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Einleitung 1

1 Einleitung

Exctracorporeal life support (ECLS) ist ein allgemeiner Begriff, der auf Therapien angewendet
werden kann, die den Kreislauf unterstiitzen und die Patienten voriibergehend am Leben
erhalten. Eine Option ist Extrakorporale Membran Oxygenierung (ECMO). Hierbei erfolgt eine
Oxygenierung und Decarboxylierung auerhalb des Korpers, sodass es bei Patienten mit Herz-
und/oder Lungenversagen zu einer Entlastung der betroffenen Organe kommt (Ouweneel et
al. 2016). In Deutschland stellten Erkrankungen des Kreislaufsystems 2020 mit 34,29% die
hiufigste Todesursache dar (Radtke 2021). Oftmals ist eine ECMO-Anlage die letzte
Moglichkeit das Leben der Patienten zu retten. Durch verbesserte Technologien, erleichterte
Handhabung und vermehrter Erfahrung im Umgang mit den Patienten, gewinnt die ECMO-
Therapie immer mehr an Bedeutung. Weltweit erhielten bis 2021 etwa 32.307 erwachsene
Patienten eine ECMO-Implantation, aufgrund einer kardialen Indikation (Extracorporeal Life
Support Organization 2021). In Deutschland wurden davon im Jahr 2020 etwa 2.852 ECMO-
Implantationen bei Herzerkrankungen durchgefithrt (Beckmann et al. 2021). Sowohl die
Herzerkrankung als auch die ECMO-Anlage selbst bergen ein hohes Risiko im Zuge der
Therapie zu versterben. Folglich war das Weaning bei Betrachtung aller erwachsenen ECMO-
Patienten mit kardialer Indikation nur bei 59% moglich (Extracorporeal Life Support
Organization 2021). Das Krankenhaus verlassen konnten lediglich 44%. Dementsprechend liegt
die Mortalitit dieses Kollektivs bei 56% (Extracorporeal Life Support Organization 2021). Zwar
wird anhand dieser Zahlen deutlich, dass nur etwas weniger als die Halfte aller Patienten den
Krankenhausaufenthalt tiberlebten, jedoch muss man dies vor dem Hintergrund sehen, dass es
sich um schwerstkranke Patienten handelt, die durch die ECMO eine Chance auf Ubetleben

bekommen.

1.1 Indikation

Eine ECMO-Unterstiitzung kann bei zahlreichen Indikationen Anwendung finden. Hierzu
zihlen u. a. kardiogener Schock und plotzlicher Herzstillstand (Ouweneel et al. 2016), nach
einem herzchirurgischen Eingriff, akuter Myokarditis sowie Reanimation (DGTHG 2020).
Durch die ECMO-Therapie erfolgt eine vortbergehende Stabilisierung des Patienten, jedoch
keine kausale Therapie des Schocks (Muellenbach und Lotz 2018).

Die ECMO-Anlage ist ein ECLS und kann veno-vends (VV) oder veno-arteriell (VA) erfolgen
(Lorusso et al. 2021). Die Unterscheidung zwischen beiden Systemen erfolgt anhand der
Perfusionskantile, die entweder in einer Vene oder Arterie liegen kann. Weiter kann eine vends-
venoarterielle (V-VA) Anlage erfolgen, die eine hybride Konfiguration aus VV und VA darstellt
(Lorusso et al. 2021). Darauf wird im Folgenden jedoch nicht niher eingegangen. Eine VV-
ECMO wird bei Lungenversagen zur Unterstiitzung der Lunge eingesetzt (Lorusso et al. 2021).
So flieit das Blut zwar weiterhin durch Lunge und Herz, wird jedoch durch die ECMO mit

Sauerstoff angereichert und decarboxyliert. Bei zusitzlichem oder alleinigem Herzversagen wird
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hingegen eine VA-ECMO verwendet. Durch die Entnahme von vendsem Blut, die
Oxygenierung und Decarboxylierung dessen sowie die Reinfusion in das arterielle System,

koénnen beide Organe umgangen werden (Lorusso et al. 2021).

Des Weiteren findet VA-ECMO, besonders in peripherer Kaniilierung, bei extrakorporaler
kardiopulmonaler Reanimation (eCPR) Anwendung (Lorusso et al. 2021). Dabei wird den
Patienten wihrend konventioneller kardiopulmonaler Reanimation (CPR) eine VA-ECMO
implantiert, wenn andernfalls keine Herstellung des kardiopulmonalen Kreislaufs moglich ist
(Lorusso et al. 2021). Die Entscheidung fiir eine eCPR wird durch weitere Kriterien beeinflusst.
Dazu zihlen beispielsweise die Zeit zwischen dem Herzstillstand und dem Beginn der
Reanimation sowie die Reversibilitit der Ursache des Herzstillstandes, welche u. a. bei Hypoxie
oder Hypovolimie gegeben ist (Michels et al. 2019). Diese Form der Anwendung wird hier nur
der Vollstindigkeit halber dargestellt, darauf soll jedoch im Folgenden nicht niher eingegangen

werden.

111 VV-ECMO

Bei der VV-ECMO wird dem Patienten vendses Blut entnommen, dieses oxygeniert sowie
decarboxyliert und anschlieSend in das vendse System des Korpers zuriickgefithrt (Muellenbach
und Lotz 2018). Die Drainagekaniile wird hierbei iiber die V. femoralis in die V. cava inferior
eingefiihrt, wihrend die Perfusionskantle entweder ebenfalls tiber die V. femoralis oder iiber
die V. jugularis bis zur Einmiindung in den rechten Vorhof vorgeschoben wird. Hierbei erfolgt
keine kardiale Unterstiitzung, vielmehr ist ein ausreichendes Herzzeitvolumen des Patienten von
Bedeutung (Muellenbach und Lotz 2018). Deshalb findet eine VV-ECMO auch nur
Anwendung, wenn bei bestehendem Lungenversagen die Herzfunktion erhalten oder nur mafig
reduziert ist (Chaves et al. 2019). Eingesetzt wird es als Uberbriickungsmethode fiir eine
Lungentransplantation oder auch bei Krankheitsbildern, die eine Hypoxamie oder Hyperkapnie
zur Folge haben (Chaves et al. 2019). Dies sind beispielsweise CO,-Retentionssyndrom, acute
respiratory distress syndrom (ARDS), Lungenembolie und Pneumonie (ELSO 2017b). Auch wird es
bei der Behandlung der Coronavirus-Erkrankung 2019 angewandt (Kunavarapu et al. 2021).

11.2 VA-ECMO

Eine VA-ECMO wird hingegen bei kombiniertem Herz-Lungen-Versagen oder alleinigem
Herzversagen eingesetzt (Chaves et al. 2019). Haufige Indikationen hierfir sind kardiogener
Schock bei akuter Infarzierung des Myokards, Myokarditis, septischer Schock mit
anschlieBender Kardiomyopathie und postoperativ nach Herztransplantation oder anderen
Herzoperationen (Chaves et al. 2019). Dabei kann mittels einer VA-ECMO eine temporire
Stabilisierung des Patienten erreicht und dadurch Zeit gewonnen werden (Muellenbach und
Lotz 2018). Dies ermdglicht eine Erholung von der Grunderkrankung bei reversiblen
Krankheitsbildern, verschafft den Arzten Zeit fiir weitere Diagnostik, Therapie sowie

Entscheidungen und kann eine Uberbriickung bis zur Implantation  eines
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Unterstitzungssystems oder einer Transplantation ermdglichen. Bei einer VA-ECMO-Anlage
wird die Drainagekaniile z. B. Gber die V. femoralis in den rechen Vorhof gelegt, wodurch die
kardiale Vorlast und der enddiastolische Druck vermindert wird. Nach erfolgter Oxygenierung
und Decarboxylierung des venésen Bluts wird es iiber die A. femoralis in die Aorta abdominalis
zurtickgefithrt (Muellenbach und Lotz 2018). Neben der Perfusion in periphere arterielle Gefil3e
kann eine VA-ECMO in einigen Fillen auch zentral angelegt werden (Boeken et al. 2020). Die
venose Drainage liegt hierbei im rechten Atrium, die arterielle Perfusionskantle in der Aorta
ascendens. Da eine Eroffnung des Thorax immer auch Risiken mit sich bringt, wird diese
Option meist bei vorausgegangenen Herzoperationen angewendet. Jedoch konnen auch
verminderter Blutfluss in den peripheren arteriellen Gefilen oder iiber der arteriellen
Kaniilierung sowie eine Ischimieproblematik an der Extremitit eine zentrale ECMO-Anlage

notwendig machen (Boeken et al. 2020).

Schlauch mit roter Markierung:
oxygeniertes Blut wird
in die A. femoralis zuriickgefiihrt

Schlauch mit blauer Markierung:
desoxygeniertes Blut wird
aus der V. femoralis drainiert

Schlauch mit roter Markierung:
oxygeniertes Blut wird zentral

in die Aorta ascendens zuriickgefiihrt]

Perikarddrainage
Pleuradrainage

Schlauch mit blaver Markierung:
desoxygeniertes Blut wird peripher
aus der V. femoralis drainiert

Abbildung 2: Patient mit zentraler VA-ECMO (zentrale Kanilierung tiber mediane Sternotomie)
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1.2 Kontraindikationen

Verschiedene Begleiterkrankungen oder Merkmale kénnen gegen eine ECMO-Implantation
sprechen. Beispielsweise sind dies unkontrollierbare Blutungen, immunsuppressive Behandlung
sowie unheilbare Komorbidititen wie Dysfunktion des zentralen Nervensystems, maligne
Erkrankungen und massives Organversagen (Chaves et al. 2019). Weitere Kontraindikationen
sind irreversibles und terminales Herz- oder Lungenversagen, sofern der Patient nicht fur eine

Transplantation in Frage kommt (Chaves et al. 2019).

1.3 Extrakorporale Membranoxygenierung

Der Kreislauf besteht aus einer Drainage- und einer Perfusionskaniile, einem Schlauchsystem,
einer Blutpumpe, einem Membranoxygenator, einem Wirmeaustauscher sowie einer
Steuereinheit (Boeken et al. 2020). Ebenso sind Uberwachungssensoren vorhanden, die
Membran- und Ansaugdricke, Temperatur, Himoglobin-Konzentration und vendse

Sauerstoffsittigung kontrollieren (Boeken et al. 2020).

Die venosen Drainagekantilen sowie die kleineren und kiirzeren arteriellen Perfusionskaniilen
bestehen aus Polyurethan und sind zum Schutz vor Knickbildung mit einer Drahtamierung
verstirkt (Boeken et al. 2020). Meist werden sie mittels der Seldinger-Technik iber einen
Mandrin perkutan in das Zielgefal3 eingebracht. Das Lumen ist zumeist mit Heparin beschichtet
und sollte moglichst grof3 gewihlt werden, sich dabei jedoch an der GréBe des Blutgefil3es
otientieren, um Ischimien distal der Kanitile zu vermeiden. Eine groe Kaniile ist notwendig,
damit die Kanilierung dem Druckabfall in den GefiBlen entgegengewirkt und korpuskulire
Blutbestandteile geringer geschidigt werden. Das Schlauchsystem besteht aus Heparin-
beschichtetem Polyvinylchlorid Schliuchen, die in ihrer Linge variieren kénnen. Sie fihren das
Blut vom Korper zu der Blutpumpe und von dort wiederum in den Kreislauf zuriick. Die
Blutpumpe ist eine Rotationspumpe, die abhingig von Blutvolumen sowie Vor- und Nachlast
arbeitet und das Prinzip der Zentrifugalkraft verwendet. Durch die Rotation des Pumpenkopfes
wird das Blut in die Einlasskaniile gesaugt und anschlieBend in die Ausflusskaniile beférdert.
Demzufolge haben die Umdrehungen des Rotors sowie die Viskositit des Blutes, die im
Wesentlichen vom Himatokrit und Hidmoglobingehalt abhingig ist, Einfluss auf die
Forderleistung (Boeken et al. 2020). Den Blutpumpen nachgeschaltet ist der Oxygenator, der
fir den Gasaustausch im Blut verantwortlich ist (Chaves et al. 2019). Uber eine
Diffusionsmembran erfolgt hier mittels der Partialdricke die Oxygenierung und
Decarboxylierung des Blutes (Chaves et al. 2019).

Wihrend das Blut durch den extrakorporalen Kreislauf flie(3t, verliert es an Temperatur (Boeken
et al. 2020). Damit die Normothermie erhalten bleibt, muss das Blut vor dem Ruckfluss in den
Korper an diese angepasst werden. Hierfiir wird ein Warmeaustauscher verwendet, der

entweder in die Oxygenatoren eingebaut ist oder separat vorliegt. Dieser kann die blutfihrenden
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Schlduche anwirmen oder bei Bedarf, beispielsweise bei einer Sepsis, auch kiithlen (Boeken et
al. 2020).

Infrarot- und Ultraschallsensoren werden zur Uberwachung des arteriellen Blutflusses
eingesetzt (Boeken et al. 2020). Der Blutdruck wird vor und nach dem Oxygenator ermittelt,
wodurch der Druckgradient bestimmt werden kann. Die Gasaustauschfunktion wird mittels
Blutgasanalysen (BGA), ebenfalls vor und nach dem Oxygenator, gemessen. Auflerdem werden
die Blutgerinnung und die Antikoagulationstherapie regelmiflig durch die Kardiotechnik oder
arztliches Personal kontrolliert (Boeken et al. 2020).

Griff zum Ziehen und
Schieben

Steuerkonsole

Oberes Trigerplatten-Kit

(hohenverstellbar)

Gasblender mit
abgehenden
Schliuchen

Heat-Unit mit abgehenden
Schliuchen:
zur Temperaturregulierung

Abbildung 3: Komplett ausgestattetes Sprinter-Cart mit ECMO (Modell: Rotaflow-systes™ der Firma Maguet der
Getinge gronp; Raststatt, Deutschland)

Membranoxygenator
- mit integrierter
Zentrifugalpumpe

R - Zelle zur Messung
Halterung fiir verschiedener vendser
Membranoxygenator

Parameter

- Wirmetauscher

- integrierter Sensor

Schlauch mit
desoxygeniertem Blut:
vendse Drainage

Blutpumpe

Schliuche des
Wirmetauschers

Schlauch mit
oxygeniertem Blut:

Riickfithrung arteriell
oder venos

Abbildung 4: Membranoxygenator (Modell: Rotaflow-systen™' der Firma Magquet der Getinge group; Raststatt,
Deutschland)
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1.4 Mogliche Komplikationen

Die Patienten, die eine ECMO-Unterstitzung erhalten, sind schwerstkrank, sodass
verschiedene Faktoren das Weaning, aber auch das Uberleben beeinflussen kénnen. Zudem ist
die Implantation der ECMO ein invasives Verfahren, wodurch es wiederum zu Komplikationen

kommen kann. Dies beeinflusst den Erfolg der Therapie und das Ubetleben der Patienten.

Hiufig kommt es zu neurologischen Beeintrichtigungen wie Hirntod, Hirninfarkt,
Krampfanfille und Hirnblutungen (Lorusso et al. 2016). Erfolgt die ECMO-Anlage
postoperativ, so treten diese in 6 — 17% aller Patienten auf. Beit ECMO-Implantation ohne
vorherige operative Mal3nahme liegt der Anteil bei 3 — 50%. Durch neurologische Ereignisse
belauft sich das Mortalititsrisiko auf 10 — 25% (Lorusso et al. 2016). Die Haufigkeit
neurologischer Komplikationen wird jedoch unterschitzt, da das Auftreten oftmals zum Tod
fihrt (Boeken et al. 2020). So bleiben etwa 23 — 50% aller neurologischen Komplikationen
unentdeckt (Lorusso et al. 2016). Rastan et al. (2010) untersuchten 517 Patienten nach einer
kardiochirurgischen Operation, bei denen aufgrund eines instabilen Zustandes nach der
Operation eine ECMO-Anlage erfolgte. Dabei konnten bei 17,4% cerebrovaskulire Ereignisse
festgestellt werden, die sich u. a. als Hirninfarkt (5,4%) und Hirnblutungen (3,7%) darstellen
(Rastan et al. 2010). Eine retrospektive Studie mit 723 Patienten konnte zeigen, dass diese
Vorkommnisse eine hohe Mortalititsrate aufweisen (Loungani et al. 2021). Bei Auftreten
intrakranieller Blutungen und himorrhagischer Schlaganfille verstarben die Patienten zu 73,3%,
bei ischdmischen Schlaganfillen und Embolien zu 66,7% und bei Krampfanfillen zu 60%
(Loungani et al. 2021).

In derselben Analyse kam es bei 36,1% wihrend der ECMO und bei 41,1% im Laufe des
Krankenhausaufenthalts zu Blutungen (Loungani et al. 2021). Lediglich 33% der Patienten
konnten nach einer Blutungskomplikation entlassen werden (Loungani et al. 2021). Das
Auftreten dieser gilt als unabhingiger Pridiktor fir erhohte intrahospitale Mortalitit sowie fiir

vermindertes Langzeitiberleben (Lorusso et al. 2021).

Massive Blutungen und Ischimien koénnen bei der ECMO-Anlage aufgrund von
Fehlkanilierung oder Gefiliverletzung durch zu grofle Kanilen-Durchmesser entstehen
(ELSO 2017b; Muellenbach und Lotz 2018). Weiter koénnen sich Blutungen auch im
Operations-Gebiet zeigen (Lorusso et al. 2021). Dies ist mit 11 — 62% die haufigste
Komplikation bei Patienten nach einem herzchirurgischen Eingriff und erfordert zudem hiufig

eine Rethorakotomie (Lorusso et al. 2021).

Verursacht werden Blutungen wu. a. durch die verabreichte Antikoagulation und
Thrombozytopenie (Boeken et al. 2020). Eine Antikoagulation ist aufgrund der groflen
Fremdkorperoberfliche notwendig. Meist wird hierfiir unfraktioniertes Heparin verwendet,
welches wiederum eine Heparin-induzierte Thrombozytopenie induzieren kann (Boeken et al.
2020).
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An den Oberflichen des ECMO-Systems adhirieren Thrombozyten und werden so aktiviert
(ELSO 2017b). Folglich bilden sich kleine Aggregate, welche durch die Gefil3e zirkulieren und
anschlieBend von Milz und Leber abgebaut werden. Diese Mechanismen koénnen zu einer
Thrombozytopenie fihren (ELSO 2017b).

Auf der anderen Seite kann eine nicht ausreichende Antikoagulation die Bildung von Thromben
tordern (ELSO 2017b; Chaves et al. 2019; Boeken et al. 2020). Diese kénnen im ECMO-
Kreislauf, beispielsweise im Pumpenkopf, Oxygenator oder Schlauchabschnitt durch langsamen
Blutfluss und Verwirbelungen entstehen. Dies kann zu einer Beeintrachtigung der Funktion und
zu einem Versagen des jeweiligen Bereichs fithren (ELSO 2017b; Chaves et al. 2019; Boeken et
al. 2020). Ein weiteres Problem stellt die Ruptur des Schlauchsystems dar (Muellenbach und
Lotz 2018). Dadurch kann Luft aus der Umgebung und Wasser aus dem Wasserbad angesaugt
werden und schlief3lich in den Patienten gelangen. So kann neben einer Embolie auch ein
Pumpen- bzw. Unterstiitzungsstopp provoziert werden (Muellenbach und Lotz 2018).
Auflerdem kann es auch zu einer Dislokation der Kaniilen und Diskonnektion der Schliuche
kommen, die wiederum Blutungen, Luftembolie sowie Abfall von Volumen und
Perfusionsdruck zur Folge haben. Bei 1,1% der ECMO-Patienten werden Systemwechsel
notwendig, die in 87,5% zum Tod fithren (Loungani et al. 2021). Allgemein konnte hier gezeigt
werden, dass zwar die Wahrscheinlichkeit fiir technische Komplikationen sehr gering ist, diese
jedoch bei Auftreten hohe Mortalititsraten aufweisen. Malfunktionen des Oxygenators oder der
Pumpe kommen nur bei 0,8% der Patienten vor, haben jedoch jeweils eine Mortalitit von 83,8%
(Loungani et al. 2021).

Auch im GefilBlsystem der Patienten kann es zur Bildung von Thromben kommen, die
wiederum zu Ischimien und Durchblutungsstérungen fihren kénnen (DGTHG 2020).
Combes et al. (2008) untersuchten 81 Patienten auf ECMO-assoziierte Komplikationen.
Blutungen traten hier mit 23,5% im Bereich der femoralen Kaniile und mit 9,9% im thorakalen
Bereich auf. Thrombosen konnten bei 9,9% der Patienten in den femoralen Venen und bei
7,4% in der V. cava gefunden werden. Die Komplikation Beinischidmie, verursacht durch die

Kanilierung, ereignete sich in 18,5% und ein Hirninfarkt in 8,6% der Fille (Combes et al. 2008).

Eine Minderdurchblutung der Niere, inflammatorische Prozesse, vorbestehende
Nierenerkrankungen und Himolyse kénnen u. a. zu einem Nierenversagen fihren (Boeken et
al. 2020). Kennzeichnend hierfiir sind Oligurie und Hypervolimie, die eine Nierenersatztherapie
erforderlich machen (Chaves et al. 2019). Generell zeigte eine Meta-Analyse mit 1.866 Patienten,
dass ein akutes Nierenversagen bei 55,6% (35,5% — 74%) auftreten und ein
Nierenersatzverfahren bei 46% (36,7% — 55,5%) notwendig werden kann (Cheng et al. 2014).

Problematisch sind auch nosokomiale Infektionen, die bei etwa 30,4% (19,5 — 44%) der
Patienten auftreten koénnen (Cheng et al. 2014). Beglnstigt werden diese u. a. durch
Fremdmaterialien in den Patienten, linger andauernde ECMO-Therapien, Immunsuppression
und Beatmung (Muellenbach und Lotz 2018). Vor allem der Respirationstrakt (22,8%) ist hdufig

wihrend des Krankenhausaufenthalts betroffen und weist ein Mortalitatsrisiko von 54,4% auf
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(Loungani et al. 2021). Das hochste Mortalitatsrisiko liegt bei einer Sepsis mit 83,3% vor, die
bei etwa 2,5% der Patienten auftreten kann (Loungani et al. 2021).

Damit Komplikationen frihzeitig erkannt werden und somit entsprechende therapeutische
Mafinahmen eingeleitet werden kénnen, ist es wichtig die Perfusion, Himodynamik,
Oxygenierung, Antikoagulation und neurologische Funktion des Patienten und auch das
ECMO-Gerit kontinuietlich zu iberwachen (DGTHG 2020).

1.5 Studienlage ECMO-Therapie

Eine ECMO-Therapie findet immer haufiger Anwendung, jedoch gibt es bei der Behandlung
von ECMO-Patienten noch immer keine optimale Vorgehensweise, sodass die Therapie oftmals
von den Arzten abhingig ist (Ogami et al. 2021). In Deutschland gibt es hierzu die S3-Leitlinie
011/021: FEinsatz der extrakorporalen Zirkulation (ECLS / ECMO) bei Herz- und
Kreislaufversagen (DGTHG 2020).

In der Literatur kénnen oftmals nur unzureichend vergleichbare Analysen gefunden werden, da
Unterschiede u. a. in Indikation, Konfiguration, Modalititen, Behandlungsmuster und
Infrastruktur gegeben sind (Huesch und Brehm 2017). Die retrospektive Analyse der Patienten
der Universititsmedizin Gottingen (UMG) umfasst konsekutiv alle Patienten, die im Zeitraum
vom 1. Januar 2018 bis 31. Dezember 2020 eine ECMO-Anlage in der Klinik fiir Herz-, Thorax-
und Gefil3chirurgie (HTG) erhielten. Anhand dieser Patientengruppe erfolgt eine allgemeine
Beschreibung des Kollektivs. Dabei werden spezifisch fir dieses Kollektiv Risiken und

Prognoseparameter fiir kein Weaning und Versterben identifiziert.

Trotz zunehmender Erfahrung und Wissen der ECMO-Teams gehen die Mortalititsraten nicht
zurtick (Makhoul et al. 2021). Dies ist moglicherweise auf die schwerwiegenden und komplexen
zugrundeliegenden Erkrankungen zuriickzufiihren (Makhoul et al. 2021). Um die Resultate zu
verbessern, ist es notwendig die Patienten zu selektieren und diejenigen auszuwihlen, die von
solch einer Therapie profitieren kénnten (Loungani et al. 2021). Wichtig sind hierbei Kriterien,
die die Indikationsstellung einer ECMO-Therapie aufzeigen und den Umgang mit den Patienten
verbessern (Porto et al. 2021).

Einige Studien konnten zeigen, dass hierbei Laktat eine wichtige Rolle spielt (Slottosch et al.
2017; Mungan et al. 2018; Ogami et al. 2021; Porto et al. 2021). Laktat ist ein einfach zu
messender Parameter, der Aufschluss tiber das Mortalititsrisiko der Patienten geben kann
(Porto et al. 2021). Besonders auch mehrfache Untersuchungen koénnen die Vorhersage
prizisieren (Slottosch et al. 2017; Mungan et al. 2018). Demzufolge ist es von besonderem
Interesse auch in dem Patientenkollektiv der UMG den Einfluss des Laktats auf das Weaning

und auf das Uberleben zu untersuchen und Riickschliisse aus den Ergebnissen zu ziehen.

Eine andere Studie setzt sich mit der prophylaktischen Antibiotikatherapie bei ECMO-
Patienten auseinander (Kondo et al. 2021). Das Ziel hierbei ist den Unterschied zwischen den

Empfehlungen der Guidelines und der wirklichen Handhabung in den Kliniken zu beseitigen.
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Auch wenn es scheint, dass eine prophylaktische Therapie die Sterblichkeit wihrend des
Krankenhausaufenthalts vermindert, sind fiir die Validierung hierzu weitere Studien notwendig
(Kondo et al. 2021). Die Analyse des Patientenkollektivs der UMG erfolgte aus retrospektiven
Daten, die einen moglichen Einfluss einer Gabe von Antibiotika auf die Resultate der Patienten

aufzeigen, jedoch keine Validierung darstellen.

Makhoul et al. (2021) beschreiben, dass das Mortalititsrisiko wihrend des
Krankenhausaufenthalts sowie die Grinde fir Versterben und Komplikationen wihrend der
ECMO-Anlage schon in einigen Studien beschrieben wurden. Die Griinde fir das Versterben
wihrend oder nach ECMO-Therapie bei erfolgreichem Weaning sind noch nicht ausreichend
geklart (Makhoul et al. 2021). Der Weaningprozess bringt durch den multifaktoriell
beeinflussten Zustand des Patienten einige Herausforderungen mit sich, die durch fehlende
klinische Kriterien fur erfolgreiches Weaning verstirkt werden (Ellouze et al. 2021). Um die
gesamte Mortalitit zu reduzieren ist es deshalb notwendig, das Versagen von Weaning zu
vermindern (Ellouze et al. 2021). Hierbei kénnen Parameter hilfreich sein, die den korperlichen
Zustand und besonders die Erholung der Organe evaluieren und somit anzeigen, wann bei den
Patienten ein Weaning erfolgreich sein wird (Trahanas et al. 2021). Auch die deutsche S3-
Leitlinie 011/021: Einsatz der extrakorporalen Zirkulation (ECLS / ECMO) bei Herz- und
Kreislaufversagen sieht Forschungsbedarf an verschiedenen Aspekten in der ECMO-Therapie.
Besonders hervorgehoben wird hier die Weaningstrategie. Weitere klinische Studien sollen
hierzu durchgefiihrt und Pridiktoren analysiert werden (DGTHG 2020). Die Analyse des
Kollektivs der UMG kann potenzielle Parameter und Entwicklungen fir kein Weaning und
Mortalitat darstellen.

Eine ECMO-Therapie ist keine kausale Therapie der ursichlichen Erkrankung, sondern kann
als UberbriickungsmaBnahme bis zur definitiven Therapie oder Erholung betrachtet werden
(DGTHG 2020). Somit kann eine vorzeitige Beendigung der Therapie in Erwigung gezogen
werden, wenn das eigentliche Ziel, wie beispielsweise Wiederherstellung der Organfunktion,
Herztransplantation oder Einbau eines permanenten Herzunterstiitzungssystems, nicht mehr
erreichbar ist oder die Belastungen der Behandlung die erreichbare Lebensqualitit und
-perspektive tbersteigen (DGTHG 2020). Dies macht ersichtlich, dass die Lebensqualitit eine
groB3e Bedeutung bei der Behandlung der Patienten hat. Dennoch gibt es sowohl in der inner-
als auch auBlerklinischen Nachsorge enormen Forschungsbedarf und kaum Literatur (DGTHG
2020). Folglich kénnen keine relevanten Evidenzen dargestellt werden und die Leitlinie umfasst

lediglich Empfehlungen zu Betreuung in Spezialambulanzen und Rehabilitationsmal3nahmen.

Weiterhin wird die nicht ausreichende Bertcksichtigung des post-intensive care syndrome (PICS) bei
Angehorigen und Patienten in Deutschland erwihnt, das in anderen Lindern teilweise schon
deutlich mehr Beachtung findet (DGTHG 2020). Das PICS fasst physische, kognitive und
psychische Beeintrichtigungen zusammen und wird sowohl bei den Patienten (DGTHG 2020)

als auch bei engen Angehérigen beobachtet, wobei es bei diesen als PICS-fawily bezeichnet wird
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(Naef et al. 2021). Die prospektiv erhobenen Daten kénnen dazu beitragen diese Thematik auch

in Deutschland prisenter zu machen und neue Forschungsansitze aufzuzeigen.

Das primire Ziel bei einer ECMO-Therapie ist das Uberleben des Patienten zu sichern. Fiir
eine Maximierung des Therapieerfolgs ist jedoch eine bestmogliche Wiederherstellung der
Lebensqualitit von Bedeutung. Diese wird beeinflusst von der korperlichen, kognitiven und
psychologischen Verfassung des Uberlebenden. Dieser Aspekt wurde im Zusammenhang mit
einer VA-ECMO in einer nur sehr geringen Anzahl von Patienten untersucht. Einige wenige
Studien wurden bei Patienten mit VV-ECMO bei einem ARDS (Sanfilippo et al. 2019) oder
dem Kollektiv einer kardiologischen Krankenhausabteilung wihrend eines ganzen Jahres (Berg
et al. 2019) durchgefiihrt. Diese spiegeln jedoch nicht die Komplexitat und Auswirkungen einer
ECMO-Unterstiitzung bei Herzpatienten wider. Patienten, die eine ECMO-Anlage aufgrund
respiratorischer Problematik erhielten, zeigen gegentiber Patienten mit limitierter Herzfunktion
ein verbessertes Outcome im Verlauf, da sich die Lunge innerhalb eines Jahres wieder erholen
kann, wihrend eine Beeintrichtigung am Herzen meist zu einer Chronifizierung mit erheblichen
psychischen Auswirkungen fihrt (Khan et al. 2020). Allgemein wurden auch bei Patienten mit
chronischen Herzerkrankungen Befragungen zur Lebensqualitidt durchgefiihrt (Berg et al. 2019).
Dieses Kollektiv jedoch weist nicht die Schwere einer vorangegangen ECMO-Behandlung auf,
sondern ist durch das chronische Vorhandensein der Herzerkrankung geprigt (Berg et al. 2019).
Dementsprechend ist der Vergleich mit den verschiedenen Subgruppen nur bis zu einem

gewissen Mal3 moglich.

Besonders in der vorliegenden Studie ist die Mitbetrachtung der Angehérigen. Diese stehen
durch die oftmals plotzlich auftretende Erkrankung und die verdnderte Lebenssituation unter
enormer Belastung. Bei der Entlassung des Patienten aus dem Krankenhaus zeigen sich die
Verinderungen im Alltag und der Bedarf an Unterstiitzung. Nur eine dul3erst geringe Anzahl an
Arbeiten beleuchtet das psychische Befinden von Pflegenden und Familienangehorigen kritisch
kranker Personen. Die Belastung, die in der durchgefithrten Befragung ersichtlich wird, und die
Ergebnisse der vorhandenen Studien zeigen jedoch, dass fir diese Gruppe Unterstiitzung

notwendig ist.

