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Kapitel 1

Einleitung

Die Patienteniiberwachung auf medizinischen Intensivstationen erfolgt mittels moder-
ner Monitoring-Geréte. Diese messen und erfassen die Werte himodynamischer Vital-
parameter und alarmieren das medizinische Personal, wenn die Werte auf besorgnis-
erregende Anderungen des Patientenzustandes oder technische Probleme hindeuten.
Verschiedene Studien zeigen, dass derzeitig verwendete Alarmsysteme kritische Situa-
tionen zwar zuverlissig erkennen, jedoch gleichzeitig sehr viele Fehlalarme produzieren
(Koski et al., 1990, Lawless, 1994, Tsien und Fackler, 1997, Chambrin et al., 1999).
Die Folge ist eine Desensibilisierung des medizinischen Personals und somit die Gefahr,
dass auf wichtige Alarme nicht rechtzeitig reagiert wird.

Im Rahmen des Projekts ,,Zeitreihenanalytische Methoden zur Behandlung von Online-
Monitoring-Daten aus der Intensivmedizin® im Sonderforschungsbereich 475 ,, Kom-
plexitatsreduktion in multivariaten Datenstrukturen“ an der Technischen Universitét
Dortmund werden statistische Methoden zur Verbesserung der bestehenden Alarm-
systeme erforscht. Insbesondere Alarm-Algorithmen basierend auf Verfahren der robu-
sten Signalextraktion bieten das Potenzial, die Anzahl der iiberfliilssigen Fehlalarme
zu reduzieren, ohne kritische Situationen zu verpassen. Vor einer Anwendung neuer
Alarm-Algorithmen in der Praxis ist deren Eignung und Unbedenklichkeit addquat zu
iiberpriifen. Insbesondere ist ein Vergleich mit dem zurzeit verwendeten Alarmsystem
vorzunehmen. Dies geschieht derzeit im Rahmen einer klinischen Studie, deren Pla-
nung, Durchfithrung und Auswertung Gegenstand der vorliegenden Arbeit ist.

Das folgende Kapitel gibt zunéchst eine Einfithrung in die klinische Praxis des intensiv-
medizinischen Online-Monitorings und erldutert das Prinzip der dort standardméaBig

verwendeten Schwellwertalarme. AnschlieBend werden Methoden der robusten Signal-
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extraktion vorgestellt, welche als Basis fiir eine Alternative zur einfachen Schwellwert-
alarmgebung dienen sollen. Es folgt eine Ubersicht iiber weitere aus der Literatur be-
kannte Ansétze zur Verbesserung derzeitig verwendeter Alarmsysteme.

Im dritten Kapitel wird die Planung der klinischen Studie beschrieben. Diese umfasst
die Festlegung der genauen Studienziele, die Auswahl des Patientenkollektivs sowie
die Erstellung eines Datenerhebungskonzeptes und eines statistischen Analyseplans.
Im Rahmen der Studie wird in Zusammenarbeit mit dem Universitdtsklinikum Re-
gensburg ein klinisch annotierter Referenzdatensatz erstellt, auf dessen Basis neue
Alarm-Algorithmen offline validiert werden kénnen. Hierfiir werden Daten vom Mo-
nitorsystem benotigt. Eine Beschreibung des am Studienort Regensburg verwendeten
Infinity Monitoring Systems® (Driger Medical, Liibeck) und detaillierte Informationen
zur Datenerhebung finden sich in Kapitel 4.

Auf Basis von Videoaufzeichnungen und grafisch aufbereiteten Monitoringdaten erfolgt
eine Bewertung der wihrend der Datenaufzeichnung aufgetretenen Alarmsituationen.
Insbesondere wird vermerkt, ob ein sogenannter ,alarmrelevanter Zustand® vorliegt.
Dies ist fiir die spétere Bewertung neuer Alarm-Algorithmen von Bedeutung, da diese
daran gemessen werden sollen, wie sicher sie derartige alarmrelevante Zusténde erken-
nen. Eine ausfithrliche Beschreibung der Annotationsweise sowie eine Ubersicht iiber
Annotationskonzepte anderer Studien findet sich in Kapitel 5.

Kapitel 6 beschéftigt sich mit den statistischen Auswertungsmethoden. Als mafigebliche
Beurteilungskriterien fiir die zu vergleichenden Alarm-Algorithmen werden die Sensiti-
vitéit in Bezug auf die Erkennung alarmrelevanter Zustédnde und die Spezifitéit betrach-
tet. Fiir den simultanen Vergleich von Sensitivitdten und Spezifitdten werden Analy-
semethoden fiir die Bewertung und den Vergleich diagnostischer Verfahren benétigt,
welche in Abschnitt 6.1 erldutert werden. In Abschnitt 6.2 erfolgt die notwendige und
neue Ubertragung der Methodik auf den Alarmsystem-Kontext. Weitere Beurteilungs-
kriterien fiir Alarmsysteme werden in Abschnitt 6.3 vorgestellt.

In Kapitel 7 findet sich eine deskriptive Analyse des Referenzdatensatzes hinsichtlich
Beobachtungsdauer und Alarmhéaufigkeit, iiberwachten Vitalparametern, aufgetretenen
Alarmmeldungen und Annotationen. Auf Basis des Referenzdatensatzes werden offline
neue Alarme generiert. Allgemeine Regeln hierfiir werden in Kapitel 8 beschrieben.
Der Vergleich neuer und alter Alarm-Algorithmen erfolgt in Kapitel 9. Zunéchst wer-
den anhand einer Teilstichprobe des Referenzdatensatzes die genauen Einstellungen
und Regeln der neuen Alarm-Algorithmen bestimmt. Die ausgewéhlten Verfahren wer-
den anschlieBend anhand der {ibrigen Daten des Referenzdatensatzes validiert.

Kapitel 10 fasst die Ergebnisse der Arbeit zusammen.



Kapitel 2

Intensivimedizinisches

Online-Monitoring

2.1 Klinische Praxis

Alarmsysteme fiir das himodynamische Monitoring von Intensivpatienten kénnen eine
Vielzahl unterschiedlicher Alarme auslosen. Neben Alarmen, die auf rein technische
Probleme withrend der Uberwachung aufmerksam machen und Alarmen, die spezielle
Arrhythmie-Ereignisse durch eine Analyse des Elektrokardiogramms feststellen, sind
dies sogenannte Schwellwertalarme. Von allen Alarmarten treten diese in der Praxis
am haufigsten auf.

Schwellwertalarmsysteme bieten dem Mediziner die Moglichkeit fiir jeden Patienten
individuell und fiir jeden interessierenden Vitalparameter einen Bereich festzulegen, in
dem die gemessenen Werte als unbedenklich eingestuft werden. Bei Abweichungen von
diesem ,,Normbereich* werden vom Monitoringsystem Alarme ausgelost. Obwohl auch
innerhalb der eingestellten Alarmgrenzen moglicherweise Ereignisse auftreten konnen,
die medizinisch von Interesse sind — etwa plotzliche Niveauédnderungen oder langsame
Trends — hat sich das Prinzip der auf festen Grenzen basierenden Alarme durchgesetzt
und ist in jedem kommerziell verfiigharen Monitoring-Gerat implementiert.
Schwellwertalarme basieren auf den gemessenen Zeitreihenwerten der Vitalparame-
ter. In solchen Zeitreihen treten haufig Messartefakte und kurzfristige Schwankungen
auf, welche die Ursache fiir viele klinisch unbedeutende Schwellwertalarme sind. Eine
Moglichkeit diese Art von Alarmen zu vermeiden besteht in einer besseren Vorverar-

beitung der Daten, etwa durch eine geeignete Filtermethode. Anstelle der Original-
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Messwerte konnen dann die gegléatteten und von Rauschen und Ausreiflern bereinigten
Daten mit den Alarmgrenzen verglichen werden.

Filterverfahren, wie z.B. das gleitende Mittel oder der gleitende Median sind aller-
dings entweder nicht robust gegeniiber Ausreiflern oder sie liefern bei Zeitreihen mit
Trend kein glattes gefiltertes Signal. Eine alternative Moglichkeit der Datenvorverarbei-
tung bietet eine robuste Online-Signalextraktion, die im folgenden Abschnitt vorgestellt

wird.

2.2 Robuste Signalextraktion

Bei der robusten Signalextraktion erfolgt die Schiatzung des der Zeitreihe zugrunde lie-
genden Signals mittels einer robusten Regressionsmethode, welche in einem gleitenden
Zeitfenster angewandt wird (Davies, Fried und Gather, 2004).

Fiir die Zeitreihe (y;);eny wird als einfaches Arbeitsmodell angenommen, dass sie sich
additiv aus einem glatten Signal p;, sowie Rauschen und Ausreiflern zusammensetzt.
Weiter wird unterstellt, dass sich die Werte in einem Fenster (y;_m, ..., Yt, -, Y1m) der

Léange 2m + 1 durch einen linearen Trend approximieren lassen:
Yipi = e + Bri+ ey, 1=-—m,...,m.

Der Wert der durch eine geeignete Regressionsmethode angepassten Gerade zum mittle-
ren Zeitpunkt des Fensters fi; ist eine Moglichkeit zur Schétzung des Signals, allerdings
mit einer Verzégerung von m Zeitpunkten. Eine ,,Online“-Schétzung erhédlt man durch

Verwendung des Wertes der Regressionsgerade am Ende des Fensters
et = i+ fom
(Gather, Schettlinger und Fried, 2006). Eine grafische Veranschaulichung des Prinzips
findet sich in Abbildung 2.1.
In einem Vergleich verschiedener robuster Regressionsverfahren hinsichtlich Bias, Vari-

anz, MSE, Bruchpunkt und Rechenzeit schneidet der von Siegel (1982) vorgeschlagene
Repeated Median

AtRM = mweld {med —ytﬂ — ytﬂ }
i=—m i t=J
A = med { g — B0}

insgesamt am besten ab (Davies, Fried und Gather, 2004, Gather, Schettlinger und

Fried, 2006). Die Berechnung von BﬁM lasst sich anschaulich wie folgt erklaren: Fiir
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Online-Schéatzung fir 1. Fenster Online—Schéatzung flr 2. Fenster Extrahiertes Signal

(Fensterbreite 11) (Fensterbreite 11) (Fensterbreite 11)
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Abbildung 2.1: Veranschaulichung des Prinzips der Online-Signalextraktion

jeden Zeitpunkt t 4+ ¢ im Fenster wird der Median der Steigungen aller Geraden be-
stimmt, die entstehen, wenn der Punkt (¢+14, y;4;) mit den anderen Punkten im Fenster
verbunden wird. 35M ist dann wiederum der Median dieser 2m + 1 medianen Steigun-
gen.

Modifikationen der einfachen Signalextraktion durch zusétzliche Regeln zur Ausreifler-
ersetzung und Shift-Erkennung werden in Fried (2004) untersucht. Eine Signalextrak-
tionsprozedur mit adaptiver Fensterbreite wird in Gather und Fried (2004) vorgestellt
und von Schettlinger, Fried und Gather (2008) weiterentwickelt. Hier wird keine fe-
ste Fensterbreite vorgegeben, sondern diese kann zwischen einer minimalen und einer
maximalen Groéfle variieren und wird online und abhéngig von der Datensituation au-
tomatisch gewéhlt.

In der vorliegenden Arbeit werden auf Basis klinisch annotierter Daten offline signalex-
traktionsbasierte Schwellwertalarme generiert und mit den einfachen Schwellwertalar-
men des derzeitig verwendeten Alarmsystems verglichen. Im Rahmen der Untersuchung
ist zu kléren, fiir welche Vitalparameter Signalextraktions-Alarme geeignet sind, wie
die Fensterbreite jeweils zu wahlen ist und ob Zusatzregeln fiir die Alarmgebung nétig
sind. Die Giite des Abschneidens eines ausgewihlten neuen Alarm-Algorithmus ist an-
schliefend danach zu beurteilen, wieviele der klinisch bedeutsamen Situationen vom
neuen Verfahren erkannt und wie viele unbedeutende Alarme gleichzeitig durch die

Filterung vermieden werden.
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2.3 Weitere Ansitze im Uberblick

In der Literatur finden sich viele Vorschlage zur Verbesserung der Alarmgebung und
Entscheidungsfindung im intensivmedizinischen Online-Monitoring. Die meisten Ar-
beiten kommen aus der Statistik und der Kiinstlichen Intelligenz. Das Spektrum der
Verfahren umfasst Signalvorverarbeitung, Prozesskontrolle und Mustererkennung, aber
auch Maschinelles Lernen, Neuronale Netze oder Fuzzy Logic. Eine Ubersicht iiber die
wichtigsten Ansétze und ihr Abschneiden bei der Anwendung auf intensivmedizinische
Daten findet sich in Imhoff und Kuhls (2006).

Zwei Vorschldge beruhen ebenfalls auf der Idee, fiir die Schwellwertalarmgebung nicht
die Originalbeobachtungen, sondern ein daraus gewonnenes Signal zu verwenden. Méki-
virta et al. (1991) iiberwachen intensivimedizinische Zeitreihen mittels zweier median-
gefilterter Signale. Dabei dient der erste Median-Filter mit einer kurzen Fensterbreite
von 31 Sekunden in Kombination mit sehr weiten Alarmgrenzen zur Entdeckung plétz-
licher und extremer Signalverdnderungen. Der zweite Median-Filter operiert mit einer
groferen Fensterbreite (ab zwei Minuten) und engeren Alarmgrenzen, um Alarme auf-
grund kurzfristiger Fluktuationen zu vermeiden. Eine Anwendung auf Daten von zehn
Patienten, gemessen im 5-Sekundentakt, mit Beobachtungsdauern zwischen 3 und 5.5
Stunden ergibt eine Steigerung des Anteils richtiger Alarme von 12% auf 49% im Ver-
gleich zu einfachen Schwellwertalarmen. Die Hiufigkeit falscher Alarme reduziert sich
von 12 auf im Durchschnitt 4.5 Alarme pro Stunde, ohne dass wichtige klinische Situa-
tionen verpasst werden.

Charbonnier, Becq und Biot (2004) zerlegen die Originalzeitreihe online in lineare
Trends unterschiedlicher Dauer. Diese sogenannte ,,Online-Segmentierung® der Zeitrei-
he wird erreicht durch Fortfithrung eines mittels KQ-Regression angepassten linearen
Trends, bis durch ein CUSUM-Kriterium auf Basis der kumulierten Residuen entschie-
den wird, dass ein neuer Trend angepasst werden muss. Im Unterschied zur robusten
Signalextraktion aus Abschnitt 2.2 und der von Mékivirta et al. (1991) vorgeschlagenen
Median-Filterung erhélt man mit dieser Methode kein glattes, stetiges Signal, sondern
eine Aneinanderreihung linearer Trends, zwischen denen der Ubergang auch durch einen
Sprung erfolgen kann. Ein auf der Online-Segmentierung aufbauendes Alarmsystem
(Charbonnier und Gentil, 2007) basiert auf einem Vergleich der angepassten Trend-
werte mit den eingestellten Alarmgrenzen, wobei aber ein Alarm nur ausgelost wird,
wenn das Originalsignal ebenfalls auflerhalb der Grenzen liegt. Die qualitative Informa-
tion aus der Trendanpassung (steigend, fallend, konstant) wird zusétzlich verwendet,

um bestimmte klinische Situationen zu erkennen. Eine Anwendung auf Monitoring-



2 Intensivmedizinisches Online-Monitoring 7

Daten von acht Patienten mit einer Beobachtungsdauer von 36 Stunden liefert eine
Reduktion der falschen Alarme um 33%, wobei alle klinisch relevanten Situationen er-
kannt werden.

Trotz der erheblichen Forschungsleistungen wurde bisher keiner der Ansétze in ein
kommerziell erhéltliches Monitoring-Gerét integriert. Ein moglicher Grund dafiir ist,
dass die entwickelten Verfahren meist nur anhand sehr weniger klinischer Daten ge-
testet wurden und somit nicht sicher eingeschétzt werden kann, wie sie sich in der
klinischen Praxis verhalten. Daher kann eine sorgfiltig geplante klinische Studie, in
der neue Alarm-Algorithmen anhand umfangreicher Patientendaten getestet werden,

ein erster Schritt zur Umsetzung neuer Verfahren in die klinische Praxis sein.



Kapitel 3

Planung der klinischen Studie

Fiir eine klinische Studie zur Validierung neuer Alarm-Algorithmen sind verschiedene
Szenarien denkbar. Eine Moglichkeit ist eine kontrollierte klinische Studie, bei der eine
Patientengruppe mit dem zu validierenden neuen Alarmsystem und eine Kontrollgrup-
pe mit dem standardméfig verwendeten Alarmsystem iiberwacht wird. Wenn allerdings
vor einer solchen Anwendung nur vage Erkenntnisse dariiber vorliegen, wie sicher das
neue Verfahren kritische Patientenzusténde erkennt, ist eine derartige Vorgehensweise
ethisch nicht vertretbar. Eine nicht alarmierte relevante Anderung des Patientenzu-
standes kann zu lebensbedrohlichen Situationen oder im schlimmsten Fall zum Tod
des Patienten fiihren.

Ein anderer Ansatz ist die parallele Anwendung beider zu vergleichenden Alarmsysteme
bei denselben Patienten. Hier ist durch das Standard-Alarmsystem eine gewisse Absi-
cherung gegen die Nicht-Erkennung klinisch relevanter Verdnderungen gegeben. Diese
Moglichkeit ist jedoch auch nur praktikabel, wenn nicht nur bereits sdmtliche Ein-
stellungen des neuen Alarm-Algorithmus spezifiziert sind, sondern dieser auch schon in
einem Prototypen implementiert ist. Dieser muss die technische Voraussetzung erfiillen,
dass das parallel verwendete Monitoring-Gerét oder das Monitor-Netzwerk der Inten-
sivstation nicht storend beeinflusst wird. Bevor der Aufwand zur Konstruktion eines
Prototypen betrieben wird, sollte der potentielle Nutzen des Verfahrens gezeigt worden
sein. Dies ist z.B. durch die Erhebung eines umfangreichen und klinisch annotierten Re-
ferenzdatensatzes moglich, auf dem neue Alarm-Algorithmen offline, d.h. nicht direkt
wahrend der Datenaufzeichnung, getestet werden konnen. Diese Vorgehensweise wird
fiir die in dieser Arbeit beschriebene klinische Studie gewéhlt, da sich die zu validieren-

den Verfahren noch in einer frithen klinischen Testphase befinden und kein Prototyp
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zur Online-Erprobung existiert. Ort der Datenaufzeichnung ist die Intensivstation fiir
Innere Medizin I des Universitéatsklinikums Regensburg. Ausschlaggebend fiir die Wahl
dieses Studienortes ist zum einen die optimale technische Ausstattung mit modernen
Monitoring-Geréten und zum anderen die Moglichkeit der Zusammenarbeit mit en-
gagierten Medizinern, die ein grofies wissenschaftliches Interesse an der Verbesserung
existierender Alarmsysteme zeigen.

Vor Beginn der Studie wurde von den Beteiligten des Online-Monitoring-Projektes an
der Technischen Universitdt Dortmund in Zusammenarbeit mit Medizinern des Klini-
kums in Regensburg ein Studienprotokoll erarbeitet. In diesem wurden die Studienziele
festgelegt, Ein- und Ausschlusskriterien fiir die Patienten bestimmt, die Datenerhebung
geplant und die statistische Auswertungsmethodik festgehalten. Das Protokoll wurde
der Ethik-Kommission des Universitatsklinikums Regensburg vorgelegt. Der Antrag
wurde im Mai 2004 genehmigt (sieche Anhang A).

Einige der in der Planung vorgesehenen Punkte konnten aus technischen oder organi-
satorischen Griinden in der Praxis nicht oder nur in eingeschrinktem Mafle realisiert
werden. Dariiber hinaus wurden manche Probleme erst wéihrend der ersten Daten-
aufzeichnungen und Probe-Annotationen deutlich, so dass neue Strategien erarbeitet
werden mussten. Diese Arbeit ist somit zum Teil auch die Beschreibung des wahrend
der Studie erfolgten neuen und andauernden Losungsprozesses.

Im Folgenden werden die im Studienprotokoll formulierten Ziele der klinischen Studie
vorgestellt. Anschlieend wird das vorgesehene Patientenkollektiv beschrieben. Es folgt
ein Uberblick iiber das Datenerhebungskonzept. Details zur Datenerhebung und An-
notation finden sich in Kapitel 4 und 5. Die Grundidee fiir die statistische Auswertung
wird kurz beschrieben, eine ausfiihrliche Darstellung der vorgesehenen statistischen

Methoden erfolgt in Kapitel 6.

3.1 Studienziele

Das Hauptziel und der Grund fiir die Initiierung der klinischen Studie ist die klinische
Validierung neuer Alarm-Algorithmen fiir das intensivmedizinische Online-Monitoring.
Es ist der Nachweis zu erbringen, dass ein neuer Alarm-Algorithmus dem einfachen
Schwellwertalarmsystem iiberlegen ist. Genauer soll {iberpriift werden, ob mit neu ent-
wickelten Verfahren zur Alarmgebung das Auftreten von Fehlalarmen gegeniiber den
in der Praxis eingesetzten Systemen ohne Sensitivitatsverlust reduziert werden kann.

Sensitivitat bezieht sich dabei auf das Erkennen ,,alarmrelevanter Zusténde®.
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Zuséatzlich hat die Studie verschiedene Nebenziele:

Die erhobenen Daten sollen zur Erstellung eines klinisch annotierten Referenzdatensat-
zes verwendet werden. Dieser liefert die Grundlage fiir die Offline-Anwendung und Va-
lidierung signalextraktionsbasierter Alarm-Algorithmen. Die erfolgreiche Erhebung des
Referenzdatensatzes ist demnach die Voraussetzung dafiir, dass die fiir die Erreichung
des Hauptziels notigen Analysen durchgefiihrt werden kénnen. Der Referenzdatensatz
soll zusétzlich auch als Datengrundlage fiir die Erprobung anderer, in Zukunft noch zu
entwickelnder Verfahren, dienen.

Ein weiteres Nebenziel ist die Bestandsaufnahme der Héufigkeit und Relevanz von
Alarmen des derzeitig eingesetzten Alarmsystems. Die Ergebnisse sollen mit Resultaten
aus anderen bisher publizierten Studien zu diesem Thema verglichen werden. Aufler-
dem konnen auf diese Weise mogliche weitere Schwachstellen des derzeit eingesetzten
Alarmsystems aufgedeckt werden, die nicht notwendigerweise nur Schwellwertalarme,
sondern auch andere Alarmtypen (z.B. technische Alarme) betreffen.

Ein weiteres im Studienprotokoll formuliertes Nebenziel ist es zu iiberpriifen, ob mittels
neuer statistischer Methoden Alarme zur Fritherkennung kritischer Zustande ausgelost
werden konnen. Dies wird allerdings in dieser Arbeit nur am Rande diskutiert. Das
letzte Nebenziel der Studie — die Untersuchung multivariater Verfahren zur Alarmge-
bung — ist ebenfalls nicht Gegenstand dieser Arbeit. Es umfasst z.B. die Anwendung
multivariater Signalextraktionsmethoden fiir die Alarmgebung oder die Erprobung von
Alarmregeln, die mittels Klassifikationsverfahren aus den annotierten Daten generiert

bzw. ,gelernt® werden.

3.2 Patientenkollektiv

Die Studienpatienten rekrutieren sich ausschlieflich aus den Patienten der Intensiv-
station fiir Innere Medizin I am Universitédtsklinikum Regensburg. In die Studie einge-
schlossen werden Patienten, die &lter als 18 Jahre sind, die mit einem Infinity Monitor®
(Dréger Medical, Liibeck) tiberwacht werden und bei denen mindestens kontinuierlich
Herzfrequenz, invasiver arterieller Blutdruck und Sauerstoffsiattigung gemessen werden.
Bevorzugt werden Patienten, bei denen méglichst viele hdmodynamische Vitalparame-
ter iiberwacht werden, sowie Patienten, bei denen ein haufiges Vorkommen von Alarmen
zu erwarten ist. Von der Studie ausgeschlossen werden Patienten, die das 18. Lebensjahr
nicht vollendet haben, Patienten bei denen nur eine Variable gemessen wird, Patienten

bei denen der Blutdruck nicht invasiv gemessen wird und Patienten, bei denen alle
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Alarme iiber einen langeren Zeitraum deaktiviert sind.

Da die Haufigkeit von Alarmen und von alarmrelevanten Zustdnden vor Beginn der
Studie nicht zuverldssig vorhergesagt werden kann, gibt es keine statistische Fallzahl-
planung in Bezug auf den Umfang der Datensammlung. Im Studienprotokoll ist le-
diglich festgelegt, dass mindestens 100 Patienten eingeschlossen werden sollen. Zum
Zeitpunkt der Verfassung des Protokolls war in Bezug auf die klinischen Annotationen
noch geplant, dass sie von einer geschulten Person direkt am Patientenbett durchgefiihrt
werden, die jeden Patienten acht Stunden beobachtet. Anvisiert war somit eine Ge-
samtstundenzahl von mindestens 800 Stunden. Die Annotation durch einen klinischen
Beobachter direkt am Patientenbett war jedoch nicht zu realisieren. Stattdessen wur-
de beschlossen, dass Videoaufzeichnungen des Patienten zu einem spéteren Zeitpunkt
durch einen Mediziner beurteilt werden. Diese Anderung des urspriinglichen Plans wur-
de in einem Amendment zum Studienprotokoll festgehalten, welches im Oktober 2004
von der Ethik-Kommission in Regensburg positiv verabschiedet wurde (siehe Anhang
A). In diesem Amendment wurde auch bestimmt, dass die Beobachtungsdauer pro Pa-
tient von acht auf 24 Stunden verlédngert und die Anzahl der Patienten auf 35 reduziert
wird. Nach ersten Probeaufzeichnungen zeigte sich jedoch, dass eine liickenlose Daten-
aufzeichnung eines Patienten iiber 24 Stunden nur selten méoglich ist. Die Patienten auf
der Intensivstation werden z.B. haufig fiir Untersuchungen wie etwa Rontgen in andere
Zimmer gebracht, wofiir das Monitoring unterbrochen wird. So werden in die Studie
auch Patienten eingeschlossen, fiir die die Datenaufzeichnung Liicken aufweist und fiir
die insgesamt weniger als 24 Stunden Daten vorliegen. Damit insgesamt dennoch die
vorher geplante Stundenzahl von 840 (35 x 24) Stunden erbracht wird, werden mehr

als 35 verschiedene Patienten in die Studie eingeschlossen.

3.3 Uberblick iiber das Datenerhebungskonzept

Fiir die ausgewahlten Studienpatienten werden die folgenden Daten erhoben:

Alle numerischen Messwerte des Patientenmonitors

Alle Alarmeinstellungen

Alle Alarme

Klinische Annotationen

Demographische Daten
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Abbildung 3.1: Schematische Darstellung des Datenerhebungskonzeptes

In Abbildung 3.1 ist das Datenerhebungskonzept schematisch dargestellt. Die numeri-
schen Messwerte, Alarmeinstellungen und Alarme werden sekundengenau und zeitsyn-
chron aus dem Monitoring-Netzwerk extrahiert (siehe Kapitel 4). Klinische Annotatio-
nen werden von einem erfahrenen Mediziner auf Basis von Videoaufzeichnungen und
Original-Monitordaten vorgenommen und mit einer speziellen Eingabemaske erfasst
(siche Kapitel 5). Die erhobenen Daten aller Studienpatienten bilden den Referenzda-

tensatz.
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Zur Datenerhebung und Annotation ist an dieser Stelle anzumerken, dass sie unter
anderem durch technische Probleme immer wieder verzogert wurden. Obwohl nach
dem positiven Votum der Ethik-Kommission im Mai 2004 die erste Software-Version
fiir die Aufzeichnung der Daten vom Monitoring-Gerét bereits im August 2004 auf
der Intensivstation des Universitédtsklinikums in Regensburg installiert wurde, konnte
mit der Datenerhebung fiir den klinisch annotierten Referenzdatensatz erst im Januar
2006 begonnen werden. Bis November 2004 war die Aufzeichnung der Messwerte nur
im 10-Sekundentakt und nicht sekiindlich méglich. Alarmmeldungen konnten erst im
April 2005 verlésslich extrahiert werden. Bis zu diesem Zeitpunkt dauerte auch die
Beschaffung und Installation der beiden Kameras fiir die Videoaufzeichnung. Die Ent-
wicklung der Eingabemaske fiir die Annotationen war erst im Oktober 2005 vollsténdig
abgeschlossen, da sich nach Probe-Annotationen Anderungsnotwendigkeiten ergaben,
wie z.B. die Einbindung einer grafischen Darstellung fiir die Zeitreihen und Alarme
der wichtigsten Vitalparameter. Eine neue Software-Version erméoglichte ab November
2005 die kontinuierliche Aufzeichnung der Alarmgrenzen und im Januar 2006 konnten
auch Informationen iiber die Alarm-Deaktivierungszeitraume erfasst werden, so dass

mit der Datenaufzeichnung begonnen werden konnte.

3.4 Planung der statistischen Analyse

Die Vorgehensweise fiir die statistische Auswertung in Bezug auf das Hauptziel der
Studie ist im Studienprotokoll festgelegt. Als Bewertungskriterien fiir die Giite eines
Alarmsystems werden Sensitivitdt und Spezifitdt gew#hlt, welche bekannte Giitemafe
aus der Methodik zum Vergleich diagnostischer medizinischer Verfahren sind. Sensi-
tivitdt und Spezifitdt bieten eine Moglichkeit die Anforderungen an ein zuverldssiges
intensivimedizinisches Alarmsystem zu quantifizieren. Wie sicher alarmrelevante Pati-
entenzustinde erkannt werden, kann mittels der Sensitivitit beurteilt werden. Eine
hohe Spezifitdt bedeutet, dass in Zeitrdumen mit unauffalligem Patientenzustand we-
nige unerwiinschte Alarme ausgeltst werden. Sensitivitdt und Spezifitdt werden auch
in der Literatur zu Studien iiber die Bewertung von intensivmedizinischen Alarmsyste-
men hiufig als Giitemafle herangezogen (siche z.B. Lawless, 1994 und Chambrin et al.,
1999).

Fiir die Validierung eines neuen Alarm-Algorithmus ist in Bezug auf die Sensitivitét
dessen , Nicht-Unterlegenheit® gegeniiber dem einfachen Schwellwertalarmsystem zu

zeigen, wobei die Nicht-Unterlegenheitsschranke von den an der Studie beteiligten Me-
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dizinern auf einen allgemein iiblichen Wert von 5% festgesetzt wird. Werte von z.B.
7% oder 10% wiren in diesem Zusammenhang auch denkbar gewesen. Kann zusétzlich
die Uberlegenheit des neuen Alarm-Algorithmus in Bezug auf die Spezifitit gezeigt
werden, gilt dies als Nachweis fiir die Gesamt-Uberlegenheit des neuen Verfahrens.
Bei der Planung der Studie wurde bewusst davon abgesehen fiir den neuen Alarm-
Algorithmus die Uberlegenheit in Bezug auf die Sensitivitit zu fordern. Der urspriing-
liche Grund hierfiir lag darin, dass fiir das derzeitig eingesetzte Alarmsystem von einer
sehr hohen Sensitivitdt ausgegangen wurde. Die Erfahrung von Medizinern zeigt, dass
falsch negative Alarmsystem-Entscheidungen, d.h. vom System nicht erkannte alarm-
relevante Zustande, duflerst selten auftreten. Diese Fille sind dann meist auf zu weit
eingestellte Alarmgrenzen zuriickzufithren, so dass die Nicht-Alarmierung nur bedingt
dem Alarmsystem und vielmehr dem medizinischen Personal anzulasten ist. Auch in
den einschlagigen Studien zur Beurteilung von intensivmedizinischen Alarmsystemen
wird die Sensitivitit selten beméngelt. Da somit fiir einen neuen Alarm-Algorithmus
wenig Aussicht besteht, hinsichtlich der Sensitivitdt noch eine Verbesserung zu errei-
chen, wurde hier ,nur* die Nicht-Unterlegenheit gefordert. Die Konzeption der Auswer-
tungsmethodik fiir das Studienprotokoll erfolgte allerdings unter der Annahme, dass
potentielle falsch negative Entscheidungen des derzeitig verwendeten Alarmsystems
prinzipiell erkannt werden konnen, da die Annotation durch einen Beobachter direkt
am Patientenbett geplant war. Bei der letztendlich umgesetzten Annotation mit Hilfe
von Videoaufnahmen ist dies nicht moglich, da das Video im Annotationsprozess immer
zur néchsten Alarmsituation vorgespult wird. Dies hat zur Folge, dass fiir das derzei-
tig eingesetzte Alarmsystem aufgrund des Studiendesigns eine Sensitivitdt von 100%
angenommen wird. Das Nicht-Unterlegenheits-Testproblem zum Vergleich zweier Sen-
sitivitdten kann dann zu einem Testproblem zum Vergleich der Sensitivitdt des neuen
Alarm-Algorithmus mit dem festen Wert 95% vereinfacht werden. Die Annotation nur
fiir einzelne Alarmzeitpunkte zieht aulerdem die Notwendigkeit nach sich, dass defi-
niert werden muss, wann ein alarmrelevanter Zustand vom neuen Alarm-Algorithmus
erkannt wird, da dieser selten in genau derselben Sekunde alarmiert wie das derzeit
eingesetzte System.

Auch die Spezifitdt ist in Bezug auf Alarmsysteme ein nicht unproblematisches Giite-
maf. Hier ist dem Anwender ein grofler Definitionsspielraum gegeben, was auch die
Ursache dafiir ist, dass in den oben erwéhnten Studien iiber Alarmsysteme keine ein-
heitliche Definition fiir die Spezifitdt verwendet wird. Im Studienprotokoll wurde eine
Vorgehensweise zur Spezifitdtsbestimmung auf Basis einer Aufteilung des Beobach-

tungszeitraums in feste Zeitabschnitte vorgeschlagen. Dieser Ansatz kann in bestimm-
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ten Datensituationen zu irrefiithrenden Ergebnissen fithren. Da die problematischen
Datensituationen in den Daten vom Monitorsystem héufig auftreten, miissen alterna-
tive Spezifitdtsdefinitionen in Betracht gezogen werden.

Eine ausfiihrliche Darstellung und Diskussion der statistischen Auswertungsmethoden
findet sich in Kapitel 6.



Kapitel 4

Datenerhebung vom Monitorsystem

Im Folgenden wird zunéchst das auf der internistischen Intensivstation des Klinikums
der Universitit Regensburg eingesetzte Infinity Monitoring System® (Driger Medical,
Liibeck) vorgestellt, mit dem die Daten fiir die Studie erhoben werden. Anschliefend
erfolgt eine ausfiihrliche Darstellung der Datenerfassung sowie ein Vergleich mit Da-

tenerhebungen anderer Studien.

4.1 Das Infinity Monitoring System®

Die hier vorgestellten Informationen zur Funktionsweise des Infinity Monitoring
Systems® beruhen auf den Angaben in der Bedienungsanleitung (Driiger, 2003).

Das Hauptbild des Monitorbildschirms zeigt standardméfig Kurven und Parameter-
felder. Bei den Kurven handelt es sich z.B. um die Darstellung verschiedener EKG-
Ableitungen, um Druckkurven fiir die verschiedenen invasiv gemessenen Blutdriicke
oder um die Sauerstoffsattigungskurve. Die Parameterfelder befinden sich neben den
entsprechenden Kurven und enthalten die daraus aktuell errechneten Werte der Vi-
talparameter (z.B. der Herzfrequenz), die eingestellten Alarmgrenzen und evtl. andere
Uberwachungssymbole. Es besteht die Moglichkeit, im Hauptbild neben den Kurven
auch die Zeitreihen der Vitalparameter fiir einen Zeitraum von bis zu maximal einer

Stunde und fiir bis zu acht Parameter einzublenden.

16
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4.1.1 Alarme

Alarmgrade

Bei Alarmen werden die drei Alarmgrade ,,lebensbedrohlich®, , ernst* und , hinweisend “
unterschieden. Die verschiedenen Alarmgrade werden durch unterschiedliche Alarmtone
und Alarmfarben gekennzeichnet. Auf einer Infozeile am unteren Bildschirmrand wird
zudem die Alarmursache eingeblendet. Wenn mehrere Alarme gleichzeitig auftreten,
blinken die entsprechenden Parameterfelder, der Alarmton richtet sich aber nach dem
Alarm mit dem hochsten Alarmgrad. Fiir die meisten Alarme kann der Alarmgrad vom
Anwender bestimmt werden.

Den hochsten Alarmgrad weisen die lebensbedrohlichen Alarme auf (Abkiirzung: LT).
Lebensbedrohliche Alarme sind fortbestehend bzw. nicht-selbstloschend, d.h. die aku-
stischen und visuellen Alarmanzeigen bleiben solange bestehen, bis der Alarm durch
das medizinische Personal (mit der ,Alarm Stop“- oder der ,Alle Alarme Aus“-Taste,
s.u.) quittiert wird. Geschieht dies nicht, ertont der Alarm selbst dann weiter, wenn die
Alarmursache in der Zwischenzeit nicht mehr vorliegt. Ein lebensbedrohlicher Alarm
tritt z.B. immer bei einer Asystolie oder einer ventrikuldren Fibrillation auf.

Ernste Alarme (Abkiirzung SER) besitzen den zweithochsten Alarmgrad. Hier ist nur
die Alarmmeldung fortbestehend d.h. sie bleibt auch auf der Infozeile eingeblendet
wenn die Alarmsituation bereits behoben ist. Dagegen blinkt das Parameterfeld nicht
mehr und der Alarmton bricht ab, wenn kein Alarmgrund mehr besteht.

Hinweisende Alarme (Abkiirzung ADV) werden bei technischen Problemen (z.B. bei
einem abgezogenen Elektrodenkabel) ausgelost. Alle Alarmanzeigen horen auf, wenn

die Alarmsituation nicht mehr vorliegt oder wenn der Alarm quittiert wird.

Aufhebung der Alarmfunktion

Es besteht die Moglichkeit mit der sogenannten ,,Alle Alarme Aus“-Taste alle visuellen
und akustischen Alarmanzeigen fiir eine vom klinischen Personal einstellbare Zeit auf-
zuheben (1, 2, 3, 4 oder 5 Minuten). Eine unbegrenzte Alarmaufhebung ist ebenfalls
moglich. Am Studienort Regensburg betrégt die Alarmaufhebungszeit drei Minuten.
Die Alarme bleiben solange ausgeschaltet, bis die Taste erneut betétigt wird oder die
Frist der Alarmaufhebung abléduft.

Mit der ,,Alarm Stop“-Taste wird der Alarmton fiir 60 Sekunden ausgeschaltet, alle
visuellen Alarmanzeigen sind aber auf dem Bildschirm zu sehen. Der Alarmton tritt
erneut auf, wenn wihrend der 60 Sekunden ein neuer Alarm auftritt oder wenn eine

lebensbedrohliche oder ernste Alarmsituation auch nach der Minutenfrist noch vorliegt.
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Alarmeinstellungen

Auf einer sogenannten Alarmgrenzwerttabelle kann die Alarmfunktion gezielt fiir je-
den einzelnen Parameter ein- oder ausgeschaltet werden. Weiterhin konnen die unte-
ren und oberen Alarmgrenzen fiir die verschiedenen Parameter innerhalb vorgegebe-
ner Einstellungsgrenzen individuell eingestellt werden oder die voreingestellte Grund-
Alarmeinstellung wird ibernommen. Es besteht auflerdem die Moglichkeit einer auto-
matischen Grenzwerteinstellung, d.h. die Alarmgrenzen werden relativ zu den Parame-

terwerten eingestellt, die bei Auswahl dieser Option aktuell beim Patienten vorliegen.

Auslésung von Schwellwertalarmen

Liegt der Messwert eines Parameters, fiir den die Alarmfunktion eingeschaltet ist, au-
Berhalb des eingestellten Alarmbereichs, ertont nicht in jedem Fall sofort ein Alarm.
Fiir bestimmte Parameter besteht die Option der sogenannten Alarmbestéitigung. Ist
diese eingeschaltet, so wird fiir eine bestimmte Anzahl nachfolgender Parameterwerte
gepriift, ob die Alarmsituation immer noch vorliegt, bevor ein Alarm ausgelost wird.
Das Ziel dieser Alarmverzogerung ist die Vermeidung von Fehlalarmen. Tabelle 4.1

enthélt die in Regensburg verwendeten Alarmbestatigungsfristen.

Parameter Obere Alarmgrenze Untere Alarmgrenze
Herzfrequenz nach 2 Sek. sofort
Invasive Blutdriicke 4 Sek. 4 Sek.
Sauerstoffsattigung 4 Sek. 10 Sek.
Atemfrequenz 8 Sek. 10 Sek.
Puls 4 Sek. 10 Sek.
Alle anderen Parameter sofort sofort

Tabelle 4.1: Alarmbestitigungsfristen der Parameter fiir die Uberschreitung der oberen Alarmgrenze

bzw. fiir die Unterschreitung der unteren Alarmgrenze

Arrhythmieerkennung

Arrhythmiealarme basieren auf dem EKG und folgen einem anderen Prinzip als
Schwellwertalarme. Zunéchst erstellt der Monitor in einer 30 bis 40 Sekunden dauern-
den Lernphase anhand der vorherrschenden Gestalt der EKG-Kurve fiir einen Herz-
schlag ein Referenzmuster. Alle darauf folgenden Herzschlige werden mit diesem Mu-
ster verglichen und als giiltig oder ungiiltig klassifiziert (Schlagklassifizierung). Bei
der Rhythmusklassifizierung werden dann Folgen giiltiger Schlige mit gespeicherten
Schlagfolgen-Mustern verglichen. Anhand festgelegter Regeln wird festgestellt, ob und

wenn ja, welche Arrhythmie vorliegt.
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4.1.2 Haufig iiberwachte Vitalparameter

Herzfrequenz

Die Herzfrequenz (HR) wird mit Hilfe des EKGs gemessen. Fiir die Berechnung der
Herzfrequenz werden die Abstédnde zwischen den Herzschligen der letzten zehn Sekun-
den betrachtet. Aus diesen Abstdnden wird der Durchschnitt bestimmt, wobei die zwei
langsten und die zwei kiirzesten Abstdnde von der Berechnung ausgeschlossen werden.
Das Ergebnis wird so transformiert, dass es die Anzahl der Herzschldge pro Minute

angibt.

Invasiv gemessene Blutdriicke

Invasive Blutdruckmessung bedeutet, dass die Blutdruckmessung , blutig“ erfolgt, in-
dem ein Katheter in den Blutkreislauf des Patienten eingefiihrt wird. Tabelle 4.2 gibt
eine Ubersicht dariiber, welche Blutdriicke vom Monitoring-System invasiv iiberwacht

werden konnen.

Parameter Druck Gemessene Werte

ART Arteriell Systolisch (ART.S), Diastolisch (ART.D), Mittel (ART.M)
PA Pulmonalarteriell ~ Systolisch (PA.S), Diastolisch (PA.D), Mittel (PA.M)
CVvP Zentralvenos Mittel

LV Linksventrikuldr  Systolisch (LV.S), Diastolisch (LV.D), Mittel (LV.M)

RV Rechtsventrikuldr — Systolisch (RV.S), Diastolisch (RV.D), Mittel (RV.M)

RA Rechtsatrial Mittel

LA Linksatrial Mittel

ICP Intrakranial Mittel

Tabelle 4.2: Blutdruck-Parameter

Sauerstoffsattigung

Der Parameter Sauerstoffsittigung (SpO2) gibt den Prozentsatz von sauerstoffreichem
Héamoglobin im arteriellen Blut des Patienten an und wird mit Hilfe der Pulsoxyme-
trie bestimmt. Ein Lichtsensor am Finger, Zeh oder Ohrldppchen des Patienten misst
die Absorptionsgrade von rotem und infrarotem Licht. Sauerstoffreiches und sauer-
stoffarmes Blut absorbieren rotes Licht unterschiedlich, infrarotes Licht jedoch fast
gleich. Aus den unterschiedlichen Absorptionsgraden lédsst sich daher der Anteil von
sauerstoffreichem Blut errechnen. Die Sauerstoffséattigung dndert sich zyklisch mit dem
Blutvolumen. Da das Blutvolumen von der Pulsrate abhéngt, kann iiber die SpO2-

Uberwachung auch die Pulsrate (PLS) bestimmt werden.
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Atemfrequenz

Die Uberwachung der Atemfrequenz (RESP) basiert auf der Impedanzmethode. Hierbei
wird zwischen den EKG-Elektroden auf der Brust des Patienten ein harmloser hoch-
frequenter Strom erzeugt. Mit Ausdehnung und Erschlaffung des Brustkorbes wéihrend
des Einatmens und Ausatmens éndert sich der elektrische Widerstand (Impedanz) zwi-
schen den Elektroden. Die Atemfrequenzkurve und die Atemfrequenz werden anhand

dieser zyklischen Widerstandsénderungen bestimmt.

Nicht-invasiv gemessene Blutdriicke

Blutdriicke kénnen auch nicht-invasiv iiber eine Blutdruckmanschette gemessen wer-
den. Die Messungen fiir systolischen (NBP.S), diastolischen (NBP.D) und mittleren
(NBP.M) nicht-invasiven Blutdruck sind nicht kontinuierlich, sondern erfolgen in grofie-
ren Abstianden, z.B. alle 15 Minuten.

4.2 Die Datenerfassung

Die Monitordaten werden mit einer speziellen Software (eData®, Driger Medical,
Liibeck) in Echtzeit aus dem Infinity®-Netzwerk (Driger Medical, Liibeck) abgerufen
und in full-disclosure-Dateien gespeichert. Dabei werden alle Daten vom bettseitigen
Monitor mit einem Zeitlabel versehen. Das Monitor-Netzwerk, die bettseitigen Moni-
tore und alle fiir die Datenerhebung genutzten Computer sind mit dem auf deutsche
Standardzeit (PTB-Zeit) eingestellten Klinik-Netzwerk synchronisiert.

Messwerte

Alle numerischen Messwerte der iiberwachten Vitalparameter werden mit Hilfe der
eData®-Software im Sekundentakt aus den full-disclosure-Dateien extrahiert und im
Textformat gespeichert. Diese Daten bilden die Entscheidungsgrundlage des derzeitigen
Schwellwertalarmsystems und dienen auch als Input fiir die Offline-Anwendung neuer

Alarm-Algorithmen.

Alarmeinstellungen

Die zu Beginn der Datenaufzeichnung eingestellten Alarmgrenzen sowie jede Verdnde-
rung werden mit sekundengenauen Zeitangaben ebenfalls aus den full-disclosure-
Dateien extrahiert. Die Kenntnis der Alarmgrenzen ist von grofler Wichtigkeit
fiir die Offline-Anwendung des auf der Online-Signalextraktion basierenden Alarm-

Algorithmus und dessen Vergleich mit dem einfachen Schwellwertalarmsystem. Da
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beide Verfahren Alarmgrenzen verwenden, ist ein Vergleich der Methoden nur sinn-
voll, wenn der zu validierende Alarm-Algorithmus mit denselben Grenzen angewendet
wird, die auch tatséchlich wahrend der Datenerhebung giiltig waren. Fiir die Wahl
der Alarmgrenzen wurde in dieser Studie keine feste Vorgehensweise vorgegeben. Das
medizinische Personal kann die Alarmgrenzen nach eigenem Ermessen einstellen und
verdndern.

Weiterhin ist fiir jeden Vitalparameter bekannt, wann die Alarmfunktion gezielt fiir
diesen Parameter ein- oder ausgeschaltet wurde. Die Speicherung erfolgt zusammen
mit den Alarmgrenzen in einer Textdatei. Alarmaufhebungen fiir alle Alarme mittels
der ,Alle Alarme Aus“-Taste werden ebenfalls registriert und in einer separaten Text-
datei abgelegt. Diese Informationen sind fiir die Offline-Anwendung der neuen Prozedur
ebenfalls von Bedeutung, da in Alarm-Deaktivierungszeitraumen spezielle Regeln fiir
die Auslosung neu generierter Alarme gelten miissen, um einen fairen Vergleich sicher-

stellen zu kénnen (siche Kapitel 8).

Alarme

Auch alle Alarme des Infinity Monitoring Systems® und die genauen Zeitpunkte ih-
res Auftretens werden mittels der eData®-Software aus den full-disclosure-Dateien ge-
wonnen und in einer Textdatei gespeichert. Die Alarminformation besteht aus dem
Alarmgrad, dem alarmauslésenden Parameter und der Alarmmeldung. Im Falle eines

Schwellwertalarms ist auch die verletzte Alarmgrenze angegeben.

4.3 Datenerhebungskonzepte anderer Studien

In verschiedenen Publikationen wird iiber die Erhebung intensivmedizinischer Monitor-
daten berichtet. Hier erfolgte die Datenerfassung meist am Patientenbett durch einen
direkt an den Patientenmonitor angeschlossenen PC (Tsien und Fackler, 1997, Cham-
brin et al., 2003), wihrend in der hier vorgestellten Studie mit einem PC auBerhalb
des Krankenzimmers direkt auf das Infinity®-Netzwerk zugegriffen wird. Durch den
Netzwerkzugriff konnen nicht nur die Daten eines einzelnen Monitors, sondern bei Be-
darf aller an das Netzwerk angeschlossenen Monitore erfasst werden. Neben Daten von
Monitoren aus dem mit Kameras ausgestatteten Zimmer kénnen so zwecks Reprisen-
tativitatsiiberpriifung auch grofle Mengen Monitordaten aus anderen Zimmern erhoben
werden.

Wihrend bei der vorliegenden Studie numerische Messwerte, Alarmeinstellungen und
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Alarme automatisch mittels der eData®-Software extrahiert werden, wurden in ande-
ren Studien nur die numerischen Messwerte automatisch erfasst. Alarmeinstellungen
und Alarme wurden manuell als Teil der Annotationen erhoben. Die Erfassung der
numerischen Messwerte erfolgte bei Tsien und Fackler (1997) alle fiinf bis sechs Sekun-
den, bei Chambrin et al. (2003) teilweise sekiindlich und teilweise alle fiinf Sekunden. In
der vorliegenden Studie erfolgt die Erhebung der Messwerte im Sekundentakt und die
einzelnen Informationen konnen einander exakt zugeordnet werden, so dass insgesamt

eine verldsslichere Datenaufzeichnung als in anderen Studien méglich ist.



Kapitel 5

Klinische Annotationen

Die klinischen Annotationen schaffen die Voraussetzungen fiir den Vergleich unter-
schiedlicher Alarmsysteme, da sie Informationen iiber den wahren klinischen Hinter-
grund wahrend der Datenaufzeichnung liefern, die aus den Monitordaten allein nicht
ersichtlich sind. In der vorliegenden Studie beziehen sich die Annotationen auf die
Alarmzeitpunkte des Infinity Monitoring Systems®. Im Folgenden wird darauf einge-
gangen, welche Hilfsmittel bei der Bewertung zum Einsatz kommen und nach welchem
Prinzip die Alarme beurteilt werden. Schliellich werden Annotationskonzepte anderer

Studien vorgestellt und mit dem Konzept der vorliegenden Studie verglichen.

5.1 Hilfsmittel

5.1.1 Videoaufzeichnung

Wihrend der Datenaufzeichnung werden Videoaufnahmen erstellt, die bei spaterer An-
notation betrachtet werden. Die Aufzeichnung erfolgt mittels einer Netzwerkkamera
(Mobotix M10D, DualNight®), welche an der dem Patientenbett gegeniiberliegenden
Wand angebracht ist. Am Studienort Regensburg sind zwei Bettpléatze mit einer solchen
Kamera ausgestattet, wobei sich die Betten in demselben Zimmer befinden. Auf der
Videoaufnahme sind der Patient selbst und die ihn umgebenden Uberwachungsgerite
sichtbar. Pflegehandlungen kénnen ebenfalls beobachtet werden. Bei Dunkelheit schal-
tet die Kamera automatisch auf Nachtmodus um. Am Bildrand der Videoaufzeichnung

sind Datum und Uhrzeit eingeblendet, so dass das Video beim spéteren Betrachten

23
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Abbildung 5.1: Videoaufzeichnung

zum gewiinschten Alarmzeitpunkt gespult werden kann. Da der Bildschirm des Moni-
torgerats auf dem Video sichtbar ist und Alarme auf dem Monitorbildschirm durch ein
Aufleuchten des entsprechenden Parameterfeldes signalisiert werden, kann das Auftre-
ten eines Alarms im Video genau beobachtet werden (siehe Abbildung 5.1).

Die Videos sind nur den fiir die Annotationen zustédndigen Personen zugénglich und
werden nach der Auswertung vernichtet. Die Patienten und ihre Verwandten wer-
den durch ein Informationsblatt iiber die Studie und die zwischenzeitliche Erfassung
personlicher Daten mittels der Kamera informiert (siehe Anhang A). Eine Einversténd-
niserkldrung der Patienten muss laut Beschluss der Ethik-Kommission nicht eingeholt

werden.

5.1.2 Eingabemaske

Zur Erfassung der Annotationen wurde eine Eingabemaske entwickelt. Die Program-
mierung der Maske erfolgte in JAVA. Im Verlauf der Studie wurde die Maske kontinuier-
lich verbessert, erweitert und den Bediirfnissen der annotierenden Medizinerin optimal
angepasst. In ihrer endgiiltigen Form bietet sie neben einer iibersichtlichen Eingabe-
oberflédche fiir die Annotationen auch eine zusétzlich eingefiigte grafische Aufbereitung
der sekiindlichen Messwerte der Vitalparameter, welche eine wichtige zusétzliche Ent-
scheidungshilfe fiir die Alarmbewertung darstellt. Ein Screenshot der Maske findet sich
in Abbildung 5.2. Im oberen Teil der Maske ist die fiir einen Alarm verfiigbare Informa-
tion dargestellt. In den unteren Teil der Maske kann die Alarmbewertung eingegeben
werden. Fiir die Darstellung der Alarminformation miissen vor Beginn der Annota-

tion zunédchst zwei Dateien eingelesen werden, welche die Alarmmeldungen und die
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Abbildung 5.2: Eingabemaske

Messwerte der Vitalparameter enthalten.

