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Kontinuierliche nicht-invasive Blutdruckmessung

mittels Pulswellenlaufzeit

Fiir welche Anwendungsgebiete ist sie attraktiv?
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Die Blutdruckmessung im Schlaf hat Bedeutung fiir die Diagnose und Behand-
lung der arteriellen Hypertonie. Insbesondere aber die kontinuierliche Erfas-
sung des Blutdrucks (BD) wird fiir die Untersuchung schlafbezogener transi-
enter Blutdruckdnderungen immer wichtiger. Die vorliegende Schrift stelit
eine Methode der nicht-invasiven kontinuierlichen und indirekten Bestim-
mung des arteriellen Blutdrucks vor, die auf der Messung der Pulswellenlauf-
zeit beruht. Validierungsstudien, bei denen diese Methode mit der intraarte-
riellen Messung (Goldstandard) sowie Manschettentechniken verglichen
wurde, zeigen klinisch akzeptable Differenzen. Kontinuierliche Messung und
Riickwirkungsfreiheit machen die Bestimmung des Blutdrucks mittels Pulslauf-
zeit in der Schlafmedizin, aber auch fiir andere Anwendungen attraktiv.

Schlafmedizin und -forschung gehéren zu den
sich am schnellsten entwickelnden Gebieten der
Medizin. Die Schlafapnoe, eine der am hiufigsten
vorkommenden Schlafstorungen, hat eine hohe
Pravalenz in der Altersgruppe iiber 45 Jahre. Sie
ist ein unabhangiger Risikofaktor fiir arterielle
Hypertonie, Herzrhythmusstorungen, plétzlichen
Herztod und Schiaganfall [1]. Ereignisse wie
Apnoen, periodische Bewegungen der Extremita-
ten und andere Storungen des Schlafes, die mit
einer Aufwachreaktion einhergehen, werden von
Blutdruckanstiegen begleitet (Abb. 1). Diese erho-
hen unter anderem die Nachlast des Herzens, sind
aber sehr wahrscheinlich auch mit der Entste-
hung einer Hypertonie verbunden [2]. Der Mes-
sung der nachtlichen Blutdruckwerte sowie der
Aufklirung der Pathomechanismen, die der Hy-
pertonieentstehung zugrunde liegen, kommt gro-
Re Bedeutung zu. Allerdings sind traditionelle
Manschetten-basierte Verfahren der Blutdruck-
messung nicht geeignet, transiente Blutdruckver-
dnderungen zu erfassen, da sie diskontinuierlich
mit geringen Abtastfrequenzen arbeiten (24-h-
Blutdruckmessung)} und zudem nicht riickwir-
kungsfrei sind. Vegetative Reaktionen wahrend
des Aufpumpvorgangs der Manschette im Schiaf
konnen sowohl zu falsch positiven also auch zu
falsch negativen Messwerten fiihren.

Alternative, kontinuierlich messende, nicht-in-
vasive Verfahren der Blutdruckmessung beruhen

auf der Methode der entspannten Membran
nach Pefdz sowie der Bestimmung mittels
Pulslaufzeit. Erstere ist eine Technik, die mit Fin-
germanschetten arbeitet, den Druckverlauf
hochauflésend darstellt und in Gerdten wie Fina-
pres® oder Portapres® in die Praxis umgesetzt
wurde. Ein Nachteil dieses Verfahrens besteht
unter anderem in der Notwendigkeit der Rekali-
brierung bei orthostatischen Druckdanderungen,
die mit Unterbrechungen der Messung einherge-
hen. Die Blutdruckbestimmung mittels Pulswel-
lenlaufzeit ist erst seit kurzem in kommerziellen
Gerdten der Schlafdiagnostik implementiert
{z.B. SomnoScreen™ plus oder SOMNOtouch™
NIBP).

