Messwerte (zum
Beispiel 1 Hz) und eine allenfalls minimale Filterung der Rohsig-
nale [33]. In diesem Zusammenhang sei darauf hingewiesen,
dass gerade Pulsoximeter in Monitoringsystemen auf Intensiv-
stationen nicht selten zur Vermeidung von Fehlalarmen gerdte-
seitig geddmpft und demzufolge fiir das Screening auf SBAS un-
geeignet sind.

In Zukunft sollte gepriift werden, ob die zusdtzliche Analyse der
Herzfrequenzvariabilitdt, die als Zeichen der sympathischen Ak-
tivierung infolge der Apnoen bekanntermafen erhoéht ist, die Va-
liditdit des hier beschriebenen Verfahrens weiter verbessern
kann [34]. Keinesfalls ist aber die propagierte Ermittlung des Sig-
nalvariabilititsindex oder der Zeit mit Sdttigungswerten unter
90% der von uns entwickelten Methode iiberlegen. Dies gilt ins-
besondere fiir Patienten mit zahlreichen kurzen Apnoen oder
zentralen Apnoen, bei denen sich oft keine ausgeprédgten Entsat-
tigungen unter 90% finden [21,24].

Zusammenfassend konnte in dieser Studie gezeigt werden, dass
die Pulsoximetrie mit hoher Datendichte und weitgehend unge-
filtertem Signal in Verbindung mit der automatischen Auswerte-
software AHDip ein gut geeignetes Screening fiir SBAS nach
Schlaganfall darstellt, wenn es um die Erkennung mittelschwe-
rer bis schwerer Apnoeformen geht.
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