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2 Einleitung

2.1 Einfiihrung

Der Einsatz von mechanischen extrakorporalen Herz- und/oder
Lungenunterstiitzungssystemen ist heutzutage eine etablierte intensivmedizinische
Therapie zur Behandlung von therapierefraktiren isolierten oder kombinierten Herz- und
Lungenversagen. Seit 2015 sind deutschlandweit jéhrlich mehr als 3000 Systeme der
Extrakorporalen Membran Oxygenation (ECMO) und des Extrakorporale Life Support
(ECLS) zum Einsatz gekommen [1]. Die Anzahl der jihrlich eingesetzten ECMO/ECLS
Systeme sowie die Anzahl der durchfiihrenden Zentren steigt nach Erfassung durch die
Extracorporeal Life Support Organisation (ELSO) weiterhin an [2] (vgl. Abbildung 1).
Insbesondere im Kontext der Covid-19-Pandemie seit 2020 gewinnt der Einsatz der
ECMO/ECLS erneuten Aufschwung und auch eine zunehmende Wahrnehmung in der
Offentlichkeit.

Centers by year

Number of Centers (red)

Abbildung 1- Entwicklung der Anzahl der Zentren und Anzahl der eingesetzten ECMO-Systeme von 1990 bis 2019,
Darstellung nach [2] Quelle ELSO Annual Report 2020

Die Begriffsbezeichnungen ECMO und ECLS werden heute oft identisch verwendet.
ECMO ist die urspriingliche, allgemeine Bezeichnung, wihrend ECLS den moderneren
Begriff bei kardialem Versagen darstellt. Hierdurch soll die kardiale Unterstiitzung und

hdmodynamische Stabilisierung gegeniiber der Oxygenierung deutlicher betont werden.

Ziele dieser Unterstiitzung sind die Uberbriickung des akuten oder chronischen
Organversagens durch Versorgung des Organismus mit Sauerstoff, Aufrechterhaltung

des Blutkreislaufs, die mdgliche Entlastung des Herzmuskels sowie der Einsatz bei

(en|q) suny jo JaquinN



Reanimation, wenn konventionell kein Return of spontaneous circulation (ROSC)
erreicht werden kann, als extrakorporale kardiopulmonale Reanimation (eCPR).

Perspektivisch unterscheidet man in eine Versorgung bis zur Organerholung (bridge-to-
recovery), bis zu einer Entscheidungsfindung oder Therapieeinleitung- oder Ende im
Sinne einer Palliation (bridge-to-decision) oder, bei irreversiblem pulmonalem oder
myokardialem Schaden, in eine Versorgung zur Uberbriickung bis zu einer permanenten
Unterstiitzung oder Organtransplantation (bridge-to-transplant/bridge-to-(permanent)-

device).

Die Uberlebensrate nach ECMO/ECLS-Therapie bis zur Entlassung zeigt, abhiingig von
der Ursache des Organversagens, bei pulmonaler, kardialer und eCPR deutliche
Unterschiede (61%, 45%, 29%) [1-3]. Auch mittelfristig zeigt sich eine
ursachenabhingige Mortalitdt von durchschnittlich 25% bis 68% nach zwei Jahren [4].
Zunehmend ist ein steigendes Alter von mittels ECMO/ECLS behandelter
Patienten/Patientinnen zu verzeichnen [5]. Dies geht jedoch einher mit einer erhohten

Sterblichkeit und mit einer hohen Morbiditdit in diesen Kohorten [6].

Ein Grofteil der bisher erfolgten Studien zum Thema ECMO/ECLS fokussiert sich
besonders auf die Mortalitit im Kurzzeit- wie Langzeitverlauf sowie die
Komplikationsraten nach ECMO/ECLS-Therapie. Die Messung der Effektivitdt der
Therapie = wird  vornehmlich  anhand  der  Mortalitdit  vorgenommen.
Die Frage nach der Lebensqualitdt von Patienten/Patientinnen nach dieser Therapie ist
bisher wenig relevant. Die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt (HRQOL) spielt jedoch
mit steigender Lebenserwartung auch nach schwerwiegenden Eingriffen und mit
zunehmenden Behandlungserfolgen fiir die Bewertung von Gesundheit eine wesentliche
Rolle [7]. Fiir Patienten/Patientinnen, die sich einer chirurgischen Prozedur unterziehen,
ist nicht nur die Lebenszeitverldngerung von zentraler Bedeutung, sondern insbesondere
auch die Frage nach der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit [8]. Dies zeigte die

multizentrische LILA-Studie (Lebensqualitit versus Lebensspanne im Alter), [9].