Kontinuierliche und nicht-invasive
Bestimmung des Blutdrucks mittels
Pulslaufzeit

Die Pulslaufzeit ist die Zeitspanne, die ein Puls
fiir die Uberwindung einer bestimmten Strecke
innerhalb eines Herzzyklus braucht. Die Puls-
wellengeschwindigkeit ist eine Funktion von Ge-
faRsteifigkeit (Elastizititsmodul), Gefaldurch-
messer und GefaRwanddicke. Die physikalischen
Grundlagen dieser Beziehung wurden zuerst
durch Moens und Kortewig beschrieben und fin-
den in der Gleichung PWG = vEh/pD ihren Aus-
druck. Dabei ist PWG die Pulswellengeschwin-
digkeit, E der Elastizititsmodul, der die Gefa3-
steifigkeit beschreibt, h die Wanddicke, p ist die
Dichte des Blutes und D der GefalBdurchmesser.
Praktisch ergibt sich daraus, dass die Pulswellen-
geschwindigkeit hauptsachlich durch die elasti-
schen Eigenschaften der GefiBwand sowie den
Blutdruck bestimmt wird (Abb. 2).
Kardiovaskuldre Risikofaktoren, Alter und Ge-
schlecht korrelieren mit der Pulswellenge-
schwindigkeit [3, 4]. Die Pulswellengeschwin-
digkeit dndert sich systematisch bei Ereignissen,
wie zum Beispiel obstruktiven Apnoen, die mit
Anderungen des Blutdruckes einhergehen [5].
Damit sind Voraussetzungen fiir eine Verwen-
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dung der Pulslaufzeit bzw. Pulswellengeschwin-
digkeit fir die Bestimmung des arteriellen Blut-
druckes gegeben.

Notwendigkeit der Kalibrierung der Messung
Die Bestimmung des absoluten Blutdruckes aus
der Pulswellengeschwindigkeit ist maglich,
wenn die individuellen, nicht-blutdruckbeding-
ten GefaBwandeigenschaften beriicksichtigt
werden (individuelle Angleichung der Funktion
zwischen Blutdruck und Pulswellengeschwin-
digkeit). Dies kann durch die Messung der indivi-
duellen Blutdruck-Pulswellengeschwindigkeit-
Beziehung bei gleichzeitiger Blutdruckerfassung
unter Verwendung einer herkommlichen Me-
thode erreicht werden. Die Bestimmung der
kompletten Funktion ist jedoch aufwindig und
unter klinischen Bedingungen nicht praktikabel.
Alternativ wurde eine einfach durchfiihrbare
Ein-Punkt-Kalibrierung vorgeschlagen und mit
gutem Erfolg getestet [6].

Technische Aspekte der Messung der
Pulswellengeschwindigkeit

Ableitorte der physiologischen Signale

Ableitorte und Signale haben Einfluss auf die In-
terpretation der Messergebnisse. Die Pulswelle
wird durch die mechanische Aktion des linken
Ventrikels ausgeldst. Alle Verfahren, welche die
mechanischen bzw. himodynamischen Phano-
mene der Pulswelle erfassen, sind am besten fiir
die Messung der Pulswellengeschwindigkeit ge-
eignet. Haufig wird jedoch die R-Zacke des EKGs
in Kombination mit der Ankunft der peripheren
Pulswelle am Finger (Fingerplethysmografie) ge-
nutzt. Teilweise verwendet man die Kardiopho-
nografie in Kombination mit der peripheren
Pulswelle mit demn Vorteil, dass die Priejektions-
zeit als potenzieller Stérfaktor entfillt. Die Puls-
wellengeschwindigkeitsmessung im Dienste der
Blutdruckbestimmung kann prinzipiell an belie-
bigen GefdRabhschnitten erfolgen. Berechnet man
sie aus dem Zeitversatz von der R-Zacke des
EGKs bzw. Phonokardiogramms und dem Er-
scheinen in der Peripherie, werden sowohl zent-
rale als auch periphere Gefdf8abschnitte mit un-
terschiedlichem Wandaufbau und damit unter-
schiedlichen mechanischen Eigenschaften ein-
bezogen. Daraus ergeben sich unterschiedliche
Pulswellengeschwindigkeit-Blutdruck-Bezie-
hungen, die sich in gerdteinternen Funktions-
kurven wiederfinden.