Die Alarmdatei enthalt fiir jeden Alarm Informationen zum Alarmgrad, zur Alarm-
meldung und zum alarmauslésenden Parameter zusammen mit der sekundengenauen
Angabe der Uhrzeit. Die Alarme werden der Reihenfolge nach nummeriert und die zu-
gehorige Nummer wird im oberen Teil der Maske angezeigt (Alarm Nr.). Zudem wird
die Gesamtanzahl der Alarme fiir den aufgezeichneten Zeitraum angegeben sowie die
Anzahl der noch zu annotierenden Alarme. Zur weiteren Information werden eben-
falls das Datum und die genaue Uhrzeit des Alarms aus der Alarmdatei iibernommen.
Dies ist fiir die Abstimmung mit der Uhrzeit in der Videoaufnahme nétig. Alarme
werden anhand des auslosenden Parameters verschiedenen Quellen zugeordnet. Mogli-
che Quellen sind: EKG, HR (Herzfrequenz), Inv. Druck (invasiver Blutdruck), SpO2
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(Sauerstoffsattigung) und NIBP (nicht invasiv gemessener Blutdruck). Die Quelle eines
Alarms findet sich ebenfalls im oberen Teil der Maske. Weiterhin ist die Alarmmeldung
angegeben. Diese zeigt z.B. an, ob es sich um einen Schwellwertalarm handelt. Zur Ver-
vollsténdigung der Information iiber einen Alarm wird auch der Alarmgrad aufgefiihrt.
Die Datei mit den Messwerten der sekiindlich gemessenen Vitalparameter wird zur
Erstellung von Grafiken benétigt. Fiir jeden Alarm aus der Alarmdatei wird stan-
dardmifBig eine Grafik erzeugt, in der die Messwerte der sechs Parameter Herzfrequenz
(griin), Puls (gelb), systolischer arterieller Blutdruck, arterieller Mitteldruck, diastoli-
scher arterieller Blutdruck (alle rot), und Sauerstoffséttigung (schwarz) in einem Inter-
vall von + /- 30 Minuten um den Alarm als Zeitreihen dargestellt sind. Liegen Messwer-
te fiir die Atemfrequenz vor, kann die Zeitreihe dieses Parameters ebenfalls gezeichnet
werden (blau). Der Alarmzeitpunkt wird dabei in der Grafik als schwarze senkrechte
Linie gekennzeichnet. Treten in dem gezeichneten Intervall weitere Alarme auf, werden
diese als hellgraue senkrechte Linien dargestellt. Die Grafiken konnen jederzeit nach
Bedarf modifiziert werden. So kann das Zeichnen bestimmter Parameter unterdriickt
und die Grofle des gezeichneten Zeitintervalls gedndert werden. Im Falle eines Schwell-
wertalarms fiir einen der sechs grafisch darstellbaren Parameter erscheinen unter der
Zeitachse der Grafik zusétzliche Informationen. Zum einen wird der {iber- bzw. un-
terschrittene Schwellwert angezeigt (,, Erlaubter Wert*), welcher in der Alarmdatei zur
Verfiigung steht. Zum anderen wird der zum Alarmzeitpunkt vorliegende Messwert des
alarmauslosenden Parameters angegeben (,,Aktueller Wert*). Néhere Informationen

zur Funktionsweise der Eingabemaske finden sich in Kuhls et al. (2006).

5.1.3 Echtzeitkurven

Wichtige Entscheidungshilfen fiir die Alarmbewertung stellen nicht nur die sekiind-
lichen Messwerte sondern auch die Echtzeitkurven dar, zu denen die verschiedenen
EKG-Ableitungen sowie Druckpuls- und Atemkurven gehéren. Das Aussehen der ver-
schiedenen Echtzeitkurven, z.B. die Morphologie einzelner Herzschldge im EKG, liefert
viele zusétzliche und klinisch bedeutsame Informationen iiber die Alarmsituation. Auf
dem Monitorbildschirm des Infinity Monitoring Systems® sind diese Kurven in der Re-
gel dargestellt und somit auch auf der Videoaufzeichnung zu sehen. Fiir eine genauere
Analyse stehen grafische Darstellungen dieser Kurven in einem speziellen Programm

zur Verfiigung. Ein Screenshot des Programms findet sich in Abbildung 5.3.
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Abbildung 5.3: Echtzeitkurven

5.2 Bewertung von Alarmsituationen

Jeder wihrend der Datenaufzeichnung aufgetretene Alarm des Infinity Monitoring
Systems® wird von einer erfahrenen Medizinerin auf Basis der in den Videoaufzeich-
nungen und Monitordaten vorliegenden Informationen bewertet. Die Bewertung erfolgt
dabei auf drei unterschiedlichen Ebenen. Zunéchst wird die technische Validitdt des

Alarms beurteilt. Ein Alarm wird als technisch richtig bewertet, falls

e der Alarm aufgrund eines Messwertes gegeben wird, der dem beim Patienten
vorliegenden Wert entspricht oder
e ein technischer Alarm gegeben wird und durch die Alarmmeldung das vorliegende

Problem korrekt identifiziert wird.
Dagegen wird ein Alarm als technisch falsch beurteilt, falls

e der Alarm aufgrund eines Messwertes gegeben wird, der nicht dem beim Patienten
vorliegenden Wert entspricht,
e ein technischer Alarm gegeben wird, ohne dass die Alarmmeldung das vorliegende

Problem korrekt identifiziert oder

e cin technischer Alarm gegeben wird, ohne dass iiberhaupt ein Problem vorliegt.

Weiterhin wird notiert, ob der betrachtete Alarm vom medizinischen Personal durch
eine Manipulation herbeigefiithrt wurde, wobei hier noch zwischen einer Manipulation
am Patienten und einer Manipulation am Monitorsystem unterschieden wird.

Um fiir die spétere Auswertung die Richtigkeit der Alarme des Monitorsystems beur-
teilen zu konnen und um Zeitrdume zu identifizieren, zu denen die Auslosung eines
Alarms noétig ist, muss der medizinische Beobachter entscheiden, ob zum Zeitpunkt des
Alarms ein sogenannter alarmrelevanter Zustand vorlag oder nicht. Ein solcher ist in

der vorliegenden Studie definiert als ein Zustand, auf den
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e cine diagnostische oder therapeutische Entscheidung erfolgt oder

e der die Behebung eines dauerhaften technischen Problems erforderlich macht.

Zuséatzlich besteht die Moglichkeit einen technisch richtigen Alarm als hinweisend zu
bewerten, wenn er noch nicht unmittelbar eine Reaktion erfordert, den Arzt aber dazu
veranlasst den Patienten ab nun genauer zu beobachten.

Neben der Beurteilung hinsichtlich technischer Validitdt, Manipulation und Alarmrele-
vanz werden in den Annotationen weitere Begleitumstéinde eines Alarms erfasst. Kann
die Ursache fiir einen technisch falschen Alarm identifiziert werden, wird diese mittels
der Eingabemaske dokumentiert (siche Tabelle 5.1). Wenn auf dem Video zu erkennen
ist, dass zum Zeitpunkt des Alarms eine Pflegekraft anwesend war oder dass auf den
Alarm eine Reaktion erfolgt, wird dies ebenfalls vermerkt. Ist aufgrund von Vorinfor-
mationen iiber den Patienten bekannt, dass die Qualitét bestimmter Signale fragwiirdig
ist, wird dies in den Annotationen festgehalten. Weitere wichtige Beobachtungen und
Bemerkungen zu einem Alarm konnen als Freitext in einem Kommentarfeld der Ein-
gabemaske eingetragen werden. In seltenen Féllen kann es vorkommen, dass ein Alarm
mit den vorliegenden Informationen nicht beurteilt werden kann.

Alle Alarme, die sich nach dem vorgestellten Prinzip beurteilen lassen, kénnen geméf
des Schemas in Tabelle 5.2 in richtige, hinweisende, falsche und herbeigefiihrte Alarme
klassifiziert werden. Ein technisch richtiger Alarm, der wéhrend eines alarmrelevanten
Zustands auftritt, ist in jedem Fall ein richtiger Alarm. Bei einem technisch falschen
Alarm wihrend eines alarmrelevanten Zustands gestaltet sich die Situation schwieriger:

Der Alarm selbst ist notig, z.B. um auf ein permanentes technisches Problem aufmerk-

Ursache EKG HR Inv. Druck SpO2 NIBP
Lagerung X X X X X
Bewegung(en) Patient X X X X X
Sonst. Signalprobleme X X X X X
Elektrode ab X X

Niedervoltage X

EKG zéhlt falsch X

Nullabgleich X

Blutabnahme X

Leitung abgeknickt X

Dislokation X
Perfusionsstorung X
Fehlerhafte Platzierung X

Tabelle 5.1: Mogliche Ursachen fiir technisch falsche Alarme nach Alarmquellen
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Technische Manipulation Alarmrelevanter Zustand?
Validitit ja nein hinweisend
nein alsch
richtig richtig J hinweisend
ja herbeigefiihrt
nein arm noétig, aber alsch
falsch A e J
ja Meldung inaddquat herbeigefu'hrt

Tabelle 5.2: Klassifizierung der Alarme des Monitorsystems

sam zu machen, der Alarmtyp und die Alarmmeldung sind allerdings falsch bzw. der
Situation nicht angemessen. Alle Alarme, die auftreten, ohne dass ein alarmrelevanter
Zustand vorliegt und die nicht als hinweisend bewertet wurden, sind falsche Alarme.
Allerdings sind falsche Alarme, die durch eine Manipulation seitens des Pflegepersonals
ausgelost wurden, gesondert zu behandeln. Da diese Alarme aktiv provoziert wurden
und somit nicht priméar dem Alarmsystem anzulasten sind, werden sie als herbeigefiihrt
bezeichnet.

Eine solch differenzierte Bewertung von offline generierten Alarmen neuer Alarm-
Algorithmen ist auf Basis der Annotationen nicht moglich. Die fiir die Validierung
benétigten Giitemafle Sensitivitéit beziiglich der Erkennung alarmrelevanter Zustédnde
und Spezifitéit lassen sich aber auch fiir neue Alarmsysteme bestimmen. Fiir die Sen-
sitivitdtsberechnung sind dabei, ausgehend von den Alarmzeitpunkten des derzeit ver-
wendeten Alarmsystems, fiir die ein alarmrelevanter Zustand festgestellt wurde, alarm-
relevante Zeitrdume zu definieren. Bei der Spezifitdtsschitzung besteht die Herausfor-
derung in der Bestimmung der Anzahl nicht alarmrelevanter Zustéinde und der Anzahl
richtig negativer Alarmsystem-Entscheidungen. Eine Beschreibung der genauen Vorge-
hensweise findet sich in Abschnitt 6.2.

Die Tatsache, dass Annotationen nur fiir die Alarmzeitpunkte des Infinity Monitoring
Systems® vorgenommen werden, fithrt dazu, dass alarmrelevante Situationen, in de-
nen kein Alarm auftritt, nicht identifiziert werden. Aber selbst bei einer vollstdndigen
Betrachtung der Videoaufzeichnungen wiére die Erkennung eines alarmrelevanten Zu-
standes ohne begleitenden Alarm sehr schwierig. Die klinische Erfahrung zeigt, dass
solche falsch negativen Entscheidungen des Alarmsystems selten auftreten und meist
ihre Ursache darin haben, dass die Alarmgrenzen zu weit eingestellt sind. In bishe-
rigen Studien zur H&ufigkeit und Relevanz von Alarmen wird dies bestétigt. Tsien
und Fackler (1997) identifizieren keine einzige falsch negative Situation in 298 Beob-
achtungsstunden. Chambrin et al. (1999) beobachten 24 solcher Situationen in einem

Zeitraum von 1971 Stunden — allerdings wird in dieser Studie sogar eine Situation,



5 Klinische Annotationen 30

in der eine Verstellung der Alarmgrenzen ohne vorherigen Alarm erfolgt, als falsch

negative Entscheidung des Alarmsystems gewertet.

5.3 Annotationskonzepte anderer Studien

In mehreren Beobachtungsstudien wurde bereits die Haufigkeit von Alarmen auf In-
tensivstationen untersucht und das jeweils verwendete Alarmsystem bewertet.

Ein Unterschied zur vorliegenden Studie besteht darin, dass die Annotationen bei al-
len Studien nicht auf Basis von Videoaufnahmen vorgenommen werden, sondern durch
einen Beobachter direkt am Patientenbett. Bei Koski et al. (1990) und Lawless (1994)
erfolgt die Klassifizierung der Alarme durch das Pflegepersonal wiahrend der normalen
Arbeitszeit. In Studien von Tsien und Fackler (1997), Chambrin et al. (1999), Biot et
al. (2000) und Zhang (2003) wird die Alarmbewertung von speziell dafiir ausgebilde-
ten Beobachtern durchgefiihrt, die nicht fiir die Pflege des Patienten zusténdig sind.
Ein Vorteil der Verwendung von Videoaufnahmen ist, dass die zu beurteilenden Si-
tuationen mehrmals betrachtet werden kénnen, was besonders hilfreich ist, wenn viele
Alarme schnell hintereinander auftreten. So kénnen Video und Monitordaten sorgfiltig
verglichen werden, ohne andere Situationen zu verpassen. Durch einen Beobachter am
Patientenbett kann zudem méglicherweise ein verzerrtes Verhalten des Pflegepersonals
oder des Patienten bewirkt werden. Weitere Vorteile von Videoaufnahmen sind, dass
die Kameras auch nachts im abgedunkelten Zimmer gute Bilder liefern und dass Auf-
zeichnungen iiber liangere Zeitraume (z.B. 24 Stunden) moglich sind. Moglicherweise
nachteilig bei der Annotation mit Hilfe von Videoaufnahmen ist, dass keine Riickspra-
che mit dem Pflegepersonal beziiglich der Bewertung einzelner Situationen gehalten
werden kann. Aber auch eine solche Riicksprache konnte eine Verzerrung bewirken.
In den genannten Studien wird in den Annotationen eine direkte Bewertung der auf-
getretenen Alarme vorgenommen. Bei der hier vorgestellten Studie bezieht sich die
Bewertung nur teilweise auf den Alarm selbst, etwa bei der Beurteilung der techni-
schen Validitat. Die Bewertung hinsichtlich der Alarmrelevanz bezieht sich dagegen auf
die Situation wahrend des Alarms, da mittels der Annotationen auch andere Alarm-
Algorithmen bewertet werden sollen.

Um die Annotationskonzepte der anderen Studien einander gegeniiberzustellen, wird
eine Kategorisierung der dort vorgenommenen Bewertungen in richtig und falsch positi-
ve Alarme und richtig und falsch negative Alarmsystem-Entscheidungen vorgenommen

(siche Tabelle 5.3). Die verschiedenen Studien weisen vor allem die Gemeinsamkeit
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auf, dass ein Alarm als richtig positiv bewertet wird, wenn auf ihn eine Aktion erfolgt.
Dahinter steckt die Idee, dass ein Alarm, auf den reagiert wird, berechtigt sein muss.
Auch in der vorliegenden Studie ist die Entscheidung iiber das Vorliegen eines alarm-
relevanten Zustandes aktions-abhéngig. Allerdings unterscheiden sich die Studien in
Bezug darauf, welche Aktionen die Alarmbewertung , richtig positiv® nach sich ziehen.
Koski et al. (1990) untersuchen in einer Studie die Relevanz und Héaufigkeit von Alar-
men auf einer Intensivstation fiir erwachsene Patienten, die am Herzen operiert wurden.
In dieser Studie wird ein richtig positiver Alarm als signifikant bezeichnet, wobei hier
unterschieden wird zwischen einem Alarm, bei dem der Patientenzustand nur unter-
sucht wird (significant alarm - patient condition checked) und einem Alarm, der eine
therapeutische Handlung zur Folge hat (significant alarm - treatment implemented).
Alarme aufgrund von technischen Problemen, unabhéngig davon, ob das Problem beho-
ben werden muss, um die Patienteniiberwachung weiterhin zu gewéhrleisten, werden als
sogenannte Artefakt-Alarme angesehen. Ein Artefakt-Alarm liegt ebenfalls vor, wenn
die Alarmgrenzen nur bis zu 15 Sekunden lang iiberschritten werden. Ein Alarm wird
als unangemessen (undue) betrachtet, wenn die Alarmgrenze zwar fiir langere Zeit als
15 Sekunden iiberschritten wird, aber aufler einer kurzen Kontrolle des Monitorsystems
und dem Abschalten des Alarms keine anderen Handlungen durchgefiithrt werden. Fiir
die Auswertung werden die Alarme der letzten beiden Kategorien unter der Bezeich-
nung ,nicht signifikant* (non-significant) zusammengefasst. Die Zeitrdume, in denen
kein Alarm ausgeltst wird, werden bei Koski et al. nicht betrachtet, so dass auch keine
Aussagen iiber die Identifizierung von richtig oder falsch negativen Entscheidungen des
Alarmsystems gemacht werden koénnen.

Lawless (1994) analysiert im Rahmen einer klinischen Studie die Alarme eines Alarm-
systems auf einer Kinderintensivstation. Er klassifiziert einen Alarm nur dann als richtig
positiv, wenn er eine Therapieinderung nach sich zieht. Andere Alarme, auch solche,
die aufgrund von technischen Problemen auftreten, werden als falsch positiv bewertet.
Alarme, die auf Manipulationen durch das Personal zuriickzufiihren sind, werden geson-
dert als herbeigefiihrt (induced) eingestuft. Die Alarme der letzten beiden Kategorien
werden fiir die Auswertung unter dem Begriff , nicht signifikant® (non-significant) zu-
sammengefasst. Wenn das Alarmsystem keinen Alarm auslost, obwohl sich der Zustand
des Patienten klinisch bedeutsam verdndert, wird dies in dieser Studie als falsch ne-
gative Beobachtung gewertet. Generell problematisch ist die Bestimmung der Anzahl
der richtig negativen Situationen. In dieser Studie wird das Problem gel6st, indem ein
potentieller Alarm pro fiinf Minuten Uberwachungszeit angenommen wird. Fiir jede

fiinf Minuten Beobachtungsdauer, in denen der Patientenzustand stabil ist und kein
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Alarm auftritt, wird somit eine richtig negative Beobachtung gezéhlt.

Tsien und Fackler (1997) untersuchen die Héufigkeit und Relevanz von Alarmen auf
einer multidisziplindren Kinderintensivstation. Hier werden richtig positive Alarme in
klinisch relevante und klinisch irrelevante Alarme unterschieden. Ein Alarm wird als
klinisch relevant bewertet, wenn zum einen der Wert des alarmauslésenden Parameters
korrekt gemessen und die festgelegte Alarmgrenze tiber(unter-)schritten wird und zum
anderen der Zustand des Patienten eine sofortige Handlung erforderlich macht. Als kli-
nisch irrelevante Alarme werden solche identifiziert, bei denen der Parameterwert zwar
korrekt gemessen und auch die festgelegte Alarmgrenze tiber(unter-)schritten wird, sich
der Zustand des Patienten aber nicht soweit verschlechtert hat, dass eine pflegerische
Handlung notwendig ist. Falsch positiv sind in dieser Studie Alarme, die aufgrund ei-
nes falsch gemessenen Datenwertes ausgelost werden. Wenn der Patientenzustand ein
Eingreifen notig macht, aber kein Alarm ausgelost wird, wird dies als falsch negati-
ve Entscheidung des Alarmsystems betrachtet. Jede Periode ohne Alarm und ohne
Alarmgrund von mindestens 10 bis 15 Minuten Lénge wird als eine richtig negative
Beobachtung gezéhlt. Die hier gewahlte Bewertung ist ein Kompromiss zwischen tech-
nischer und klinischer Beurteilung eines Alarmsystems. Alarme aufgrund von korrekt
gemessenen und auflerhalb der Alarmgrenzen liegenden Werten, werden immer als rich-
tig positiv betrachtet (technisch richtig). Alarme aufgrund von fehlerhaft gemessenen
Werten auflerhalb der Alarmgrenzen dagegen als falsch positiv. Die klinische Kom-
ponente wird insofern einbezogen, dass die richtig positiven Alarme noch in klinisch
relevante und klinisch irrelevante Alarme aufgeteilt werden.

Bei einer multizentrischen Beobachtungsstudie von Chambrin et al. (1999) auf finf In-
tensivstationen fiir Erwachsene wird ein Alarm immer dann als richtig positiv beurteilt,
wenn als Reaktion auf den Alarm eine therapeutische Handlung vorgenommen wird
(z.B. neue Medikamentendosierung, Absaugen), Untersuchungen durchgefiihrt (z.B.
Rontgen, Blutgasanalyse), die Alarmgrenzen modifiziert, oder technische Probleme be-
hoben werden (z.B. Neuanschluss oder Reinigung des Katheters). Erfolgt auf einen
Alarm keine derartige Aktion, wird er als falsch positiv eingestuft. Situationen, in de-
nen eine der oben genannten Aktionen ausgefithrt wird, ohne dass vorher ein Alarm
gegeben wird, erhalten die Bewertung falsch negativ. Fiir die Bestimmung der Anzahl
der richtig negativen Situationen wird in dieser Studie zunéchst die mittlere Inter-
valllinge zwischen zwei Alarmen in Bezug auf die gesamte Studiendauer bestimmt.
Pro Intervall dieser Léange wird ein potentieller Alarm gezéhlt, woraus die Anzahl der
richtig negativen Fille resultiert. Fiir jeden in der Studie beobachteten Alarm wird zu-

dem festgehalten, ob er aufgrund einer Manipulation durch das Personal, wegen eines
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technischen Problems oder vom Patienten selbst ausgelost wird.

In einer Studie von Biot et al. (2000) zur Alarmrelevanz auf einer vorwiegend chirur-
gischen Intensivstation fiir Erwachsene werden fiir jede Minute des Beobachtungszeit-
raums Bewertungen nach dem Schema richtig positiv, falsch positiv, richtig negativ
und falsch negativ vorgenommen. Tritt in einer Minute ein Alarm auf, bei dem die
Messung korrekt und auflerhalb der Alarmgrenzen ist, wird dieser als richtig positiv
gewertet. Richtig positive Alarme, die eine direkte Konsequenz haben, wie z.B. das Ru-
fen eines Arztes, eine therapeutische Handlung, eine sofortige Diagnose, Aussetzen der
Pflege oder eine Verdnderung der Behandlung, werden zusétzlich als ,richtig positiv
mit Konsequenz® bezeichnet. Treten in einer Minute mehrere Alarme aus unterschiedli-
chen Quellen auf, so wird jeder dieser Alarme einzeln bewertet. Halt ein Alarm mehrere
Minuten an, so wird die Alarmbewertung fiir jede dieser Minuten beibehalten und no-
tiert. Dies geschieht zur besseren Quantifizierung der Larmbeldstigung. Ein Alarm wird
in dieser Studie als falsch positiv bewertet, wenn er aufgrund inkorrekter Messwerte,
z.B. aufgrund eines verstopften Katheters oder Problemen mit Messfiihlern, ausgelost
wird. Wie in der Studie von Tsien und Fackler (1997) wird hier bei der Bewertung auch
ein Kompromiss zwischen technischer und klinischer Beurteilung gewéhlt. Eine falsch
negative Beobachtung wird notiert, wenn kein Alarm erfolgt, obwohl der gemessene
Wert auflerhalb der Alarmgrenzen liegt (technisches Problem) oder wenn eine Folge
von Messwerten als bedeutsam eingestuft, aber aufgrund zu weit eingestellter Alarm-
grenzen kein Alarm gegeben wird. Fiir jede Minute, in denen die Messwerte innerhalb
der Alarmgrenzen liegen und kein Alarmgrund vorliegt, wird eine richtig negative Be-
obachtung festgehalten.

Zhang (2003) untersucht in ihrer Master Thesis die Alarme auf einer Kinderintensiv-
station. Bei der Alarmbewertung wird in dieser Studie mit einer Ausnahme genauso
vorgegangen, wie bei Tsien und Fackler (1997) (s.0.). Zhang betrachtet ein Alarmsy-
stem, welches technische Alarme (hervorgerufen durch z.B. Signalqualitidtsprobleme,
Gerateausfall, Kalibrierung) durch besondere Alarmtone kennzeichnet. Solche Alarme
sind vergleichbar mit den ADV-Alarmen des Infinity Monitoring Systems®. Mit der
Begriindung, dass auf diese Alarme vom Personal anders reagiert wird, weil die Ursa-
chen fiir den Alarm bekannt sind, flieen sie in dieser Studie nicht mit in die Bewertung
ein.

Da die vorgestellten Studien unterschiedliche Bewertungsschemata verwenden, ist ein
Vergleich der Studienergebnisse problematisch. Manche in einer Studie als falsch bewer-
tete Alarme werden in einer anderen Studie als richtig beurteilt. Zudem unterscheiden

sich die Methoden zur Bestimmung der Anzahl richtig negativer Beobachtungen.
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Kapitel 6

Auswertungsmethoden

In diesem Kapitel werden die fiir die Validierung eines neuen Alarm-Algorithmus vor-
gesehenen statistischen Methoden vorgestellt. Ziel der klinischen Studie ist der Nach-
weis, dass das neue Verfahren zur Alarmgebung dem derzeitig eingesetzten einfachen
Schwellwertalarmsystem iiberlegen ist. Hierfiir miissen zunéchst Bewertungskriterien
festgelegt werden:

Ein gutes Alarmsystem erkennt sicher alarmrelevante Situationen und erzeugt gleich-
zeitig wenige Fehlalarme. Das Abschneiden eines Alarmsystems in Bezug auf das Erken-
nen alarmrelevanter Situationen kann mittels der Sensitivitat beurteilt werden, welche
haufig zur Bewertung von Diagnoseverfahren in der Medizin verwendet wird. Sie gibt
in diesem Kontext die bedingte Wahrscheinlichkeit dafiir an, dass eine alarmrelevante

Situation durch einen Alarm angezeigt wird
Sensitivitdt = P(Alarm|Zustand alarmrelevant) (6.1)

und sollte idealerweise einen Wert nahe 1 annehmen. Die Sensitivitéit kann im konkre-
ten Fall geschitzt werden durch den Quotienten aus der Anzahl der erkannten alarmre-
levanten Situationen und der Anzahl aller aufgetretenen alarmrelevanten Situationen.
Zur Beurteilung eines Alarmsystems hinsichtlich der Auslésung von Fehlalarmen bietet
sich die Spezifitdt — ein weiteres Giitemaf fiir Diagnoseverfahren — an. Sie ist gegeben
durch

Spezifitdit = 1 — P(Alarm|Zustand nicht alarmrelevant) (6.2)
= P(kein Alarm|Zustand nicht alarmrelevant). (6.3)

Da eine niedrige Fehlalarmrate erwiinscht ist, sollte auch die Spezifitdt moglichst einen

Wert nahe 1 annehmen. Die Schétzung der Spezifitdt im Alarmsystem-Kontext erfor-

35
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dert eine Bestimmung der Anzahl der nicht alarmrelevanten Zustédnde. Dies kann auf
unterschiedliche Arten geschehen und wurde auch in der Literatur bisher nicht ein-
heitlich gelost. Hierzu sei auf Tabelle 5.3 und die unterschiedlichen Vorgehensweisen
hinsichtlich der Bestimmung der Anzahl richtig negativer Alarmsystem-Entscheidungen
verwiesen. Eine ausfiihrliche Diskussion der Problematik findet sich in Abschnitt 6.2.

Nach Auswahl von Sensitivitdt und Spezifitit als Beurteilungskriterien ist es dann na-
heliegend, fiir den Uberlegenheitsnachweis zu fordern, dass der neue Alarm-Algorithmus
sowohl hinsichtlich der Sensitivitdat als auch in Bezug auf die Spezifitdt besser als das
einfache Schwellwertsystem ist. In dieser Studie kann allerdings ein Uberlegenheits-
nachweis fiir die Sensitivitdt nicht gefithrt werden, weil die Sensitivitéit fiir das ein-
fache Schwellwertalarmsystem — bedingt durch das Studiendesign — gleich 100% ist.
Da nur Situationen bewertet werden, in denen vom Infinity Monitor® Alarme aus-
gelost wurden, konnen keine falsch negativen Entscheidungen des einfachen Schwell-
wertsystems identifiziert werden (siehe auch Abschnitt 5.2). Stattdessen soll die ,, Nicht-
Unterlegenheit“ des neuen Systems in Bezug auf die Sensitivitat gezeigt werden, d.h. es
wird gefordert, dass das neue Alarmsystem nicht wesentlich schlechter als das Schwell-
wertalarmsystem abschneidet. Dies setzt eine Festlegung des medizinisch noch akzepta-
blen Sensitivitdtsverlustes voraus. In dieser Studie wird die noch tolerierbare Differenz
der Sensitivititen auf einen in diesem Zusammenhang durchaus iiblichen Wert von 5%
festgelegt. Um insgesamt die Uberlegenheit des neuen Systems zeigen zu konnen, wird
gleichzeitig zur Nicht-Unterlegenheit in Bezug auf die Sensitivitédt gefordert, dass das
neue Verfahren in Bezug auf die Spezifitat tiberlegen ist. Die statistische Methodik zur
Behandlung eines solchen Testproblems wird im folgenden Abschnitt 6.1 vorgestellt.
In Abschnitt 6.2 wird dargestellt, wie in dieser Studie Sensitivitdten und Spezifitdten
fiir Alarmsysteme bestimmt werden. Abschnitt 6.3 fasst weitere Beurteilungkriterien

fiir Alarmsysteme zusammen.

6.1 Methoden fiir die Bewertung und den Vergleich

von Diagnoseverfahren

In der Medizin werden héufig diagnostische Verfahren verwendet, um bei Patienten
z.B. das Vorliegen einer bestimmten Krankheit oder allgemeiner eines bestimmten Zu-
standes festzustellen. Als Beispiele seien ,, Tests* auf HIV-Antikérper im Blutserum

oder Schwangerschaftstests genannt. Die statistische Methodik fiir die Evaluierung
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und Gegeniiberstellung von Diagnoseverfahren ist in diesem Kontext von Interesse,
da ein Alarmsystem als ein Diagnosewerkzeug aufgefasst werden kann, welches konti-
nuierlich operiert und entscheidet, ob und wann ein Zustand alarmierungswiirdig ist.
WEeil einem Alarmsystem nur zwei Entscheidungsmoglichkeiten zur Verfiigung stehen
(,Alarm*“ oder ,kein Alarm“), wird im Folgenden nur auf die Methodik zur Bewer-
tung bindrer diagnostischer Verfahren eingegangen. Analysemethoden fiir Verfahren
mit mehr als zwei moglichen Entscheidungen (sog. quantitative Diagnosetests) und
viele der in den folgenden Abschnitten beschriebenen Methoden, finden sich z.B. in
den Lehrbiichern von Abel (1993), Zhou, Obuchowski und McClish (2002) und Pepe
(2003).

Zunéchst wird die im Folgenden verwendete Notation eingefiithrt: Mit D (fiir Decisi-
on) sei das zu beurteilende binére diagnostische Entscheidungsverfahren bezeichnet.
Ist D = 1, so liefert das Diagnoseverfahren ein positives Resultat, d.h. es entscheidet,
dass der zu diagnostizierende Zustand vorliegt (z.B. ,HIV Infektion liegt vor*). D =0
steht entsprechend fiir ein negatives Ergebnis.

Um die Giite eines Diagnoseverfahrens beurteilen zu konnen, ist die Kenntnis iiber den
wahren Zustand erforderlich. In der Praxis wird der wahre Zustand héufig durch einen
sogenannten Goldstandard bestimmt. Dies kann z.B. ebenfalls ein diagnostisches Ver-
fahren sein, das praktisch fehlerfrei, aber moglicherweise sehr viel aufwéandiger als das
zu beurteilende Diagnoseverfahren durchzufiihren ist. Im Falle der vorliegenden klini-
schen Studie ist die anstelle eines Goldstandards verwendete Referenz fiir den ,,wahren*
vorliegenden Zustand die in den Annotationen festgehaltene Bewertung der Alarmsi-
tuationen durch eine erfahrene Medizinerin (siehe Kapitel 5.2). Im Folgenden bezeichne
Z den Indikator fiir den wahren Zustand, welcher durch einen Goldstandard verifiziert
werden kann. Z = 1 bedeutet, dass bei der Untersuchungseinheit (z.B. dem Patienten)
der zu diagnostizierende Zustand vorliegt. Z = 0 bedeutet dementsprechend, dass dies
nicht der Fall ist.

Ist die Bewertung nur eines einzigen diagnostischen Verfahrens D von Interesse
und liegt fiir alle n Untersuchungseinheiten sowohl der wahre Zustand als auch das
Diagnose-Ergebnis vor, werden die Beobachtungen héufig in Form einer Vierfeldertafel
wie in Tabelle 6.1 dargestellt. n.;, 2,7 € {0,1}, geben dabei die Anzahl der Untersu-
chungseinheiten mit dem wahren Zustand z und der Diagnose j an. Die in Klammern
angegebenen Groflen P,;, 2,7 € {0, 1}, bezeichnen die zugehorigen Wahrscheinlichkei-
ten. Durch ,,+“ wird angezeigt, dass iiber die entsprechenden Indizes summiert wird.

Geméf dieser Notation ist die Sensitivitdt des Diagnoseverfahrens D gegeben durch
Py

Se(D) = P(D =12 =1) = 5.
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Z =1 Z =0 Summe
D=1 nun (Pu1) no (Po1) ny1 (Pra)
D=0 nip (Po) mnoo (Poo) 7o (Pro)
(P (

Summe ni4 (Pi4) not

Tabelle 6.1: Kontingenztabelle fiir den Vergleich eines diagnostischen Verfahrens D mit dem wahren
Zustand Z. Mit n sind die absoluten Haufigkeiten und mit P die zugehérigen Wahr-

scheinlichkeiten bezeichnet.

Py wird dabei auch als Priavalenz des zu diagnostizierenden Zustandes bezeichnet. Die

Sensitivitat wird geschétzt durch

Se(D) = %

Entsprechend ist die Spezifitdt von D definiert durch

POO

Sp(D) = P(D = 0|2 = 0) = 2.

Sie kann geschétzt werden durch
Sp(D) = oo
No+

Sollen zwei Diagnoseverfahren, z.B. ein in der Praxis verwendetes Standardverfahren
Dy und ein neu zu validierendes Verfahren D5 verglichen werden, kénnen die Beobach-
tungen in zwei Tabellen der Gestalt von Tabelle 6.1 dargestellt werden. Haufig werden
beide Diagnoseverfahren aber auf dieselbe Gruppe von Patienten angewendet, so dass
es sich um verbundene Stichproben handelt. Dieser Fall liegt auch bei den zu ver-
gleichenden Alarm-Algorithmen vor, da sie auf dieselben Patientendaten angewendet
werden. In diesem Fall ist eine Darstellung mit Hilfe zweier Symmetrietafeln — eine
(2 x 2)-Tafel fiir den Fall Z = 1 und eine weitere fiir den Fall Z = 0 — aussagekraftiger
(siche Tabelle 6.2). Die Information aus den einfachen Kontingenztabellen (Tabelle 6.1)
bleibt in Tabelle 6.2 erhalten, diese Darstellung zeigt aber zusétzlich auf, wie oft die bei-
den Diagnoseverfahren mit ihren Bewertungen iibereinstimmen bzw. wie oft dies nicht
der Fall ist. Hier représentieren n,ji, z, j, k € {0,1} die Anzahl der Untersuchungsein-
heiten mit dem wahren Zustand z und den Diagnose-Ergebnissen (j, k). Die GroBen
Pk, 2,7,k € {0,1} bezeichnen wieder entsprechend die zugehorigen Wahrscheinlich-
keiten. Mit p = Py, sei die Préavalenz des zu diagnostizierenden Zustandes notiert.
Es sei zudem Py, = P(Dy = j,Dy = k|Z = z) die bedingte Wahrscheinlichkeit der

Diagnosen (j, k) bei gegebenem wahren Zustand z.
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Z=1
Dy =1 Dy =0 Summe
D, = ni1 (Pii1)  naio (Pro)  mang (Prig)
Dy =0 nio1 (Pio1) 7100 (Pioo)  miot (Prot)
Summe niy1 (Piy1)  nivo (Prro)  naey (Prys)
Z=0
Dy =1 Dy =0 Summe
Di =1 noi1 (Poi1) nowo (Poio)  noit (Poiy)
D1 =0 ngo1 (Poo1)  mooo (Pooo) Moot (Poos)
Summe  ngy1 (Pot1)  7no+0 (Poso)  mot+ (Poty)

Tabelle 6.2: Symmetrietabellen fiir den Vergleich zweier diagnostischer Verfahren Di und Dy ge-
und Z = 0. Mit n sind die absoluten Haufigkeiten und mit P die

trennt nach Z = 1

zugehorigen Wahrscheinlichkeiten bezeichnet.

Die Sensitivitédten der beiden Verfahren D; und Dj sind mit dieser Notation gegeben

durch: b »
Se(Dy) =P(Dy =1|Z=1) = P“* = — P,
14++ p
P, P,
Se(Dy) = P(Dy =1|Z =1) = P”l =" =P
14++ p
Fiir die Sperzifitdten ergibt sich entsprechend:
P, P,
Sp(Dy) = P(D, =01Z =0) = —2F = "% — PR,
1-—Pyy 1-
Poyo Poto
Sp(Dy) = P(Dy =0|Z =0) = = =P
p(D2) (D2 | ) 1- P, 1-—p +0[0

Zugehorige Schétzer, die empirischen Versionen von Se(D;), Se(Ds), Sp(D;) und

Sp(Ds), lauten

§e(D1) _ Mhn + n110 , S;e(Dg) _ n + N1 7
N1+ Ni++
o + ~ +
Sp(Dl) _ Npo1 T Moo00 und Sp(Dz) _ Np10 T Mo00 _
To++ 104+

6.1.1 Simultaner Vergleich von Sensitivititen und

Spezifitdten

Da zur Validierung des neuen Alarm-Algorithmus gleichzeitig die Nicht-Unterlegenheit

beziiglich der Sensitivitit und die Uberlegenheit beziiglich der Spezifitit gezeigt werden
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soll, werden im Folgenden Methoden zum simultanen Vergleich der beiden Giitemafle

vorgestellt.

Vergleich mittels Intersection-Union-Test
Eine Moglichkeit Sensitivitdten und Spezifitdten simultan zu vergleichen, bietet das
Prinzip des Intersection-Union-Tests (Berger und Hsu, 1996), da sich die Nullhypothese
als Vereinigung (Union) zweier Einzel-Nullhypothesen und die Alternative als Schnitt
(Intersection) zweier Einzel-Alternativen formulieren l14sst:
Das Nicht-Unterlegenheits-Testproblem in Bezug auf die Sensitivitdt (Se) ist gegeben
durch

HS® : Se(Dy) — Se(Dy) > 6 vs. HY®:Se(Dy) — Se(Ds) < 6, (6.4)

wobei ¢ die gewéahlte Nicht-Unterlegenheitsschranke darstellt. In der vorliegenden Stu-
die ist 6 = 0.05.
Das Uberlegenheits-Testproblem in Bezug auf die Spezifitit (Sp) hat die Form:

ng :Sp(Dy1) —Sp(D2) >0 vs. H?p : Sp(D1) —Sp(D3) < 0. (6.5)

Da Nicht-Unterlegenheit beziiglich der Sensitivitit und Uberlegenheit beziiglich der
Spezifitat gleichzeitig gezeigt werden sollen, lautet das Intersection-Union-Testproblem
(Lu, Jin und Genant, 2003)

Hy: HSC U 5P vs. Hy: HSC N HOP, (6.6)

Ein Intersection-Union-Test zu diesem Testproblem lehnt Hy genau dann zum Niveau

a ab, wenn ng und ng jeweils einzeln zum Niveau a abgelehnt werden konnen.

Zur Uberpriifung von ng gegen H?e kann eine Score-Teststatistik konstruiert werden
(siche Nam, 1997 bzw. Tango, 1998). Diese Teststatistik schneidet in Vergleichen mit
anderen in der Literatur vorgeschlagenen Teststatistiken hinsichtlich der Einhaltung
des nominal vorgegebenen Signifikanzniveaus am besten ab (siehe z.B. Liu et al., 2002,

Tang, 2003). Die Score-Teststatistik ist gegeben durch

n110 — M1o1 — N1440
XS((S) = = ) (67>
\/n1++(2p01|1 + 0 — 0?)
wobei o = ((B* — 4AC)Y2 — B)/(2A), A = 2n144, B = (2n144 + nio1 — n110)d —
(nuo + 7”L101) und C = —n1015(1 — (5)
Xs(0) ist fiir Se(Dy) — Se(D2) = § bei Unabhéngigkeit der Beobachtungspaare asym-
ptotisch standardnormalverteilt. ng kann somit zum Niveau a abgelehnt werden, falls

Xs(d) < uq, wobei u, das a-Quantil der Standardnormalverteilung bezeichnet.
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Der vorgestellte Test ist eine Verallgemeinerung des McNemar-Tests fiir den Fall ei-
nes Nicht-Unterlegenheitsproblems, da fiir 6 = 0 in (6.7) die unquadrierte McNemar-
Teststatistik (sieche Gleichung (6.11) unten) resultiert. Der Test ist auch anwendbar,
wenn eine der zu vergleichenden Sensitivitdten maximal ist (siehe Tango, 1998). Dies ist
insbesondere fiir die vorliegende klinische Studie bedeutsam, da das derzeit eingesetzte
Schwellwertalarmsystem aufgrund des Studiendesigns eine Sensitivitdt von 100% auf-
weist. Beriicksichtigt man diese Tatsache, kann das Nicht-Unterlegenheits-Testproblem

aus (6.4) allerdings in diesem speziellen Fall auch umformuliert werden zu
ng :Se(D) < Seq vs. HY°:Se(D)>Sep, mit Sey=0.95. (6.8)

Das Testproblem reduziert sich somit auf einen Vergleich der Sensitivitéit des diagno-
stischen Verfahrens D = D, mit einem fest vorgegebenen Wert. Dieses Testproblem

kann z.B. mit Hilfe der Wald-Teststatistik
Se(D) — Seg_ Se(D) — Seq

\/ Var(Se(D \/Se (1 —Se(D))/niy

oder der Score-Teststatistik

Xy = (6.9)

B Se(D) — Seq

a V/Seo(1 — Seq) /ni+
behandelt werden (siehe Agresti, 2002, S. 14). Dabei ist ny; die Anzahl der Beobach-
tungen, fiir die Z = 1 gilt. Xy und Xg sind fiir Se(D) = Seq jeweils asymptotisch

(6.10)

standardnormalverteilt, so dass H(S)e zum Niveau « abgelehnt werden kann, falls der

Wert der jeweiligen Teststatistik grofler als uy_,, ist.

Zur Uberpriifung des Uberlegenheits-Testproblems fiir die Spezifitdten kann der Test
von McNemar — ein approximativer zweiseitiger Test auf Symmetrie fiir (2 x 2)-Tafeln
— verwendet werden (siche McNemar, 1947). Zur Uberpriifung von einseitigen Hypo-
thesen, wie in diesem Fall, kann die zugehorige nicht quadrierte Teststatistik eingesetzt

werden. Fiir das Testproblem ng gegen H?p ist die Teststatistik gegeben durch

Xy = o1 — Moo (6.11)

VMoot + No1o

Xy ist fiir Sp(D1) — Sp(D3) = 0 bei Unabhéngigkeit der Beobachtungspaare appro-
ximativ standardnormalverteilt. ng wird somit zum Signifikanzniveau « abgelehnt,

falls Xy < ug.

Wird mit Hilfe der vorgestellten Teststatistiken sowohl die Nicht-Unterlegenheit bzgl.
der Sensitivitit als auch die Uberlegenheit bzgl. der Spezifitit gezeigt, kann geméiB
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des Intersection-Union-Testprinzips auch die Nullhypothese Hy, : H§e U ng abgelehnt
werden.

Zusétzlich konnen Konfidenzintervalle fiir die Differenz der Sensitivitdten bzw. Spe-
zifitdten konstruiert werden. Dabei sind Intervalle basierend auf der Invertierung des
Score-Tests (Tango, 1998, Agresti, 2002, S. 411) hinsichtlich der Einhaltung der no-
minal vorgegebenen Uberdeckungswahrscheinlichkeit gut geeignet. Fiir Sensitivititen
und Spezifitdten selbst konnen z.B. die von Wilson (1927) vorgeschlagenen Score-

Konfidenzintervalle verwendet werden (siche auch Agresti, 2002, S. 16).

Aus Sensitivitidt und Spezifitit kombinierte Giitemafle

Es gibt verschiedene Moglichkeiten, die Sensitivitdt und Spezifitit eines diagnostischen
Verfahrens zu einem Giitemafl zu kombinieren. Anstatt fiir zwei Diagnoseverfahren je-
weils Sensitivitdten und Spezifitdten zu vergleichen, kann ein simultaner Vergleich auch
anhand eines solchen kombinierten Giitemafes erfolgen.

Ein bekanntes Maf ist die sogenannte Genauigkeit, auch Accuracy (Ac) oder Treffsi-

cherheit genannt. Sie gibt die Wahrscheinlichkeit fiir eine korrekte Diagnose an:
Ac(D)=P(D=1NZ=1)+P(D=0NZ=0)

und kann geschéitzt werden durch die Summe der Anteile der richtig positiven und rich-
tig negativen Entscheidungen in der Stichprobe (siehe Zhou, Obuchowski und McClish,
2002, S. 22). Die Genauigkeit ist ein gewichtetes Mittel aus Sensitivitdt und Spezifitét

Ac(D) = pSe(D) + (1 — p)Sp(D),

wobei die Gewichte auf der Prévalenz p des zu diagnostizierenden Zustandes basieren.
Die Genauigkeiten zweier diagnostischer Verfahren konnen mittels Signifikanztests ver-
glichen werden (siehe z.B. Lu, Jin und Genant, 2003). Fiir die vorliegende klinische
Studie ist ein Vergleich von Alarmsystemen anhand der Accuracy allerdings unge-
eignet. Zwei Diagnoseverfahren kénnen dieselbe Genauigkeit aufweisen, aber génzlich
unterschiedliche Sensitivitdten und Spezifitdten besitzen. Im Fall des Vergleichs zweier
Alarm-Algorithmen ist es aber insbesondere in Bezug auf die Sensitivitat wichtig, dass
kein zu grofler Unterschied zwischen dem alten und dem neu entwickelten Alarmsystem
besteht. Somit ist in diesem Fall ein Giitemaf}, bei dem ein grofler Sensitivitéatsverlust
moglicherweise durch einen groflen Spezifitdtsgewinn ,,ausgeglichen“ wird inadéquat.
Chen, Hsueh und Liu (2003) und Newcombe (2001) schlagen vor, nicht nur die Priva-
lenz, sondern auch die relative Wichtigkeit der Sensitivitdt und Spezifitdt bzw. die
Kosten fiir falsch positive und falsch negative Entscheidungen in die Gewichtung ein-

gehen zu lassen. Eine getrennte Betrachtung von Sensitivitdt und Spezifitéat erscheint
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fiir die Validierung von Alarmsystemen jedoch sinnvoller als eine Vorgehensweise, die
von der nicht trivialen Spezifizierung derartiger Gewichte abhingt.

Weitere gebréduchliche und aus Sensitivitdt und Spezifitit zusammengesetzte Giite-
mafle, wie z.B. der Youden-Index YI = Se(D) 4 Sp(D) — 1 oder das Odds-Ratio
OR = % (siche Zhou, Obuchowski und McClish, 2002, S. 23), sind zwar
nicht privalenzabhéngig, weisen aber wie die Genauigkeit den Nachteil auf, dass falsch
positive und falsch negative Entscheidungen gleichwertig behandelt werden und sind

somit fiir die Behandlung der interessierenden Fragestellung ungeeignet.

6.1.2 Beriicksichtigung von Abhingigkeiten

In Abschnitt 6.1.1 wurden verschiedene Signifikanztests vorgestellt, die alle auf der
wichtigen Annahme der Unabhéngigkeit der Beobachtungen bzw. Beobachtungspaare
basieren. Fiir die Tests zum Vergleich der Sensitivitit eines Diagnoseverfahrens mit ei-
nem festen Wert (Teststatistiken Xy (6.9) und Xg (6.10)) wird die Unabhéngigkeit der
Entscheidungen des diagnostischen Verfahrens vorausgesetzt. Die Signifikanztests zum
Vergleich von Sensitivitdten bzw. Spezifititen zweier Diagnoseverfahren (Teststatisti-
ken Xg(d) (6.7) und Xy, (6.11)) fordern die Unabhéngigkeit der Entscheidungspaare.
Im Falle der Bewertung und des Vergleichs von Alarmsystemen ist diese Annahme
moglicherweise nicht gerechtfertigt, da hier viele Beobachtungen bzw. Beobachtungs-
paare (d.h. Paare von Alarmsystem-Entscheidungen fiir dieselbe Situation) fiir densel-
ben Patienten vorkommen und zudem moglicherweise noch zeitliche Abhéngigkeiten
vorliegen. So weisen bei alarmrelevanten Zustdnden fiir denselben Patienten die zu-
gehorigen Zeitreihen moglicherweise ein dhnliches Verhalten auf, was auch dazu fithren
kann, dass ein Alarm-Algorithmus in den betreffenden Situationen die gleiche Entschei-
dung trifft. Auch bei diagnostischen Verfahren kénnen Abhéngigkeiten vorkommen.
Beispiele sind Studien aus der Augenheilkunde, in denen beide Augen eines Patien-
ten untersucht werden oder Radiologie-Studien, bei denen unterschiedliche Stellen im
Korper desselben Menschen mittels diagnostischer Verfahren beurteilt werden. Verwen-
det man in solchen Fillen die in Abschnitt 6.1.1 angegebenen Teststatistiken, kénnen
falschlicherweise signifikante Testentscheidungen resultieren. Die Ursache hierfiir liegt
in einer Unterschitzung der in die Teststatistik eingehenden Varianz, wodurch der Ab-
solutwert der Teststatistik grofer wird.

In der Literatur zum statistischen Vergleich von Diagnoseverfahren finden sich verschie-
dene Moglichkeiten, mit Abhéngigkeiten umzugehen. Auf diese wird in den folgenden

Abschnitten nidher eingegangen. Man bezeichnet dann Individuen, bei denen die zu ver-
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gleichenden diagnostischen Verfahren an mehreren Stellen oder wiederholt angewendet
werden, iiblicherweise als Cluster. Im Folgenden bezeichne G die Anzahl der vorliegen-
den Cluster. Losungsvorschlige, die nachfolgend fiir Sensitivitdten erldutert werden,
gelten analog auch fiir Spezifitdten und umgekehrt. Wird ein Sensitivitéts-Testproblem
betrachtet, bezeichne n, die Anzahl der Beobachtungen bzw. Beobachtungspaare in
Cluster g =1, ..., G, fiir die Z = 1 gilt. Im Falle eines Spezifitéts-Testproblems gibt ng
die Anzahl Beobachtungen bzw. Beobachtungspaare in Cluster g an, fiir die Z = 0 ist.

Ansitze fiir die Behandlung von Testproblem (6.8)

Fiir das Testproblem zum Vergleich der Sensitivitit eines Diagnoseverfahrens D mit
einem fest vorgegebenen Wert in (6.8) existieren Vorschldge zur alternativen Schitzung
der Varianz Var(Se(D)).

Donner und Klar (1993) adjustieren die Varianz durch Multiplikation mit dem

, Varianz- Aufblahungsfaktor® (inflation factor)

G 2
_1n
K:1+<—Zg_1 9—1>/3,

niy

der auf einem Varianzanalyse-Schétzer fiir den Intraclass-Korrelationskoeffizienten p
basiert (siehe Fleiss, 1981, S. 226):

. BMS-WMS
P~ BMS + (np — )WMS

(6.12)

Dabei ist .
BMS =) " ny(Se(D), — Se(D))*/(G — 1)

der mittlere quadratische Fehler zwischen den Clustern,

G
WMS = 3" n,Se(D)(1 — Se(D),)/ (14 — G)

g=1

der mittlere quadratische Fehler innerhalb der Cluster, Se(D), die geschiitzte Sensiti-
vitét fiir Cluster g,

no = (nH—Z&) /(G —1)

n
g=1 1+

und ny, = Zle ngy. Die fiir Se(D) = Se( asymptotisch standardnormalverteilte ad-
justierte Wald-Teststatistik lautet dann:

Se(D) — Seq

Xy = .
" VK -Se(D)(1 - Se(D)) /ny.

(6.13)
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Da fiir die Sensitivitdt im Falle von G Clustern gilt

. .

- "~ ngSe(D

Se(D) = Zg_l Zg e(D),
D g1 Mg

und sie somit als Verhéltnis von zwei Stichprobenmitteln ausgedriickt werden kann,

ergibt sich aus der Stichprobentheorie ein weiterer Schitzer fiir Var(Se(D)), der die
clusterinduzierte Abhéngigkeitsstruktur beriicksichtigt:

G 2
Vo= 203 (”—) (Se(D), — Se(D))? (6.14)

n
g=1 b

(siehe Cochran, 1977, S. 31 und Rao und Scott, 1992). Hier lautet die entsprechend
adjustierte Wald-Teststatistik (fiir Se(D) = Sey approximativ standardnormalverteilt):

Se(D) — Seg
Ve

Bei den beiden bisher vorgestellten Methoden erhalten alle Untersuchungseinheiten

XW// = (615)

dasselbe Gewicht, was einer Gewichtung der Cluster proportional zu ihrer Gréfle ent-
spricht. Lee und Dubin (1994) wéihlen einen anderen Ansatz und weisen allen Clustern —
unabhéngig von ihrer Grofle — dasselbe Gewicht zu. Die Sensitivitat bestimmt sich dann
als Durchschnitt der Sensitivitdten der G Cluster. Die Autoren geben auch einen auf
dieser Gewichtung basierenden Varianzschitzer an. Ahn (1997) zeigt in einer Simula-
tionsstudie, dass letztere Gewichtungsmethode bei Intracluster-Korrelationen iiber 0.6
zu bevorzugen ist. Jung und Ahn (2000) schlagen eine alternative Gewichtung vor,
die sowohl das Ausmafl der Intraclass-Korrelation als auch die Clustergréfie beriick-
sichtigt. Die Gewichte werden durch Varianz-Minimierung bestimmt und hdngen vom

Intraclass-Korrelationskoeffizienten (6.12) ab.