1.6  Psychische Belastung der Patienten und der Angehorigen

Der Begriff Gesundheit wird nicht alleine durch kérperliche Unversehrtheit, im Sinne von
fehlender Krankheit oder Behinderung, beschrieben, sondern beinhaltet vielmehr kérperliches,
geistiges und soziales Wohlbefinden (Wendt 2013). Diese Definition wurde in der Praambel zur
Verfassung der Weltgesundheitsorganisation 1946 festgehalten (WHO 1946). Der
Gesundheitszustand wird durch koérperliche Aktivitit beeinflusst und korreliert signifikant mit
der Lebensqualitit (Hsieh et al. 2016). Diese wird als multidimensionales Konstrukt beschrieben
und enthilt u. a. den physischen und psychischen Zustand, die eigene Unabhingigkeit, soziale
Bezichungen sowie spirituelle und religiose Aspekte (Hsieh et al. 2016). Es hat sich gezeigt, dass

ein verlingerter Aufenthalt auf der Intensivstation bei 25-80% der Patienten mit Langzeitfolgen
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einhergeht (Parotto und Herridge 2020). Unabhingig von Diagnose und Krankheit sind nach
einem Jahr noch physische, kognitive und psychischen Beeintrichtigungen vorhanden, sofern
der Patient fiir mehr als sieben Tage mechanisch beatmet wurde. Aber auch 33% aller anderen
Patienten weisen ein Jahr nach Entlassung aus der intensivmedizinischen Behandlung kognitive
Dysfunktionen auf, die Auswirkungen auf Gedéchtnis und Aufmerksamkeit haben kénnen. Bei
etwa 25 — 50% kommt es auch zu einer intensivmedizinisch erwotrbenen Schwiche, die durch
Sedierung, Paralyse und Immobilisierung hervorgerufen wird. Diese schrinkt durch Faktoren
wie Midigkeit, Nervenverletzungen und Knochenfrakturen die Aktivititen des tdglichen
Lebens enorm ein (Parotto und Herridge 2020). Weiterhin treten bei den Patienten (25 — 35%)
als auch bei den pflegenden Angehorigen (60 — 70%) psychische Stérungen auf, die sich mit
Symptomen von Angst, Depression und posttraumatischer Belastungsstérung (PTBS) dullern
(Parotto und Herridge 2020) und noch Monate bis Jahre nach dem Aufenthalt bestehen kénnen
(Norkiene et al. 2019). Eine kritische Erkrankung und einen verlingerten intensivmedizinischen
Aufenthalt zeigen auch ECMO-Patienten (Norkiene et al. 2019). Sodass diese sowohl unter den
Komplikationen des intensivmedizinischen Aufenthalts als auch unter den spezifische Risiken
der ECMO-Therapie leiden (Norkiene et al. 2019). Die physischen Beeintrichtigungen, meist
verursacht durch die kardiale Grunderkrankung oder durch Komplikationen der ECMO-
Therapie wie cerebrale Ischimie oder Blutungen, kénnen lingerfristig bestehen bleiben und eine
Abnahme der Lebensqualitit begiinstigen (Kurniawati et al. 2021). Hauptsichlich berichten die
Patienten von korperlichen Beschwerden, dennoch kommt es auch zu einer Beeinflussung der
mentalen Gesundheit durch psychische Faktoren wie Angst, Depression und PTBS (Tramm et
al. 2017). Die Erholung ist langsam (Norkiene et al. 2019), die physischen und psychischen
Symptome bessern sich jedoch meist innerhalb des ersten Jahres nach der ECMO-Therapie
(Tramm et al. 2017) und eine Steigerung der Lebensqualitit kann beobachtet werden (Chen et
al. 2018). Haufiger medizinischer Bedarf tibt vermehrt Stress auf die Patienten und deren
Angehorige aus (Tramm et al. 2017), wohingegen korperliche Erholung und Rehabilitation
Stress mindern und somit durch die Verbesserung des Gesundheitszustandes zu einer besseren

Lebensqualitit fihren kénnen (Chen et al. 2018).

Folglich sollte frithzeitig mit rehabilitativen Mal3nahmen begonnen werden (Hsieh et al. 2016;
Chen et al. 2018). Gleichzeitig kann auch psychische Unterstiitzung die Lebensqualitit
mafigeblich steigern (Wang et al. 2009). Die langfristige Lebensqualitit sollte bereits bei
medizinischen Interventionen und Entscheidungen miteinbezogen (Norkiene et al. 2019) und
spitestens bei Entlassung aus dem Krankenhaus angestrebt werden. Hierzu sollten
symptomatische Patienten identifiziert und eine gezielte psychische Versorgung sichergestellt
werden (Rasmussen et al. 2020). Die beobachtete psychische Belastung der Angehérigen und
die Herausforderungen, die diese Situation mit sich bringt machen deutlich, dass die
Angehorigen die gleiche psychologische Unterstiitzung wie die Patienten benétigen (Kato et al.
2018).
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1.7 Studienziel

Eine ECMO kann einerseits Leben retten, birgt jedoch gleichzeitig auch Risiken fur
schwerwiegende Komplikationen. Huesch und Brehm (2017) postulieren, dass bisherige
Risikoanalysen nicht ausreichend durchgefiihrt wurden und diese zudem die verschiedenen

Indikationen und Konstellationen nicht adiquat wiedergeben (Huesch und Brehm 2017).

Durch retrospektive Analyse der Patientendaten soll eine Beschreibung von Risikofaktoren
hinsichtlich der Mortalitit nach ECMO-Anlage erfolgen. Die im Verlauf erhobenen klinischen
Parameter, sollen im Hinblick auf erfolgreiches Weaning und erhohte Mortalitit untersucht

werden.

Diese Analysen konnten demzufolge als Entscheidungshilfe dienen, perspektivisch Personen

auszuwihlen, die von einer ECMO-Therapie profitieren wiirden.

Im zweiten Teil der Studie werden nun die Uberlebenden nach einer ECMO-Therapie und
deren Angehorige betrachtet. Hier soll prospektiv das langfristige subjektive Befinden analysiert
werden, welches die gesundheitsbezogene Lebensqualitit, Angstlichkeit, Depressivitit, das
Vorliegen von Symptomen einer PTBS sowie Resilienz, Spiritualitit und soziale Unterstiitzung

umfasst.

Es wird davon ausgegangen, dass die Uberlebenden gehiduft unter Depressionen,
Angstzustinden und Symptomen einer PTBS leiden. Der Schweregrad diirfte hierbei von dem
Gesundheitszustand des Patienten bei dessen Befragung abhingig sein. Ebenso wird sich die
allgemeine korperliche und psychische Leistungstahigkeit auf die Lebensqualitit des Erkrankten
auswirken. Die verinderte Lebenssituation fithrt dazu, dass ebenso die nichsten Angehérigen
betroffen sind, wodurch auch die Angehorigen verschiedene psychosomatische Symptome und

Beeintrichtigungen in ihrer Lebensqualitit aufweisen konnen.
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2 Methodik

Es handelt sich um eine monozentrische Beobachtungsstudie. Die Datenerhebung hierfir
erfolgte in der HTG an der UMG. Das Patientenkollektiv besteht aus 119 volljahrigen Personen,
die im Zeitraum vom 1. Januar 2018 bis 31. Dezember 2020 eine VA- oder VV-ECMO-
Implantation erhielten. Die Implantation erfolgte im Operationssaal, auf der Intensivstation, im
Herzkatheter-Labor oder durch ein Team der UMG in verschiedenen peripheren
Krankenhausern, wobei der Patient anschlieBend sofort an die UMG verlegt wurde. Die Studie
kann in zwei Teile gegliedert werden. Eine retrospektive Analyse der vorhandenen
Patientendaten und eine prospektive Analyse der Fragebégen, die an die Uberlebenden der

ECMO-Therapie und ihre Angehérigen verschickt wurden.

Die Ethikkommission der UMG erteilte zu dieser Arbeit mit der Ethikantrag-Nr. 19/1/21 ihre

Zustimmung,

2.1 Datenanalyse

Aus den Programmen QIMS, ICCA und Ixserv wurden verschiedene Patientendaten extrahiert
und in einer Excel-Ubersichtstabelle dargestellt. Dieser Datensatz wurde anschlieSend in das

Statistik Programm IBM SPSS Statistics 25 eingefugt und mittels dieser Software analysiert.

Die Daten wurden so gewihlt, dass anhand einer retrospektiven Analyse Parameter identifiziert
werden, die ein Weaning von der ECMO-Unterstiitzung sowie ein Versterben potenziell
anzeigen konnten. Ausgewihlt wurden Grunddaten wie Alter, Geschlecht, Griinde fur das
Versterben und die Dauer des Krankenhausaufenthalts. Ebenso wurde untersucht, ob die
hiufigsten Vorerkrankungen und Vormedikationen einen Einfluss auf das Weaning oder die
Mortalitit haben konnten. Die Indikation und Kanitlierung sowie die Dauer der ECMO-
Therapie und unterschiedliche Parameter wihrend der ECMO-Therapie waren von
besonderem Interesse. Dazu zihlt der Blutfluss als relevante Variable fiir die Unterstiitzung
durch das ECMO-System sowie die am hédufigsten verabreichten Medikamente und Antibiotika.
Da Multiorganversagen die haufigste Todesursache war, wird davon ausgegangen, dass Laktat,
Leberwerte wie Bilirubin, Alaninaminotransferase (ALT) und Aspartataminotransferase (AST)
sowie Nierenwerte wie Kreatinin und Harnstoff moglicherweise pradiktiv sein koénnten.
Daneben wurden noch weitere Werte der BGA und der Labordiagnostik analysiert. Aulerdem
wurden noch der Transfusionsbedarf, ein mdglicher Nutzen von weiteren

Unterstiitzungssystemen sowie die haufigsten Komplikationen dargestellt.

Es wurde eine deskriptive Statistik der retrospektiven Variablen durchgefiihrt, sodass metrische
Daten mit Median und Interquartilsabstand (IQR) sowie nominal oder ordinal verteilte Daten
mit Prozentwerten angegeben werden konnten. Die metrischen Daten wurden anschlieBend auf
Normalverteilung tiberprift, um fir die schlieBende Statistik den passenden Test auswihlen zu
konnen. Hier wurde fiir normalverteilte Daten der modifizierte t-Test angewendet, bei fehlender

Normalverteilung der Mann-Whitney-U-Test. Die kategorialen Variablen wurden mittels dem



Methodik 14

exakten Fisher-Test bzw. mit dem Chi-Quadrat-Unabhingigkeitstest analysiert. Die Ergebnisse
wurden als signifikant betrachtet, wenn p = 0,05. Verglichen wurde die Subpopulation Weaning
(n = 58) mit den Patienten, bei denen kein Weaning moglich war (n = 61), sowie die
Ubetlebenden (n = 24) mit den im Krankenhaus Verstorbenen (n = 95).

Im zweiten Teil der Arbeit folgt die deskriptive Analyse der prospektiven Daten. Anhand von
Frageb6gen wurden die gesundheitsbezogene Lebensqualitit, Depressivitit, Angst, Symptome
einer PTBS, Resilienz und soziale Unterstiitzung der Uberlebenden und deren Angehorigen
abgefragt. Bei den zuriickerhaltenen Fragebogen wurden mit SPSS Teil- und Gesamtwerte
ermittelt, die mit Median und IQR dargestellt wurden. Damit ein Vergleich mit élterer Literatur
moglich ist, wurde aullerdem bei einzelnen Fragebogen ein Mittelwert errechnet. Falls
vorhanden, wurde aus der Literatur ein Cut-off-Wert zu dem jeweiligen Fragebogen
recherchiert. Anhand diesem konnte der Anteil der Patienten und Angehorigen aufgezeigt

werden, die Uber dem jeweiligen Cut-off-Ergebnis liegen.

2.2  Retrospektive Analyse

Die retrospektive Analyse betrachtet alle 119 Patienten. Dieses Gesamtkollektiv wurde fiir die
Analyse in Subpopulationen aufgeteilt. Eine Gegentiberstellung erfolgte zwischen den 58
Patienten mit erfolgreichem Weaning und den 61 Patienten, bei denen kein Weaning méglich
war. Nach erfolgreichem Weaning verstarben weitere 34 Patienten wahrend dem
anschlieBenden Krankenhausaufenthalt, sodass schlussendlich 24 Patienten aus dem
Krankenhaus entlassen werden konnten. Diese 24 Uberlebenden wurden in einer zweiten

Analyse mit den insgesamt 95 Verstorbenen verglichen.

2.2.1 Patientendaten

Untersucht wurden Alter und Geschlecht sowie klinisch-somatische Daten. Dazu zdhlen Body-
Mass-Index (BMI), Vorerkrankungen sowie Vormedikation. Ebenso wurde die ECMO-Anlage
betrachtet und dabei besonders die Indikation und Kanilierung dargestellt. Des Weiteren
wurden Parameter wihrend der ECMO-Unterstiitzung analysiert. Die Einstellungen des
ECMO-Systems, Werte der BGA und Labordiagnostik, Medikation, Antibiotika,
Transfusionsbedarf sowie weitere Unterstitzungssysteme. Ebenso wurden die aufgetretenen
Komplikationen im Laufe der ECMO-Therapie sowie die Dauer des Krankenhausaufenthalts

untersucht.

2.2.2 ECMO-Modell

An der UMG wurden in der Klinik fir HTG zwei unterschiedliche Modelle der Firma Maguet
der Getinge gromp (Raststatt, Deutschland) verwendet. Diese sind das Rofaflow-systens™ und das
Cardiohelp-system™'. Beide kénnen als VA- oder VV-ECMO eingesetzt werden.
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2.2.3 Einstellungen des ECMO-Systems

Der Blutfluss wird durch die Blutpumpe generiert und ist einerseits von der Umdrehungsanzahl
abhingig, wird aber zusitzlich von weiteren Faktoren wie Vorlast, Nachlast und Viskositit des
Bluts beeinflusst (Boeken et al. 2020). Die Pumpe kann zwischen 3000 und 5000
Umdrehungen/min etreichen und damit einen Pumpfluss von 1 — 5 1/min genetieren (Boeken
et al. 2020).

2.2.4 Blutgasanalyse

Die BGA erfolgte aus arteriellem Blut und wurde mit dem BGA-System GEM Premier 5000 der
Firma Werfen (Minchen, Deutschland) durchgefiihrt.

Untersucht wurden Laktat und der pH-Wert an Tag 1, 2 und 3 der ECMO-Therapie. Aulerdem
analysiert wurden die Elektrolyte Kalium, Natrium, Calcium und Chlorid. Bei diesen Parametern
wurde aus den Werten an Tag 1, 2, 3 und 7 ein Median ermittelt, welcher fur die statistischen

Analysen verwendet wurde.

2.2.5 Labordiagnostik

Fir die Labordiagnostik wurde den Patienten nach den geltenden Standardarbeitsanweisung
(SOP) der UMG Blut abgenommen. Der Transport erfolgte in  Serum-,
Ethylendiamintetraacetat-, Citrat-Plasma-, Heparinat-Plasma- und Lithium-Heparinplasma-
Proberéhrchen, welche im interdisziplindren Labor der UMG nach den dort geltenden SOP
ausgewertet wurden. Diese orientieren sich an den Richtlinien der Bundesarztekammer zur
Qualititssicherung laboratoriumsmedizinischer Untersuchungen (RiliBAK). Die erhobenen
Blutwerte sind Teil des Routinelabors auf der Intensivstation und stellen folgende Parameter
dar: international normalized ratio (INR), Himoglobin, Erythrozyten, Thrombozyten und
, ALT
Gammaglutamyltransferase (y-GT), Kreatinkinase (CK), CK-MB und Laktatdehydrogenase
(LDH). Die in dieser Arbeit dargestellten Referenzintervalle entsprechen der Laboranalytik der
UMG (Interdisziplinires UMG-Labor 2020).

Leukozyten, Serumkreatinin, Harnstoff, Albumin, Bilirubin, AST

b

Bei jedem Patienten wurde an Tag 1, 2, 3 und 7 der ECMO-Therapie der jeweilige Laborwert
erthoben. Aus diesen Angaben wurde fiir jeden Patienten ein Durschnitt errechnet. Anhand
dieser Durchschnitte wurde der Median und IQR der einzelnen Subpopulationen ermittelt. Fur

die Werte von Bilirubin wurde jeweils der Median fir Tag 1, 2 und 3 einzeln dargestellt.

2.2.6 Medikation und Antibiotikatherapie

Die Medikation wurde an den Tagen wihrend der ECMO-Therapie betrachtet. Aus der Anzahl
der Tage, an denen die Patienten das Medikament wihrend der ECMO-Therapie erhalten
haben, wurde anschlieBend ein Median ermittelt. Eine genaue Dosierung kann nicht dargestellt

werden, da die Medikamente mit Perfusomaten in wechselnder Dosierung verabreicht wurden.
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Wihrend der ECMO-Therapie erhielten die Patienten regelmifig eine antibiotische Therapie.
Hier wurde untersucht, ob die Patienten wihrend der ECMO-Unterstiitzung ein bestimmtes

Antibiotikum erhielten.

2.2.7 Weaning und Explantation

Das Weaning erfolgt anhand der SOP der Klinik fir HTG fir VA-ECMO. Diese zeigen das
Vorgehen beim Weaning von VA-ECMO Patienten an der UMG und zitieren verschiedene
Quellen, zu denen u. a. die general guidelines for all ECLS cases der ELSO (ELSO 2017a) und die
S3-Leitlinie 011/021: Einsatz der extrakorporalen Zirkulation (ECLS / ECMO) bei Herz- und
Kreislaufversagen der DGTHG (DGTHG 2020) gehoren.

Der Weaningversuch sollte frithestens 48 Stunden nach ECMO-Implantation in Betracht
gezogen werden. Dies ermoglicht dem Myokard sich besser zu regenerieren. Weiterhin sollte
eine negative Bilanz angestrebt und eine Gabe von Levosimendan 24 Stunden vor dem Weaning

erwogen werden.

Fir die Einleitung des Weaning miissen verschiedene Kriterien erftllt werden. Dazu zihlen ein
pulsatiler arterieller Blutdruck fir mehr als 24 Stunden, der Nachweis einer vorhandenen
biventrikuliren Kontraktilitit in der Echographie und ein mittlerer arterieller Blutdruck > 60
mmHg. Ebenso sollte die gemischt-venose Sauerstoffsittigung = 65% bzw. die zentral-vendse
Sittigung = 60% betragen. Der Laktat-Wert sollte normwertig (< 2 mmol/l) oder fallend sein
und die Dosierung der Vasopressoren und Inotropika niedrig. Die Lunge sollte unter der
lungenprotektiven Beatmung eine austreichende pulmonale Oxygenierungs- bzw. CO»-
Eliminationsleistung aufweisen und die Funktionen der Endorgane, besonders der Leber,
sollten kompensiert sein. Auch unter einer Nierenersatztherapie kann ein erfolgreiches Weaning

stattfinden.

Wiahrend dem Weaningprozess muss regelmifig eine arterielle und zentralvenésen BGA sowie
Laktat abgenommen werden. Die Kontrolle sollte halbstiindlich und insbesondere 30 Minuten
vor und nach Verinderungen am Pumpfluss erfolgen. Gegebenenfalls kann auch ein invasives

himodynamisches Messverfahren angewendet werden.

Die ECMO-Therapie kann beendet werden, wenn die genannten Kriterien unter niedrigem
ECMO-Fluss (< 21/min) und Gasfluss (< 2 1/min) aufrechterhalten werden konnen.

Die Explantation der Kaniilen sollte wihrend des Routinebetriebes erfolgen und sich nach Art
der Kaniilierung richten. Offen-chirurgische Kaniilierungen sollten chirurgisch entfernt werden,
abhingig von dem vorliegenden Lokalbefund mit beispielsweise Ubernihung, Patch oder
Prothesenligatur. Perkutane Kantlierungen kénnen chirurgisch, aber auch nicht-chirurgisch
explantiert werden. Bei nicht-chirurgischer Entfernung wird fir die arterielle Kaniile
beispielsweise ein FemoStop™' der Firma Abbott, Cardiovascular (Plymouth, USA) angelegt,
wihrend nach Explantation der vendsen Kantle eine manuelle Kompression fur etwa 10

Minuten bis zur Bluttrockenheit erfolgt.
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2.3 Prospektive Analyse

Von den 119 Patienten wurde bei 58 Patienten (48,7%) ein erfolgreiches Weaning durchgefiithrt
und 24 Patienten (20,2%) konnten das Krankenhaus lebend verlassen und werden somit als
Uberlebende bezeichnet. Mit dem Stand vom 30. April 2021 lebten noch 20 Patienten, dies sind
16,8% aller ECMO-Patienten und 83,3% der aus dem Krankenhaus lebend Entlassenen.

2.3.1 Patientendaten

In die Studie wurden nur Patienten eingeschlossen, die im Zeitraum vom 1. Januar 2018 bis 31.
Dezember 2020 eine ECMO-Anlage an der UMG in der Abteilung der HTG erhielten und zum
Zeitpunkt der Befragung lebten. Mit dem Versenden der Fragebogen zum 30. April 2021 liegt
die ECMO-Explantation mindestens 144 Tage und maximal 1214 Tage zurtick.

Durch einen Anruf bei den Hausirzten der Patienten wurde das Ubetleben dieser tiberpriift.
Da in der Zwischenzeit vier Patienten verstarben, wurden an 20 Uberlebenden und an deren
Angehorige die Fragebogen versendet. Schliefllich konnten 16 Patienten und 15 Angehérige in

die prospektive Analyse eingeschlossen werden.

2.3.2 Fragebdgen

Die Fragebégen fiir die Uberlebenden und deren Angehorige zielen auf die
gesundheitsbezogene Lebensqualitit, Depressivitit, Angst, Symptome einer PTBS, Resilienz
und wahrgenommene soziale Unterstiitzung ab. Sie bestehen aus Fragen des exropean quality of
life 5 dimensions 5 level version (EQ-5D) und der dazugehdrigen visuellen Analogskala (VAS) sowie
der hospitality anxiety and depression scale (HADS), der perceived stress scale (PSS-4), der
Posttraumatischen Stress Skala (PTSS-14), der Resilienzskala (RS-13) und der Spiritualititsskala
des quality of life with a left ventricular assist device (QoL-VAD). Erginzend erhielten die Patienten
noch Fragen des health-related quality of life in patients with heart disease (HeartQolL)) und enriched social
support instrument (ESSI).

2.3.2.1 Health-related quality of life in patients with heart disease (HeartQQoL)

Anhand von 14 Items wurden Beeintrichtigungen in den letzten vier Wochen bei den Patienten
erfragt. Die Bewertung erfolgte hier anhand von vier Stufen und bezieht sich auf vier Fragen,
die emotionale Aspekte betreffen, und auf zehn Fragen, die auf die korperliche Verfassung
abzielen. Fir beide Teilbereiche wurde ein Summenwert und fir alle Fragen ein Gesamtwert
ermittelt. Niedrigere Werte zeigen einen verminderten emotionalen und physischen Zustand
bzw. eine geringere Lebensqualitit des Patienten an. Dieses Selbstbeurteilungsinstrument erwies
sich als reliabel, valide und geeignet fiir die Erfassung von Verinderungen in verschiedenen
kardialen Populationen (Oldridge et al. 2014). In unserer Studie wurde die deutsche Version
verwendet. Die interne Konsistenz ist fiir die globale HeartQolL-Skala o« = 0,92, fir die
physische Subskala a = 0,91 und fiir die emotionale Subskala « = 0,87 (De Smedt et al. 2016).
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2.3.2.2. European quality of life 5 dimensions 5 level version (EQ-5D) mit visueller Analogskala (VAS)

Mithilfe des EQ-5D wurde der Gesundheitszustand anhand der fiinf Dimensionen Mobilitit,
Selbstversorgung,  allgemeine — Aktivititen, Schmerz/korperliche  Beschwerden — und
Angst/Niedergeschlagenheit abgefragt. Die Klassifizierung erfolgte mittels einer 5-Punkt-Skala.
Die Antworten auf die Einzelitems wurden anhand etablierter Algorithmen zu einem
Lebensqualititsindex zusammengefasst. Zusitzlich gab es eine visuelle Analogskala mit dem
Wertebereich 0 bis 100, die den aktuellen Gesundheitsstatus bewertet. Hier stellt 0 den denkbar
schlechtesten und 100 den besten Gesundheitszustand dar (Hurst et al. 1997). Die interne
Konsistenz (Cronbachs-Alpha) betrigt 0,86 (Boczor et al. 2019).

2.3.2.3 Hospitality anxiety and depression scale (HADS)

Die HADS wird verwendet, um die Schwere von Angst- und depressiven Symptomen bei
korpetlich kranken Patienten zu bewerten. Es wurden 14 Fragen gestellt, die jeweils vier
Antwortméglichkeiten zur Selbstbeurteilung anboten. Jeweils aus sieben Fragen wurde ein
Angst- oder Depressionswert ermittelt. Da jede Frage mit einer Punktzahl zwischen 0 und 3
bewertet werden kann, kann der Angst- oder Depressionswert jeweils auf einer Skala zwischen
0 und 21 liegen. Aus der Addition der beiden Einzelwerte wurde ein Gesamtwert erhoben. Ein
hoéherer Wert bedeutete jeweils einen erh6hten Schweregrad der Angststorung und Depression.
Fir beide Finzelwerte wurde ein optimaler Cut-off-Wert von = 8 und fiir den Gesamtwert ein

optimaler Cut-off-Wert von = 14 ermittelt.

Mittels der Angstskala wurden Kriterien einer generalisierten Angststérung, Symptome einer
Panikstorung sowie Nervositit, korperliche Anspannung, Sorgen und allgemeine
Befiirchtungen erfragt. Die Depressionsskala ermittelte die Leitsymptome fir eine depressive
Stérung durch Fragen nach dem Verlust von Lebensfreude und Interessen sowie nach

Motivationslosigkeit und vermindertem Antrieb (Herrmann-Lingen et al. 2011).

Die deutsche Version wurde in mehreren grof3en Stichproben von Herzpatienten, hauptsichlich
mit koronarer Herzkrankheit (KHK), validiert (Herrmann 1997). Fur die Angstskala wurde ein
mittleres Cronbach-Alpha von 0,80 und fiir die Depressionsskala ein mittleres Cronbach-Alpha
von 0,81 festgelegt (Herrmann 1997).

2.3.2.4 Perceived stress scale 4 (PSS-4)

Anhand der PSS-4 kann der subjektiv erlebte Stress erfasst werden. Hier wurden vier Fragen
gestellt, die anschlieBend auf einer fiinfstufigen Skala bewertet wurden. Die Fragen bezogen sich
auf den Zeitraum nach der ECMO-Explantation, beschrieben jedoch nur die letzten 12 Monate,
sofern die ECMO-Explantation bereits linger zurticklag. Erfasst wurde, wie oft man das Gefthl
hatte, Dinge in seinem Leben nicht beeinflussen zu kénnen, ob man ein Gefithl der Unsicherheit
im Umgang mit personlichen Aufgaben und Problemen hat, ob sich die Dinge nach den eigenen
Vorstellungen entwickeln und ob man das Gefiihl hat, dass sich Aufgaben und Probleme so

ansammeln, dass eine Bewiltigung dieser nicht mehr méglich ist. Die einzelnen Ergebnisse
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wurden addiert und es ein Summenwert ermittelt. Dieser kann sich im Bereich von 0 bis16
bewegen, wobei mit steigender Grof3e die Fahigkeit zur Bewaltigung von Aufgaben und die
Beeinflussung von Dingen abnahm (Cohen et al. 1983; Ingram et al. 2016). Die Reliabilitit kann

mit einem o-Koeffizienten von 0,60 angegeben werden (Ingram et al. 2016).

2.3.2.5 Posttraumatische Stress Skala (PTSS-14)

Die Erhebung der posttraumatischen Stresssymptomatik erfolgte anhand der PTSS, bestehend
aus 14 Fragen. Bewertet wurden diese auf einer Skala von 1 (,,Symptom nie vorhanden®) bis 7
(-,Symptom immer vorhanden®). Demzufolge weisen hohe Werte eine hohe Belastung und
hohen posttraumatischen Stress auf. Entwickelt wurde dieser Fragebogen entsprechend den
diagnostischen Kriterien der PTBS in der vierten Fassung des diagnostic and statistical manual of
mental disorders (Radtke et al. 2010). Die Fragen bezogen sich tiberwiegend auf Verinderungen
der Kognition, auf die Stimmung, auf das Erregungsniveau sowie auf vermeidendes Verhalten.
Dartber hinaus zielte eine Frage konkret auf das Trauma ECMO-Therapie und
intensivmedizinische Behandlung ab. Mittels einer receiver operating characteristic-Analyse wurde ein
Cut-off-Wert von 40 Punkten mit einer Sensitivitit von 82% und einer guten Spezifitit von
92% erreicht (Radtke et al. 2010).

2.3.2.6 Resilienzskala (RS-13)

Die RS mit 13 Items wird verwendet, um die Resilienz der Patienten zu erfassen. Hier ist die
Bewertung siebenstufig (1 = nein, ich stimme nicht zu; 7 = ja, ich stimme v6llig zu). Die Punkte
wurden zu einem Summenwert zusammengerechnet, der anschlieBend entweder niedriger (13
— 60), moderater (67 — 72) oder hoher (73 — 91) Resilienz zugeordnet werden konnte. Die interne
Konsistenz betrigt oo = 0,90, die Reliabilitit der Kurzskala RS-13 betrigt 0,61, die der Unterskala
Kompetenz 0,59 und die der Unterskala Akzeptanz 0,69 (Leppert et al. 2008).

2.3.2.7 Spiritualititsskala des guality of life with a left ventricular assist device (QoL-VAD)

QoL-VAD ist ein Instrument, womit die Lebensqualitit bei Patienten mit lef? ventricular assist
device (LVAD) beurteilt werden kann (Sandau et al. 2021). Dieses besteht aus finf Bereichen,
einer davon ist die Subskala Sinngebung/Spiritualitit (Sandau et al. 2021) mit fiinf Items, welche
erfragten, ob sich der Patient als wertvoller Mensch sieht, ob er in seinem Leben eine Bedeutung
und einen Sinn erkennt, einen inneren Frieden verspirt, an Gott oder eine héhere Kraft glaubt
und sich von anderen, die seinen Glauben teilen, unterstutzt fiihlt. Die Werte sind standardisiert
und reichen von 0 bis 100, wobei héhere Werte echer eine bessere Lebensqualitit anzeigen. Die
gesamt- und dominenspezifischen Bewertungen korrelieren signifikant mit anderen Tools, mit
denen sie verglichen wurden (Sandau et al. 2021). Die Reliabilitit war in allen Bereichen hoch
(Bereich 0,79 — 0,93). Die deutsche Version wird derzeit in zwei klinischen Studien an LVAD-

Patienten erprobt und evaluiert (Sandau et al. 2021).