Einfluss der Praejektionszeit

Die Verwendung der R-Zacke des EKGs als Start-
punkt der Pulswelle schlieRt die Priejektionszeit
bei der Pulswellengeschwindigkeitsmessung mit
ein. Diese wird durch verschiedene Faktoren,
insbesondere durch den sympathischen Aktivie-
rungszustand der Ventrikel und kardiovaskuldre
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Abb. 1 Originalregistrierung von Elektroenzephalogramm (EEG), nasalem Atemfluss,

thorakalen (thorakal) und abdominalen Atembewegungen (abdominal), Sauerstoffsattigung
(5p0,), systolischem Blutdruck mittels Pulswellenlaufzeit bestimmt (syst. BD) und
Herzfrequenz (Puls) bei einem Patienten mit obstruktiven Apnoen (gekennzeichnet mit
blauem Querstreifen, SomnoScreen™). Die Aufwachrealtion (griin im EEC gekennzeichnet)
geht mit dem Wiedereinsetzen der Atmung (siehe Atemfluss) einher. Herzfrequenz- und
Blutdruck steigen an. Die Sauerstoffsattigung fallt mit einer zeitlichen Verzégerung
entsprechend der Kreislaufzeit ab (pinkfarbene Querstreifen).
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Abb. 2  Die Pulswellengeschwindigkeit wird im Wesentlichen von der Steifigkeit der
GefdRe, dem GefaRdurchmesser (D) und der GefaBwanddicke bestimmt. Modulatoren dieser
GréRen sind Atherosklerose, GefaBwandumbau anderer Art, Blutdruck und Alter.

Wirkstoffe beeinflusst. Sie korreliert negativ mit
der Herzfrequenz [7]. Studien zeigten, dass die
Pulslaufzeit signifikant durch die Priejektions-
zeit moduliert wird, und unter Umstinden - z.B.
bei bestimmten medikamentésen Therapien -
die Blutdruckbestimmung mittels Pulslaufzeit
beintriachtigen kann [8].
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Praktisches Vorgehen

Die Bestimmung der Pulslaufzeit bzw. Pulswel-
lengeschwindigkeit erfordert die Erfassung von
2 Signalen, die den Zeitpunkt der mechanischen
bzw. elektrischen Aktion des linken Ventrikels
sowie das Erscheinen der Pulswelle in der Peri-
pherie anzeigen. Die Pulswellengeschwindigkeit
entspricht dem Quotienten von Strecke und Zeit-
bedarf. Bei Verwendung von EKG und Finger-
plethysmografie ergibt sich die Pulswellenge-
schwindigkeit aus

KKF - Kérperhhe [cm
PLZ [ms]

wobei PWG die Pulswellengeschwindigkeit, KKF
der Korperkorrelationsfaktor und PLZ die
Pulslaufzeit sind. Der KKF betragt 0,5 bei Er-
wachsenen. Das Ergebnis der Verrechnung mit
der Korperhthe ergibt etwa die Strecke von
Drosselgrube zur Spitze des Mittelfingers [9].

PWG [cm/ms] =

Detektion von R-Zacke und peripherer Pulswelle

Die Erkennung beider physikalischer Grofen
stellt technisch prinzipiell kein Problem dar und
kann mit verschiedensten Verfahren mit ausrei-
chender Genauigkeit gewahrleistet werden. Vor-
aussetzung sind gute Signalqualitit, ausreichen-
de Abtastrate und Breite der Digitalisierung.
Jedoch konnen Storungen technischer Art
(schlechter Elektrodensitz) und EKG-Verdnde-
rungen bei Herzerkrankungen potenziell zu De-
tektionsschwierigkeiten bzw. zu fehlerhafter Be-
stimmung von Laufzeit und damit Blutdruck
fithren.

Die periphere Pulswelle unterliegt verschiede-
nen Einfliissen, darunter der Atmung, der Umge-
bungstemperatur, Volumenanderungen und Ak-
tivierungszustand des Sympathikus [10]. Auch
hier stellen Formveranderungen der Pulswelle
erhdhte Anspriiche an die entsprechenden De-
tektionsprogramme.

Studien zur Evaluation und Validierung
der Methode

Untersuchungen in den 1980er Jahren wiesen
erstmals auf die Moglichkeit der Verwendung
der Pulslaufzeit fiir die Messung des arteriellen
Blutdruckes hin [11, 12]. Weitere Untersuchun-
gen erfolgten mit dem Ziel, die Methode hin-
sichtlich ihrer Anwendbarkeit fiir die kontinuier-
liche nicht-invasive Blutdruckmessung zu evalu-
ieren.