Ansitze fiir die Behandlung der Testprobleme (6.4) und (6.5)

Auch fiir Testprobleme zum Vergleich zweier Sensitivitdten bzw. Spezifitdten (siehe
(6.4) und (6.5)) existieren Ansétze fiir die Beriicksichtigung von Abhéngigkeiten inner-
halb der Cluster, wobei einige den bereits oben beschriebenen Methoden @hneln. Fiir
die Behandlung von Uberlegenheits-Testproblemen werden im Folgenden vier Metho-
den vorgestellt. Zum Vorgehen bei Nicht-Unterlegenheits-Fragestellungen findet sich in

der Literatur nur ein Ansatz.

Eliasziw und Donner (1991) adjustieren die McNemar-Teststatistik mit einem Varianz-

Aufblahungsfaktor:
Xum
Xg = (6.16)

\/1+<nc_1)ﬁ.
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Hierbei ist
R BMS — WMS

P~ BMS + (S, — 1)WMS

ein konsistenter Schatzer fiir den Intraclass-Korrelationskoeflizienten der diskordan-

ten Paare, d.h. der Paare bei denen die Diagnoseverfahren unterschiedliche Ergebnisse
aufweisen, und

Ne = So + Gd(g - So)

ist die adjustierte mittlere Anzahl diskordanter Paare in der Stichprobe mit
BMS: Mittlerer quadratischer Fehler zwischen den Clustern,

WMS: Mittlerer quadratischer Fehler innerhalb der Cluster,

S — 3 25:1(5’9 _5)2 B (G_Gd)SQ
0 =S5 — =

Ga(Gy—1)8 :
I
S = G—d;Sg,

Syt Anzahl diskordanter Paare in Cluster g,

G4 : Anzahl der Cluster mit wenigstens einem diskordanten Paar.
Xp ist bei Gleichheit der Spezifitdten asymptotisch standardnormalverteilt. Die Ad-

justierung der McNemar-Teststatistik basiert auf der Schiatzung der Korrelation p unter
den diskordanten Paaren. Wenn die Anzahl der diskordanten Paare klein ist, kann
diese Schitzung unzuverlissig werden. Eliasziw und Donner (1991) schlagen daher
einen alternativen Schétzer, der auf allen Beobachtungspaaren basiert und eine zweite
adjustierte McNemar-Teststatistik X s vor. Die Autoren empfehlen die Anwendung der
Methode, wenn die Korrelation in den Clustern nicht abhéngig von der Clustergrofie

ist.

Obuchowski (1998) nutzt die Darstellungsweise fiir die Spezifitit als Verhéltnis zweier

Stichprobenmittel zur Berechnung von Varianz

~ G 2 ~ -
Var(Sh(D))s = oy 2 (o) (So(D), - S i = 1.2

und Kovarianz

- ~ a & n 2 —_— —
Cov(Sp(D0), 50(Da))ss = 57 2 (=) (S0(D1)y ~ SHSHD2), ~ 50)

gemiB Cochran (1977, S. 31) und Rao und Scott (1992). Dabei ist Sp = (Sp(D;) +
Sp(D))/2 die gepoolte Spezifitiit. Die Teststatistik wird dann zu

X, Sp(D)—Sp(Dy)
\/Var(SAp(Dl) - SAP(D2))§

(6.17)
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wobel
Var(SAp(Dl) — SAp(DQ))g = Var(SAp(Dﬂ)g—l—Var(SAp(Dz))g — QCOV<SAp(D1), SAp(Dg))g .

Xo ist fir Sp(D1) — Sp(D2) = 0 asymptotisch standardnormalverteilt. In einer Si-
mulationsstudie, bei der drei verschiedene Korrelationsstrukturen betrachtet werden,
vergleicht Obuchowski diese Teststatistik mit den beiden von Eliasziw und Donner
vorgeschlagenen Testverfahren. Hier zeigt sich, dass Xo bevorzugt werden sollte, wenn
die Clustergrofien stark variieren oder wenn nicht angenommen werden kann, dass die

Korrelation in den Clustern immer gleich ist.
Durkalski et al. (2003a) schlagen als Teststatistik

G et .
Xp = Zg:l(sp(Dl)g — Sp(D2)g) (6.18)

V5 (Sp(D1), — Sp(Ds),)?

vor. Xp ist bei Gleichheit der Spezifitdten approximativ standardnormalverteilt. Die

Autoren vergleichen ihren Test mit den Tests basierend auf den oben beschriebenen
Teststatistiken X, und Xo. Simulationen zeigen, dass X hinsichtlich der Rate fiir
den Fehler 1. Art und der Power dhnlich wie X abschneidet, wenn sich die Cluster-
grofen nicht um mehr als fiinf Einheiten unterscheiden. Dagegen sollte X verwendet
werden, wenn sich die Clustergréfien stiarker unterscheiden und wenn die Spezifitdten
in den einzelnen Clustern stark variieren.

Durkalski et al. (2003b) erweitern ihre Methode auf den Fall, dass ein Nicht-
Unterlegenheits-Testproblem gelést werden soll. Die Teststatistik zur Behandlung des
Testproblems in (6.4) lautet:

g1 (Se(D1); —Se(Da), —8)
V5 (Se(Dy), — Se(Ds), — b2

Xr(0) ist bei Gleichheit der Spezifitéiten fiir groes G standardnormalverteilt.

Xr(9) = (6.19)

Alternativ zu obigen Verfahren kénnen auch Marginale Regressionsmodelle (Liang und
Zeger, 1986) einen Losungsansatz bieten. Leisenring, Pepe und Longton (1997) verwen-
den diese zur Modellierung von Sensitivitdt und Spezifitdt. Sei im Folgenden Yy, das
h-te Diagnose-Ergebnis fiir Cluster g, g = 1,...,G, h = 1, ..., mg4, wobei unterschiedliche
diagnostische Verfahren verwendet werden. D.h. manche der m, Diagnose-Ergebnisse
koénnen sich auf dieselbe Untersuchungseinheit in Cluster g beziehen und Entscheidun-
gen verschiedener Diagnoseverfahren fiir diese Untersuchungseinheit angeben. Mit Z,

sei der Krankheitsstatus und mit X, Kovariablen bezeichnet. Dann ist ein allgemeines
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Regressionsmodell fiir die Sensitivitat gegeben durch
P(Ygn =1 Zgn =1, Xgn) = 92(Bz, Xgn).

Ein Regressionsmodell fiir die falsch positiv Rate (1-Spezifitit) ist dementsprechend:
P(Yyn = 1|Zgn = 0, Xgn) = 97(Bz, Xyn)-

Hierbei sind (37 und (37 Parametervektoren und gz und gz bekannte Regressionsfunktio-
nen. Es wird der Spezialfall betrachtet, dass zwei Diagnoseverfahren verglichen werden
sollen. Sei X eine bindre Variable mit X = 0, falls das diagnostische Verfahren D,
und X = 1, falls Verfahren Dy verwendet wird. Werden fiir jede Untersuchungseinheit
in Cluster g beide Diagnoseverfahren durchgefiihrt, bezieht sich die eine Hélfte der
mgy Diagnosen auf Verfahren D; und die andere Hélfte auf Verfahren D,. Dann sind

mogliche Modelle fiir Sensitivitdt und (1-Spezifitdt) gegeben durch:
logit P(Ygh = 1{Zgp = 1, Xgp) = 8% + ﬁéXgh (6.20)

und
logit P(Yy, = 1|Zy, = 0, Xy1) = 8% + By Xgn- (6.21)

Im Modell (6.20) ist ein Test fiir Hy : 3 = 0 dquivalent zu einem Test fiir Hy: Sensiti-
vitét(D,) = Sensitivitét(Ds,). Entsprechend gilt fiir (6.21), dass Hy : 6 = 0 dquivalent
ist zu Hy: Spezifitat(D;) = Spezifitét(Ds).

In dem einfachen Spezialfall wurde als Kovariable nur eine Variable eingefiihrt, die
Auskunft iiber das angewandte Diagnoseverfahren gibt. Fiir manche Untersuchungen
ist es auch denkbar, weitere Faktoren zu analysieren, die moglicherweise einen Einfluss
auf die Sensitivitdt und Spezifitdt haben und diese somit als Kovariablen in das Mo-
dell aufzunehmen. Die so aufgestellten Regressionsmodelle liefern Informationen iiber
Sensitivitdt und Spezifitdt der beiden diagnostischen Verfahren unter verschiedenen
Umsténden. Dies kann Anhaltspunkte dafiir liefern unter welchen Bedingungen die je-
weiligen Verfahren optimalerweise durchgefiihrt werden sollten.

Marginale Regressionsmodelle kénnen mit Hilfe von Generalized Estimating Equati-
ons (GEE) angepasst werden (Liang und Zeger, 1986). Fiir die bei dieser Methode
zu spezifizierende sogenannte , Arbeits-Varianz-Kovarianzmatrix“ empfehlen Leisen-
ring, Pepe und Longton (1997) die Verwendung einer Diagonal-Matrix, bei der auf
der Hauptdiagonale die Varianzen der Y, stehen, so dass zwischen den Beobachtungen
Unabhéngigkeit angenommen wird. Fiir diese Wahl kénnen die Modelle fiir Sensitivitét
und Spezifitdt getrennt angepasst werden. Auch bei Fehlspezifikation der Kovarianz-

struktur sind die Parameterschétzer konsistent, obwohl eine korrekte Wahl zu einer
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hoheren Effizienz fithrt. Fiir die Schiatzung der Kovarianzmatrix fiir die Parameter muss
die durch die Clusterstruktur gegebene Abhéngigkeit allerdings beriicksichtigt werden.
Die Schétzung erfolgt dann mittels des sogenannten ,, Sandwich-Varianzschéitzers® (Li-
ang und Zeger, 1986). Dieser kann zur Konstruktion einer Wald-Teststatistik verwendet
werden. Auflerdem kann ein generalisierter Score-Test hergeleitet werden, der eine Ver-

allgemeinerung des McNemar-Tests darstellt.

6.2 Ubertragung der Methodik auf den Vergleich

von Alarmsystemen

Intensivmedizinische Monitoringsysteme weisen im Vergleich zu den im vorangegange-
nen Abschnitt betrachteten Diagnoseverfahren die Besonderheit auf, dass kontinuierlich
gepriift wird, ob ein alarmierungswiirdiger Zustand vorliegt oder nicht. Bei einfachen
diagnostischen Verfahren gibt es dagegen klar definierte Untersuchungseinheiten, etwa
Patienten bzw. unterschiedliche Korperstellen eines Patienten, auf die das Diagnosever-
fahren angewandt wird. Die Aufbereitung der erhobenen Daten mit Kontingenz- oder
Symmetrietabellen und die Schéitzung von Giitemaflen und deren Vergleich ist dann
problemlos méglich. Im Falle von Alarmsystemen miissen Untersuchungseinheiten erst
geeignet definiert werden — beispielsweise als Zeitintervalle. In den folgenden Abschnit-
ten soll die im vorangegangenen Abschnitt vorgestellte Methodik auf Alarmsysteme

iibertragen werden.

6.2.1 Bestimmung der Sensitivitéit

Die Sensitivitéat beziiglich der Erkennung alarmrelevanter Zusténde kann fiir ein Alarm-
system geschétzt werden durch das Verhéltnis von erkannten alarmrelevanten Situatio-
nen und allen aufgetretenen alarmrelevanten Situationen. Wie bereits erwéhnt, ist die
Sensitivitéit des derzeitig verwendeten Alarmsystems in dieser klinischen Studie gleich
100%, da sich die Annotationen ausschlieBlich auf die Alarmzeitpunkte des derzeitig
verwendeten Alarmsystems beziehen und somit wihrend eines alarmrelevanten Zustan-
des immer auch ein Alarm des alten Alarmsystems vorkommt.

Fiir das neue System muss eine gesonderte Vorgehensweise zur Bestimmung der Sen-
sitivitit festgelegt werden. Insbesondere muss definiert werden, wann ein alarmre-

levanter Zustand als vom neuen System erkannt angesehen wird. Da sich die An-
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Erkannte alarmrelevante Situationen

(a) Alarm A,y [ 4 ]

Alarm A,,.., % Ze;t
(b)  Alarm Ay, [ i ]

Alarm A, 4 Ze:t
(C) Alarm A [ % ]

Alarm A, f——=-=—--- ] Ze:t
(d) Alarm A,y [ 4 ] [ 4 ]

Alarm A,,.., § ******** ] Ze;t

Nicht erkannte alarmrelevante Situationen

(e) Alarm A [ % ]
Alarm A, $ Zein
(f) Alarm A [ % ]
Alarm A, b——-- *] Ze:t
6 Alarm

% Alarm mit Annotation alarmrelevant
—— alarmrelevanter Zeitraum
— — neuer Alarm noch aktiv

Abbildung 6.1: Beispiele fiir erkannte und nicht erkannte alarmrelevante Situationen. A, bezeich-
net das derzeitig eingesetzte Alarmsystem und A,., bezeichnet den neu entwickelten

Alarm-Algorithmus.

notationen nur auf einzelne Zeitpunkte beziehen und ein neuer Alarm-Algorithmus
im Allgemeinen nicht in genau derselben Sekunde alarmieren wird, liegt die Auf-
gabe in der Festlegung alarmrelevanter Zeitrdume ausgehend von den Alarmen des

® mit der Bewertung alarmrelevant. Um diese sind Inter-

Infinity Monitoringsystems
valle zu legen, die so gewéahlt sein miissen, dass ein neuer Alarm — unabhingig da-
von zu welchem Zeitpunkt er innerhalb des Intervalls auftritt — den alarmrelevanten
Zustand rechtzeitig erkennt. In dieser Studie werden zur Konstruktion der alarmrele-
vanten Zeitrdume Intervalle symmetrisch um jeden alarmrelevant bewerteten Alarm
gelegt, wobei sich die Intervalllinge nach dem alarmauslésenden Vitalparameter rich-
tet. Aus medizinischer Sicht sind fiir die Erkennung alarmrelevanter Situationen, die
den invasiven arteriellen Blutdruck oder die Sauerstoffséittigung betreffen, z.B. Inter-

valle der Léange £60 Sekunden angemessen. Alarmrelevante Zusténde aufgrund einer
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Verénderung der Herzfrequenz sind dagegen zeitnidher zu erkennen, weshalb fiir diesen
Vitalparameter eine Intervalllinge von +30 Sekunden gewéhlt wird.

Alarmrelevante Situationen, bei denen innerhalb des festgelegten Intervalls kein Alarm
des neuen Alarm-Algorithmus auftritt, werden trotzdem als erkannt angesehen, falls ein
neuer Alarm zwar vor Beginn des festgelegten Intervalls anfingt, aber zum Auslésungs-
zeitpunkt des alarmrelevant annotierten Schwellwertalarms noch aktiv ist.

In Abbildung 6.1 sind Beispiele fiir erkannte alarmrelevante Situationen schematisch
dargestellt. Abbildung 6.1(a) und (b) zeigen Félle, in denen neue Alarme innerhalb des
Intervalls ausgelost werden. In Abbildung 6.1(c) wird ein neuer Alarm zwar vor Beginn
des alarmrelevanten Zeitraums ausgelost, er dauert aber noch bis zum Auslésungszeit-
punkt des Alarms mit Annotation alarmrelevant an. Aus Abbildung 6.1(d) wird deut-
lich, dass ein neuer Alarm auch mehrere alarmrelevante Situationen erkennen kann.
Abbildung 6.1(e) und (f) zeigen Beispiele fiir nicht erkannte alarmrelevante Situatio-
nen. Im ersten Beispiel kommt der neue Alarm zu spét, im zweiten Beispiel ist er nicht

lange genug aktiv.

6.2.2 Bestimmung der Spezifitit

Die Schitzung der Spezifitit eines Alarmsystems erfordert die Bestimmung der Anzahl
nicht alarmrelevanter Zusténde. Die Spezifitdt ist dann der Anteil der nicht alarmrele-
vanten Zustdnde ohne Alarm an allen nicht alarmrelevanten Zusténden. Hierfiir muss
zunichst definiert werden, in welchen Zeitrdumen der Zustand nicht alarmrelevant ist.
In dieser Studie sind dies alle Zeitrdume auflerhalb der fiir die Sensitivitdtsbestimmung
verwendeten Intervalle um einen Alarm mit Bewertung alarmrelevant. Falsch positiv
sind dann alle Alarme, die nicht in einen der alarmrelevanten Zeitraume fallen und die
wéihrend eines alarmrelevant annotierten Alarms nicht mehr aktiv sind. Dieses Prinzip
wird in Abbildung 6.2 schematisch verdeutlicht. Die Bezeichnung falsch positiv ist in
diesem Zusammenhang im Sinne von ,nicht in Bezug zu einem alarmrelevanten Zu-
stand stehend“ gemeint. Zu den falsch positiven Alarmen kénnen daher hier z.B. auch
Alarme gehoren, die in den Annotationen als hinweisend bewertet wurden. Bei der
gewihlten Definition kann es auch vorkommen, dass Alarme des Infinity Monitors®,
die in den Annotationen mit hinweisend oder nicht alarmrelevant bewertet wurden, in
einen alarmrelevanten Zeitraum fallen und somit nicht zu den falsch positiven Alarmen
zéhlen.

Fiir die Spezifitdtsbestimmung muss der nicht alarmrelevante Zeitraum geeignet auf-

geteilt werden, um die Anzahl nicht alarmrelevanter Situationen zu erhalten. Hier liegt
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Alarm A 4 [ 44 ] 4 [ 4 5 ]
Alarm A, b——-- -] 4 4 b= ———-= ] 9 Zeit

% Alarm — — neuer Alarm noch aktiv
% Alarm mit Annotation alarmrelevant —— nicht alarmrelevanter Zeitraum
—— alarmrelevanter Zeitraum % falsch positiver Alarm

Abbildung 6.2: Alarmrelevante und nicht alarmrelevante Zeitrdaume sowie falsch positive Alarme

das grofle prinzipielle Problem der Spezifititsbestimmung fiir Alarmsysteme. Die Art
und Weise der Aufteilung beeinflusst den Schatzwert fiir die Spezifitdt entscheidend.
Dies hat zur Folge, dass die Angabe eines Spezifititswertes fiir ein Alarmsystem oh-
ne gleichzeitige Nennung der Bestimmungsweise fiir die Anzahl nicht alarmrelevanter
Zeitrdume praktisch keine Aussagekraft besitzt. Dies soll anhand des folgenden — ex-
trem gewéhlten — Beispiels verdeutlicht werden: Hierfiir wird die intuitiv iiberzeugen-
de Aufteilung des nicht alarmrelevanten Zeitraums, ndmlich die Aufteilung in gleich
grofle Zeitabschnitte verwendet. Fiir jeden Zeitabschnitt wird jeweils bestimmt, ob das
Alarmsystem einen Alarm auslost oder nicht. Jeder Abschnitt mit Alarm wird als falsch
positive Beobachtung und jeder Abschnitt ohne Alarm als richtig negative Beobachtung
gezahlt. Betrachtet wird die in Abbildung 6.3 dargestellte Ausgangssituation. In dem
betreffenden nicht alarmrelevanten Zeitraum treten fiinf unerwiinschte Alarme auf. Ei-
ne erste Aufteilung in gleich grofe Abschnitte liefert eine geschéitzte Spezifitit von 0%,
da in jedes der gebildeten Intervalle ein Alarm fallt. Wéhlt man eine feinere Auftei-
lung durch Halbierung der Abschnittslinge, vergrofiert sich die Spezifitat auf 50%, da
nun Intervalle ohne Alarm vorkommen. Eine weitere Halbierung der Abschnittslénge
liefert gar eine Spezifitdt von 75%. Dies kann fortgefiithrt werden, bis jeder Abschnitt
der kleinsten Zeiteinheit entspricht, d.h. eine Sekunde lang ist. Fiir diesen Fall wiirde
man eine Spezifitit sehr nahe an 100% erhalten. Extrem grofie oder kleine Werte fiir

die Abschnittslange sollten daher vermieden werden. Plausibel erscheinen z.B. Werte

Ausgangs-
situation f

1. Aufteilung |

2. Aufteilung | - , = Sp = 50%

v

| v , = Sp=0%
v
v

3. Aufteilung } ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ] = SAI) = 75%

Abbildung 6.3: Extremes Beispiel fiir die Beeinflussbarkeit der Spezifitét
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Alarm A % %

Alarm A, 4 4

Abbildung 6.4: Aufteilung des nicht alarmrelevanten Zeitraums in gleich grofie Zeitabschnitte

(a) Alarm Agy | | 445

Alarm Aneu I I I %‘ % I I
(b)  Alarm A, 4 4
Alarm A,,.,, I I I% I % I I

Abbildung 6.5: Probleme bei der Aufteilung des nicht alarmrelevanten Zeitraums in gleich grofe
Zeitabschnitte

zwischen einer Minute und zehn Minuten.

Die Aufteilung in Abschnitte hat beim Vergleich zweier Alarmsysteme den Vorteil,
dass jeder Zeitabschnitt eine Untersuchungseinheit bildet, fiir die jeweils bestimmt
werden kann, ob vom derzeitig eingesetzten Alarmsystem und/oder vom neuen Alarm-
Algorithmus ein Alarm gegeben wird (sieche Abbildung 6.4). Mittels dieser Informatio-
nen ldsst sich fiir die Paare von Alarmsystem-Entscheidungen eine Symmetrietabelle
wie in Tabelle 6.2 aufstellen, aus der ersichtlich ist, wie oft die Alarmsysteme eine Si-
tuation gleich (konkordant) oder unterschiedlich (diskordant) bewerten. Diese Angaben
werden z.B. fiir die Teststatistik des McNemar-Tests zum Vergleich von Spezifitdten
benotigt. Allerdings kann die eigentlich anhand der Spezifitidt zu untersuchende Frage,
ob die Haufigkeit von Fehlalarmen durch einen neuen Alarm-Algorithmus vermindert
wird, mittels dieser Vorgehensweise nur sehr bedingt geklart werden. Schliellich wird
fiir ein Intervall nur erfasst, ob ein System einen Alarm auslést und nicht wie viele Alar-
me ausgelost werden. Sei hierzu die in Abbildung 6.5(a) dargestellte Situation betrach-
tet: Obwohl das alte Alarmsystem mehr Fehlalarme als der neue Alarm-Algorithmus
erzeugt, wiirde fiir das alte Alarmsystem nur eine falsch positive Beobachtung gezéhlt,
wéhrend fiir den neuen Alarm-Algorithmus zwei falsch positive Entscheidungen resul-
tieren wiirden. Derartige Félle, in denen viele Alarme fiir dieselbe Situation in kurzem
Abstand zueinander auftreten, sind bei intensivmedizinischen Alarmsystemen keine
Seltenheit. Sie treten z.B. oft auf, wenn die Zeitreihe eines Vitalparameters einige Zeit

um die Alarmgrenze herum schwankt.
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Durch die strenge Aufteilung in Zeitabschnitte kann es auflerdem vorkommen, dass
zwei Alarme, die von unterschiedlichen Alarmsystemen ausgelost werden, in einigen
Féllen zu konkordanten und in anderen Féllen zu diskordanten Beobachtungen fiihren,
obwohl sie zeitlich gleich weit voneinander entfernt sind (siche Abbildung 6.5(b)).
Weiterhin kann die vorgegebene Abschnittsldnge in manchen Situationen nicht exakt
eingehalten werden, zum einen wenn ein Zeitabschnitt zwischen zwei alarmrelevanten
Zustanden kiirzer als die vorgegebene Abschnittsldnge ist und zum anderen wenn bei
der Aufteilung eines nicht alarmrelevanten Zeitraums ein Rest verbleibt. Hier miissen
Ausnahmeregelungen getroffen werden.

Eine Moglichkeit, die Anzahl falsch positiver Alarme bei der Berechnung der Spezi-
fitit zu beriicksichtigen, bietet der folgende Ansatz, welcher Ahnlichkeiten zu der von
Lawless (1994) gewéhlten Methode zur Bestimmung der Anzahl richtig negativer Ent-
scheidungen aufweist (siche Tabelle 5.3):

Zunichst wird ausgehend von der Gesamtdauer der nicht alarmrelevanten Zeitrdume
festgelegt, wie viele falsch positive Entscheidungen eines Alarmsystems man in die-
sem Zeitraum schlimmstenfalls insgesamt erwarten wiirde, z.B. einen Alarm alle fiinf
Minuten. Diese Anzahl sei mit FP,,,, bezeichnet. Die Anzahl der tatsdchlich aufge-
tretenen falsch positiven Alarme eines Systems, bezeichnet mit FP, wird von dieser
,» Worst case“-Anzahl abgezogen, um die Anzahl richtig negativer Entscheidungen des
Alarm-Algorithmus zu erhalten. Ist die Differenz groBer als Null, so ist die Spezifitéit
der Anteil der richtig negativen Entscheidungen an der schlimmstenfalls moglichen An-
zahl falsch positiver Entscheidungen. Ist die Differenz kleiner als Null, ist die Spezifitét
gleich Null. Formal ausgedriickt ergibt sich

FPras : (6.22)

) FPpw-FP  pp < pp
Sp =
0, FP>FP, 0

Bei dieser Definition spielt nur die Anzahl und nicht das zeitliche Auftreten der Fehl-
alarme eine Rolle. Dadurch ergeben sich Spezifitéiten, die das Abschneiden von Alarm-
systemen hinsichtlich der Haufigkeit falsch positiver Alarme besser reflektieren als Spe-
zifitdten basierend auf festen Zeitabschnitten. Es ist bei Verwendung von (6.22) nicht
moglich, dass bei zwei zu vergleichenden Alarmsystemen das System mit weniger Fehl-
alarmen eine geringere Spezifitdt als das System mit mehr Fehlalarmen hat. Allerdings
kann der Wert der Spezifitdt natiirlich auch bei diesem Ansatz durch die Wahl der
,» Worst case“-Anzahl beeinflusst werden. Dies sei an folgendem einfachen Beispiel ver-
deutlicht:

Die Gesamtlédnge der nicht alarmrelevanten Zeitrdume betrage 10 Stunden. Das interes-

sierende Alarmsystem lose in dieser Zeit insgesamt FP = 15 Fehlalarme aus. Legt man
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fest, dass schlimmstenfalls ein falsch positiver Alarm alle 30 Minuten auftreten kann,
ergibt sich als ,, Worst case“-Anzahl FP,,,, = 10 Std./30 Min. = 20 und die geschitzte
Spezifitit betriigt Sp = (20 — 15)/20 = 25%. Wird allerdings ein potentieller falsch
positiver Alarm alle 10 Minuten erwartet, d.h. FP,,,, = 10 Std./10 Min. = 60, ist die
Spezifitit deutlich hoher, da Sp = (60 — 15)/60 = 75%. Um einen plausiblen Wert
fiir die ,,Worst case“-~Anzahl und somit auch fiir die Spezifitdt zu erhalten, sollte eine
Orientierung an Erfahrungswerten erfolgen. Sind fiir eine grofle Anzahl Patienten die
aufgetretenen Alarmfrequenzen bekannt, so kann z.B. die maximal beobachtete Alarm-
frequenz als Anhaltspunkt fiir die Bestimmung der schlimmstenfalls in einem Zeitraum
erwarteten Alarmanzahl herangezogen werden.

Bei dieser Methode fiir die Berechnung der Spezifitdt kann keine Symmetrietabelle wie
in Tabelle 6.2 erstellt werden, da durch Nichtberiicksichtigung der zeitlichen Reihen-
folge keine Aussage iiber konkordante bzw. diskordante Alarmsystem-Entscheidungen
moglich ist. Der McNemar-Test kann fiir die Uberpriifung des Uberlegenheits-
Testproblems fiir die Spezifitéit bei diesem Ansatz somit nicht verwendet werden. Wird
jeder Patient als Cluster betrachtet, sind dagegen die Tests mit den Teststatistiken Xo
(6.17) bzw. X (6.18) sowie die Methode der marginalen Regressionsmodelle anwend-
bar.

Bei der vorgestellten Definition fiir falsch positive Alarme erfahren durch Manipula-
tion verursachte Alarme keine gesonderte Behandlung. Wie schon in Abschnitt 5.2
erwiahnt, nehmen solche Alarme aber prinzipiell eine Sonderstellung ein, da sie ak-
tiv herbeigefiihrt werden und somit nicht primir dem Monitorsystem anzulasten sind.
Von Interesse ist somit auch die Spezifitit eines Alarmsystems ohne Beriicksichtigung
der manipulierten Alarme. Fiir die Alarme des Infinity Monitoring Systems® ist die
Information iiber eine Manipulation in den Annotationen festgehalten. Da fiir neu
generierte Alarme solche exakten Informationen nicht vorliegen, kann nur iiber deren
zeitliche Néhe zu den herbeigefithrten Alarmen des einfachen Schwellwertalarmsystems
eine Vermutung dariiber getroffen werden, ob sie ebenfalls manipulationsbedingt sind.
Da dies wieder die Spezifizierung von Zeitfenstern beinhaltet, was einen zusétzlichen
Unsicherheitsfaktor darstellt, wird fiir die Validierung weiterhin die Spezifitdt unter

Beriicksichtigung aller Alarme betrachtet.

6.2.3 Auswahl von Validierungsmethodiken

Nachdem in den vorangegangenen Abschnitten verschiedene Testverfahren zum Ver-

gleich von Sensitivitéiten und Spezifitdten und Moglichkeiten fiir die Adaption der bei-
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den Giitemafle auf den Alarmsystem-Kontext vorgestellt wurden, wird im Folgenden
eine Vorgehensweise fiir die Validierung von Alarm-Algorithmen ausgewéhlt. Der vor
Beginn der Datenaufzeichnung festgelegte Plan muss dabei etwas modifiziert und den
gegebenen Umstdnden angepasst werden. Da in der frithen Phase der Studienplanung
noch davon ausgegangen wurde, dass auch fiir das derzeitig eingesetzte Alarmsystem
falsch negative Entscheidungen identifiziert werden kénnen, wurde fiir den Sensiti-

vitéitsvergleich der Alarmsysteme A,; und A,,., das Nicht-Unterlegenheits-Testproblem

HP - Se(Auy) — Se(Apeu) =6 vs. HY : Se(Auy) — Se(Apew) < 6, 6 = 0.05  (6.23)

geméB (6.4) formuliert, welches mit der Score-Teststatistik Xg(J) aus (6.7) behandelt
werden sollte. Da fiir A,; in dieser Studie aber eine Sensitivitat von 100% angesetzt

werden muss, reduziert sich dieses Testproblem geméf (6.8) zu
HYC : Se(Anew) < Seo vs. HYC: Se(Aneu) > Seg, mit  Seq = 0.95, (6.24)

fiir dessen Behandlung auch andere Tests gut geeignet sind.
Fiir die Uberpriifung des Uberlegenheits-Testproblems gemif (6.5) zum Vergleich der
Spezifitdten

ng s Sp(Aui) — Sp(Apew) >0 vs. H?p s Sp(Au) — Sp(Apew) < 0 (6.25)

war urspriinglich der McNemar-Test mit Teststatistik X, (6.11) vorgesehen. Die Be-
stimmung der Spezifitidt sollte dabei auf einer Aufteilung des nicht alarmrelevanten
Zeitraums in gleich grofle Zeitabschnitte basieren. Wie in 6.2.2 diskutiert, ist eine
derartige Vorgehensweise fiir das vorliegende Datenmaterial ungeeignet, da die Fehl-
alarmhéufigkeit durch den resultierenden Spezifitdtswert nicht adédquat reflektiert wird.
Stattdessen sollte die in (6.22) vorgeschlagene alternative Spezifitatsdefinition verwen-
det werden. In diesem Fall ist der klassische McNemar-Test aber nicht anwendbar.

Da moglicherweise Abhéngigkeiten zwischen den Alarmsystem-Entscheidungen fiir
einen Patienten vorliegen, ist zudem eine Anpassung der Teststatistiken nétig,
da sonst antikonservative Testergebnisse auftreten konnen. Geeignete Teststatisti-
ken fiir das Sensitivitédts-Testproblem sind zum einen die mittels des Intraclass-
Korrelationskoeffizienten adjustierte Wald-Teststatistik X,/ aus (6.13) und zum an-
deren Xy,» aus (6.15), bei der die aus der Stichprobentheorie bekannte Varianz des
Verhiltnisschétzers zur Adjustierung der einfachen Wald-Teststatistik verwendet wird.
Verfahren, bei denen die Cluster nicht proportional zu ihrer Gréfle gewichtet wer-

den und die in Abschnitt 6.1.2 kurz angerissen wurden, werden fiir diese Studie nicht
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beriicksichtigt, da alle alarmrelevanten Zusténde gleichwertig behandelt werden sollen.
Zur Auswahl stehende Teststatistiken fiir das Spezifitéits-Testproblem sind gegeben
durch X aus (6.17) und Xy aus (6.18), da diese keine Bestimmung diskordanter und
konkordanter Beobachtungspaare erfordern. Marginale Regressionsmodelle werden fiir
den einfachen Spezifitdtsvergleich nicht in Betracht gezogen. Diese sollten eher bei
weitergehenden Analysen, in denen die Spezifitdt z.B. abhéngig von Kovariablen wie
Sedierungsgrad und Schweregrad der Krankheit untersucht wird, zum Einsatz kommen.
Da sich die Clustergréfien aufgrund der unterschiedlichen Beobachtungsdauern fiir die
einzelnen Patienten starker unterscheiden und wenig iiber die Korrelationsstruktur be-
kannt ist, wird fiir die Validierung die Teststatistik X verwendet. Bei der Bestimmung
von Schétzwerten fiir die Gesamt-Spezifitdt wird dabei so vorgegangen, dass zunéchst
die Spezifitaten fiir die einzelnen Patienten bestimmt werden. Auf Basis dieser Spezi-
fitdten bzw. der Informationen iiber die Anzahl richtig negativer Entscheidungen und
die Anzahl nicht alarmrelevanter Zustande, wird die Gesamt-Spezifitdt bestimmt. Die-
ser Ansatz ist zu wéhlen, da die Einzel-Spezifitdten fiir die Teststatistik Xo benotigt
werden. Wenn bei einzelnen Patienten der Fall eintritt, dass FP > FP,,,, und somit
SAp = 0, so unterscheidet sich die Gesamt-Spezifitit auf Basis der Einzel-Spezifititen
von der Gesamt-Spezifitit, die resultiert, wenn alle falsch positiven Alarme und nicht
alarmrelevanten Zustédnde insgesamt betrachtet werden.

Fiir das Sensitivitéts-Testproblem wird die Teststatistik X~ verwendet, da hier die-
selbe Methode zur Beriicksichtigung von Abhéngigkeiten verwendet wird, wie bei Xo.
GemiB des Intersection-Union Testprinzips wird die Uberlegenheit des neuen Alarm-

systems in dieser Studie genau dann gezeigt, wenn gilt
Xy >u—q und Xo < u,. (6.26)

In dieser Studie wird das Signifikanzniveau zu a = 0.05 gewéhlt.
(1 — a)-Konfidenzintervalle fiir Sensitivitéiten werden gemé&s Se 4 u,, /2v/ Ve (mit Ve aus

(6.14)) bestimmt. Konfidenzintervalle fiir Spezifitdten erhélt man analog.

6.3 Weitere Beurteilungskriterien

Obwohl als Haupt-Beurteilungskriterien Sensitivitdt und Spezifitit festgelegt wurden
und ein Vergleich dieser Giitemafle der beiden Alarmsysteme mittels Signifikanztests
die Entscheidung hinsichtlich der Eignung eines neuen Alarm-Algorithmus mafigeblich

beeinflusst, werden auch andere Eigenschaften der Alarmsysteme betrachtet. Diese
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werden im Folgenden vorgestellt.

An erster Stelle ist die absolute Anzahl generierter Alarme zu nennen. Ein Vergleich der
Alarmhéaufigkeiten von altem und neuen Alarm-Algorithmus kann einen ersten Hinweis
auf die Eignung des neuen Verfahrens liefern. Ein neues System, welches mehr Alarme
als das derzeitig verwendete System auslost, ist bei gleicher Sensitivitéit in jedem Fall
ungeeignet, da eine Motivation fiir die Entwicklung neuer Alarm-Algorithmen gerade
die Reduzierung tiberfliissiger Alarme ist. Diese Anzahlen sollten nicht nur insgesamt,
sondern auch fiir die einzelnen Patienten verglichen werden. Selbst bei einer niedrigeren
Gesamtanzahl Alarme, kann bei einzelnen Patienten die Anzahl Alarme des neuen
Alarm-Algorithmus grofler sein. Eine Untersuchung dieser Fille gibt moglicherweise
Aufschluss iiber Ursachen hierfiir. Neben der Anzahl Alarme insgesamt, kann auch die
Anzahl Alarme pro Zeiteinheit, z.B. pro Stunde, betrachtet werden.

Auch die Anzahlen falsch positiver Alarme insgesamt bzw. pro Zeiteinheit sind sinnvolle
Beurteilungskriterien, insbesondere vor dem Hintergrund der begrenzten Aussagekraft
von Schitzwerten fiir die Spezifitét (sieche Abschnitt 6.2.2).

Ein im Gebiet der Evaluierung diagnostischer Verfahren weit verbreitetes Giitemaf ist
der sogenannte Positive Pradiktive Wert (auch: Vorhersagewert, PPV). Dieser gibt im
Falle eines Alarms die Wahrscheinlichkeit dafiir an, dass ein alarmrelevanter Zustand

vorliegt und ist definiert als
PPV = P(Zustand alarmrelevant|Alarm). (6.27)

Diese Kenngrofle ist insbesondere fiir die praktische Anwendung eines Alarmsystems
von Bedeutung. Bei Kenntnis des PPV kann der Mediziner im konkreten Falle eines
Alarms einschétzen, wie sicher dieser auf einen alarmrelevanten Zustand hinweist und
kann entsprechend reagieren. Ein Nachteil des PPV ist seine Préavalenz- Abhéngigkeit.
Ist die Wahrscheinlichkeit fiir das Auftreten eines alarmrelevanten Zustandes gering,
ist auch der Vorhersagewert klein.

Weiteren Aufschluss iiber die Funktionsweise des neuen Alarm-Algorithmus kann eine
Analyse hinsichtlich der Alarmsituationen liefern, in denen hinweisende Alarme auf-
treten. Fiir die Sensitivitats- und Spezifitdtsbestimmung werden die Annotationen nur
ausgenutzt, um alarmrelevante Situationen zu identifizieren. Die Sensitivitéit bezieht
sich auch nur auf die Erkennung dieser Situationen. Alarme auflerhalb solcher Situa-
tionen werden fiir die Spezifitdtsbestimmung als falsch positiv angesehen. Viele dieser
Alarme tragen allerdings die Annotation , hinweisend“ und sind somit zwar nicht drin-
gend notwendig aber informativ. Fiir das neue Alarmsystem sollte somit untersucht
werden, ob in Situationen mit hinweisenden Alarmen des einfachen Schwellwertalarm-

systems auch neue Alarme auftreten. Insbesondere kénnte moglicherweise gezeigt wer-
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den, dass der neue Algorithmus diese Situationen mit weniger Alarmen anzeigt.

In Abschnitt 2.3 wird von zwei Studien berichtet, in denen Alarm-Algorithmen unter-
sucht werden, die ein dhnliches Ziel wie Signalextraktions-Alarme verfolgen. In diesen
Studien erfolgt ebenfalls ein Vergleich zwischen dem derzeitigen und dem jeweils neu
entwickelten Verfahren anhand klinischer Daten. Der Vergleich ist allerdings in beiden
Féllen nicht konfirmatorisch, sondern rein deskriptiv: Mékivirta et al. (1991) verwen-
den zur Bewertung der Alarmsysteme die Sensitivitéit, den Anteil korrekter Alarme an
allen Alarmen (PPV) sowie die Haufigkeit falsch positiver Alarme pro Stunde.
Charbonnier und Gentil (2007) wihlen folgende Vorgehensweise zur Beurteilung ih-
res neuen Online-Segmentierung-Verfahrens: Zunéchst wird fiir jeden Alarm des alten
Alarmsystems bestimmt, ob dieser gleichzeitig mit einem Alarm des neuen Systems
auftritt. Hierfiir wird fiir die Alarme beider Systeme auf beiden Seiten der Alarmperi-
ode (Beginn bis Ende des Alarms) ein Zeitfenster der Lange 30 Sekunden hinzugefiigt.
Uberlappt sich das so entstandene Zeitintervall fiir einen alten Alarm mit dem Intervall
eines neuen Alarms, so wird gesagt: er tritt gleichzeitig mit dem neuen Alarm auf (No-
tation: Agy-Apey ). Gibt es fiir einen alten Alarm keine Intervall-Uberlappung mit einem
neuen Alarm, so gilt der alte Alarm als vom neuen System unterdriickt (Aalt—m). Die-
ses Schema ist in Abbildung 6.6(a) dargestellt. Dieselbe Prozedur wird dann ausgehend
von den neuen Alarmen durchgefiihrt, allerdings mit einem kleineren Zeitfenster um die
Alarmperiode (15 Sekunden). Neue Alarme, bei denen keine Intervall-Uberlappung mit
einem alten Alarm auftritt, werden als zusétzliche Alarme angesehen (A,.,-Aqy;). Die
beiden Anzahlen gleichzeitiger Alarme (Agy-Aye, und A,e-Agyy) konnen unterschied-
lich grof} sein, da z.B. wiahrend eines ldnger andauernden neuen Alarms mehrere kurz
andauernde alte Alarme auftreten konnen. Die Zeitfenster um die Alarmperioden wer-

den unterschiedlich grof§ gewéhlt, um die Anzahl unterdriickter Alarme zu minimieren

30 Sek.

(a) Alarm A,y H% _ _]_, xef f]ﬂ
Alarm A,,cq l <_$ _ _ ] , l Zeit
gleichzeitiger Alarm unterdriickter Alarm
(Aalt‘Aneu) (Aalt'Aneu)

(b) Alarm Agy ~4- ] Lh o

>
>

Alarm Anew oy <5 — -~ = <4 ez
gleichzeitiger Alarm zusétzlicher Alarm
(Aneu'Aalt) (Aneu'Aalt)

Abbildung 6.6: Bestimmung unterdriickter alter und zusétzlicher neuer Alarme (Zeichnung in An-
lehnung an Abbildung 7 aus Charbonnier und Gentil (2007))
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und die Anzahl zusétzlicher Alarme zu maximieren. Zuséatzlich wird die Verzogerung
(Delay) zwischen zwei gleichzeitigen Alarmen bestimmt (siche Abbildung 6.6(b)). Auf
Basis von Annotationen kann fiir die unterdriickten Alarme iiberpriift werden, ob die-
se klinisch relevante Situationen anzeigen oder ob eine Unterdriickung dieser Alarme
keinen Sensitvitatsverlust bedeutet. Fiir die zusétzlich generierten Alarme miissen die

Ursachen gefunden werden.



Kapitel 7

Der Referenzdatensatz

Die Datenaufzeichnung fiir die Klinische Studie erfolgte zwischen Januar 2006 und Mai
2007. Insgesamt wurden Daten fiir 68 verschiedene ,Félle* erhoben. Dabei kann es
sich bei verschiedenen Fiéllen durchaus um denselben Patienten handeln, dann aber in

unterschiedlichen Krankheitsstadien.

7.1 Beobachtungsdauer und Alarmhéufigkeit

Insgesamt umfasst der Referenzdatensatz einen Beobachtungszeitraum von 982 Stun-
den. Die Beobachtungsdauern fiir die einzelnen in den Referenzdatensatz aufgenom-
menen Fille sind in Tabelle 7.1 angegeben. Die durchschnittliche Beobachtungsdauer
betragt 14.4 Stunden (Standardabweichung 7.5 Std.). Fiir den Fall mit der kiirzesten
Beobachtungsdauer liegen Daten fiir 55 Minuten vor. Die ldngste Aufzeichnung deckt
einen Zeitraum von iiber 25 Stunden ab. Die Beobachtungszeitrdume sind nicht immer
zusammenhingend, sondern konnen fiir einige Minuten oder Stunden unterbrochen
sein. Dies tritt z.B. auf, wenn der Patient fiir bestimmte Untersuchungen fiir einige
Zeit vom Monitor getrennt werden muss.

Tabelle 7.1 enthélt auflerdem die aufsummierte Dauer der Zeitrdume, in denen die
Alarmfunktion mittels der ,Alle Alarme Aus“-Taste (siche Abschnitt 4.1.1) deakti-
viert wurde. Insgesamt machen die Alarm-Deaktivierungszeitraume ungefahr 8% der

Beobachtungszeit aus.

61
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Fall Dauer Alarme Alarme Anz. Alarme/ Anz. Schwell- Schwellwert-

deaktiviert aktiviert Alarme Std. wertalarme alarme/Std.
1 03:00:01 00:27:00 02:33:01 32 11 24 8
2 10:44:53 01:14:54 09:29:59 55 5 43 4
3 14:28:14 00:22:08 14:06:06 49 3 7 0
4 20:14:44 00:16:33 19:58:11 107 5 19 1
5 00:55:01 00:11:15 00:43:46 7 8 2 2
6 09:13:07 01:09:36 08:03:31 121 13 65 7
7 24:10:43 01:00:15 23:10:28 28 1 11 0
8 19:56:10 01:08:09 18:48:01 43 2 29 1
9 14:33:37 02:01:56 12:31:41 418 29 361 25
10 14:20:57 01:18:44 13:02:13 289 20 209 15
11 08:04:22 00:18:00 07:46:22 234 29 184 23
12 09:21:30 00:37:30 08:44:00 48 5 13 1
13 02:52:05 00:02:00 02:50:05 7 2 2 1
14 13:47:54 01:09:01 12:38:53 155 11 89 6
15 08:54:52 00:36:00 08:18:52 38 4 32 4
16 20:27:28 00:51:29 19:35:59 298 15 283 14
17 05:13:00 00:12:00 05:01:00 40 8 21 4
18 17:51:56 01:11:44 16:40:12 59 3 35 2
19 06:53:12 01:08:42 05:44:30 69 10 37 5
20 04:09:33 00:03:01 04:06:32 31 7 31 7
21 05:29:30 00:20:27 05:09:03 41 7 39 7
22 05:55:28 00:21:00 05:34:28 37 6 15 3
23 11:13:46 00:54:29 10:19:17 46 4 27 2
24 22:18:10 00:46:03 21:32:07 56 3 22 1
25 24:00:00 02:17:01 21:42:59 60 2 27 1
26 16:31:44 01:14:33 15:17:11 76 5 22 1
27 24:42:01 02:15:26 22:26:35 104 4 94 4
28 23:56:34 02:04:58 21:51:36 126 5 103 4
29 24:56:54 03:10:01 21:46:53 165 7 107 4
30 11:44:41 03:07:19 08:37:22 118 10 80 7
31 22:42:54 02:00:51 20:42:03 183 8 115 5
32 22:51:51 03:24:33 19:27:18 197 9 160 7
33 06:18:20 00:11:29 06:06:51 29 5 6 1
34 08:07:21 01:47:38 06:19:43 127 16 88 11
35 05:09:55 00:13:36 04:56:19 8 2 4 1
36 15:41:55 02:12:58 13:28:57 92 6 55 4
37 14:58:23 01:25:49 13:32:34 61 4 41 3
38 16:21:59 00:58:20 15:23:39 44 3 19 1
39 17:18:07 00:27:00 16:51:07 28 2 10 1
40 22:13:45 01:11:34 21:02:11 97 4 43 2
41 17:24:16 00:38:36 16:45:40 16 1 5 0
42 19:23:53 00:32:10 18:51:43 21 1 14 1
43 24:11:03 00:43:58 23:27:05 35 1 15 1
44 22:57:58 02:23:22 20:34:36 116 5 76 3
45 10:49:26 01:04:25 09:45:01 37 3 20 2
46 25:15:48 03:11:56 22:03:52 118 5 89 4
47 25:17:15 01:24:44 23:52:31 28 1 19 1
48 17:34:58 01:26:39 16:08:19 79 4 45 3
49 01:16:40 00:05:15 01:11:25 1 1 1 1
50 09:09:50 00:52:58 08:16:52 23 3 18 2
51 11:40:28 00:38:22 11:02:06 43 4 39 3
52 24:00:00 01:15:39 22:44:21 24 1 5 0
53 07:15:53 00:19:22 06:56:31 51 7 32 4
54 01:19:01 00:03:00 01:16:01 8 6 1 1
55 18:38:05 01:08:26 17:29:39 167 9 129 7
56 07:10:41 00:35:36 06:35:05 27 4 20 3
57 23:38:21 02:13:06 21:25:15 145 6 102 4
58 15:35:45 00:22:27 15:13:18 39 3 31 2
59 06:00:48 00:29:45 05:31:03 14 2 11 2
60 08:08:50 00:33:01 07:35:49 29 4 25 3
61 01:58:42 00:06:00 01:52:42 21 11 9 5
62 19:45:00 01:45:44 17:59:16 160 8 113 6
63 21:43:31 02:05:53 19:37:38 127 6 103 5
64 23:24:15 02:10:10 21:14:05 481 21 417 18
65 14:16:41 01:01:59 13:14:42 137 10 106 7
66 09:07:59 00:29:52 08:2 60 7 51 6
67 19:06:04 00:51:46 18: 15 1 13 1
68 24:14:32 01:39:25 22: 89 4 63 3
Insg. 982:12:20 75:58:38 906: 5934 6 4146 4

Tabelle 7.1: Beobachtungsdauer, Alarm-Deaktivierungszeit, Alarm-Aktivierungszeit, Anzahl Alar-
me, Anzahl Alarme pro Stunde (gerundet), Anzahl Schwellwertalarme und Anzahl

Schwellwertalarme pro Stunde (gerundet) fiir den Referenzdatensatz
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In den aufgezeichneten 982 Stunden wurden insgesamt 5934 Alarme ausgelost. Dies
entspricht einer Frequenz von 6 Alarmen pro Stunde. Bei 70% der aufgetretenen Alar-
me handelt es sich um Schwellwertalarme. Fiir die einzelnen Fille ist die Anzahl der
Alarme bzw. Schwellwertalarme pro Stunde allerdings teilweise sehr unterschiedlich.
Fiir die vier Tageszeiten Morgen (6-12 Uhr), Nachmittag (12-18 Uhr), Abend (18-0
Uhr) und Nacht (0-6 Uhr) ldsst sich feststellen, dass diese beziiglich der Beobachtungs-
dauer ungefiahr gleich stark vertreten sind. Der gréfite Anteil entfallt mit 27% auf den
Nachmittag, der kleinste Anteil mit vier Prozentpunkten weniger auf die Nachtstunden
(siche Tabelle B.1 im Anhang). Allerdings wurden bei nur jeweils neun Féllen keine
Daten fiir morgens oder nachmittags erhoben, wihrend fiir den Abend bei 18 und fiir
die Nacht bei 26 Féllen keine Daten vorliegen. Fiir 33 der 68 beobachteten Fille gibt
es Aufzeichnungen fiir alle vier Tageszeiten, bei vier Féllen beschrénken sich die Beob-
achtungen auf eine einzige Tageszeit.

Beziiglich der Anzahl der Alarme und der Anzahl Schwellwertalarme pro Stunde gibt
es Unterschiede zwischen den Tageszeiten. Morgens und nachmittags ist die Alarmfre-
quenz hoher als abends und nachts, was unter anderem dadurch zu erkléren ist, dass

tagsiiber haufiger Pflegemafinahmen am Patienten vorgenommen werden.

7.2 Vitalparameter

Bevor eine ausfiihrliche deskriptive Analyse der Alarmmeldungen und Annotationen
stattfindet, wird zunéchst festgehalten, welche Vitalparameter fiir die im Referenzda-
tensatz vorliegenden Fille wiahrend der Datenaufzeichnung gemessen wurden und fiir
welche Vitalparameter die Alarmfunktion aktiviert war.

Tabelle B.2 im Anhang zeigt, dass die Vitalparameter Herzfrequenz, Puls, Sauer-
stoffsattigung, systolischer, mittlerer und diastolischer arterieller Blutdruck bei allen 68
Fillen sekiindlich bestimmt wurden. Auch die Arrhythmieerkennung war in allen Fallen
eingestellt. Weitere haufig gemessene Variablen sind PVC/min (die Anzahl vorzeitiger
ventrikuldrer Kontraktionen pro Minute), die Bluttemperatur (Ta), die Atemfrequenz
sowie verschiedene ST-Segmente. Alle weiteren in Tabelle B.2 aufgefiihrten Vitalpara-
meter wurden nur vereinzelt gemessen.

Eine Auflistung der Vitalparameter, fiir die bei den einzelnen Féllen die Alarmfunktion
aktiviert war, findet sich in Tabelle B.3 im Anhang. Arrhythmien, mittlerer arterieller
Blutdruck, Herzfrequenz und die Sauerstoffséttigung wurden fiir alle Falle im Refe-

renzdatensatz per Alarmsystem iiberwacht. Der systolische arterielle Blutdruck wurde
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in nur einem Fall nicht tiberwacht. Fiir PVC/min war die Alarmfunktion fiir 63 der
68 Falle aktiviert. Nur fiir acht Féille wurde die Atemfrequenz iiberwacht, obwohl die-
ser Vitalparameter bei 37 Féllen gemessen wurde. Da der Blutdruck fiir alle Félle
im Referenzdatensatz invasiv gemessen wurde, fand eine Messung und Uberwachung
des nicht-invasiven systolischen und mittleren Blutdrucks entsprechend nur in wenigen
Ausnahmefiillen statt. Eine Uberwachung des mittleren pulmonalarteriellen Druckes
erfolgte bei vier Fallen. Auffillig ist, dass Puls und diastolischer arterieller Blutdruck
zwar bei allen Patienten gemessen, aber in keinem Fall per Alarmsystem iiberwacht

wurden.