Methodik 20

2.3.2.8 ENRICHD Social Support Instrument (ESSI)

Das ESSI besteht aus funf Items, die auf einer fiinfstufigen Skala bewertet wurden (j,nie,
»selten, , ;manchmal®, ;meistens®, ,,immer®). Ermittelt wurde die wahrgenommene soziale und
emotionale Unterstiitzung bei den Patienten. Erfragt wurde die Erreichbarkeit von Personen,
die zuhoren, Ratschlige erteilen, Liebe und Zuneigung zeigen und unterstitzen, sowie der
Kontakt zu nahestehenden Personen. Diese sind wichtige Determinanten fiir Depression und
fir die Prognose bei Herzpatienten (The ENRICHD Investigators 2000; The ENRICHD
Investigators 2001). Das ENRICHD-Inventar zur sozialen Unterstliitzung wurde fir die
randomisierte ENRICHD-Studie aus relevanten Elementen etablierter Skalen fiir soziale
Unterstiitzung zur Erfassung der wahrgenommenen emotionalen sozialen Unterstiitzung bei
KHK-Patienten entwickelt. Ein Cut-off-Wert wird fiir eine Dichotomisierung der Skala in
niedrige bzw. hohere soziale Unterstiitzung berechnet. Eine niedrige soziale Unterstlitzung liegt
vor, wenn der Skalenwert < 18 und mindestens zwei Items mit < 3 bewertet werden (The
ENRICHD Investigators 2000; The ENRICHD Investigators 2001). Die deutsche Anpassung
wurde in mehreren Populationen mit kardialen Erkrankungen verwendet und in einer
reprasentativen Bevolkerungsstichprobe getestet (Cordes et al. 2009). Validitit und Reliabilitit,
die nach Cronbachs-Alpha 0,86 betrigt, entsprechen der englischen Version (Cordes et al.
2009).
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3  Ergebnisse

Im Folgenden werden die Ergebnisse des Patientenkollektivs dargestellt. Hierzu wird die Anzahl
(n) genannt. Die Ergebnisse werden mit Median und IQR mit den Werten des 1. und 3. Quartils
oder mit absoluter und prozentualer Hiufigkeit angegeben. Dariiber hinaus wird mit dem p-

Wert die statistische Signifikanz des Tests aufgefiihrt.

3.1 Studienpopulation

Die Gesamtheit der betrachteten Population belduft sich auf 119 Patientinnen und Patienten.
Die Geschlechterverteilung ist ungleich, wobei es einen gréoBeren Anteil an Mannern mit 65,5%
(n = 78) gegentiber 34,5% (n = 41) Frauen gibt. Das mediane Alter des gesamten Kollektivs
betrigt 66 Jahre (IQR 54 — 73). Die Indikation fiir eine ECMO-Anlage wird unterteilt in
Notfallindikation ohne vorausgehender Herzoperation (n = 57; 47,9%) und in postoperative
Anlage im Zuge eines kardiochirurgischen Eingriffs (n = 62; 52,1%). Uberwiegend wurde eine
VA-ECMO (n = 105; 88,2%) implantiert und nur 14 Patienten (11,8%) erhielten eine VV-
ECMO. Die Linge der ECMO-Unterstiitzung betrug im Median 5 Tage (IQR 2 — 8). Ein
Weaning erfolgte bei 58 Patienten (48,7%), wovon 34 Patienten im weiteren Therapieverlauf
verstarben. Im Median verstarben diese nach 6,5 IQR 2 — 14,3) Tagen nach ECMO-
Explantation. Insgesamt verstarben 95 Patienten (79,8%) und 24 Patienten (20,2%) wurden aus

dem Krankenhaus entlassen.

Tabelle 1 zeigt die verschiedenen Todesursachen. Dargestellt werden diese sowohl fir die
Patienten, bei denen kein Weaning moglich war, als auch fiir alle Verstorbenen. Dabei sind auch
die Patienten miteingeschlossen, bei denen ein Weaning moglich war, die jedoch wihrend dem

anschlieBenden Krankenhausaufenthalt verstarben.

Die hiufigste Todesursache in beiden Gruppen war Multiorganversagen. Konnte kein Weaning
durchgefithrt werden, so ist dies auf Herz-Kreislaufstillstand, respiratorische Globalinsuffizienz
oder sonstige Ursachen zurtckzuftihren. Ein weiterer Todesgrund war eine Sepsis, die vermehrt

bei Patienten nach erfolgreichem Weaning zum Tod fthrte.

Tabelle 1: Todesursachen wihrend der ECMO-Therapie oder der anschlieBenden Behandlung

(n = 061) (n=95)
Multiorganversagen 49 (80,3%) 76 (80%)
Sepsis 4 (6,6%) 11 (11,6%)
Sonstige Utrsachen 2 (3,3%) 2 (2,1%)
Herz-Kreislaufstillstand 5 (8,2%) 5 (5,3%)
Respiratorische Globalinsuffizienz 1 (1,6%) 1 (1%)
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Fiir die prospektive Auswertung wurden die 24 Uberlebenden betrachtet. Da zum Zeitpunkt
der Versendung der Fragebogen am 30. April 2021 vier weitere Patienten verstorben waren und
vier Patienten nicht an der Studie teilnehmen wollten, wurden insgesamt 16 Fragebégen (66,7%)
von den Patienten und 15 Fragebogen von deren Angehérigen ausgewertet. Die Fragebogen
wurden von zwolf Minnern (75%) und vier Frauen (25%) beantwortet, im Median 16,9 Monate
(IQR 14,2 — 32) nach Krankenhausentlassung. Die Gruppe der Angehdrigen kann aufgeteilt
werden in Kinder (n = 6; 40%), Partner (n = 8; 53,3%) und Elternteil (n = 1; 6,7%).

ECMO
n=119
| |
Weaning Kein Weaning
n=58 (48,7%) n=61 (51,3%)
- I — Retrospektive
Versterben nach Weaning —
= Analyse
n=34
Uberleben Versterben

n=24 (20,2%) n=95 (79,8%)
, 4 Patienten
Prospektive _| verstorben

Analyse

| 4 Patienten
nicht teilgenommen

Fm‘ebbieu :

Abbildung 5: Darstellung des Gesamtkollektivs und die Aufteilung der Subgruppen

3.2 Retrospektive Analyse

Die 119 Patienten kénnen sowohl in Weaning (n = 58; 48,7%) und kein Weaning (n = 61;
51,3%), als auch in Ubetleben (n = 24; 20,2%) und Versterben (n = 95; 79,8%) aufgeteilt

werden.

Im Folgenden werden jeweils diese Subpopulationen in Tabellenform gegentibergestellt.

3.2.1 Alter und Geschlecht

Das mediane Alter in den Subpopulationen Weaning und kein Weaning lag jeweils bei 66 Jahren.
Die Uberlebenden waren im Median mit 63 Jahren etwas jiinger als die Verstorbenen mit 67

Jahren.
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Tabelle 2: Altersverteilung der Subpopulationen

n [Md(@QR) |n |Md(IQR) p |n |Md@aQr) n  |Md@IQR) p

Alter (Jahre) |58 | 66 (58-73) 61 |66 (52,5-72,5) 0,278 24 |63 (54-68,8) 95 |67 (55-74) 0,188
Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Signifikanzniveau p < 0,05

Der Anteil der Minner (n = 78; 65,5%) an der Gesamtpopulation war groBer als der Anteil der
Frauen (n = 41; 34,5%), daraus ergab sich aber kein statistischer Unterschied.

Tabelle 3: Geschlechterverteilung der Subpopulationen

n =58 n =061 P n=24 n=95 p
Weiblich | 20 (34,5%) 21 (34,4%) 1,000 | 7 (29,2%) 34 (35,8%) 0,635
Minnlich | 38 (65,5%) 40 (65,6%) 1,000 | 17 (70,8%) 61 (64,2%) 0,635

Median (Md); Signifikanzniveau p < 0,05

3.2.2 Klinisch-somatische Daten

3.2.2.1 Body-Mass-Index

In Tabelle 4 wird der mediane BMI der jeweiligen Patientengruppe dargestellt.

Tabelle 4: Body-Mass-Index der Subpopulationen

n [Md@QR) |n |MddQR) p |n |Md@QR) n | Md(IQR) p

BMI (kg/m?) | 58 | 25,5 (23,4-28) |51 |27,7 (24,7-29,4) 0,147 |24 |25)9 (24,7-28,2) |85 |26,2 (24,1-29,4) |0,726
Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Signifikanzniveau p < 0,05

3.2.2.2 Vorerkrankungen

In Tabelle 5 sind kardiovaskulire Risikofaktoren und relevante Vorerkrankungen anhand von
absoluten und prozentualen Haufigkeiten dargestellt. Eine prognostische Auffilligkeit gab es in
der Subgruppe Weaning vs. kein Weaning bei den Patienten, die an einer Depression oder
Angststorung vorerkrankt waren. Bei 18% der Patienten (n = 11), bei denen kein Weaning

moglich war, war in der Anamnese eine psychische Vorerkrankung vorhanden.
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Tabelle 5: Vorerkrankungen der Subpopulationen

Weaning Kein Weaning
n =58 n =061 P n =24 n =95 P

Atterielle Hypertonie 31 (53,4%) 36 (59%) 0,582 |11 (45,8%) 56 (58,9%) 0,260
Hypetlipoproteinimie 14 (24,1%) 14 (23%) 1,000 |5 (20,8%) 23 (24,2%) 1,000
Diabetes mellitus 13 (22,4%) 22 (36,1%) 0,314 |6 (25%) 29 (30,5%) 0,718
Nikotinabusus 23 (39,7%) 17 (27,9%) 0,182 |7 (29,2%) 33 (34,7%) 0,809
Alkoholabusus 3 (5,2%) 3 (4,9%) 1,000 |2 (8,3%) 4 (4,2%) 0,599
KHK 38 (66,5%) 31 (50,8 %) 0,195 |14 (58,3%) 55 (57,9%) 0,872
Klappenvitien 31 (53,4%) 27 (44,3%) 0,604 |13 (54,2%) 45 (47,4%) 0,065
Herzinsuffizienz 10 (17,2%) 12 (19,7%) 0,170 |2 (8,3%) 20 (21,1%) 0,509

NYHA LII 2 (3,4%) 3 (5,2%) 0,908 |0 (0%) 5 (5,5%) 0,303

NYHA III, IV 8 (13,8%) 9 (15,5%) 0,908 |2 (8,3%) 15 (16,5%) 0,303
Kardiomyopathie 5 (8,6%) 9 (14,8%) 0,160 |1 (4,2%) 13 (13,7%) 0,190
Vorhofflimmern 16 (27,6%) 16 (26,2%) 1,000 |6 (25%) 26 (27,4%) 1,000
Aortokoronarer Bypass 5 (8,6%) 6 (9,8%) 1,000 |1 (4,2%) 10 (10,5%) 0,459
Schrittmacher 9 (15,5%) 6 (9,8%) 0,414 |2 (8,3%) 13 (13,7%) 0,733
Z. n. Myokardinfarkt 8 (13,8%) 13 (21,3%) 0,340 |2 (8,3%) 19 (20%) 0,239
Niereninsuffizienz 17 (29,3%) 17 (27,9%) 0,825 |5 (20,8%) 29 (30,5%) 0,756
Hyperutikimie 8 (13,8%) 7 (11,5%) 0,786 |2 (8,3%) 13 (13,7%) 0,733
Lungenerkrankung 15 (25,9%) 9 (14,8%) 0,202 |7 (29,2%) 17 (17,9%) 0,555
Pulmonale Hypertonie 7 (12,1%) 4 (6,6%) 0,355 |3 (12,5%) 8 (8,4%) 0,692
Atherosklerotische Erkrankung | 10 (17,2%) 13 (21,3%) 0,373 |1 (4,2%) 22 (23,2%) 0,108
Z. n. Hirninfarkt 6 (10,3%) 8 (13,1%) 0,778 |1 (4,2%) 13 (13,7%) 0,296
Schilddriisenerkrankung 14 (24,1%) 9 (14,8%) 0,166 |2 (8,3%) 21 (22,1%) 0,388
Deptession/Angststorung 2 (3,4%) 11 (18%) 0,032 |1 (4,2%) 12 (12,6%) 0,460
Schlafapnoe 2 (3,4%) 6 (9,8%) 0,273 |0 (0%) 8 (8,4%) 0,356

Median (Md); Signifikanzniveau p < 0,05

3.2.2.3 Vormedikation

In der folgenden Tabelle 6 wird mit absoluten und prozentualen Hiufigkeiten ersichtlich,

welche Medikation die Patienten aktuell vor der Implantation der ECMO eingenommen hatten.
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Tabelle 6: Vormedikation der Subpopulationen

e e | N
n =58 n =061 P n =24 n=95 P
Diuretikum 17 (29,3%) 17 (27,9%) 1,000 |7 (29,2%) 27 (28,4%) 1,000
RAAS-Inhibitoren 20 (34,5%) 21 (34,4%) 1,000 8 (33,3%) 33 (34,7%) 1,000
B-Blocker 24 (41,4%) 19 (31,1%) 0,259 8 (33,3%) 35 (36,8)% 0,816
Calciumantagonisten 7 (12,1%) 8 (13,1%) 1,000 |4 (16,7%) 11 (11,6%) 0,500
Thrombozytenaggregationshemmer | 21 (36,2%) 18 (29,5%) 0,558 7 (29,2)% 32 (33,7%) 0,809
OAK 11 (19%) 14 (22,9%) 0,657 |4 (16,7%) 21 (22,1%) 0,780
Immunsuppression 4 (6,9%) 4 (6,6%) 1,000 |0 (0%) 8 (8,4%) 0,356

Median (Md); Signifikanzniveau p < 0,05; Orale Antikoagulation (OAK)

3.2.2.4 ECMO-Anlage

Die Indikation fir die Anlage eines ECMO-Systems wird in der Tabelle 7 dargestellt. Die

ECMO-Anlage erfolgte entweder wihrend einer Notfallsituation ohne Operation oder

postoperativ im Anschluss an die Operation. Dieser Parameter war in der Subgruppe Weaning

vs. kein Weaning auffillig. Bei Patienten mit postoperativer ECMO-Implantation erfolgte ein

Weaning mit gro3erer Wahrscheinlichkeit.

Ersichtlich ist in Tabelle 7 auch, ob eine VA- oder VV-Kantlierung erfolgte sowie die

Unterscheidung der VA-Kantlierung in periphere und zentrale Anlage. Auflerdem wird eine

mogliche Anderung der Kantilierung genannt.

Tabelle 7: ECMO-Indikation und Kanilierung der Subpopulationen

Weaning Kein Weaning i
n =58 n =061 p n=24 n=95 p
ECMO-  |Notfallsituation ohne OP |20 (34,5%) |37 (60,7%) 0,006 [9(37,5%) |48 (50,5%) | 0,361
Indikation |, perative Anlage 38 (65,5%) | 24 (39,3%) 0,006 |15 (62,5%) |47 (495%) |0,361
VV-Kantlierung 58,6%) |9 (14,8%) 0397 [3(125%) |11 (11,6%) | 1,000
VA-Kantlierung 53 (014%) |52 (85.2%) 0397 (21 (87,5%) |84 (884%) |1,000
VA (peripher) 35 (60,3%) |38 (62,3%) 0429 |16 (66,7%) |57 (60%) | 0,755
VA (zenteal) 18(31%) |14 (23%) 0420 |5208%) |27 284%) |0,755
Anderung der Kanilierung: ja 6(103%) |6 9.8%) 0782 [1@2%)  [11(11,6%) |0711

Anhand der ECMO-Indikation kann mdglicherweise eine Prognose fiir Weaning oder kein

Weaning getroffen werden. Die Abbildung 6 zeigt die Anzahl der Patienten mit der jeweiligen

Indikation in den Subgruppen Weaning vs. kein Weaning als Sdulendiagramm.
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Abbildung 6: ECMO-Indikation

Die verschiedenen Indikationen fiir eine ECMO-Implantation sind in Tabelle 8 dargestellt.

Tabelle 8: Aufzihlung der Indikationen fiir eine ECMO-Implantation

n =58 n =61 n=24 n=095
Akutes Rechtsherz-Versagen 10 (17,2%) 12 (19,7%) 5 (20,8%) 17 (17,9%)
Akutes Linksherz-Versagen 10 (17,2%) 5 (8,2%) 1 (4,2%) 14 (14,7%)
Akutes respiratorisches Versagen 7 (12,1%) 11 (18%) 5 (20,8%) 13 (13,7%)
Low-cardiac-output-Syndrom 9 (15,5%) 2 (3,3%) 5 (20,8%) 6 (6,3%)
Reanimation 14 (24,1%) 18 (29,5%) 7 (29,2%) 25 (26,3%)
Himodynamischer Einbruch 3 (5,2%) 6 (9,8%) 0 (0%) 9 (9,5%)
Akuter Myokardinfarkt 4 (6,9 %) 3 (4,9%) 1(4,2%) 6 (6,4%)
Komplikation im Herzkatheter-Labor 1 (1,7%) 1(1,6%) 0 (0%) 2 (2,1%)
Nach Ausbau eines weiteren Unterstiitzungssystems | 0 (0%) 3 (4,9%) 0 (0%) 3 (3,2%)

Falls die ECMO-Anlage notfallmiflig im Zuge einer Reanimation erfolgte, so wird die Dauer
der Reanimation in Tabelle 9 dargestellt. In der Subgruppierung Weaning vs. kein Weaning ist
diese Variabel als relevant zu betrachten. Hier wurde ersichtlich, dass eine lingere
Reanimationszeit cher dazu fihrte, dass kein Weaning moglich war oder aufgrund
neurologischer Defizite kein Weaning erfolgte. Ebenso wird in Tabelle 9 die mediane

Operationsdauer aufgefiihrt.

Tabelle 9: Reanimationsdauer und Operationsdauer der Subpopulationen

o oo | [
n [MdIQR) |n |Md(IQR) p |n [MAAQR) |n |Md(IQR) p

Reanimationsdauer (min) | 14 | 20 (5-30) 18]31,5 (15-49)  |0,019 |7 |20 (15-30) |2

u

20 (7-41) 0,416

Operationsdauer (min) 38359 (207-555) |24 |486 (237-606) | 0,340 | 15289 (212-485) |4
Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Signifikanzniveau p < 0,05

g

484 (228-609) | 0,074
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3.2.2.5 Parameter der ECMO-Therapie

Die Dauer der ECMO-Therapie des gesamten Patientenkollektivs betrug im Median 5 Tage
(IQR 2 — 8). Die mediane Liange der Therapie in Tagen der einzelnen Subgruppen wird in
Tabelle 10 dargestellt.

Tabelle 10: Dauer der ECMO-Therapie der Subpopulationen

n |[Md(@IQR) |n |Md(IQR) p |n [MAAQR) |n |Md(IQR) p

ECMO-Therapie (Tage) |58 |5 (4-8,3) 61 |3 (1-8) 0,182 |24 |5 (3-8,5) 95 |5 (2-8) 0,975
Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Signifikanzniveau p < 0,05

Es erfolgte bei 58 Patienten ein erfolgreiches Weaning. Die Abbildung 7 zeigt, wie viele Tage
die ECMO bei diesen Patienten jeweils implantiert war. Anhand der farblichen Unterscheidung
ist ersichtlich, ob die Patienten im Anschluss an das erfolgreiche Weaning noch wihrend der
weiteren Therapie im Krankenhaus verstarben (n = 34) oder den Krankenhausaufenthalt
Uberlebten (n = 24).

® Weaning & Uberleben (n=24)

= Weaning & Versterben (n=34)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9

10 11 12 13 14 15 // 20 25 30 35
Anzahl der Tage der ECMO-Implantation

Anzahl der Patienten (gesamt)

Abbildung 7: Dauer der ECMO-Therapie bei den Patienten mit erfolgreichem Weaning

Wihrend der ECMO-Unterstiitzung wurden jeweils am 1., 2. und 3. Tag verschiedene
Parameter erhoben. Hierzu zihlen Einstellungen des ECMO-Systems sowie eine BGA der
Patienten, die auf der Intensivstation erhoben wurde und Labordiagnostik, die im
interdisziplindren Labor der UMG durchgefiihrt wurde. Ebenso werden die Medikamente und
Antibiotika aufgefiihrt, die wihrend der ECMO-Therapie verabreicht wurden. Aulerdem wird
in diesem Abschnitt auf den Transfusionsbedarf der Patienten wihrend der ECMO-

Unterstiitzung eingegangen. Auch wird aufgefithrt, ob weitere Unterstiitzungssysteme neben
der ECMO bendétigt wurden.
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3.2.2.5.1

Einstellungen des ECMO-Systems

In Tabelle 11 wird der Blutfluss an Tag 1, 2 und 3 der ECMO-Therapie aufgefiihrt. Dieser

Parameter kann am ECMO-System abgelesen werden und ist wichtig fiir die Oxygenierung des

Bluts. An Tag 2 wurde in beiden Subgruppen ein auffilliges Ergebnis festgestellt, fiir die

Subgruppe Weaning vs. kein Weaning dartiber hinaus noch an Tag 3.

Tabelle 11: Parameter der ECMO-Unterstiitzung

n [MdUQR)  |n |Md(QR) P [n [MdAQR) |n [MA@QR) | p
Blutfluss (1/min)
Tag 1 48 |4,1 (3,6-4,5) 48 14,2 (3,7-4,8) 0,315 (21 |4 (3,3-4,4) 75 |42 (3,7-4,7) |0,327
Tag 2 55 13,8(3,2-4,2) 46 |44 (3,9-49) 0,000 |23 |38 (3-4,2) 78 |41 (3,7-4,6) |0,032
Tag 3 54 13,5 (2,8-4,2) 35 143 (3,8-4,7) 0,000 |22 (39 (2,5-42) |67 [4(3,3-4,5 0,231

Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Signifikanzniveau p < 0,05

3.2.2.5.2 Blutgasanalyse

In Tabelle 12 sind die Ergebnisse der BGA genannt. Relevante Unterschiede wurden in beiden

Subgruppen bei Laktat an Tag 1, 2 und 3 gefunden. Auf3erdem ergab die Analyse der Elektrolyte

Kalium und Chlorid Auffilligkeiten in der Subgruppe Ubetleben vs. Versterben.

Tabelle 12: Blutgasanalyse der Subpopulationen wihrend der ECMO-Therapie

Weaning Kein Weaning

n |Md IQR) n |Md IQR) p |n |Md(JQR) n |Md IQR) p
Laktat (mmol/l)
Tag1 57 3,2 (1,7-7,1) 58 |7 (2,7-11,7) 0,004 (23 |2,6 (1,3-4,6) 92 5,8 (2,4-11) 0,000
Tag 2 57 12,6 (1,6-4,7) 47 14,8(1,8-10,8) 0,006 |24 |1,8(1,3-3,1) 80 (4,3 (1,9-7,4) 0,001
Tag 3 57 1,5 (1,2-2,2) 36 |25 (1,6-3,5) 0,007 (23 |1,3(1-1,9) 70 (2 (1,5-3) 0,000
pH
Tag1 57 | 7,42 (7,38-7,49) |60 |7,34(7,25-7,43) | 0,000 |23 |7,42(7,39-7,46) |94 7,37 (7,29-7,46) | 0,016
Tag 2 587,43 (7,39-7,48) |48 | 7,37 (7,32-7,45) | 0,000 |24 |7.43 (7,36-7,47) |82|742 (7,35-7,46) |0,649
Tag 3 57 (744 (7,38-7,48) |35 |7,41(7,36-7,45)(0,062 |23 |7,44 (7,35-747) |69 7,42 (7,36-7,47) |0,507
Kalium (mmol/l) |58 |4,6 (4,4-4,7) 61 |46 @43-51) 0925 |24 |44 (43-47) 95 | 4,6 (4,4-5) 0,021
Natrium (mmol/l) |58 | 142 (139-146) 61 |141 (138-146) (0,422 |24 |143 (138-140) 951|142 (138-1406) 0,454
Calcium (mmol/l) |58 |1,2 (1,2-1,3) 61 [120.2-13) |0887 |24 |1,2(1,2-1,3) 95[1,2(1,2-1,2) 0,438
Chlorid (mmol/l) |58 |112 (109-114) 59 | 111 (106-114) (0,230 |24 |[113 (110-114) 931111 (107-114) 0,022

Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Signifikanzniveau p < 0,05
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Die folgenden Abbildungen 8 und 9 zeigen den Verlauf der medianen Werte des Laktats von
Tag 1 zu Tag 3 fur die beiden Subgruppen Weaning vs. kein Weaning und Ubetleben vs.

Versterben.

20
°

| — i

Weaning Tag 1 kein Weaning Weaning Tag 2 kein Weaning Weaning Tag 3 kein Weaning

Laktat (mmol)

Abbildung 8: Boxplot des Verlaufs der medianen Werte des Laktats von Tag 1 zu Tag 3 fir Weaning vs. kein
Weaning

Laktat (mmolil)

Vi
Uberleben Tag 1 Versterben Uberieben Tag 2 Versterben Uberleben Tag 3 ‘ersterben

Abbildung 9: Boxplot des Verlaufs der medianen Werte des Laktats von Tag 1 zu Tag 3 fiir Uberleben vs.

Versterben

3.2.2.5.3 Labordiagnostik

Die Labordiagnostik wird in Tabelle 13 dargestellt. Fiir jeden Patienten wurde aus Werten der
Tage 1, 2, 3 und 7 ein Durchschnitt errechnet, der anschlieBend fir die Berechnung des Median
verwendet wurde. Lediglich Bilirubin wurde aufgrund seiner wichtigen Rolle im Stoffwechsel

detailliert an den Tagen 1, 2 und 3 angegeben.

In beiden Subpopulationen wurden Auffilligkeiten fir AST, ALT und LDH gefunden.
Zusitzlich zeigten sich in der Subgruppe Uberleben vs. Versterben Albumin, Bilirubin an Tag
3, CK und die Unterform CK-MB relevant.



Ergebnisse 30

Tabelle 13: Labordiagnostik der Subpopulationen wihrend der ECMO-Therapie

S P R T
n |Md IQR) n |Md IQR) p |n |MdIQR) n |Md IQR) p
INR 581 1,3 (1-1,5) 5611,4 (1,2-1,5) 0,710 |24 1,3 (1,2-1,7) 90| 1,4 (1,2-1,5) 0,477
Himoglobin (g/dl) |58 |9,7 (9-10) 58(10,2 (9-11) 0,458 [24]9,5 (9-10) 9219,8 (9-10,4) 0,657
Erythrozyten 5813,1 (3-3,4) 5813,3 (3-3,5) 0,353 |24|3,2 (3-3,4) 9213,2 (3-3,4) 0,777
(10°6/ul)
Thrombozyten 58|87 (73-122) 5889 (70-151) 1,000 |24 {103 (78-130) 9285 (70-134) 0,960
(106 /)
Leukozyten (10°6/pl) |58 |12 (9-15) 58|13 (9-16) 0,853 2412 (9 -15) 92112 (9-15) 0,384
Kreatinin (mg/dl) 58|1,4 (1-2) 581 1,6 (1-2) 0,458 [24|1,3 (1-1,7) 92115 (1-2) 0,431
Harnstoff (mg/dl) 58|23 (18-33) 5522 (16-36) 0,927 |24]23 (15-35) 89|22 (17-35) 0,829
Albumin (g/dl) 3912 (1,5-2,4) 3711,8 (1,3-2,6) 0,487 1723 (1,9-2,5) 5911,8 (1,3-2,4) 0,003
Bilirubin (mg/dl)
Tag 1 4911,1 (0,7-1,7) | 44]1,3 (0,8-2,3) 0,243 21]1,0 (0,5-1,5) 721 1,4 (0,8-2,2) 0,057
Tag 2 57|14 (1,1-2,7)  |45]1,5(0,9-2,2) 0,870 |23]1,4(0,8-2) 791 1,5 (1-2,6) 0,113
Tag 3 5411,8(0,9-3,5) 3725 (1,2-5,2) 0,079 [23]1,0(0,7-3,0) 68123 (1,2-4) 0,007
AST (U/)) 571179 (92-429) | 55|400 (155-1107) |0,023 |23 |147 (69-221) 891296 (135-871) | 0,002
ALT (U/)) 57147 (19-125) 55132 (44-438) 0,008 | 23|50 (17-95) 89101 (31-354) 0,013
y-GT (U/D) 58|35 (18-67) 5552 (27-94) 0,160 |24]33 (19-59) 89|42 (24-91) 0,130
CK (/1 581706 (304-187) |56|895 (388-3243) |0,349 |24 395 (253-1154) |90 |954 (358-3176) | 0,000
CK-MB (U/]) 5886 (39-267) 551|134 (66-267) 0,222 | 2465 (26-156) 89131 (51-282) 0,016
LDH U/} 57| 644 (478-955) | 521007 (646-2204) | 0,001 |23 |557 (427-745) 86| 887 (585-1774) | 0,000

Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Signifikanzniveau p < 0,05

Fir die Laborwerte AST und ALT konnte im Vergleich beider Subgruppen jeweils ein auffalliger
Wert ermittelt werden, der mutmalllich prognostisch fiir kein Weaning oder Versterben sein

konnte. In Abbildung 10 und 11 sind die medianen Werte als Boxplots dargestellt.
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Abbildung 10: Boxplot der AST
a) fiir die Subgruppe Weaning vs. kein Weaning

b) fiir die Subgruppe Uberleben vs. Versterben
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Abbildung 11: Boxplot der ALT
a) fir die Subgruppe Weaning vs. kein Weaning
b) fiir die Subgruppe Uberleben vs. Versterben

3.2.2.5.4 Medikation

Die Patienten erhielten wihrend der ECMO-Therapie verschiedene Medikamente, wobei nur
die hdufigsten in der Datenanalyse betrachtet wurden. Fiir die Kreislaufunterstiitzung sind hier
die Katecholamine Noradrenalin, Adrenalin und Dobutamin sowie fiir die Steigerung des
Blutdrucks Vasopressin und Terlipressin zu nennen. Weitere Medikamente sind der Calcium-
Sensitizer Levosimendan und der Phosphodiesterase-3-Inhibitor Enoximon sowie

Schleifendiuretika und Tris-Puffer-Perfusion.

Aus der Dauer der Medikamentengabe in Tagen wurde der Median errechnet, welcher in der
folgenden Tabelle 14 dargestellt ist. Als relevant in der Gruppierung Weaning vs. kein Weaning
zeigte sich die Gabe von Noradrenalin, Levosimendan und Tris-Puffer-Perfusion. In der
Subpopulation Ubetleben vs. Versterben war die Gabe von Noradrenalin und Tris-Puffer-

Perfusion auffillig.
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Tabelle 14: Mediane Medikamentendauer der Subpopulationen wihrend dert ECMO-Therapie in Tagen

n [MdIQR) |n |Md(IQR) p |n [MAAQR) |n |Md(IQR) p
Noradrenalin 55 |5 (5-7) 45 |2(0-7) 0,047 |21 |52365) |79 [4(1-7) 0,706
Adrenalin 47 |4 (4-63) 39 [1(0-7) 0,746 |16 |25 (0-45) |70 [4(0-7) 0,020
Dobutamin 23 (0 (0-2) 11 {0 (0-0) 0281 [9 |0(0-28) 25 |0 (0-1) 0,242
Terlipressin 10 |0 (0-0) 17 ]0(0-1) 0241 [14 |0 (0-0) 23 |0 (0-0) 0,545
Vasopressin 210 (0-0) 2 |0(0-0) 0,505 [1 |0 (0-0) 3000 0,640
Levosimendan 26 |0 (0-13) 120 (0-0) 0,022 |11 |0 (0-1) 28 |0 (0-1) 0,767
Enoximon 35 [3(0-53) 24 |0 (0-4) 0,608 [12 |1 (0-4,8) 47 |0 (0-5) 0,868
Schleifendiuretikum 12 {0 (0-0) 8 |0(0-0) 0265 |4 |0(0-0) 16 |0 (0-0) 0,875
Tris-Puffer-Perfusion |3 |0 (0-0) 11 {0 (0-0) 0,037 [0 |0 (0-0) 14 |0 (0-0) 0,047

Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Signifikanzniveau p < 0,05

In Abbildung 12 wird der Median und IQR von Noradrenalin und in Abbildung 13 der Median
und IQR von Adrenalin als Boxplot dargestellt. Dabei werden in Abbildung 12 Weaning mit

kein Weaning und in Abbildung 13 Ubetleben mit Versterben verglichen.

Noradrenalin (in Tage)

Weaning

kein Weaning

Abbildung 12: Boxplot der Gabe von Noradrenalin in Tagen zum Vergleich von Weaning vs. kein Weaning

20

Adrenalin (in Tage)

|

Uberleben

Versterben

Abbildung 13: Boxplot der Gabe von Adrenalin in Tagen zum Vergleich von Ubetleben vs. Versterben
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3.2.2.5.5 Antibiotikatherapie

Die Hiufigkeit der verabreichten Antibiotika wihrend der ECMO-Therapie ist in Tabelle 15
abgebildet.