Validierung pulslaufzeitbasierter Messung
mittels invasiver Blutdruckmessung
Hinsichtlich der Bewertung des Messverfahrens
ist die invasive Blutdruckmessung der Goldstan-
dard. Die am Menschen durchgefiihrten Validie-
rungsstudien zeigen kein ganz einheitliches Bild.
Untersuchungen an Erwachsenen in endotrache-

aler Andsthesie sowie schwer erkrankten Kin-
dern ergaben niedrige Korrelationen der Blut-
druckwerte beider Methoden. Die Bland-Alt-
man-Darstellung zeigte nicht akzeptable Uber-
einstimmungsgrenzen. Bei einzelnen Patienten
waren Korrelationen schwach und die Autoren
schlussfolgerten, dass die pulslaufzeitbasierte
Methode nicht fiir die Blutdruckmessung geeig-
net sei [13, 14]. Die Ergebnisse weisen auf die
Notwendigkeit der individuellen Kalibrierung
des MafSsystems hin. Eine weitere Studie zeigte,
dass vasoaktive Substanzen respektive Herz-
Kreislauf-Medikamente die Priejektionszeit sig-
nifikant verandern. Die Verwendung der R-Zacke
des EKGs fiir die Laufzeitbestimmung wurde von
den Autoren als sehr kritisch angesehen [8].
Eine Reihe von Studien dagegen fand gute Korre-
lationen und Ubereinstimmungsgrenzen beim
Methodenvergleich. Bei Verwendung eines Ul-
traschall-Doppler-Systems zur Laufzeitmessung
wurde gezeigt, dass die Schlag-zu-Schlag-Mes-
sung der Pulswellengeschwindigkeit den arteri-
ellen Blutdruck kontinuierlich und zuverldssig
abbildet und insbesondere in der Lage ist,
schnelle Blutdruckdanderungen zu verfolgen [ 15].
Neuere Studien unterstiitzen diese Ergebnisse.
Normotensive Patienten mit kardialen Arrhyth-
mien wiesen gute Korrelationen und Uberein-
stimmungsgrenzen flir systolische Blutdriicke
zwischen blutiger und pulslaufzeitbasierter Be-
stimmung auf. Bei hypotensiven Patienten wa-
ren die Methodendifferenzen gréer, die Korre-
lation jedoch ebenfalls signifikant [16]. Die Er-
gebnisse sind bemerkenswert, da sie zeigen, dass
Herzrhythmusstérungen, welche die Laufzeitbe-
stimmung potentiell storen konnen, bei diesen
Patienten zu keiner wesentlichen Beeintrachti-
gung der Messung fiihrten. Gute Korrelationen
der systolischen Werte und akzeptable Uberein-
stimmungsgrenzen fanden sich in einer Untersu-
chung, bei der der Blutdruck durch Dobutamin-
applikation erhéht wurde [17]. Diese beiden zu-
letzt aufgefithrten Studien verwendeten ein
Messsystem mit integrierter Ein-Punkt-Kalibrie-
rung.

Pulslaufzeitbasierte Messung im Vergleich zur
manschettenbasierten Messung

Bei der Analyse dieser Validierungsstudien
zeichnet sich ein dhnliches Bild wie beim Ver-
gleich mit intraarteriellen Messungen ab. Frithe
Untersuchungen haben weniger positive Ergeb-
nisse. So wurden bei Validierung gegen die man-
schettenbasierte Messung nach Peridz (Finger-
manschette) nur schwache Korrelationen, inshe-
sondere bei Belastungstests, gesehen [18]. Dage-
gen zeigte die Messung der Laufzeit in einer
Studie, bei der die Praejektionszeit methodisch
ausgeschlossen wurde, sehr gute Korrelationen
fiir den systolischen Blutdruck [19]. Letztere Be-
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funde werden von einer Reihe anderer Untersu-
chungen unterstiitzt, bei denen die R-Zacke und
die periphere Pulswelle fiir die Berechnung der
Pulslaufzeit verwendet wurden, das heilt die
Priejektionszeit mit eingeschlossen war;: Die An-
derungen des Referenzblutdruckes und die
Pulslaufzeit korrelierten gut, und auch die Ge-
nauigkeit der laufzeitbasierten Messung wurde
in Studien bei Probanden mit kérperlicher Akti-
vitit gut bewertet [20, 21]. Die Reproduzierbar-
keit der laufzeitbasierten Blutdruckbestimmung
war in einer weiteren Studie ebenfalls zufrieden-
stellend [22].