7.3 Alarmmeldungen

Im Folgenden werden die vom Infinity Monitoring System® generierten Alarme niher
hinsichtlich Alarmgrad, Alarmart, auslésendem Vitalparameter und Ursache analysiert.
Jeder ausgeloste Alarm ist mit einen Alarmgrad versehen. Ein Alarm tréigt entweder
den Grad ,hinweisend“ (ADV), ,ernst“ (SER) oder ,lebensbedrohlich* (LT) (siehe
auch Abschnitt 4.1.1). Im Referenzdatensatz liegen insgesamt 5102 (86%) ernste Alar-
me, 826 (14%) hinweisende Alarme und 6 (0.1%) lebensbedrohliche Alarme vor.
Anhand der Alarmmeldungen kénnen grob vier Arten von Alarmen unterschieden wer-
den (sieche Tabelle 7.2). Schwellwertalarme treten dabei am haufigsten auf. Thr Anteil
an allen ausgelosten Alarmen betrigt knapp 70%. Dabei ist in 2341 Féllen eine Unter-
schreitung der unteren Alarmgrenze und in 1805 Féllen eine Uberschreitung der oberen
Alarmgrenze die Alarmursache. Bei allen aufgetretenen Schwellwertalarmen handelt es
sich um Alarme mit dem Alarmgrad , ernst*.

Eine weitere Gruppe von Alarmmeldungen wird im Folgenden unter dem Sammelbegriff
,sonstige ernste Alarme* zusammengefasst. Hierbei handelt es sich um Meldungen mit

Alarmgrad SER, die einen statischen invasiven Blutdruck, Blutdruckwerte auflerhalb

Alarmart Anzahl  Anteil
Schwellwertalarme 4146  0.6987
Sonstige ernste Alarme 873 0.1471
Technische Alarme 807 0.1360
Arrhythmie-Alarme 108 0.0182
Insgesamt 5934  1.0000

Tabelle 7.2: Alarmarten
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des Messbereichs oder eine Koinzidenz der Atemfrequenz mit der Herzfrequenz anzei-
gen. Ungefahr 15% aller Alarme tragen diese Alarmmeldungen. Eine Ubersicht iiber
die Haufigkeiten der einzelnen Meldungen findet sich in Tabelle B.4. Es ist zu bemer-
ken, dass nicht alle ernsten Alarme, die keine Schwellwertalarme sind, in die Gruppe
der sonstigen ernsten Alarme fallen. Einige Arrhythmie-Alarme tragen ebenfalls den
Alarmgrad ,ernst“, werden aber gesondert betrachtet.

Unter dem Begriff |, Technische Alarme® sind alle Alarme mit Alarmgrad ADV zusam-
mengefasst, bei denen es sich nicht um Arrhythmie-Alarme handelt. Technische Alarme
werden hauptséchlich durch Signalprobleme bei der Messung der Sauerstoffséttigung
verursacht (siche Tabelle B.5) und machen fast 14% aller Alarme aus.

Die vierte Alarmgruppe beinhaltet Alarme zu Arrhythmie-Ereignissen. Knapp 2% der
Alarme des Referenzdatensatzes sind Arrhythmie-Alarme. Welche Arrhythmien alar-
miert werden, ist in Tabelle B.6 zusammengefasst. In der Gruppe der Arrhythmie-
Alarme treten alle drei moglichen Alarmgrade auf (SER: 83, ADV: 19, LT: 6).
Insgesamt werden die meisten Alarme durch den systolischen arteriellen Blutdruck
ausgelost (siehe Tabelle 7.3). Es folgen Alarme fiir die Sauerstoffsittigung, die Herzfre-
quenz und den mittleren arteriellen Blutdruck. Fiir die in dieser Studie besonders inter-

essierenden Schwellwertalarme zeigt sich eine dhnliche Rangfolge der alarmauslésenden

Vitalparameter Anz. Alarme Anteil Anz. Schwell- Anteil an Schwell-  Anteil an allen

wertalarme wertalarmen Alarmen
ART.S 2605 0.4390 1857 0.4479 0.3129
SpO2 1517  0.2556 784 0.1891 0.1321
HR 789 0.1330 727 0.1753 0.1225
ART.M 503 0.0848 485 0.1170 0.0817
RESP 196  0.0330 163 0.0393 0.0275
ARR 103 0.0174 - - -
PAM 89 0.0150 53 0.0128 0.0089
ART.S (2) 51  0.0086 33 0.0080 0.0056
ART.M (2) 51  0.0086 24 0.0058 0.0040
NBP.S 14 0.0024 7 0.0017 0.0012
PVC/min 12 0.0020 12 0.0029 0.0020
PA.D 3 0.0005 0 0.0000 0.0000
NBP.M 1 0.0002 1 0.0002 0.0002
Insgesamt 5934  1.0000 4146 1.0000 0.6987

Tabelle 7.3: Alarmausldsende Vitalparameter fiir alle Alarme insgesamt und fiir Schwellwertalarme.
ART.S (2) und ART.M (2) bedeutet, dass parallel zu einer bereits laufenden arteriellen

Druckiiberwachung zusétzlich eine zweite durchgefiihrt wurde.
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Vitalparameter (siche Tabelle 7.3). Durch den systolischen arteriellen Blutdruck wer-
den die meisten Schwellwertalarme ausgelost, wieder gefolgt von Sauerstoffsdttigung,
Herzfrequenz, mittlerem arteriellen Druck und Atemfrequenz.

Eine Rangfolge aller ausgelosten unterschiedlichen Alarmmeldungen — d.h. Vitalpa-
rameter plus Ursache des Alarms — findet sich in Tabelle B.7 im Anhang. Die am
haufigsten auftretenden Alarme sind untere und obere Schwellwertalarme fiir den sy-
stolischen arteriellen Blutdruck. Weitere sehr héufig auftretende Alarmmeldungen sind
untere Schwellwertverletzungen fiir die Sauerstoffsattigung und obere Schwellwertver-

letzungen fiir die Herzfrequenz.

7.4 Annotationen

Die vom Monitoring System wéhrend der Datenaufzeichnung generierten Alarme wur-
den anhand verschiedener Kriterien bewertet. Es erfolgte eine Beurteilung der techni-
schen Validitét, eine Klarung der Frage, ob der Alarm durch eine Manipulation aus-
gelost wurde und eine Entscheidung iiber die Alarmrelevanz der Alarmsituation (siehe
auch Abschnitt 5.2). Diese Annotationen werden im Folgenden analysiert.

Zunichst werden die Annotationen fiir alle ausgelosten Alarme insgesamt betrachtet.
Abbildung 7.1 veranschaulicht die Héufigkeiten der verschiedenen Bewertungen. Die

zugehorigen Anzahlen und Anteile finden sich in Tabelle B.8. Es zeigt sich, dass ein
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Abbildung 7.1: Haufigkeiten der Alarm-Annotationen fiir alle ausgelésten Alarme
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relativ hoher Anteil durch technisch falsche Alarme zustande kommt, die entweder auf
Basis einer inkorrekten Messung gegeben werden oder die das vorliegende Problem
durch eine falsche Meldung anzeigen. Die héufigsten Ursachen fiir technisch falsche
Alarme sind Signalprobleme, Lagerung des Patienten durch das medizinische Personal,
Bewegungen des Patienten und Blutabnahme (siche Tabellen B.9 und B.10). 58% aller
Alarme sind technisch richtig. Fiir 55 Alarme wurde in den Annotationen festgehalten,
dass sie nicht beurteilt werden konnten. 59 Alarme wurden — bedingt durch das zeitwei-
lig gehdufte Auftreten von Alarmen kurz hintereinander — beim Annotieren iibersehen
und nicht bewertet, so dass fiir 2% aller Alarme keine Einschédtzung der Alarmsituation
vorliegt. In Abbildung 7.1 sind diese Alarme ohne Bewertung nicht beriicksichtigt.
Der Anteil der Alarme, die wéhrend eines alarmrelevanten Zustandes ausgelost wurden,
liegt bei 15%. Dabei handelt sich bei der einen Hélfte dieser Alarme um alarmrelevan-
te Situationen, die sich auf den Gesundheitszustand des Patienten beziehen, d.h. die
Alarme haben die Annotation technisch richtig. Bei der anderen Halfte handelt es sich
um alarmrelevante Situationen aufgrund eines technischen Problems.

46% aller Alarme werden in Situationen gegeben, die keinen Alarm erfordern. Dabei
wurden 77% dieser Alarme durch eine Manipulation verursacht — d.h. diese Fehlalarme
sind nur bedingt dem Monitorsystem anzulasten. Ein ebenfalls grofier Anteil von 37%
aller ausgelosten Alarme wurde in den Annotationen als hinweisend bewertet, d.h. diese
Alarme bieten Informationsgehalt fiir den Mediziner, erfordern aber keine unmittelbare
diagnostische oder therapeutische Reaktion.

Der Anteil der durch eine Manipulation verursachten Alarme betrigt insgesamt 42%.
Nur fiir 3% dieser Alarme wurde die Situation als alarmrelevant beurteilt. Der Anteil
manipulationsbedingter Alarme mit Annotation ,,nicht alarmrelevant® betrigt dagegen
betrachtliche 84%. Zum Vergleich: Fiir alle Alarme ohne Manipulation betrigt letzt-
genannter Anteil nur 19%.

Durch Manipulationen ausgeloste Alarme werden in 84% der Félle durch eine Ma-
nipulation am Monitorsystem verursacht. Manipulationen am Patienten — zu denen
z.B. auch die Gabe von Medikamenten gezihlt wird — sind nur in 16% der Fille fiir
den Alarm verantwortlich. Abbildung B.1 zeigt, dass die durch Manipulationen am
Monitorsystem ausgelosten Alarme meist technisch falsch sind. Dagegen sind durch
Manipulationen am Patienten ausgeloste Alarme in 98% der Fille technisch richtig.
Dies ist dadurch zu erklédren, dass durch Manipulationen am Monitorsystem — etwa
bei einer Blutabnahme — héaufig keine korrekte Messung mehr moglich ist. Bei Mani-
pulationen am Patienten handelt es sich aber hauptséchlich um Medikamentengaben,

die eine tatsichliche Anderung der Messwerte hervorrufen. Fiir Alarme aufgrund von
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Manipulationen am System wurde die Situation in den meisten Féllen als nicht alarm-
relevant bewertet. Alarme aufgrund von Manipulationen am Patienten sind meist als

hinweisend annotiert.
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Technisch
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Technisch
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Technisch
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Technisch
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Technische Alarme
Technisch
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Abbildung 7.2: Hiufigkeiten der Alarm-Annotationen fiir Schwellwertalarme, sonstige ernste (SER)
Alarme (d.h. ohne Schwellwertalarme und Arrhythmiealarme), technische Alarme

und Arrhythmie-Alarme

Die Héufigkeitsverteilungen der verschiedenen Kombinationen von technischer Vali-
ditét, Manipulation und Alarmrelevanz unterscheiden sich fiir die vier Alarmarten (sie-
he Abbildung 7.2 und Tabellen B.11-B.14).

Beziiglich der technischen Validitéit zeigt sich, dass 62% aller Schwellwertalarme auf
korrekten Messwerten basieren; 36% der Schwellwertalarme sind dagegen technisch
falsch und kénnen z.B. durch Ausreifler bedingt sein. In der Gruppe der sonstigen ern-
sten Alarme wurden fast alle Alarme als technisch falsch beurteilt. Bei den technischen
Alarmen weist die Alarmmeldung in 94% der Falle korrekt auf das vorliegende tech-
nische Problem hin. Arrhythmie-Alarme sind ebenfalls mehrheitlich (84%) technisch
richtig.
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Unter den vier Alarmarten ist fiir Schwellwertalarme der Anteil der als alarmrelevant
bewerteten Zustande mit 18% am grofiten. Allerdings sind nur bei 9% aller Schwellwert-
alarme sowohl Alarmrelevanz als auch technische Richtigkeit gegeben. Bei den iibrigen
Faillen bezieht sich die Alarmrelevanz nicht auf den Gesundheitszustand des Patienten,
sondern auf ein technisches Problem. In diesen Situationen ist zwar ein Alarm erfor-
derlich, aber die Meldung, dass eine Alarmgrenze iiberschritten wurde, ist inadéquat
und fiir das medizinische Personal irrefithrend. Fiir 32% der Schwellwertalarme ist der
Zustand zum Zeitpunkt des Alarms nicht alarmrelevant. 70% dieser Alarme wurden
durch eine Manipulation herbeigefiihrt. Fast die Hélfte aller Schwellwertalarme wurden
als hinweisend annotiert.

Bei den sonstigen ernsten Alarmen sind 10% mit alarmrelevant annotiert, wobei es
sich in allen Féllen um technisch falsche Alarme handelt. Fiir einen sehr grofien An-
teil von 89% ist die Alarmsituation nicht alarmrelevant. Die Gruppe der technischen
Alarme weist mit 7% den niedrigsten Anteil Alarme mit alarmrelevantem Zustand auf.

Arrhythmie-Alarme sind in der Mehrzahl als hinweisend annotiert.

Da in dieser Arbeit ein besonderes Augenmerk auf Schwellwertalarme gelegt wird,
werden die Annotationen auch getrennt fiir die in Bezug auf Schwellwertalarme wich-
tigsten Vitalparameter untersucht. Uber 95% aller Schwellwertalarme sind auf die fiinf
Vitalparameter systolischer arterieller Blutdruck, Sauerstoffsédttigung, Herzfrequenz,
mittlerer arterieller Blutdruck und Atemfrequenz zuriickzufithren. Die H&aufigkeiten
der unterschiedlichen Annotationen fiir diese Parameter sind in Abbildung 7.3 grafisch
dargestellt, wobei Alarme fiir die beiden arteriellen Blutdriicke zusammengefasst sind.
In den Tabellen B.15-B.18 finden sich die genauen Anzahlen und Anteile. Auch hier
zeigen sich deutliche Unterschiede der Haufigkeitsverteilungen beziiglich technischer
Validitéat, Manipulation und Alarmrelevanz. Fiir arterielle Driicke und Herzfrequenz ist
die Mehrzahl der Alarme technisch richtig, fiir die Sauerstoffsédttigung und die Atem-
frequenz ist der grofite Teil der Alarme technisch falsch. Der Anteil der Alarme, die
einen alarmrelevanten Zustand anzeigen, ist fiir die Sauerstoffsdttigung mit 35% sehr
grof, allerdings sind iiber 60% dieser Alarme technisch falsch. D.h. in diesen insgesamt
172 Fillen héatte die Alarmmeldung nicht auf eine Schwellwertverletzung sondern auf
ein technisches Problem hinweisen miissen. Fiir die arteriellen Blutdriicke betréagt der
Anteil der Alarme in alarmrelevanten Situationen 17%. Aber auch hier ist in 40% der
Falle ein Schwellwertalarm unangebracht. Mit einem Anteil von 29% sind relativ wenige
der arteriellen Blutdruckalarme als nicht alarmrelevant annotiert. Von diesen Alarmen
wurden 80% durch eine Manipulation herbeigefiihrt. 52% aller Schwellwertalarme fiir

systolischen und mittleren arteriellen Blutdruck sind als hinweisend bewertet. Nur fiir
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Abbildung 7.3: Haufigkeiten der Alarm-Annotationen fiir die Schwellwertalarme der wichtigsten Vi-

talparameter

4% aller Herzfrequenzalarme wurde die Situation zum Alarmzeitpunkt als alarmrele-
vant beurteilt. Der {iberwiegende Anteil HR-Alarme (79%) ist als hinweisend annotiert.
Alarme fiir die Atemfrequenz treten fast ausschliefllich (93%) in nicht alarmrelevanten
Situationen auf.

Durch Manipulationen ausgeloste Alarme kommen bei den arteriellen Blutdriicken und
der Sauerstoffsittigung haufiger vor als bei Atemfrequenz und Herzfrequenz. Bei letz-
terer betrigt der Anteil nur 9%, wihrend bei der Sauerstoffsittigung der entsprechende
Anteil 39% betréigt.

Die Analyse der Annotationen fiir die Schwellwertalarme zeigt, dass viele der auflerhalb
von alarmrelevanten Situationen aufgetretenen Alarme entweder durch Manipulatio-
nen verursacht werden oder, im Falle der sehr stark vertretenen hinweisenden Alarme,
durch Grenzverletzungen, die zwar erhchte Aufmerksamkeit aber keine unmittelbare
Handlung erfordern. Nicht manipulationsbedingte Ausreifler sind eher selten Ursache

unerwiinschter Alarme, nicht zuletzt wegen der fiir die meisten Schwellwertalarme gel-
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Alarme in Gruppen

Parameter Grenze Anzahl Anteil Insgesamt
ART.S/ART.M  Obere 701 0.67 1051
Untere 740 0.57 1291
SpO2 Untere 331 0.42 784
HR Obere 389 0.69 560
Untere 96 0.57 167
RESP Obere 65 0.42 153
Untere 2 0.20 10

Tabelle 7.4: Anzahl und Anteil von Alarmen fiir die der Abstand zwischen dem Anfang des Alarms
und dem Ende des letzten Alarms gleicher Alarmursache oder der Abstand zwischen
dem Ende des Alarms und dem Anfang des nédchsten Alarms gleicher Alarmursache

nicht mehr als 60 Sekunden betréigt.

tenden Alarmbestéitigungsfrist von einigen Sekunden (siehe Tabelle 4.1 in Abschnitt
4.1.1). Unter anderem die Vermeidung solcher Alarme liefert aber eine wichtige Moti-
vation fiir neue, auf robuster Signalextraktion basierende Alarme. Dennoch bietet die
Signalextraktion Potential fiir die Verbesserung des derzeitigen Schwellwertsystems.
Diesbeziiglich lohnt sich ein genauerer Blick auf das Auftretensmuster von Alarmen —
insbesondere auf die Haufung von Alarmen gleicher Alarmursache kurz hintereinander.
Tabelle 7.4 zeigt fiir die einzelnen Alarmursachen die Anzahl und den Anteil der Alar-
me, fiir die der néchste Alarm gleicher Meldung in einem Abstand von nicht mehr als 60
Sekunden vorkommt. Fiir die arteriellen Blutdriicke und die Herzfrequenz treten iiber
die Hélfte der Schwellwertalarme in Gruppen auf, bei der Sauerstoffsattigung und der
Atemfrequenz ist der Anteil etwas geringer. Ursachen fiir solche Alarmgruppen kénnen
z.B. kurzfristige Schwankungen der Originalbeobachtungen um die Alarmgrenze sein.
In solchen Féllen reicht héufig ein Alarm aus, um auf die Situation aufmerksam zu
machen. Mit Hilfe eines auf robuster Signalextraktion basierenden Alarm-Algorithmus
kann die Anzahl redundanter Alarme fiir eine Alarmsituation méoglicherweise verrin-
gert werden, da das Signal die kurzfristigen Schwankungen um die Alarmgrenze nicht

nachzeichnet.



Kapitel 8

Regeln fiir die Offline-Anwendung

neuer Alarm-Algorithmen

Im Rahmen dieser Studie werden neue Alarm-Algorithmen offline auf Basis des Refe-
renzdatensatzes getestet. Dabei miissen die im Referenzdatensatz bereitgestellten In-
formationen so genutzt werden, dass neue Verfahren unter denselben Bedingungen
operieren wie das wahrend der Datenaufzeichnung verwendete Alarmsystem. Dies be-
deutet zum einen, dass einem neuen Alarm-Algorithmus zu jedem Zeitpunkt nur die fiir
die Alarmgebung relevanten Daten zugénglich gemacht werden, die bei einer Online-
Anwendung verfiighar wéren. Zum anderen werden die Kenntnisse iiber die eingestell-
ten Alarmgrenzen und Alarm-Deaktivierungszeitraume so genutzt, dass die Gegeben-
heiten wihrend der Datenaufzeichnung moglichst genau widergespiegelt werden.

Neue Alarm-Algorithmen werden als Alternative zu den einfachen Schwellwertalar-
men vorgeschlagen. Arrhythmie-Alarme, ADV-Alarme und sonstige ernste Alarme
des Infinity Monitoring Systems® bleiben unveriindert bestehen. Auch das Konzept
der vom Pflegepersonal einstellbaren Alarmgrenzen wird beibehalten. So besteht fiir
den Kliniker weiterhin die Md&glichkeit fiir jeden Vitalparameter Bereiche festzulegen,
die seiner Einschéitzung nach alarmierungswiirdig sind. Neue Alarme werden gene-
riert durch einen Vergleich des mittels einer robusten Regressionsmethode extrahierten
zugrunde liegenden Signals mit den bestehenden Alarmgrenzen. Die fiir die Signal-
extraktion verwendete robuste Regressionsmethode ist der Repeated Median (Siegel,
1982), welcher in einem gleitenden Fenster angewandt wird. Hierzu ist eine Fensterbrei-
te festzulegen. In Kapitel 9 wird untersucht, fiir welche Vitalparameter eine Umstellung

von einfachen Schwellwertalarmen auf signalextraktionsbasierte Schwellwertalarme von
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Vorteil sein kann, welche Fensterbreite fiir die einzelnen Vitalparameter gew#hlt wer-
den sollte und welche Zusatzregeln fiir die Alarmgebung moglicherweise notig sind.

Im Folgenden werden allgemeine Regeln vorgestellt, die beachtet werden miissen, um
neue Alarme mit den Alarmen des derzeitig verwendeten Alarmsystems vergleichen zu
konnen. Diese Regeln beziehen sich auf die Reihenfolge von Alarmmeldungen und die

Alarmgebung in Alarm-Deaktivierungszeitriaumen.

8.1 Alarmreihenfolge

Bei den von der eData®-Software aus dem Netz abgerufenen Alarmmeldungen han-
delt es sich jeweils um die zeitlich zuerst aufgetretenen Alarme. Weitere Alarme, die
parallel zu einem bereits aktiven Alarm ausgelost werden, registriert die Aufzeichnungs-
software nicht. Ist z.B. ein einfacher Schwellwertalarm fiir den arteriellen systolischen
Blutdruck mehrere Minuten aktiv (d.h. der Alarmgrund liegt wihrend dieser Minu-
ten die ganze Zeit vor), wird ein wéhrend dieser Zeit auftretender ADV-Alarm fiir
die Sauerstoffsattigung zwar auf dem Monitorbildschirm angezeigt, aber nicht in der
Alarmdatei abgespeichert.

Aus diesem Grund muss bei der Erzeugung neuer Alarme ebenfalls auf die Alarmrei-
henfolge geachtet werden. Werden z.B. neue Alarme fiir den systolischen und mittleren
arteriellen Blutdruck generiert, muss jeder Alarm fiir eine Variable ignoriert werden,

der wiahrend des noch aktiven Alarms der anderen Variablen auftritt.

8.2 Alarm-Deaktivierungszeitriaume

Im Folgenden werden zwei Alarm-Deaktivierungstypen unterschieden. Zum einen kann
die Alarmfunktion fiir einen bestimmten Vitalparameter gezielt deaktiviert werden.
Zum anderen besteht durch Betéitigung der ,,Alle Alarme Aus“-Taste die Moglichkeit
die Alarmfunktion fiir alle Vitalparameter fiir bis zu drei Minuten auszuschalten.
Liegt der erste Fall vor, werden in diesem Zeitraum fiir die entsprechende Variable auch
keine Alarme mittels eines neuen Alarm-Algorithmus gegeben.

Der zweite Fall gilt im Referenzdatensatz fiir 8% der Beobachtungsdauer (siehe Tabelle
7.1). Hier wiirde eine Unterdriickung neuer Alarme im Alarm-Deaktivierungszeitraum
in bestimmten Féllen zu einem unfairen Alarmsystem-Vergleich fiihren. Nach einer

ndheren Untersuchung der im Referenzdatensatz vorliegenden Daten lassen sich prin-



8 Regeln fiir die Offline-Anwendung neuer Alarm-Algorithmen 74

zipiell zwei Situationen unterscheiden, in denen die ,Alle Alarme Aus“-Taste betétigt
wird. Zum einen kann die Betétigung vorbeugend erfolgen, z.B. vor Beginn einer Pfle-
gemafnahme, um durch die Manipulation verursachte Alarme zu unterdriicken (siehe
Abb. 8.1). In solchen Situationen ist es sinnvoll im Deaktivierungszeitraum keine neuen

Alarme zuzulassen.
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Abbildung 8.1: Beispiel fiir eine vorbeugende Alarmdeaktivierung

Zum anderen kommt es hédufig vor, dass die ,,Alle Alarme Aus“-Taste als Reaktion auf
einen Alarm gedriickt wird, um diesen zu , quittieren“. Hier ist fiir die Generierung
neuer Alarme von Interesse, ob es sich bei dem Alarm um einen einfachen Schwellwert-
alarm handelt, der durch neue Alarme ,ersetzt* werden soll (siche Abb. 8.2), oder um
einen Alarmtyp, der durch neue Alarm-Algorithmen nicht veréndert wird (z.B. ADV-
Alarme).

Im ersten Fall treten Alarme des auf Signalextraktion basierenden Systems fiir
die entsprechende Situation moglicherweise verzogert auf und fallen in den Alarm-
Deaktivierungszeitraum. Je nach klinischer Bedeutung der Situation wiirde durch Igno-
rieren des neuen Alarms entweder die Sensitivitdt des neuen Systems gegeniiber dem
alten Verfahren benachteiligt (falls Situation alarmrelevant) oder die Spezifitét des neu-
en Verfahrens gegeniiber den einfachen Schwellwertalarmen iiberschétzt (falls Situation
nicht alarmrelevant). Daher werden in solchen Alarm-Deaktivierungszeitraumen neue
Alarme zugelassen.

Ist der Alarm des derzeitig verwendeten Alarmsystems unmittelbar vor der Alarm-
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Abbildung 8.2: Beispiel fiir eine Alarm-Deaktivierung als Reaktion auf einen Schwellwertalarm

Deaktivierung dagegen von einem Typ, der vom neuen Alarm-Algorithmus nicht er-
setzt wird, losen Grenziiberschreitungen bzw. Grenzunterschreitungen des extrahierten
Signals im Alarm-Deaktivierungszeitraum keine Alarme aus.

Fiir die Offline-Generierung neuer Alarme miissen Alarm-Deaktivierungen, die vor-
beugend oder als Reaktion auf einen Alarm auftreten anhand der Daten un-
terschieden werden. Fiir diese Untersuchung wurde festgelegt, dass eine Alarm-
Deaktivierung als Reaktion auf einen Alarm angesehen wird, falls der letzte Alarm des
Infinity Monitoring Systems® zum Zeitpunkt der Alarm-Deaktivierung noch aktiv ist
oder nicht mehr als 60 Sekunden vor Betéitigung der ,, Alle Alarme Aus“-Taste ausgelost
wurde. Alle anderen Alarm-Deaktivierungen werden als vorbeugende Deaktivierungen
betrachtet. In den fiir diese Analyse verwendeten Daten traten in 982 Beobachtungs-
stunden insgesamt 1630 Alarm-Deaktivierungen auf, von denen 72% nach der eben
eingefiihrten Definition als Reaktion auf einen Alarm erfolgten und entsprechend 28%
vorbeugend. In 54% der Fille wurde die Alarmfunktion als Reaktion auf einen einfa-
chen Schwellwertalarm deaktiviert.

Die Alarm-Deaktivierungsperioden fiithren zu einer weiteren Regel fiir die Generierung
neuer Alarme. Diese rithrt daher, dass beim Infinity Monitoring System® ein durch
Betétigung der ,,Alle Alarme Aus“-Taste quittierter Alarm erneut ausgelost wird, falls
der Alarmgrund nach Ablauf der Deaktivierungsfrist immer noch besteht. Eine solche
Situation findet sich z.B. in Abb. 8.3. Fiir die untersuchten Patientendaten kommen

solche Fille insgesamt 155 mal vor, d.h. bei 2.6% aller Alarme handelt es sich nicht um
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neue Alarmsituationen, sondern um wiederholte Alarmierungen fiir eine bereits zuvor

alarmierte Situation. Um einen fairen Vergleich der Systeme sicherstellen zu kénnen,

muss diese Regel auch fiir die Auslosung von Alarmen neuer Alarm-Algorithmen gelten.
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Abbildung 8.3: Beispiel fiir eine erneute Alarm-Auslésung
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Kapitel 9

Vergleich von Alarm-Algorithmen

Bevor ein umfassender Vergleich alter und neuer Alarm-Algorithmen stattfinden kann,
wird zunéchst iiberpriift, fiir welche Vitalparameter eine Umstellung von einfachen
Schwellwertalarmen auf signalextraktionsbasierte Schwellwertalarme von Vorteil sein
kann, welche Fensterbreite fiir die einzelnen Vitalparameter gew#hlt werden sollte und
welche Zusatzregeln fiir die Alarmgebung moglicherweise sinnvoll und notig sind. Dies
geschieht anhand einer Teilstichprobe aus dem Referenzdatensatz. Fiir den endgiiltigen

Vergleich der Alarm-Algorithmen werden die iibrigen Daten verwendet.

9.1 Auswahl neuer Alarm-Algorithmen

Im vorliegenden Referenzdatensatz werden iiber 90% aller einfachen Schwellwertalarme
durch den systolischen und mittleren arteriellen Blutdruck, die Sauerstoffséttigung und
die Herzfrequenz ausgelost. Auch die Atemfrequenz verursacht viele Schwellwertalar-
me, allerdings wurde diese nur in acht Féllen per Alarmsystem {iberwacht und es treten
geméaf der Annotationen nur drei alarmrelevante Zusténde fiir diese Variable auf. Daher
konzentriert sich die folgende Untersuchung auf die Verbesserung der Alarmgebung fiir
die drei zuerst genannten Vitalparameter. Ein gutes Abschneiden der neuen Verfahren
fiir diese Variablen vorausgesetzt, kénnten signalextraktionsbasierte Schwellwertalarme
auch eine Alternative zu einfachen Schwellwertalarmen bei anderen Vitalparametern
sein, z.B. bei pulmonalarteriellen Driicken, zentralvenosem Druck, Atemfrequenz oder
Puls. Dies kann allerdings im Rahmen dieser Studie nicht iiberpriift werden, da nicht

ausreichend Fille vorhanden sind, bei denen diese Vitalparameter iiberwacht wurden.

77
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Anhand eines Teils des Referenzdatensatzes werden im Folgenden verschiedene Signal-
extraktionsmethoden in Kombination mit verschiedenen Alarmregeln auf ihre Eignung
iiberpriift. Dazu werden zunéchst so viele Félle des Referenzdatensatzes zuféllig aus-
gewihlt bis eine Beobachtungsdauer von ungefédhr einem Drittel der Beobachtungsdau-
er (ca. 330 Stunden) des gesamten Referenzdatensatzes erreicht ist. In Tabelle C.1 sind
die so ausgewahlten 23 Fille aufgefithrt. Die Beobachtungsdauer betragt 334 Stunden.
Tabelle C.1 zeigt auflerdem fiir jeden Fall die Anzahl der pro Stunde durch die verschie-
denen Vitalparameter ausgelosten einfachen Schwellwertalarme. Hier sind z.T. grofle
Unterschiede zu beobachten, so dass es fiir die zukiinftigen Untersuchungen sinnvoll er-
scheint, das Abschneiden eines neuen Alarm-Algorithmus nicht nur insgesamt sondern
auch nach Fillen getrennt zu betrachten. Die Alarmfrequenzen in der ausgewéhlten
Teilstichprobe werden in Abbildung 9.1 mittels Boxplots den Alarmfrequenzen in den
verbleibenden Datenséitzen gegeniibergestellt, welche fiir den endgiiltigen Vergleich der
Alarmsysteme verwendet werden sollen. Auf diese Weise soll untersucht werden, ob die
beiden Gruppen vergleichbar sind. Die Mediane der Alarmfrequenzen in den beiden
Gruppen unterscheiden sich fiir die drei Vitalparameter nur unwesentlich. Bei der Herz-

frequenz féllt in der Teilstichprobe ein grofler Ausreifler auf. Bei diesem Fall werden,
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Abbildung 9.1: Vergleich der Anzahl einfacher Schwellwertalarme pro Stunde fiir die Teilstichprobe
und die verbleibenden Fille getrennt fiir arterielle Blutdriicke, Herzfrequenz und

Sauerstoffsdttigung
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bedingt durch eine zu enge Einstellung der Alarmgrenzen, 16 HR-Schwellwertalarme
pro Stunde ausgelost. Fiir alle iibrigen Félle kommen pro Stunde weniger als sechs
Schwellwertalarme fiir die Herzfrequenz vor. In der Gruppe der arteriellen Driicke tre-
ten ebenfalls vereinzelt sehr hohe Alarmfrequenzen auf, allerdings in beiden Gruppen.
Tabelle C.1 gibt auch Auskunft {iber die Anzahl der fiir die einzelnen Vitalparameter
aufgetretenen alarmrelevanten Situationen. Da bei der Entscheidung fiir einen neu-
en Alarm-Algorithmus auch die Sensitivitdt beziiglich der Erkennung alarmrelevanter
Zusténde beriicksichtigt wird, muss gewéhrleistet sein, dass auch ausreichend viele
dieser Zustédnde in der Teilstichprobe vorhanden sind. Die Teilstichprobe beinhaltet
ungefdhr ein Drittel der als alarmrelevant annotierten Schwellwertalarme fiir die ar-
teriellen Blutdriicke. Neun alarmrelevante Situationen liegen in der Teilstichprobe fiir
die Herzfrequenz vor. Da fiir diesen Vitalparameter insgesamt nur bei 30 Alarmen eine
alarmrelevante Situation erkannt wurde, liegt der Anteil in der Teilstichprobe bei 30%.
Fiir die Sauerstoffsiattigung beinhalten die ausgewihlten Fille 50% aller alarmrelevan-
ten Situationen.

Anhand der ausgewihlten Félle wird in den folgenden Abschnitten getrennt fiir die
einzelnen Vitalparameter untersucht, welche neuen signalextraktionsbasierten Alarm-

regeln eine lohnenswerte Alternative zum einfachen Schwellwertsystem darstellen.

9.1.1 Arterielle Blutdriicke

Die Alarmgebung fiir den systolischen und mittleren arteriellen Blutdruck wird im Fol-
genden gemeinsam betrachtet. In einem ersten Schritt werden fiir beide Vitalparameter
Repeated Median Signale fiir die Fensterbreiten 11, 21,..., 121 Sekunden extrahiert. So
erhélt man ein breites Spektrum von Signalen: Eng an der Originalzeitreihe orientierte
Signale fiir Fensterbreiten unter einer Minute und glattere Signale mit einer nicht zu
groflen Verzogerung beim Nachzeichnen von Niveaudnderungen fiir Fensterbreiten bis
zwei Minuten. Fehlen in einem Fenster einige Messwerte, wird die Schéitzung auf Basis
der iibrigen Werte vorgenommen. Fehlen alle Werte im Fenster, ist der Signalschatzwert
ebenfalls fehlend. Fiir die Alarm-Generierung wird die sogenannte Online-Schéitzung,
d.h. die Schéitzung am Ende des jeweiligen Zeitfensters verwendet (siche Abschnitt
2.2). Unter Beachtung der Regeln zu Alarm-Reihenfolge und Alarm-Deaktivierung
(siche Abschnitt 8) wird ein Alarm dann sofort ausgelost, wenn das extrahierte Sig-
nal auflerhalb der eingestellten Alarmgrenzen liegt. Abbildung 9.2 zeigt die Anzahl
der durch dieses Vorgehen generierten Alarme im Vergleich zur Anzahl der einfachen

Schwellwertalarme fiir den systolischen und mittleren arteriellen Blutdruck. Es féllt
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Abbildung 9.2: Anzahl neuer Alarme fiir den systolischen und mittleren arteriellen Blutdruck mit-
tels Repeated Median Online-Signalextraktion fiir die Fensterbreiten 11, 21,..., 121

Sekunden im Vergleich zur Anzahl einfacher Schwellwertalarme

Fensterbreite (Sek.)
Neues System erzeugt 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121

mehr Alarme 23 22 22 19 19 17 13 9 8 5 6 6
gleich viele Alarme 0 0 O 2 2 1 2 4 2 2 3 2
weniger Alarme 0 1 1 2 2 5 8 10 13 16 14 15

Tabelle 9.1: Anzahl Félle, in denen der signalextraktionsbasierte Alarm-Algorithmus mehr, gleich

viele und weniger Alarme als das einfache Schwellwertalarmsystem produziert

auf, dass der auf Signalextraktion basierende Alarm-Algorithmus fiir Fensterbreiten
kleiner als 71 Sekunden mehr Alarme produziert als das Infinity Monitoring System®.
Fiir Fensterbreite 11 ist die Alarmanzahl sogar 2.5-mal so hoch. Eine Erklarung fiir
die zusétzlichen Alarme ist die Tatsache, dass vom einfachen Schwellwertalarmsystem
eine Alarmbestatigungsfrist von einigen Sekunden verwendet wird. Im Falle des ar-
teriellen Blutdrucks muss eine Grenzverletzung mindestens vier Sekunden andauern,
bevor ein Alarm gegeben wird. Die bisher vorgestellten neuen Alarme werden bei ei-
ner Grenzverletzung des Signals sofort ausgelost. Bei kleinen Fensterbreiten hat dies
besonders grofle Auswirkungen, da das extrahierte Signal weniger glatt, d.h. noch sehr
am Original-Signal orientiert ist.

Aber auch fiir Fensterbreiten, bei denen insgesamt eine deutliche Alarmreduktion er-

reicht wird (z.B. Fensterbreite 121), ist bei einzelnen Patienten die Alarmanzahl des
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Signalextraktion mit Fensterbreite 21 Sek. Signalextraktion mit Fensterbreite 121 Sek.
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Abbildung 9.3: Beispiele fiir Unter- bzw. Uberschitzungen des Signals (Fensterbreiten 21 und 121

Sek.), die zu zusétzlichen Alarmen fiihren

neuen Verfahrens dennoch hoher (siehe Tabelle 9.1). Eine Ursache hierfiir liegt darin,
dass es bei der Repeated Median Schitzung fiir das Ende des Zeitfensters hiufig zu
Unter- und Uberschiitzungen des Signals kommt. In Abbildung 9.3 sind fiir die Fenster-
breiten 21 und 121 Sekunden Beispiele von Unter- und Uberschitzungen dargestellt,
die zu unerwiinschten zusétzlichen Alarmen fiihren.

Weiter verdeutlicht wird diese Problematik durch Abbildung C.1 im Anhang. Diese
zeigt anhand von Boxplots jeweils fiir den systolischen und den mittleren arteriellen
Blutdruck und verschiedene Fensterbreiten, wie hoch fiir die Félle in der Teilstichprobe
der Anteil der Fenster ist, in denen der geschétzte Signalwert grofier als das Maximum
bzw. kleiner als das Minimum der Werte im Fenster ist. Fiir kleine Fensterbreiten kann
es bei bestimmten Patienten vorkommen, dass iiber 30% der geschétzten Signalwerte
Uber- oder Unterschitzungen sind. Das ,,rohe“ Online Repeated Median Signal sollte
somit nicht als Basis fiir die Generierung von Alarmen verwendet werden, da durch
die zu Unrecht ausgelosten Alarme ein falscher Eindruck {iber den Patientenzustand
erweckt wird. Aus diesem Grund wird das Online-Signal im Folgenden so modifiziert,
dass alle Signalwerte auf Werte zwischen Minimum und Maximum der Originalwer-
te im Fenster beschrinkt werden. Bei einer Uberschreitung des Maximums, wird der
Signalwert auf das Maximum und bei einer Unterschreitung des Minimums entspre-
chend auf das Minimum gesetzt.

Abbildung 9.4 zeigt die Anzahlen der auf diesem modifizierten Signalextraktions-
Algorithmus basierenden Alarme im Vergleich zur Anzahl einfacher Schwellwertalarme.
Es zeigt sich, dass auch bei Beschrinkung des Signals auf Werte zwischen Minimum
und Maximum der Originalwerte im Fenster fiir kleinere Fensterbreiten mehr neue Alar-
me als einfache Schwellwertalarme generiert werden. Auch hier werden somit durch

Verwendung einer Alarmbestatigungsfrist fiir Schwellwertalarme auf Basis der Origi-
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Fensterbreite (Sek.)

Abbildung 9.4: Anzahl neuer Alarme fiir den systolischen und mittleren arteriellen Blutdruck mittels
Repeated Median Online-Signalextraktion mit Beschrinkung auf Werte zwischen
Minimum und Maximum der Originalwerte im Fenster fiir die Fensterbreiten 11,

21,..., 121 im Vergleich zur Anzahl einfacher Schwellwertalarme

Fensterbreite (Sek.)
Neues System erzeugt 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121

mehr Alarme 23 22 21 18 14 13 8 4 2 1 2 1
gleich viele Alarme o o o 1 5 3 3 3 4 5 4 3
weniger Alarme 0 1 2 4 4 7 12 16 17 17 17 19

Tabelle 9.2: Anzahl Félle, in denen der signalextraktionsbasierte Alarm-Algorithmus mehr, gleich

viele und weniger Alarme als das einfache Schwellwertalarmsystem produziert

nalwerte mehr Alarme gefiltert als durch eine robuste Signalextraktion mit kleiner Fen-
sterbreite. Die generierten Alarme fiir Fensterbreiten ab 61 Sekunden liefern aber zufrie-
denstellende Alarmreduktionen. Allerdings sind Fensterbreiten grofier als 91 Sekunden
zu bevorzugen, da hier fiir die einzelnen Patienten nur in wenigen Ausnahmefillen
mehr neue Alarme als einfache Schwellwertalarme auftreten (siche Tabelle 9.2) und die
Differenz der Alarmanzahlen in diesen Féllen auch nie mehr als zwei Alarme betragt.
Unterschiede dieser Groflenordnung sind vernachléssigbar, da die Alarmanzahl, die bei
einer echten Online-Anwendung eines neuen Alarm-Algorithmus resultieren wiirde, in
dieser Untersuchung ohnehin nicht exakt feststellbar ist. Die hier angegebenen Anzah-
len sind vermutlich eher etwas grofler, als bei einer Online-Anwendung. Situationen,

in denen moglicherweise mehr neue Alarme registriert werden, als bei der klinischen
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Anwendung tatséchlich gegeben wiirden, sind Alarm-Deaktivierungszeitraume, die als
Reaktion auf einen einfachen Schwellwertalarm fiir den systolischen oder mittleren
arteriellen Blutdruck erfolgen und in denen alle neuen Alarme gezdhlt werden, um
eine addquate Bewertung zu gewihrleisten (siehe Abschnitt 8.2). Weiterhin kénnen
bei einem abrupten starken Abfall des Blutdrucks ,scheinbar® zusétzliche neue Alar-
me auftreten. Der neue Alarm-Algorithmus meldet z.B. eine Schwellwertverletzung des
Signals, wihrend das alte Alarmsystem statt eines Schwellwertalarms moglicherweise
die Alarmmeldung ,,Signal unterhalb des Messbereichs“ ausgibt.

Abbildung C.2 stellt fiir Fensterbreite 91 beispielhaft dar, wie sich die Verwendung der
Signalextraktionsalarme auf die Alarmfrequenz bei den einzelnen Féllen auswirkt. Hier
sind in einem Streudiagramm die Anzahl einfacher Schwellwertalarme pro Stunde gegen
die Differenz zwischen den Alarmanzahlen pro Stunde fiir einfache und signalextrakti-
onsbasierte Schwellwertalarme aufgetragen. Es zeigt sich, dass fiir Félle, bei denen die
Alarmfrequenz ohnehin niedrig ist, keine deutliche Verbesserung erzielt werden kann.
Fiir Falle mit hoher Alarmfrequenz (iiber fiinf einfache Schwellwertalarme pro Stunde)

ist eine Verwendung von signalextraktionsbasierten Alarmen lohnenswerter.

Sensitivitit

Da die Alarmanzahlen allein keine Aussagekraft in Bezug auf die Giite neuer Alarm-
Algorithmen haben, wird zusétzlich tiberpriift, in welchem Umfang eine Alarmreduk-
tion auf Kosten der Sensitivitidt in Bezug auf die Erkennung alarmrelevanter Zustéinde
geht. Die Sensitivitdt des einfachen Schwellwertsystems ist bedingt durch das Studi-
endesign 100%. Fiir die Signalextraktions-Alarme wird die Sensitivitit gemafl der in
Abschnitt 6.2.1 beschriebenen Vorgehensweise bestimmt. Ausgehend von den einfa-
chen Schwellwertalarmen fiir den systolischen und mittleren arteriellen Blutdruck, die
in den Annotationen die Bewertung alarmrelevant erhalten haben, werden alarmre-
levante Zusténde identifiziert. Um jeden dieser Schwellwertalarme wird ein Intervall
der Lange +60 Sekunden gelegt. Ein alarmrelevanter Zustand wird durch den neuen
Alarm-Algorithmus erkannt, wenn das neue Verfahren entweder innerhalb des Intervalls
einen Alarm auslost oder wenn ein neuer Alarm zwar vor Beginn des Intervalls anfingt,
aber zum Auslosungszeitpunkt des alarmrelevant annotierten Schwellwertalarms noch
aktiv ist. Die Sensitivitit bestimmt sich als Anteil der vom neuen Alarm-Algorithmus
erkannten an allen alarmrelevanten Situationen. Zum Vergleich werden nicht nur die
Sensitivitdten fiir die Intervalllinge 460 Sekunden, sondern auch fiir kleinere (£5, £10
und £30 Sekunden) und groBere (120 und £180 Sekunden) Léngen berechnet (siche
Tabelle 9.3).

Im oberen Teil der Tabelle beziehen sich die angegebenen Sensitivitéiten auf die Erken-
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Fensterbreite
Sek. 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121

Insge- +5 100 96.2 81.2 66.2 54.1 549 51.1 526 519 504 51.9 519
samt +10 | 100 99.2 94.0 85.0 729 64.7 594 571 564 549 564 564
+30 | 100 100 97.0 91.0 835 782 T3.7 714 699 69.2 684 67.7
£60 | 100 100 97.7 94.7 90.2 835 805 789 782 752 76.7 752
£120 | 100 100 99.2 97.0 925 85.7 850 827 827 820 82.0 805
+180 | 100 100 99.2 97.7 94.7 88.7 89.5 86.5 86.5 86.5 87.2 85.7

Tech- +5 100 98.6 79.5 57.5 46.6 479 46.6 479 43.8 41.1 425 425
nisch +10 | 100 100 94.5 82.2 699 60.3 521 52.1 50.7 452 46.6 46.6
falsch  +30 | 100 100 973 87.7 76.7 67.1 644 63.0 589 56.2 56.2 575
£60 | 100 100 98.6 932 849 726 712 699 671 644 644 644
£120 | 100 100 100 97.3 89.0 7v6.7 T6.7 740 740 726 712 71.2
+180 | 100 100 100 98.6 93.2 82.2 836 79.5 795 79.5 795 79.5
Tech- +5 100 93.3 833 76.7 633 633 56.7 583 61.7 61.7 633 63.3
nisch £10 | 100 98.3 93.3 883 76.7 70.0 683 633 633 66.7 683 68.3
richtig +30 | 100 100 96.7 95.0 91.7 91.7 85.0 81.7 833 850 833 80.0
+60 | 100 100 96.7 96.7 96.7 96.7 91.7 90.0 91.7 883 91.7 88.3
£120 | 100 100 98.3 96.7 96.7 96.7 950 93.3 933 933 95.0 91.7
£180 | 100 100 98.3 96.7 96.7 96.7 96.7 95.0 95.0 95.0 96.7 93.3

Tabelle 9.3: Sensitivitidten (in %) der auf dem Online-Signal (durch Minimum und Maximum der
Werte im jeweiligen Fenster beschrénkt) basierenden Alarm-Algorithmen fiir verschie-
dene Fensterbreiten und Intervalle um einen als alarmrelevant annotierten Schwellwert-

alarm.

nung aller alarmrelevanten Zusténde. Insgesamt treten in den vorliegenden Daten 133
dieser Situationen auf (siche Tabelle C.1). Es zeigt sich, dass der Signalextraktions-
Alarm-Algorithmus fiir Fensterbreiten grofler als 91 Sekunden — welche sowohl insge-
samt als auch fiir die einzelnen Patienten eine lohnenswerte Alarmreduktion liefern —
iiber eine Sensitivitit von 78.2% nicht hinauskommt. Bei Fensterbreite 121, welche die
grofite Alarmreduktion liefert, betragt die Sensitivitiat nur 75.2%. Selbst fiir Fenster-
breiten, bei denen deutlich mehr neue Alarme als einfache Schwellwertalarme erzeugt
werden, bleibt die Sensitivitdt haufig unter 100%. Eine Vergroflerung des alarmrele-
vanten Zeitraums auf £3 Minuten um einen Schwellwertalarm mit Annotation alarm-
relevant verbessert die Sensitivitdten um einige Prozentpunkte auf bis zu 87.2% fiir
Fensterbreiten grofler als 91 Sekunden. Diese Werte sind jedoch im Hinblick auf das
im Studienplan formulierte Ziel der Nicht-Unterlegenheit in Bezug auf die Sensitivitét
mit einer Nicht-Unterlegenheitsschranke von 5% noch nicht zufriedenstellend.

Das schlechte Ergebnis kann teilweise dadurch erkléart werden, dass in den Annotatio-



9 Vergleich von Alarm-Algorithmen 85

Alarmrelevant und technisch falsch
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Abbildung 9.5: Beispiele fiir alarmrelevante Zustédnde aufgrund eines technischen Problems, welche

vom neuen Alarm-Algorithmus (Fensterbreite 91) nicht erkannt werden

nen sowohl technisch richtige als auch technisch falsche Schwellwertalarme eine alarm-
relevante Situation anzeigen konnen. Im Falle eines technisch falschen Alarms handelt
es sich bei der alarmrelevanten Situation um ein ldnger andauerndes technisches Pro-
blem, was sich in der Originalzeitreihe héufig durch Ausreifler bemerkbar macht. Diese
werden von der robusten Signalextraktionsmethode ignoriert und die entsprechenden
alarmrelevanten Situationen werden nicht erkannt. Streng genommen ist in solchen
Situationen zwar ein Alarm notig, allerdings kein Schwellwertalarm sondern ein ADV-
Alarm. In Abbildung 9.5 sind Beispiele fiir alarmrelevante Situationen aufgrund eines
technischen Problems dargestellt, die vom neuen Alarm-Algorithmus (fiir die Grafik
wurde Fensterbreite 91 gewihlt) nicht erkannt werden. Eine ndhere Analyse fiir den
Signalextraktions-Alarm-Algorithmus mit Fensterbreite 91 ergibt, dass von insgesamt
73 alarmrelevanten Zusténden technischer Ursache 24 nicht alarmiert werden. Auffallig
ist, dass sédmtliche dieser nicht erkannten Situationen bei demselben Patienten auftre-
ten.

Die Sensitivitdten bei ausschliellicher Betrachtung der alarmrelevanten Situationen
aufgrund eines technischen Problems finden sich im mittleren Teil von Tabelle 9.3. Im
Vergleich zur Gesamt-Sensitivitit sind diese Sensitivitdten etwa zehn Prozentpunkte
niedriger. Der untere Teil der Tabelle zeigt entsprechend die Sensitivitiaten fiir den Fall,
dass nur alarmrelevante Situationen betrachtet werden, bei denen der mit alarmrelevant
annotierte Schwellwertalarm als technisch richtig bewertet wurde. Hierbei handelt es
sich um insgesamt 60 Situationen. Die Sensitivitéten fiir diesen Fall sind deutlich bes-
ser. Werden wieder die Signalextraktionsalarme fiir Fensterbreite 91 néher untersucht,

zeigt sich, dass von den alarmrelevanten Zustdnden mit technisch korrekter Daten-
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Abbildung 9.6: Alarmrelevante Zustdnde mit Annotation technisch richtig, welche vom neuen

Alarm-Algorithmus (Fensterbreite 91) nicht erkannt werden

aufzeichnung insgesamt fiinf nicht erkannt werden, was in einer Sensitivitit von 91.7%
resultiert. In drei dieser Félle sind die Abstdnde des ndchsten neuen Alarms zum alarm-
relevant bewerteten Schwellwertalarm zwar groler als 60 Sekunden, aber kleiner als acht
Minuten (90, 139, 440 Sekunden). Eine Vergrofierung des zuldssigen Abstandes bei der
Sensitivitédtsberechnung fithrt somit zu Sensitivitédten, die die Nicht-Unterlegenheit des
neuen Systems unterstiitzen. Die zwei iibrigen Félle, in denen zeitnah {iberhaupt kein
neuer Alarm auftritt, sind in Abbildung 9.6 dargestellt. In beiden Fillen erfolgt die
Grenzverletzung der Originalzeitreihe abrupt und ist nur von kurzer Dauer, so dass sie
vom extrahierten Signal gefiltert wird. Da in beiden Féllen aus den Annotationen er-
sichtlich ist, dass auf den Alarm eine Reaktion erfolgte, ist es moglich, dass der Verlauf
der Zeitreihe durch eine Intervention beeinflusst wurde. Der Vitalparameter nimmt
dann wieder unbedenkliche Werte an, ehe das extrahierte Signal die alarmrelevante
Verénderung feststellen kann. Eine derartige Stérung des ,natiirlichen” Zeitreihenver-
laufs aufgrund einer Reaktion auf einen Alarm ist ein unvermeidlicher Nachteil der hier
durchgefiihrten Offline-Validierung. Ein &hnliches Problem wurde schon in Abschnitt
8.2 diskutiert — dort im Zusammenhang mit Alarm-Deaktivierungen als Reaktion auf
einen Alarm. Fensterbreite 111 liefert ebenfalls gute Sensitivitdten, wobei auch nur die

in Abbildung 9.6 dargestellten Situationen iiberhaupt nicht erkannt werden.

Zusatzregeln

Fiir den untersuchten neuen Alarm-Algorithmus kénnen Zusatzregeln konstruiert wer-
den, die darauf abzielen, iiberfliissige Alarme weiter zu reduzieren. So kann, wie beim
einfachen Schwellwertalarmsystem, eine Alarmbestétigungsfrist von vier Sekunden ein-
gefithrt werden, die Alarme durch sehr kurze Grenzverletzungen des extrahierten Sig-

nals unterdriickt. Abbildung C.3 und Tabelle C.2 zeigen, dass sich hier bereits fiir Fen-
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Abbildung 9.7: Beispiel fiir eine Situation in der viele neue Alarme aufgrund minimaler Schwankun-

gen um die Alarmgrenze ausgelost werden

sterbreiten ab 71 Sekunden hinsichtlich Alarmreduktion und Sensitivitéat gute Ergebnis-
se erzielen lassen. Verbesserungen gegeniiber den Resultaten fiir die Alarm-Algorithmen
ohne Alarmbestétigungsfrist werden aber nicht erreicht.