Tabelle 15: Antibiotikatherapie der Subpopulationen wihrend der ECMO-Therapie

v [ | [Gheibn Nt |

n =58 n =61 p [n=24 n =95 p
Penicillin 21 (36,2%) 14 (23%) 0,159 |12 (50%) 23 (24,2%) 0,022
Cephalosporin 5 (8,6%) 6 (9,8%) 1,000 |0 (0%) 11 (11,6%) 0,118
Meropenem 48 (82,8%) 23 (37,7%) 0,000 |17 (70,8%) 54 (56,8%) 0,250
Linezolid 37 (63,8%) 18 (29,5%) 0,000 |12 (50%) 43 (45,3%) 0,819
Makrolid 7 (12,1%) 4 (6,6%) 0,355 |2 (8,3%) 9 (9,5%) 1,000
Vancomycin 10 (17,2%) 4 (6,6%) 0,090 |4 (16,7%) 10 (10,5%) 0,478

Median (Md); Signifikanzniveau p < 0,05

Fir das Weaning pradiktiv zeigten sich die Antibiotika Meropenem und Linezolid. Abbildung
14 stellt die Anzahl der Patienten dar, die diese Antibiotika erhielten.

Meropenem

40 Linezolid
35 merhalten = nicht erhalten 35 merhalten = nicht erhalten
30 30
25
20 20
15 15
10 10
5 . 5
0 0

Weaning kein Weaning Weaning kein Weaning

Anzahl Patienten
Anzahl Patienten

Abbildung 14: Siulendiagramm der Anzahl der Patienten, die die Antibiotika Meropenem oder Linezolid

erhielten

3.2.2.5.6 Transfusionsbedarf

Die mediane Anzahl der bendtigten Erythrozytenkonzentrate (EK), Thrombozyten-
konzentrate (TK) und resh frozen plasma (FFP) wird in Tabelle 16 dargestellt.

Tabelle 16: Transfusionsbedarf der Subpopulationen wihrend der ECMO-Therapie

B T e e
n | Md(IQR) n  |Md(IQR) P |n |Md@QR) n  |Md@QR) p
EK 57 10,5 (6-21) 50 113185 (0840 |23 |7 (4-19) 84 |11 (4-20) 0,202
TK 42 |25 (0-50) 35 |2(0-5) 0,783 |12 [0,5 (0-5) 65 |2 (0-5) 0,013
FEP (34 [4(0-10) 35 |5 (0-10) 0,826 |13 [1,5(0-6) 56 |5 (0-11) 0,160

Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Signifikanzniveau p < 0,05
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3.2.2.5.7 Weitere Unterstiitzungssysteme

Anhand Tabelle 17 wird dargestellt, ob wihrend der ECMO-Therapie neben dem ECMO-
System ein weiteres Unterstiitzungssystem notwendig war. Betrachtet wurden dabei sowohl
herzspezifische —Hilfssysteme wie intraaortale Ballonpumpe (IABP), intrakardiale
Mikroaxialpumpe (Impella®), LVAD und Rechtsherz-Ersatz sowie weitere Systeme der
intensivmedizinischen Versorgung wie die kontinuierliche veno-vendse Himodialyse
(CVVHD) und die Immunadsorption.

Tabelle 17: Weitere Unterstiitzungssysteme, die in wenigen Patienten wihrend der ECMO-Therapie angewendet

wurden

n =58 n =061 p n=24 n =95 p
IABP 2 (3,4%) 4 (6,6%) 0,680 |0 (0%) 6 (6,3%) 0,346
Impella® 11 (19%) 16 (26,2%) 0387 |5 (20,8%) 22 (23,2%) 1,000
LVAD 0 (0%) 2 (3,3%) 0496 |0 (0%) 2 (2,1%) 1,000
Rechtsherz-Ersatz 1(1,7%) 0 (0%) 0487 |1 (4.2%) 0 (0%) 0,202
CVVHD 34 (58,6%) 32 (52,5%) 0581 |11 (458%)  |55(7,9%)  |0,360
Immunadsorption 7 (12,1%) 8 (13,1%) 1,000 |5 (20,8%) 10 (10,5%)  [0,181

Median (Md); Signifikanzniveau p < 0,05
3.2.2.6 Komplikationen wihrend der ECMO-Therapie

In Tabelle 18 sind aufgetretene Komplikationen wihrend der ECMO-Therapie als absolute und
prozentuale Hiufigkeiten dargestellt. Hiufige Komplikationen waren Blutungen an den
Einstichstellen der ECMO-Kaniilen und im Nasen-Rachen-Raum sowie mediastinale
Blutungen, die teilweise auch einen Himatothorax verursachten. Die Komplikation
himorrhagische Diathese beinhaltet Patienten mit einem erworbenem Mangel an
Gerinnungsfaktoren (n = 13), Verbrauchskoagulopathie (n = 9) und Device-assoziierter (n = 1)

oder Heparin-induzierter (n = 1) Thrombozytopenie.
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Tabelle 18: Komplikationen, die wihrend der ECMO-Therapie bei den Subpopulationen aufgetreten sind

Weaning Kein Weaning !

n =58 n =61 p n =24 n=95 p
Hirninfarkt 5 (8,6%) 5 (8,2%) 1,000 1 (4,2%) 9 (9,5%) 0,685
Nierenversagen 22 (37,9%) 23 (37,7%) 0,893 8 (33,3%) 37 (38,9%) 0,652
Leberversagen 5 (8,6%) 14 (23%) 0,085 1 (4,2%) 18 (18,9%) 0,281
Respiratorische Insuffizienz 12 (20,7%) 10 (16,4%) 0,639 5 (20,8%) 17 (17,9%) 0,771
Pneumonie 18 (31%) 14 (23%) 0,409 6 (25%) 26 (27,4%) 1,000
Lungen6dem 5 (8,6%) 11 (18%) 0,180 4 (16,7%) 12 (12,6%) 0,737
Aszites 4 (6,9%) 4 (6,6%) 1,000 1 (4,2%) 7 (7,4%) 1,000
Odem 15 (25,9%) 12 (19,7%) 0,487 7 (29,2%) 20 (21,1%) 0,336
Blutung 21 (36,2%) 23 (37,7%) 1,000 5 (20,8%) 39 (41,1%) 0,097
Himorrhagische Diathese 12 (10,7%) 10 (16,4%) 0,127 5 (20,8%) 17 (17,9%) 0,356
Thrombose/Embolie 5 (8,6%) 5 (8,2%) 0,305 2 (8,3%) 8 (8,4%) 0,077
Sepsis 11 (19%) 16 (26,2%) 0,387 3 (12,5%) 24 (25,3%) 0,275
Perfusionsstérung 13 (22,4%) 11 (18%) 0,649 3 (12,5%) 21 (22,1%) 0,399
Kompartment-Syndrom 4 (6,9%) 5 (8,2%) 0,083 0 (0%) 9 (9,5%) 0,483

Median (Md); Signifikanzniveau p < 0,05

3.2.2.7 Verweildauer im Krankenhaus

Die Verweildauer im Krankenhaus ist in der Tabelle 19 dargestellt. Es wurde nur der Vergleich
Uberleben vs. Versterben betrachtet, welcher sich sowohl fir die gesamte Dauer des
Krankenhausaufenthalts als auch fiir die Dauer des Krankenhausaufenthalts nach der ECMO-
Explantation auffillig zeigte.

Tabelle 19: Darstellung der Verweildauer der Patienten im Krankenhaus in Tagen

n Md (IQR) n Md (IQR) p
Gesamter Krankenhausaufenthalt (in Tagen) 24 |28 (19,5-47,8) |95 |13,5(5-25,5) 0,001
Krankenhausaufenthalt nach der ECMO-Explantation (in Tagen) |24 |22 (13,3-38) 95 10 (0-5) 0,000

Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Signifikanzniveau p < 0,05

Im Zuge der ECMO-Therapie verstarben insgesamt 95 Patienten. Bei 61 Personen konnte kein
Weaning durchgefiithrt werden, 34 Patienten wurden von der ECMO entw6hnt und verstarben
wihrend der weiteren TherapiemaBnahmen im Krankenhaus. In Abbildung 15 ist die Anzahl
der Tage dargestellt, die die Patienten insgesamt bis zum Versterben im Krankenhaus

verbrachten. Anhand der Farben ist ersichtlich, ob vorab ein erfolgreiches Weaning
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stattgefunden hat. Zudem wird gezeigt wie viele Patienten jeweils nach wie vielen Tagen

verstorben sind.
® kein Weaning (n=61)

I I ® Weaning & Versterben (n=34)
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Abbildung 15: Darstellung der Anzahl der Tage des Krankenhausaufenthalts ab der Implantation des ECMO-

Systems bis zum Versterben fiir die verstorbenen Patienten
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3.3 Prospektive Analyse

Im Folgenden werden die Ergebnisse der psychometrischen Fragebogen aufgefiihrt.
Ausgewertet wurden 16 Fragebogen von Patienten und 15 von deren Angehérigen. Die
Darstellung erfolgt mit Median und IQR, teilweise wurde dariiber hinaus der Mittelwert
berechnet, um eine bessere Vergleichbarkeit mit der Literatur zu erreichen. Dabei konnte
testgestellt werden, dass das Ergebnis des Median ahnlich gegentiber dem jeweiligen Mittelwert

ist.

Verglichen werden kénnen die Patienten mit den Angehérigen sowie diese beiden Gruppen mit

Werten der Normalbevélkerung und kardiologischen Patienten.

Anhand Tabelle 20 werden die Fragebégen aufgezeigt, die keinen Cut-off-Wert besitzen. Nur
die Patienten der prospektiven Analyse erhielten den HeartQoL und wurden mit
kardiologischen Patienten verglichen (De Smedt et al. 2016). Die kardiologische Population, die
hier zum Vergleich verwendet wurde, umfasst 528 deutsche KHK-Patienten (De Smedt et al.
2016). Die anderen in der Tabelle 20 aufgefiihrten Fragebégen wurden sowohl von den
Patienten als auch von deren Angehorigen ausgefillt. Der EQ-5D kann mit verschiedenen
Logarithmen ausgewertet werden. Folglich stellt sich das Ergebnis der Normalbevolkerung
(Grochtdreis et al. 2019) und der kardiologischen Patienten (De Smedt et al. 2016) mit einem
anderen Wertebereich dar als die Ergebnisse der Angehorigen und der Patienten der
prospektiven Analyse. Die Werte der Normalbevélkerung wurden aus Ergebnissen von 5001
deutschen Teilnehmern ermittelt (Grochtdreis et al. 2019). Die EQ-VAS hingegen konnte
zwischen allen Populationen verglichen werden. Fiir die Normalbevolkerung (Grochtdreis et al.
2019) und die kardiologischen Patienten (De Smedt et al. 2016) wird hier der Mittelwert und die
Standardabweichung angegeben. Deshalb wurde zur besseren Vergleichbarkeit bei den

Patienten und Angehdrigen zusitzlich zum Median und zur IQR der Mittelwert berechnet. Fiir
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die PSS-4 liegen neben den Daten der Angehérigen und Patienten auch Werte zur
Normalbevolkerung (Warttig et al. 2013) vor. Die Spiritualititsskala wird nur zwischen den

ECMO-Patienten und ihren Angehorigen verglichen.

Tabelle 20: Fragebégen ohne Cut-off-Wert

Ergebnis
Fragebogen M+ SD Md IQR) (M Md IQR) M M+ SD
HeartQoL
Gesamtwert 1,3 (1-1,8) 1,4 2,240,6
emotionale Subskala 2 (1,3-2,5) 2,5%0,6
physische Subskala 1,3 (0,5-1,8) 2,2%0,7
EQ-5D 0,910,2 54,5 (39,9-72,8) 39,9 (22-64,1) 0,8£0,2
EQ-VAS 71,6£21,4 80 (50-89) | 71,6 50 (26,3-53) |42,9 71,817
PSS-4 6,1 6 (5-9) 7 9,5 (5,3-13) |95
QoL-VAD 55 (35-75) 57,5 (35-75)

Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Mittelwert (M); Standardabweichung (SD)

Der HeartQol kann sowohl in seinem Gesamtwert als auch in der emotionalen und physischen
Subskala durch ein Balkendiagramm dargestellt werden. Hier werden jeweils vergleichend die
Mediane der Patienten, die etwa den Mittelwerten der Patienten entsprechen, und die

Mittelwerte der kardiologischen Patienten (De Smedt et al. 2016) abgebildet.
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Abbildung 16: Vergleichende Darstellung zwischen den Medianen der Patienten und den Mittelwerten
kardiologischer Patienten (De Smedt et al. 2016) des Gesamtwerts, der physischen und emotionalen Subskala des
HeartQoL
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Das Ergebnis des EQ-5D der Angehorigen und Patienten kann als Boxplot dargestellt werden.
Die Vergleichsgruppen kénnen hier aufgrund der verschiedenen Auswertungslogarithmen nicht

in die Graphik miteinbezogen werden.
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Abbildung 17: Vergleichende Abbildung des Median und des IQR des EQ-5D als Boxplot zwischen Angehérigen

und Patienten

Fir die EQ-VAS liegen Mittelwerte der Normalbevolkerung (Grochtdreis et al. 2019) und der
kardiologischen Patienten (De Smedt et al. 2016) vor. Diese konnen den Mittelwerten der

Angehorigen und Patienten gegeniibergestellt werden.
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Abbildung 18: Vergleichende Darstellung der Mittelwerte der EQ-VAS der Normalbevolkerung (Grochtdreis et
al. 2019), der Angehodrigen, der Patienten sowie der kardiologischen Patienten (De Smedt et al. 2016) als

EQ-VAS (Score 0-100)

Siulendiagramm

In Abbildung 19 werden die Mediane und die IQR des PSS-4 der Angehérigen und Patienten
als Boxplots vergleichend dargestellt. Die Mediane entsprechen etwa den Mittelwerten des
betrachteten Kollektivs, sodass der Mittelwert der Normalbevolkerung (Warttig et al. 2013)

ebenfalls verglichen werden kann.
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Abbildung 19: Vergleichende Abbildung des Median und des IQR des PSS-4 als Boxplot zwischen Angehérigen
und Patienten sowie die Lage des Mittelwerts der Normalbevolkerung (Warttig et al. 2013)

Die Folgende Abbildung 20 zeigt die Ergebnisse des QoL-VAD der Angehérigen und Patienten
vergleichend als Boxplot.
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Abbildung 20: Vergleichende Abbildung des Median und des IQR des QoL-VAD als Boxplot zwischen
Angehérigen und Patienten

Die Tabelle 21 zeigt die Ergebnisse der Fragebogen mit Cut-off-Werten. Dementsprechend
koénnen neben dem Median und IQR auch die Anzahl und Prozent der Patienten angegeben
werden, die Gber oder unter dem jeweiligen Cut-off-Wert liegen. Der Gesamtwert der HADS
liegt nur fur die Angehorigen und Patienten vor. Der Angst- und Depressions-Wert konnte
jedoch mit der Normalbevélkerung (Hinz et al. 2010) und mit KHK-Patienten (De Smedt et al.
2016), verglichen werden. Die Ergebnisse der PTSS-14 und der RS-13 wurden zwischen den
Angehorigen und den Patienten verglichen. Das ESSI wurde nur bei den Patienten erhoben.
Der Median der analysierten Patienten konnte hier mit dem Median einer kardiologischen
Patientengruppe verglichen werden (Kendel et al. 2011). Das Vergleichskollektiv umfasst 1532
Patienten aus Deutschland nach einer aortokoronaren Bypass-Operation (Kendel et al. 2011).
Der Prozentwert der analysierten Patienten, die unter dem Cut-off-Wert lagen, wurde auBBerdem
mit dem Prozentwert der Normalbevolkerung verglichen, das ebenso unterhalb des Cut-off-

Werts lag und somit geringere soziale Unterstiitzung erhielt (Cordes et al. 2009).
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Tabelle 21: Fragebogen mit Cut-Off-Wert

Ergebnis
Fragebogen |Cut-off- |M % SD |Cut-off- |Md M | Cut-off- |Md (IQR) | M | Cut-off- M £ SD
Wert Ergebnis | IQR) Ergebnis Ergebnis
HADS
Gesamtwert | =14 11 (8-16) 7 (46,7%) |17 (9-22,5) 11 (68,8%)
Angst-Wert | =8 4,7+33 |19,4% 8 (5-10) |7 |8(53,3%) [8(6-11) |8 [9(56,3%) |5,4%3,6
Deptessions- | =28 4,7+3.8 |21,7% 5@3-7) |5 |3(20%) |9,5(5-12) |9 |10 (62,5%) [4,4£3,6
Wert
PTSS-14 >40 42 (27-53) |8 (53,3%) |38 (25,5-57,3) |7 (43,7%)
RS-13 13-66 67 (63-76) |7 (46,7%) |62 (49-65) 13 (81,3%)
(niedrig)
67-72
2 (13,3%) 1(6,2%)
(moderat)
73-91
(hoch) 6 (40%) 2 (12,5%)
ESSI <18 und 24,1% 22,5 (19-24,8) |3 (18,8%) |Md =23
2 Items
<3

Median (Md); Interquartilsabstand (IQR); Mittelwert (M); Standardabweichung (SD)

Die HADS hat sowohl fir den Gesamtwert als auch fir den Angst- und Depressions-Wert

einen eigenen Cut-off-Wert. Dieser ist neben den Mittelwerten der Normalbevolkerung (Hinz
et al. 2010) und der KHK-Patienten (De Smedt et al. 2016) sowie den medianen Werten der

Angehorigen und Patienten in einem Netzdiagramm dargestellt. Die Medianwerte der Patienten

und Angehérigen dhneln den errechneten Mittelwerten des jeweiligen Kollektivs. Die Anzahl

der Personen, die in der jeweiligen Gruppe tiber dem Cut-off-Wert lagen ist in einem weiteren

Sdulendiagramm zu finden. Fir die Normalbevélkerung fehlt hier jedoch der Gesamtwert und

bei den kardiologischen Patienten wurden hierfiir keine Werte angegeben.
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Abbildung 21: Vergleichende Darstellung zwischen dem Mittelwert der Normalbevélkerung (Hinz et al. 2010),
dem Median der Angehérigen und Patienten, dem Mittelwert der kardiologischen Patienten (De Smedt et al. 2016)
und dem Cut-off-Wert der HADS; Abbildung der Anzahl der Normalbevélkerung (Hinz et al. 2010), Angehérigen

und Patienten, die im Gesamtwert, Angst- oder Depressionswert iiber dem jeweiligen Cut-off lagen

Die PTSS-14 weist einen Cut-off bei > 40 auf. Dieser sowie die Mediane der Patienten und
Angehorigen werden in Abbildung 22 ersichtlich. Die beiden Kreisdiagramme zeigen auBerdem
die prozentuale Anzahl der Patienten und Angehorigen tber dem Cut-off-Wert.
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Abbildung 22: Vergleich der Medianwerte zwischen Angehérigen und Patienten; Darstellung als Kreisdiagramm
der Prozentzahlen iiber und unter dem Cut-off der PTSS-14

Die RS-13 kann, abhingig von der jeweiligen Punktzahl, in niedrige, moderate und hohe
Resilienz eingeteilt werden. Die Abbildung 23 zeigt einerseits die Medianwerte der Angehorigen
und Patienten, andererseits wird die Anzahl der jeweiligen Population in den verschiedenen

Bereichen der RS dargestellt.



Ergebnisse 42

91 — 1
85
= hohe Resilienz

79 12

moderate Resilienz

Angehorige (Md)

10

67

61 Patienten (Md)
55

49

RS-13 (Score 13-91)

43
= niedrige Resilienz
37

Anzahl der Angehérigen oder Patienten

31

2

0
19
niedrige Resilienz moderate Resilienz hohe Resilienz

13 - B Angehérige M Patienten

Abbildung 23: Vergleich der Medianwerte zwischen Angehorigen und Patienten; Darstellung der Anzahl in den

verschiedenen Bereichen der RS-13

Die Ergebnisse des ESSI kénnen fiir die prospektiv analysierten Patienten und fir die Patienten
nach aortokoronarer Bypass-Operation (Kendel et al. 2011) im Median angegeben werden.
Neben diesen Werten ist in Abbildung 24 der Cut-off-Wert ersichtlich. Ebenso wird die

prozentuale Anzahl des jeweiligen Patientenkollektivs unter dem Cut-off-Wert abgebildet.
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Abbildung 24: Darstellung des Median der kardiologischen Patienten (Kendel et al. 2011) sowie des Median der
Patienten in der prospektiven Analyse und des Cut-off-Werts fiir das ESSI; Darstellung der Anzahl der Patienten
und der Normalbevélkerung (Cordes et al. 2009), die unterhalb des Cut-off-Werts liegen
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4 Diskussion

Im Folgenden werden das Studiendesign und das Patientenkollektiv vergleichend mit der
Literatur betrachtet. Darauf folgt die Diskussion der auffilligen Ergebnisse der untersuchten
Variablen. Im Anschluss daran werden das psychische Befinden und die Lebensqualitit der
Patienten nach Uberleben der ECMO-Therapie und deren Angehérigen diskutiert.

4.1 Studiendesign

In dieser Arbeit soll eine Charakterisierung von Patienten erfolgen, die im Zeitraum vom 1.
Januar 2018 bis 31. Dezember 2020 eine VA- oder VV- ECMO-Anlage in der Klinik fir HTG
an der UMG erhielten. Diese Beschreibung umfasst die retrospektive Datenanalyse des ECMO-
Behandlungsverlaufs und eine prospektive Befragung der iiberlebenden Patienten und deren

Angehorigen zu Lebensqualitit und psychischem Befinden.

Die retrospektive Analyse soll Aufschluss tber Faktoren geben, die moglicherweise das
Weaning und die Mortalitit der ECMO-Patienten der HT'G an der UMG beeinflussen kénnten.
Hierzu erfolgte eine Einteilung des Kollektivs in die Subgruppen Weaning und kein Weaning

sowie Uberleben und Versterben.

Die S3-Leitlinie 011/021: Einsatz der extrakorporalen Zirkulation (ECLS / ECMO) bei Herz-
und Kreislaufversagen (DGTHG 2020) zeigt auf, dass es einen groB3en Forschungsbedarf zu
Pridiktoren fur erfolgreiches Weaning gibt. Eben diese Leitlinie postuliert, dass es kaum
Literatur zu inner- und auBBerklinischer Nachsorge nach ECMO-Therapie gibt (DGTHG 2020).
Eine ECMO-Anlage stellt keine kausale Therapie dar, sondern schafft Zeit fur weitere
Beurteilung, Diagnose und Behandlung der zugrunde liegenden Herzerkrankung (Slottosch et
al. 2017). AuBlerdem erhilt das Herz dadurch die Moglichkeit sich zu erholen (Muellenbach und
Lotz 2018).

Da ein Patient nach ECMO-Explantation nicht genesen ist und sowohl Uberwachung als auch
Rehabilitation notwendig sind, ist es immens wichtig diese Bereiche zu optimieren (DGTHG
2020). In dieser Arbeit sollen deshalb Lebensqualitit und psychisches Befinden bei Patienten
und deren Angehorigen nach ECMO-Unterstiitzung mittels Fragbogen, evaluiert werden. Die
Ergebnisse konnten zur Verbesserung der psychologischen Betreuung nach ECMO-
Behandlung beitragen.

4.2 Patientenkollektiv

Es wurden 119 Patienten erfasst. Diese gesamte Patientenzahl kann in Gruppen aufgeteilt
werden. Der erste Gruppenvergleich erfolgt zwischen den 58 Patienten mit erfolgreichem
Weaning (48,7%) und den 61 Patienten (51,3%), bei denen kein Weaning durchgefithrt werden
konnte. Im weiteren Behandlungsverlauf wihrend des Klinikaufenthalts verstarben 34 Patienten

nach erfolgreichem Weaning, sodass letztlich 24 Patienten (20,2%) aus dem Krankenhaus
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entlassen werden konnten. Diese Population wird mit den 95 verstorbenen Patienten (79,8%)

verglichen.

Die extracorporeal life support organization (ELSO) hat im April 2021 den Report fiir das gesamte
Outcome der ECMO-Therapie im Jahre 2020 veroffentlicht (Extracorporeal Life Support
Organization 2021). Dabei wurden weltweit alle registrierten Zentren miteinbezogen und die
gesamte Anzahl der dort implantierten ECMO-Systeme betrachtet. Demnach erfolgten fur
kardiales Versagen bei erwachsenen Patienten bis 2021 etwa 32.307 ECMO-Implantationen
(Extracorporeal Life Support Organization 2021). In diesem Kollektiv erfolgte bei 59% der
Patienten ein erfolgreiches Weaning (Extracorporeal Life Support Organization 2021).
Demzufolge liegt die Weaningrate hoher als in der betrachteten Population an der UMG. Aus

dem Krankenaus entlassen wurden 44% (Extracorporeal Life Support Organization 2021).

In den Daten der ELSO wurden alle Patienten betrachtet, die eine ECMO aufgrund einer
kardialen Erkrankung erhielten. Hier wurde nicht nach dem Grund des kardialen Versagens

unterschieden. Im Gegensatz dazu untersuchten einzelne Studien meist Patientenkollektive mit
bestimmtem Merkmal (Wang et al. 2019; Chen et al. 2020; Guru et al. 2021).

Bei Chen et al. (2020) zeigten die Patienten nach einer aortokoronaren Bypass-Operation ein
initial frustranes Weaning von der Herz-Lungen-Maschine, sodass eine ECMO-Anlage
notwendig wurde. Die Grof3e der Population dhnelt mit 121 Patienten dem Patientenkollektiv
der UMG. In dieser Studie erfolgte bei 64% der Patienten ein Weaning und 46% konnten aus
dem Krankenhaus entlassen werden (Chen et al. 2020). Fast identische Zahlen bei gleicher
Indikation fanden Wang et al. (2019) bei der Untersuchung von 166 Patienten. Die ECMO-
Anlage erfolgte nach einer aortokoronaren Bypass-Operation aufgrund von erfolglosem
Weaning von der Herz-Lungen-Maschine. Davon konnten 64% der Patienten von der ECMO
entwohnt werden und 45% uberlebten den folgenden Krankenhausaufenthalt (Wang et al.
2019).

Eine andere Indikation fiir eine ECMO-Implantation stellt eine Reanimation dar. Beleuchtet
wurde von Guru et al. (2021) ein Kollektiv von 101 Patienten. Zu erfolgreichem Weaning von
der ECMO kam es bei 69%. Insgesamt konnten 46,5% aus dem Krankenhaus entlassen werden
(Guru et al. 2021).

Die Ergebnisse dieser Veroffentlichungen gleichen sich etwa und liegen etwas hoher als die
zusammenfassende Darstellung der ELSO (Extracorporeal Life Support Organization 2021).
In der durchgefiihrten Analyse mit den Patientendaten der HT'G an der UMG, ist dagegen die
Prozentzahl sowohl fiir das Weaning von der ECMO als auch fiir das Uberleben des

Krankenhausaufenthalts geringer.

Wihrend der Unterschied fiir erfolgreiches Weaning nur gering ist, wird im Gesamtiiberleben
eine grofere Differenz deutlich. Die Studie an der UMG fasste, ebenso wie ELSO, verschiedene
Indikationen fiir eine ECMO-Unterstiitzung zusammen und ging nicht nur auf ein

Charakteristikum, wie in den oben genannten Arbeiten, ein. In der vorliegenden Analyse gab es



Diskussion 45

fir die 119 Patienten verschiedene Griinde fiir eine ECMO-Implantation, sodass die einzelnen
Gruppen kleiner sind als in den betrachteten Publikationen und aufgrund der geringen GroQe
nicht einzeln untersucht wurden. Die gesamte Patientenanzahl entsprach den genannten
Studien, jedoch setzte sich diese aus verschiedenen Indikationen zusammen und betrachtete

nicht nur ein einzelnes Merkmal.

Um eine Prognose fiir die Patienten in der HTG an der UMG fur Weaning und Mortalitit
treffen zu kénnen, wurden deshalb statistisch auffillige Parameter anderer Studien retrospektiv

anhand dieses Patientenkollektivs betrachtet.

4.3 Prognostische Parameter

In der vorliegenden Analyse erfolgte bei 48,7% der Patienten ein Weaning und 20,2%

uberlebten den Krankenhausaufenthalt, wihrend 79,8% verstarben.

Makhoul et al. (2021) untersuchten das Versterben im Krankenhaus nach erfolgreichem
Weaning von der ECMO und beschrieben dieses Phinomen als extracorporeal membrane
oxcygenation gap. Mittels einer systematischen Ubersichtsarbeit mit 60 Studien ermittelten sie, dass
durchschnittlich 57% der Patienten von der ECMO entwoéhnt werden konnten und 44% aus
dem Krankenhaus entlassen wurden (Makhoul et al. 2021). Der haufigste Grund fir Versterben
nach erfolgreichem Weaning war Multiorganversagen (Makhoul et al. 2021), welches auch in
den vorliegenden Daten mit 80% die haufigste Ursache war. Eine Beschreibung der Faktoren,
die das Versterben beeinflussen ist schwierig, da die Studienlage zu ECMO-Therapien noch

limitiert ist und die Gruppengrofie sowie Indikation der untersuchten Kohorten variiert.

Dennoch sollen im Folgenden die auffilligen Parameter, die sich im Vergleich der
Untergruppierungen Weaning vs. kein Weaning und Uberleben vs. Versterben ergaben, mit
vorhandener Literatur verglichen werden und somit eine allgemeine Einordnung und
Darstellung fiir das Patientenkollektiv der HT'G an der UMG erfolgen.

4.3.1 Vorerkrankungen: Depression/Angststérung

Die Patienten, die in der HT'G der UMG eine ECMO-Implantation erhielten, wiesen hdufig
Vorerkrankungen auf. Bei Analyse dieser zeigte sich eine Auffilligkeit in der Gruppe Weaning
vs. kein Weaning zwischen Patienten, die anamnestisch eine Depression oder Angststérung

aufwiesen.

In den Daten der vorliegenden retrospektiven Analyse wurde ersichtlich, dass die beiden
Krankheitsbilder Depression und Angststérung das Weaning negativ beeinflussen kénnten.
Diese psychischen Vorerkrankungen wurden bei 13 Patienten des Gesamtkollektivs (10,9%0)
anamnestisch erhoben. Dies entspricht der Anzahl der Lebenszeitprivalenz, die fiir Depression
bei etwa 8 — 12% liegt (Wewalka et al. 2015). Bei dem Vergleich der Gruppen Weaning vs. kein
Weaning wurde deutlich, dass Patienten mit diesen Erkrankungen eine erhohte

Wahrscheinlichkeit fiir kein Weaning (n = 11; 18%) haben. In der Literatur wurde noch keine
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Analyse durchgefihrt, die den Einfluss einer psychischen Vorerkrankung auf die ECMO-
Therapie beschreibt. Einige wenige Studien untersuchten jedoch den Zusammenhang zwischen
Depression und deren Einfluss auf das Ergebnis von aortokoronarem Bypass, Weaning von
mechanischer Beatmung und auf die Mortalitidt. Anhand dieser Daten konnten Riickschliisse zu

den vorliegenden ECMO-Patienten gezogen werden.