In jiingster Zeit finden sich mehrere Publikatio-
nen zur Methodenvalidierung, bei denen eine
Ein-Punkt-Kalibrierung zum Einsatz kam. Sie
alle zeigen gute Korrelationen und Ubereinstim-
mungsgrenzen zwischen systolischem Blutdruck
manschettenbasierter und laufzeitbasierter
Messungen. Bei gesunden Probanden (Referenz:
Riva-Rocci) als auch bei Patienten mit
Schlafapnoe (Referenz: Periaz-Verfahren) wur-
den signifikante Korrelationen und akzeptable
Ubereinstimmungsgrenzen gesehen [6, 23]. In
beiden Studien gab es praktisch keine Unter-
schiede in den Mittelwerten der gemessenen
systolischen Blutdriicke. Das trifft auch fiir Ver-
gleiche mit der manschettenbasierten Messung
bei Patienten mit kontinuierlicher positiver
Uberdruckbeatmung [24] und nicht-invasiv be-
atmeten Patienten mit Herzinsuffizienz sowie
Cheyne-Stokes-Phianomenologie zu [25]. Die Er-
gebnisse deuten darauf hin, dass die Ein-Punkt-
Kalibrierung eine Messung absoluter systoli-
scher Blutdruckwerte mit hinreichender Genau-
igkeit ermoglicht.

Vorteile und Einschrankungen der Methode
Die pulslaufzeitbasierte Methode misst den
Blutdruck im Schlag-zu-Schlag-Verfahren und
hat damit eine ausreichende zeitliche Auflésung
flir die Erkennung transienter systolischer Blut-
druckinderungen, wie sie zum Beispiel im Schlaf
auftreten. Orthostatisch bedingte Messfehler
sind bei der laufzeitbasierten Methode gering
und kénnen zudem durch Lagebestimmung mi-
nimiert werden. Ein wesentlicher Vorteil gegen-
tiber manschettenbasierten Methoden ist die
praktisch riickwirkungsfreie Messung. Die Arm-
manschette dagegen kann im Schlaf beim Auf-
pumpen vegetative Reaktionen auslosen, die den
Blutdruck deutlich verindern. Manschetten-
techniken sind deshalb nur bedingt fiir die Blut-
druckmessung im Schlaf geeignet. Letztere hat
jedoch besonders grofSe Aussagekraft fiir die Di-
agnose der Hypertonie.

Die Praejektionszeit ist bei Verwendung der R-
Zacke des EKGs ein wichtiger Teil der Laufzeit. Je
nach Ableitung und Studie variierten die Anteile
zwischen 12% und 35% [8, 26]. Diese Beobach-
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tungen fordern eigentlich die Verwendung alter-
nativer MessgrofSen fiir die Erfassung des Lauf-
zeitheginns. Die Messergebnisse bei Verwen-
dung von Pulslaufzeit in Kombination mit indivi-
dueller Kalibrierung sind jedoch klinisch
akzeptabel [6, 16, 23, 24].

Anwendung in der Schlafmedizin

Obwohl sich die pulslaufzeitbasierte Methode
fiir die Erkennung schlafbezogener Blutdruck-
veranderungen anbietet, ist die Zahl verdffent-
lichter Arbeiten recht tibersichtlich [23, 24, 27,
28]. Signifikante Herzfrequenzerhdhung, kombi-
niert mit Verkiirzungen der Pulslaufzeit, wurden
bei Apnoen und Hypopnoen bei Vorschulkindern
mit schlafbezogenen Atmungsstorungen be-
schrieben [27]. Ebenfalls an Kindern wurde ge-
zeigt, dass Anderungen der Pulslaufzeit das Ver-

halten des systolischen Blutdruckes in allen

Schlafphasen sicher vorhersagen-kann [28]. Ins-
gesamt sind es ermutigende Befunde, die eine
breite Anwendung dieses Verfahrens fiir die
Schlafmedizin erwarten lassen. Dies sollte durch
die Tatsache erleichtert werden, dass eine zu-
satzliche Ausstattung im Sinne von Messfiihlern
oder Elektroden fiir die Blutdruckbestimmung
im Schlaflabor und ambulant nicht notwendig
ist.