Abbildung 9.7 kann eine alternative Zusatzregel motivieren. Hier ist eine Situation dar-
gestellt, in der neue Alarme aufgrund minimaler Schwankungen um die Alarmgrenze
kurz hintereinander ausgelost werden. Die Vermeidung solcher wiederholten Alarme
durch Zusammenfiigen zu einer langen Alarmsituation liefert Potential fiir eine deutli-
che Alarmreduktion ohne gleichzeitigen Sensitivitatsverlust. Eine Moglichkeit wére die
vorbehaltliche Verlangerung jedes Alarms fiir einige Sekunden und eine Fortfithrung
des Alarms, wenn innerhalb dieser Zeit eine erneute Verletzung derselben Alarmgrenze
erfolgt. Ein Nachteil dieser Methode ist, dass das Signal innerhalb der gesetzten Alarm-
Verlangerungsfrist auch schon wieder deutlich innerhalb der Grenzen sein kann und ein
noch aktiver Alarm in einem solchen Fall irrefithrend ist. Vielversprechender ist eine Re-
gel, bei der ein Alarm so lange aktiv bleibt, bis das Signal wieder so weit innerhalb der
Alarmgrenzen liegt, dass der Abstand zur vorher verletzten Alarmgrenze grofer ist als
ein bestimmter mmHg-Betrag. Bei Verwendung des extrahierten Signals fiir die Alarm-
gebung ist eine solche Regel besonders sinnvoll, wenn nicht gar erforderlich, da der Un-
terschied zwischen zwei aufeinanderfolgenden Werten u.U. auch nur ein Bruchteil eines
mmHg betragen kann. Erfolgen solche Verdnderungen in der Nédhe einer Alarmgrenze,
fithrt dies zu wiederholten Alarmen kurz hintereinander, wie in Abbildung 9.7 darge-
stellt. Ohne eine Regel zur Zusammenlegung solcher Situationen entsteht somit der
unerwiinschte Effekt, dass Alarme, die an anderen Stellen durch die robuste Glattung

vermieden werden, in den soeben beschriebenen Situationen durch die Glattung unnétig
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zusétzlich erzeugt werden. Die Zusatzregel kann natiirlich auch zur Reduzierung von
Schwellwertalarmen basierend auf der Originalzeitreihe angewendet werden, ist aber in
Kombination mit einer vorherigen Glattung noch erfolgsversprechender. In den Tabel-
len C.3 und C.4 sowie Abbildung C.4 sind die Alarmhé&ufigkeiten und Sensitivitéten fiir
den Fall zusammenfasst, dass ein Alarm erst endet, wenn das Signal wieder mehr als
ein mmHg innerhalb der Grenzen ist. Hierdurch wird eine erhebliche Verbesserung der
Alarmreduktion erreicht, wobei die Sensitivitdt nicht vermindert wird. Bei Wahl von
Fensterbreite 91 wird die Alarmh&ufigkeit bei einer Sensitivitét von 91.7% (bei tech-
nisch richtiger Datenaufzeichnung) gegeniiber den einfachen Schwellwertalarmen um
44% reduziert. Selbst Fensterbreite 61 liefert unter Verwendung der Zusatzregel 27%
weniger Alarme und erreicht eine Sensitivitidt von 96.7%. Bei sechs Patienten werden
zwar mehr Alarme ausgelost, die Differenz der Alarmanzahlen ist aber vernachlassigbar
gering (maximal zwei Alarme). Zum Vergleich wurde die Regel auch verwendet, um
einfache Schwellwertalarme zusammenzufassen. Hier erreicht man eine Alarmreduktion
von ca. 12%. Die vorherige Gliattung der Zeitreihe ist somit von Vorteil. Durch eine
Kombination der zuletzt vorgestellten Regel mit einer Alarmbestatigungsfrist von vier
Sekunden konnen keine weiteren Verbesserungen der Ergebnisse erzielt werden. Fiir die
signalextraktionsbasierten Blutdruck-Alarme werden daher im Folgenden keine Alarm-

bestétigungsfristen mehr betrachtet.

Signalschitzung fiir die Fenstermitte und adaptive Fensterbreitenwahl

Bisher wurden nur Alarme basierend auf der Online-Signalschatzung untersucht. Es
besteht auch die Moglichkeit den Repeated Median Schétzwert fiir die Fenstermitte
als Signalschitzung fiir das Ende des Zeitfensters zu verwenden. Diese Schéitzung kann
alternativ fiir die Erzeugung neuer Alarme benutzt werden. In Abbildung C.5 und
Tabelle C.5 im Anhang finden sich die resultierenden Alarmhé&ufigkeiten und Sensi-
tivitdten fiir die so generierten Alarme. Aufgrund der gréfleren Glattheit des Signals
fiir die Fenstermitte werden schon ab Fensterbreite 31 Sek. weniger neue Alarme als
einfache Schwellwertalarme erzeugt. Fiir Fensterbreite 51 wird eine Alarmreduktion
von 35% bei einer Sensitivitéit (technisch richtig) von 91.7% erreicht. Allerdings erfolgt
die Erkennung alarmrelevanter Zusténde bei der Signalschétzung fiir die Fenstermit-
te nicht so zeitnah, was an den Sensitivitédten fiir kleinere Intervalle (£5 bzw. +10
Sek.) um einen als ,alarmrelevant® annotierten Alarm zu erkennen ist. Die Sensiti-
vitédten in Bezug auf alarmrelevante Situationen technischer Ursache und somit auch die
Gesamt-Sensitivitédten sind auflerdem wesentlich geringer als beim Online-Signal. Bei-
des kann dadurch erklart werden, dass die alternative Signalschétzung auf Niveauédnde-

rungen, Trendwechsel und andere Verdnderungen des Original-Signals erst mit groflerer
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Verzogerung reagiert als das Online-Signal. Durch Anwendung der oben beschriebe-
nen Zusatzregel zum Zusammenfiigen aufeinanderfolgender Alarme aufgrund minima-
ler Schwankungen um die Alarmgrenze kann die Alarmhéufigkeit zwar weiter reduziert
werden, die angemerkten Nachteile bleiben aber bestehen. Die Online-Schiatzung ist
somit als Basis fiir neue Alarme vorzuziehen.

Statt der Festlegung einer festen Fensterbreite fiir die Signalschétzung, besteht auch
die Moglichkeit der adaptiven Fensterbreitenwahl abhéngig von der Datensituation
(Schettlinger, Fried und Gather, 2008). Die bereits gewonnenen Erkenntnisse tiber ge-
eignete feste Fensterbreiten lassen sich fiir die Wahl der Parameter-Einstellungen der
adaptiven Prozedur nutzen. So sollte z.B. der Wert fiir die minimal mdogliche Fenster-
breite nicht kleiner als eine Minute sein, da sonst zu viele zusétzliche Alarme erzeugt
werden. Fiir die vorliegenden Daten wird fiir zwei Einstellungsmoglichkeiten getestet,
ob sich durch Verwendung der adaptiv extrahierten Signale Verbesserungen der bisheri-
gen Ergebnisse erzielen lassen. Fiir die minimale Fensterbreite werden dabei die Werte
60 und 90 Sekunden gewihlt. Die maximale Fensterbreite wird in beiden Fillen auf 600
Sekunden festgelegt und es werden jeweils die letzten 30 Werte im Fenster zur Entschei-
dung iiber die Fenstergrofie verwendet. Aulerdem wird die Signalschiatzung auf Werte
zwischen Minimum und Maximum der Werte im jeweiligen Fenster beschrankt und fiir
die Alarmgebung wird die oben beschriebene Zusatzregel angewandt. Relevante Ver-
besserungen der Alarmreduktion und Sensitivitit lassen sich auf diese Weise aber nicht
erzielen. Die Ergebnisse des adaptiven Verfahrens mit Wahl einer minimalen Fenster-
breite von 60 Sekunden sind vergleichbar mit den Resultaten fiir die feste Fensterbreite
61 Sekunden. Die adaptive Prozedur mit minimaler Fensterbreite 90 schneidet &hn-
lich ab wie die Signalextraktion mit fester Fensterbreite 91. Um die Funktionsweise
des neuen Alarm-Algorithmus so einfach wie méglich zu halten, konzentriert sich diese
Vergleichstudie daher im Folgenden ausschlieflich auf Alarm-Algorithmen basierend

auf Signalextraktion mit fester Fensterbreite.

Falsch positive Alarme und PPV

Die Entscheidung dariiber, welcher Alarm-Algorithmus fiir den endgiiltigen Vergleich
verwendet wird, erfolgt nun anhand einer Betrachtung der Anzahl falsch positiver Alar-
me und Spezifitdten. Anhand der obigen Ergebnisse fiir Alarmhéufigkeiten und Sensi-
tivitdten wird folgende Vorauswahl in Frage kommender Algorithmen vorgenommen:
Die Auslosung eines Alarms basiert auf dem online extrahierten Repeated Median Sig-
nal, welches auf Werte zwischen Minimum und Maximum der Werte im Zeitfenster
beschriankt ist. Zusétzlich gilt die Regel, dass der Alarm so lange aktiv ist, bis das

extrahierte Signal wieder mehr als 1 mmHg innerhalb der Grenzen liegt. Geeignet er-
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altes Signalextraktion mit Fensterbreite (Sek.)
System 61 71 81 91 101 111 121
falsch positiv 699 557 505 458 417 398 383 349
(—20%) (—28%) (—34%) (—40%) (—43%) (—45%) (—50%)
PPV 19% 12% 12% 13% 13% 13% 14% 15%

Tabelle 9.4: Anzahl Alarme auflerhalb eines alarmrelevanten Zustandes (falsch positiv) und Positiver
Prédiktiver Wert (PPV) = (Anz. Alarme - Anz. falsch positive Alarme)/Anz. Alarme

scheinen bisher die Fensterbreiten 61,...,121 Sekunden mit Alarmreduktionen zwischen
27% und 53% und Sensitivititen beziiglich der Erkennung alarmrelevanter Zustinde
bei technisch richtiger Datenaufzeichnung zwischen 88.3% und 96.7%.

GeméaB Abschnitt 6.2.2 werden zur Bestimmung der falsch positiven Alarme und Spe-
zifitdten nur die Alarme betrachtet, die aulerhalb eines alarmrelevanten Zustandes
auftreten und die auch wéhrend eines alarmrelevant annotierten Alarms nicht mehr
aktiv sind. Es werden alle alarmrelevanten Zusténde, d.h. unabhéngig von technisch
richtiger oder technisch falscher Datenaufzeichnung, beriicksichtigt. In Tabelle 9.4 sind
die so bestimmten Anzahlen unerwiinschter Alarme fiir das einfache Schwellwertalarm-
system und die signalextraktionsbasierten Alarme mit Fensterbreiten zwischen 61 und
121 Sekunden zusammengefasst. Bei Verwendung der kleinsten Fensterbreite 61 wird
die Haufigkeit falsch positiver Alarme nur um 20% reduziert. Die maximale Fenster-
breite 121 liefert dagegen eine Verminderung der falsch positiven Alarme um 50%. Auf
Basis der Information iiber die Anzahl falsch positiver Alarme kann auch der Positi-
ve Priadiktive Wert (PPV) der einzelnen Alarm-Algorithmen bestimmt werden, d.h.
der jeweilige Anteil der Alarme, die wiahrend eines alarmrelevanten Zustands ausgelost
wurden. Fiir die einfachen Schwellwertalarme betriagt dieser Anteil 19%. Die neuen
Alarm-Algorithmen erreichen dagegen je nach Fensterbreite nur Werte zwischen 12%
und 15%. Diese Verschlechterung des Vorhersagewertes bedeutet jedoch nicht, dass die
grundsatzliche Eignung der neuen Verfahren in Frage gestellt werden muss. Bei der
Interpretation des Pradiktiven Wertes ist zu beriicksichtigen, dass dieser durch folgen-
den Punkt beeinflusst wird: Die auf Signalextraktion basierenden Alarm-Algorithmen
erzeugen anstatt vielen kurzen Alarmen fiir dieselbe Situation eher wenige langere Alar-
me. Der PPV setzt nun die Anzahl richtig positiver Alarme in Relation zur Anzahl aller
Alarme. Durch die Tatsache, dass der Mediziner bei Verwendung eines neuen Alarm-
Algorithmus somit fiir eine wesentlich geringere Anzahl Alarme iiber die Alarmrele-
vanz des Patientenzustandes entscheiden muss, ist die Verringerung des PPV weniger

schwerwiegend und Konsequenz aus der gesunkenen Anzahl aller Alarme.
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Spezifitit

Fiir die Spezifitdtsberechnung werden die zwei in Abschnitt 6.2.2 vorgestellten Ansétze
verwendet und miteinander verglichen. Beim ersten Ansatz wird zunéchst der gesamte
nicht alarmrelevante Zeitraum in gleich grofie Intervalle eingeteilt. Fiir jedes Intervall
und jedes Alarmsystem wird anschlieBend gepriift, ob ein Alarm auftritt. Die Spezi-
fitdt eines Alarm-Algorithmus bestimmt sich als Anteil der Intervalle ohne Alarm an
allen Intervallen. Zum Vergleich werden die unterschiedlichen Intervalllingen 60, 120,
180, 240, 300 und 600 Sekunden verwendet. Zeitraume, in denen alle Alarme durch
Betétigung der ,,Alle Alarme Aus“-Taste deaktiviert waren, werden bei der Aufteilung
beriicksichtigt, da das neue Verfahren in manchen dieser Zeitrdume Alarme auslosen
kann. Zur Erreichung der anvisierten Intervalllinge werden aber nur die Sekunden mit
aktivem Alarmstatus gezéhlt. Zeitrdume, in denen sowohl fiir den systolischen als auch
fiir den mittleren arteriellen Blutdruck die Alarmfunktion gezielt deaktiviert wurde,
werden nicht beriicksichtigt. Die vorgegebene Intervalllinge kann in manchen Situa-
tionen nicht exakt eingehalten werden, zum einen, wenn ein Zeitabschnitt zwischen
zwei alarmrelevanten Zusténden kiirzer als die vorgegebene Intervalllange ist und zum
anderen, wenn bei der Aufteilung eines nicht alarmrelevanten Zeitraums ein Rest ver-
bleibt. Im letzteren Fall wird dieser Rest dem vorangegangen Intervall zugeteilt, falls
er kleiner als die Halfte der vorgegebenen Intervalllinge ist.

Tabelle 9.5 zeigt fiir die gewéhlten Intervallbreiten die resultierenden Spezifititen. Er-
wartungsgemaf sind die Spezifitdten umso hoher, je kiirzer die gewéhlte Intervallléinge
ist. Fiir eine Lange von 60 Sekunden erhilt man bereits Spezifitdten nahe 100%. Der
Zeitanteil, in dem unerwiinschte Alarme fiir den systolischen oder mittleren arteriellen
Blutdruck auftreten, ist somit relativ gering. Betrachtet man den Anteil der Intervalle,
in denen die Werte fiir den systolischen oder mittleren arteriellen Blutdruck zu irgend-
einem Zeitpunkt auflerhalb der Alarmgrenzen waren, ist dies aber einleuchtend (siehe
Tabelle 9.6). Das einfache Schwellwertalarmsystem kann ausschlieBlich in solchen In-
tervallen einen Alarm geben. Deshalb sind die Zeitanteile mit unerwiinschten Alarmen
automatisch nach oben durch die in Tabelle 9.6 angegebenen Anteile beschrankt. Prin-
zipiell gilt dies auch fiir die auf Signalextraktion basierenden Algorithmen, obwohl diese
in Ausnahmefillen wegen der Verzogerung auch in einem Intervall ohne Grenzverlet-
zung einen Alarm auslosen kénnen.

Fiir die einzelnen Zeitabschnittslangen sind die Spezifitdtsunterschiede sowohl zwi-
schen den verschiedenen neuen Alarm-Algorithmen als auch zwischen neuen Verfahren
und einfachem Schwellwertalarmsystem sehr gering. Bei einer Intervalllinge von z.B.

fiinf Minuten sind die Spezifitéiten der neuen Alarm-Algorithmen mit Werten zwischen
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Intervallbreite
60 Sek. 120 Sek. 180 Sek. 240 Sek. 300 Sek. 600 Sek.
Altes System 97.0 95.1 93.2 91.8 90.6 85.0
Neues System 61 974 95.3 93.6 92.1 90.8 85.6
mit Fenster- 71 97.6 95.7 93.9 92.5 91.3 86.1
breite 81 97.8 95.9 94.2 92.7 91.5 86.4
91 98.0 96.2 94.6 93.2 92.0 87.1
101 98.0 96.4 94.8 93.4 92.2 87.3
111 98.1 96.5 95.0 93.7 92.5 87.7
121 98.2 96.7 95.1 93.9 92.7 88.2

Tabelle 9.5: Spezifititen (in %) auf Basis einer Aufteilung des nicht alarmrelevanten Zeitraums in
gleich groBe Zeitintervalle (60, 120, 180, 240, 300, 600 Sek.) fiir das einfache Schwell-

wertalarmsystem und die auf Signalextraktion basierenden Alarm-Algorithmen

Intervallbreite Sek. 60 120 180 240 300 600
Anteil % 10% 13% 16% 18% 28%

Tabelle 9.6: Anteil der Intervalle, in denen die Originalwerte zu irgendeinem Zeitpunkt auflerhalb

der Alarmgrenzen liegen

90.8% und 92.7% trotz der betrichtlichen Unterschiede hinsichtlich der Alarmh&ufig-
keiten nur unwesentlich grofler als die Spezifitdt des alten Schwellwertalarmsystems,
welche 90.6% betrigt. Dies ist dadurch zu erkldaren, dass das einfache Schwellwert-
alarmsystem héufig eine Situation durch viele kurze Alarme anzeigt, wahrend das auf
Signalextraktion beruhende Verfahren eher wenige ldnger andauernde Alarme benotigt.
Wie in Abschnitt 6.2.2 diskutiert, wird bei dem hier gewéhlten Intervall-basierten An-
satz aber nicht beriicksichtigt, wie viele Alarme im Intervall ausgelost werden, sondern
nur ob ein Alarm auftritt. Am Beispiel des Vergleichs zwischen einfachem Schwell-
wertalarmsystem und Signalextraktionsalarmen mit Fensterbreite 91 ist in Tabelle 9.7
fiir Intervalllange 240 Sekunden zusammengefasst, wie haufig welche Alarmanzahlen in
den Intervallen vorkommen. Es ist wesentlich haufiger der Fall, dass in einem Intervall
mehr alte als neue Alarme ausgelost werden als umgekehrt.

Die Ergebnisse fiir den in Abschnitt 6.2.2 vorgestellten alternativen Ansatz zur Spezi-
fitdtsbestimmung, bei dem die Anzahl falsch positiver Alarme beriicksichtigt wird, sind
in Tabelle 9.8 angegeben. Wéhrend sich die Spezifitdt beim ersten Ansatz durch die
Grofle der Intervallbreiten beeinflussen lésst, ist hier die Wahl der ,, Worst case“-Anzahl
FP,,q entscheidend. Deswegen werden wieder verschiedene Moglichkeiten gegeniiber-
gestellt. Zwecks Vergleichbarkeit mit den Resultaten der ersten Methode wird FP,,,,
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Anzahl neuer Alarme

0 1 2 3 4 5 6 7 8 Y

0 412t 48 5 2 0 0 O 0 0 4182

1 88 100 15 2 0 0 O 0O 0O 205

2 21 43 18 5 0 1 1 0 O 89

Anzahl 3 6 22 12 1 0 0 0 0 O 41
alter 4 5 8§ 3 3 2 1 0 0 O 22
Alarme 5 1 7T 2 2 0 0 0 0 O 12
6 0 4 0 1 0 0 O O O 5

7 0 0 1 0 0 0 0 0 O 1

8 0 1 0 0 0 0 0 0 O 1

3 4248 233 56 16 2 2 1 0 0 4558

Tabelle 9.7: Anzahl alter und neuer Alarme (Fensterbreite 91) in Intervallen der Lénge 240 Sekunden

,, Worst-case“: Ein Alarm pro
60 Sek. 120 Sek. 180 Sek. 240 Sek. 300 Sek. 600 Sek.

Altes System 96.2 92.3 88.5 84.6 81.2 65.6
Neues System 61 96.9 93.9 90.8 87.7 84.8 72.2
mit Fenster- 71 97.2 94.4 91.7 88.9 86.1 73.7
breite 81 97.5 95.0 92.4 89.9 87.4 75.2
91 97.7 95.4 93.1 90.8 88.5 77.4
101 97.8 95.6 93.4 91.2 89.0 78.3
111 97.9 95.8 93.7 91.6 89.5 78.9
121 98.1 96.2 94.2 92.3 90.4 80.8

Tabelle 9.8: Spezifititen (in %) auf Basis der Alarmanzahlen

dabei so bestimmt, dass man in nicht alarmrelevanten Zeitraumen schlimmstenfalls
einen Alarm alle 60, 120, 180, 240, 300 oder 600 Sekunden erwartet. Auch hier erhélt
man in einigen Féllen recht hohe Sperzifitdten, die Werte sind aber im Vergleich zum
intervallbasierten Ansatz kleiner. Die Spezifitatsunterschiede zwischen alter und neuer
Alarmgebungsmethode, aber auch zwischen den verschiedenen Fensterbreiten fiir die
neuen Alarm-Algorithmen, kommen hier aulerdem deutlicher zum Ausdruck, da die
Anzahl Fehlalarme beriicksichtigt wird.

Insgesamt ist bei den berechneten Spezifititen noch zu bedenken, dass es sich bei
44% der falsch positiven einfachen Schwellwertalarme fiir die arteriellen Blutdriicke
um herbeigefiithrte Alarme handelt. Obwohl fiir die neu erzeugten Alarme der genaue
Anteil nicht feststellbar ist, werden auch hier viele ihre Ursache in einer Manipulati-

on durch das medizinische Personal haben. Eine ausschlielliche Beriicksichtigung der
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nicht herbeigefithrten Alarme bei der Spezifitdtsbestimmung wiirde somit zu héheren
Spezifitiatswerten fiithren, als sie hier ohnehin schon vorliegen.

Die Vergleiche der unterschiedlichen Spezifitdtsdefinitionen liefern niitzliche Informa-
tionen. Fiir den endgiiltigen Vergleich muss schliefSlich eine einzige Definition gewé&hlt
werden. Da der auf Intervall-Einteilung basierende Ansatz fiir die vorliegende Daten-
situation zu viele Nachteile aufweist, wird der zweite Ansatz bevorzugt. Hierfiir ist
noch ein geeigneter Sekundenwert fiir die Bestimmung der ,, Worst-case“-Anzahl aus-
zuwahlen. Hierbei erfolgt eine Orientierung an den im Referenzdatensatz auftretenden
Anzahlen an Schwellwertalarmen fiir ART.S und ART.M pro Stunde fiir die einzelnen
Patienten. Die hochste Alarmanzahl pro Stunde bei einem Patienten betragt 15. Dies
wiirde dem Auftreten eines Alarms alle vier Minuten entsprechen. Fiir die Spezifitéts-
berechnung bei Alarmen fiir invasive Blutdriicke wird somit FP,,,, so bestimmt, dass

ein potentieller Alarm je 240 Sekunden nicht alarmrelevantem Zeitraum gezahlt wird.

Auswahl eines Alarm-Algorithmus fiir die Validierung

Um zu einer Entscheidung fiir eine bestimmte Fensterbreite zu gelangen, miissen al-
le bisherigen Erkenntnisse in Betracht gezogen werden. Fiir die kleinste zur Auswahl
stehende Fensterbreite 61 spricht die gute Sensitivitdt. Diese liegt als Einzige iiber
der fiir die Nicht-Unterlegenheit festgelegten unteren Schranke von 95%. Die Alarm-
reduktion insgesamt ist mit 27% zufriedenstellend. Damit sich die Verringerung der
Schwellwertalarme fiir die arteriellen Blutdriicke aber auch spiirbar auf die Gesamt-
Alarmfrequenz auswirkt (Schwellwertalarme fiir ART.S und ART.M machen 40% aller
Alarme aus), sollte die Alarmreduktion jedoch idealerweise noch grofler sein. Zudem
betrégt die Alarmreduktion fiir die falsch positiven Alarme bei Fensterbreite 61 auch
nur 20%. Der Algorithmus mit der groiten betrachteten Fensterbreite 121 ist dagegen
zwar hinsichtlich der Haufigkeit falsch positiver Alarme deutlich besser als das einfache
Schwellwertsystem, die Sensitivitét ist aber gleichzeitig auch deutlich schlechter als die
Zielvorgabe. Fiir die Validierung wird daher als Kompromiss der Alarm-Algorithmus
mit Fensterbreite 91 verwendet. Dieser liefert eine lohnenswerte Verminderung der
Alarmhéufigkeit (44% insgesamt und 40% hinsichtlich der falsch positiven Alarme)

und eine gute Sensitivitit von 91.7%.

Vergleich nach Charbonnier und Gentil (2007)

Zum Abschluss der Auswertung fiir den betrachteten Teil des Referenzdatensatzes er-
folgt fiir den ausgewihlten Alarm-Algorithmus eine Anwendung der in Charbonnier
und Gentil (2007) beschriebenen Auswertungsmethode, deren Prinzip in Abschnitt 6.3

erldutert wird (siehe Tabelle C.6). Bei Verwendung von Fensterbreite 91 zeigt sich, dass
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bei 712 der 865 einfachen Schwellwertalarme gleichzeitig ein neuer Alarm auftritt, d.h.
es existiert in diesen Féllen eine Uberlappung der Alarmperioden (430 Sek.). Dagegen
liegt bei 153 einfachen Schwellwertalarmen gleichzeitig kein neuer Alarm vor, d.h. die-
se Alarme werden vom neuen Verfahren unterdriickt. Eine deskriptive Auswertung der
Alarmdauern dieser unterdriickten Alarme zeigt, dass es sich um Alarme handelt, die
im Mittel nur ca. 6 und maximal 21 Sekunden andauern. Ein Blick in die Annotationen
gibt Aufschluss dariiber, ob die unterdriickten Alarme bedeutsam sind: Fiinf der Alar-
me tragen die Annotation ,alarmrelevant und technisch richtig® und werden somit zu
Unrecht unterdriickt. Dieses Resultat stimmt mit dem bei der Sensitivitdtsbestimmung
erhaltenen Ergebnis fiir das neue Verfahren iiberein (siche Tabelle C.4). Beim umge-
kehrten Vergleich zeigt sich, dass bei 374 der neuen Alarme gleichzeitig mindestens
ein alter Alarm vorliegt. Die Verzogerung (Delay) der neuen Alarme gegeniiber den
einfachen Schwellwertalarmen betriagt im Mittel nur 3.75 Sekunden. In 25% der Félle
erfolgt die Alarmgebung sogar friiher, allerdings kommen auch Verzogerungen von bis
zu 250 Sekunden vor. Bei 107 neuen Alarmen tritt gleichzeitig kein alter Alarm auf.
Eine Untersuchung der einzelnen Situationen ergibt folgende Ursachen fiir die zusétz-
lichen Alarme: In vielen Fillen ist die Originalzeitreihe zwar auflerhalb der Grenzen,
aber nie lidnger als die eingestellte Alarmbestéatigungsfrist. Ein Alarm auf Basis des ex-
trahierten Signals kann aber durchaus auftreten. In anderen Féllen ist das extrahierte
Signal nach Aufhebung einer Alarm-Deaktivierung noch auferhalb der Grenzen, die
Originalzeitreihe aber nicht mehr. Sehr hdufig kommt dies bei Blutabnahmen vor. Sol-
che Alarme koénnten durch eine Verliangerung der Alarmdeaktivierungsfrist (z.B. von
drei auf vier Minuten) verhindert werden. Wie bereits erwihnt, kann es in manchen
Situationen auch vorkommen, dass das Infinity System® statt eines Schwellwertalarms
z.B. einen Alarm mit der Meldung ,, Werte unterhalb/oberhalb des Messbereichs* gibt.
Bei einer tatsdchlichen Implementierung von signalextraktionsbasierten Alarmen sollte

daher auf die Abstimmung mit anderen Alarmarten geachtet werden.

9.1.2 Herzfrequenz

Im Folgenden werden auf Signalextraktion basierende Alarm-Algorithmen fiir den Vi-
talparameter Herzfrequenz naher untersucht. Auch fiir diese Variable werden zunéchst
Repeated Median Signale fiir die Fensterbreiten 11, 21,..., 121 extrahiert, wobei die
Schitzung fiir das Ende des Zeitfensters erfolgt. Da genau wie bei den arteriellen
Blutdriicken bei Verwendung des reinen Online-Signals Uber- und Unterschéitzungen

auftreten, werden die Signalwerte zusétzlich auf Werte zwischen Minimum und Maxi-
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800 Anzahl Schwellwertalarme
---- Einfache Schwellwertalarme 481
—e— Signalextraktions—Alarme
L]
600 \ Anzahl Signalextraktions-Alarme
. Fensterbreite
g 7777777777777777777777777777777777777777777777777777 11 650 (+35%)
g 21 550 (+14%)
= 400 '\ 31 406 (—16%)
E 41 301 (—37%)
L]
< . 51 238 (—51%)
L]
200 g 61 179 (—63%)
T ~. 71 151 (—69%)
Tl — 81 114 (—76%)
d .
0 91 99 (—=79%)
T T T T T T T T T T T 1 101 89 (—=81%)
117 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121 111 71 (—85%)
121 64 (—87%)

Fensterbreite (Sek.)

Abbildung 9.8: Anzahl neuer Alarme fiir die Herzfrequenz fiir die Fensterbreiten 11, 21,..., 121

Sekunden im Vergleich zur Anzahl einfacher Schwellwertalarme

Fensterbreite (Sek.)
Neues System erzeugt 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121

mehr Alarme 6 4 1 0 0 O O 0 O 0 0 0
gleich viele Alarme 13 14 14 11 12 11 11 11 11 11 11 11
weniger Alarme 4 5 8§ 12 11 12 12 12 12 12 12 12

Tabelle 9.9: Anzahl Fille, in denen der neue Alarm-Algorithmus fiir die Herzfrequenz mehr, gleich

viele und weniger Alarme als das einfache Schwellwertalarmsystem produziert

mum der Originalwerte im Fenster beschrinkt. Zudem wird wieder die Regel verwen-
det, dass ein Alarm erst dann endet, wenn das extrahierte Signal wieder mehr als eine
Einheit (hier: ein Herzschlag/min) innerhalb der Alarmgrenzen liegt. Zum Vergleich
ist hier anzumerken, dass die Verwendung dieser Regel fiir Alarme basierend auf der
Originalzeitreihe eine Alarmreduktion von 6% bewirkt. Abbildung 9.8 zeigt die Anzahl
der erzeugten neuen Alarme im Vergleich zur Anzahl einfacher Schwellwertalarme fiir
die Herzfrequenz. Hier treten nur fiir die beiden kleinsten Fensterbreiten mehr neue
Alarme als einfache Schwellwertalarme auf. Ab Fensterbreite 31 Sekunden werden we-
niger neue Alarme generiert. Bei einer Verwendung von Fensterbreite 51 betrigt die
Alarmreduktion schon iiber 50%. Zu beachten ist in diesem Zusammenhang, dass bei
der Herzfrequenz fiir Schwellwertalarme kiirzere Alarmbestitigungsfristen als bei den
arteriellen Blutdriicken gelten. Bei Uberschreitung der oberen Alarmgrenze erfolgt be-

reits nach zwei Sekunden ein Alarm, bei Unterschreitung der unteren Grenze sofort.
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Fensterbreite
Sek. 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121

Insge- +£5 100 77.8 66.7 66.7 444 33.3 222 222 222 222 222 222
samt +10 100 100 66.7 66.7 66.7 55.6 444 33.3 222 222 222 222
+30 100 100 100 889 88.9 889 66.7 66.7 77.8 778 556 33.3
+60 100 100 100 100 88.9 889 889 839 889 889 889 889
+120 | 100 100 100 100 889 889 889 889 889 889 889 889
+180 | 100 100 100 100 889 889 889 889 889 89 889 889

Tabelle 9.10: Sensitivititen (in %) der signalextraktionsbasierten Alarm-Algorithmen fiir die Herz-
frequenz fiir verschiedene Fensterbreiten und Intervalle um einen als alarmrelevant

annotierten Schwellwertalarm

Aus Tabelle 9.9 ist ersichtlich, dass fiir diejenigen Fensterbreiten, welche insgesamt ei-
ne Verringerung der Alarmanzahl liefern, nur bei Fensterbreite 31 fiir einen Patienten
mehr Alarme vom neuen Alarm-Algorithmus ausgelost werden. In diesem konkreten
Fall handelt es sich aber nur um einen einzigen zusétzlichen Alarm. Fiir viele Pati-
enten bleibt die Anzahl Alarme unverédndert. Bei den meisten dieser Félle kann die
Alarmanzahl aber auch nicht weiter reduziert werden, da kein einfacher Schwellwert-
alarm fiir die Herzfrequenz vorkommt. Dagegen entfallen allein 376 der 481 einfachen
Schwellwertalarme auf einen einzelnen Patienten. Diese hohe Alarmhéaufigkeit bei ei-
ner Beobachtungsdauer von knapp 24 Stunden ist auf eine sehr enge Einstellung der
Alarmgrenzen zuriickzufiihren und stellt eine grofie Ausnahme dar. Betrachtet man die
Alarmreduktionen ohne den betreffenden Patienten, verbessern sich die Ergebnisse fiir
einige Fensterbreiten deutlich, z.B. bei Fensterbreite 31 von 16% auf 25% Alarmreduk-
tion.

Bei neun der insgesamt 481 einfachen Schwellwertalarme fiir die Herzfrequenz wurde
das Vorliegen eines alarmrelevanten Zustandes annotiert, wobei sich diese neun Situa-
tionen auf nur insgesamt vier Patienten beziechen. In allen alarmrelevanten Situationen
wurde der entsprechende Schwellwertalarm als technisch richtig bewertet. Fiir die
Herzfrequenz wird ein alarmrelevanter Zustand als vom neuen System erkannt ange-
sehen, wenn in einem Intervall von +30 Sekunden um den alarmrelevant annotierten
Schwellwertalarm ein neuer Alarm auftritt oder wenn zum Zeitpunkt des Schwellwert-
alarms noch ein neuer Alarm aktiv ist. Das Intervall wird kleiner als bei den arteriellen
Blutdriicken gewahlt, weil bei der Herzfrequenz aus medizinischer Sicht kritische Situa-
tionen schneller erkannt werden miissen. In Tabelle 9.10 werden zum Vergleich auch
wieder Sensitivitdten fiir kleinere und groflere Intervalle angegeben. Fiir die Sensiti-

vitét des einfachen Schwellwertsystems muss bedingt durch das Studiendesign wieder
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altes  Signalextraktion mit Fensterbreite (Sek.)

System 31 41 51 61

falsch positiv 470 397 293 230 171
(=16%) (=38%) (-51%) (—64%)

PPV 2% 2% 3% 3% 4%

Tabelle 9.11: Anzahl Alarme auferhalb eines alarmrelevanten Zustandes (falsch positiv) und Posi-
tiver Prédiktiver Wert (PPV)

ein Wert von 100% angenommen werden. Bei Verwendung von Fensterbreite 31 erhélt
man ebenfalls eine Sensitivitdt von 100%. Fiir die Fensterbreiten 41 bis 61 werden acht
der neun alarmrelevanten Situationen rechtzeitig erkannt. Bei Fensterbreite 41 erfolgt
bei der verpassten Situation ein neuer Alarm mit einer Verzégerung von 44 Sekunden
jedoch noch recht zeitnah.

Durch Verwendung einer Alarmbestétigungsfrist von zwei Sekunden fiir Verletzungen
der oberen Alarmgrenze werden keine wesentlichen Verbesserungen der Ergebnisse er-
zielt. Dasselbe gilt fiir Alarme auf Basis einer Signalschétzung fiir die Fenstermitte
und auf Basis adaptiver Fensterbreitenwahl (mit minimaler Fensterbreite 30, maxima-
ler Fensterbreite 600 und Entscheidung iiber Verédnderung der Fenstergrofle anhand der
letzten 15 Werte im Fenster). Diese Ansétze werden daher hier nicht weiter verfolgt.
Beziiglich der Anzahl falsch positiver Alarme und Spezifitdten werden im Folgenden
nur die Fensterbreiten 31 bis 61 betrachtet, da nur diese sowohl hinsichtlich Alarmre-
duktion und Sensitivitdt geeignet erscheinen. Tabelle 9.11 zeigt fiir die falsch positiven
Alarme dhnliche Alarmreduktionen durch die neuen Algorithmen wie fiir alle Alarme
insgesamt. Dies liegt daran, dass nur ein sehr geringer Anteil der Alarme richtig po-
sitiv ist. Die extrem kleinen Positiven Prédiktiven Werte resultieren aus der geringen
Zahl von nur neun alarmrelevanten Situationen in iiber 300 Stunden Beobachtungs-
dauer. Fiir die Bestimmung der Spezifitdt auf Basis der Alarmanzahl wird angenom-
men, dass schlimmstenfalls ein potentieller falscher Alarm pro zehn Minuten Beobach-
tungsdauer auftritt. Dieser Wert kann mit den im Referenzdatensatz vorkommenden
HR-Schwellwertalarmen pro Stunde fiir die einzelnen Patienten begriindet werden. Ab-
gesehen von dem bereits erwahnten Ausreifler (Fall 64) treten in einer Stunde bei allen
Féllen hochstens sechs Schwellwertalarme pro Stunde auf. Dies wiirde einem Alarm alle
zehn Minuten entsprechen. In Tabelle 9.12 finden sich die so bestimmten Spezifitaten.
Bei der Entscheidung welche Fensterbreite fiir die Validierung verwendet soll, ist zu
beriicksichtigen, dass aufgrund der sehr niedrigen Anzahl alarmrelevanter Situationen

das Verhalten des Algorithmus nicht zuverléssig eingeschétzt werden kann. Besonders
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altes Fensterbreite (Sek.)
System 31 41 51 61
Spezifitat 87.8 89.2 903 91.0 91.6

Tabelle 9.12: Spezifititen (in %) fiir Herzfrequenzalarme

bei der Herzfrequenz ist aber eine zeitnahe Erkennung kritischer Situationen unabding-
bar. Obwohl gréfiere Fensterbreiten lohnenswertere Alarmreduktionen liefern, wird da-
her fiir die Validierung der Alarm-Algorithmus mit Fensterbreite 31 gewéhlt, da dieser
alle zehn alarmrelevanten Situationen erkennt. Analysiert man die Alarme fiir diesen
Alarm-Algorithmus nach der Methode von Charbonnier und Gentil (2007) erhélt man
die in Tabelle C.7 zusammengefassten Ergebnisse. Fiir keinen der 43 unterdriickten
alten Alarme wurde ein alarmrelevanter Zustand annotiert. Dieses Ergebnis passt zu
dem zuvor bestimmten Sensitivitatswert. Die 63 zusétzlichen neuen Alarme beziehen
sich fast ausschliellich auf den bereits vorher erwéhnten Patienten mit der extrem ho-
hen Alarmfrequenz. Eine Hauptursache sind hier ebenfalls Situationen, in denen zwar
sowohl die Originalzeitreihe als auch das extrahierte Signal iiber der Grenze liegen, die

Originalzeitreihe aber fiir kiirzere Zeit als die eingestellte Alarmbestatigungsfrist.

9.1.3 Sauerstoffsiattigung

Die Sauerstoffsittigung (SpO2) unterscheidet sich in einigen Punkten von den Vitalpa-
rametern Blutdruck und Herzfrequenz. Sie weist zum einen die Besonderheit auf, dass
keine Werte iiber 100% angenommen werden konnen. Diese Bedingung muss ein fiir die
alternative Alarmgebung extrahiertes Signal ebenfalls erfiillen, was aber leicht durch
eine Beschrinkung der Signalwerte auf Werte zwischen Minimum und Maximum der
Originalwerte in dem fiir die Signalbestimmung verwendeten Fenster zu erreichen ist.
Zeitreihen fiir die Sauerstoffsédttigung weisen typischerweise eine eher geringe Varia-
bilitdt auf, so dass durch Signalextraktion oft keine weitere Glattung moglich ist.
Allerdings ist bei der Sauerstoffsittigung, bedingt durch die Messung mittels eines
Clips am Finger, haufiger mit Ausreilern (z.B. Bewegungsartefakten) zu rechnen, die
durch robuste Signalextraktion gefiltert werden kénnen. Viele der Ausreifler fithren
beim Infinity Monitoring System® allerdings gar nicht zu SpO2-Schwellwertalarmen,
da eine vergleichsweise lange Alarmbestéitigungsfrist von zehn Sekunden eingestellt ist.
Die angefiihrten Punkte lassen eine Verwendung von signalextraktionsbasierten Alar-

men auf den ersten Blick nur bedingt geeignet zur Reduzierung iiberfliissiger SpO2-
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800 Anzahl Schwellwertalarme
---- Einfache Schwellwertalarme 365
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Fensterbreite (Sek.)

Abbildung 9.9: Anzahl neuer Alarme fiir die Sauerstoffséittigung fiir die Fensterbreiten 11, 21,...,

121 Sekunden im Vergleich zur Anzahl einfacher Schwellwertalarme

Fensterbreite (Sek.)
Neues System erzeugt 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121

mehr Alarme 16 16 14 12 11 9 6 5 5 4 4 3
gleich viele Alarme 2 2 3 2 2 2 4 2 2 5 3 3
weniger Alarme ) 5} 6 9 10 12 13 16 16 14 16 17

Tabelle 9.13: Anzahl Félle, in denen der neue Alarm-Algorithmus fiir die Sauerstoffséttigung mehr,

gleich viele und weniger Alarme als das einfache Schwellwertalarmsystem produziert

Schwellwertalarme bei méglichst unverminderter Sensitivitéit erscheinen. Dennoch wird
die Eignung des neuen Verfahrens im Folgenden kurz untersucht. Auch in diesem Fall
werden Repeated Median Signale fiir die Fensterbreiten 11, 21,..., 121 extrahiert, wo-
bei sich die Schiatzung auf das Ende des Zeitfensters bezieht. Die Signalwerte werden
dabei auf Werte zwischen dem Minimum und dem Maximum der Originalwerte im
Fenster beschrankt. Die Regel, dass ein Alarm erst endet, wenn das extrahierte Signal
wieder mehr als eine Einheit (hier: ein Prozentpunkt) tiber der Alarmgrenze ist, wird
ebenfalls verwendet. Zum Vergleich ist anzumerken, dass die Verwendung dieser Regel
fiir Alarme basierend auf der Originalzeitreihe eine Alarmreduktion von 16% bewirkt.
Abbildung 9.9 zeigt die Anzahl der offline generierten neuen Alarme im Vergleich zur
Anzahl der einfachen Schwellwertalarme fiir die Sauerstoffsdttigung. Erst ab einer Fen-
sterbreite von 51 Sekunden werden vom neuen Alarm-Algorithmus weniger Alarme

als vom einfachen Schwellwertsystem ausgelost. Aber auch fiir einige von diesen Fen-
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Fensterbreite
Sek. 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121

Insge- +5 100 100 971 684 61.0 56.6 50.0 50.0 485 471 493 50.0
samt £10 | 100 100 98.5 90.4 70.6 64.0 574 559 50.0 50.7 529 52.2
+£30 | 100 100 98.5 941 838 794 735 728 67.6 64.0 63.2 64.7
£60 | 100 100 98.5 949 853 81.6 772 757 743 699 684 67.6
+120 | 100 100 100 98.5 91.2 875 84.6 81.6 809 757 721 735
£+180 | 100 100 100 99.3 934 89.7 875 84.6 846 794 T7.2 T7.2

Tech- £5 100 100 98.0 67.3 58.2 53.1 439 418 39.8 378 41.8 418
nisch +10 100 100 98.0 888 67.3 60.2 53.1 48.0 41.8 418 449 449
falsch  £30 100 100 98.0 91.8 786 T73.5 67.3 673 622 571 582 592
+60 100 100 98.0 929 80.6 76.5 714 704 684 622 622 622
£120 | 100 100 100 98.0 888 &84.7 80.6 776 765 694 67.3 684
£+180 | 100 100 100 99.0 91.8 &87.8 84.7 81.6 81.6 745 T35 T73.5
Tech- £5 100 100 94.7 71.1 684 658 658 711 71.1 711 684 71.1
nisch £10 100 100 100 94.7 789 T73.7 684 763 711 737 737 711
richtig +30 100 100 100 100 974 947 89.5 868 81.6 81.6 763 789
+60 100 100 100 100 97.4 94.7 921 89.5 89.5 89.5 842 81.6
£120 | 100 100 100 100 974 94.7 947 921 921 92.1 84.2 86.8
£180 | 100 100 100 100 974 94.7 947 921 921 92.1 86.8 86.8

Tabelle 9.14: Sensitivititen (in %) fiir verschiedene Fensterbreiten und Intervalle um einen als alarm-

relevant annotierten Schwellwertalarm

sterbreiten werden bei noch relativ vielen Patienten vom neuen System mehr Alarme
erzeugt (siehe Tabelle 9.13). Ab Fensterbreite 71 erhélt man sowohl insgesamt eine
lohnenswerte Reduzierung der Alarmhéufigkeit als auch zufriedenstellende Ergebnisse
fiir die meisten Patienten.

Bei der Sauerstoffsittigung wird die Lange des fiir die Sensitivitdtsbestimmung benotig-
ten Intervalls um einen alarmrelevant annotierten Alarm auf +60 Sekunden festgelegt.
Tabelle 9.14 enthélt zusétzlich zum Vergleich auch Sensitivitdten fiir andere Inter-
valllingen. Der Alarm-Algorithmus mit Fensterbreite 71 erreicht in Bezug auf die Er-
kennung nicht technisch bedingter alarmrelevanter Situationen eine Sensitivitdt von
92.1%. Hier werden drei von insgesamt 38 alarmrelevanten Situationen nicht erkannt.
Eine Situation weniger erkennen die Algorithmen mit den Fensterbreiten 81 bis 101.
Von den 98 alarmrelevanten Zustédnden aufgrund eines technischen Problems werden
bei Verwendung von Fensterbreite 71 insgesamt 28 nicht erkannt.

Wird bei den signalextraktionsbasierten Alarm-Algorithmen auch eine Alarmbestéti-
gungsfrist von zehn Sekunden angesetzt, erhélt man zwar eine gréflere Verminderung

der Alarmhéufigkeit, aber gleichzeitig auch deutlich schlechtere Sensitivitidten. Dassel-
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altes  Signalextraktion mit Fensterbreite (Sek.)

System 71 81 91 101

falsch positiv 223 178 157 152 151
(=20%) (=30%) (—32%) (—32%)

PPV 39% 29% 32% 30% 29%

Tabelle 9.15: Anzahl Alarme auflerhalb eines alarmrelevanten Zustandes (falsch positiv) und Posi-
tiver Prédiktiver Wert (PPV)

Altes Fensterbreite
System 71 81 91 101
Spezifitit 87.7 90.2 91.3 91.6 91.7

Tabelle 9.16: Spezifititen (in %) fiir SpO2-Alarme

be ist der Fall, wenn die Signalschitzung fiir die Fenstermitte fiir die Alarmgebung
verwendet wird. Alarm-Algorithmen auf Basis von Signalextraktion mittels adaptiver
Fensterbreitenwahl (gewéhlte minimale Fensterbreite 60 bzw. 90, maximale Fenster-
breite 600 und Entscheidung iiber Verdnderung der Fenstergréfie anhand der letzten
30 Werte im Fenster) erzielen &hnliche Ergebnisse wie die Algorithmen mit den festen
Fensterbreiten 61 bzw. 91. Da keine Verbesserung erzielt wird, werden diese Ansétze
hier nicht weiter verfolgt.

Die Anzahl falsch positiver Alarme und die Spezifitdten werden im Folgenden nur fiir
die Fensterbreite 71, 81, 91 und 101 betrachtet, da nur fiir diese sowohl hinsichtlich
Alarmreduktion als auch Sensitivitdt zufriedenstellende Ergebnisse erzielt werden. Ta-
belle 9.15 zeigt, dass fiir die ausgewéhlten Fensterbreiten zwischen 20% und 32% der
falsch positiven Alarme vermieden werden. Wie bei den arteriellen Blutdriicken sind
die Positiven Priadiktiven Werte der neuen Alarm-Algorithmen niedriger als der PPV
des einfachen Schwellwertalarmsystems. Die Ursachen hierfiir sind dieselben wie zuvor.
Fiir die Bestimmung der Spezifitdt auf Basis der Alarmanzahl wird angenommen, dass
schlimmstenfalls ein potentieller falscher Alarm pro zehn Minuten Beobachtungsdauer
auftritt. Begriindet wird diese Wahl wieder mit den im Referenzdatensatz vorkommen-
den SpO2-Schwellwertalarmen pro Stunde fiir die einzelnen Patienten. Dort treten bei
allen Fallen hochstens sechs einfache Schwellwertalarme pro Stunde auf, was einem
Alarm alle zehn Minuten entspricht. Tabelle 9.16 zeigt die so bestimmten Werte fiir
die Spezifititen.

Die Analysen zeigen, dass sich trotz der zu Beginn erwihnten Argumente gegen signal-

extraktionsbasierte Schwellwertalarme fiir die Sauerstoffsattigung bei geniigend grofier
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Fensterbreite eine deutliche Reduzierung der Alarmhéufigkeit ohne groflen Sensiti-
vitatsverlust erreichen liasst. Allerdings sind die Sensitivitédtswerte niedriger als fiir den
Nicht-Unterlegenheitsnachweis gefordert. Dennoch soll ein neuer Alarm-Algorithmus
auch auf den verbleibenden Daten des Referenzdatensatzes getestet werden. Da der
Alarm-Algorithmus mit Fensterbreite 71 nur eine (technisch richtige) alarmrelevante
Situation mehr erkennt als die Signalextraktionsalarme mit den Fensterbreiten 81-101,
letztere aber wesentlich mehr iiberfliissige Alarme vermeiden, wird als Kompromiss der
neue Alarm-Algorithmus mit Fensterbreite 91 fiir die Validierung ausgewéhlt. Fiir die-
sen finden sich in Tabelle C.8 die Ergebnisse der Vergleichsmethode von Charbonnier
und Gentil (2007). Fir vier der 114 unterdriickten alten Alarme wurde ein alarmrele-
vanter Zustand (bei technisch richtiger Datenaufzeichnung) annotiert. Dieses Ergebnis
bestétigt das Resultat fiir die Sensitivitit des Alarm-Algorithmus. 62 Alarme wurden
zusétzlich ausgelost. Teilweise wieder in Situationen, in denen sowohl das extrahierte
Signal als auch die Originalzeitreihe unterhalb der unteren Alarmgrenze liegen, letztere
aber fiir kiirzere Zeit als die eingestellte Alarmbestétigungsfrist. Viele scheinbar zusétz-
liche neue Alarme treten aber auch in Situationen auf, in denen mehrere iiberwach-
te Vitalparameter durch eine Manipulation am Monitorsystem Werte auflerhalb der

® wird in diesen Fillen

Alarmgrenzen annehmen. Fiir das Infinity Monitoring System
moglicherweise der Alarm fiir einen anderen Vitalparameter als fiir die Sauerstoffsétti-
gung registriert, da bei der Datenaufzeichnung keine , gleichzeitigen“ Alarme erfasst

werden (siehe Abschnitt 8.1).

9.2 Validierung neuer Alarm-Algorithmen

Im Folgenden werden die ausgewéhlten Alarm-Algorithmen auf Basis der verbleiben-
den 45 Félle des Referenzdatensatzes getestet. In Tabelle C.9 sind fiir die betreffenden
Fille jeweils fiir die arteriellen Blutdriicke, die Herzfrequenz und die Sauerstoffséttigung
die Anzahl einfacher Schwellwertalarme insgesamt und pro Stunde sowie die Anzahl
alarmrelevanter Zustidnde angegeben. Die Gesamt-Beobachtungsdauer betréigt knapp
647 Stunden.

Die Validierung erfolgt fiir die drei genannten Vitalparameter getrennt. Es werden
somit nicht zwei komplette Alarmsysteme, sondern jeweils nur einzelne Alarmsystem-
Komponenten miteinander verglichen. Dies ermoglicht eine differenzierte Untersuchung
der Stéarken und Schwéchen der neuen Verfahren. Eine getrennte Betrachtung ist aufler-

dem im Hinblick auf die gewéahlten Sensitivitédts- bzw. Spezifitdtsdefinitionen sinnvoll,
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da hierfiir eine Vitalparameter-spezifische Aufteilung des Beobachtungszeitraums in
alarmrelevante und nicht alarmrelevante Zeitrdaume vorgenommen wird. Eine alarmre-
levante Situation fiir den arteriellen Blutdruck wiirde z.B. auch nur durch einen Alarm
fir ART.S oder ART.M erkannt.

Um zu entscheiden, ob die neu entwickelten Alarm-Algorithmen besser abschneiden als
das einfache Schwellwertalarmsystem, wird die in Abschnitt 6.2.3 beschriebene Vorge-
hensweise gewihlt. Beim Sensitivititsvergleich wird die Sensitivitit in Bezug auf die
Erkennung alarmrelevanter Situationen bei technisch richtiger Datenaufzeichnung ver-
wendet. Die Ergebnisse der Signifikanztests werden durch weitere Analysen hinsichtlich

zusétzlicher Beurteilungskriterien ergénzt.