Bei einer Studie mit 109 Minnern, die einen isolierten aortokoronaren Bypass erhielten, wurde
vor der Operation bei fast 25% eine depressive Symptomatik diagnostiziert (Beresnevaité et al.
2010). Es wurde festgestellt, dass diese Disposition fir Pessimismus zu vermehrten
Komplikationen und lingerem Krankenhausaufenthalt fithrte (Beresnevaité et al. 2010). Halpin
und Barnett (2005) konnten dies in ihrer Untersuchung bestitigen. Es wurden 565 Patienten
vor einer elektiven aortokoronaren Bypass-Operation betrachtet. Der Krankenhausaufenthalt
und auch die mechanische Beatmungszeit waren in der Subgruppe mit pessimistischer
Einstellung vor der Operation verlingert (Halpin und Barnett 2005). Prolongiertes Weaning
von mechanischer Ventilation mit mehreren Versuchen wurde auch bei Jubran et al. (2010) mit
vorbestehender depressiver Symptomatik in Verbindung gebracht. Sie untersuchten 41
Patienten, wovon 39% an einer psychischen Vorerkrankung und 32% an Angstsymptomatik
litten (Jubran et al. 2010). Ein Erkldrungsansatz fiir die Ergebnisse im analysierten Kollektiv ist
bei Wewalka et al. (2015) zu finden. In dieser Analyse wurden 200 Patienten, davon 33% mit
vorbestehender depressiver Stimmung, untersucht. Die Ergebnisse zeigen, dass es bei dieser
Kohorte einen Einfluss auf die Mortalitidt gab. Das Risiko fiir Versterben im Krankenhaus und
auch die 28-Tages Mortalitit sind erhéht. Betrachtet man jedoch lediglich die 7-Tages Mortalitit
und die akute Erkrankungsphase auf der Intensivstation, so kann man keinen Unterschied
feststellen. Die Erklarung hierfir liegt in der Differenzierung in die verschiedenen Phasen einer
Erkrankung. Handelt es sich um das akute Stadium, so hat die Schwere der organischen
Erkrankung einen Einfluss auf die Mortalitit. Befindet sich der Patienten anschlieend im
rehabilitativen Stadium, so hat die Stimmung des Patienten einen FEinfluss auf den
Krankheitsverlauf. Ist der Patient depressiv und weist dementsprechend Lethargie und
Antriebslosigkeit auf, so steigert sich das Risiko fiir ein Versterben (Wewalka et al. 2015). Diese
Darstellung ist moglicherweise auf ECMO-Patienten mit psychischer Vorerkrankung
tbertragbar. Sobald ein Weaningversuch durchgefithrt wird, wird die Sedierung des Patienten
beendet und der Patient tritt in die nidchste Phase ein. Fehlt hier Energie und Wille zur Mitarbeit,
kann entweder das Weaning selbst erfolglos sein oder der Patient verstirbt im weiteren

Behandlungsverlauf nach erfolgreichem Weaning.

4.3.2 ECMO-Anlage

Eine ECMO-Implantation wurde aufgrund verschiedener Indikationen notwendig.
Zusammenfassend erfolgte die Anlage entweder postoperativ oder in einer Notfallsituation
ohne Operation. Diese Unterscheidung konnte das Ergebnis des Weanings beeinflussen, wobei

eine Anlage im Notfall eher gegen erfolgreiches Weaning sprach. Ein Grund fir solch eine
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Notfallsituation war beispielsweise eine Reanimation. Eine lingere Reanimationsdauer kénnte

eine Tendenz fiir kein Weaning bedeuten.

4.3.2.1 ECMO-Indikation

Eine ECMO kann im Rahmen einer Operation implantiert werden oder auch direkt wihrend
eines Notfalls. Diese Unterscheidung erwies sich im Vergleich der Gruppen Weaning vs. kein
Weaning als auffillig. Die Anlage erfolgte bei 57 Patienten wihrend eines Notfalls und bei 62
im Zuge einer Operation. Ein Weaning war bei 20 Patienten mit Notfallindikation (34,5%) und
bei 38 Patienten (65,5%) mit postoperativer Anlage mdéglich. Ersichtlich ist hier, dass eine

Implantation nach einer Operation ein Weaning eher voraussagen konnte.

Bei Unosawa et al. (2013) wurde bei 22 Patienten eine ECMO nach einer notfallmifig
durchgefithrten Operation angelegt. Davon konnten 16 Personen entwohnt werden, sodass bei
72,7% der Patienten ein Weaning stattfand. Diese Zahl ist somit etwas hoher als in dem
untersuchten Kollektiv der UMG (Unosawa et al. 2013). Zu beachten war hier jedoch die

geringe Patientenanzahl.

Li et al. (2015) untersuchten 123 Patienten, doppelt so viele wie in der vorliegenden
Datenanalyse, nach einem herzchirurgischen Eingriff. Bei 56,1% und somit bei einer geringeren
Patientenanzahl als in der Datenanalyse der UMG, erfolgte ein Weaning. Diese Arbeitsgruppe
duflerte, dass besonders die frihe Reduktion von Laktat im Weaningprozess prognostische
Implikation hatte (Li et al. 2015). Dies wird ausfithrlich unter 4.3.3.2.1 diskutiert. An dieser Stelle
soll die Diskussion des Parameters lediglich im Zusammenhang mit der ECMO-Indikation
erfolgen. So kann festgehalten werden, dass bei einer postoperativen Anlage der ECMO eine
frihzeitigere himodynamische Stabilisierung im Vergleich zu einer im Notfall implantierten
ECMO erfolgte (Li et al. 2015). Dementsprechend kam es zu einer geringeren Schiadigung der
Myokardzellen und das Laktat, welches als Parameter fir eine Minderperfusion gilt, war
niedriger (Li et al. 2015).

Diese Aussage konnte durch Daten von Guru et al. (2021) teilweise bestitigt werden. Bei 101
Patienten wurde eine ECMO im Zuge einer Notfallindikation, aufgrund von Herzstillstand und
Reanimation, implantiert (Guru et al. 2021). Bei 69,3% erfolgte ein Weaning und 46,5% wurden
aus dem Krankenhaus entlassen (Guru et al. 2021), was deutlich hoher als in dem Kollektiv der
UMG war. Auch hier wurde die Bedeutung von geringen Laktatwerten in den ersten 24 Stunden
nach ECMO-Implantation auf das Uberleben diskutiert (Guru et al. 2021). So kénnen erhdhte
Werte einen Aufschluss tiber geringe Durchblutung oder bestehende Organschiadigungen und
Komplikationen geben, die sich negativ auf das Uberleben auswirkten (Guru et al. 2021).
Folglich konnte somit auch auf einen moglicherweise negativen Einfluss auf das Weaning

zurtickgeschlossen werden.
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4.3.2.2 Reanimationsdauer

In der vorliegenden Datenanalyse erhielten insgesamt 32 Patienten eine ECMO-Anlage im
Anschluss an eine Reanimation, die aufgrund von kardiopulmonalem Versagen notwendig
wurde. Bei den 14 Patienten, bei denen es im Verlauf der Therapie zu einem erfolgreichen
Weaning kam, betrug der Median 20 Minuten (IQR 5 — 30). Im Gegensatz dazu zeigten die 18
Patienten, bei denen kein Weaning méglich war, einen Median von 31,5 Minuten (IQR 15 — 49).
Somit wirkte sich eine kiirzere Reanimationszeit mutmallich giinstig auf das Weaning aus. Auf

das Ubetleben schien die Reanimationsdauer hingegen keinen Einfluss zu haben.

Der fehlende Einfluss auf das Uberleben wurde bei Guru et al. (2021) bestitigt. Ein Weaning
von der ECMO konnte bei 69,3% der Patienten mit kardiorespiratorischem Versagen
durchgefithrt werden und 46,5% der betrachteten Personen wurden aus dem Krankenhaus
entlassen. Die Reanimationsdauer schien die Mortalitit in dieser Studie nicht zu beeinflussen.
Eine mediane Reanimationsdauer der Subpopulation Weaning war nicht angegeben. Ersichtlich
war jedoch, dass die Verstorbenen gegeniiber den Uberlebenden eine lingere

Reanimationsdauer aufwiesen (Guru et al. 2021).

Eine weitere Studie (n = 57) untersuchte die Reanimation in Verbindung mit einer ECMO-
Therapie zwischen den Gruppen Weaning vs. kein Weaning (Chen et al. 2003). Bei den
untersuchten Mittelwerten wurde eine Signifikanz festgestellt (p = 0,027) (Chen et al. 2003).
Aufgrund der Darstellung in Mittelwerten konnten die Zeiten nicht weiter mit den medianen
Werten des analysierten Patientenkollektivs der UMG verglichen werden. Deutlich ersichtlich
war jedoch, dass Patienten, bei denen ein Weaning méglich war, fir kiirzere Zeit reanimiert
wurden (Chen et al. 2003).

Eine Studie aus dem Jahr 2012 wurde mit 85 Patienten durchgeftihrt und zeigt, dass bei einer
Reanimationsdauer von unter 15 Minuten ein Weaning bei 90% (n = 9) moglich war und 70%
(n = 7) entlassen werden konnten (Haneya et al. 2012). Lag die Reanimationsdauer zwischen 15
und 30 Minuten kam es nur noch bei 60% zu erfolgreichem Weaning und auch die Anzahl der
Uberlebenden sank auf 48%. Stieg die Dauer auf 31 — 45 Minuten, so sank die Rate von
erfolgreichem Weaning weiter auf 54,5% und nur noch die Halfte davon (27,3%) tiberlebte. Die
Zeitdauer von unter 30 Minuten wurde in dieser Arbeit als signifikant fiir Weaning angegeben
und lingere Reanimationszeiten fithrten zu geringerem Erfolg in der Entwéhnung von der
ECMO (Haneya et al. 2012). In der retrospektiven Analyse wurde ein Median von 20 Minuten
ermittelt, der somit in den signifikanten Zeitraum der Studie eingeordnet werden konnte und

moglicherweise erfolgreiches Weaning prognostizieren kénnte.

4.3.3 Parameter der ECMO-Therapie

Die ECMO-Therapie kommt bei schwerstkranken Patienten zum Einsatz. Demzufolge ist eine
sorgfiltige Uberwachung des ECMO-Gerites und des Patienten unabdingbar fiir einen
Therapieerfolg. Diese erfolgt anhand intensivmedizinischer Parameter (DGTHG 2020). Bei der
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Analyse dieser konnten im untersuchten Patientenkollektiv einige Auffalligkeiten festgestellt

werden, die méglicherweise einen Hinweis auf Weaning oder Mortalitit geben konnten.

4.3.3.1 Einstellungen des ECMO-Systems: Blutfluss

Das ECMO-System zeigt einige Parameter an. Dabei wurde ein Unterschied im Blutfluss
zwischen den Gruppen Weaning vs. kein Weaning sowie zwischen Ubetleben vs. Versterben

festgestellt.

Der Blutfluss des ECMO-Systems weist in der Subpopulation Weaning vs. kein Weaning einen
relevanten Unterschied an Tag 2 und 3 auf. Der Median der Patienten mit Weaning betrug an
Tag 2 3,8 1/min und an Tag 3 3,5 I/min. Die Patienten ohne Weaning hatten etwas hohere
Werte, die an Tag 2 bei 4,4 1/min und an Tag 3 bei 4,3 1/min lagen. Anhand dieser Werte konnte
man erkennen, dass der Blutfluss tiber die Tage reduziert wurde, was auf eine beginnende
Entwéhnung von der ECMO hindeutete. Personen mit erfolgreichem Weaning bendtigten
demzufolge beginnend ab Tag 2 eine deutlich geringere Kreislaufunterstiitzung, was durch eine
Stabilisierung der Kreislauffunktion erklirbar sein kénnte. Der Blutfluss ist abhdngig von der
Drehzahl der ECMO-Pumpe und wird zudem noch von weiteren Faktoren wie Vor- und
Nachlast und der Viskositit des Bluts beeinflusst (Boeken et al. 2020). Dies erklirte den
sinkenden Blutfluss bei erfolgreich entwohnten Patienten ab Tag 2. Eine Reduzierung der

Kreislaufunterstiitzung wird in der Regel nach 48 Stunden begonnen, sodass an Tag 1 noch kein
signifikanter Unterschied festgestellt wurde (DGTHG 2020).

Der Blutfluss an Tag 2 schien nicht nur pradiktiv fir das Weaning zu sein, sondern auch fiir die
Mortalitit. Hier lag der Blutfluss bei den Ubetlebenden bei 3,8 1/min und bei den Verstorbenen
im Median bei 4,1 1/min.

Bis jetzt wurden dieser Parameter noch nicht fir das Weaning untersucht, sondern nur als
Einflussfaktoren auf das Uberleben, wobei bei Li et al. (2015) kein signifikanter Unterschied
gefunden werden konnte (Li et al. 2015). Zu beachten war im Vergleich Uberleben vs.
Versterben, dass bei einigen Verstorbenen kein Weaning stattfand, sondern das ECMO-Gerit,
aufgrund der aussichtslosen Prognose, abgestellt wurde. Demzufolge ist die Aussagekraft dieses

Parameters vermindert.

4.3.3.2 Blutgasanalyse

Zur Kontrolle der himodynamischen Funktion wurde in regelmifBigen Abstinden eine BGA
durchgefithrt. Unter den erhobenen Parametern zeigten sich zwischen den einzelnen
Untergruppen auffillige Unterschiede, die Aufschluss iiber Weaning oder Mortalitit geben
konnten. Bei beiden Gruppen zeigten sich diese in den Laktatwerten und im pH. Weiterhin

pradiktiv schienen die Elektrolyte Kalium und Chlorid fiir das Versterben zu sein.
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43.3.2.1 Laktat

Organdysfunktionen wie Nieren- und Leberversagen sowie Laktatimie zeigen eine
Kreislaufinsuffizienz an, indem sie Parameter fiir eine nicht adidquate Durchblutung darstellen
(Habicher et al. 2017). Es wird in diesem Zusammenhang auch diskutiert, dass die Erhéhung
des Laktats bei ECMO-Patienten aus der Abnahme der Reduktion des Laktats durch Leber-,
Herzmuskel- und proximaler Tubuluszellen der Niere resultiert (Mungan et al. 2018). Im Zuge
dessen wird teilweise der Reduktion des Laktats eine héhere Vorhersagekraft zuteil als den

absoluten Werten (Mungan et al. 2018).

In der vorliegenden Untersuchung war ersichtlich, dass die Laktatwerte im Verlauf der ersten
drei Tage nach ECMO-Anlage sanken. Dies konnte durch eine verbesserte und stabilere
Versorgung des Kreislaufs mit Sauerstoff bedingt sein. Zwischen der Gruppe Weaning vs. kein
Weaning gab es hier einen auffilligen Unterschied, sodass die Hohe des Laktats an den Tagen
1, 2 und 3 einen Hinweis fir erfolgreiches Weaning geben kénnte. Die medianen Werte der
Laktatkonzentration in dem Kollektiv kein Weaning (Tag 1: 7 mmol/l; Tag 2: 4,8 mmol/]; Tag
3: 2,5 mmol/l) waren gegentiber dem Kollektiv Weaning (Tag 1: 3,2 mmol/l; Tag 2: 2,6 mmol/;
Tag 3: 1,5 mmol/l) erhoht. An Tag 3 zeigte sich der Laktatwert fiir das Kollektiv Weaning
normwertig (1,5 mmol/l). Dementsprechend ist wahrscheinlich kein Weaning méglich, wenn
sich 48 Stunden nach ECMO-Anlage kein physiologischer Wert eingestellt hat und die

Ausgangswerte stark erhoht sind.

Eine dhnliche Beobachtung konnte man bei Bakhtiary et al. (2008) finden. Patienten, bei denen
kein Weaning moglich war, hatten von Anfang an héhere Laktatwerte, die tber die Zeit auch
erhoht blieben. In diesem Patientenkollektiv wurden therapierefraktire Laktatazidosen
besonders bei septischem Schock und Multiorganversagen festgestellt. Der Vergleich aller
Gruppen (Weaning vs. kein Weaning vs. Uberleben vs. Versterben) zeigte jedoch keine
Signifikanz (Bakhtiary et al. 2008). In anderen Studien wurde eine Signifikanz fir den Vergleich
Weaning vs. kein Weaning ersichtlich, wonach stark erhohte Laktatwerte als Pridiktoren fir
kein Weaning gesehen wurden (Zhang et al. 2006; Wang et al. 2009; Hsu et al. 2010).
Vergleichbar mit der vorliegenden Analyse konnte moglicherweise speziell der Laktatwert an
Tag 3 eine Aussage Uber das Weaning treffen (Chen et al. 2003). Neben der urspriinglichen
Hohe wurde auch die Reduktion des Laktats mitbetrachtet werden. Durch die Abnahme des
Laktats innerhalb der ersten 12 Stunden konnte auf ein erfolgreiches Weaning geschlossen
werden (Li et al. 2015). Aus diesen Ergebnissen war ersichtlich, dass es eine Korrelation
zwischen Laktat und Weaning gibt, die besonders in den ersten Tagen der ECMO-Therapie
eine Aussage tber ein moglicherweise erfolgreiches Weaning des Patienten machen kénnte.
Grundsitzlich erhohte ein guter Allgemeinzustand und eine geringere Beeintrichtigung des
Herzens die Wahrscheinlichkeit fiir erfolgreiches Weaning (Li et al. 2015). Ebenso wurde die
Menge an Laktat durch die Makrozirkulation, messbar durch den mittleren arteriellen Druck,
sowie durch die Gabe von Inotropika, besonders Adrenalin, beeinflusst. ErhOhter mittlerer

arterieller Druck bedeutete auch eine bessere Versorgung der Organe mit Sauerstoff, woraus
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niedrigere ILaktatwerte resultierten. Adrenalin wiederum konnte das Laktat durch die

Aktivierung der Natrium-Kalium-Pumpe erthohen (Li et al. 2015).

Hyperlaktatimie und metabolische Azidose stellten pradiktive Faktoren beziiglich einer
erhohten Letalitit bei intensivmedizinisch versorgten herzchirurgischen Patienten dar
(Habicher et al. 2017). Auch im Kollektiv der ECMO-Patienten der UMG deuteten erhéhte
Laktatwerte an den Tagen 1, 2 und 3 auf eine erh6hte Sterbe-Wahrscheinlichkeit hin. Aufgrund
der moglichen pridiktiven Tendenz fiir Versterben bei ECMO-Patienten wird allgemein
empfohlen Laktat unter 2 mmol/1 zu halten (DGTHG 2020). Wie auch in der Datenanalyse
ersichtlich war, konnte Laktat, das nach 48 Stunden noch nicht unter die empfohlenen 2 mmol/1
gesunken war, auf eine erhohte Sterbe-Wahrscheinlichkeit hinweisen (Bottiroli et al. 2015). Bei
Slottosch et al. (2017) erhohte sich die Wahrscheinlichkeit auf der Intensivstation zu versterben,
wenn das Laktat nach 24 Stunden nicht unter 2 mmol/1 gesunken war (Slottosch et al. 2017).
Ebenso konnte schon die Verminderung des Laktats nach den ersten 6 und 12 Stunden als
Pridiktor fir Mortalitdt gelten (Li et al. 2015). Chen et al. (2003) stellten fest, das Laktat am 3.
und 7. Tag nicht nur fir die Pridiktion des Weaning, sondern auch der Mortalitit verwendet
werden konnte. Auf diese hatte auch Laktat am 1. Tag Einfluss (Chen et al. 2003). Weiterhin
wurde in anderen Studien gezeigt, dass ein dauerhaft erhohter Laktatspiegel nach Tag 2 die
Mortalititsrate zu beeinflussen schien (Rastan et al. 2010). Ebenso fanden auch andere Studien
erhohtes Laktat als Pradiktor fiir Mortalitit (Bakhtiary et al. 2008; Wang et al. 2009; Formica et
al. 2010; Hsu et al. 2010; Wang et al. 2013; Guihaire et al. 2017; Masha et al. 2019; Dobrilovic
et al. 2021).

Ein moglicher Erklirungsansatz fiir den Einfluss des Laktats auf Weaning und Versterben
konnte sein, dass aus den Laktatwerten und aus dessen Verdnderungen Riickschliisse auf die
Wiederherstellung der Kreislauffunktion und der Organperfusion mit Sauerstoff moglich sind
und der Beginn méglicher Komplikationen angezeigt wird (Slottosch et al. 2017). Dadurch
konnte beurteilt werden, ob eine ausreichende ECMO-Unterstiitzung vorliegt, die Zeit fur
weitere Diagnostik und Therapie der Grunderkrankung des Herzens gewinnen kann. Die
Erholung der Herzmuskelzellen wurde jedoch nicht dargestellt (Slottosch et al. 2017). Um
Gewebeschidigung und ein Voranschreiten von Multiorganversagen (Wang et al. 2009) sowie
ein Anstieg des Laktats zu verhindern, sollte die ECMO deshalb so frih wie méglich implantiert
werden (Wang et al. 2013).

43322 pH

Mittels des pH-Werts kann angegeben werden, in welcher Stoffwechsellage sich der Organismus
befindet. Der physiologische Bereich liegt zwischen 7,35 — 7,45 (Interdisziplinires UMG-Labor
2020). Niedrigere Werte zeigen eine Azidose an, wihrend hoéhere Werte fir eine Alkalose
sprechen (Berend 2018).

Im untersuchten Patientenkollektiv waren an Tag 1 und 2 der ECMO-Unterstiitzung die pH-

Werte auffillig und kénnten dementsprechend einen Hinweis auf das Weaning geben. Die
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medianen Werte lagen im physiologischen Bereich. Der IQR zeigt bei den Patienten, bei denen
ein Weaning erfolgte, leicht ethohte Werte (IQR Tag 1: 7,38 — 7,49; Tag 2: 7,39 — 7,48)), bei den
Patienten, bei denen kein Weaning moglich war hingegen leicht erniedrigte Werte IQR Tag 1:
7,25 — 7,43; Tag 2: 7,32 — 7,45). Die Messung an Tag 1 kénnte zudem eine Vorhersage fiir die
Mortalitit treffen. Der Median beider Gruppen lag im Normalbereich und lediglich der IQR
der Verstorbenen zeigte sich leicht erniedrigt (7,29 — 7,40).

Ein niedriger und somit azidotischer pH wurde bei Hsu et al. (2010) als pradiktiver Faktor fur
kein Weaning und Mortalitit analysiert. Fiir den pH nach 24 Stunden konnte beziiglich der
Mortalitit eine Signifikanz festgestellt werden (Hsu et al. 2010). Zusammenfassend konnte ein
niedriger pH eine Tendenz fiir kein Weaning aufzeigen und zusitzlich die Wahrscheinlichkeit
fir Mortalitait erhohen. Ursichlich fiir den niedrigen pH-Wert kann eine anaerobe
Stoffwechsellage sein, die zudem auch ein erhShtes Laktat bedingen und auf eine metabolische

Azidose hinweisen konnte.

4.3.3.2.3 Elektrolyte: Kalium, Chlorid

In der durchgefithrten Datenanalyse wurde festgestellt, dass die Elektrolyte Kalium und Chlorid

im Vergleich der Gruppe Ubetleben vs. Versterben prognostisch bedeutend sein kénnten.

Der mediane Kaliumwert lag fiir das Uberleben (4,4 mmol/I) und das Versterben (4,6 mmol/1)
im oberen Grenzbereich der physiologischen Werte (3,6 — 4,8 mmol/l) (Interdisziplinires
UMG-Labor 2020). Berechnungen zeigten einen relevanten Unterschied, der sich jedoch
klinisch nicht signifikant auswirkte. Die Werte lagen im Zielbereich, der bei Patienten mit

Herzerkrankung angestrebt wird (McDonagh et al. 2021).

Fiir Chlorid waren beide Werte im Median nur leicht erhéht (Uberlebende: 112,8 mmol/l;
Verstorbene 111 mmol/I) und zeigten demzufolge keine klinische Relevanz. Die physiologische
Verteilungsbreite liegt hier bei 98 — 107 mmol/1 (Interdisziplinires UMG-Labor 2020). Eine
Erhéhung von Chlorid kénnte auf eine metabolische Azidose hindeuten (Durward et al. 2001).

4.3.3.3 Labordiagnostik

Wiahrend der ECMO-Behandlung des Patienten wird empfohlen verschiedene Laborparameter
zu erheben, um die Endorganfunktion und Zellschidigung zu kontrollieren sowie deren Verlauf
zu iberwachen (DGTHG 2020). Fir das Weaning und die Mortalitit waren AST, ALT sowie
LDH prognostisch auffillig. Nur fir die Mortalitit relevant zeigten sich Albumin, Bilirubin, CK
und CK-MB. Méglicherweise ist dies auf ein Voranschreiten der Zell- und Organschiden

zuruckzufuhren.

43.3.3.1 AST, ALT

Die Transaminasen AST und ALT Lkonnen einen Hinweis auf die Funktion und
Sauerstoffversorgung der Leber geben. Wahrend ALT leberzellspezifisch und zusammen mit
AST bei Leberzellschidigung erhoht ist, kommt AST auch in Herz- und Skelettmuskelzellen
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sowie Erythrozyten vor. Die Medianwerte in der vorliegenden Analyse betrugen fir die
Subpopulation Weaning fiir AST 179 U/l und fir ALT 47 U/1, die Subpopulation kein Weaning
hatte jeweils hohere Medianwerte mit AST bei 400 U/l und ALT bei 132 U/1. Physiologisch
sollte AST bei Frauen unter 31 U/1 sowie bei Mannern unter 35 U/l und ALT bei Frauen unter
34 U/1 sowie bei Minnern unter 45 U/] liegen (Interdisziplinires UMG-Labor 2020). Die
Erhéhung beider Werte bei Personen, bei denen kein Weaning mdéglich war, zeigte, dass es
vermutlich bereits zu einer starken Leberzellschidigung kam und zudem weitere Zell- und

Organschidigungen vorlagen. Diese konnen u. a. Herz, Gehirn, Blutzellen, Niere, Lunge oder
Skelettmuskulatur betreffen (Lee et al. 2012).

Masha et al. (2019) konnten zeigen, dass eine Schiadigung der Leber haufig erst nach der
Implantation der ECMO erfolgte. Besonders schnell stieg hier der Wert der AST (Masha et al.
2019). Fraglich ist hier jedoch, ob ein Anstieg von AST tatsichlich nur aus einer
Leberzellschidigung resultiert (Lee et al. 2012). In himodynamisch eingeschrinkten Patienten
kann die VA-ECMO die Funktion des Herzens und der Lunge unterstiitzen (Chou et al. 2020).
Gleichzeitig erhoht sich jedoch die Nachlast, wodurch es wiederum zu einer Verschlechterung
der Herzfunktion kommt (Chou et al. 2020). Folglich kann es durch die ECMO-Insertion zu
einer schlechteren Perfusion der Leber und bei maximaler Ausprigung, sogar zu einer
Schockleber kommen. Dadurch wire ein AST-Anstieg erklirbar und wiirde, wie es bei Nikolaou
et al. (2013) ersichtlich war, auf eine schlechtere Prognose mit gesteigerter Mortalitit hindeuten
(Nikolaou et al. 2013). Inwiefern der Leberschaden selbst einen Einfluss auf das Versterben
hatte oder ob die Leber lediglich den Zustand und die Funktion des Herzens widerspiegelte,
war unklar (Nikolaou et al. 2013). In der Literatur gab es nur wenige Studien, die die
Leberfunktion wihrend der ECMO betrachteten (Roth et al. 2016; Dobrilovic et al. 2021).
Speziell im Hinblick auf das Weaning wurden die Transaminasen nur selten untersucht. Bei
Unosawa et al. (2013) konnte zwischen den maximalen Werten der AST der Subpopulationen
kein signifikanter Unterschied gefunden werden. Roth et al. (2016) konnten ebenso keinen
relevanten Unterschied fiir AST und ALT feststellen. Chen et al. (2003) analysierten 57
Patienten nach Reanimation durch eCPR (Chen et al. 2003). Die Werte fir AST wurden hier
detaillierter nach Tag 1, 3 und 7 dargestellt. So konnte gezeigt werden, dass die Konzentration
von AST an Tag 3 ausschlaggebend fiir das Weaning sein kann. Dartiber hinaus zeigte sich AST
an Tag 3 und 7 fiir das Uberleben auffillig. Wonach der persistierende Leberschaden nicht nur
das Weaning beeinflussen konnte, sondern auch das Uberleben (Chen et al. 2003). In diesem
Zusammenhang kann diskutiert werden, ob neben der urspriinglichen Hypoxie (Chen et al.
2003) auch der Verlauf der ECMO-Unterstiitzung Auswirkungen auf die Leber haben kénnte.

In der untersuchten Population zeigten sich AST und ALT nicht nur fiir Weaning, sondern auch
fir Versterben relevant. Die Patienten, die entweder das Weaning oder den folgenden
Krankenhausaufenthalt nicht tiberlebten, hatten eindeutig erhéhte Werte fiir AST und ALT. Bei
den Verstorbenen lag AST im Median bei 296 U/l und ALT bei 101 U/1. Ebenso erh6ht waren
die Laborwerte bei den Uberlebenden, wenn auch nicht so stark. AST lag im Median bei 147
U/lund ALT bei 50 U/L.
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Diese Ergebnisse wurden jedoch durch verschieden Studien widerlegt (Luo et al. 2009; Unosawa
et al. 2013; Li et al. 2015; Dobrilovic et al. 2021). Auch Masha et al. (2019) konnten, trotz
signifikanter Ergebnisse in der univariaten Analyse, keinen signifikanten Finfluss der maximalen
AST- und ALT-Werte wahrend einer ECMO-Anlage auf die Mortalitit in der multivariaten
Analyse bestitigen (Masha et al. 2019). Bei Nikolauou et al. (2013) wurde bei erh6hten AST-
und ALT-Werten eine gesteigerte 30-Tages-Mortalitit festgestellt, die sich auch als signifikant
erwies (Nikolaou et al. 2013). Die Untersuchung von Blandino Ortiz et al. (2017) verglich
erhohte Transaminasen und normale Transaminasen und deren Einfluss auf die Mortalitit im
Krankenhaus nicht miteinander, jedoch stellte er fest, dass 65,2% der Patienten erhohte
Transaminasen aufwiesen. Davon verstarben 60% im Krankenhaus, wihrend nur 40% der

Patienten verstarben, die keine erhohten Transaminasen hatten (Blandino Ortiz et al. 2017).

Insgesamt ist festzuhalten, dass die Leberzellen sehr sensibel auf Hypoxie reagieren (Blandino
Ortiz et al. 2017). Durch die kardiale Schidigung kann es schnell zu einer Verminderung des
Sauerstoffs im Splanchnikusgebiet kommen, woraus eine Zellschidigung resultiert, die
wiederum erhéhtes AST und ALT zur Folge hat (Blandino Ortiz et al. 2017). Weitere Faktoren
fir potentielle Sauerstoffunterversorgung sind die ECMO, aufgrund des fehlenden pulsatilen
Blutflusses, eine Verdnderungen der medikamentosen Vasopressorunterstiitzung sowie
Thrombosen (Roth et al. 2016). Die beeintrichtigte himodynamische Funktion macht die
Patienten aullerdem besonders anfillig fiir ischdmische Ereignisse (Roth et al. 2016). Eine
Senkung der Transaminasen, wobei AST schneller als ALT sinkt, kann durch die Gabe von
Inotropika und deren Effekte auf das Herzkreislauf-System erfolgen (Nikolaou et al. 2013). Dies
muss jedoch nicht immer fir die Regeneration der Leberzellen und fiir bessere Resultate
sprechen (Nikolaou et al. 2013).

43332 LDH

Das Enzym LDH tritt in fast allen Korperzellen, besonders in den Organen Herz, Leber,
Skelettmuskel, Niere und Blutzellen, auf. Es ist ein Marker flir entziindliche Prozesse und kann
bei vielen Erkrankungen, Organschiden und Zelluntergang erhoht sein (Zhang und Shi 2021).
Auch bei intravasaler Himolyse, Myokardzellschaden und weiteren ischdmischen Ereignissen

an Leber und Herz ist ein Anstieg zu beobachten (Hou et al. 2021).

Der Referenzbereich liegt bei < 250 U/l (Interdisziplinites UMG-Labor 2020). In dem
vorliegenden Kollektiv betrugen die Werte 644 U/1 fiir die Subpopulation Weaning und 1007
U/1 fiir die Patienten, bei denen keine Entwohnung méglich war. Auch auf die Mortalitit schien
LDH in dieser Datenanalyse einen Einfluss zu haben. Sowohl die Ubetlebenden (557 U/1) als
auch die Verstorbenen (887 U/]) hatten stark ethohte Werte.

Hou et al. (2021) untersuchten bei Patienten mit Aortendissektion die LDH, welche sich in

ihrem maximalen Wert signifikant erhoht darstellte und somit einen negativen Einfluss auf das
Weaning zu haben schien (Hou et al. 2021).