Schiussfolgerungen

Die Blutdruckbestimmung mittels Pulslaufzeit
und Kalibrierung liefert klinisch akzeptable sys-
tolische Blutdruckwerte. Sie kann in Bereichen
eingesetzt werden, wo klassische oder Finger-
manschettentechniken nicht oder weniger ge-
eignet sind. Insbesondere in der Schlafmedizin,
aber moglicherweise auch im Bereich des ambu-
lanten Blutdruck-Monitorings, erdffnen sich at-
traktive Anwendungsgebiete.
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Continuous and non-interacting blood pressure measurement using the
pulse transit time - For which applications is it attractive?

Measurement of blood pressure (BP) during sleep is important for diagnosis
and therapy of arterial hypertension. The continuous blood pressure measure-
ment is interesting especially for the detection of transient sleep related biood
pressure fluctuations. This paper introduces a continuous, non-invasive, and
indirect blood pressure measurement using the pulse transit time. Validation

of this method against intra-arterial measurements and cuff-based methods

reveal usefulness for the measurement of nocturnal blood pressure fluctua-
tiens. Continuous and non-interacting measurements render this method at-
tractive for sleep medicine as well as for other applications in medicine.

Key words
Sleep - sleep apnoea - blood pressure ~ pulse wave velocity — validation of
blood pressure measurement — review

21

22

23

24

25

26

27

28

Teng XF, Zhang YT. An evaluation of a PTT-based me-
thod for noninvasive and cuffless estimation of arte-
rial blood pressure. Conf Proc IEEE Eng Med Biol Soc
2006; 1: 6049-6052

Wong MY, Poon CC, Zhang YT. An evaluation of the
cuffless blood pressure estimation based on pulse
transit time technique: a half year study on normo-
tensive subjects. Cardiovasc Eng 2009; 9: 32-38
Hennig A, Gesche H, Fietze |, Penzel T, Glos M, Patzak
A. Messung von apnoebezogenen Blutdruckdnde-
rungen mittels Pulstransitzeit und Penaz-Prinzip.
Aternwegs- und Lungenkrankheiten 2012; 38: 1-8
Schmalgemeier H, Bitter T, Bartsch S et al. Pulse
transit time: validation of blood pressure measure-
ment under positive airway pressure ventilation.
Sleep Breath 2012; 16: 1105-1112

SpieRhéfer ], Heinrich ), Bitter T et al. Validation of
blood pressure monitoring using pulse transit time
in heart failure patients with Cheyne-Stokes respirati-
on undergoing adaptive servoventilation therapy.
Sleep Breath 2014; 18: 411-421

Muehisteff |, Aubert XL, Schuett M. Cuffless estimati-
on of systolic blood pressure for short effort bicycle
tests: the prominent role of the pre-ejection period.
Conf Proc IEEE Eng Med Biol Soc 2006; 1: 5088-5092
Nisbet LC, Yiallourou SR, Nixon GM et al. Characteri-
zation of the acute pulse transit time response to
obstructive apneas and hypopneas in preschool
children with sleep-disordered breathing. Sleep Med
2013;14:1123-1131

Vlahandonis A, Biggs SN, Nixon GM et al. Pulse tran-
sit time as a surrogate measure of changes in systolic
arterial pressure in children during sleep. | Sleep Res
2014; 23: 406-413

Korrespondenz

Prof. Dr. med. Andreas Patzak
Institut fiir Vegetative Physiologie
Charité - Universitatsmedizin Berlin
| Charitéplatz 1

10117 Berlin

Fax: 030{450-528972

E-Mail: andreas.patzak@charite.de

Autorenerkidrung

Der Autor berdt SOMNOmedics GmbH auf dem Gebiet
der Blutdruckmessung. Er erhielt Reisekostenzuschiisse
fir mehrere Kongressreisen.

klinikarzt 2015; 44 (5): 238-242