9.2.1 Arterielle Blutdriicke

Mit dem in Abschnitt 9.1.1 ausgewéhlten Alarm-Algorithmus werden insgesamt 816
Alarme fiir den systolischen und mittleren arteriellen Blutdruck generiert. Im Vergleich
zum einfachen Schwellwertalarmsystem, bei dem 1477 Alarme auftreten, entspricht dies
einer Reduzierung der Alarmhéaufigkeit um 45%. Dies stimmt bis auf einen Prozent-
punkt mit dem vorher erzielten Ergebnis fiir die Teilstichprobe des Referenzdatensatzes
tiberein (siche Abbildung C.4). Fiir 38 Félle werden vom neuen Algorithmus weniger
Alarme erzeugt, bei vier Féllen bleibt die Alarm-Anzahl unverdndert und bei drei
Féllen wird jeweils ein Alarm mehr generiert. Maximal werden bei den betrachteten
Patienten neun Alarme pro Stunde weniger ausgelost, im Mittel ein Alarm pro Stunde
weniger.

In Bezug auf die Erkennung alarmrelevanter Zustdnde bei technisch richtiger Daten-
aufzeichnung wird eine Sensitivitit von 90.7% erreicht. Von 182 alarmrelevanten Situa-
tionen werden 17 vom neuen System nicht rechtzeitig erkannt. Tabelle C.10 zeigt die
Sensitivitdten getrennt fiir die einzelnen Patienten. Bei 16 Féllen tritt kein alarmrele-
vanter Zustand fiir die invasiven Blutdriicke auf, so dass fiir diese kein Sensitivitéats-
wert bestimmt werden kann. Fiir 19 Fille werden alle vorliegenden alarmrelevanten
Zusténde erkannt. Bei zehn Patienten erfolgt bei mindestens einer alarmrelevanten
Situation kein signalextraktionsbasierter Alarm. Eine genauere Analyse der nicht er-
kannten alarmrelevanten Zustidnde ergibt, dass in zehn Situationen neue Alarme zwar
mehr als 60 Sekunden, aber weniger als fiinf Minuten Abstand zum alarmrelevant an-
notierten einfachen Schwellwertalarm haben und somit zumindest zeitnah erfolgen. In
einer Situation ist das extrahierte Signal fiir ART.S zwar aulerhalb der Alarmgrenzen,

ein Alarm wurde aber nicht gezéhlt, da zum Zeitpunkt der Grenziiberschreitung noch
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ein Alarm fir ART.M aktiv war (sieche Regel zur Alarmauslosung in Abschnitt 8.1). Die
iibrigen sechs nicht erkannten alarmrelevant bewerteten Situationen sind in Abbildung
C.6 dargestellt. In Abbildung C.6(a) und (b) kehrt die Originalzeitreihe — moglicher-
weise aufgrund einer erfolgten Intervention als Reaktion auf den Alarm — schnell wieder
zu ihrem Ausgangsniveau zuriick, so dass dem extrahierten Signal keine Gelegenheit
gegeben wird, die alarmrelevante Situation zu erkennen. In den alarmrelevanten Situa-
tionen in Abbildung C.6(c) und (d) verletzt die Originalzeitreihe die Alarmgrenze nur
minimal und das extrahierte Signal verliuft genau auf der Alarmgrenze. In C.6(d) wird
zudem die Alarmgrenze genau dann heruntergestellt, als das extrahierte Signal die vor-
her geltende Alarmgrenze unterschreitet. In Abbildung C.6(e) werden die kurzfristigen
Schwankungen der Originalzeitreihe vom extrahierten Signal nicht nachgezeichnet. Die
alarmrelevante Situation in Abbildung C.6(f) kann vom neuen System nicht erkannt
werden, da die Aufzeichnung kurz nach Auftreten der Situation endet.

Fiir simtliche der nicht erkannten alarmrelevant bewerteten Situationen lésst sich nach
Aussage eines an der Studie beteiligten Mediziners auf Basis der Zeitreihen der Vital-
parameter die Aussage treffen, dass das Ausbleiben eines Alarms keine bedenklichen
Konsequenzen fiir den Patienten gehabt hétte. Diese Feststellung dndert jedoch nichts
an dem oben angegebenen Sensitivititswert, da die Auswertung dieser Studie an die
vorher gewihlte Definition eines alarmrelevanten Zustandes und die Methode der Sen-
sitivitdtsbestimmung gebunden ist.

Ein Alarm-Vergleich mittels der Methode von Charbonnier und Gentil (2007) ergibt,
dass 16 Alarme mit Annotation ,,alarmrelevant und technisch richtig* unterdriickt wer-
den (siehe Tabelle C.13). Dies stimmt bis auf einen Alarm mit der bei der Sensitivitéits-
bestimmung erhaltenen Anzahl nicht erkannter alarmrelevanter Zusténde {iberein.
Die Sensitivitdt in Bezug auf die Erkennung alarmrelevanter Zustdnde aufgrund eines
technischen Problems betriagt 82.4%. Dieser Wert ist im Vergleich zu dem in Abschnitt
9.1.1 fiir den anderen Teil des Referenzdatensatzes erhaltenen Wert deutlich besser.
Insgesamt resultiert so eine Sensitivitat von 87.9%.

Das einfache Schwellwertalarmsystem 16st 1130 falsch positive Alarme aus. Der Positive
Pradiktive Wert betriagt 23%. Der neue Alarm-Algorithmus erreicht mit 626 falsch po-
sitiven Alarmen eine Reduzierung der Alarmhéufigkeit um 45%. Auch hier erhilt man
einen Positiven Pradiktiven Wert von 23%. Die Anzahl der falsch positiven Alarme fiir
die einzelnen Fille findet sich in Tabelle C.10. Hier sind auch die Einzel-Spezifitdten
und Gesamt-Spezifitdten fiir den alten und neuen Alarm-Algorithmus angegeben. Das
einfache Schwellwertalarmsystem erreicht eine Spezifitit von 87.2%. Fiir den neuen
Alarm-Algorithmus betriagt die Spezifitat 92.9%.
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Sensitivitidts-Vergleich

Se(Aa): 100%  (fest)

Se(Apew): 90.7%  (95%-KI: [86.2%, 95.1%)])

Testproblem: ng :Se(Apey) <0.95 vs. HJ®:Se(A,c.) > 0.95
Teststatistik: Xy = —1.906

Testentscheidung: —1.906 < uy_g.05 = 1.64 (p-Wert: 0.97)

= H§° kann zum Niveau o = 0.05 nicht abgelehnt werden.

Spezifitiats-Vergleich

SP(Aar): 87.2%  (95%-KI: [83.0%, 91.5%)])

SP(Aneu): 92.9%  (95%-KI: [91.0%, 94.9%)])

Testproblem: ng :Sp(Aait) — Sp(Anew) >0 vs. pr s Sp(Aait) — Sp(Apey) <0
Teststatistik: Xo = —3.507

Testentscheidung: —3.507 < ug.05 = —1.64 (p-Wert: 0.0002)

= H(S)p wird zum Niveau o = 0.05 abgelehnt.

Simultaner Vergleich
IUT-Testproblem: Ho: H° U ng vs. Hp: HPN H?p
TUT-Testentscheidung: Hg kann zum Niveau o = 0.05 nicht abgelehnt werden, da

HG® nicht abgelehnt werden kann.

Tabelle 9.17: Validierung des Alarm-Algorithmus fiir die arteriellen Blutdriicke

Die fiir die Validierung interessierenden Test-Ergebnisse sind in Tabelle 9.17 zusam-
mengefasst. Fiir die Sensitivitdt beziiglich der Erkennung alarmrelevanter Zustédnde
ohne technische Ursache kann die Nicht-Unterlegenheit im Vergleich zum alten Sys-
tem fiir die gewéhlte untere Schranke von 95%, wie erwartet, zum Signifikanzniveau
von 5% nicht gezeigt werden. Die Uberlegenheit in Bezug auf die Spezifitit kann je-
doch nachgewiesen werden. Da im insgesamt zu iiberpriifenden simultanen Intersection-
Union-Testproblem jedoch Sensitivitédts- und Spezifitdts-Nullhypothese nicht gleichzei-
tig abgelehnt werden konnen, kann keine Uberlegenheit des neuen Alarm-Algorithmus

demonstriert werden.

9.2.2 Herzfrequenz

Der in Abschnitt 9.1.2 fiir die Herzfrequenz ausgewéhlte neue Alarm-Algorithmus ge-
neriert fiir die vorliegenden Daten insgesamt 180 Alarme. Im Vergleich zu den 246
Alarmen des einfachen Schwellwertsystems sind dies 27% weniger. Fiir fiinf Patien-

ten werden vom neuen Verfahren mehr Alarme ausgelost, bei einem Patienten ist die
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Differenz der Alarmanzahlen mit elf Alarmen relativ grofi. Bei 26 Féllen bleibt die
Alarmhéaufigkeit unveréndert, was in 21 dieser Fille dadurch begriindet ist, dass kein
einfacher Schwellwertalarm fiir die Herzfrequenz vorliegt. Fiir 14 Félle generiert der
neue Alarm-Algorithmus weniger Alarme.

Die Anzahl der alarmrelevanten Zusténde ist mit 21 sehr gering. Sie teilt sich auf
nur neun der 45 betrachteten Patienten auf. Alle alarmrelevanten Zusténde bezie-
hen sich auf Situationen mit technisch richtiger Datenaufzeichnung. Der neue Alarm-
Algorithmus erkennt nur elf dieser Situationen, so dass die Sensitivitéit in diesem Fall
nur 52.4% betrigt (siche auch Tabelle C.11 fiir eine Ubersicht iiber die Sensitivititen
der einzelnen Patienten). Fiir eine der nicht erkannten Situationen erfolgt ein neu-
er Alarm zwar mehr als die noch zulédssigen 30 Sekunden zu spét, der Abstand ist
aber mit 54 Sekunden noch akzeptabel. Eine genauere Analyse der iibrigen neun nicht
erkannten alarmrelevanten Zustidnde zeigt, dass bei den meisten Situationen das ei-
gentliche Niveau der HR-Zeitreihe zwar deutlich innerhalb der Grenzen liegt, die Va-
riabilitdt aber sehr grof} ist, so dass durch die Schwankungen die Alarmgrenze kurz-
zeitig und minimal verletzt wird. Die Schwankungen werden vom extrahierten Signal
abgeschwicht, so dass kein Alarm erfolgt (siche Abbildung C.7). Bei mehreren der
betreffenden alarmrelevanten Situationen werden vom Monitor zeitgleich Arrhythmie-
Ereignisse (z.B. Tachykardie, Bradykardie) identifiziert. Arrhythmie-Alarme anstelle
von Schwellwertalarmen wéren in diesen Fiéllen aussagekréftiger.

Von den mit der Methode von Charbonnier und Gentil (2007) identifizierten unter-
driickten Alarmen des einfachen Schwellwertalarmsystems sind neun mit , alarmrele-
vant und technisch richtig* annotiert (sieche Tabelle C.14). Dies bestétigt bis auf einen
Alarm die oben angegebene Anzahl nicht erkannter alarmrelevanter Situationen.

Die Anzahl der falsch positiven Alarme fiir das einfache Schwellwertalarmsystem be-
tragt 222 (PPV = 10%). Das neue Alarmgebungs-Verfahren erzeugt 168 — d.h. 24%
weniger — falsch positive Alarme (PPV = 7%). Die Spezifitaten fiir den alten und den
neuen Alarm-Algorithmus sind mit Werten von 93.8% bzw. 95.3% zum einen recht
hoch, was unter anderem dadurch zu erkléren ist, dass bei vielen Féllen iiberhaupt kei-
ne HR-Schwellwertalarme auftreten. Zum anderen unterscheiden sich die Spezifitdten
auch nur geringfiigig (Tabelle C.11 enthilt ergdnzend die Spezifititen fiir die einzelnen
Falle).

In Tabelle 9.18 sind die Ergebnisse der Signifikanz-Tests fiir den Sensitivéts- und Spe-
zifitdtsvergleich zusammengefasst. Da zum 5%-Niveau weder die Nicht-Unterlegenheit
beziiglich der Sensitivitdt noch die Uberlegenheit beziiglich der Spezifitiit gezeigt wer-

den kann, wird auch insgesamt die Uberlegenheit des neuen Alarm-Algorithmus fiir die
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Sensitivitidts-Vergleich

Se(Aa): 100%  (fest)

Se(Apew): 52.4%  (95%-KI: [30.5%, 74.2%)])

Testproblem: ng :Se(Apey) <0.95 vs. HJ®:Se(A,c.) > 0.95
Teststatistik: Xy = —3.823

Testentscheidung: —3.823 < uy_g.05 = 1.64 (p-Wert: 0.99)

= H§° kann zum Niveau o = 0.05 nicht abgelehnt werden.

Spezifitiats-Vergleich

SP(Aar): 93.8%  (95%-KI: [90.0%, 97.7%])

SP(Aneu): 95.3%  (95%-KI: [92.2%, 98.4%)])

Testproblem: ng :Sp(Aait) — Sp(Anew) >0 vs. pr s Sp(Aait) — Sp(Apey) <0
Teststatistik: Xo = —1.092

Testentscheidung: —1.092 > w05 = —1.64 (p-Wert: 0.14)

= H(S)p kann zum Niveau a = 0.05 nicht abgelehnt werden.

Simultaner Vergleich
TUT-Testproblem: Ho: Hy° U ng vs. Hp: HPN H?p
TUT-Testentscheidung: Hg kann zum Niveau o = 0.05 nicht abgelehnt werden, da

H3° und HP nicht abgelehnt werden kénnen.

Tabelle 9.18: Validierung des Alarm-Algorithmus fiir die Herzfrequenz

Herzfrequenz nicht demonstriert. Es ist dabei zu beriicksichtigen, dass die Aussagekraft
des Ergebnisses fiir den Sensitivitdtsvergleich durch die vergleichsweise geringe Anzahl

alarmrelevanter Zustédnde geschmélert wird.

9.2.3 Sauerstoffsittigung

Der in Abschnitt 9.1.3 ausgewéhlte signalextraktionsbasierte Alarm-Algorithmus fiir
die Sauerstoffsattigung 16st fiir die vorliegenden Daten insgesamt 303 Alarme aus. So
wird gegeniiber dem einfachen Schwellwertalarmsystem — welches 419 Alarme generiert
— eine Reduzierung der Alarmhéufigkeit um 28% bewirkt. Im Vergleich zu dem Ergeb-
nis fiir die in Abschnitt 9.1.3 betrachteten Patienten ist die Alarmreduzierung hier um
12 Prozentpunkte geringer. Bei neun Féllen werden mehr Alarme generiert, wobei die
Anzahl zusétzlicher Alarme klein ist. Fiir 14 Falle unterscheiden sich die Alarmhé&ufig-
keiten fiir den alten und neuen Alarm-Algorithmus nicht. In 22 Féllen werden vom
neuen Verfahren weniger Alarme ausgelost.

Das neue alarmgebende Verfahren erkennt 55 der insgesamt 61 alarmrelevanten
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Sensitivitidts-Vergleich

Se(Aa): 100%  (fest)

Se(Apew): 90.2%  (95%-KI: [79.7%,100%))

Testproblem: ng :Se(Apey) <0.95 vs. HJ®:Se(A,c.) > 0.95
Teststatistik: Xy = —0.906

Testentscheidung: —0.906 < u1_g.05 = 1.64 (p-Wert: 0.82)

= H§° kann zum Niveau o = 0.05 nicht abgelehnt werden.

Spezifitiats-Vergleich

SP(Aar): 92.0%  (95%-KI: [88.9%, 95.0%)])

SP(Aneu): 93.6%  (95%-KI: [91.4%, 95.7%])

Testproblem: ng :Sp(Aait) — Sp(Anew) >0 vs. pr s Sp(Aait) — Sp(Apey) <0
Teststatistik: Xo = —2.057

Testentscheidung: —2.057 < ug.05 = —1.64 (p-Wert: 0.02)

= H(S)p wird zum Niveau o = 0.05 abgelehnt.

Simultaner Vergleich
IUT-Testproblem: Ho: H° U ng vs. Hp: HPN H?p
TUT-Testentscheidung: Hg kann zum Niveau o = 0.05 nicht abgelehnt werden, da

HG® nicht abgelehnt werden kann.

Tabelle 9.19: Validierung des Alarm-Algorithmus fiir die Sauerstoffsédttigung

Zusténde, die sich nicht auf ein technisches Problem beziehen, so dass eine Sensitivitét
von 90.2% resultiert. In Tabelle C.12 finden sich die Sensitivitéiten fiir die einzelnen
Patienten. Bei den nicht erkannten alarmrelevanten Zustéinden handelt es sich aus-
schliellich um Situationen, in denen die Alarmgrenze nur fiir einen kurzen Zeitraum
und teilweise auch nur geringfiigig unterschritten wird (siehe auch Abbildung C.8) und
die auf Basis der Zeitreihen aus medizinischer Sicht fiir den Patienten keine schweren
gesundheitlichen Folgen befiirchten lassen. Auf die Sensitivitdt wirkt sich dies aber
nicht aus, da fiir die Validierung die in den Annotationen auf Basis des Videos identi-
fizierten alarmrelevanten Zustdnde mafigeblich sind.

Die Anzahl unterdriickter Alarme, ermittelt nach Charbonnier und Gentil (2007), mit
Annotation ,alarmrelevant und technisch richtig“ stimmt mit der bei der Sensitivitéts-
bestimmung erhaltenen Anzahl nicht erkannter alarmrelevanter Zusténde iiberein (sie-
he Tabelle C.15).

Die Sensitivitdat in Bezug auf die Erkennung alarmrelevanter Zustande technischer Ur-
sache betragt 90.5%. Nur sieben der 74 alarmrelevanten Situationen werden nicht er-
kannt. Somit ergibt sich eine Gesamt-Sensitivitat von 90.4%.

Die Anzahl falsch positiver Alarme fiir das einfache Schwellwertalarmsystem betréigt
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270 (PPV = 36%). Der neue Alarm-Algorithmus erzeugt 216 falsch positive Alarme
(PPV = 29%) und leistet somit eine Reduzierung um 20%. Als Spezifitdt fiir das alte
Alarmsystem erhélt man 92.0%. Der neue Alarm-Algorithmus weist eine Spezifitit von
93.6% auf.

Die Zusammenfassung der Testentscheidungen fiir den Sensitivitédts- und Spezifitéts-
vergleich findet sich in Tabelle 9.19. Die Nicht-Unterlegenheit des neuen Alarm-
Algorithmus in Bezug auf die Sensitivitit kann zum 5%-Niveau nicht nachgewiesen
werden. Obwohl der signalextraktionsbasierte Alarm-Algorithmus hinsichtlich der Spe-
zifitdt signifikant besser abschneidet als das einfache Schwellwertalarmsystem, kann

somit insgesamt keine Uberlegenheit des neuen Verfahrens gezeigt werden.

9.3 Diskussion der Ergebnisse

Fiir die hier untersuchten Alarm-Algorithmen kann anhand der vor der Datenerhe-
bung ausgewéhlten Beurteilungskriterien Folgendes gezeigt werden: Die neuen Alarm-
Algorithmen fiir die arteriellen Blutdriicke und die Sauerstoffséttigung sind zwar
hinsichtlich der Spezifitdt deutlich besser als das einfache Schwellwertalarmsystem,
die Nicht-Unterlegenheit beziiglich der Sensitivitit ist aber fiir den vorher gew#hl-
ten noch akzeptablen Sensitivitatsunterschied von 5% nicht nachweisbar. Der Alarm-
Algorithmus fiir die Herzfrequenz erreicht fiir die Validierungsdaten eine sehr niedrige
Sensitivitdt und dies ohne hinsichtlich der Spezifitit signifikant besser abzuschneiden
als das alte Alarmsystem. Allerdings ist bei der Herzfrequenz zum einen das Potential
fiir eine Alarmreduzierung eher gering. Zum anderen stehen nur wenige alarmrelevante
Zusténde als Entscheidungsgrundlage zur Verfiigung, die zudem teilweise die Beson-
derheit aufweisen, dass sie addquater durch einen Arrhythmie-Alarm als durch einen
einfachen oder signalextraktionsbasierten Schwellwertalarm angezeigt werden wiirden.
Wie bereits vorher angesprochen, ist das Abschneiden hinsichtlich der Sensitivitét teil-
weise auf die gewéhlte Definition eines alarmrelevanten Zustandes zuriickzufiihren. Die-
se besagt, dass auf einen alarmrelevanten Zustand (der sich nicht auf ein technisches
Problem bezieht) eine diagnostische oder therapeutische Entscheidung erfolgen muss.
Wenn im Video eine entsprechende Handlung zu beobachten ist, konnen somit auch Si-
tuationen, in denen die Zeitreihenwerte allein nicht auf eine kritische Verdnderung des
Patientenzustandes schlieflen lassen, als alarmrelevant bewertet werden. Fiir Teile der
vorliegenden Daten und mit Hilfe von Klassifikationsverfahren zeigt Brinschwitz (2007)

im Rahmen seiner Diplomarbeit, dass allein auf Basis von Alarm-Charakteristika wie
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Abbildung 9.10: Beispiele fiir  vorteilhaftes  Verhalten signalextraktionsbasierter — Alarm-
Algorithmen: (a) Auslésung eines langen Alarms statt vieler kurzer Alarme

(b) Weniger Alarme bei eng eingestellten Alarmgrenzen

z.B. Dauer und Ausmafl der Grenzverletzungen keine zuverldssigen Aussagen iiber die
Alarmrelevanz der zugrunde liegenden Situation gemacht werden kénnen. In einigen
Féllen wird der natiirliche Verlauf der Zeitreihe méglicherweise durch eine Intervention
beeinflusst, so dass in der Zeitreihe nur kurze und abrupte Verdnderungen sichtbar sind.
In solchen Féllen hat ein signalextraktionsbasierter Alarm-Algorithmus, der auf dem
Prinzip des Filterns gerade solcher Verdnderungen beruht, bei der Offline-Anwendung
keine Chance die alarmrelevante Situation zu erkennen.

Unter Beriicksichtigung dieser Punkte ist eine Sensitivitiat von 90%, die bei den Alarm-
Algorithmen fiir die arteriellen Blutdriicke und die Sauerstoffsiattigung erreicht wird,
moglicherweise aus medizinischer Sicht noch hoch genug, wenn die damit einhergehen-
de Reduzierung der Alarmhéaufigkeit auflergewohnlich gut ist. Auch die Sensitivitit
beziiglich der Erkennung dauerhafter technischer Probleme, welche bei der Validierung
nicht beriicksichtigt wurde, liegt fiir beide Alarm-Algorithmen iiber 80%.

Bei der Sauerstoffsittigung rechtfertigt eine Alarmreduktion von 28% im Hinblick auf
alle Alarme und von 20% beziiglich der falsch positiven Alarme den Sensitivitdtsver-
lust unter Umstédnden nicht. Anders sieht dies beim neuen Alarm-Algorithmus fiir
die arteriellen Blutdriicke aus, mit dem 45% der Alarme (insgesamt und falsch posi-
tiv) vermieden werden. Besonders deutlich werden die Vorteile des neuen Verfahrens
bei Betrachtung von Abbildung 9.10. Der signalextraktionsbasierte Alarm-Algorithmus
16st z.B. eher einen langen Alarm statt viele kurze Alarme aus (Abbildung 9.10(a)).
Schwankt die Originalzeitreihe langere Zeit um die (moglicherweise zu eng eingestellte)
Alarmgrenze, werden vom neuen Verfahren aulerdem deutlich weniger Alarme als vom
einfachen Schwellwertalarmsystem generiert (Abbildung 9.10(b)).

Einfache Schwellwertalarme in Situationen wie in Abbildung 9.10 tragen auch héufig
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die Annotation ,hinweisend“, d.h. die Information {iber die Verletzung der Alarm-
grenze ist niitzlich, es ist aber keine unmittelbare Handlung erforderlich. In Abschnitt
6.3 wurde bereits darauf hingewiesen, dass es neben der Erkennung alarmrelevanter
Zustdnde auch von Interesse ist, ob der neue Alarm-Algorithmus in Situationen, in
denen ,hinweisende® alte Alarme auftreten, ebenfalls alarmiert — nur moglicherweise
mit weniger Alarmen. Hierzu konnen z.B. die in Abschnitt 7.4 identifizierten Gruppen
einfacher Schwellwertalarme fiir die arteriellen Blutdriicke mit gleicher Alarmursache
(siehe Tabelle 7.4) betrachtet werden. Fiir jede Gruppe, die mindestens einen hinweisen-
den Alarm enthélt und jeden vereinzelt auftretenden hinweisenden Alarm, kann dann
gepriift werden, ob in einem Zeitraum von £60 Sekunden um die Alarm-Gruppe oder
den Einzel-Alarm auch ein neuer Alarm auftritt. Von den 641 untersuchten Situatio-
nen mit hinweisenden Alarmen werden 500 (78%) durch den neuen Alarm-Algorithmus
ebenfalls alarmiert. Bei den nicht alarmierten Situationen handelt es sich iiberwiegend
um Félle, in denen nur ein hinweisender alter Alarm auftritt. Fiir die alarmierten Situa-
tionen werden in 3% der Fille mehr, in 36% der Félle gleich viele und in 61% der Fille
weniger neue Alarme gegeben. Die Anzahl der weniger ausgelosten Alarme in einer Si-
tuation betragt im Mittel zwei und maximal 15 Alarme. Der neue Alarm-Algorithmus
schneidet somit auch in dieser Hinsicht gut ab.

Neben der Datenerhebung fiir den Referenzdatensatz wurden am Studienort Regens-
burg fiir eine grofe Anzahl Patienten auch Daten von Infinity Monitoren® gesam-
melt, welche nicht annotiert wurden. Fiir diese Daten kann zumindest in Bezug auf die
Alarmreduktion iiberpriift werden, ob der neue Alarm-Algorithmus fiir die arteriellen
Blutdriicke dhnlich abschneidet wie auf den Daten des Referenzdatensatzes. Von den
nicht annotierten Daten werden dabei nur die Félle betrachtet, bei denen der arterielle
Blutdruck invasiv iiberwacht wurde. Insgesamt handelt es sich dabei um 180 Félle mit
einer Gesamt-Beobachtungsdauer von 3947 Stunden. Das einfache Schwellwertalarm-
system 16st in diesem Zeitraum 6651 Alarme fiir den systolischen und mittleren arteri-
ellen Blutdruck aus. Bei der Offline-Anwendung des neuen Alarm-Algorithmus werden
3795, d.h. 43% weniger Alarme generiert. Die erreichte Alarmreduktion ist somit nur
unwesentlich kleiner als die auf Basis des Referenzdatensatzes erzielte Verminderung
der Alarmhé&ufigkeit.



Kapitel 10

Zusammenfassung und Ausblick

In dieser Arbeit wird die Eignung neuer Alarm-Algorithmen fiir das intensivmedizini-
sche Online-Monitoring untersucht. Hierfiir wurde eine klinische Studie zur Erstellung
eines klinisch annotierten Referenzdatensatzes geplant und durchgefiihrt, sowie eine
statistische Validierungsmethodik entwickelt. Die neuen Verfahren wurden offline auf

Basis des Referenzdatensatzes getestet.

Die neuen Alarm-Algorithmen basieren auf einer Vorverarbeitung der Vitalparameter-
Zeitreihen mittels robuster Online-Signalextraktion. Ein Vergleich der extrahierten Sig-
nale mit Alarmgrenzen entscheidet {iber die Auslésung von Alarmen. Diese Vorgehens-
weise wird dem derzeit von Monitoring-Geréten verwendeten einfachen Schwellwert-
alarmsystem gegeniibergestellt, bei dem die Originalzeitreihen mit den Alarmgrenzen
verglichen werden und welches viele Fehlalarme produziert. Das Datenerhebungskon-
zept der klinischen Studie stellt sicher, dass alle benétigten Informationen fiir einen
Offline-Vergleich alter und neuer Alarm-Algorithmen zur Verfiigung stehen. So umfasst
der Referenzdatensatz nicht nur die sekiindlich aufgezeichneten Werte aller gemessenen
Vitalparameter, sondern auch die Alarme und Alarmeinstellungen des derzeit verwen-
deten Alarmsystems. Erginzt werden die Daten vom Monitorsystem durch klinische
Annotationen. Hierbei handelt es sich um Bewertungen der aufgetretenen Alarmsitua-
tionen auf Basis von Videoaufzeichnungen. In den Annotationen ist unter anderem
das Vorliegen eines sogenannten alarmrelevanten Zustandes zum Zeitpunkt des Alarms
festgehalten. Ein solcher ist in dieser Studie definiert als ein Zustand, auf den eine dia-
gnostische oder therapeutische Entscheidung erfolgt oder der die Behebung eines dau-
erhaften technischen Problems erforderlich macht. Der vollstdndige Referenzdatensatz

enthélt Daten fiir 68 Fille mit einer Gesamt-Beobachtungsdauer von 982 Stunden.
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Als Haupt-Bewertungskriterien fiir die zu vergleichenden Alarmsysteme werden die
Sensitivitit beziiglich der Erkennung alarmrelevanter Zusténde und die Spezifitét, als
Maf fiir die Fehlalarm-Anfilligkeit eines Alarmsystems, ausgewihlt. Die Uberlegen-
heit neuer Alarm-Algorithmen wird gezeigt, wenn zusétzlich zur Nicht-Unterlegenheit
hinsichtlich der Sensitivitdt die Uberlegenheit beziiglich der Spezifitit nachgewiesen
wird. Dabei wird die Nicht-Unterlegenheitsschranke fiir den Sensitivitédtsunterschied
auf 5% festgesetzt. Zur Bestimmung von Sensitivitdten ist die Bestimmung alarm-
relevanter Zeitraume auf Basis der Annotationen fiir die Alarmzeitpunkte erforder-
lich. Fiir die Spezifitdtsbestimmung wird ein Ansatz gewahlt, bei dem die Anzahl der
Fehlalarme beriicksichtigt wird. Der Spezifitdtsunterschied zwischen altem und neu-
en Alarmsystem kann sinnvoll fiir eine Testentscheidung dariiber verwendet werden,
welches System dem anderen iiberlegen ist. Die Betrachtung der Sperzifitdtswerte ist
hingegen wenig aussagekraftig. Daher wird die Fehlalarm-Anfélligkeit auch immer iiber
die tatsédchliche Fehlalarm-Anzahl quantifiziert. Bei der Auswahl der Signifikanztests
fiir die zu untersuchenden Testprobleme zum Vergleich von Sensitivitdten und Spe-
zifitdten wird beriicksichtigt, dass Abhéngigkeiten zwischen den Beobachtungen bzw.
Beobachtungspaaren eines Patienten vorliegen konnen. Der Gefahr antikonservativer
Testentscheidungen wird so entgegengewirkt.

Fiir den Vergleich einfacher und signalextraktionsbasierter Schwellwertalarme wird
zunéchst eine Aufteilung des Referenzdatensatzes vorgenommen. Auf Basis einer Teil-
stichprobe wird untersucht, fiir welche Vitalparameter neue Alarme lohnenswert sind,
welche Fensterbreite fiir die Signalextraktion jeweils geeignet ist und ob zusétzliche
Alarmregeln erforderlich sind. Es zeigt sich, dass die Verwendung des reinen Online-
Signals zur Alarmgebung nicht geeignet ist, da Uber- und Unterschitzungen zu un-
erwiinschten zusétzlichen Alarmen fithren. Eine Beschrankung des Signals auf Werte
zwischen Minimum und Maximum der Originalwerte im Fenster 16st dieses Problem.
Weiterhin kénnen viele Alarme aufgrund minimaler Signalschwankungen um die Alarm-
grenze vermieden werden, indem ein Alarm so lange aktiv bleibt, bis sich das extra-
hierte Signal wieder ausreichend weit innerhalb der Alarmgrenzen bewegt. Auf Basis
der Teilstichprobe stellt sich fiir die arteriellen Blutdriicke und die Sauerstoffséttigung
die Fensterbreite 91 Sekunden und fiir die Herzfrequenz die Fensterbreite 31 Sekunden
als am geeignetsten fiir die signalextraktionsbasierte Alarmgebung heraus.

Bei einer Anwendung auf die iibrigen Daten des Referenzdatensatzes sind die neuen
Alarm-Algorithmen fiir die arteriellen Blutdriicke und die Sauerstoffsiattigung dem ein-
fachen Schwellwertalarmsystem zwar hinsichtlich der Spezifitat deutlich iiberlegen, die

Nicht-Unterlegenheit beziiglich der Sensitivitdat kann aber fiir den vor Beginn der Studie
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gewihlten noch akzeptablen Sensitivitdtsunterschied von 5% nicht nachgewiesen wer-
den. Fiir die neuen Herzfrequenz-Alarme wird weder die Nicht-Unterlegenheit beziiglich
der Sensitivitit noch die Uberlegenheit beziiglich der Spezifitiit gezeigt. Hier ist aller-
dings zu beriicksichtigen, dass aufgrund der eher geringen Alarmfrequenz fiir diesen
Vitalparameter ohnehin kaum Alarme reduziert werden kénnen und dass zudem die
Aussagen beziiglich der Sensitivitéit auf nur sehr wenigen alarmrelevanten Zustdnden
basieren.

Die Alarm-Algorithmen fiir die arteriellen Blutdriicke und die Sauerstoffsiattigung er-
reichen Sensitivititen von knapp iiber 90%, wihrend das einfache Schwellwertalarmsys-
tem eine Sensitivitit von 100% aufweist. Die Ursache hierfiir liegt hauptséichlich darin,
dass aufgrund der im Video beobachteten Handlungen teilweise auch Situationen als
alarmrelevant identifiziert wurden, in denen die Zeitreihenwerte so unauffallig sind, dass
die Verdnderungen durch die robuste Signalextraktion gefiltert und somit nicht alar-
miert werden. Zumindest fiir die Blutdruckalarme ist die (Fehl-)Alarmreduzierung je-
doch mit 45% so deutlich, dass der Sensitivitdtsverlust moglicherweise medizinisch doch
noch akzeptabel ist. Diesbeziiglich sei insbesondere darauf hingewiesen, dass laut Re-
ferenzdatensatz Blutdruck-Schwellwertalarme derzeit 57% der Schwellwertalarme und
40% aller Alarme ausmachen. Die erzielte Alarmreduktion wiirde sich somit auch insge-
samt deutlich bemerkbar machen, wodurch die zu Beginn der Arbeit erwdhnte Gefahr

der Desensibilisierung gegeniiber wichtigen Alarmen vermindert werden konnte.

Der im Rahmen der Studie erstellte annotierte Referenzdatensatz kann zur Uber-
priifung weiterer Verfahren zur Verbesserung der bestehenden Alarmsysteme verwendet
werden. Dazu gehoren beispielsweise Alarm-Algorithmen basierend auf multivariaten
Signalextraktionsmethoden oder mittels Klassifikationsverfahren aus den Daten ., ge-
lernte“ Alarmregeln. Anhand des Referenzdatensatzes kann auch untersucht werden,
ob Methoden zur Online-Uberwachung der Variabilitét fiir die Erkennung alarmrele-
vanter Zustdnde niitzlich sind. Im Hinblick auf die Fritherkennung solcher Zusténde
konnen auch Verfahren zur Trenderkennung — z.B. auf Basis der fensterweise berech-
neten Repeated Median Steigung — getestet werden. Zur Beurteilung dieser Methoden
kann die in dieser Arbeit vorgestellte Validierungsmethodik herangezogen werden.

Fiir die Zukunft ist auch die Erhebung weiterer Daten auf Intensivstationen anderen
Typs (chirurgisch, interdisziplinér, padiatrisch,...) sinnvoll, um die Eignung neuer Me-
thoden fiir ein breites Spektrum von Patienten zeigen zu kénnen. Die in der Planung,
Durchfithrung und Auswertung dieser Studie gemachten Erfahrungen liefern wichtige
Erkenntnisse fiir solche und weitere zukiinftige Studien, welche sicherlich notig sind,

um die Uberfithrung neuer Methoden in die klinische Praxis voranzutreiben.
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1 Einleitung

1.1 Was ist ein Monitor?

Ein Uberwachungsgerit, oder auch Monitor, ist ein Werkzeug und keine Therapie. Ein
Monitor ist in verschiedenen Aspekten vergleichbar mit einem diagnostischen Gerit.
Zahlreiche therapeutische Gerite, z.B. Beatmungsgerite, besitzen sowohl iiberwachende als
auch therapeutische Komponenten. Eine Anzahl von Attributen wird als charakteristisch fiir
ein Uberwachungsgerit angesehen:

Die Messung von Variablen ist eine intrinsische und essenzielle Eigenschaft.
Kontinuierliche, automatische Funktion.

Die Moglichkeit der Warnung durch eine Alarmfunktion.

Die Moglichkeit, Verdnderungen iiber die Zeit darzustellen.

Kein direkter therapeutischer Effekt.

Die Moglichkeit zusitzlicher Datenverarbeitung.

Die Zeitkonstante der Uberwachung muss klinisch relevant sein.

1.2 Was ist ein Alarm?

Ein Alarm kann aus klinischer Sicht definiert werden, als eine automatische Warnung
resultierend aus der Messung oder sonstigen Erfassung von Variablen (hier: physiologische
Variablen) oder sonstigen Deskriptoren eines Zustandes.

In dieser Studie heilen Zustinde alarmrelevant, welche eine diagnostische oder
therapeutische Entscheidung nach sich ziehen oder welche die Behebung eines technischen
Problems, welches die korrekte Datenerfassung dauerhaft beeintréchtigt, erforderlich machen.
In der Praxis handelt es sich bei Alarmen meist um Schwellwertalarme, wobei das Uber- oder
Unterschreiten eines Schwellwertes fiir eine iiberwachte Variable zu einer Alarmmeldung in
optischer und/oder akustischer Form fiihrt.

1.2.1 Ziele von Alarmen

Aus klinischer Hinsicht sind es verschiedene Ziele, die mit Monitoralarmen erreicht werden

sollen. Diese folgen einer bestimmten Hierarchie:

1. Erkennung von lebensbedrohlichen Situationen.
Die Erkennung und Meldung von lebensbedrohlichen Situationen war der Ursprung von
Monitoralarmen. Beispiele solcher Situationen umfassen Asystolie, extrem niedrige
Blutdriicke oder Hypoxie. In solchen Situationen sind falsch negative Alarme nicht
akzeptabel, da sofortige Interventionen notwendig sind, um schweren Schaden oder gar
Tod vom Patienten abzuwenden. Dieses Problem ist auch eine Erklarung fiir die grof3e
Haufigkeit falsch positiver Alarme in allen gegenwiértig verfiigbaren Monitoren als ein
Resultat der notwendigerweise hohen Sensitivitit.

2. Erkennung einer drohenden Gefahr.
Die frithzeitige Erkennung einer drohenden Gefahr, z. B. eine fortschreitende
Veranderung einer iiberwachten Variablen, kann Pflegekraft oder Arzt auf eine
gefihrliche Situation hinweisen, bevor es zur Lebensbedrohung kommt. Eine solche
Modalitit wurde bisher in keinem kommerziell verfiigbaren Monitor implementiert.

3. Diagnostische Alarme.
Ein diagnostischer Alarm konnte auf einen pathophysiologischen Zustand hinweisen, z. B.
Hypovolédmie, anstatt einfach nur fiir eine oder mehrere Variablen zu alarmieren. Eine
solche Modalitit ist heutzutage nicht verfligbar.
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Das endgiiltige Ziel sollte natiirlich die frithzeitige Erkennung von Verdnderungen sein mit
entsprechenden Vorschlidgen zu einer addquaten Therapie. Dies wiirde eine Online
Entscheidungshilfe konstituieren, wie weit iiber Umfang und Ziel der Patienteniiberwachung
hinausgeht. Klinische Entscheidungshilfesysteme dieser Art wurden schon im Kontext der
klinischen Datenverarbeitung erfolgreich implementiert. Auch wenn gezeigt werden konnte,
dass solche Systeme die klinischen Ergebnisse verbessern und Kosten reduzieren kénnen, so
ist ihre Entwicklung und Implementierung weiterhin von einem sehr groflen Aufwand
gekennzeichnet (Ubersicht in [48]).

Dies ist nicht Gegenstand der hier beschriebenen Untersuchung und wird auch daher nicht
weiter ausgefiihrt.

1.3 Klinische Situation

1.3.1 Haufigkeit von falschen Alarmen

Es ist eine bekannte Tatsache, dass die grole Mehrzahl aller Alarme von
Patientenliberwachungsgeriten, unabhingig von Monitorart und Hersteller, falsch positive
Alarme sind.

In der medizinischen Literatur gibt es zahlreiche Studien {iber die Haufigkeit von falschen
Alarmen in der Intensiviilberwachung. Diese Untersuchungen zeigen, dass bis zu 90% aller
Alarme in der intensivmedizinischen Uberwachung falsch positiv sind [50]. In vielen Féllen
resultieren sie aus Mess- oder Bewegungsartefakten. Die {iberwiegende Mehrheit aller
Schwellwertalarme auf der Intensivstation ist ohne klinische Relevanz fiir die Behandlung des
kritisch Kranken [40, 44]. In einer Studie resultierten 75 Prozent aller Alarme in keiner
medizinischen oder pflegerischen Handlung [11]. Bei dieser Untersuchung lagen der positive
pradiktive Wert der Alarme nur bei 27%, die Spezifitdt nur bei 58%. Der negative pradiktive
Wert und die Sensitivitét lagen bei 99% bzw. 97%.

Diese Ergebnisse werden unterstiitzt von fritheren Studien, die den Anteil klinisch relevanter
Alarme an allen Alarmen mit 10% [37] oder 5% [40] beziffern. Wéahrend 27% induzierte
Alarme waren, d. h. verursacht durch pflegerische Mainahmen, waren 68% tatséchlich
falsche Alarme. Der positive pradiktive Wert lag zwischen 5% und 16% in Abhéngigkeit von
der iiberwachten Variablen.

Bisher konnten nur punktuelle Verbesserungen erzielt werden, z.B. durch verbesserte digitale
Arrhythmieerkennung oder neue Hardware und Software zur Pulsoxymetrie.

1.3.2 Klinische Wahrnehmung falscher Alarme

Die Haufigkeit falscher Alarme fiihrt zu einer gefihrlichen Desensibilisierung der Mitarbeiter
auf Intensivstationen gegeniiber wahren Alarmen [47]. Es gibt nicht nur zu viele Alarme, von
denen viele falsch sind, sondern es gibt auch viele verschiedene Alarme oder unterschiedliche
akustische oder optische Meldungen fiir die gleiche klinische Situation. In einer Studie
konnten Intensivpflegekrifte nur 38% aller akustischen Alarme korrekt identifizieren [13].
Eines der klinischen Resultate dieser schlechten Alarmqualitit wurde in einer anderen
aktuellen klinischen Studie gezeigt [38]: 23 Kardioandsthesisten und Kardiochirurgen wurden
nach ihrer Meinung gefragt, wie die Monitoralarme klinisch adéquat einzustellen seien. Es
wurden nur Herzfrequenz- und Blutdruckalarme genannt, wihrend alle anderen Alarme
deaktiviert werden sollten. Dariiber hinaus wurden die Alarmgrenzen soweit gesetzt, dass
sogar lebensbedrohliche Situationen nicht in einem Alarm resultieren wiirden. Selbst unter
diesen Einstellungen wiirden die Kliniker einen Alarm bis zu 10 Minuten lang tolerieren,
bevor sie einschreiten wiirden.

Aus unseren klinischen Erfahrungen und von den zitierten Studien ist es offensichtlich, dass
die gegenwirtige Qualitit von Alarmen in der Intensivmedizin nicht akzeptabel und sogar
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geféhrlich fiir den Patienten ist. Da falsche Alarme ein allgegenwiértiges Problem mit jeder
Art des physiologischen Monitorings ist, ist es sehr erstrebenswert, Methoden zu entwickeln,
die automatisch klinisch relevante Alarmsituationen erkennen und melden kénnen.

1.3.3 Ursachen von Fehlalarmen

Falsche Alarme koénnen verursacht werden durch technische Probleme, wie z. B. die falsche
Wahl der EKG Ableitung, eine zu niedrige EKG Spannung, Ddmpfung von Druckleitungen,
usw., oder durch Artefakte, wie Patientenbewegungen, das Spiilen von Druckleitungen,
Blutabnahmen, usw. Ein dritter Grund fiir falsche Alarme ist die klinische Unangemessenheit
des Alarms selbst, der Alarmgrenzen oder der Alarmalgorithmen.

In einer Studie stammte ungefdhr ein Drittel aller Alarme vom Beatmungsgerét, ein weiteres
Drittel von der Kreislaufiiberwachung und ca. 15% von der Pulsoximetrie allein [11]. Eine
andere Studie fand, dass die Pulsoximetrie fiir iiber 40% aller falschen Alarme verantwortlich
war [40]. Auch wenn die Pulsoximetrie durch neue Algorithmen und neue Sensoren deutlich
verbessert werden konnte, ist sie weiterhin neben dem EKG Monitoring die fiihrende Quelle
falscher Alarme.

Somit ist offensichtlich, dass die gegenwartige Alarmgebung in der Akut- und
Intensivmedizin nicht zufrieden stellend ist. Es stellt sich daher die Frage, inwieweit
statistische Methoden geeignet sind, diese Situation zu verbessern.

1.4 Methodenspektrum

1.4.1 Stand der Forschung

Die Analyse von Online-Monitoring-Daten ist seit SHEWHART (1931) fest verankert in der sta-
tistischen Prozesskontrolle mit dem Ziel, Industrieprozesse in Echt-Zeit zu iberwachen [58].
Der erste Ansatz zur Erkennung von Change-Points bei medizinischen Daten geht auf TRIGG
(1964) zuriick [63]. Ein Uberblick iiber weitere frithere Verfahrensweisen findet sich bei HILL
und ENDRESEN (1978) [30].

Haufig auftretende Charakteristika intensivmedizinischer Zeitreihen sind grof3e und
verdnderliche Prozessvariabilitdt, Instationaritdt, Messfehler, das Auftreten von Ausreillern
sowie Niveau- und Trendénderungen. Zeitweise ist die Datenqualitdt eingeschrénkt, bedingt
durch labilen Patientenzustand sowie pflegerische und medizinische Maflnahmen; ebenso sind
fehlende Messwerte zu erwarten.

Eine statistische Methodik zur Kontrolle intensivmedizinischer Variablen muss in der Lage
sein, Ausreifer, Niveaudnderungen und Trends in den Zeitreihen zu erkennen und dies,
moglicherweise unter Ausnutzung der Abhingigkeitsstruktur in den multivariaten Zeitreihen,
bevor der Patientenzustand kritisch wird. Eine weitere grundlegende Anforderung ist die
Notwendigkeit eines individuellen Patientenmonitorings.

1.4.1.1 Zeitreihenanalysen in der Intensivmedizin

Zeitreihenmethoden im allgemeinen und ARIMA-Modelle im besonderen [6] fanden in
grofBem Umfang in psychologischen, psychometrischen, soziologischen, epidemiologischen
und weiteren Untersuchungen Verwendung [4, 7, 9, 28, 51, 52, 56, 57, 62, 65, 66, 67]. Im
Gegensatz hierzu wurden bislang nur wenige Untersuchungen in der Intensivmedizin
durchgefiihrt [36]. Dies ist um so iiberraschender, als in der Intensivmedizin grof3e
Datenmengen in unterschiedlichen Zeitintervallen von einzelnen oder mehreren Patienten
erhoben, registriert und gespeichert werden. Gerade Verdnderungen von Messwerten im
Zeitverlauf als Folge von pathophysiologischen Prozessen oder therapeutischen
Interventionen bieten ein weites Anwendungsfeld fiir Zeitreihenmethoden. Im Prinzip kénnen
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nur mit derartigen statistischen Werkzeugen sogenannte Einzelfallstudien sinnvoll
durchgefiihrt werden [12, 21, 31, 59].

So konnte gezeigt werden, dass Zeitreihenanalysemethoden fiir die retrospektive
Untersuchung von physiologischen Variablen geeignet sind [32, 33, 39]. In der Literatur
finden sich autoregressive Modelle, die in longitudinalen physiologischen Experimenten [39]
sowie bei der Analyse von Labordaten von chronisch Kranken [41]. Analysen von
Therapieeffekten mit autoregressiven Modellen wurden aus der Kardiologie [39], der
Neurologie [20], der Psychiatrie [45], sowie der Pflegeforschung [29] berichtet.

Eine statistisch vergleichbare, aber methodisch deutlich anspruchsvollere Aufgabe ist die
Analyse von intensivmedizinischen Monitoringdaten in Echtzeit. Von den wenigen zur Zeit
bekannten statistischen Losungsansétzen ist keiner direkt in die klinische Anwendung {iber-
tragbar [21, 60, 61].

Zur Uberwachung des Serum-Kreatininwertes bei Patienten, die einer Nierentransplantation
unterzogen wurden, setzen SMITH und Mitarbeiter erstmals einen Multi-Prozess-Kalman-
Filter ein [60, 61]. Diese Methodik nutzt das lineare dynamische Multi-Prozess-Modell in
Verbindung mit einem Bayes-Ansatz. Andere Arbeiten zur Modellierung biomedizinischer
Zeitreihen mit Multi-Prozess-Modellen finden sich bei GORDON sowie GORDON und SMITH
[21, 22].

In den letzten Jahren wurden verstirkt ARIMA-Modelle fiir die Analyse intensivmedizini-
scher Daten herangezogen [4, 32]. Diese Analysen wurden retrospektiv durchgefiihrt, um
zunéchst die Eignung der Modelle fiir die Beschreibung intensivmedizinischer Daten zu prii-
fen. Dabei wurde die Verwendbarkeit insbesondere von AR-Modellen niedriger Ordnung bei
hidmodynamischen Variablen gezeigt. Dariiberhinaus wurden AR-Modelle mit additiven In-
terventionsvariablen zur Beurteilung des Effektes von Beatmungstherapien wie IRV und
PEEP bei Patienten mit akutem Lungenversagen herangezogen [32].

Diese Arbeiten zur Modellierung des Steady State mit ARIMA-Modellen zeigen, dass hiermit
eine verbesserte und objektivere Verlaufsbeurteilung von physiologischen Variablen und
Beurteilung von Interventionseffekten gegeniiber der rein klinischen Bewertung mdglich ist
[32, 33, 36]. Auch die Anwendbarkeit von AR-Modellen zur Erkennung und Unterscheidung
von Mustern wie Ausreillern, Leveldnderungen und Trends in physiologischen Daten wurde
von IMHOFF, BAUER, GATHER et al. untersucht [33, 34].

1.4.1.2 Zeitreihenanalysen im Vergleich zu anderen Analyseverfahren

Fiir die Alarmverarbeitung wurden von MAKIVIRTA et al. [44] Medianfilter eingesetzt. Diese
eignen sich hervorragend, um Rauschen und vor allem punktuelle Artefakte vor der eigent-
lichen Analyse zu entfernen. Allerdings werden Autokorrelationen nicht beriicksichtigt und
klinisch relevante Muster, wie Niveaudnderungen oder Trends, konnen allein hiermit nicht
unterschieden werden.

Methoden der Kurvenanpassung wurden ebenfalls eingesetzt, um Zeitreihendaten zu analy-
sieren. HAIMOWITZ et al. [24, 25] entwickelten das Program TrenDx um klinisch relevante
Trends im kindlichen Wachstumsverhalten zu entdecken. Hier wurden die beobachteten
Zeitreihen mit vorher definierten Basisfunktionen verglichen. Fiir eine priazise Analyse miis-
sen dementsprechend zahlreiche Basisfunktionen definiert werden. Zudem bleiben auch bei
diesem Ansatz Autokorrelationen unberiicksichtigt.

Bei industriellen Kontrollkarten, wie sie z.B. durch SHEWHART [58] eingefiihrt wurden, wird
von einem festen Basiswert ausgegangen. Dies ist bei physiologischen Daten nicht unprob-
lematisch. Zudem wird im klassischen Ansatz nicht zwischen verschiedenen Mustern un-
terschieden, was aber gerade fiir die klinisch wichtige Unterscheidung zwischen Artefakten
und medizinisch relevanten Mustern von hohem Interesse ist.
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1.4.2 Eigene Vorarbeiten

1.4.2.1 Methodik und Vorgehensweise

Einen Schwerpunkt der bisherigen Arbeiten stellen Methoden zur Online-Mustererkennung in
univariaten Zeitreihen dar. Zur Erkennung und Unterscheidung von Ausreiern und
Niveaudnderungen in univariaten Zeitreihen schlagt Bauer [2] eine Phasenraumrekonstruktion
fiir lineare stationére Zeitreihen vor. Auf dieser Darstellung basierend wurde eine
automatische Prozedur entwickelt, die als eine Erweiterung der Shewhart-Karte auf abhéngige
Daten angesehen werden kann.

Diese Phasenraumkarte wird durch eine Online-Methode zur Trenderkennung ergénzt. Hierzu
wurden zum einen Ansétze basierend auf exponentiellem Glitten untersucht. Zum anderen
wurde der Mini-Max-Ansatz von Abelson und Tukey [1] und Brillinger [8] basierend auf der
Technik gleitender Zeitfenster fiir die Online-Anwendung weiterentwickelt. Fiir die
notwendige Autokovarianzschitzung wurden stiickweise lineare Mittelwertanpassungen
verschiedener Ordnung zur lokalen Trendbereinigung implementiert [17].

Viele Zeitreihenanalyseverfahren wie etwa ARMA-Modelle, aber auch die Phasenraumkarte
oder Kontrollkarten fiir dynamische Daten erfordern eine Schétzung der Autoko-
varianzfunktion. Da klassische Schétzer stark von Ausreiflern beeinflusst werden kdnnen,
wurden mehrere robuste Alternativen anhand von Simulationen in verschiedenen Daten-
situationen verglichen [10].

Die robuste Extraktion eines zeitverdnderlichen Mittelwertes aus physiologischen Zeitreihen
ist von elementarer Bedeutung bei der Beurteilung des Patientenzustandes und kann als
Vorstufe zur Modellierung instationdrer Zeitreihen dienen. Dazu wurden robuste
Regressionsverfahren wie die L1-Regression, der Least Median of Squares [26, 53] und der
Repeated Median [59] zur Approximation eines lokal-linearen Trends mittels eines gleitenden
Zeitfensters in grundlegenden Datensituationen verglichen. Um die Robustheit dieser
Methoden weiter zu verbessern wurden automatische Ausreiflerersetzungsregeln wie
Trimming und Winsorisieren basierend auf robusten Skalenschétzern wie dem klassischen
MAD, der Length of the Shortest Half [23, 55] und der Q,-Methode [54] eingebaut.