Fir den Einfluss auf die Mortalitit waren in der Literatur hierzu keine Daten vorliegend.
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Die hohen Werte in beiden Subgruppen Ubetleben und Versterben kénnten zeigen, dass es
jeweils zu Organschiden und Blutungen kam, diese jedoch bei den Verstorbenen grofler waren.

Hohere Werte konnten eine Tendenz fiir kein Weaning und Versterben aufzeigen.

43.3.3.3 Albumin

Albumin ist ein Plasmaprotein und wird ausschlieBlich von den Leberzellen gebildet. Dadurch
kann es die Synthesekapazitit der Leber anzeigen. Der physiologische Bereich liegt zwischen
3,4 und 5 g/dl (Interdisziplinires UMG-Labor 2020). Vermindertes Albumin kann auf eine
eingeschrinkte Syntheseleistung der Leber durch Untergang von Leberzellen oder auf eine akute
Entziindung, da es zu den Anti-Akute-Phase Proteinen gehort, hindeuten (Jellinge et al. 2014).
Zudem bindet es verschiedene Substanzen wie Fettsiuren und Hormone, hat einen
antithrombotischen Effekt und ist fir den Erhalt des kolloidosmotischen Drucks zustindig
(Jellinge et al. 2014).

Die Uberlebenden zeigten einen leicht verminderten (2,3 g/dl) und die Verstorbenen einen
starker verminderten (1,8 g/dl) Wert. Folglich scheint niedriges Albumin wihtrend einer ECMO
einen erhohten Einfluss auf die Mortalitit zu haben. Dies kann mit den zahlreichen Funktionen
des Albumins zusammenhingen, die dadurch nur verringert stattfinden koénnen. Weiterhin

konnte ein Leberschaden bestehen, der ebenso einen Einfluss auf die Mortalitit haben kann.

Es wurden zwei Studien gefunden, die Albumin vor der ECMO (Huang et al. 2020) bzw. vor
eCPR (Salna et al. 2020) betrachteten. Beide kamen zu dem Schluss, dass erniedrigtes Albumin
vorab ein erhéhtes Risiko fur Mortalitit darstellen konnte. Niedriges Albumin wihrend einer
ECMO schien keinen Einfluss auf die kurzfristige, sondern eher auf die lingerfristige Mortalitit
zu haben (Dobrilovic et al. 2021), was das Ergebnis der Datenanalyse der Patienten an der UMG

widerspiegelte.

4.3.3.3.4 Bilirubin

Bilirubin ist das Endprodukt des Himoglobinabbaus und wird tber die Leber ausgeschieden
(Lyu et al. 2018). Zu einer Erhchung des Bilirubins kann es beispielsweise aufgrund einer
verminderten Leberfunktion, Himolyse oder Sepsis kommen. Hypoperfusion durch das
ECMO-System sowie eine eingeschrinkte Herzfunktion kénnen zu einer verminderten
Funktionalitit der Leber fithren (Lyu et al. 2018). Weiter kann es bei ECMO-Patienten hdufig
zu Blutungen und Infektionen kommen (DGTHG 2020). Dies macht ersichtlich, dass dieses
Patientenkollektiv eine Pradisposition gegentiber einer Hyperbilirubindmie aufweist, die mit

einer erh6hten Sterblichkeit der Patienten assoziiert ist (Lyu et al. 2018).

Die Daten der vorliegenden Studie kénnten dieses Ergebnis bestitigen. Am dritten Tag der
ECMO-Therapie zeigte sich das Bilirubin in der Subpopulation Ubetleben vs. Versterben
prognostisch auffillig. Die ersten beiden Tagen zeigten, gerade unter den Verstorbenen, nur
eine geringe Erhéhung (Median Tag 1: 1,4 mg/dl, Tag 2: 1,5 mg/dl), bevor es an Tag 3 auf 2,3

mg/dl anstieg. Die Uberlebenden hingegen zeigten {iber den gesamten Zeitraum hinweg fast
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ausschliefSlich normwertige oder leicht erhchte Ergebnisse. Das Referenzintervall liegt fiir das
gesamt Bilirubin bei < 1,2 mg/dl (Interdisziplinires UMG-Labor 2020). Erklirbar konnte dies
durch den langsamen Anstieg des Bilirubins sein, das den Hochstwert erst einige Tage nach der
Leberschidigung erreicht (Masha et al. 2019; Dobrilovic et al. 2021). Die Zunahme des
Bilirubins Gber die Tage wihrend der ECMO-Therapie kann zudem eine fehlende Regeneration
der Leber anzeigen (Masha et al. 2019), ist aber auch durch verzégerten Anstieg der
Laborparameter nach Leberschidigung erklirbar (Dobrilovic et al. 2021). Aufgrund dieser
Faktoren ist die pradiktive Aussagekraft besonders im Verlauf der ECMO-Therapie gegeben
(Dobrilovic et al. 2021). Ein frithes Leberversagen, welches sich nach einigen Tagen mittels
erhohtem Bilirubin laboranalytisch manifestierte, fithrte v. a. bei Patienten mit Herzversagen zu
erhohter Sterblichkeit (Roth et al. 2016). Hyperbilirubindmie wurde in verschiedenen Studien
mit einem signifikanten Einfluss auf die Mortalitit in Verbindung gebracht (Masha et al. 2019;
Mashiko et al. 2020; Dobrilovic et al. 2021). In anderen Studien konnte zwar auch gezeigt
werden, dass Verstorbene erhohtes Bilirubin aufwiesen, dieses jedoch gegeniiber den
Uberlebenden nicht signifikant war (Luo et al. 2009; Hsu et al. 2010; Unosawa et al. 2013;
Guihaire et al. 2017).

43.3.3.5 CK,CK-MB

Die CK kann als Gesamtwert angegeben werden oder auch nur in der Unterform CK-MB. Die
Gesamtform ist das Leitenzym fiir Herz- und Skelettmuskelschiden und ist im Gegensatz zu
CK-MB nicht herzspezifisch (Xing et al. 2007). Es wird die Aktivitit oder die Konzentration
des Enzyms CK-MB gemessen (Xing et al. 2007).

Beide Enzyme zeigten in der vorliegenden Population beziiglich Mortalitit und Uberleben
Auffilligkeiten. Normwerte sind fur die Gesamt-CK 30 — 200 U/l und fir CK-MB < 25
(Interdisziplinires UMG-Labor 2020). Der Median der Uberlebenden fiir CK lag bei 395 U/1
und fir CK-MB bei 65 U/1. Damit Giberstiegen diese Werte die Grenzwerte jeweils etwa um das
Doppelte. Bei den Verstorbenen war der Median dieser Werte jeweils um das Fiinffache erhoht:
CK betrug 954 U/l und CK-MB 131 U/1. Das herzspezifische CK-MB kann einen Hinweis auf
kardiale Ischimie oder Herzinfarkt geben (Xing et al. 2007). Hoéhere Werte fir CK-MB zeigten
bei Patienten mit fulminanter Myokarditis und kardiogenem Schock eine erhShte
Wahrtscheinlichkeit zu versterben (Chou et al. 2020). Auflerdem ist anhand der CK-MB der
myokardiale Schaden messbar, welcher Rickschluss auf die Funktion des Herzens geben kann,
und somit pridiktiv fiir das Uberleben zu sein schien (Chen et al. 2003). Weiterhin kann die CK
auch nach Herzoperationen erhSht sein, wobei sie hier nicht als signifikant identifiziert wurde
(Unosawa et al. 2013; Mashiko et al. 2020). Bei einer Studie mit eCPR-Patienten wurde
ersichtlich, dass erhohte Werte fiir CK an den Tagen 1, 3 und 7 sowie fiir CK-MB an Tag 3 und
7 einen signifikanten Einfluss auf das Versterben hatten (Chen et al. 2003). Zusitzlich war in
dieser Studie CK an Tag 3 und CK-MB an Tag 3 und 7 signifikant fir das Weaning (Chen et al.
2003). Im Gegensatz dazu, zeigte sich in der Datenanalyse der Patienten an der UMG kein
signifikantes Ergebnis fiir CK oder CK-MB im Hinblick auf das Weaning. Lediglich eine
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erhohte Wahrscheinlichkeit zu Versterben kénnte anhand von CK und CK-MB prognostiziert
werden, was moéglicherweise auf eine fehlende Regeneration der Herzfunktion zurtickzufithren

war.

4.3.3.4 Medikation

Die pharmakologische Unterstiitzung wihrend der ECMO-Therapie und im Weaningprozess
wurde in Studien bisher noch sehr wenig untersucht. Im analysierten Patientenkollektiv der
UMG konnten Auffilligkeiten zwischen den Gruppen Weaning vs. kein Weaning und
Uberleben vs. Versterben festgestellt werden, die méglicherweise eine Aussage fir den weiteren
Therapieverlauf treffen konnen. Bei den analysierten Patienten wurde nur die Anzahl der Tage,

an denen das Medikament verabreicht wurde, erthoben, nicht jedoch die genaue Dosierung.

Hierzu zihlen die Katecholamine Noradrenalin, méglicherweise prognostisch fiir das Weaning,
und Adrenalin, potenziell pridiktiv fir die Mortalitit. Positiv auf das Weaning wirkte sich
wahrscheinlich auch der Calcium-Sensitizer Levosimendan aus. Tris-Puffer-Perfusion zeigte
sich in beiden Gruppen auffillig und koénnte ein erhohtes Risiko fir kein Weaning und

Versterben anzeigen.

4.3.3.4.1 Noradrenalin

Ein Vasopressor ist bei intensivmedizinisch versorgten Patienten in der Herzchirurgie indiziert,
sofern kein ausreichender Blutdruck durch Volumengabe hergestellt werden kann (Habicher et
al. 2017). Als Mittel der ersten Wahl sollte Noradrenalin eingesetzt werden, wodurch es an den
peripheren Gefidllen zu einer Vasokonstriktion kommt und somit der arterielle Blutdruck
gesteigert wird. Dies verbessert die Sauerstoffversorgung von Organen wie Gehirn, Herz und
Niere (Habicher et al. 2017).

Noradrenalin wurde in dem gesamten Patientenkollektiv bei 84% der Patienten eingesetzt,
wodurch ersichtlich war, dass die Mehrheit der Patienten eine Unterstiitzung fiir die
Aufrechterhaltung des arteriellen Blutdrucks benétigte. Anhand des Vergleichs der Kollektive
Weaning vs. kein Weaning konnte gezeigt werden, dass dies moglicherweise einen positiven
Einfluss auf das Weaning hatte. Bei den erfolgreich entwohnten Patienten (n = 55) wurde
Noradrenalin bei 94,8% mit einer medianen Dauer von funf Tagen, die auch dem Median der
ECMO-Therapie entsprach, verabreicht. Bei den Patienten, bei denen kein Weaning méglich
war, wurde es nur bei 45 Patienten (73,8%) mit einer medianen Dauer von zwei Tagen
verwendet. Die unterschiedliche Dauer kann hier entweder auf ein Ende der medikamenttsen
Therapie hindeuten oder auf einen Wechsel zu Adrenalin, welches bei nicht beherrschbarer

himodynamischer Instabilitit indiziert ist (Habicher et al. 2017).

Eine Einordnung in die Literatur zusammenhingend mit der ECMO war nicht méglich, da
keine publizierten Arbeiten gefunden wurden, die den Einfluss des Noradrenalins auf Weaning

darstellten.
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4.3.3.4.2 Adrenalin

Auch zu Adrenalin gab es keine ausreichend aussagekriftige Daten (Habicher et al. 2017).
Deshalb empfiehl die S3-Leitlinie zur intensivmedizinischen Versorgung herzchirurgischer
Patienten dieses Medikament nur bei nicht beherrschbarer himodynamischer Instabilitit zu
verwenden (Habicher et al. 2017). Diese Aussage konstituierten auch Buerke et al. (2011). Sie
empfahlen Adrenalin nur, wenn der Patient einen kardiogenen Schock nach Myokardinfarkt
erlitt und dieser durch Dobutamin und Noradrenalin nicht ausreichend himodynamisch
stabilisiert werden kann. Denn Adrenalin reduziert die Perfusion des Splanchnikusgebietes und
fithrt zu vermehrter Dysfunktion der Organe. Auch kann es eine Nekrose der Myokardzellen
und kardiales Remodeling verursachen (Buerke et al. 2011). Diese Komplikationen kénnen
auftreten, sobald > 0,2 ng/kg/min Adrenalin verbreicht wird und dieses somit tiberwiegend an
den a-Adrenorezeptoren wirkt (Habicher et al. 2017). Weiter besitzt Adrenalin auch eine
metabolische Wirkung und kann zu einer negativen Verinderung im Sinne von Hyperglykdmie
und Laktatazidose fithren. Diese erschweren Beurteilung und Verlauf des Laktatwerts sowie die
Kontrolle der himodynamischen Therapie (Habicher et al. 2017). Ebenso kann es zu einer
Abnahme der Nierenfunktion kommen (Tarvasmiki et al. 2016). Bei akuter
Linksherzinsuffizienz steht dieses Medikament deshalb am Ende der Stufentherapie (Habicher
et al. 2017).

Die Gabe von Adrenalin erhohte bei Patienten nach kardiogenem Schock die 90-Tages-
Mortalitdt, unabhingig von dem zuvor etlittenen Herzstillstand (Tarvasmiki et al. 2016). Im
Median wurde den Patienten Adrenalin fiur 18 Stunden verabreicht (Tarvasmiki et al. 2010),
somit einer geringeren Anzahl an Tagen als den Patienten an der UMG. Eine andere Analyse
konnte zwischen Uberlebenden und Verstorbenen bei Gabe von Adrenalin keine Signifikanz
feststellen (Porto et al. 2021). Wobei zu beachten war, dass das Medikament nur bei 20% der
Uberlebenden und 31,5% der Verstorbenen eingesetzt wurde (Porto et al. 2021) und
demzufolge nicht so hdufig wie bei dem Patientenkollektiv der UMG.

Bei 72,3% aller analysierten Patienten der UMG wurde das Inotropikum Adrenalin zur
Kreislaufunterstiitzung eingesetzt, wovon wiederum 81,4% verstarben. Dabei erhielten es
66,7% der Uberlebenden im Median fiir 2,5 Tage und 73,7% der Verstorbenen im Median fiir
4 Tage. Folglich konnte eine lingere Gabe von Adrenalin wihrend der ECMO-Therapie fur
erhohte Mortalitit sprechen. Ursdchlich kénnte hierfir eine unkontrollierbare himodynamische
Instabilitit unter ECMO-Therapie sein, die erfolgreiches Weaning verhindern sowie bei
Patienten nach erfolgreichem Weaning im weiteren Therapieverlauf zu Komplikationen mit

letalem Ausgang fithren konnte.

4.3.3.4.3 Levosimendan

Levosimendan sensibilisiert myokardiale Proteine fiir Calcium, sodass die Kontraktilitit der
Herzmuskelzellen  verbessert  wird  (Affronti et al.  2013). Die intrazellulire

Calciumkonzentration wird dabei nicht vergroBert und auch der Sauerstoffverbrauch der



Diskussion 59

Myokardzellen steigt nicht an. Weitere Vorteile sind fehlende Beeintrichtigung der diastolischen
Funktion sowie fehlender proarrhythmischer Effekt. Zudem wurde bei diesem Inotropikum ein
antiinflammatorischer Effekt durch die Reduktion von proinflaimmatorischen Zytokinen und

oxidativem Stress beobachtet (Affronti et al. 2013).

Die Datenanalyse der ECMO-Patienten in der HT'G an der UMG zeigte, dass die Gabe von
Levosimendan wihrend der ECMO-Therapie méglicherweise einen positiven Effekt auf das
Weaning haben konnte. Es wurde bei 26 Patienten (44,8%), bei denen ein erfolgreiches Weaning

moglich war, und bei 12 Patienten (19,7%), die nicht entwéhnt werden konnten, eingesetzt.

Einige Studien konnten den positiven Einfluss auf das Myokard und somit die verbesserte
Herzfunktion bestitigen (Affronti et al. 2013) und stiitzen die These, dass ein Weaning nach
Gabe von Levosimendan wihrend der ECMO-Therapie haufiger erfolgreich sei (Affronti et al.
2013; Distelmaier et al. 2016; Vally et al. 2019; Ellouze et al. 2021). Distelmaier et al. (2016)
verabreichten den Patienten Levosimendan innerhalb der ersten 24 Stunden nach ECMO-
Anlage. Diese Studie konnte die Behandlung mit kurzfristic und langfristig gesteigertem
Uberleben nach kardiovaskulirer Operation assoziieren (Distelmaier et al. 2016). In einer
Analyse von Vally et al. (2019) wurde gezeigt, dass Levosimendan, im Mittel verabreicht nach
3,2 £ 2,8 Tagen nach ECMO-Implantation, einen positiven Einfluss auf das Weaning hatte.
Ebenso fithrte es zu einer signifikanten Verbesserung der linksventrikuliren Ejektionsfraktion
(Vally et al. 2019). In der Studie von Ellouze et al. (2021) wurde Levosimendan erst 24 Stunden
vor dem geplanten Weaning gegeben. Auch hier konnte ein giinstiger Einfluss auf das Weaning
und das Ubetleben festgestellt werden (Ellouze et al. 2021).

Diese Studien wurden jedoch nur an kleinen Kohorten durchgefiihrt, deshalb sollten weitere
prospektive, randomisierte Untersuchungen durchgefihrt werden, die die Wirkung von
Levosimendan auf den Weaningprozess untersuchen (Liisebrink et al. 2020). Aufgrund
fehlender Evidenzen gibt es noch keine allgemein akzeptierte Weaningstrategie (DGTHG
2020). Besonders die pharmakologische Unterstiitzung und eine mégliche positive Wirkung von
Levosimendan auf das Weaning, sollten erforscht werden (DGTHG 2020).

4.3.3.4.4 'Tris-Puffer-Perfusion

Die Tris-Puffer-Perfusion (Trometamol), besitzt alkalisierende Wirkung und ist somit bei
metabolischen Azidosen indiziert (Kraut und Madias 2014).

Zwischen den Gruppen Weaning vs. kein Weaning und Uberleben vs. Versterben gab es einen
Unterschied in der Gabe der Losung. Insgesamt 11,8% aller Patienten (n = 14) erhielten eine
Infusion mit diesem Medikament, wovon nur bei 21,4% (n = 3) ein Weaning moglich war. Diese
Patienten verstarben im weiteren Therapieverlauf. Im Zuge dessen kénnte die Gabe von Tris-

Puffer-Perfusion als negativer Pridiktor fiir Weaning und Mortalitit gelten.

Erklirbar konnte dies durch die Grunderkrankungen sein, die eine metabolische Azidose
verursachen. Betroffen sind hierbei besonders Niere und Leber. Bei Nierenversagen kommt es

zu einer Retention von Protonen und somit zu einer metabolischen Azidose (Kraut und Kurtz
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2005). Diese kann ebenso durch eine Laktatazidose entstehen (Kraut und Madias 2014). Zu
einer Akkumulation von Laktat konnen verschiedene Faktoren beitragen. Sowohl kardiogener
Schock, Herzinsuffizienz und Leberversagen als auch Sepsis und das Medikament Propofol,
wenn es fir lingere Zeit in héherer Dosis verabreicht wird (Kraut und Madias 2014). Bei Gabe
der Tris-Puffer-Perfusion scheint die verursachende Erkrankung der metabolischen Azidose
schon so weit vorangeschritten zu sein, dass wahrscheinlich kein Weaning mehr moglich ist

oder der Patient im Anschluss an die ECMO-Therapie verstirbt.

4.3.3.5 Antibiotikatherapie

Patienten, die eine ECMO erhalten, haben ein hohes Risiko fur Infektionen (DGTHG 2020).
Dieses resultiert u. a. aus vorbestehenden Herzerkrankungen und Komorbidititen, der
Implantation der ECMO als invasives Gerit sowie dem Aufenthalt auf der Intensivstation.
Auch die Eintrittsstellen der Kantilen sowie Sedierung und Beatmung erhéhen das Risiko fir
eine nosokomiale Infektion (DGTHG 2020). Die Komplikationen sind fur die Patienten oft
lebensbedrohlich, koénnen die Prognose verschlechtern und den Aufenthalt auf der
Intensivstation verlingern (Fussle 2011). Bei lebensbedrohlichen Erkrankungen wird der
Erregernachweis nicht abgewartet, sondern es wird sofort mit einer empirischen Therapie

begonnen, die sich nach der Erregerwahrscheinlichkeit richtet (Fussle 2011).

In dem untersuchten Kollektiv der UMG wurden verschiedene Antibiotika verabreicht. In der
Analyse dieser zeigte sich, dass die Gabe von Meropenem und Linezolid einen positiven
Einfluss auf das Weaning und von Penicillin auf das Uberleben haben kénnte. Die Studienlage
in dem Bereich der Antibiotikatherapie bet ECMO-Patienten ist jedoch noch mangelhaft, sodass
weitere Forschung gefordert wird, die die Diagnose und Behandlung von Infektionen bei
ECMO-Patienten definiert (Farrell et al. 2019).

4.3.3.5.1 Meropenem, Linezolid

Die S2k Leitlinie der Paul-Ehrlich-Gesellschaft fir Chemotherapie e.V. (PEG) fir die
kalkulierte parenterale Initialtherapie bakterieller Erkrankungen bei Erwachsenen (2019)
empfiehlt bei nosokomial erworbener Sepsis mit unbekanntem Erreger und Infektionsherd, bei
Katheter-Assoziation und bei Lokalisation des Infektionsherdes auf die Atemwege Meropenem
(PEG 2019). Bei septischem Schock sollte bei Risikopatienten und hoher Rate an MRSA
zusitzlich eine Kombination mit Linezolid erfolgen. Diese Leitlinie (PEG 2019) zielt jedoch
nicht spezifisch auf ECMO-Patienten ab, sondern bezieht alle erwachsenen Patienten mit ein.

Fir ECMO-Patienten gibt es nach derzeitigem Wissensstand keine untersuchten Studien.

Meropenem ist ein Carbapenem-Antibiotikum (Codjoe und Donkor 2018). Es gehort in die
Gruppe der B-Lactam-Antibiotika und wird bei verschiedenen invasiven und
lebensbedrohlichen Infektionen eingesetzt. Es ist konzentrationsunabhingig wirksam
gegentiber Anaerobiern, gram-positiven und gram-negativen Bakterien. Zu den Indikationen

gehort u. a. die ambulant oder nosokomial erworbene Pneumonie oder der Nachweis von
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Psendomonas aeruginosa. Zu beachten ist jedoch die hepatotoxische Wirkung (Codjoe und Donkor

2018). Deshalb wird Meropenem bei Leberproblemen nicht verabreicht.

Linezolid ist ein Oxazolidinon und zeigt bakteriostatische Wirksamkeit gegeniiber gram-
positiven Bakterien (Clemett und Markham 2000). Indiziert ist es bei ambulant und nosokomial
erworbener Pneumonie sowie bei Resistenzen gegeniiber gram-positiven Bakterien wie
Methicillin-resistente Staphylokokken, Penicillin-resistente Pneumokokken und Vancomycin-

resistente Enterokokken (Clemett und Markham 2000).

Die Gabe der beiden Antibiotika Meropenem und Linezolid wiesen im Gruppenvergleich
Weaning vs. kein Weaning ein auffilliges Ergebnis auf. Meropenem erhielten 82,8% der
Patienten mit Weaning und 37,7% der Patienten ohne Weaning. Auch Linezolid wurde haufiger
bei erfolgreichem Weaning (63,8%) als bei keinem Weaning (29,5%) verabreicht. Bei
Interpretation dieser Angaben musste beachtet werden, dass anhand der Daten nicht
differenziert werden konnte, ob die Gabe der Antibiotika prophylaktisch erfolgte oder erst mit
Anzeichen einer Infektion. Aulerdem koénnten die Patienten ohne Weaning schon so frih
verstortben sein, dass es zu keiner Gabe der Antibiotika mehr kam. Dennoch war
zusammenfassend festzustellen, dass die Gabe dieser Antibiotika einen positiven Einfluss auf

das Weaning haben koénnte.

4.3.3.5.2 Penicillin

Nosokomiale Infektionen verlingern die Zeit der ECMO-Therapie, des Krankenhaus-
aufenthalts und steigern die Mortalitdt (Farrell et al. 2019). Besonders auch, wenn diese zu spit
erkannt werden. Bei ECMO-Patienten wird dies zudem durch die gegebene Situation an dem
ECMO-System erschwert. Denn extrakorporaler Kreislauf, Reperfusion und Transfusionen
fihren zu einer erhéhten systemischen inflammatorischen Antwort mit unspezifischer
Erhéhung der Entziindungsparameter. Demzufolge sind die physiologischen Zeichen einer
Sepsis und Infektion nur eingeschrinkt beurteilbar (Farrell et al. 2019). Folglich wird diskutiert,
ob eine prophylaktische Gabe von Antibiotika die Mortalitit im Krankenhaus senken kann
(Kondo et al. 2021). Auch wenn noch eine Validierung dieser Erkenntnisse erfolgen sollte,
konnte festgestellt werden, dass es bei prophylaktischer Antibiotikatherapie zu vermindertem

Auftreten nosokomialer Pneumonien kam (Kondo et al. 2021).

Bereits bei Herzoperationen empfehlen Guidelines eine Prophylaxe mit Cephalosporinen wie
Cefazolin oder Cefuroxim, um wirksam gegen die hiufigsten Erreger, zu denen auch der gram-
positive Erreger Staphylokokkns aurens gehort, vorzugehen (Bratzler et al. 2013). Fur ECMO-
Patienten wird empfohlen, sich im Hinblick auf die Antibiotikatherapie, an den Standards der
kardialen Chirurgie zu orientieren (Bratzler et al. 2013). Immerhin elf Patienten, welche jeweils
eine Herzoperation vor der ECMO-Anlage erhielten, wurde eines der Cephalosporine wahrend
der ECMO-Unterstutzung an der UMG verabreicht.

Hiufiger wurden bei dem analysierten Kollektiv Penicilline eingesetzt (n = 35). Dies kann daran

liegen, dass Penicilline derzeit bei Infektionen mit gram-positiven Erregern bevorzugt gegeben
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werden und Cefazolin eher bei Kontraindikationen gegeniiber Penicillinen verabreicht wird
(Lefevre et al. 2021). Eine Untersuchung fir infektiose Endokarditiden durch Staphylokokkns
anrens konnte jedoch keinen Unterschied in der Wirkstirke und in den Nebenwirkungen der
beiden Antibiotika feststellen (Lefévre et al. 2021). Zu der Gruppe der Penicilline gehoren
verschiedene Derivate, die in den vorliegenden Daten jedoch zusammengefasst wurden. Es sind
ein B-Lactam Antibiotika, welche abhingig von der Konzentration wirksam sind (Fillatre et al.
2021).

Bei der Analyse der ECMO-Patienten wurde ersichtlich, dass eine Therapie mit Penicillin
wihrend der ECMO-Anlage méglicherweise zum Uberleben von Patienten beitrug. In der
Gruppe der Uberlebenden erhielten 50%, in der Gruppe der Verstorbenen nur 24,2%,
Penicillin. Diese Daten zeigten jedoch nicht, ob Penicillin bereits vor der ECMO-Implantation,
aufgrund anderer Indikationen wie Prophylaxe bei herzchirurgischem Eingriff oder bakterieller
Endokarditis, verabreicht wurde und die Gabe unter der ECMO-Therapie nur weitergefiihrt

wurde.

4.3.3.6 Transtusionsbedarf: Thrombozytenkonzentrat

Eine schwerwiegende Komplikation der ECMO-Therapie sind Blutungen, die sich aufgrund
der Gabe einer therapeutischen Antikoagulation, im Allgemeinen mit intravenésem Heparin,
sehr haufig ereignen. Notwendig sind diese um thromboembolische Komplikationen zu
vermeiden, die durch stetige Exposition des Blutes gegentiber den kiinstlichen Oberflichen des
ECMO-Gerits gegeben sind (Mazzeffi et al. 2010).

Die Einstellung der Gerinnung ist oftmals schwierig, sodass es hdufig zu Blutungen kommt, die

einen Blutverlust bedingen und die Gabe von TK und EK indizieren kénnen.

Die Thrombozyten sollen bei ECMO-Patienten im Bereich von 50.000 — 80.000/ul liegen
(Esper et al. 2021). Wird eine Thrombozyten-Transfusion notwendig, so konnten groflere
Volumina mit einer erh6hten 90-Tages und 1-Jahres-Mortalitit einhergehen. Ein Grund hierfir
schien die Gesamtmenge der Volumengabe zu sein. Weiterhin kénnte bei herzchirurgischen
Patienten auch ein Zusammenhang von TK-Gabe und vermehrten Infektionen sowie Vorliegen

komplexer Erkrankungen bestehen (Esper et al. 2021).

Formica et al. (2010) untersuchten 42 Patienten mit ECMO-Anlage bei Herzversagen und
konnten bei diesen einen signifikanten Unterschied in der Anzahl der transfundierten TK
feststellen. Die Zahl der Transfusionen war bei den Patienten, die innerhalb der ersten 30 Tage
nach ECMO-Anlage verstarben, hoher (30,9 Einheiten im Median) als bei den Uberlebenden
(10,4 Einheiten) (Formica et al. 2010).

Im Gegensatz dazu konnte in einer anderen Analyse von 123 Patienten nach kardialem Eingriff
kein signifikanter Einfluss von TK auf die Mortalitit beobachtet werden (Li et al. 2015). Die
transfundierten Mengen an TK lagen hier bei den Uberlebenden im Mittel bei 4,1 Einheiten
und bei den Verstorbenen bei 2,7 Einheiten (Li et al. 2015). Ein weiteres Kollektiv von 236

Patienten zeigte im Vergleich der Uberlebenden und Verstorbenen im Chi-Quadrat-Test zwar
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Auffalligkeit fiir die Transfusion von TK, diese Signifikanz wurde in der folgenden logistischen
Regressionsanalyse jedoch nicht mehr bestitigt (Gao et al. 2021). Lediglich Blutungen waren
weiterhin signifikant (Gao et al. 2021). Vermutlich spricht eine gro3ere Gesamtmenge an TK
bei herzchirurgischen Patienten (Esper et al. 2021) fiir einen gréfleren Blutverlust. Dieser zeigte
sich auch in einer logistischen Regressionsanalyse signifikant (Gao et al. 2021) und kénnte

demzufolge als Pridiktor fur Mortalitit bei herzchirurgischen Patienten gewertet werden.

Anhand der dargestellten Literatur kann man diskutieren, ob der Bedarf an TK aus
aufgetretenen Blutungen resultieren kénnte und Blutungen moglicherweise einen Einfluss auf
das Uberleben hitten. Folglich sollte bei den Patienten besonders auf Blutungen geachtet, diesen
moglichst vorgebeugt und eine frithzeitige Behandlung, gegebenenfalls mit Substitution,

eingeleitet werden.

In dem Patientenkollektiv. der UMG erhielten 50% aller Uberlebenden und 68,4% aller
Verstorbenen TK wihrend der ECMO-Unterstiitzung. Bei den Uberlebenden lag der Median
bei 0,5 Einheiten, bei den Verstorbenen bei 2 Einheiten. Demzufolge kénnte eine vermehrte
Gabe von TK einen Einfluss auf die Mortalitit haben. Blutungen traten bei 44 Patienten auf,

wovon 88,6% verstarben. Hier zeigte sich bei dem analysierten Kollektiv aber keine Signifikanz.

4.3.4 Verweildauer im Krankenhaus

Die Dauer des Aufenthalts im Krankenhaus zeigte sich im Vergleich der Gruppen Uberleben
vs. Versterben auffillig. Der Median betrug 28 Tage bei den Uberlebenden und 13,5 Tage bei
den Verstorbenen. Dies ist auf die Anzahl der Patienten zurtickzufihren, bei denen kein

Weaning méglich war (51,3%).

Primdr muss die ECMO-Therapie iiberlebt werden, welche im Median bei Patienten mit

Weaning 5 Tage und bei Patienten ohne Weaning 3 Tage betrug.

Bei den Uberlebenden der ECMO-Therapie konnte die weitere Therapiedauer moglicherweise
auch eine Vorhersage fiir Mortalitit treffen. Die Uberlebenden (im Median 22 Tage) zeigten
eine deutlich lingere Verweildauer im Krankenhaus als die Verstorbenen (im Median 0 Tage).
Von den 58 erfolgreich geweanten Patienten, verstarben im weiteren Therapieverlauf 34
Patienten (im Median nach 6,5 Tagen nach ECMO-Explantation). Demzufolge waren ein
lingerer Verbleib im Krankenhaus und eine lingere Therapiedauer bei Patienten an der UMG

nach der ECMO mit Uberleben des Patienten assoziiert.

Die Mehrzahl dieser Patienten verblieb bis zu ihrer Entlassung auf der Intensivstation und

wurde von dort in die Reha entlassen.

Verschiedene Publikationen, die Patienten mit ECMO-Anlage nach kardiogenem Schock
(Combes et al. 2008) oder nach Instabilitit nach einem herzchirurgischen Eingriff (Li et al. 2015;
Chen et al. 2020; Gao et al. 2021) untersuchten, konnten einen signifikanten Unterschied fur
die Verweildauer im Krankenhaus zwischen Uberlebenden und Verstorbenen feststellen und so

zeigen, dass Uberlebende einen lingeren Aufenthalt auf der Intensivstation hatten. Die mediane
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Verweildauer verglichen mit dem Kollektiv der UMG dhnelte sich jeweils: Combes et al. (2008):
21 Tage bei den Uberlebenden und 4 Tage bei den Verstorbenen; Li et al. (2015): 24,3 vs. 10;
Chen et al. (2020): 27 vs. 17; Gao et al. (2021): 34,4 vs. 12,4 (Combes et al. 2008; Li et al. 2015;
Chen et al. 2020; Gao et al. 2021).

Andere Analysen hingegen fanden keine Signifikanz bei Patienten mit ECMO-Anlage bei
himodynamischer Instabilitit nach herzchirurgischem Eingriff (Guihaire et al. 2017; Mashiko
et al. 2020).

4.4 Lebensqualitit und psychisches Befinden

Die Anlage und Unterstiitzung durch eine ECMO kann kritisch kranken Patienten das Leben
retten. Jedoch koénnen durch die ECMO selbst auch Komplikationen entstehen sowie ein
verlingerter intensivmedizinischer und gesamtstationirer Aufenthalt notwendig werden. Dies
wiederum hat Auswirkungen auf den Patienten sowie dessen Angehdrige und kann deren
Leben, besonders in den ersten Monaten nach der Entlassung, stark beeinflussen. Bei den
Patienten ist hier neben dem psychischen Aspekt besonders auch der kérperliche Zustand zu

beachten.

4.4.1 Vergleichende Einordnung von Patienten, Angehérigen, Normalbevolkerung
und kardiologischen Patienten beziiglich psychischer Symptome

Die Lebensqualitit der letzten vier Wochen kann bei Patienten mit Herzerkrankung mittels
HeartQoL erfragt werden. Hier wurden die Patienten nach ECMO-Therapie mit KHK-
Patienten (De Smedt et al. 2016) verglichen. Sowohl der Gesamtwert als auch der psychische
und korperliche Zustand war bei ECMO-Patienten gegeniiber KHK-Patienten vermindert.
Dies deutet daraufthin, dass Patienten nach einer ECMO-Erkrankung eine geringere
Lebensqualitit und gréflere Beeintrichtigungen als andere Patienten mit kardialer Erkrankung

aufweisen.

Weiter zeigten der Lebensqualititsindex der ECMO-Patienten, ermittelt mit EQ-5D, und die
subjektive Einschitzung des derzeitigen Gesundheitszustandes, angegeben mit der EQ-VAS,
im Vergleich mit den Angehérigen, eine geringere Punktzahl. Werden KHK-Patienten (De
Smedt et al. 2016) der Normalbevélkerung (Grochtdreis et al. 2019) gegeniibergestellt, so
erreichten die kardiologisch vorerkrankten Patienten einen verminderten Wert. Die Werte des
EQ-5D dieser beider Gruppen konnten mit den Ergebnissen der Angehdrigen und Patienten
nur eingeschrinkt verglichen werden, da ein anderer Auswertungslogarithmus verwendet
wurde. Bei der Angabe des aktuellen Gesundheitszustandes mittels der VAS entsprach der
Mittelwert der Normalbevolkerung (71,6; SD £ 21,4) (Grochtdreis et al. 2019) etwa dem
Mittelwert der KHK-Patienten (71,8 SD £ 17) (De Smedt et al. 2016). Die ECMO-Patienten
lagen mit einem Median von 50 (IQR 26,3 — 53) und einem Mittelwert von 42,9 deutlich unter

den Werten der Normalbevélkerung und der KHK-Patienten. Die Angehérigen erreichten mit
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einem Mittelwert von 71,6 dhnliche Werte wie die beiden Vergleichsgruppen, der Median (80;
IQR 50 — 89) lag sogar tiber den ermittelten Mittelwerten der Vergleichsgruppen. Problematisch
bei dieser Einordnung ist moglicherweise die kleine Anzahl an analysierten ECMO-Patienten
und Angehorigen. Zusammenfassend erkennbar war jedoch, dass die Lebensqualitit von
Patienten nach einer ECMO-Therapie eindeutig vermindert war, wihrend KHK-Patienten den
Werten der Normalbevélkerung entsprachen. Der Gesundheitszustand der Angehérigen glich

etwa der subjektiven Einschitzung der Normalbevélkerung.

Die Lebensqualitit wird auch von Angst- und Depressionssymptomen beeinflusst, welche mit
der HADS ermittelt wurden. Der Gesamtwert war bei den Patienten mit einem Median von 17
erhoht und lag iiber dem Cut-off-Wert, wihrend der Median der Angehorigen mit 11 unter dem
Cut-off-Wert lag. Insgesamt befanden sich 68,8% der Patienten und 46,7% der Angehé6rigen
tiber dem Cut-off-Wert. Vermehrt Symptome einer Angststorung zeigten 53,3% der
Angehorigen und 56,3% der ECMO-Patienten. Diese Werte waren im Gegensatz zur
Normalbevolkerung, bei der 19,4% tber dem Cut-off-Wert lagen (Hinz et al. 2010), stark
erhoht. Fir KHK-Patienten kann die Anzahl, die tber dem Median lag, nicht angegeben
werden. Der Mittelwert war hier jedoch bei 5,4 (De Smedt et al. 2016) und somit gegentiber der
Normalbevolkerung (M = 4,7) (Hinz et al. 2010) erhoht, im Vergleich zu den ECMO-Patienten
(M = 8; Md = 8) jedoch geringer. Depressionen zeigten 20% der Angehorigen, was in etwa der
Normalbevolkerung (21,4%) entsprach (Hinz et al. 2010). Die ECMO-Patienten wiesen in
62,5% eine depressive Storung auf. Der Median lag hier bei 9,5 und der Mittelwert bei 9, wonach
beide Ergebnisse etwa doppelt so gro3 wie der Mittelwert der KHK-Patienten (M = 4,4) (De
Smedt et al. 2016) waren. Diese zeigten sogar ecine geringere Belastung als die
Normalbevolkerung (M = 4,7) (Hinz et al. 2010). Es schien, dass Patienten und Angehérige
gleichermallen von korperlicher Anspannung, Angstsymptomen und Sorgen betroffen waren.
Die schwere Erkrankung und die intensivmedizinische Therapie belasteten beide Gruppen noch
nachtriglich. Die depressive Verstimmung war vorwiegend bei den Patienten erhoht, was

moglicherweise auf anhaltenden kérperlichen Einschrinkungen zuriickzufiihren sein konnte.

Nicht nur Angstsymptome und Depressionen wiesen die ECMO-Patienten vermehrt auf,
sondern auch das Stressempfinden in den letzten 12 Monaten bzw. in der Zeit seit der ECMO-
Explantation schien erh6ht. Die Skala des PSS-4 reicht von 0 — 16. Fir die Patienten errechnete
sich hier ein Median von 9,5 und fiir die Angehorigen ein Median von 6. Weiterhin wurden fiir
beide Gruppen die Mittelwerte ermittelt, um sie mit der Literatur vergleichbarer zu machen.
Der Mittelwert der Patienten lag ebenso wie der Median bei 9,5, der Mittelwert der Angehorigen
bei 7. Im Vergleich hierzu lag der Mittelwert der Normalbevolkerung etwas geringer bei 6,1
(Warttig et al. 2013). Wird jedoch nur das Stressempfinden der letzten Tage mittels der PTSS-
14 evaluiert, ist dies bei den Angehérigen hoher als bei den ECMO-Patienten. Der Median der
Angehorigen lag bei 42 und 53,3% erreichten Werte tiber dem Cut-off-Wert, welcher bei > 40
lag. Die ECMO-Patienten lagen im Median mit 38 etwas darunter und 43,7% lagen tiber dem
Cut-off-Wert. Anhand der Abfrage des Stressempfindens in zwei Zeitriumen, wurde ersichtlich,

dass der Stress nach der ECMO-Therapie und anschlieBenden intensivmedizinischen
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Behandlung tiber die Zeit hinweg abnahm und schliefSlich den Ergebnissen der Angehorigen

entsprach bzw. sogar etwas besser war.

Die Resilienz der Patienten wurde mit der RS-13 untersucht und befand sich im niedrigen
Bereich (Md = 62), wihrend diese bei den Angehorigen mit einem Median von 67 an der
unteren Grenze des moderaten Bereichs lag. In der prozentualen Verteilung der Angehérigen
ist dazu ersichtlich, dass 46,7% im unteren und 40% im oberen Bereich lagen. Die ECMO-
Patienten zeigten eine verminderte Resilienz, wodurch deutlich wurde, dass es bei diesen eher
zu andauernden Beeintrichtigungen nach der ECMO-Behandlung kam. Dies war ersichtlich in
der Minderung der Lebensqualitit, der persistierenden Angst- und Depressionssymptomatik

sowie der fortdauernden Stresssymptome.

Weiterhin wurden das Gesamtbefinden und die Lebensqualitit auch durch weitere Faktoren wie
Spiritualitit und soziale Unterstiitzung beeinflusst. ECMO-Patienten schienen sich selbst und
ihr Leben mehr wert zu schitzen als ihre Angehérigen, wie aus den Angaben in der
Spiritualititsskala des QoL-VAD ersichtlich war. Womoglich erhielten sie dadurch Kraft zur
Bewiltigung ihres Alltags. Dazu trug sicherlich auch die emotionale und soziale Unterstiitzung
bei, die die ECMO-Patienten anhand des ESSI mit einem Median von 22,5 angaben. Damit
entsprachen sie etwa dem Median von Patienten nach aortokoronarem Bypass (Kendel et al.
2011). Nur 18,8% fihlten sich nicht ausreichend unterstiitzt, was eine geringere Anzahl als in
der deutschen Normalbevolkerung darstellte (24,1%) (Cordes et al. 2009).

4.4.2 Patienten

Uberlebende einer ECMO-Therapie kénnen eine Binschrinkung der Belastbarkeit des Herzens
aufweisen. Dieser Aspekt hat nachhaltig Auswirkungen auf die Lebensqualitit (Drbo et al.
2019). Dieses Resultat stellten auch Tramm et al. (2017) dar. Eine ECMO-Therapie schien auch
ein Jahr nach der Entlassung aus dem Krankenhaus die Gesundheit, die Regeneration und das
Risiko fiir Angst, Depression sowie PTBS ungtinstig zu beeinflussen (Tramm et al. 2017). Dies
war auch in den Daten der vorliegenden Studie ersichtlich. Die Frageb6gen wurden im Median
16,9 Monate (IQR 14,2 — 32) nach Entlassung ausgefiillt.

Anhand verschiedener Fragebogen wurde die gesundheitsbezogene Lebensqualitit bei den
Patienten nach ECMO-Anlage ermittelt. Sowohl der Gesamtwert des HeartQoL als auch die
die beiden Subskalen Emotionalitidt und physisches Befinden zeigten durch niedrige Werte, dass
die Patienten in den letzten vier Wochen in allen Bereichen starke Beeintrichtigungen hatten.
Neben Frustration, Anspannung und Sorge, lag eine Einschrinkung in alltiglichen Aktivititen
und korperlicher Betitigung vor. Im Vergleich mit anderen kardiologischen Patientengruppen,
die entweder Herzinsuffizienz, eine ischimische Herzerkrankung wie Angina Pectoris oder
Myokardinfarkt aufwiesen, war die Lebensqualitit bei den ECMO-Patienten der UMG
vermindert (Huber et al. 2020; Rasmussen et al. 2021; Rasmussen et al. 2022). Dies resultierte

womoglich aus den kérpetlichen Problemen und deren Auswirkungen.
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Viele dieser Punkte werden, wenn auch auf andere Art und Weise, in dem Fragebogen EQ-5D
dargestellt. Die Lebensqualitit und der Gesundheitszustand der Patienten zeigten sich auch hier
im Vergleich zu den Angehorigen, der Normalbevolkerung (Grochtdreis et al. 2019) und den
KHK-Patienten (De Smedt et al. 2016) vermindert. Probleme mit Mobilitit und Schmerz, aber
auch Angst und Depression resultierten in einem sehr niedrigen EQ-5D-Wert (Roll et al. 2019).
Die dazugehorige VAS-Skala zeigte in dieser Analyse ein etwas besseres Ergebnis (M = 70,7) an
(Roll et al. 2019) als die ECMO-Patienten der UMG (M = 42)9).

Mehrere Studien wiesen ahnliche Ergebnisse wie die vorliegenden Studien nach (Schoenrath et
al. 2016; Kolle et al. 2021). Beide Studien betrachteten VA-ECMO Patienten in einer
vergleichbaren Kollektivgrof3e (Schoenrath et al. (2016): n = 16; Kolle et al. (2021): n = 20),
jedoch fiihrten sie die Befragung mittels 36-item short form health survey durch. Dieser Fragebogen
wurde auch in einer anderen Analyse bei Patienten eingesetzt, nachdem sie im Median vor etwa
15 Monaten eine kardiopulmonale Wiederbelebung erhielten (Anselmi et al. 2015). Die
Lebensqualitit zeigte sich dhnlich vermindert wie bei anderen kritisch kranken Patienten und
geringer im Vergleich zur durchschnittlichen Bevolkerung. Dies resultierte aus der
grundlegenden Erkrankung, aus dem Aufenthalt auf der Intensivstation sowie aus damit
verbundenen Komplikationen (Anselmi et al. 2015). Die physische Beeintrichtigung wird
sowohl als Folge des Intensivaufenthalts als auch der ECMO-Therapie diskutiert (Khan et al.
2020). Besonders zeigte sich diese als Muskelschwiche und —verlust, und kann mit dem critica/
illness polyneuropathy/ critical illness myopathy syndrome assoziiert werden (Corsi et al. 2017). Diese
Problematik trat beispielsweise auch bei Patienten mit VA-ECMO im Anschluss an eine
Lungenembolie auf (Corsi et al. 2017). Hiufig kam es auch zu Komplikationen wie
Wundheilungsstérungen oder Verletzungen der Nerven an der Einstichstelle der Kanilierung
(Knudson et al. 2019). Wang et al. (2009) konnten neben der Verminderung der physischen
auch eine Reduzierung der psychischen Lebensqualitit bei Patienten nach kardiogenem Schock
erkennen (Wang et al. 2009). Diese schien aus Einschrinkungen in der korperlichen
Belastbarkeit zu resultieren, unter der die Pateinten aufgrund der beeintrichtigten Herzfunktion
litten (Wang et al. 2009). Bei einer anderen Kohorte von VA-ECMO Patienten gab es jedoch
widersprichliche Ergebnisse. Patienten nach einer Myokarditis zeigten aufgrund von
Einschrinkungen bei tdglichen Aktivititen, Probleme bei der Arbeit und in sozialer Teilhabe
niedrigere Ergebnisse als die Normalbevolkerung bei Betrachtung des physischen Zustandes,
jedoch vergleichbare Werte bei der mentalen Gesundheit (Mirabel et al. 2011). Dies konnte
ebenfalls bei Patienten nach einer Lungenembolie (Corsi et al. 2017) oder nach einer offenen
Operation an den Herzklappen (Borregaard et al. 2020) beobachtet werden. Vorausgegangene
Studien konnten zeigen, dass es frithestens 3 bis 6 Monate nach der Operation zu einer
Verbesserung des mentalen Zustands kam (Bayer-Topilsky et al. 2015; Sibilitz et al. 2016). In
dem untersuchten Kollektiv von Borregaard et al. (2020) litten die Patienten schon hiufig vor
der Operation aufgrund ihrer Herzerkrankung unter psychischer Belastung und auch in der Zeit
nach der Operation waren diese besonders vulnerabel. Dies wurde anhand von Fragebdgen

nach 4 Wochen ermittelt (Borregaard et al. 2020). In vielen Aspekten ist dies auch auf ECMO-
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Patienten ubertragbar. Die Operation als traumatische FErfahrung, die alltiglichen
Einschrinkungen durch die Erkrankung und die Angst vor Komplikationen (Borregaard et al.
2020). Auch wenn nach einem Herzversagen keine ECMO-Anlage stattfand, hatte dieses
Ereignis einen negativen Einfluss auf die Lebensqualitit. Ursdchlich waren hier der lingere
Krankenhausaufenthalt und Komorbidititen, wie Rasmussen et al. (2020) bei Entlassung der
Patienten anhand der Fragebégen SF-12, EQ-5D, HeartQoL und HADS zeigen konnten.
Dementsprechend wiesen diese Patienten eine verminderte mentale und physische Gesundheit,

eine geringere Lebensqualitit und verstirkt Angst- und Depressionssymptome auf (Rasmussen
et al. 2020).

In der untersuchten Population wurden Angst und Depression mittels des HADS-Fragebogen
erhoben. Dabei wurde deutlich, dass bei den ECMO-Patienten besonders Angst- und
Panikstérung, aber auch Symptome einer Depression vorlagen. Hohere Werte bedeuteten
jeweils auch hohere Schweregrade. Bei 20 Patienten, die im Mittel nach 39,4 Monaten
(mindestens 11 und maximal 128 Monate Abstand) nach VA-ECMO befragt wurden (Kolle et
al. 2021), wurden niedrigere Werte ermittelt als bei den ECMO-Patienten der UMG. Ursichlich
hierfiir konnte der kiirzere Zeitraum (mindestens 5 und maximal 40 Monate) sein, der hier bei
den Patienten der UMG nach der ECMO-Explantation bis zum Ausfiillen der Fragebégen
vergangen war. Bei Kolle et al. (2021) wurde der Gesamtwert des HADS mit einem Median von
3, der Angst-Wert mit einem Median von 2 und der Depressions-Wert mit einem Median von
2,5 angegeben (Kolle et al. 2021). Hier fithrte ein grolerer Abstand zum Ende der ECMO-
Therapie zu besseren Werten. Beeinflusst wurde dies mdglicherweise dadurch, dass die
Patienten in Norwegen lebten und 78% zudem angaben, sich selbststindig zu Hause zu

versorgen (Kolle et al. 2021).

Angst und Depression sind Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer posttraumatischen
Stresssymptomatik und wirken sich negativ auf die Lebensqualitit aus (Schmidt et al. 2013;
Allabadi et al. 2021; Kolle et al. 2021). Mit lingerem Abstand zur ECMO-Therapie kam es
hingegen zu einer Verbesserung des physischen Befindens sowie der Angst- und
Depressionssymptomatik (Schmidt et al. 2013; Tramm et al. 2017; Roll et al. 2019; Khan et al.
2020; Kolle et al. 2021). Dies konnte mit den ermittelten Daten der ECMO-Patienten der UMG
bestitigt werden, indem das subjektive Stressempfinden mit der PSS-4 im Ruckblick auf die
letzten 12 Monate bzw. in der Zeit nach der ECMO-Explantation, welche bei dem Kollektiv
der UMG mindestens 5 Monate betrug, abgefragt wurde. Gleichzeitig wurde anhand der PTSS-
14 die Belastung in den letzten Tagen dargestellt. Wahrend die PSS-4 erhohte Werte gegentiber
der Normalbevoélkerung (Warttig et al. 2013) und den Angehorigen zeigte, wurde in der PTSS-
14 im Gegensatz zu den Angehdrigen eine geringere Stressbelastung ersichtlich. Demzufolge
schien sich das subjektive Stressempfinden bei den Patienten zu bessern. Dennoch gaben noch
immer 43,7% der Patienten Symptome einer posttraumatischen Belastung in den vergangenen
Tagen an. Die hier dargestellten Analysen ermittelten die PTBS der Patienten mittels der impact
of event scale, dessen Ergebnisse vergleichbar mit den ermittelten Werten sind. Symptome zeigten

bei Kolle et al. (2021) etwa 40% und 20% sogar eine schwere Symptomatik. Erklarlich war dies
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durch das unvorhersehbare und plotzliche FEinsetzen des kardialen Ereignisses, die
lebensbedrohlichen Ausmal3e und die Ungewissheit tiber die Konsequenzen der Erkrankung
(Allabadi et al. 2021). Hinzu kamen der lingere intensivmedizinische Aufenthalt und mdégliche
Komplikationen (Wang et al. 2009). Eine PTBS kann die Genesung der kardialen Patienten
negativ beeinflussen, indem es die psychosoziale Funktion sowie die physische Gesundheit und
Lebensqualitit mindert (Allabadi et al. 2021). Moglicherweise wirkte sich dies negativ auf die
Adhirenz der Patienten aus, was folglich in erhShter Mortalitit und in erhéhtem Risiko fur
wiederkehrende kardiale Ereignisse resultierte (Allabadi et al. 2021). Fine professionelle
Aufarbeitung und psychische Unterstiitzung kann bei den Patienten die Lebensqualitit und
Rehabilitation verbessern (Wang et al. 2009; Mirabel et al. 2011; Rasmussen et al. 2020;
Rasmussen et al. 2022).

Eine Psychotherapie kann zudem die Resilienz und mentale Flexibilitit erhéhen und die
Symptome einer mentalen Erkrankung vermindern (Liu et al. 2018). Die Resilienz wurde
anhand der RS-13 ermittelt und wurde dem niedrigen Bereich zugeordnet. Dementsprechend
zeigten sich die ECMO-Patienten anfillig fir stress-induzierte psychische Erkrankungen wie
Depression, Angst und PTBS (Liu et al. 2018). Neben einer professionellen psychischen
Betreuung wird die Resilienz auch von der sozialen Unterstiitzung beeinflusst (Sippel et al.
2015). Die ECMO-Patienten der UMG fthlten sich durch ihr Umfeld tberwiegend (81,2%) gut
unterstitzt. Dies kann zu einer verbesserten Stressregulation beitragen (Sippel et al. 2015) und
moglicherweise wurde dadurch das Stressempfinden nach der ECMO-Therapie tber die Zeit
hinweg vermindert. Im Gegensatz dazu ging geringer sozialer Support mit niedriger psychischer

und physischer Lebensqualitit sowie mit Angst und Depression einher (Rasmussen et al. 2020).

Neben einem unterstiitzenden Umfeld kann auch Spiritualitit und Religion eine wichtige Rolle
fir die Lebensqualitit und die Genesung des Patienten spielen. Aktiver Glaube kann zu einem
lingeren Leben verhelfen, indem Patienten durch die Gemeinschaft ein soziales Umfeld
geboten wird und Stressreduktion durch bewusste Pausen erfolgt (Astrow et al. 2001). Zudem
beeinflusst es die Lebenseinstellung positiv und kann im Umgang mit ihrer Erkrankung,

Schmerz und Sterben Halt geben, was sich folglich in einer besseren Lebensqualitit zeigte
(O’Neill und Kenny 1998; Puchalski 2001).

Zusammenfassend hierzu zeigten Studien, dass verminderte Lebensqualitdt, Angst, Depression
und héufigere Krankenhausaufenthalte zu erhéhter Gesamtmortalitit und gesteigertem Risiko
fir kardiovaskulire Ereignisse bei Patienten mit Herzversagen fiihren kénnen (Rasmussen et al.
2021). Diese negativen Auswirkungen auf Patienten mit ischdmischer Herzerkrankung zeigten
sich auch bei posttraumatischer Stress-Erkrankung, Depression und verminderten Werten in
den Fragebogen EQ-5D, EQ-VAS und HeartQoL (Rasmussen et al. 2022). Angstsymptome
wirkten im Hinblick auf die Mortalitit nur gering pradiktiv, fithrten bei einem permanenten
Angstzustand jedoch zu gesundheitsschidlichem Verhalten (Rasmussen et al. 2022). Es konnte
beobachtet werden, dass dngstliche, aber auch depressive Patienten hiufiger ein negatives

Gesundheitsverhalten mit Fehlerndhrung, kérperlicher Inaktivitdt, schlechter Selbstfiirsorge



Diskussion 70

und geringer Therapieadhirenz aufwiesen (May et al. 2017; Herrmann-Lingen 2018; Berg et al.
2019). AuBlerdem kam es durch die stindige psychische Belastung zu einer Stressreaktion im
Korper mit Aktivierung von autonom-nervosen, neurohumeralen sowie inflammatorischen
Mechanismen. Hierdurch verinderte sich die Herzfrequenzvariabilitit, Endothelfunktion und
Blutgerinnung. Die inflammatorische Aktivierung ist charakterisiert durch eine erhéhte Anzahl
an  Akute-Phase-Proteine, zellulire Adhisionsmolektle und zirkulierender Zytokine
(Herrmann-Lingen 2018). Diese Mediatoren wurden bei Bucciarelli et al. (2020) als Pradiktoren
tiir eine erhohte kardiovaskulare Sterblichkeit bezeichnet (Bucciarelli et al. 2020). Insgesamt war
das Risiko fiir kardiale Ereignisse (Berg et al. 2019), einen schweren Verlauf (May et al. 2017)
und die Mortalitit ethoht (May et al. 2017; Berg et al. 2019). Einerseits beeinflusst das psychische
Befinden die chronische Erkrankung, andererseits wirkt sich die Erkrankung auch auf das
psychische Befinden aus (Herrmann-Lingen 2018). Dieser sich wechselseitig beeinflussende
Mechanismus wurde bei chronisch kranken KHK-Patienten dargestellt, kénnte aber ebenso auf

ECMO-Patienten iibertragen werden, da auch diese eine chronische Herzerkrankung aufweisen.

Gleichzeitig litten ECMO-Patienten an der Symptomatik eines kritisch Kranken, wonach
zusatzlich ein PICS auftreten kann, dessen Auspragung von verschiedenen Faktoren wie der
Menge an Analgosedation, Frith-Mobilisierung und Entwéhnung von der Beatmung abhingig
ist (Khan et al. 2020). Die Therapie mit einer ECMO kann zu einer Verschlechterung des PICS
beitragen, da die Patienten einen erh6hten Bedarf an Analgosedation haben, Frih-Mobilisierung
nur eingeschrinkt moglich ist und auch die Atmung linger unterstiitzt werden muss (Khan et
al. 2020). Folglich ist neben der psychischen Gesundheit auch der kognitive Zustand
beeintrichtigt und die korperliche Funktion vermindert (Rawal et al. 2017). Diese
Einschrinkungen fiihren auch zu einer Verinderung der Lebensumstinde, des Alltags und der
sozialen Teilhabe (Cho etal. 2021). Die Funktionalitit und Selbststindigkeit kann reduziert sein,
was sich wiederum negativ auf die Lebensqualitit auswirkt (Knudson et al. 2019). EQ-5D und
HeartQoL erfragten gezielt die korperliche Aktivitit, die sich im Vergleich zu KHK-Patienten
vermindert darstellte. Moglicherweise war diese Reduktion auf den intensivmedizinischen
Aufenthalt und die Komplikationen wihrend der ECMO-Therapie zuriickzufihren.
Korperliche Beeintrachtigungen konnen haufig zusammen mit psychischen Erkrankungen
auftreten (Doherty und Gaughran 2014). Dies konnte bei dem analysierten Kollektiv von
ECMO-Patienten in den meisten Fillen ebenso beobachtet werden, wie anhand der Ergebnisse

deutlich wurde.

4.4.3 Angehoérige

Nicht nur das Leben des Patienten veridnderte sich durch die schwere Erkrankung, sondern
auch das der nahen Angehorigen. Nach derzeitigem Kenntnisstand, gibt es keine Studie, die sich
mit den Auswirkungen einer VA-ECMO-Therapie auf die Angehdrigen der Patienten
beschiftigte. Betrachtet man Ergebnisse aus Kohorten mit ARDS-Patienten (Sanfilippo et al.
2019) oder anderen kritisch Kranken (Thijssen et al. 2020), so kann man versuchen hieraus

Riickschliisse auf die Auswirkungen auf Angehérige von ECMO-Patienten zu ziehen.
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Der Gesundheitszustand und die Lebensqualitit wurden mittels EQ-5D und EQ-VAS
abgefragt. Uberwiegend stellten sie sich als gut dar. Die angegebenen Werte entsprachen etwa
den Ergebnissen der Patienten und der Normalbevolkerung (Grochtdreis et al. 2019). Die
Patienten hatten angegeben, gute soziale Unterstitzung zu erfahren. Demzufolge hatten sie
vermutlich eine enge Beziechung zu ihren Angehérigen. Dies konnte die Patienten
moglicherweise positiv beeinflussen, das sich eine hohe Lebensqualitit der Angehdrigen positiv
auf die Lebensqualitit der Patienten auswirken kann (Cicolini et al. 2016; Ko et al. 2020). Im
Gegensatz dazu korrelieren Angst und Depression des Patienten mit einem erhéhten Risiko fiir
den Angehorigen, selbst auch eine psychische Erkrankungen zu entwickeln (Sanfilippo et al.
2019). Dies kann als sogenanntes post-ICU family syndrom zusammengefasst werden (Sanfilippo
et al. 2019).

Depressionen schienen auch bei Angehdrigen vorhanden zu sein, hdufiger jedoch gaben diese
Angstsymptome an. Ursdchlich hierfir kann die Angst vor einem Verlust oder vor einem neuen
kardialen Ereignis des Angehorigen sein (Kato et al. 2018). Neben der Sorge um den Patienten
miussen die Angehérigen zusitzlich Verantwortung fir die Pflege des Patienten tragen
(Vermorgen et al. 2021). Die Aufgaben umfassen, sofern die Pflege nicht selbst ibernommen
wird, Organisation einer professionellen Pflege und Kommunikation mit dieser. Weiterhin
versucht der Angehorige emotional zu unterstiitzen und die Lebensqualitit des

Pflegebedurftigen zu verbessern (Vermorgen et al. 2021).

Diese Situation war auch bei den Angehérigen in der Zeit nach der ECMO-Therapie und
intensivmedizinischen Versorgung gegeben. Mit dem PSS-4 wurde die Zeit der letzten 12
Monate bzw. der Zeitraum seit der ECMO-Explantation betrachtet. Hier entsprachen die
analysierten Werte der Normalbevolkerung (Cohen et al. 1983). Bei der Erfragung der
posttraumatischen Stresssymptome der letzten Tage mittels PTSS-14, zeigten sich die Werte im
Vergleich zu den Patienten leicht erhoht. Daraus wurde ersichtlich, dass die psychische

Belastung fiir den Angehorigen zunimmt, wenn der Patient sich wieder in seinem hauslichen
Umfeld befindet.

Eine Studie mit Angehérigen von VV-ECMO-Patienten bei ARDS zeigte fur die Angehorigen
ein erhéhtes Risiko fir psychische Erkrankungen wie Angst, Depression und posttraumatische
Belastung (Sanfilippo et al. 2019). Gegeniiber den Patienten war das Risiko der Angehérigen fur
eine Angststorung dhnlich, fiir eine Depression aber erhoht (Sanfilippo et al. 2019). Die
Angehorigen der ECMO-Patienten der UMG zeigten auch gegeniiber den Patienten eine
dhnliche Angstsymptomatik, eine Depression lag jedoch im Vergleich zu diesen weniger hiufig
vor. In einer Untersuchung von Patienten mit Aortenaneurysma oder —dissektion wurde ein
Zusammenhang zwischen GroBe des Diameters, Schwere der Operation und Verlauf der
Erkrankung mit Minderung der Lebensqualitit festgestellt (Thijssen et al. 2020). Die
Auswirkungen waren besonders bei den Patienten ersichtlich, jedoch wurde eine Verringerung
der Lebensqualitit auch bei den Angehérigen festgestellt (Thijssen et al. 2020).