1.4.2.2 Ergebnisse und Einordnung

Das vordringliche Problem der Online-Mustererkennung in univariaten Zeitreihen kann als
weitgehend geldst gelten. Eine umfangreiche Studie zeigt, dass AR(2)-Modelle eine deutliche
Verringerung der Fehlalarmrate gegeniiber AR(0)- und AR(1)-Modellen bei gleicher
Zuverldssigkeit (Sensitivitat) ermoglichen, wihrend die Unterschiede zu AR-Modellen
hoherer Ordnung klinisch nicht relevant sind [35]. Insgesamt liefern AR-Modelle zweiter
Ordnung fiir Zeitreihen von Herzkreislaufvariablen mit einem Erhebungsintervall von einer
Minute eine zuverldssige Mustererkennung bei kurzer Rechenzeit. Eine Untersuchung des
Einflusses der Liange des Schitzintervalls auf die Mustererkennung zeigt die negativen
Auswirkungen von Strukturbriichen im Schétzintervall und damit die Notwendigkeit robuster
Methoden auf.

Eine Vergleichsstudie belegt die Uberlegenheit des Phasenraumansatzes bei der Erkennung
von Ausreiflermustern gegeniiber Vorhersage-basierten Ansétzen [18]. Weitere
Verbesserungen konnten durch eine robuste Autokovarianz-Schitzung mittels MCD-
Schétzern erzielt werden.

Die Online-Erkennung langsamer Trends basierend auf exponentieller Glattung hiangt
entscheidend vom Glattungsparameter ab, der in einer Groenordnung von 0.05 oder kleiner
gewihlt werden sollte [43]. Fiir die entwickelte Online-Variante des Mini-Max-Ansatzes von
Abelson und Tukey [1] ist stattdessen eine geeignete Fensterlinge zu wihlen, was
intensivmedizinischen Anforderungen wie etwa zuverldssiger Erkennung von iiber 30 bis 60
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Minuten anhaltenden monotonen Trends jeglicher Form entgegenkommt. Zur Schitzung der
Autokorrelationsfunktion erweist sich die Anpassung einer Mittelwertfunktion relativ hoher
Ordnung zur Trendbereinigung unter Einsatz der Shrinkage-Methode zur Vermeidung einer
Uberspezifikation als empfehlenswert. Die Anwendung auf simulierte und echte Zeitreihen
zeigt, dass lineare und nichtlineare Trends im Falle realistischer moderat positiver
Autokorrelationen zuverldssig und ohne viele Fehlalarme erkannt werden kénnen [17]. Bei
sehr hohen positiven Autokorrelationen ist wie beim exponentiellen Glitten eine grofle
Beobachtungsanzahl und damit ein starker Zeitverzug zur Unterscheidung systematischer
Trends von positiven Autokorrelationen erforderlich.

Auch die robuste Echt-Zeit Signalextraktion aus univariaten Zeitreihen kann als gelost
angesehen werden. Als Mittel der Wahl ist hier der Repeated Median hervorzuheben, der in
Trendperioden eine hohere Effizienz und Robustheit als der klassische Median aufweist [16].
Zwar zeigt der Least Median of Squares Schétzer (LMS) eine gro3ere Robustheit bei einem
hohen Prozentsatz von AusreiBern, doch neigt er zu Instabilititen bei kleinen Anderungen in
den Daten und bendtigt deutlich hdhere Rechenzeiten [14]. Der Kontaminationsbias des
Repeated Median konnte durch Verwendung automatischer Ausreiflerersetzungsregeln,
insbesondere Trimming, erheblich verbessert werden. Hierbei erwiesen sich zur
Skalenschitzung hauptsichlich die Q4-Methode und die Length of the Shortest Half (LSH) als
gut geeignet [19]. Wahrend die Q,-Methode zu sehr guten Ergebnissen bei so genannten
Inliern und bei Ausreilern vergleichbarer GroBenordnung, etwa in Folge einer
Leveldnderung, fiihrt, besitzt LSH ein besseres Worst-Case Verhalten. Die automatische
Ersetzung von Ausreiflern bewirkt eine zum LMS vergleichbar hohe Robustheit des Repeated
Median [15]. Rechenzeiten bedeuten fiir den Repeated Median auch im Online-Einsatz kein
Hindernis, zumal ein Algorithmus fiir den Update der Schitzung beim Bewegen des
Zeitfensters entwickelt werden konnte, der nur O(n) statt O(nz) Zeit im Vergleich zu einer
Neuberechnung erfordert [5].

Insgesamt lésst sich festhalten, dass Methoden der statistischen Zeitreihenanalyse sehr gut
geeignet sind, klinisch relevante Muster in univariaten Zeitreihen aus dem Intensivmonitoring
in Echtzeit zu erkennen und von nicht klinisch relevanten, wie z.B. Artefakten, zu
unterscheiden. Dieses konnte in Studien mit umfangreichen klinischen Daten nachgewiesen
werden [17, 18, 19, 34, 35]. In Verbindung mit der sehr effizienten algorithmischen
Umsetzung dieser Verfahren erscheinen sie besonders geeignet zum Einsatz in der
Alarmgebung im intensivmedizinischen Online Monitoring.

2 Ansprechpartner

Die Verantwortlichkeiten fiir diese klinische Studie sind wie folgt verteilt:

e Klinischer Projektleiter: Dr. Michael Reng.

e Stellvertretende klinischer Projektleiter: Dr. Christian Wrede, Dr. Felix Rockmann

e Leiter der klinischen Priifung: Dr. Michael Reng.

o Statistische Projektleitung: Prof. Dr. U. Gather, Dipl.-Stat. Vivian Lanius, PD Dr. Michael
Imhoff.

e Studienmonitor: Christina De Mur, Draeger Medical Systems, Inc. (Danvers,
Massachusetts).

e Studiensponsor: Draeger Medical Systems, Inc. (Danvers, Massachusetts), Deutsche
Forschungsgemeinschaft (SFB 475).
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4 Ziele der Studie

Hauptziel der Studie ist die klinische Validierung neuer Algorithmen zur Alarmgebung im
Intensivmonitoring. Uberpriift werden soll, ob mit neu entwickelten statistischen Online-
Verfahren zur Alarmgebung die Fehlalarmrate bei unvermindert hoher Sensitivitdit gegeniiber
den in der Praxis eingesetzten Schwellwertalarmen reduziert werden kann.

Zusitzlich werden folgende Nebenziele verfolgt:

1. Die Erstellung eines Referenzdatensatzes durch Sammlung samtlicher relevanten
Patientendaten inklusive einer moglichst zeitnahen klinischen Bewertung von
Alarmsituationen. Dieser Datensatz soll bei der Evaluation und Entwicklung der hier
untersuchten und zukiinftiger Alarmalgorithmen eingesetzt werden konnen.

2. Die Untersuchung der Héufigkeit von Alarmen und der klinischen Relevanz/Validitét der
existierenden Alarmalgorithmen.

3. Es soll iiberpriift werden, ob mit neu entwickelten statistischen Verfahren zur Online-
Mustererkennung bei geringer Fehlalarmrate und hoher Sensitivitit Frithwarn-Alarme
moglich sind.

4. Die Anwendung und Untersuchung von Methoden der Dimensionsreduktion.

5 Dauer der Studie

Die Studie ist auf einen Zeitraum von zunéchst 18 Monaten ausgelegt. Die Studienzeit kann
verldngert werden, um die notwendige Zahl von Patienten einzuschlieBen.

6 Artder Studie
Offene Beobachtungsstudie.

7 Studienort

Die Studie wird durchgefiihrt auf der Intensivstation der Klinik und Poliklinik fiir Innere
Medizin I des Klinikums der Universitit Regensburg.

8 Patientenkollektiv

8.1 Umfang des Patientenkollektivs

In die Studie sollen mindestens 100 Patienten eingeschlossen werden.

Die Haufigkeit von Alarmen und deren zugrunde liegende Zustdnde kdnnen nicht verlédsslich
vorhergesagt werden. Daher kann auch die Zahl der Patienten, die mindestens eingeschlossen
werden sollen, nicht vorab festgelegt werden. Das Ziel der Studie ist es, so viele Daten zu
sammeln, wie in der zur Verfligung stehenden Zeit moglich ist. Es bestehen keine Préaferenzen
beziiglich Alter, Geschlecht oder Erkrankungsschwere.

8.2 Einschlusskriterien

Patienten, die folgende Kriterien erfiillen, sollen in die Studie aufgenommen werden:
e Patienten élter als 18 Jahre, die mit einem Dréger Infinity Monitor iiberwacht werden, und
bei denen mindestens kontinuierlich Herzfrequenz, kontinuierlich invasiv oder
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kontinuierlich/quasi kontinuierlich nicht-invasiv arterieller Blutdruck und kontinuierlich
Sauerstoffsittigung gemessen werden.

e Bevorzugt werden Patienten, bei denen moglichst viele Herzkreislaufvariablen iiberwacht
werden, sowie Patienten, bei denen ein hdufiges Vorkommen von Alarmen zu erwarten
1st.

8.3 Ausschlusskriterien

Folgende Patienten werden von der Studie ausgeschlossen:

e Patienten, die das 18. Lebensjahr nicht vollendet haben.

e Patienten, bei denen nur eine Variable, z.B. Herzfrequenz gemessen wird.

e Patienten, bei denen der Blutdruck nicht invasiv gemessen wird.

e Patienten, bei denen alle Alarme iiber einen lingeren Zeitraum inaktiviert sind.

9 Studiendesign

9.1 Datensammlung — Uberblick

Das Ziel der elektronischen Datensammlung ist es folgende Daten zu erfassen:

Alle numerischen Messwerte des jeweiligen Patientenmonitors.

Alle Messwert-Echtzeitkurven (in Abhéngigkeit von der technischen Realisierbarkeit).
Alle Alarmmeldungen.

Alle Alarmeinstellungen.

Klinische Annotationen zur Bewertung der Alarmsituationen.

Andere relevante Patientendaten.

RegelméBige Bewertung des Patientenzustands, z.B. in den Kategorien kritisch, abwirts,
schwankend, aufwirts, stabil, in klinisch hinreichend engen Intervallen.

Alle automatisch zu erfassenden Daten, also alle Daten vom Patientenmonitor, werden
kontinuierlich in einer speziellen Datenbank erfasst (Pos. 1.-4.). Diese Datensammlung erfolgt
wihrend der Beobachtungszeit durch den klinischen Beobachter. Zusétzlich kénnen alle
Monitordaten auch kontinuierlich {iber einen ldngeren Zeitraum ohne klinische
Beobachtungen erfasst werden.

Zusétzlich werden von einem geschulten Beobachter die auftretenden Alarmsituationen, d.h.
Situationen, in denen der Monitor einen Alarm aussendet, klinisch bewertet (Pos 5.). Daneben
werden auch Umstédnde erfasst, die das Auftreten eines Alarms wahrscheinlich machen, z.B.
Bewegungen des Patienten (Pos. 6.). Der Beobachter greift nicht in den Pflege- und
Therapieprozess ein. Der Beobachter wird jeweils 8 Stunden kontinuierlich einen oder zwei
Patienten (in einem Zwei-Bett-Zimmer) beobachten.

Nounkwh—

9.2 Patientenidentifikation

Allen Patienten wird im Monitorsystem eine fortlaufende, eindeutige Identifikationsnummer
automatisch zugewiesen. Diese Identifikationsnummer wird auch zur Identifikation der
Patienten verwendet, bei denen die klinischen Daten manuell erfasst werden. Anhand dieser
Identifikationsnummer werden zur Analyse die entsprechenden Datenséitze zusammengefiihrt.
Den Patienten mit klinischer Datenerfassung wird zusétzlich eine laufende Studiennummer
zugeordnet.

9.3 Sammlung der Daten vom Patientenmonitor

Alle Monitordaten, wie in Kapitel 9.1 (Punkte 1-4) aufgelistet, werden kontinuierlich von
allen Monitoren, die auf der Intensivstation der Inneren Abteilung in Drager INFINITY®-
Netzwerk angeschlossen sind, von einem spezielle Netzwerkserver (Driger GATEWAY®
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Server) auf einen zweiten dedizierten Studienrechner weitergeleitet. Hier werden die Daten
entsprechend gespeichert.

Eine genaue Beschreibung des Datenexportprotokolls, der Netzwerkkonfiguration sowie der
Datenspeicherung wird im Anhang gegeben.

Eine Beeinflussung des Monitornetzwerkes oder einzelner Monitore ist durch dieses
Vorgehen vollkommen ausgeschlossen. Bei dem GATEWAY® Server handelt es sich um ein
zertifiziertes medizintechnisches Produkt, dessen primirer Verwendungszweck der Export
von Monitordaten aus dem INFINITY®-Netzwerk in ein anderes, offenes Netzwerk ist.

9.4 Sammlung der klinischen Daten durch den Beobachter
Der klinische Beobachter erfasst mit Hilfe des Studiennotebooks und einer entsprechenden
Eingabemaske folgende Beobachtungen:
e Bei Auftreten einer Alarmsituation

e Validitit des Alarms

e Loschen des Alarms

e Reaktion des Pflegepersonals

e Vermutliche klinische Ursache des Alarms
e Auflerhalb einer Alarmsituation

e Klinische Umsténde, die zu einem Alarm fithren konnen.

e Sonstige klinische Beobachtungen.
Vor Beginn jeder Datensammlung wird die Systemuhr des Notebooks mit der Systemuhr des
Monitorsystems synchronisiert auf +/- 30sec. Dabei ist die Monitorsystemuhr der Zeitmaster.
Jedem neuen Patienten wird die Identifikationsnummer zugewiesen, die er vom
Monitorsystem erhalten hat. Zusétzlich wird eine fortlaufende Studiennummer zugewiesen.
Das Vorgehen ist weiter unten detailliert beschrieben.
Die genaue technische und softwaregemife Umsetzung ist im Anhang zu einem spéteren
Zeitpunkt beschrieben.

9.5 Technische Installation

Alle mit den Patienten verbundenen Geréte sind fiir die jeweilige Anwendung CE- und FDA-
zertifiziert.

9.5.1 Studiengerate und Zubehor

Folgende Gerite werden im Rahmen der Studie eingesetzt:

Beschreibung Anzahl Kommentar

Dréger Infinity Monitoringsystem 1 Auf den Intensivstationen
vollstandig vorhanden mit
einem Monitor je Bettplatz.

Driager GATEWAY®-Server 1 Im Klinikum vorhanden

PC zur Datensammlung vom GATEWAY®- | 1 Genaue Ausstattung TBD.

Server Netzwerkanbindung TBD.

Notebook mit Software zur Datenakquisition | 1 Endgiiltige SW-Ausstattung
TBD.

9.6 Drager-Kontaktperson und Studienmonitor

Die zustdndige Kontaktperson bei Drager Medical Systems und zugleich Studienmonitor ist:
Christina De Mur
Sr. Clinical Product Manager
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Draeger Medical Solutions, Inc.

16 Electronics Ave

Danvers, MA 01923
+1-978-907-7691

Email: christina.demur@draeger.com

9.7 Unerwartete Nebenwirkungen

Jede(s) unerwartete/unerwiinschte Ereignis/Nebenwirkung in Verbindung mit der Benutzung
der Gerite fiir diese Studie muss innerhalb von 24 Stunden nach Auftreten des Ereignisses
telefonisch und innerhalb von 48 Stunden schriftlich mitgeteilt werden an:

Connie Hertel

Director Quality Assurance and Management

Draeger Medical Solutions

16 Electronics Ave.

Danvers, MA 01923

+1-978-907-7500

Email: connie.hertel@draeger.com

Zudem werden die zustdndige Ethikkommission, welche die Zustimmung zu dieser Studie
erteilt, und die Food and Drug Administration informiert im Falle eines
unerwarteten/unerwiinschten Ereignis/Nebenwirkung.

10 Risikoanalyse

Die verwendeten Geréte bieten keinerlei elektrische Risiken fiir die Patienten. Sie sind alle
konform mit den elektrischen Sicherheitsstandards UL 544 und IEC 601-1.

Die Antragsteller und Driager Medical Systems, Inc., vertreten die Auffassung, dass diese
klinische Studie in die Kategorie ,,non-significant risk* fallt entsprechend der Definition in 21
CFR 812.2 part b. In diesem Sinne wird angenommen, dass diese Untersuchung in keinerlei
zusiitzlichem Risiko fiir die Patienten resultiert und daher in Ubereinstimmung mit 21 CFR
56.109 als ,,minimal risk investigation* eingestuft werden soll.

In der vorliegenden Studie werden Daten nur passiv vom Monitor gesammelt zur
weitergehenden Analyse aulerhalb des Behandlungsbereiches. Es besteht keinerlei
Notwendigkeit zusitzlicher invasiver oder nicht-invasiver Prozeduren beim Patienten.
Modifikationen an Software oder Hardware der verwendeten Patientenmonitore werden nicht
vorgenommen, so dass keinerlei Beeinflussung von Diagnostik, Uberwachung oder Therapie
der Patienten oder eine Interferenz mit der arztlichen oder pflegerischen Tatigkeit vorstellbar
sind.

Die wihrend der Studie erhobenen Daten werden zu keinem Zeitpunkt zur Beeinflussung
medizinischer (diagnostischer, therapeutischer) Entscheidungen fiir die Studienpatienten
herangezogen.

Es besteht somit keinerlei zusétzliches Risiko fiir den Patienten durch die vorliegende Studie.
Ein Vorteil fiir den Studienpatienten besteht ebenfalls nicht.

11 Patientenaufklarung

Eine Patientenaufklarung wird fiir nicht notwendig erachtet, da keinerlei neue Verfahren oder
Techniken am Patienten getestet werden, eine Erweiterung diagnostischer oder
therapeutischer Interventionen durch die Studie nicht vorgenommen wird und die Erfassung
der Patientenidentitit oder ein Follow-up fiir die Studie nicht erforderlich sind.
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12 Vertraulichkeit Patienten bezogener Daten

Alle Daten werden nur unter einer fortlaufenden Patientennummer gespeichert. Daten, die der
Identifikation des Patienten dienen konnten, werden nicht gespeichert. Eine Zuordnung von
Patientennummer und tatséchlicher Patientenidentitét ist nur dem Priifarzt moglich.

13 Unerwiinschte Nebenwirkungen, Kodierung und
Klassifikation kausaler Abhangigkeiten

Da keine Interventionen am Patienten erfolgen, sind unerwiinschte, der Studie unmittelbar
oder mittelbar zuzuordnende Nebenwirkungen nicht zu erwarten, und damit erscheint eine
Kodierung/Klassifikation nicht sinnvoll. Sollten dennoch wéhrend der Studie nicht
vorhersehbare Ereignisse auftreten, die eine mittelbare oder unmittelbare Gefdahrdung des
Patienten moglich erscheinen lassen, werden diese Ereignisse/Gegebenheiten sowohl der
Studienzentrale, dem Studienmonitor und den leitenden Studienirzten als auch der
Ethikkommission zeitnah mitgeteilt.

14 Statistische Methodik und Auswertung

14.1 Zielkriterien

1411 Hauptzielkriterium
Das Hauptzielkriterium ist die klinische Validitdt von Alarmalgorithmen im Intensiv-
monitoring.

Uberpriift werden soll, ob mit neu entwickelten statistischen Online-Verfahren zur Alarm-
gebung die Fehlalarmrate bei unvermindert hoher Sensitivitdt gegeniiber den in der Praxis
eingesetzten Schwellwertalarmen reduziert werden kann.
Dabei bezieht Sensitivitit sich auf das Erkennen alarmrelevanter Zustinde. Ein Zustand heif3t
alarmrelevant, wenn er eine diagnostische oder therapeutische Entscheidung nach sich zieht
oder wenn er die Behebung eines technischen Problems, welches die korrekte Datenerfassung
dauerhaft beeintrichtigt, erforderlich macht. Diese Definition beinhaltet keine Wertung in
Bezug auf den klinischen Zustand des Patienten oder den Schweregrad dieses Zustandes
sondern orientiert sich nur am Handlungsspektrum. In der Literatur zu anderen Studien zu
Alarmsystemen in der Intensivmedizin werden alarmrelevante Zustinde dhnlich definiert
(siche CHAMBRIN et al. (1999), KOSKI et al. (1990), LAWLESS (1994) und TSIEN (2000)
[11, 37,40, 64]).
Zur Erkennung der alarmrelevanten Zusténde sollen robuste Online-Signalextraktionsver-
fahren verbunden mit Regeln zur Ausreiflererkennung und Schwellwertiiberschreitung zum
Einsatz kommen.
Alarmrelevante Zustdnde konnen mit Hilfe von Annotationen, die wihrend der
Datenerhebung von einem speziell ausgebildeten Beobachter gemacht werden, identifiziert
werden. Jeder Alarm, der von einem auf Intensivstationen eingesetzten Patienten-
iiberwachungssystem ausgeldst wird, wird von dem Beobachter
e als richtig bewertet, wenn ein alarmrelevanter Zustand geméaf obiger Definition vorliegt;
o als herbeigefiihrt eingestuft, wenn er durch Intervention des Personals ausgeldst wurde
und der Zustand nicht alarmrelevant ist;
e als falsch klassifiziert, wenn der Alarm nicht herbeigefiihrt wurde und kein
alarmrelevanter Zustand vorliegt.
Zudem wird in den Annotationen festgehalten, wann ein wie oben definierter alarmrelevanter
Zustand vorlag, ohne dass vorher ein Alarm ausgeldst wurde.
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Mit Hilfe solcher Annotationen kann nicht nur das zurzeit auf Intensivstationen eingesetzte
Schwellwertalarmsystem, sondern jedes auf neuen Alarmalgorithmen beruhende System
beurteilt werden.

14.1.2 Nebenziele

Die Studie hat folgende Nebenziele:

1. Die Erstellung eines Referenzdatensatzes durch Sammlung sdmtlicher relevanten
Patientendaten inklusive einer moglichst zeitnahen klinischen Bewertung von
Alarmsituationen. Dieser Datensatz soll bei der Evaluation und Entwicklung der hier
untersuchten und zukiinftiger Alarmalgorithmen eingesetzt werden kdnnen.

2. Die Untersuchung der Héufigkeit von Alarmen und der klinischen Relevanz/Validitét der
existierenden Alarmalgorithmen.

3. Es soll iiberpriift werden, ob mit den neu entwickelten statistischen Verfahren zur Online-
Mustererkennung bei geringer Fehlalarmrate und hoher Sensitivitit die Auslosung von
Frithwarn-Alarmen moglich ist. Die neuen Alarmalgorithmen zur Mustererkennung
umfassen Prozeduren zur Erkennung von Ausreiflern und Niveaudnderungen, zur
Erkennung von Trends und Regeln, die auf robuster Online-Signalextraktion basieren.
AuBerdem wird eine Kombination dieser Verfahren betrachtet.

4. Die Anwendung und Untersuchung von Methoden der Dimensionsreduktion.

14.2Fragestellung und Hypothesen

Die durch das Hauptzielkriterium formulierte Aufgabe besteht in dem Vergleich zweier
Alarmsysteme zur kontinuierlichen Uberwachung der Stabilitéit des Zustands von Patienten
auf der Intensivstation. Dieses Problem kann auf den Vergleich der Giite zweier Diagnose-
verfahren bei vorhandener Referenz fiir den tatséchlich vorliegenden Zustand zuriickgefiihrt
werden.

Basierend auf den Daten der untersuchten Vitalparameter entscheidet ein Alarmsystem online
fiir jeden neuen Zeitpunkt, ob ein Alarm ausgeldst werden sollte. Bedingt durch Artefakte und
Ausreifler kann es dabei zu Fehlalarmen kommen. Jede tatsichlich getroffene Entscheidung
eines Alarmsystems kann retrospektiv mit Hilfe von Annotationen evaluiert werden. In den
Annotationen ist festgehalten, welche Situationen alarmrelevant sind.

Jede zu bewertende Situation kann als eine Untersuchungseinheit aufgefasst werden, fiir die
sowohl notiert wird, ob mit dem Alarmsystem ein Alarm gegeben wurde als auch, ob tatséch-
lich ein alarmrelevanter Zustand vorlag. Die Beobachtungen dieser zwei Merkmale kdnnen in
Form einer Vierfelder-Tafel dargestellt werden. Fiir N Untersuchungseinheiten ergibt sich:

Tabelle 14.1

Zustand
Alarmsystem | alarmrelevant | nicht alarmrelevant |
Alarm Ny 72 N N Ny,
kein Alarm N21 A N22 A N2A
2 N, N, N

Ein ideales Alarmsystem besitzt eine hohe Richtig-Positiv (N,,)- und Richtig-Negativ (N:,)-
Rate und geringe Falsch-Positiv (N;;)- und Falsch-Negativ (V,;)-Raten. Kenngrof3en, die die
Giite eines Diagnoseverfahrens beschreiben sind die Sensitivitdt und die Spezifitat. Die
Sensitivitit gibt die Wahrscheinlichkeit dafiir an, dass das Alarmsystem bei Vorliegen eines
alarmrelevanten Zustands einen Alarm auslost. Die Spezifitét ist die Wahrscheinlichkeit
dafiir, dass das Alarmsystem im Falle eines nicht alarmrelevanten Zustands keinen Alarm
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auslost. Die Schitzer fiir die Sensitivitdt und die Spezifitét erhélt man aus Tabelle 14.1
gemal:

Sensitivitit = N, /N,, + N,,
und

Spezifitit = N,,/N,, + N,, .
Wird die Information aus den Beobachtungen mit Hilfe dieser Kenngroflen zusammengefasst,
dann lautet die Fragestellung die durch das Hauptzielkriterium gegeben ist:
Besitzen die neu entwickelten Alarmalgorithmen im Intensivmonitoring eine hohere
Spezifitit bei einer unvermindert hohen Sensitivitdiit gegeniiber den in der Praxis
eingesetzten Schwellwertalarmen?
Zu zeigen ist somit die ,,Nicht-Unterlegenheit* des neu entwickelten Alarmsystems in Bezug
auf die Sensitivitit und die ,,Uberlegenheit” des neuen Systems in Bezug auf die Spezifitit.
Bezeichne im Folgenden A, das bisher in der Praxis eingesetzte Alarmsystem, das auf ein-
fachen Schwellwertalarmen beruht, und A, das Alarmsystem, das auf neu entwickelten Algo-
rithmen beruht.
Die Hypothesen fiir die beiden Kenngrofen Sensitivitit und Spezifitit lauten damit:

Hosen:  Sensitivitat(A;) — Sensitivitdt(A;) > & vs.

Hisen: Sensitivitdt(A;) — Sensitivitit(A,) < J, wobei 6 = 0.05 gewéhlt wird,

und

Hospez: Spezifitit(A;) — Spezifitét (A2) >0 vs. Higper: Spezifitét (A;) — Spezifitit (Ay) <O0.

Da die zwei zu vergleichenden Alarmalgorithmen auf die gleichen Daten angewendet werden,
handelt es sich um verbundene Stichproben. Eine Zusammenfassung der Beobachtungen in
Form von zwei Kontingenztafeln wie in Tabelle 14.1 ist damit nur begrenzt aussagefihig
(HAWASS, (1997) [27]). Geeigneter ist eine Darstellung gemal der folgenden Tabelle 14.2,
die zusétzlich aufzeigt, in wie vielen Féllen die Alarmalgorithmen die Situationen
ibereinstimmend bzw. unterschiedlich bewerten.

Tabelle 14.2
Zustand
alarmrelevant nicht alarmrelevant
Ay = Ay = Ay = A= )
Alarm kein Alarm Alarm kein Alarm
Zustand | alarm- A= ni ni1o 0 0 ni.
relevant | Alarm
A= nio1 n100 0 0 nio.
kein Alarm
nicht A= 0 0 no11 no1o no1.
alarm- | Alarm
relevant | A| = 0 0 noo1 1000 noo.
kein Alarm
Z nia ni.o 1.1 no.0 n

Tabelle 14.2 umfasst so genannte Symmetrietafeln, eine fiir die alarmrelevanten Zustédnde und
eine fiir die nicht alarmrelevanten Zustédnde.
Aus diesem Schema ergeben sich die Schitzer fiir die Sensitivitdten und die Spezifititen der
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beiden Verfahren gemaf:

N n,, +n S n,, +n
Sensitivitit(A,) = H——e und  Sensitivitit(A,) = 1w ™ Hon
R Pt LT R T My 10 + g + 70
P Mooy +1 N Ny +1
Spezifitat(A,) = 001_—ue und  Spezifitit(A,) = 010 * Mono
Ropy + Mg+ ooy 79 Nopy + g0 + Mgy + Tggg

Gemif der durch das Hauptzielkriterium gegebenen Fragestellung soll nun gezeigt werden,
dass das Alarmsystem A; eine hohere Spezifitit gegeniiber Alarmsystem A; besitzt und
gleichzeitig in Bezug auf die Sensitivitét nicht unterlegen ist. Damit miissen Sensitivitit und
Spezifitit simultan betrachtet werden, wéhrend in den obigen Hypothesen beide KenngréBen
einzeln getestet werden.

Um beide Hypothesen simultan zu priifen formulieren LU, JIN und GENANT (2003) [42] das
Testproblem wie folgt um:

HO: HOSen oder HOSpez (: HOSenUHOSpez) VS. le HlSen und HlSpez (: HlSeanISpez)

Damit wird gefordert, dass A, unter der Alternative sowohl eine nicht schlechtere Sensitivitét
als auch eine hohere Spezifitit als A; aufweist.

Statistische Verfahren zur Auswertung

Zur Beantwortung der Fragestellung, die durch das Hauptzielkriterium gegeben ist, sind die
Beobachtungen zunéchst in Form von Vierfeldertafeln wie in Tabelle 14.1 bzw. Symmetrie-
tafeln wie in Tabelle 14.2 zusammenzufassen. Die Untersuchungseinheiten bestehen im
Rahmen dieser Studie aus kurzen Zeitabschnitten, fiir die jeweils festgehalten wird, ob in
diesem Zeitraum von einem Alarmsystem ein Alarm ausgelost wird und ob der
Patientenzustand in diesem Zeitraum gemél den Annotationen als alarmrelevant gilt. Die
Léange der untersuchten Zeitsegmente ist noch festzulegen, wobei Abschnitte von m Minuten,
mit m in etwa zwischen 2-10 Minuten, sinnvoll erscheinen.

Der vollstindige Beobachtungszeitraum fiir einen Patienten k wird somit in #* aufeinander
folgende Bewertungszeitraume unterteilt. Der Gesamtstichprobenumfang 7 setzt sich schlief3-
lich aus der Summe sdmtlicher Bewertungszeitraume fiir alle K Patienten zusammen, d.h.
n=n'+n"+ .. +n~

Aus den so konstruierten Tabellen lassen sich Sensitivitit und Spezifitit wie gewohnt
schitzen. Bei dem Vergleich mit dhnlichen Studien in der Literatur (siehe CHAMBRIN et al.
(1999), LAWLESS (1994) und TSIEN (2000) [11, 40, 64]) ist jedoch Vorsicht geboten, da
die Vierfeldertafeln fiir unterschiedliche Untersuchungseinheiten aufgestellt werden. Damit
lassen sich i. a. die geschitzten Sensitivititen und Spezifititen aus verschiedenen Studien
nicht direkt vergleichen.

Um fur das Alarmsystem A, sowohl ,Nicht-Unterlegenheit” in Bezug auf die Sensitivitét als
auch ,,Uberlegenheit” in Bezug auf die Spezifitit gegeniiber dem Alarmsystem A; zu zeigen,

ist das simultane Testproblem

Ho: Hosen oder Hospez (= Hosen W Hospez) vs. Hi: Hisen und Hispe, (= Hisen ™ Hispez)

zu l16sen. Da hier die Nullhypothese als Vereinigung und die Alternativhypothese als Schnitt
formuliert ist, kann ein Intersection-Union-Test (IUT) konstruiert werden (BERGER (1996)
[3]). Dieser Test fiihrt genau dann zur Ablehnung der Nullhypothese Hy zum Niveau a, wenn
alle Hypothesen, aus denen sich die Nullhypothese zusammensetzt, einzeln zum Niveau o
abgelehnt werden konnen. Zur Konstruktion des IUT miissen zunéchst die Testprobleme Hogen
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vs. Higen und Hospe, vs. Hispe, getrennt betrachtet werden.

Ein approximativer zweiseitiger Test auf Symmetrie fiir 2x2-Tafeln ist der Test von
McNemar (MCNEMAR (1947) [46]). Zur Uberpriifung von einseitigen Hypothesen kann die
zugehorige nicht quadrierte Teststatistik eingesetzt werden. Fiir das Nicht-Unterlegenheits-
Testproblem Hosen vs. Hisen Wird jedoch eine Verallgemeinerung der nicht quadrierten
McNemar-Teststatistik, die sog. Score-Teststatistik von NAM (1997) [49] verwendet, welche
gegeben ist durch:

—ny -n S
Sl (5) — n]l() Nn]()l n],, —,
\/”1..(21701\1 +6-07)

wobei 1, = nyy, + 1y + Mg + gy, Doy = (V32 —44C —B)/(2A), A=2n,,

B= (an.. Ty — n110)5 - (nno + 7y, ) und C = _”|015(1 - 5)-

Unter Hysey, ist S1(0) approximativ standardnormalverteilt. Die Hypothese Hyse, wird somit
zum Signifikanzniveau o abgelehnt, falls S1(J) < z,, wobei z, das a-Quantil der

Standardnormalverteilung bezeichnet.
Zum Testen von Hyspe, vs. Higpe, Wird die einfache unquadrierte McNemar-Teststatistik

Nyyy — N
51 001 010
0

o1 T gy

verwendet. Unter Hogpe, it Sp approximativ standardnormalverteilt. Hospe, wird somit zum
Signifikanzniveau o abgelehnt, wenn Sy < z,.

Fiir den IUT zum Testen von Hy vs. H; gilt nun, dass Hy genau dann abgelehnt wird, wenn

S = max(51(9), So) < zq, da in diesem Fall die beiden in Hy eingehenden Hypothesen abgelehnt
werden konnen. Der IUT hat das globale Signifikanzniveau o, welches in dieser Studie auf o
=0.05 festgelegt wird.

15 Zusammenfassung

Die geplante Studie dient der klinischen Validierung neuer Algorithmen zur Alarmgebung im

Intensivmonitoring. Uberpriift werden soll, ob mit neu entwickelten statistischen Online-

Verfahren zur Alarmgebung die Fehlalarmrate bei unvermindert hoher Sensitivitéit gegeniiber

den in der Praxis eingesetzten Schwellwertalarmen reduziert werden kann. Zusitzlich sollen

folgende Ziele verfolgt werden:

e Erstellung eines Referenzdatensatzes von Monitordaten und klinisch annotierten
Alarmdaten.

e Untersuchung der Haufigkeit von Alarmen und der klinischen Relevanz.

e Uberpriifung von neu entwickelten statistischen Verfahren zur Online-Mustererkennung.

e Untersuchung von Methoden der Dimensionsreduktuion.

Hierzu sollen alle Daten von den Intensivmonitoren, d.h. numerische Messwerte,

Echtzeitkurven, Alarmmeldungen und Alarmeinstellungen, iiber einen bestimmten Zeitraum

gesammelt werden. Zusétzlich sollen bei mindestens 100 Patienten klinische Annotationen

zur Bewertung der Alarmsituationen und des Patientenzustandes erhoben werden.

Eine Untersuchung von neuen Methoden direkt am Patienten oder mit unmittelbarem Einfluss

auf die Diagnostik oder Therapie des Patienten ist nicht vorgesehen.
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Sehr geehrter Herr Dr. Reng,
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Amendment 1 zur Studie
»Validierung von Alarmalgorithmen in der Intensivmedizin“

Im Versuchsplan ist unter Punkt [9] die Sammlung der klinischen Daten durch einen
Beobachter vorgesehen.

»Der Beobachter wird jeweils 8 Stunden kontinuierlich einen oder zwei
Patienten (in einem Zwei-Bett-Zimmer) beobachten.*
»Der klinische Beobachter erfasst mit Hilfe des Studiennotebooks und einer

entsprechenden Eingabemaske folgende Beobachtungen [...]*

Die online-Dokumentation der Alarme mit Erfassung der klinischen Situation durch
einen Studienbeobachter zeigt sich in der Praxis aufgrund fehlender personeller
Kapazitaten als nicht umsetzbar. Eine ltickenlose Erfassung der klinischen Situation
ist aber Grundvorrausetzung fiir die Durchfiihrung dieser Untersuchung.

Daher soll die Anderung des Versuchsplanes wie folgt angepasst werden:

»Die Erfassung der klinischen Situation erfolgt mit Hilfe einer im
Patientenzimmer angebrachten Kamera. Die hierdurch erfassten klinischen
Daten werden zeitnah durch einen Studienbeobachter ausgewertet und mit den
dokumentierten Alarmen korreliert. Nach der Dokumentation erfolgt die
Vernichtung der durch die Kamera aufgezeichneten Daten.“

Durch die hiermit mégliche personell unabhéngige Dokumentation, die eine
methodische Verbesserung der Studie bedeutet, und um einen moglichen
Datenverlust durch z.B. technische Mangel méglichst gering zu halten, soll die
gefilmte Beobachtungsperiode pro Patient auf 24 Stunden anstelle 8 Stunden
ausgeweitet werden.

Somit soll folgender Satz in den Versuchsplan eingefiigt werden:

»Die Videoaufzeichnung der klinischen Daten erfolgt fiir jeweils 24 Stunden.”
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Die Information der Patienten und ihrer Verwandten uber die Studie und die
zwischenzeitliche Erfassung persénlicher Daten mittels Kamera erfolgt durch ein
entsprechendes Informationsblatt.
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Liebe Patienten und Angehérige der Station 92

Unsere Aufgabe ist die bestmégliche Versorgung unserer Patienten. Um diese
Versorgung noch weiter zu verbessern, ist es fir uns als Universitatsklinik
wichtig, Studien durchzufilhren. Nur so ist die Optimierung und stindige
Weiterentwicklung der Patientenversorgung maoglich.

Auf unserer Intensivstation findet zur Zeit eine Studie statt, die sich mit dem
Auftreten von Alarmen an den Bettplatzmonitoren beschaftigt. Ziel dieser Studie
ist es, die Haufigkeit der Alarme des Monitors tiber dem Bett zu verringern, ohne
dabei wichtige Alarme zu Ubersehen. Hierzu ist es jedoch notwendig, die
Situation, unter der es zu einem Alarm gekommen ist, genau und liickenlos zZu
analysieren,

Zu diesem Zweck wurde in einem Zimmer der Intensivstation Kameras
angebracht, durch die der Bettplatz und der Monitor aufgenommen werden
kénnen. Die Aufzeichnungen werden benétigt, um die Alarme richtig auswerten
zu kénnen. Nach Beendigung der Aufzeichnung werden die Filme von einem
Arzt dieser Station angesehen, bewertet und danach wieder vernichtet.

Unser Interesse liegt bei der Auswertung der Informationen auf der Beurteilung
der verschiedenen Alarme, die im Laufe eines Tages auftreten, und die sich
daraus ergebende Reaktion unsererseits. Persénliche Daten bzw. Informationen
tber Sie als Patient oder Uber Ihren Angehérigen werden nicht erfasst und
finden keinen Eingang in die Studie. Auch wird die Behandlung unserer
Patienten bzw. lhres Angehérigen hierdurch in keiner Weise beeinflusst.

Wir mdchten uns schon jetzt bei lhnen ganz herzlich fir Ihr Verstiandnis
bedanken.

Dr. med. Julia Langgartner Dr. med. Christian Wrede
Oberarztin der Station 92 Oberarzt der Station 92
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Fall Morgen (6-12 Uhr) Nachmittag (12-18 Uhr) Abend (18-0 Uhr) Nacht (0-6 Uhr)
Dauer Ant. A S Dauer Ant. A S Dauer Ant. A S Dauer Ant. A S
1 - - - - 03:00:01 1.00 11 8 - - - - - - - -
2 02:45:01 026 6 6 - - - - 02:00:00 0.19 2 1 05:59:52  0.56 6 4
3 - - - - 02:30:29 017 7 2 06:00:00 0.41 1 0 05:57:45 0.41 4 0
4 04:53:10 024 6 2 06:00:00 0.30 2 1 05:59:35  0.30 3 0 03:21:59 0.17 14 0
5 00:55:01 1.00 8 2 - - - - - - - - - -
6 05:03:36  0.55 18 8 04:09:31 045 7 6 - - - - - - - -
7 06:11:33 026 2 0 06:00:00 0.25 2 1 05:59:10 0.25 1 0 06:00:00 025 1 0
8 02:11:00 0.11 3 1 05:45:10 0.29 2 1 06:00:00 0.30 3 2 06:00:00 0.30 2 2
9 - - - - 05:27:36  0.38 28 23 06:00:00 0.41 26 23 03:06:01 0.21 35 31
10 04:50:56  0.34 29 21 06:00:00 0.42 21 16 03:30:01 024 5 3 - - - -
11 04:54:21  0.61 27 21 03:10:01 0.39 32 26 - - - - - - - -
12 03:52:03 041 2 0 05:29:27 0.59 8 2 - - - - - - - -
13 - - - - - - - - 02:52:05 1.00 2 1 - - - -
14 04:24:53 0.32 10 6 06:00:00 0.43 16 8 03:23:01 0.25 4 4 - - - -
15 04:20:11 0.49 5 4 04:34:41 051 4 3 - - - - - - - -
16 04:32:27 022 8 7 06:00:00 0.29 4 3 06:00:00 0.29 22 21 03:55:01 0.19 28 27
17 02:47:55 0.54 12 6 02:25:05 0.46 2 2 - - - - - - - -
18 01:00:01 0.06 10 4 04:51:55 027 5 4 06:00:00 0.34 3 1 06:00:00 0.34 1 1
19 04:49:22  0.70 10 6 02:03:50 0.30 10 3 - - - - - - - -
20 03:14:32 078 9 9 00:55:01 022 3 3 - - - - - - - -
21 03:16:59 0.60 6 6 02:12:31  0.40 10 9 - - - - - - - -
22 03:17:42 056 4 1 02:37:46 044 9 5 - - - - - - - -
23 05:04:42 045 7 5 06:00:00 0.53 1 1 00:09:04 0.01 0 0 - - - -
24 04:18:10 0.19 3 1 06:00:00 027 2 0 06:00:00 027 1 0 06:00:00 0.27 4 2
25 06:00:00 025 2 0 06:00:00 0.25 4 4 06:00:00 0.25 2 0 06:00:00 025 2 0
26 01:33:13  0.09 1 1 02:58:31 0.18 4 1 06:00:00 0.36 3 1 06:00:00 0.36 8 2
27 06:42:01 0.27 10 9 06:00:00 0.24 3 3 06:00:00 0.24 1 1 06:00:00 0.24 2 2
28 06:41:31  0.28 10 8 05:15:03 022 4 4 06:00:00 0.25 4 3 06:00:00 0.25 2 2
29 06:56:54 0.28 12 8 06:00:00 0.24 5 4 06:00:00 0.24 3 2 06:00:00 0.24 5 3
30 04:14:40  0.36 4 06:00:00 0.51 12 9 01:30:01 0.13 9 7 - - - -
31 04:42:54 021 2 1 06:00:00 0.26 7 4 06:00:00 0.26 12 8 06:00:00 026 9 7
32 06:00:00 0.26 4 2 04:51:51  0.21 13 11 06:00:00 0.26 9 8 06:00:00 0.26 9 7
33 02:43:19 043 1 0 03:35:01 0.57 7 2 - - - - - - -
34 04:16:20 0.53 15 10 03:51:01  0.47 17 12 - - - - - - - -
35 02:38:58 0.51 3 2 02:30:57 049 0 0 - - - - - -
36 00:49:40 0.05 4 2 02:52:15 0.18 8 5 06:00:00 0.38 2 1 06:00:00 0.38 8 6
37 01:08:08 0.08 3 2 01:50:15 0.12 13 8 06:00:00 0.40 5 4 06:00:00 0.40 1 1
38 06:00:00 0.37 6 3 00:36:59 0.04 0 0 03:45:00 023 0 0 06:00:00 037 1 0
39 01:28:02 0.08 3 1 03:50:05 0.22 2 2 06:00:00 0.35 1 0 06:00:00 0.35 2 0
40 04:13:45 019 5 1 06:00:00 027 5 5 06:00:00 027 6 1 06:00:00 0.27 2 0
41 01:41:55 0.10 2 1 03:42:21 021 1 0 06:00:00 0.34 1 0 06:00:00 0.34 0 0
42 01:23:53 0.07 0 0 06:00:00 0.31 2 2 06:00:00 0.31 1 0 06:00:00 031 1 0
43 06:11:03 026 2 1 06:00:00 0.25 3 1 06:00:00 0.25 0 0 06:00:00 025 0 0
44 05:58:12  0.26 10 5 06:00:00 0.26 4 3 04:59:46 0.22 4 4 06:00:00 0.26 2 1
45 04:44:29 044 5 3 06:00:00 0.55 2 1 00:04:57 0.01 0 0 - - - -
46 05:52:24 023 4 4 06:00:00 0.24 10 8 08:52:47 0.35 2 2 04:30:37  0.18 2 2
47 05:52:21 023 2 1 06:00:00 0.24 1 1 08:53:04 035 1 0 04:31:50 0.18 1 1
48 05:00:01 028 5 2 00:34:57 0.03 14 5 06:00:00 0.34 2 2 06:00:00 0.34 6 4
49 - - - - 01:07:55 0.89 1 1 00:08:45 0.11 0 0 - - - -
50 - - - - 03:09:50 0.35 4 3 06:00:00 0.65 2 1 - - - -
51 - - - - 03:10:27 027 1 1 06:00:00 0.51 5 4 02:30:01 021 4 4
52 06:00:00 0.25 2 0 06:00:00 0.25 1 0 06:00:00 0.25 1 0 06:00:00 025 1 0
53 06:00:00 0.83 8 5 01:15:53 0.17 3 0 - - - - - - - -
54 00:32:33 041 4 0 00:46:28 0.59 8 1 - - - - - - -
55 06:00:00 0.32 16 12 06:00:00 0.32 8 6 05:57:34  0.32 4 3 00:40:31 0.04 4 3
56 04:04:01 057 6 5 - - - - - - - - 03:06:40 043 1 0
57 06:00:00 0.25 2 1 06:00:00 0.25 14 10 06:00:00 0.25 7 6 05:38:21  0.24 1 1
58 03:41:50 0.24 4 2 - - - - 05:53:55 0.38 2 2 06:00:00 0.38 2 2
59 02:16:16 0.38 4 3 - - - - - - - - 03:44:32 062 2 1
60 - - - - - - - - 03:08:49 0.39 5 4 05:00:01 0.61 3 2
61 - - - - - - 01:58:42 1.00 11 5 - - - -
62 01:45:00 0.09 4 1 06:00:00 0.30 8 5 06:00:00 0.30 14 11 06:00:00 0.30 4 3
63 03:43:31 017 2 1 06:00:00 028 7 6 06:00:00 0.28 4 3 06:00:00 028 9 7
64 06:00:00 0.26 42 41 06:00:00 0.26 13 11 05:24:15  0.23 21 13 06:00:00 026 7 5
65 05:08:10 0.36 16 13 06:00:00 0.42 8 7 03:08:31 022 2 0 - .-
66 00:16:38 0.03 7 0 - - - - 02:51:21  0.31 13 12 06:00:00 0.66 4 3
67 06:00:00 031 1 0 06:00:00 0.31 0 0 03:52:13 020 1 1 03:13:51 0.17 1 1
68 06:00:00 0.25 3 2 06:00:00 0.25 3 1 06:00:00 0.25 4 4 06:14:32 026 5 3
Insg. | 243:05:17 025 8 6 | 263:12:53 0.27 7 5 | 252:22:36 0.26 5 4 | 223:31:34 023 4 3

Tabelle B.1: Beobachtungsdauer (Dauer) und Anteil (Ant.) fiir die verschiedenen Tageszeiten sowie
Alarme pro Stunde (A) und Schwellwertalarme pro Stunde (S)
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Parameter Anzahl Félle Parameter Anzahl Félle Parameter Anzahl Félle
HR 68 NBP.S 8 PA.D 4
PLS 68 CVP 7 PAM 4
SpO2 68 STaVR 6 RRc 3
ART.M 68 ICP 6 etCO2 3
ART.S 68 CPP 6 LA 2
ART.D 68 PIP 6 iCO2 2
ARR 68 PEEP 6 PWP 2
PVC.min 65 MAP 6 C.0 2
Ta 55 MVe 6 1T 2
RESP 37 TVe 6 BT 2
STaVL 37 RRv 6 C.01 2
STV 35 Pause 6 SVR 1
STIII 32 i02 6 SvO2 1
STII 13 MVi 6 BT 1
STI 9 TVi 6 CCO 1
STaVF 9 InspT 6

NBP.M 8 X.Pace 5 ART (2) 10
NBP.D 8 PA.S 4 Weitere 15

Tabelle B.2: Anzahl Fille, bei denen der entsprechende Vitalparameter vom Monitoring-Geriét ge-

messen wurde. ART (2) bedeutet, dass eine (oder mehrere) zusétzliche arterielle Blut-

druckmessung(en) an einer anderen Stelle durchgefiihrt wurde(n). Unter ,,Weitere“ wur-

den alle nicht ndher bezeichneten Variablen zusammengefasst.
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N'Vd
(z) s'rav
dsday
S'ddN
NN

(z) W rav
wrw /DA
S IUV
zods

uH

N TV

Hav

Fall

68 68 68 67 63

68
Uberwachte Variablen fiir die Fille im Referenzdatensatz

.
.

Insgesamt

10
11
12
13
14
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
52
53
54
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67
68

Tabelle B.3
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Vitalparameter Meldung Anzahl Anteil
Inv. Druck Werte unterhalb des Messbereichs 536 0.6140
Inv. Druck Statischer Druck 232 0.2658
Inv. Druck Werte oberhalb des Messbereichs 74 0.0848
RESP Koinzidenz 31 0.0355
Insgesamt 873 1.0000
Tabelle B.4: Alarmursachen fiir sonstige ernste Alarme
Vitalparameter Meldung Anzahl Anteil
SpO2 Artefakt 250 0.3098
Sp0O2 Transparent 189 0.2342
Sp0O2 Schwaches Signal 154 0.1908
SpO2 Keine Messung 112 0.1388
HR EKG-Ableitungen ungiiltig 50 0.0620
Sp0O2 Abgezogen 18 0.0223
HR EKG Artefakt 7 0.0087
SpO2 Kein Lichtdurchlass 5 0.0062
NBP Schlauch abgezogen ) 0.0062
SpO2 Sensor nicht kompatibel 4 0.0050
Inv. Druck Hemo-Modul nicht angeschlossen 4 0.0050
NBP Keine Pulsation 2 0.0025
RESP Artefakt 2 0.0025
Inv. Druck Pod 2 nicht angeschlossen 2 0.0025
Inv. Druck Pod 3 nicht angeschlossen 1 0.0012
Inv. Druck Hardwarefehler 1 0.0012
SpO2 Regulierungsfehler 1 0.0012
Insgesamt 807 1.0000
Tabelle B.5: Alarmursachen fiir technische Alarme
Vitalparameter Meldung Anzahl Anteil
ARR Bradykardie 66 0.6111
ARR Supraventrikuldre Tachykardie 19 0.1759
ARR Ventrikuldrer Run 13 0.1204
HR Asystolie 5 0.0463
ARR Beschleunigter ventrikuldrer Rhythmus 4 0.0370
ARR Asystolie 0.0093
Insgesamt 108 1.0000

Tabelle B.6: Alarmursachen fiir Arrhythmie-Alarme
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Vitalparameter Meldung Anzahl  Anteil

ART.S Untere Schwellwertverletzung 941 0.1586
ART.S Obere Schwellwertverletzung 916 0.1544
SpO2 Untere Schwellwertverletzung 784 0.1321
HR Obere Schwellwertverletzung 560 0.0944
ART.S Werte unterhalb des Messbereichs 495 0.0834
ART.M Untere Schwellwertverletzung 350 0.0590
SpO2 Artefakt 250 0.0421
ART.S Statischer Druck 198  0.0334
Sp0O2 Transparent 189 0.0319
HR Untere Schwellwertverletzung 167 0.0281
Sp0O2 Schwaches Signal 154  0.0260
RESP Obere Schwellwertverletzung 153  0.0258
ART.M Obere Schwellwertverletzung 135 0.0228
SpO2 Keine Messung 112 0.0189
ARR Bradykardie 66 0.0111
HR EKG-Ableitungen ungiiltig 50  0.0084
ART.S Werte oberhalb des Messbereichs 50 0.0084
PA.M Untere Schwellwertverletzung 47 0.0079
RESP Koinzidenz 31 0.0052
ART.S (2) Untere Schwellwertverletzung 28 0.0047
PAM Werte oberhalb des Messbereichs 24 0.0040
ARR Supraventrikuldre Tachykardie 19 0.0032
SpO2 Abgezogen 18 0.0030
ART.M (2) Obere Schwellwertverletzung 17 0.0029
ART.M (2) Statischer Druck 17 0.0029
ART.S (2) Werte unterhalb des Messbereichs 14 0.0024
ARR Ventrikuldrer Run 13 0.0022
PVC/min Obere Schwellwertverletzung 12 0.0020
ART.M Werte unterhalb des Messbereichs 11 0.0019
ART.M (2) Werte unterhalb des Messbereichs 10 0.0017
RESP Untere Schwellwertverletzung 10 0.0017
HR EKG-Artefakt 7 0.0012
NBP.S Untere Schwellwertverletzung 7 0.0012
ART.M Statischer Druck 7 0.0012
ART.M (2) Untere Schwellwertverletzung 7 0.0012
PAM Obere Schwellwertverletzung 6 0.0010
PAM Statischer Druck 6 0.0010
PAM Werte unterhalb des Messbereichs 6 0.0010
ART.S (2) Obere Schwellwertverletzung 5 0.0008
HR Asystolie 5 0.0008

Fortsetzung auf der néchsten Seite

Tabelle B.7: Hiufigkeiten der ausgelosten Alarmmeldungen
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Vitalparameter Meldung Anzahl  Anteil
NBP.S Schlauch abgezogen 5 0.0008
Sp0O2 Kein Lichtdurchlass 5 0.0008
ART.S (2) Statischer Druck 4 0.0007
ARR Beschleunigter ventrikuldrer Rhythmus 4 0.0007
Sp0O2 Sensor nicht kompatibel 4 0.0007
PA.D Hemo-Modul nicht angeschlossen 3 0.0005
ART.S Pod 2 nicht angeschlossen 2 0.0003
NBP.S Keine Pulsation 2 0.0003
RESP Artefakt 2 0.0003
ARR Asystolie 1 0.0002
ART.S Hardwarefehler 1 0.0002
ART.S Hemo-Modul nicht angeschlossen 1 0.0002
ART.S Pod 3 nicht angeschlossen 1 0.0002
NBP.M Obere Schwellwertverletzung 1 0.0002
Sp0O2 Regulierungsfehler 1 0.0002
Insgesamt 5934 1.0000

Tabelle B.7: Hiufigkeiten der ausgelosten Alarmmeldungen
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Technische Manipulation Alarmrelevanter Zustand

Validitat ja nein hinw. Summe
richtig nein 398 285 1912 2595
0.15 0.11 0.74 1.00

0.90 0.38 0.86 0.76

0.07 0.05 0.32 0.44

ja 42 474 311 827

0.05 0.57 0.38 1.00

0.10 0.62 0.14 0.24

0.01 0.08 0.05 0.14

Summe 440 759 2223 3422

0.13 0.22 0.65 1.00

0.50 0.28 1.00 0.59

0.07 0.13 0.37 0.58

falsch nein 414 346 - 760
0.54 0.46 - 1.00

0.93 0.18 - 0.32

0.07 0.06 - 0.13

ja 31 1607 - 1638

0.02 0.98 - 1.00

0.07 0.82 - 0.68

0.01 0.27 - 0.28

Summe 445 1953 - 2398

0.19 0.81 - 1.00

0.50 0.72 - 0.41

0.07 0.33 - 0.40

Insgesamt nein 812 631 1912 3355
0.24 0.19 0.57 1.00

0.92 0.23 0.86 0.58

0.14 0.11 0.32 0.57

ja 73 2081 311 2465

0.03 0.84 0.13 1.00

0.08 0.77 0.14 0.42

0.01 0.35 0.05 0.42

Summe 885 2712 2223 5820

0.15 0.47 0.38 1.00

1.00 1.00 1.00 1.00

0.15 0.46 0.37 0.98

Nicht zu beurteilen 55

Nicht bewertet 59

Alarme insgesamt 5934

Tabelle B.8: Alarm-Annotationen der ausgelosten Alarme. Die erste Zeile eines Blockes gibt dabei
immer die absolute Haufigkeit, die zweite Zeile den Anteil der Alarme an der entspre-
chenden Zeilensumme, die dritte Zeile den Anteil der Alarme an der entsprechenden

Spalten(-zwischen-)summe und die vierte Zeile den Anteil an allen Alarmen an.
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Ursache Anzahl  Anteil an technisch

falschen Alarmen
Sonstige Signalprobleme 1447 0.6034
Lagerung 515 0.2148
Bewegung(en) Patient 263 0.1097
Blutabnahme 171 0.0713
Nullabgleich 71 0.0296
Dislokation 57 0.0238
Leitung abgeknickt 54 0.0225
EKG zéhlt falsch 43 0.0179
Elektrode ab 7 0.0029
Fehlerhafte Platzierung 3 0.0013
Niedervoltage 1 0.0004
Perfusionsstérung 1 0.0004

Tabelle B.9: Ursachen fiir technisch falsche Alarme. Bei einem Alarm koénnen mehrere Ursachen

gleichzeitig auftreten.