Dementsprechend koénnte es auch bei ECMO-Patienten und deren Angehdrigen einen
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Zusammenhang  zwischen Schwere der Herzerkrankung, gesamter Dauer der
intensivmedizinischen Therapie, kérperlicher und psychischer Einschrankungen und Reduktion

der Lebensqualitit geben.

Die Resilienz der Angehérigen wurde im Median als niedrig-moderat eingeordnet, wobei jeweils
etwas weniger als die Halfte der Angehdrigen eine erniedrigte bzw. erhéhte Resilienz zeigten.
Eine erhohte Resilienz wurde bei professionellen Pflegekriften von Alzheimerpatienten mit
verminderter Depression, guter korperlicher Gesundheit und geringerem Stresssymptomatik
assoziiert (Dias et al. 2015). Dieser Zusammenhang konnte auch bei den Angehérigen der
ECMO-Patienten festgestellt werden. Einige wiesen eine hohe Resilienz auf und nur wenige
gaben Depressionen an, wobei die eigene Gesundheit tiberwiegend gut eingeschitzt wurde.
Andererseits gab es auch einige Angehorige mit verminderter Resilienz. Hier konnte ein Bezug

zu erhéhtem Stressempfinden dargestellt werden (Dias et al. 2015).

Erhohte Resilienz ist jedoch auch mit guter soziale Unterstiitzung und Gemeinschaft assoziiert
(Dias et al. 2015). Diese kénnen die Angehorigen beispielsweise durch Spiritualitit und Glaube
und der damit einhergehenden Gemeinschaft erfahren (Astrow et al. 2001). Gleichzeitig kénnen
die Pflegenden im Glauben Hilfe zur Bewiltigung der Situation, Stirke und Trost finden
(O’Neill und Kenny 1998). Somit kann Spiritualitit und Glaube besonders in belastenden
Situationen hilfreich sein und unterstiitzend wirken. Spiritualitit aullert sich in der Suche nach
Transzendenz, die sich sowohl im Glauben an Gott als auch an eine hohere Kraft dullern kann
(Astrow et al. 2001).

Zusammenfassend war ersichtlich, dass die ECMO-Therapie auch Auswirkungen auf den
psychischen Zustand der Angehérigen hat. Dies dullerte sich durch vermehrtes Auftreten von
Angststorung, Depression und Stressbelastung. Zudem wurde auch die Lebensqualitit

beeinflusst.

4.5 Limitationen und Ausblick

In der Diskussion wurden Parameter dargestellt, die das Weaning und auch die Mortalitit
moglicherweise prognostisch vorhersagen konnten. Die Daten stammten von einem
inhomogenen Patientenkollektiv, sodass keine direkten Pridiktoren, sondern lediglich mégliche
Zusammenhinge dargestellt wurden, die eine generelle Aussage fur Patienten mit ECMO-
Anlage konstituieren. Hinzu kommt, dass in der deskriptiven und explorativen Datenanalyse
multiple Tests durchgefihrt wurden, sodass es zu falsch positiven Ergebnissen und
Uberinterpretation gekommen sein kénnte. Die einzelnen Subpopulationen in dem
betrachteten Kollektiv waren fiir genaue Analysen zu gering. Deshalb sollten weitere Studien

die einzelnen Parameter in einem grofleren Kollektiv gezielt untersuchen.

Die Einordung in vorhandene Literatur war aufgrund der verschiedenen Indikationen fur die

ECMO-Anlage erschwert. Dennoch konnten die Auffilligkeiten meist mit vorhandener
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Literatur bestitigt werden. Diese Ergebnisse sollten wiederum in Studien mit einer grof3eren

Anzahl an Patienten bestitigt werden.

Die Vielzahl an pridiktiven Parametern zeigt, dass der Erfolg einer ECMO-Therapie nicht nur
von einzelnen Faktoren abhinglg, sondern sehr komplex ist und von verschiedenen
diagnostischen Werten beeinflusst werden kann. Vergangene Datenanalysen versuchten deshalb
bereits Scores zu definieren, die mégliches Uberleben oder Versterben vorhersagen kénnten.
Worku et al. (2020) verglichen an einem Kollektiv von 51 Patienten nach VA-ECMO
verschiedene pradiktive Modelle. Pradiktiv schienen hier sowohl die acute physiology and chronic
health evalnation Il (APACHE 11), der predicition of cardiogenic shock outcome for acute nyocardial infarction
patients salvaged by V.A-ECMO (ENCOURAGE) Score und der age, creatine, ¢jection fraction (ACEF)
Score zu sein. Wihrend die APACHE II urspriinglich fiir die Ubetlebensprognose von
Intensivpatienten entwickelt wurde, wurde der ENCOURAGE gezielt fur ECMO-Patienten
mit kardiogenem Schock nach Myokardinfarkt ohne Reanimation kalkuliert und der ACEF fur
Patienten nach elektiver Herzchirurgie (Worku et al. 2020). Fir Patienten nach aortokoronarer
Bypass-Operation wurde der predicting mortality in patients undergoing veno-arterial membrane
oxygenation after coronary artery bypass grafting  REMEMBER) Score modelliert (Wang et al. 2019).
Hier kann ein Summenwert aus verschiedenen Parametern wie Alter, Stenose der linken
Herzkranzarterie, Inotropika, CK-MB, Serum-Kreatinin und Thrombozyten berechnet werden,
der anschlieBend das Mortalitatsrisiko fir den Patienten angibt, indem er ihn in eine der vier
Klassen einteilt (Wang et al. 2019). Zusammenfassend ist ersichtlich, dass es bereits Versuche
gab fir ECMO-Patienten mit verschiedenen Indikationen, anhand unterschiedlicher Kriterien,
die Mortalitit zu prognostizieren. Die jeweiligen Modelle sollten jedoch in weiteren
Untersuchungen bestitigt werden (Wang et al. 2019; Worku et al. 2020). Scores kénnen, ebenso
wie die analysierten prognostischen Parameter, Tendenzen anzeigen und den Verlauf
vorhersagen. Dadurch kann eine Entscheidungshilfe dargestellt werden, die neben der
klinischen Bewertung des Patienten zur Gesamteinschitzung verwendet werden kann. Das

Ergebnis allein sollte aber nicht ausschlaggebend fiir weitere Therapieentscheidungen sein.

Forschungsbedarf ist auch im Hinblick auf die Lebensqualitit und das psychische Befinden bei
Patienten und Angehérigen nach einer ECMO-Anlage notwendig. In beiden Bereichen sind
bisher nur wenige Verdffentlichungen vorhanden. Die Ergebnisse unserer Studie wurden
deshalb auch mit Daten von Patienten und deren Angehérigen verglichen, die herzchirurgisch
behandelt wurden oder eine kardiale oder kritische Erkrankung aufwiesen ohne, dass eine
ECMO-Therapie folgte. Teilweise wurde auch Literatur aus anderen Kulturkreisen verwendet,
die kulturelle und soziale Differenzen im Umgang mit Angst und Depression aufweisen
konnten. Ebenso wurden in den verglichenen Arbeiten teilweise auch andere Fragebogen

verwendet, sodass nur ein Vergleich der zusammenfassenden Ergebnisse méglich war.

Limitierend in dieser prospektiven Analyse ist die geringe Anzahl an Patienten und

Angehérigen, wodurch die Aussagekraft der ermittelten Daten vermindert wurde. Hier sollten
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Datenanalysen mit einer grof3eren Patientenzahl stattfinden, um die Ergebnisse der Studie zu

validieren.

Bei den analysierten Patienten der UMG wurden aullerdem nicht die Lebensqualitit,
Angstsymptomatik und Depression vor der ECMO erhoben. So konnte nur der Zustand nach
der ECMO, nicht jedoch die Auswirkung der ECMO auf diese Parameter, erfragt werden. Dies
sollte in weiteren Studien untersucht werden, da bekannt ist, dass Patienten mit einer KHK ein
erhohtes Risiko fiir Depression aufweisen und diese auch den Verlauf der KHK mitbeeinflussen

kann (Herrmann-Lingen 2018).

Aufgrund der Ergebnisse, die eine verminderte Lebensqualitit und ein beeintrichtigtes
psychisches Empfinden anzeigen, ist ersichtlich, dass Unterstiitzung, in Form von
Psychotherapie, fir die Patienten und deren Angehérige notwendig ist. Hierfiir sollte bei allen
Patienten und Angehérigen bei Entlassung, der nichsten Vorstellung im Krankenhaus, aber
mindestens nach 3 Monaten, und in kritischen Krankheitsphasen eine gezielte Erfragung der
aktuellen Lebensqualitit und des psychischen Befindens stattfinden. Im weiteren Verlauf
konnte dies beispielsweise routinemil3ig durch den betreuenden Hausarzt jahrlich im Rahmen
der Nachsorge durchgefiihrt werden. Folglich kann eine verminderte Lebensqualitit, Angst-
und Stresssymptomatik sowie eine (sub-)klinische Depression erkannt und behandelt werden.
Frihzeitiges Erkennen konnte sich mal3geblich auf den Therapieverlauf auswirken, denn
psychische Komorbidititen scheinen einen Einfluss auf chronische Erkrankungen zu haben
bzw. chronische Erkrankungen scheinen das psychische Befinden zu beeinflussen.
Dementsprechend sollten MaBnahmen zur frihen Erkennung verminderter psychischer

Verfassung als Bestandteil in die Nachsorge einer ECMO-Therapie integriert werden.
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5 Zusammenfassung

Die Therapie mit einer Extrakorporalen Membranoxygenierung (ECMO) stellt fir manche
herzkranke Patienten eine lebensrettende Therapieoption dar. Durch Ubernahme der Herz- und
Lungenfunktion wird der kardiopulmonale Kreislauf entlastet. Durch den invasiven Eingriff
und die schwere Grunderkrankung des Patienten kann es zu zahlreichen Komplikationen
kommen, die das Weaning von der ECMO verhindern oder zu einem Versterben wihrend des
folgenden Krankenhausaufenthalts fiihren kénnen. Bei den Uberlebenden sowie deren
Angehorigen kann diese Therapie auch lingerfristig Auswirkungen auf die Lebensqualitit und

das psychische Befinden haben.

In dieser Arbeit wurden 119 volljahrige Patienten analysiert, die im Zeitraum vom 1. Januar
2018 bis 31. Dezember 2020 in der Herz-, Thorax- und Gefilichirurgie an der
Universititsmedizin Gottingen eine Therapie mit einer veno-venésen oder veno-arteriellen
ECMO erhielten. Demnach setzte sich das Kollektiv aus Patienten mit verschiedenen
Indikationen fiir die Therapie mit einer ECMO zusammen. Ein erfolgreiches Weaning war bei
58 Patienten moglich und 24 Patienten wurden aus dem Krankenhaus entlassen. Bei 61
Patienten konnte kein Weaning durchgefihrt werden und insgesamt verstarben 95 Patienten.
Anhand des Vergleichs der beiden Subpopulationen Weaning vs. kein Weaning und Ubetleben
vs. Versterben wurden Parameter identifiziert, die Weaning und Versterben méglicherweise

prognostizieren konnten.

Depression und Angststérung als Vorerkrankung, die Implantation des Systems der ECMO in
einer Notfallsituation ohne Operation und eine lingere Reanimationsdauer vor der
Implantation schienen sich negativ auf das Weaning auszuwirken. Wahrend der Therapie
konnten anhaltend hoher Blutfluss an Tag 2 und 3 eine Aussage fiir kein Weaning sowie
erhohter Blutfluss an Tag 2 fiir Mortalitat treffen. Auch erhohte Werte fir Laktat an Tag 1, 2
und 3 sowie eine leichte Azidose an Tag 1 und 2 schienen einen negativen Einfluss auf das
Weaning zu haben. Auf die Sterblichkeit kénnte sich auch erhohtes Laktat an den Tagen 1, 2
und 3 auswirken. Weiter sind hier auch verminderter pH an Tag 1, erhohte Kalium- und
verminderte Chlorid-Werte zu nennen. In der Labordiagnostik kénnten erhéhte Werte fir
Aspartataminotransferase, Alaninaminotransferase und Laktatdehydrogenase auf kein Weaning
sowie gesteigerte Mortalitit hindeuten. Finen Hinweis fir Versterben koénnten auch
verminderte Werte fir Albumin und erhéhte Werte fiir Bilirubin an Tag 3 sowie Kreatinkinase
und Kreatinkinase-MB geben. Die Gabe der Medikamente Noradrenalin, Levosimendan und
Tris-Puffer-Perfusion schien sich negativ auf das Weaning auszuwirken, Adrenalin oder Tris-
Puffer-Perfusion eher auf die Mortalitit. Die Verabreichung der Antibiotika Meropenem und
Linezolid zeigten eine Tendenz fiir Weaning, Penicillin jedoch fiir Versterben. Auch ein
erhohter Transfusionsbedarf mit Thrombozytenkonzentraten deutete auf Mortalitit hin. Ein
lingerer Krankenhausaufenthalt sowie ein verlingerter Krankenhausaufenthalt nach der

Explantation des Systems kénnten potentiell ein Uberleben des Patienten prognostizieren.
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Die Ubetlebenden und deren Angehérige wurden in einer prospektiven Analyse zu ihrem
subjektiven psychischen Befinden und ihrer Lebensqualitit befragt. Die prospektive
Auswertung erfolgte anhand von standardisierten Fragebogen von 16 Patienten und 15

Angehorigen.

Dabei zeigte sich, dass die Lebensqualitit sowie das psychische Befinden der Patienten als auch
der Angehoérigen beeintrichtigt waren. Besonders die Patienten litten unter Stresserleben,
wiesen eine erniedrigte Resilienz auf und hatten vermehrt Angst- sowie Depressionssymptome.
Die Einschitzung der eigenen Lebensqualitit war vermindert und wurde durch einen niedrigen
Lebensqualititsindex sowie wahrgenommene Beeintrichtigungen bestatigt. Gleichzeitig zeigte
sich jedoch auch, dass die Patienten gute soziale Unterstiitzung erhielten. Ebenso wie die
Patienten zeigten auch die Angehorigen verminderte Lebensqualitit, vermehrt posttraumatische

Stresssymptomatik und Angstsymptome.
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6 Anhang

Fragebogen fiir die Patienten

Fragebogen fiir die Angehorigen
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Fragebogen fiir die Patienten

Tabelle Al: HeartQol (Fragebogen Patienten)

Waren 5ie in den vergongenen 4 Wochen besintrachtigt, wenn Se ... MNein Ein wenig | Etwas mehr | stark

.. im Haus auf ebenem Boden gingen?

.. im Garten arbeiteten, Staub saugten oder Einkaufstaschen trugsn?

.. bergauf gingen oder einen Treppenabsstz stiegen, ahne Halt zu machen?

.. mehr als 100m im zigigen Tempo gingen?

.. schwere Dinge (z.B. Mébel, Kinder) hoben oder bewegten?

Wiren 5ie in den vergangen 4 Wochen beeintrdchtigt .. MNein Einm wenig | Evwas mehr | Stark

.. durch Kurzatmighkeit?

... durch kdrperliche Einschrankungen?

... durch Gefiihle von Midigkeit, Erschopfung und Energielozigkeit?

.. durch Gefiihle, nicht entspannt und ohne Druck zu sein?

.. weil Sie sich deprimiert fiihlten?

... durch Gefiihle der Frustration?

.. wail 5ie sich Sorgen machten?

.. durch Einschrankungen bei Sport oder kbrperlichen Aktivititen?

... durch Einzchrankungen bei Haus- oder Gartenarbeit?

Tabelle A2: EQ-5D (Fragebogen Patienten)

hiobiliat O Keine O Leichte O MEBige O Grole Probleme O Nichtin der Lage
Selbstversorgung O Keine O Leicht= O MEBige O Grole Probleme O Nicht in der Lage
Allzemeine Tatigkeit O KEeine O Leichte O MSEBige O Groke Problese O Nichtin der Lage
Zchmerz/Karperliche Beschwerden | OKgine O Leichte O MEBige O Starke 0 Extreme Schmerzen
Angstff‘-liedergesl:l‘.lagenheit O Micht O Einwenig O M3Eiz O S=hr O Extrem Gngetiich
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- Wir mochten wissen, wie gut ader wie schiecht ihr Gesunoheitszustand hewte ist.

- Dafir haben wir eine Skala gezeichnet. Sie ist won 0 biz 100 nummeriert.

- Der bestdenkbare Gesundheitszustand ist mit einer , 100" gekennzeichnet, der schlechteste mit 0%

- Wir machten Sie nun bitten ouf dieser Skolo zu kennzeichnen, wie gut oder schlecht lhrer Ansicht nach lhr
persdnlicher Gesundheitzzustand heute ist.

- Bitte verbinden Sie donn den nebenstehenden Punkt mit ihrem Punkt ouf der Skala.

Bes dankhaner
Gasundhe fiszustand

100

Inr hautiger

Gesundheitszustand .

Sehhechies)
denkbarer
Gesundheitszustand

Abbildung Al: EQ-5D VAS (Fragebogen Patienten)
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Tabelle A3: HADS (Fragebogen Patienten)

Wi= heben Sie sich in der letzten Woche am ehesten gefiihlt?

lch fuhle mich angespannt oder uberreizt. 0 Meistens O oft 0 gelegentlich O dberhaupt nicht
lch kann mich heute noch so freusn wie fruher. 0 ganz genau so O nicht ganz so sehr O nur noch ein wenig O kaum oder gar nicht
Mich Uberkormmt sine angstliche Vorshnung, dass O jz, sehrstark O ja, aber nicht allzu stark O etwas, sber e macht mir keine Sorgen
etwas Schreckliches passieren konnte. 0 diberhaupt nicht
lch kann lachen und die lustige Seite der Dinge sehen. 0 ja, so viel wie immer O nicht mehr ganz so viel 0 inzwischen viel weniger
0 dberhaupt nicht

Miir gghen beunruhigende Gedanken durch den Kopf. 0 einen Grofiteil der Zeit O verhaltmismERig oft 0 gelezentlich 0 nie
lch fuhle mich glicklich. 0 dberhaupt nicht 0 selten 0 manchmal 0 meistens
lch kann behaglich dasitzen und mich entzpannen. Oja O gewdhnlich schon 0 nicht oft 0 dberhaupt nicht
lch fuhle mich in meinen Aktivititen gebremst. O fast immer 0 s=hr oft O manchmal 0 dberhaupt nicht
lch habe manchmszl =in &ngstliches Gefiihl in der 0 iiberhaupt nicht 0 gelegentlich 0 ziemlich oft 0 sehr oft
Mzgengegend.
lch habke das Interesse an meiner Zueren Erscheinung | O j= O ich kiimmere mich nicht mehr zo0 darum, wi= ich sollt
verlaren. O moglicherweise kimmers ich mich zu wenig darum 0 nein
lch fuhle mich rastios, muss immer in Bewegung sein. Qja 0 ziemlich 0 =in bisschen 0 diberhaupt nicht
lch blicke mit Frewde in die Zukurnft. Oz, sehr O eherweniger als frither O viel weniger zls friher 0 kaum bis gar nicht
Mich dberkommt plétzlich ein panikartiger Zustand. 0 ja, sehr oft O ziemlich oft 0 nicht sehroft * 0 iiberhaupt nicht
lch kann mich an einem guten Buch, einer Radio- oder | O oft O manchmal 0 eher zelten 0 sehr selten
Fernzehsendung erfreuen.

Tabelle A4: PSS-4 (Fragebogen Patienten)
Wie oft hatten Sie in den letzten 12 Monaten... nie | seiten | manchmal | haufig | sehr oft

... das Gefihl, wichtige Dinge in threm Leben nicht beeinflussen zu kinnen?

.. Unsicherheit im Umgang mit lhren persdnlichen Aufgaben und Problemen?

.. das Gefihl, dass sich die Dinge nach lhren Vorstellungen entwickeln?

... das Gefihl, dass sich Aufgzben oder Probleme o sehr aufgestaut haben,
dass Sie diese nicht bewaltigen kénnen?

Tabelle A5: PTSS-14 (Fragebogen Patienten)

Litten Sie in den letzten Tagen an ... Nie {1)... immer (7)
1. Gchlafst@rungen 1234587
2. Alptrdume Ober die Ereignizze 1234567
3. Gedrockter Stimmung 1234567
4. Echreckhaftigkeit {d.h. erschrecken Sie leicht, wenm Sie platzlich GerZusche hiren 1234567

oder plitzliche Bewegungen wzhrnehmean)
E.  Dem Bedirfnis, sich von anderemn zuriickzuziehen 1234567
6. Gereiztheit (d.h. werden Sie schrell gereizt oder argern Sie sich) 1234567
7. Btimmungsschwankungen 1234567
8. Einem schlechten Gewissen (d.h. machen Sie sich Selbstvorwirfe, haben Schuldgefihle) | 1 2 3 456 7
9. Angst vor Orten oder Situationen, die Sie an das Krankenhaws erinnam 1234567
10. Kérperliche Anspannung [Muskelverspannungen) 1234587
11. Erschitternde, ungewsolite Gedanken oder Vorstellungen won lhrer Zeit im Krankenhaus | 12 3 4567
12. Einem Gefihl der Gleichgiltisksit und Absesturmpftheit [z.B. die Unfhigkeit zu weinen 1234587
oder Zungigung zu entwickeln)
13, Der Vermeidung von Flatzen, Personen oder Situstionen, 1234567
di= Sie an das Krankenhaus erinnern
14, Dem Gefihl, wenn lhre Plane cder Traume fiir die Zukunft nicht wshr werden wirden 1234567
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Tabelle A6: RS-13 (Fragebogen Patienten)

Wenn ich Plamne habse, werfolge ich sie auch. 1224587
Marmalerweize schaffe ich alles irgendwis. 1224587
Ich lasze mich nicht so schnell aus der Bahn werfen. 1234587
Ich rmiag mich. 12345867
Ich kann mehrars Dings gleichzeitiz bewdltizan. 1234567
Ich bin entschlossen. 1234587
Ich nelme die Dinge wie sis kommen. 12345867
Ich behalte an vislen Dingen Interesse. 12345867
Marmalerweize kann ich eine Situation 2us mehreren Perspektiven betrachtan. 12345867
Ich kann mich auch dberwinden, Dinge zu tun, die ich sigentlich nicht machen will. 1224587
Wenn ich in einer schwierigen Situstion bin, finde ich gewdhnlich ginen Weg heraus. 1224587
Im mir steckt penugend Energie, um alles zu machen, was ich machen muss. 12245867
Ich kann es zkzeptieren, veenn mich nicht alle Leute micgen. 1234567

1 = nein, ich stimme nicht zu; 7 = ja, ich stimme v6llig zu

Tabelle A7: QoL-VAD:; Sinn des Lebens und Spiritualitit (Fragebogen Patienten)

liberhoupt nicht | ein wenig | etwas | sehr | immer | trifft niche zw

35 Ich bin ein wertvoller Mensch

40. Mein Leben hat eine Bedewtung
urdd =inen Sinn

41 Egsl was passiert, ich habe meinen
inneren Frieden

42 lch glaube, dass Gott oder sine
hhere Kraft fir mich sorgt

43 Ich fuhle mich won Anderen, die
meinen Glauben teilen, unterstitzt

Tabelle A8: ESSI (Fragebogen Patienten)

nie | selften | manchmal | meistens | immer

Ist jemand fibr Sie erreichbar, auf den Sie sich verlaszen kinnen,
dass er lhnen mit Gewissheit zuhort, wenn Sie sich aussprechen machten?

Ist jermand fibr Sie erreichbar, der lhnen bei Problemen mit guten
Ratschldgen beisteht?

Ist jermand fibr Sie erreichbar, der lhnen Liebe und Zuneigung z=igt?

Kénnen Sie sich darauf werlassen, dass jemand Sie gefuhlsmERig unterstitzt
[z.B. Problem= besprechen oder Hilfestellung bei schwierigen
Entscheidungen geben)?

Haben Sie so viel Kontakt wi= Sie winschen mit einer lhnen nahestehendsn
Person, die lhr Vertrausn besitzt?
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Fragebégen fiir die Angehérigen

Tabelle A9: EQ-5D (Fragebogen Angehérige)

hiobilitdt O Keine O leichte O MEBize O Grole Probleme O Nichtin der Lage
Salbstvarsorgung O Keine O Leichte O M3EBige O Grole Problesse O Nichtin der Lage
Allzemeine Tatighkeit O Keine O leichte O MEBige O Grole Probleme O Nicht in der Lage
Echmerz/Karperliche Beschwerden | O Kzine O Leichte O MEBige O Starke 0 Extreme Schmerzen
Angst/Miedergeschlagenhsit O Micht O Einwenig O M3aEig 0 3=hr 2 Extrem Gngstiich

- Wir mochten wissen, wie gut oder wie schiecht ihr Gesuncheitszustand heute ist.

- Dafir haben wir eine Skala gezeichnet. Sie ist won 0 bis 100 nummeriert.

- Der bestdenkbare Gesundheitszustand ist mit einer , 100" gekennzeichnet, der schlechteste mit 07

- Wir mdchten Sie nun bitten ouf aieser Skale 2w kennzeichnen, wie gut oder schlecht lhrer Ansicht nach lhr
persdnlicher Gesundheitzzustand heute ist.

- Bitte verbinden Sie dann den nebenstehenden Funkt mit ihrem Punkt ouf der Skalo.
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Abbildung A2: EQ-5D VAS (Fragebogen Angehérige)
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Tabelle A10: HADS (Fragebogen Angehorige)

Wi= heben Sie sich in der letzten Woche am ehesten gefiihlt?

lch fuhle mich angespannt oder uberreizt. 0 Meistens O oft 0 gelegentlich O dberhaupt nicht
lch kann mich heute noch so freusn wie fruher. 0 ganz genau so O nicht ganz so sehr O nur noch ein wenig O kaum oder gar nicht
Mich Uberkormmt sine angstliche Vorshnung, dass O jz, sehrstark O ja, aber nicht allzu stark O etwas, sber e macht mir keine Sorgen
etwas Schreckliches passieren konnte. 0 diberhaupt nicht
lch kann lachen und die lustige Seite der Dinge sehen. 0 ja, so viel wie immer O nicht mehr ganz so viel 0 inzwischen viel weniger
0 dberhaupt nicht

Miir gghen beunruhigende Gedanken durch den Kopf. 0 einen Grofiteil der Zeit O verhaltmismERig oft 0 gelezentlich 0 nie
lch fuhle mich glicklich. 0 dberhaupt nicht 0 selten 0 manchmal 0 meistens
lch kann behaglich dasitzen und mich entzpannen. Oja O gewdhnlich schon 0 nicht oft 0 dberhaupt nicht
lch fuhle mich in meinen Aktivititen gebremst. O fast immer 0 s=hr oft O manchmal 0 dberhaupt nicht
lch habe manchmszl =in &ngstliches Gefiihl in der 0 iiberhaupt nicht 0 gelegentlich 0 ziemlich oft 0 sehr oft
Mzgengegend.
lch habke das Interesse an meiner Zueren Erscheinung | O j= O ich kiimmere mich nicht mehr zo0 darum, wi= ich sollt
verlaren. O moglicherweise kimmers ich mich zu wenig darum 0 nein
lch fuhle mich rastios, muss immer in Bewegung sein. Qja 0 ziemlich 0 =in bisschen 0 diberhaupt nicht
lch blicke mit Frewde in die Zukurnft. Oz, sehr O eherweniger als frither O viel weniger zls friher 0 kaum bis gar nicht
Mich dberkommt plétzlich ein panikartiger Zustand. 0 ja, sehr oft O ziemlich oft 0 nicht sehroft * 0 iiberhaupt nicht
lch kann mich an einem guten Buch, einer Radio- oder | O oft O manchmal 0 eher zelten 0 sehr selten
Fernzehsendung erfreuen.

Tabelle A11: PSS-4 (Fragebogen Angehérige)
Wie oft hatten Sie in den letzten 12 Monaten... nie | seiten | manchmal | haufig | sehr oft

... das Gefihl, wichtige Dinge in threm Leben nicht beeinflussen zu kinnen?

.. Unsicherheit im Umgang mit lhren persdnlichen Aufgaben und Problemen?

.. das Gefihl, dass sich die Dinge nach lhren Vorstellungen entwickeln?

.. das Gefihl, dass sich Aufgzben oder Probleme o sehr aufgestaut haben,
dass Sie diese nicht bewaltigen kénnen?

Tabelle A12: PTSS-14 (Fragebogen Angehérige)

Litten Sie in den letzten Tagen an ... Nie {1)... immer (7)
1. Gchlafst@rungen 1234587
2. Alptrdume Ober die Ereignizze 1234567
3. Gedrockter Stimmung 1234567
4. Echreckhaftigkeit {d.h. erschrecken Sie leicht, wenm Sie platzlich GerZusche hiren 1234567

oder plitzliche Bewegungen wzhrnehmean)
E.  Dem Bedirfnis, sich von anderemn zuriickzuziehen 1234567
6. Gereiztheit (d.h. werden Sie schrell gereizt oder argern Sie sich) 1234567
7. Btimmungsschwankungen 1234567
8. Einem schlechten Gewissen (d.h. machen Sie sich Selbstvorwirfe, haben Schuldgefihle) | 1 2 3 456 7
9. Angst vor Orten oder Situationen, die Sie an das Krankenhaws erinnam 1234567
10. Kérperliche Anspannung [Muskelverspannungen) 1234587
11. Erschitternde, ungewsolite Gedanken oder Vorstellungen won lhrer Zeit im Krankenhaus | 12 3 4567
12. Einem Gefihl der Gleichgiltisksit und Absesturmpftheit [z.B. die Unfhigkeit zu weinen 1234587
oder Zungigung zu entwickeln)
13, Der Vermeidung von Flatzen, Personen oder Situstionen, 1234567
di= Sie an das Krankenhaus erinnern
14, Dem Gefihl, wenn lhre Plane cder Traume fiir die Zukunft nicht wshr werden wirden 1234567




Anhang

Tabelle A13: RS-13 (Fragebogen Angehérige)

‘Wenn ich Pl3me habe, werfolge ich sie auch. 1234587
Marmalerweize schaffe ich alles irgendwie. 1234587
Ich lasse mich nicht so schnell aus der Bahn werfen. 1234567
Ich mag mich. 1234567
Ich kann mehrars Dings gleichzeitis bewdltizan. 1234567
Ich bin entschlossen. 1234587
Ich nelme die Dinge wis si= kommen. 1234567
Ich behalte an vislen Dingsn Interesse. 1234587
Mormalerweizs kann ich eine Situation aus mehreren Perspektiven betrachien. 1234587
Ich k=nn mich auch dberwinden, Dinge zu tun, die ich eigentlich nicht machean will. 1234587
‘Wenn ich in einer schwierigen Situstion bin, finde ich ggwdhnlich ginen Weg heraus. 1234587
Im mir steckt genugend Ensrgie, um alles zu machen, was ich machen muss. 1234587
Ich kann es skzeptieren, wenn mich nicht alle Leute mogsn. 1234567
1 = nein, ich stimme nicht zu; 7 = ja, ich stimme vollig zu
Tabelle A14: QoL.-VAD; Sinn des Lebens und Spiritualitit (Fragebogen Angehérige)
liberhoupt nicht | =inwenig | etwas | sehr | immer | orfft nicht zu

33_  Ich bin =in wertvoller Mensch

40. Mein Leben hat eine Bedewtung
urd =imen Sinn

41. Egsl was passiert, ich habe meinen
inneren Frieden

42 lch glaube, dass Gott oder eine
héhere Kraft filr mich sorgt

43 Ich fuhle mich von Anderen, die
meinen Glauben teilen, unterstitzt
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