Ursache EKG HR Inv. Druck NIBP SpO2
Anz. Ant. Anz. Ant. Anz. Ant. Anz. Ant. Anz.  Ant.
Sonst. Signalprobleme 34 0.172 19 0.328 1116 0.711 7 0875 271 0.480
Lagerung 20 0.101 11 0.190 336 0.214 2 0.250 146  0.258
Bewegung(en) Patient 5 0.025 1 0.017 52 0.033 4 0500 201 0.356
Blutabnahme 0 0.000 0 0.000 171 0.109 0 0.000 0 0.000
Nullabgleich 0 0.000 0 0.000 71 0.045 0 0.000 0 0.000
Dislokation 0 0.000 0 0.000 0 0.000 0 0.000 57 0.101
Leitung abgeknickt 0 0.000 0 0.000 54  0.034 0 0.000 0 0.000
EKG zéhlt falsch 0 0.000 43 0.741 0 0.000 0 0.000 0 0.000
Elektrode ab 1 0.005 6 0.103 0 0.000 0 0.000 0 0.000
Fehlerhafte Platzierung 0 0.000 0 0.000 0 0.000 3 0.375 0 0.000
Niedervoltage 1 0.005 0 0.000 0 0.000 0 0.000 0 0.000
Perfusionsstorung 0 0.000 0 0.000 0 0.000 0 0.000 1 0.002

Tabelle B.10: Ursachen fiir technisch falsche Alarme fiir die einzelnen Alarmquellen. Bei einem

Alarm kénnen mehrere Ursachen gleichzeitig auftreten.
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Abbildung B.1: Manipulationen am Patienten und am Monitorsystem
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Technische Manipulation Alarmrelevanter Zustand

Validitit ja nein hinw. Summe
richtig nein 344 149 1688 2181
0.16 0.07 0.77 1.00

0.90 0.77 0.85 0.85

0.08 0.04 0.41 0.53

ja 37 44 290 371

0.10 0.12 0.78 1.00

0.10 0.23 0.15 0.15

0.01 0.01 0.07 0.09

Summe 381 193 1978 2552

0.15 0.08 0.78 1.00

0.52 0.14 1.00 0.63

0.09 0.05 0.48 0.62

falsch nein 331 261 - 592
0.56 0.44 - 1.00

0.94 0.23 - 0.39

0.08 0.06 - 0.14

ja 20 893 - 913

0.02 0.98 - 1.00

0.06 0.77 - 0.61

0.00 0.22 - 0.22

Summe 351 1154 - 1505

0.23 0.77 - 1.00

0.48 0.86 - 0.37

0.08 0.28 - 0.36

Insgesamt nein 675 410 1688 2773
0.24 0.15 0.61 1.00

0.92 0.30 0.85 0.68

0.16 0.10 0.41 0.67

ja 57 937 290 1284

0.04 0.73 0.23 1.00

0.08 0.70 0.15 0.32

0.01 0.23 0.07 0.31

Summe 732 1347 1978 4057

0.18 0.33 0.49 1.00

1.00 1.00 1.00 1.00

0.18 0.32 0.48 0.98

Nicht zu beurteilen 47

Nicht bewertet 42

Alarme insgesamt 4146

Tabelle B.11: Alarm-Annotationen der ausgelésten Schwellwertalarme. Die erste Zeile eines Blockes

gibt dabei immer die absolute H&ufigkeit, die zweite Zeile den Anteil der Alarme

an der entsprechenden Zeilensumme, die dritte Zeile den Anteil der Alarme an der

entsprechenden Spalten(-zwischen-)summe und die vierte Zeile den Anteil an allen

Alarmen an.
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Technische Manipulation Alarmrelevanter Zustand

Validitit ja nein hinw. Summe
richtig nein 0 3 11 14
0.00 0.21 0.79 1.00

- 0.75 0.65 0.67

0.00 0.00 0.01 0.02

ja 0 1 6 7

0.00 0.14 0.86 1.00

- 0.25 0.35 0.33

0.00 0.00 0.01 0.01

Summe 0 4 17 21

0.00 0.19 0.81 1.00

0.00 0.01 1.00 0.02

0.00 0.00 0.02 0.02

falsch nein 73 80 - 153
0.48 0.52 - 1.00

0.88 0.11 - 0.18

0.08 0.09 - 0.18

ja 10 679 - 689

0.01 0.99 - 1.00

0.12 0.89 - 0.82

0.01 0.78 - 0.79

Summe 83 759 842

0.10 0.90 - 1.00

1.00 0.99 - 0.98

0.10 0.87 - 0.96

Insgesamt nein 73 83 11 167
0.44 0.50 0.07 1.00

0.88 0.11 0.65 0.19

0.08 0.10 0.01 0.19

ja 10 680 6 696

0.01 0.98 0.01 1.00

0.12 0.89 0.35 0.81

0.01 0.78 0.01 0.80

Summe 83 763 17 863

0.10 0.88 0.02 1.00

1.00 1.00 1.00 1.00

0.10 0.87 0.02 0.99

Nicht zu beurteilen 2

Nicht bewertet 8

Alarme insgesamt 873

Tabelle B.12: Alarm-Annotationen der ausgelosten sonstigen ernsten Alarme. Die erste Zeile eines

Blockes gibt dabei immer die absolute H&ufigkeit, die zweite Zeile den Anteil der

Alarme an der entsprechenden Zeilensumme, die dritte Zeile den Anteil der Alarme

an der entsprechenden Spalten(-zwischen-)summe und die vierte Zeile den Anteil an

allen Alarmen an.
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Technische Manipulation Alarmrelevanter Zustand

Validitat ja nein hinw. Summe
richtig nein 42 132 156 330
0.13 0.40 0.47 1.00

0.91 0.24 0.91 0.44

0.05 0.16 0.19 0.41

ja 4 408 15 427

0.01 0.96 0.04 1.00

0.09 0.76 0.09 0.56

0.00 0.51 0.02 0.53

Summe 46 540 171 757

0.06 0.71 0.23 1.00

0.81 0.95 1.00 0.95

0.06 0.67 0.21 0.94

falsch nein 10 5 - 15
0.67 0.33 - 1.00

0.91 0.18 - 0.38

0.01 0.01 - 0.02

ja 1 23 - 24

0.04 0.96 - 1.00

0.09 0.82 - 0.62

0.00 0.03 - 0.03

Summe 11 28 - 39

0.28 0.72 - 1.00

0.19 0.05 - 0.05

0.01 0.03 - 0.05

Insgesamt nein 52 137 156 345
0.15 0.40 0.45 1.00

0.91 0.24 0.91 0.43

0.06 0.17 0.19 0.43

ja 5 431 15 451

0.01 0.96 0.03 1.00

0.09 0.76 0.09 0.57

0.01 0.53 0.02 0.56

Summe 57 568 171 796

0.07 0.71 0.21 1.00

1.00 1.00 1.00 1.00

0.07 0.70 0.21 0.99

Nicht zu beurteilen 6

Nicht bewertet 5

Alarme insgesamt 807

Tabelle B.13: Alarm-Annotationen der ausgelosten technischen Alarme. Die erste Zeile eines Blockes

gibt dabei immer die absolute H&ufigkeit, die zweite Zeile den Anteil der Alarme

an der entsprechenden Zeilensumme, die dritte Zeile den Anteil der Alarme an der

entsprechenden Spalten(-zwischen-)summe und die vierte Zeile den Anteil an allen

Alarmen an.
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Technische Manipulation Alarmrelevanter Zustand

Validitat ja nein hinw. Summe
richtig nein 12 1 57 70
0.17 0.01 0.81 1.00

0.92 0.05 1.00 0.76

0.11 0.01 0.53 0.65

ja 1 21 0 22

0.05 0.95 0.00 1.00

0.08 0.95 0.00 0.24

0.01 0.19 0.00 0.20

Summe 13 22 57 92

0.14 0.24 0.62 1.00

1.00 0.65 1.00 0.88

0.12 0.20 0.53 0.85

falsch nein 0 0 - 0
- 0.00 - 0.00

0.00 0.00 - 0.00

ja 0 12 - 12

0.00 1.00 - 1.00

- 1.00 - 1.00

0.00 0.11 - 0.11

Summe 0 12 - 12

0.00 1.00 - 1.00

0.00 0.35 - 0.12

0.00 0.11 - 0.11

Insgesamt nein 12 1 57 70
0.17 0.01 0.81 1.00

0.92 0.03 1.00 0.67

0.11 0.01 0.53 0.65

ja 1 33 0 34

0.03 0.97 0.00 1.00

0.08 0.97 0.00 0.33

0.01 0.31 0.00 0.31

Summe 13 34 57 104

0.12 0.33 0.55 1.00

1.00 1.00 1.00 1.00

0.12 0.31 0.53 0.96

Nicht zu beurteilen 0

Nicht bewertet 4

Alarme insgesamt 108

Tabelle B.14: Alarm-Annotationen der ausgelsten Arrhythmie-Alarme. Die erste Zeile eines Blockes

gibt dabei immer die absolute H&ufigkeit, die zweite Zeile den Anteil der Alarme

an der entsprechenden Zeilensumme, die dritte Zeile den Anteil der Alarme an der

entsprechenden Spalten(-zwischen-)summe und die vierte Zeile den Anteil an allen

Alarmen an.
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Technische Manipulation Alarmrelevanter Zustand

Validitit ja nein hinw. Summe
richtig nein 213 85 987 1285
0.17 0.07 0.77 1.00

0.88 0.71 0.81 0.81

0.09 0.04 0.42 0.55

ja 29 35 235 299

0.10 0.12 0.79 1.00

0.12 0.29 0.19 0.19

0.01 0.01 0.10 0.13

Summe 242 120 1222 1584

0.15 0.08 0.77 1.00

0.60 0.18 1.00 0.69

0.10 0.05 0.52 0.68

falsch nein 150 50 - 200
0.75 0.25 - 1.00

0.91 0.09 - 0.28

0.06 0.02 - 0.09

ja 14 501 - 515

0.03 0.97 - 1.00

0.09 0.91 - 0.72

0.01 0.21 - 0.22

Summe 164 551 - 715

0.23 0.77 - 1.00

0.40 0.82 - 0.31

0.07 0.24 - 0.31

Insgesamt nein 363 135 987 1485
0.24 0.09 0.66 1.00

0.89 0.20 0.81 0.65

0.15 0.06 0.42 0.63

ja 43 536 235 814

0.05 0.66 0.29 1.00

0.11 0.80 0.19 0.35

0.02 0.23 0.10 0.35

Summe 406 671 1222 2299

0.18 0.29 0.53 1.00

1.00 1.00 1.00 1.00

0.17 0.29 0.52 0.98

Nicht zu beurteilen 17

Nicht bewertet 26

Alarme insgesamt 2342

Tabelle B.15: Alarm-Annotationen der ausgelésten Alarme fiir systolischen und mittleren arteriellen
Blutdruck. Die erste Zeile eines Blockes gibt dabei immer die absolute Haufigkeit, die
zweite Zeile den Anteil der Alarme an der entsprechenden Zeilensumme, die dritte
Zeile den Anteil der Alarme an der entsprechenden Spalten(-zwischen-)summe und

die vierte Zeile den Anteil an allen Alarmen an.



B Erginzende Deskription

160

Technische Manipulation Alarmrelevanter Zustand

Validitit ja nein hinw. Summe
richtig nein 95 5 100 200
0.47 0.03 0.50 1.00

0.96 0.56 0.93 0.93

0.12 0.01 0.13 0.26

ja 1 1 8 16

0.25 0.25 0.50 1.00

0.04 0.44 0.07 0.07

0.01 0.01 0.01 0.02

Summe 99 9 108 216

0.46 0.04 0.50 1.00

0.37 0.02 1.00 0.29

0.13 0.01 0.14 0.28

falsch nein 168 72 - 240
0.70 0.30 - 1.00

0.98 0.20 - 0.45

0.21 0.09 - 0.31

ja 4 287 - 291

0.01 0.99 - 1.00

0.02 0.80 - 0.55

0.01 0.37 - 0.37

Summe 172 359 - 531

0.32 0.68 - 1.00

0.63 0.98 - 0.71

0.22 0.46 - 0.68

Insgesamt nein 263 7 100 440
0.60 0.17 0.23 1.00

0.97 0.21 0.93 0.59

0.34 0.10 0.13 0.56

ja 8 291 8 307

0.03 0.95 0.03 1.00

0.03 0.79 0.07 0.41

0.01 0.37 0.01 0.39

Summe 271 368 108 747

0.36 0.49 0.14 1.00

1.00 1.00 1.00 1.00

0.35 0.47 0.14 0.95

Nicht zu beurteilen 29

Nicht bewertet 8

Alarme insgesamt 784

Tabelle B.16: Alarm-Annotationen der ausgelosten Alarme fiir die Sauerstoffsittigung. Die erste

Zeile eines Blockes gibt dabei immer die absolute Héaufigkeit, die zweite Zeile den

Anteil der Alarme an der entsprechenden Zeilensumme, die dritte Zeile den Anteil

der Alarme an der entsprechenden Spalten(-zwischen-)summe und die vierte Zeile den

Anteil an allen Alarmen an.
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Technische Manipulation Alarmrelevanter Zustand

Validitit ja nein hinw. Summe
richtig nein 27 59 550 636
0.04 0.09 0.86 1.00

0.90 0.92 0.95 0.95

0.04 0.08 0.76 0.87

ja 3 5 26 34

0.09 0.15 0.76 1.00

0.10 0.08 0.05 0.05

0.00 0.01 0.04 0.05

Summe 30 64 576 670

0.04 0.10 0.86 1.00

1.00 0.55 1.00 0.93

0.04 0.09 0.79 0.92

falsch nein 0 22 - 22
0.00 1.00 - 1.00

- 0.42 - 0.42

0.00 0.03 - 0.03

ja 0 30 - 30

0.00 1.00 - 1.00

- 0.58 - 0.58

0.00 0.04 - 0.04

Summe 0 52 - 52

0.00 1.00 - 1.00

0.00 0.45 - 0.07

0.00 0.07 - 0.07

Insgesamt nein 27 81 550 658
0.04 0.12 0.84 1.00

0.90 0.70 0.95 0.91

0.04 0.11 0.76 0.91

ja 3 35 26 64

0.05 0.55 0.41 1.00

0.10 0.30 0.05 0.09

0.00 0.05 0.04 0.09

Summe 30 116 576 722

0.04 0.16 0.80 1.00

1.00 1.00 1.00 1.00

0.04 0.16 0.79 0.99

Nicht zu beurteilen 0

Nicht bewertet 5

Alarme insgesamt 727

Tabelle B.17: Alarm-Annotationen der ausgelosten Alarme fiir die Herzfrequenz. Die erste Zeile

eines Blockes gibt dabei immer die absolute Haufigkeit, die zweite Zeile den Anteil der

Alarme an der entsprechenden Zeilensumme, die dritte Zeile den Anteil der Alarme

an der entsprechenden Spalten(-zwischen-)summe und die vierte Zeile den Anteil an

allen Alarmen an.
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Technische Manipulation Alarmrelevanter Zustand

Validitit ja nein hinw. Summe
richtig nein 0 1 5 6
0.00 0.17 0.83 1.00

- 1.00 1.00 1.00

0.00 0.01 0.03 0.03

ja 0 0 0 0

- 0.00 0.00 0.00

0.00 0.00 0.00 0.00

Summe 0 1 5 6

0.00 0.17 0.83 1.00

0.00 0.01 1.00 0.03

0.00 0.01 0.03 0.03

falsch nein 2 146 - 148
0.01 0.99 - 1.00

0.67 0.80 - 0.80

0.01 0.74 - 0.76

ja 1 36 - 37

0.03 0.97 - 1.00

0.33 0.20 - 0.20

0.01 0.18 - 0.19

Summe 3 182 - 185

0.02 0.98 - 1.00

1.00 0.99 - 0.97

0.02 0.93 - 0.94

Insgesamt nein 2 147 5 154
0.01 0.95 0.03 1.00

0.67 0.80 1.00 0.81

0.01 0.75 0.03 0.79

ja 1 36 0 37

0.03 0.97 0.00 1.00

0.33 0.20 0.00 0.19

0.01 0.18 0.00 0.19

Summe 3 183 5 191

0.02 0.96 0.03 1.00

1.00 1.00 1.00 1.00

0.02 0.93 0.03 0.97

Nicht zu beurteilen 0

Nicht bewertet 5

Alarme insgesamt 196

Tabelle B.18: Alarm-Annotationen der ausgelosten Alarme fiir die Atemirequenz. Die erste Zeile

eines Blockes gibt dabei immer die absolute Haufigkeit, die zweite Zeile den Anteil der

Alarme an der entsprechenden Zeilensumme, die dritte Zeile den Anteil der Alarme

an der entsprechenden Spalten(-zwischen-)summe und die vierte Zeile den Anteil an

allen Alarmen an.
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ART.S/ART.M HR Sp0O2
Fall Dauer A A/Std AR A A/Std AR A A/Std AR
3 14:28:14 0 0.00 0 0 0.00 0 7 0.48 1
6 09:13:07 58 6.29 16 1 0.11 0 1 0.11 0
7 24:10:43 9 0.37 2 1 0.04 1 1 0.04 0
11 08:04:22 121 14.99 6 20 2.48 0 43 5.33 7
12 09:21:30 4 0.43 0 0 0.00 0 9 0.96 1
16 20:27:28 141 6.89 59 3 0.15 0 114 5.57 79
19 06:53:12 32 4.65 3 1 0.15 0 0.58 0
20 04:09:33 1 0.24 0 23 5.53 0 1.68 7
25 24:00:00 22 0.92 10 0.00 0 0.21 0
27 24:42:01 44 1.78 1 0.08 0 32 1.30 4
30 11:44:41 62 5.28 5 0 0.00 0 13 1.11 0
31 22:42:54 71 3.13 3 30 1.32 0 6 0.26 6
32 22:51:51 99 4.33 8 1 0.04 0 35 1.53 4
33 06:18:20 5 0.79 2 0 0.00 0 1 0.16 0
34 08:07:21 56 6.89 8 6 0.74 3 25 3.08 6
35 05:09:55 3 0.58 0 0 0.00 0 1 0.19 0
38 16:21:59 5 0.31 1 3 0.18 0 9 0.55 )
41 17:24:16 5 0.29 0 0 0.00 0 0 0.00 0
58 15:35:45 23 1.47 4 0 0.00 0 8 0.51 4
59 06:00:48 8 1.33 2 3 0.50 3 0 0.00 0
64 23:24:15 18 0.77 1 376 16.07 2 14 0.60 4
65 14:16:41 73 5.11 1 11 0.77 0 22 1.54 3
67 19:06:04 5 0.26 1 0 0.00 0 8 0.42 5}
Insgesamt 334:35:00 865 2.59 133 481 1.44 9 365 1.09 136

Tabelle C.1: Ausgewéhlte Datensétze mit Beobachtungsdauer, Anzahl Schwellwertalarme (A), An-
zahl Schwellwertalarme pro Stunde (A/Std) sowie Anzahl alarmrelevant annotierter

Alarme (AR) fiir arterielle Blutdriicke, Herzfrequenz und Sauerstoffséttigung
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Abbildung C.1:

Schwellwertalarme/Std. — Signalextraktions—Alarme/Std.

Abbildung C.2:

Systolischer arterieller Blutdruck (ART.S)
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Fensterbreite (Sek.)
Mittlerer arterieller Blutdruck (ART.M)
7 : —_ —_ - - - —_ -4 _:_
. s s0 f
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11 21 31 41 51 61 71 8 91 101 111 121

Fensterbreite (Sek.)

Anteil der Fenster fiir die Félle der Teilstichprobe, in denen der geschétzte Signal-

wert gréfer als das Maximum bzw. kleiner als das Minimum der Originalwerte im

Fenster ist, getrennt fiir den systolischen und mittleren arteriellen Blutdruck

o — e

5 10 15

Schwellwertalarme/Std.

Anzahl Schwellwertalarme pro Stunde gegen die Differenz von Anzahl Schwellwert-

alarme pro Stunde und Anzahl Signalextraktions-Alarme pro Stunde fiir die arte-
riellen Blutdriicke (hier beispielhaft fiir Fensterbreite 91 Sek.)
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2000 Anzahl Schwellwertalarme
---- Einfache Schwellwertalarme 865
—e— Signalextraktions—Alarme
1500 4 Anzahl Signalextraktions-Alarme
. Fensterbreite
2 \. 11 1385 (4+60%)
5_3 \. 21 1198 (4+38%)
= e ~., 31 1021 (+18%)
N ~; _ 41 890 (+3%)
< C— 51 786 (—9%)
500 4 ST —0, .——_, 61 696  (—20%)
71 625  (—28%)
81 568  (—34%)
91 539  (—38%)
0 \ \ \ \ \ \ \ \ \ \ \ \ 101 504 (—42%)
11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121 111 489 (—43%)
121 453 (—48%)

Fensterbreite (Sek.)

Abbildung C.3: Alarmbestitigungsfrist 4 Sek.: Anzahl neuer Alarme fiir den systolischen und mitt-

leren arteriellen Blutdruck im Vergleich zur Anzahl einfacher Schwellwertalarme

Fensterbreite
Sek. 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121

Insge- 5 100 86.5 60.2 54.1 459 459 48.1 481 489 459 481 474
samt +10 100 98.5 86.5 76.7 639 57.1 549 541 526 526 534 526
+30 | 100 99.2 94.0 88.0 812 759 729 699 699 67.7 66.2 63.2
£60 | 100 99.2 96.2 925 86.5 82.7 789 T74 Tr4 744 752 744
£120 | 100 99.2 97.7 94.7 89.5 &85.0 82.7v 81.2 82.7 812 782 T79.7
+180 | 100 99.2 97.7 97.0 925 88.0 872 85.0 86.5 85.7 82.0 85.0

Tech- +5 100 86.3 52.1 479 384 39.7 452 39.7 384 384 39.7 411
nisch +10 | 100 100 86.3 71.2 56.2 52.1 479 493 452 43.8 452 425
falsch  £30 | 100 100 93.2 83.6 726 67.1 63.0 60.3 589 56.2 56.2 548
+60 | 100 100 959 89.0 781 726 699 67.1 671 63.0 644 63.0
£120 | 100 100 98.6 93.2 836 76.7 740 71.2 740 712 671 699
+180 | 100 100 98.6 97.3 89.0 &82.2 80.8 7T6.7 795 781 726 78.1
Tech- +5 100 86.7 70.0 61.7 55.0 53.3 517 583 61.7 550 583 550
nisch £10 | 100 96.7 86.7 833 73.3 633 633 60.0 617 633 633 65.0
richtig +30 | 100 98.3 950 933 91.7 86.7 85.0 8l1.7 &83.3 817 783 733
+60 | 100 98.3 96.7 96.7 96.7 95.0 90.0 90.0 90.0 883 88.3 88.3
£120 | 100 98.3 96.7 96.7 96.7 95.0 93.3 933 933 933 91L.7 91.7
£180 | 100 98.3 96.7 96.7 96.7 95.0 950 95.0 950 950 933 93.3

Tabelle C.2: Alarmbestétigungsfrist 4 Sek.: Sensitivitéiten (in %) fiir verschiedene Fensterbreiten und

Intervalle um einen als alarmrelevant annotierten Schwellwertalarm
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Anzahl Alarme

2000

1500

1000

500

Anzahl Schwellwertalarme
---- Einfache Schwellwertalarme ]65
—e— Signalextraktions—Alarme

Anzahl Signalextraktions-Alarme

Fensterbreite
\ 11 1456 (+68%)
¢ G 21 1156 (+34%)
. 31 979 +13%
,,,,,,,,,,, N o IR
—, 826 (—5%)
~. 51 730 (—16%)
-,
—e— ,_ 61 635  (—27%)
T 71 576 (—33%)
81 527  (—39%)
91 481 (—44%)
T T T T T T T T T T T 1 101 456 (=47%)
117 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121 111 443 (—49%)
121 407 (—53%)

Fensterbreite (Sek.)

Abbildung C.4: Zusatzregel: Alarm dauert an, bis extrahiertes Signal wieder mehr als eine Einheit

(1 mmHg) innerhalb der Grenzen liegt; Anzahl neuer Alarme fiir den systolischen
und mittleren arteriellen Blutdruck im Vergleich zur Anzahl einfacher Schwellwert-

alarme

Fensterbreite (Sek.)

Neues System erzeugt 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121

mehr Alarme 22 19 18 14 10 6 4 3 1 1
gleich viele Alarme o 2 o0 2 4 2 3 3 4 5 4 3
weniger Alarme 1 2 5 7 9 15 16 17 18 17 18 19

Tabelle C.3: Zusatzregel: Alarm dauert an, bis extrahiertes Signal wieder mehr als eine Einheit (1

mmHg) innerhalb der Grenzen liegt; Anzahl Félle, in denen das neue Signalextraktions-
Alarmsystem mehr, gleich viele und weniger Alarme als das einfache Schwellwertalarm-

system produziert
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Fensterbreite
Sek. 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121
Insge- +£5 100 97.0 85.0 69.9 60.2 60.2 56.4 57.1 549 54.1 56.4 54.9
samt +10 100 99.2 955 85.7 76.7 69.2 639 61.7 594 571 60.9 58.6
+30 100 100 97.0 91.7 84.2 789 759 729 70.7 69.2 699 684
+60 100 100 97.7 94.7 90.2 83.5 80.5 789 782 752 T76.7 752
+120 | 100 100 99.2 97.0 92.5 85.7 85.0 82.7 82.7 812 82.0 79.7
+180 | 100 100 99.2 97.7 947 887 895 86.5 86.5 86.5 87.2 85.7
Tech- +5 100 100 83.6 589 49.3 49.3 46.6 479 43.8 425 43.8 438
nisch +10 100 100 97.3 822 71.2 61.6 52.1 521 50.7 452 479 46.6
falsch 30 100 100 97.3 87.7 76.7 67.1 644 63.0 589 56.2 575 575
+60 100 100 98.6 93.2 84.9 726 712 699 67.1 644 644 644
4+120 | 100 100 100 97.3 89.0 76.7 7T6.7 7T4.0 7T4.0 T1.2 T7T1.2 69.9
+180 | 100 100 100 98.6 93.2 822 836 795 795 79.5 795 795
Tech- +5 100 93.3 86.7 833 733 733 683 683 683 683 717 68.3
nisch +10 100 98.3 93.3 90.0 833 783 783 733 70.0 717 76.7 73.3
richtig +30 100 100 96.7 96.7 93.3 93.3 90.0 85.0 850 8.0 85.0 81.7
+60 100 100 96.7 96.7 96.7 96.7 91.7 90.0 91.7 883 91.7 88.3
+120 | 100 100 98.3 96.7 96.7 96.7 95.0 93.3 93.3 933 95.0 91.7
+180 | 100 100 98.3 96.7 96.7 96.7 96.7 95.0 95.0 95.0 96.7 93.3

Tabelle C.4: Zusatzregel: Alarm dauert an, bis extrahiertes Signal wieder mehr als eine Einheit (1

mmHg) innerhalb der Grenzen liegt; Sensitivitéiten (in %) fiir verschiedene Fensterbrei-

ten und Intervalle um einen als alarmrelevant annotierten Schwellwertalarm
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Abbildung C.5: Schétzung fiir die Fenstermitte: Anzahl neuer Alarme fiir den systolischen und mitt-

leren arteriellen Blutdruck im Vergleich zur Anzahl einfacher Schwellwertalarme

Fensterbreite
Sek. 11 21 31 41 51 61 71 81 91 101 111 121
Insge- &5 99.2 579 383 316 31.6 278 26.3 248 241 241 241 24.1
samt +10 | 99.2 79.7 58.6 444 346 323 27.8 256 256 24.1 256 24.8
+30 [ 99.2 86.5 782 722 669 624 519 40.6 368 33.1 30.1 278
+60 | 99.2 90.2 835 789 737 729 654 60.9 624 541 526 474
+120 | 99.2 91.0 86.5 82.0 76.7 774 722 69.2 69.2 64.7 639 594
+180 | 99.2 94.0 872 835 782 789 744 729 722 69.2 684 632
Tech- 45 100 479 342 30.1 30.1 30.1 30.1 288 274 274 288 288
nisch +10 100 71.2 521 39.7 315 329 30.1 301 30.1 274 30.1 30.1
falsch  +30 100 79.5 71.2 589 54.8 521 43.8 370 356 329 315 315
+60 100 84.9 76.7 67.1 589 61.6 534 521 548 452 46.6 438
+120 | 100 86.3 79.5 712 63.0 644 575 56.2 603 56.2 56.2 548
+180 | 100 91.8 80.8 74.0 644 67.1 589 575 61.6 575 57.5 56.2
Tech- 45 98.3 70.0 43.3 333 333 250 21.7 20.0 20.0 20.0 183 18.3
nisch +10 | 983 90.0 66.7 50.0 383 31.7 25.0 20.0 20.0 20.0 20.0 18.3
richtig +30 | 983 95.0 86.7 883 81.7 75.0 61.7 450 38.3 333 283 233
+60 | 983 96.7 91.7 933 91.7 86.7 80.0 71.7 71.7 65.0 60.0 51.7
+120 | 98.3 96.7 95.0 95.0 93.3 93.3 90.0 85.0 80.0 75.0 73.3 65.0
+180 | 98.3 96.7 95.0 95.0 950 93.3 933 91.7 850 833 817 T71.7

Tabelle C.5: Schitzung fiir die Fenstermitte: Sensitivitdten (in %) fiir verschiedene Fensterbreiten

und Intervalle um einen als alarmrelevant annotierten Schwellwertalarm
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Bezeichnung Anzahl Beschreibung
Gleichzeitige Alarme 712 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
(Aqit-Aneu) Dauer (Sek.) 1 6 15 37.52  35.25 779
Unterdriickte Alarme 153 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
(Agrt-Anew) Dauer (Sek.) 1 3 4 5.82 7 21
Alarmrelevant: technisch richtig: 5, technisch falsch: 20
Gleichzeitige Alarme 374 Min 1.Q. Median  Mittel 3.Q. Max.
(Aneu-Aqit) Dauer (Sek.) 1 36 67 119.3 139 1296
Min 1.QQ. Median Mittel 3.Q. Max.
Delay (Sek.) -190 -1 5 3.75 15.75 250
Zusétzliche Alarme 107 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
(Aneu-Aarr) Dauer (Sek.) 1 13 28 42.93 47 228

Tabelle C.6: Auswertung nach der Methode aus Charbonnier, Gentil (2007). Vergleich zwischen alten

und neuen Alarmen (Fensterbreite 91) fiir die arteriellen Blutdriicke.

Bezeichnung Anzahl Beschreibung
Gleichzeitige Alarme 438 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
(Agit-Aneu) Dauer (Sek.) 2 3 5 8.45 9 226
Unterdriickte Alarme 43 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
(Aait-Anew) Dauer (Sek.) 2 3 3 3.67 5 8
Alarmrelevant: technisch richtig: 0, technisch falsch: 0
Gleichzeitige Alarme 343 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
(Aneu-Aqit) Dauer (Sek.) 1 9 13 18.97 18 408
Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
Delay (Sek.) -47 1.5 6 8.61 15 45
Zusitzliche Alarme 63 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
(Aneu-Aqrr) Dauer (Sek.) 1 6 10 12.6 13 79

Tabelle C.7: Auswertung nach der Methode aus Charbonnier, Gentil (2007). Vergleich zwischen alten

und neuen Alarmen (Fensterbreite 31) fiir die Herzfrequenz.

Bezeichnung Anzahl Beschreibung
Gleichzeitige Alarme 251 Min. 1.QQ.  Median Mittel 3.Q. Max.
(Agit-Aneu) Dauer (Sek.) 1 7 19 41.91 42 459
Unterdriickte Alarme 114 Min. 1.Q. Median  Mittel  3.Q. Max.
(Agit-Anen) Dauer (Sek.) 1 3 5.5 6.61 9 20
Alarmrelevant: technisch richtig: 4, technisch falsch: 30
Gleichzeitige Alarme 156 Min 1.Q. Median  Mittel  3.Q. Max.
(Aneu-Aait) Dauer (Sek.) 5 47.25 100 196 246 1978
Min 1.Q. Median  Mittel  3.Q. Max.
Delay (Sek.) -338 -5.25 6.5 -3.19  20.25 268
Zusitzliche Alarme 62 Min. 1.Q. Median  Mittel  3.Q. Max.
(Aneu-Aqir) Dauer (Sek.) 1 22 54 74.84 114 303

Tabelle C.8: Auswertung nach der Methode aus Charbonnier, Gentil (2007). Vergleich zwischen alten

und neuen Alarmen (Fensterbreite 91) fiir die Sauerstoffséttigung.
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ART.S/ART.M HR SpO2
Fall Dauer A A/Std AR A A/std AR A A/std AR
1 03:00:01 19 6.33 4 0 0.00 0 5 1.67 2
2 10:44:53 41 3.81 22 0 0.00 0 2 0.19 2
4 20:14:44 6 0.30 0 9 0.44 1 2 0.10 0
5 00:55:01 2 2.18 0 0 0.00 0 0 0.00 0
8 19:56:10 27 1.35 10 1 0.05 0 1 0.05 1
9 14:33:37 190 13.05 36 31 2.13 7 50 3.43 25
10 14:20:57 138 9.62 17 18 1.25 5 53 3.69 34
13 02:52:05 1 0.35 0 0 0.00 0 1 0.35 0
14 13:47:54 25 1.81 6 0 0.00 0 38 2.75 19
15 08:54:52 32 3.59 8 0 0.00 0 0 0.00 0
17 05:13:00 9 1.73 5 0 0.00 0 5 0.96 3
18 17:51:56 27 1.51 4 0 0.00 0 8 0.45 2
21 05:29:30 12 2.19 2 21 3.82 2 6 1.09 0
22 05:55:28 13 2.19 6 0 0.00 0 2 0.34 0
23 11:13:46 12 1.07 1 0 0.00 0 15 1.34 0
24 22:18:10 20 0.90 4 1 0.04 0 1 0.04 1
26 16:31:44 9 0.54 0 9 0.54 0 2 0.12 0
28 23:56:34 82 3.42 0 4 0.17 1 14 0.58 4
29 24:56:54 32 1.28 1 50 2.00 0 25 1.00 0
36 15:41:55 30 1.91 9 6 0.38 0 18 1.15 3
37 14:58:23 21 1.40 5 2 0.13 0 18 1.20 3
39 17:18:07 5 0.29 1 0 0.00 0 5 0.29 3
40 22:13:45 38 1.71 7 1 0.04 1 4 0.18 2
42 19:23:53 13 0.67 0 0 0.00 0 1 0.05 0
43 24:11:03 7 0.29 0 0 0.00 0 8 0.33 0
44 22:57:58 70 3.05 7 2 0.09 0 4 0.17 0
45 10:49:26 11 1.02 3 0 0.00 0 9 0.83 2
46 25:15:48 80 3.17 17 0 0.00 0 9 0.36 0
47 25:17:15 16 0.63 2 3 0.12 0 0 0.00 0
48 17:34:58 19 1.08 2 15 0.85 2 10 0.57 2
49 01:16:40 1 0.78 0 0 0.00 0 0 0.00 0
50 09:09:50 11 1.20 4 1 0.11 0 6 0.65 3
51 11:40:28 20 1.71 3 6 0.51 1 13 1.11 2
52 24:00:00 3 0.12 0 0 0.00 0 2 0.08 0
53 07:15:53 24 3.30 2 5 0.69 1 1 0.14 0
54 01:19:01 0 0.00 0 0 0.00 0 0 0.00 0
55 18:38:05 85 4.56 11 1 0.05 0 31 1.66 10
56 07:10:41 9 1.25 0 10 1.39 0 1 0.14 0
57 23:38:21 94 3.98 48 0 0.00 0 0.34 3
60 08:08:50 22 2.70 6 0.37 0 0.00 0
61 01:58:42 5 2.53 1 0 0.00 0 2 1.01 1
62 19:45:00 38 1.92 0 44 2.23 0 26 1.32 2
63 21:43:31 98 4.51 12 2 0.09 0 3 0.14 1
66 09:07:59 4 0.44 1 0 0.00 0 0.44 4
68 24:14:32 56 2.31 6 1 0.04 0 6 0.25 1

Insgesamt  647:37:20 1477 2.28 273 246 0.38

[\
—_

419 0.65 135

Tabelle C.9: Fiir die Validierung ausgewéhlte Datensétze mit Beobachtungsdauer, Anzahl Schwell-
wertalarme (A), Anzahl Schwellwertalarme pro Stunde (A/Std) sowie Anzahl alarmre-
levant annotierter Alarme (AR) fiir ART.M/ART.S, HR und SpO2
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Fall Anzahl  Anzahl  Se(Anew) falsch falsch  FPumaz  Sp(Aai)  Sp(Anew)
AR (TR) erkannt pos. alt  pos. neu
1 3 3 100 13 10 37 64.9 73.0
2 21 21 100 18 10 137 86.9 92.7
4 - 6 1 300 98.0 99.7
5 0 0 - 2 3 1 81.8 72.7
8 80.0 15 13 279 94.6 95.3
9 10 8 80.0 138 50 180 23.3 72.2
10 17 13 76.5 107 45 188 43.1 76.1
13 0 0 - 1 1 43 97.7 97.7
14 0 0 - 19 10 188 89.9 94.7
15 6 6 100 24 18 121 80.2 85.1
17 0 0 - 4 2 51 92.2 96.1
18 4 4 100 21 12 249 91.6 95.2
21 2 1 50.0 9 4 7 88.3 94.8
22 6 5 83.3 7 5 81 91.4 93.8
23 1 1 100 11 5 155 92.9 96.8
24 4 4 100 14 5 322 95.7 98.4
26 0 0 - 9 6 229 96.1 97.4
28 0 0 - 82 43 328 75.0 86.9
29 1 1 100 30 26 326 90.8 92.0
36 6 6 100 18 19 199 91.0 90.5
37 5 5 100 12 7 202 94.1 96.5
39 1 1 100 3 1 252 98.8 99.6
40 3 3 100 29 13 313 90.7 95.8
42 0 0 - 13 5 283 95.4 98.2
43 0 0 - 7 4 352 98.0 98.9
44 7 6 85.7 59 31 297 80.1 89.6
45 3 3 100 7 5 145 95.2 96.6
46 17 16 94.1 62 56 326 81.0 82.8
47 2 1 50.0 12 11 357 96.6 96.9
48 2 2 100 17 15 242 93.0 93.8
49 0 0 - 1 1 18 94.4 94.4
50 4 4 100 7 6 123 94.3 95.1
51 0 0 - 16 3 164 90.2 98.2
52 0 0 - 3 1 341 99.1 99.7
53 2 2 100 20 10 103 80.6 90.3
54 0 0 - 0 0 9 100 100
55 1 0 0 72 31 259 72.2 88.0
56 0 0 - 9 10 99 90.9 89.9
57 35 31 88.6 41 25 307 86.6 91.9
60 6 6 100 13 7 111 88.3 93.7
61 0 0 - 4 2 28 85.7 92.9
62 0 0 - 38 20 270 85.9 92.6
63 5 5 100 84 32 291 71.1 89.0
66 1 1 100 3 4 129 97.7 96.9
68 2 2 100 50 38 337 85.2 88.7
Insg. 182 165 90.7 1130 626 8859 87.2 92.9

Tabelle C.10: Anzahl alarmrelevanter Zustidnde bei technisch richtiger Datenaufzeichnung fiir die
arteriellen Blutdriicke, Anzahl der vom neuen System erkannten alarmrelevanten
Zustéiinde, geschitzte Sensitivitdt (in %) fiir den neuen Alarm-Algorithmus, Anzahl
falsch positiver Alarme, ,Worst-case“-Anzahl und geschétzte Spezifitidten (in %) ge-

trennt fiir die einzelnen Félle und insgesamt.



C Erginzungen zum Alarmsystem-Vergleich 173

180 —
160 —
160 —
140 — 140 —
120 —
120 —
100 —
100 — \|
80 —
80 — 60 —
T T T T T T T T T
20:35:00 20:39:15 20:43:30 20:47:45 20:52:00 12:50:00 12:55:00 13:00:00 13:05:00 13:10:00
Uhrzeit Uhrzeit
(c) (d)
140 —
160 —
120 —
140
100 —
120 —
80 —
100 — 0 == : .
80 — 40
T T T T T T T T T T
14:05:00 14:08:45 14:12:30 14:16:15 14:20:00 08:45:00 08:52:30 09:00:00 09:07:30 09:15:00
Uhrzeit Uhrzeit
(e) (f)
120 120
100 —
100 —
80 —
80 —
| — "hc %—‘3 E‘-w %
60 — = \U
Ty
40
40 —
T T T T T T T T T T
17:04:00 17:05:00 17:06:00 17:07:00 17:08:00 14:00:00 14:05:00 14:10:00 14:15:00 14:20:00
Uhrzeit Uhrzeit

Abbildung C.6: Nicht erkannte alarmrelevante Situationen fiir die arteriellen Blutdriicke
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Fall Anzahl Anzahl  Se(Aneu) falsch falsch  FPpae  Sp(Aair)  Sp(Anecw)
AR (TR) erkannt pos. alt  pos. neu
1 0 0 - 0 0 15 100 100
2 0 0 - 0 0 57 100 100
4 1 0 0 8 4 120 93.3 96.7
5 0 0 - 0 0 4 100 100
8 0 0 - 1 1 113 99.1 99.1
9 7 4 57.1 24 38 74 67.6 48.6
10 5 1 20.0 12 10 78 84.6 87.2
13 0 0 - 0 0 17 100 100
14 0 0 - 0 0 76 100 100
15 0 0 - 0 0 50 100 100
17 0 0 - 0 0 30 100 100
18 0 0 - 0 0 100 100 100
21 2 1 50.0 19 13 31 38.7 58.1
22 0 0 - 0 0 33 100 100
23 0 0 - 0 0 62 100 100
24 0 0 - 1 1 129 99.2 99.2
26 0 0 - 9 6 92 90.2 93.5
28 1 0 0 3 3 131 97.7 97.7
29 0 0 - 50 5 131 61.8 96.2
36 0 0 - 6 11 81 92.6 86.4
37 0 0 - 2 1 81 97.5 98.8
39 0 0 - 0 1 101 100 99.0
40 1 1 100 0 0 126 100 100
42 0 0 - 0 0 113 100 100
43 0 0 - 0 0 141 100 100
44 0 0 - 2 2 123 98.4 98.4
45 0 0 - 0 0 59 100 100
46 0 0 - 0 0 132 100 100
47 0 0 - 3 0 143 97.9 100
48 2 2 100 13 15 97 86.6 84.5
49 0 0 - 0 0 7 100 100
50 0 0 - 1 0 50 98.0 100
51 1 1 100 5 3 66 92.4 95.5
52 0 0 - 0 0 136 100 100
53 1 1 100 2 1 42 95.2 97.6
54 0 0 - 0 0 8 100 100
55 0 0 - 1 0 105 99.0 100
56 0 0 - 10 12 40 75.0 70.0
57 0 0 - 0 0 129 100 100
60 0 0 - 3 1 46 93.5 97.8
61 0 0 - 0 0 11 100 100
62 0 0 - 44 37 108 59.3 65.7
63 0 0 - 2 2 118 98.3 98.3
66 0 0 - 0 0 52 100 100
68 0 0 - 1 1 136 99.3 99.3
Insg. 21 11 52.4 222 168 3594 93.8 95.3

Tabelle C.11: Anzahl alarmrelevanter Zustidnde bei technisch richtiger Datenaufzeichnung fiir die
Herzfrequenz, Anzahl der vom neuen System erkannten alarmrelevanten Zustéinde,
geschiétzte Sensitivitét (in %) fiir den neuen Alarm-Algorithmus, Anzahl falsch positi-
ver Alarme, ,,Worst-case“-Anzahl und geschitzte Spezifititen (in %) getrennt fiir die

einzelnen Félle und insgesamt.
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Abbildung C.7: Nicht erkannte alarmrelevante Situationen fiir die Herzfrequenz
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Fall Anzahl  Anzahl  Se(Anew) falsch falsch  FPumaz  Sp(Aai)  Sp(Anew)
AR (TR) erkannt pos. alt  pos. neu
1 1 1 100 3 1 15 80.0 93.3
2 1 1 100 0 0 57 100 100
4 0 0 - 2 2 120 98.3 98.3
5 0 0 - 0 0 4 100 100
8 1 1 100 0 0 113 100 100
9 10 10 100 21 12 49 57.1 75.5
10 19 19 100 14 17 73 80.8 76.7
13 0 0 - 1 1 17 94.1 94.1
14 0 0 - 18 9 57 68.4 84.2
15 0 0 - 0 0 50 100 100
17 0 0 - 2 0 30 93.3 100
18 0 0 - 6 4 100 94.0 96.0
21 0 0 - 6 2 31 80.6 93.5
22 0 0 - 2 3 33 93.9 90.9
23 0 0 - 15 12 62 75.8 80.6
24 1 0 0 0 1 129 100 99.2
26 0 0 - 2 92 97.8 100
28 0 0 - 9 131 93.1 93.1
29 0 0 - 25 18 131 80.9 86.3
36 3 2 66.7 15 18 81 81.5 77.8
37 2 2 100 15 12 81 81.5 85.2
39 1 1 100 2 4 101 98.0 96.0
40 2 2 100 2 2 98 98.0 98.0
42 0 0 - 1 1 113 99.1 99.1
43 0 0 - 8 6 141 94.3 95.7
44 0 0 - 4 10 123 96.7 91.9
45 2 2 100 7 7 58 87.9 87.9
46 0 0 - 9 10 88 89.8 88.6
47 0 0 - 0 0 143 100 100
48 2 1 50.0 8 6 96 91.7 93.8
49 0 0 - 0 0 7 100 100
50 3 1 33.3 2 1 49 95.9 98.0
51 0 0 - 11 3 66 83.3 95.5
52 0 0 - 2 1 136 98.5 99.3
53 0 0 - 1 2 25 96.0 92.0
54 0 0 - 0 0 8 100 100
55 3 3 100 21 6 40 475 85.0
56 0 0 - 1 0 40 97.5 100
57 3 3 100 5 7 128 96.1 94.5
60 0 0 - 0 0 46 100 100
61 1 1 100 1 2 11 90.9 81.8
62 1 1 100 24 18 77 68.8 76.6
63 1 1 100 0 1 118 100 99.2
66 4 3 75 0 0 51 100 100
68 0 0 - 5 8 135 96.3 94.1
Insg. 61 55 90.2 270 216 3354 92.0 93.6

Tabelle C.12: Anzahl alarmrelevanter Zustdnde bei technisch richtiger Datenaufzeichnung fiir

die Sauerstoffsittigung, Anzahl der vom neuen System erkannten alarmrelevanten

Zustéiinde, geschitzte Sensitivitdt (in %) fiir den neuen Alarm-Algorithmus, Anzahl

falsch positiver Alarme, ,Worst-case“-Anzahl und geschétzte Spezifitidten (in %) ge-

trennt fiir die einzelnen Félle und insgesamt.
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Abbildung C.8: Nicht erkannte alarmrelevante Situationen fiir die Sauerstoffsdttigung
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Bezeichnung Anzahl Beschreibung
Gleichzeitige Alarme 1218 Min. 1.Q. Median  Mittel 3.Q. Max.
(Aqit-Aneu) Dauer (Sek.) 1 5 13 32 35 364
Unterdriickte Alarme 259 Min. 1.Q. Median  Mittel 3.Q. Max.
(Agit-Anew) Dauer (Sek.) 1 3 5 8 9 201
Alarmrelevant: technisch richtig: 16, technisch falsch: 12
Gleichzeitige Alarme 664 Min 1.Q. Median  Mittel 3.Q. Max.
(Aneu-Aqit) Dauer (Sek.) 2 36 65.5 105.9 131 1546
Min 1.Q. Median  Mittel 3.Q. Max.
Delay (Sek.) -196 -2 6 3.07 18 56
Zusétzliche Alarme 152 Min 1.Q. Median  Mittel 3.Q. Max.
(Ancu-Aqrr) Dauer (Sek.) 2  15.75 27 35.12 41 211

Tabelle C.13: Auswertung nach der Methode aus Charbonnier, Gentil (2007) fiir die Validierungs-

Datensétze. Vergleich zwischen alten und neuen Alarmen fiir die arteriellen Blut-

driicke.

Bezeichnung Anzahl Beschreibung

Gleichzeitige Alarme 156 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.

(Agit-Aneu) Dauer (Sek.) 1 3 5 8.73 10 107

Unterdriickte Alarme 90 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.

(Agrt-Anew) Dauer (Sek.) 2 3 3 3.67 5 8
Alarmrelevant: technisch richtig: 9, technisch falsch: 0

Gleichzeitige Alarme 126 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.

(Aneu-Aqit) Dauer (Sek.) 1 9 12.5 20.93 18 326

Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.

Delay (Sek.) -85 0.25 5 4.14 9.75 57

Zusétzliche Alarme 54 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.

(Aneu-Bar) Dauer (Sek.) 1  6.25 10 128 13 135

Tabelle C.14: Auswertung nach der Methode aus Charbonnier, Gentil (2007) fiir die Validierungs-

Datensétze. Vergleich zwischen alten und neuen Alarmen fiir die Herzfrequenz.

Bezeichnung Anzahl Beschreibung
Gleichzeitige Alarme 337 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
(Aqit-Aneu) Dauer (Sek.) 1 9 20 42.9 47 694
Unterdriickte Alarme 82 Min. 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
(Agrt-Anew) Dauer (Sek.) 1 3.25 5 7.23 9 27
Alarmrelevant: technisch richtig: 6, technisch falsch: 6
Gleichzeitige Alarme 222 Min 1.Q. Median  Mittel 3.Q. Max.
(Aneu-Aqt) Dauer (Sek.) 2 47 88.5 1549 1945 1261
Min 1.Q. Median  Mittel 3.Q. Max.
Delay (Sek.) -196 -6 3 2.667 16 386
Zusétzliche Alarme 81 Min 1.Q. Median Mittel 3.Q. Max.
(Aneu-Aqir) Dauer (Sek.) 1 26 70 1188 149 1906

Tabelle C.15: Auswertung nach der Methode aus Charbonnier, Gentil (2007) fiir die Validierungs-

Datensétze. Vergleich zwischen alten und neuen Alarmen fiir die Sauerstoffséttigung.
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