Zudem sind mehr als 14000 Patienten/Patientinnen mit schwerem ARDS seit Beginn der
Covid-19 Pandemie weltweit mittels ECMO behandelt worden. Lediglich 53% dieser

Patienten/Patientinnen {iberlebten eine Entlassung von der Intensivstation [10].



Die Frage nach der Perspektive fiir Patienten/Patientinnen nach einer ECMO/ECLS-
Therapie hinsichtlich der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt und Belastbarkeit im
Alltag bleibt bisher noch kaum untersucht. Langzeitdaten fehlen vollig.
Fiir eine adiquate und noch spezifischere Patientenselektion sowie fiir eine medizinisch
sinnvolle aber auch ethisch vertretbare Therapiefortfiihrung oder Limitierung, ist die
Frage nach der Lebensqualitit der langzeitiiberlebenden Patienten/Patientinnen nach
einer ECMO/ECLS-Therapie essenziell. Hintergrund dieser Arbeit ist daher, die
Lebensqualitit und Leistungsfihigkeit der langzeitiiberlebenden Patienten/Patientinnen

nach ECMO/ECLS  -Therapie an unserem Standort zu  untersuchen.

2.2 Historie

Den Grundstein der modernen Extrakorporalen Membranoxygenation legte in den 1920er
Jahren der russischen Wissenschaftler Sergej S. Brychonenko (1890-1960) mit der
Entwicklung des ,,Autojector in Moskau [11]. Diesen nutze Nikolai Terebinski fiir die

Entwicklung tierexperimenteller Herzklappenoperationen [11, 12].

John Heysham Gibbon jr. verfolgte seit Oktober 1930 die Idee der Herz-Lungen-
Maschine zur Uberbriickung des Lungenkreislaufs zu operativen Zwecken, nachdem er
eine junge Frau an einer Lungenembolie versterben sah [11]. Gibbon und Kirkland
begonnen daraufhin mit der Entwicklung eines Oxygenators. Am 06. Mai 1953 gelang es
Gibbon schlieflich, einen groBen Atriumseptumdefekt einer 18jdhrigen Frau unter
Einsatz einer Herz-Lungen-Maschine operativ zu verschlieen [13, 14].

Der somit gelegte Grundstein fiir die moderne Herzchirurgie fiihrte in den 1960er Jahren
zum Anstieg der Koronarchirurgie und der Herzklappenchirurgie und ermdglichte 1967

schlieBlich die erste Herztransplantation [15].

Bereits 1951 4duflerte Gibbon die Vision einer tempordren maschinellen
kardiorespiratorischen Unterstiitzung bei Organversagen [16]. Jedoch stellte die
extrakorporale Oxygenierung durch anfanglich direkten Blut-Gas-Kontakt in rotierenden
Zylinderpumpen oder in Bubbleoxygenatoren die groBte Hiirde dar. Hémolyse,
Thrombosierung oder Gasembolien brachten schwerwiegende Komplikationen mit sich
und erlaubten keine lingere Anwendung. Mit Hilfe eines Silikonmembranoxygenators
konnten J. Donald Hill et al 1971 erstmalig einen jungen Mann mit einem Adult

Respiratory Distress Syndrome (ARDS) nach Trauma mittels dreitégiger Perfusionszeit



behandeln [17]. Der Begriff der Extrakorporalen Membranoxygenation wurde durch die
Arbeitsgruppe von Robert H. Bartlett eingefiihrt [17]. Die ECMO wurde zu einem

Standartverfahren und erfuhr eine stete Weiterentwicklung [17].

Interessierte Kliniker, die die Wichtigkeit von Zusammenarbeit und fachlichem
Austausch verstanden, griindeten 1989 die ELSO (Extracorporeal Life Support
Organization), allen voran Robert H. Bartlett. Diese hat bis heute Bestand. Hier werden
Daten aller angeschlossenen Zentren gesammelt, Leitlinien und Empfehlungen
entwickelt und ein ECMO/ECLS-Register gefiihrt [17, 18].

Eine besondere Bedeutung der ECMO wurde im Rahmen der HIN1-Epidemie 2009/2010
deutlich. Hier entwickelten besonders junge Patienten/Patientinnen ein schweres ARDS
[19]. Ungefahr 20% der Infizierten mit schweren ARDS erhielten eine Behandlung
mittels ECMO mit einer In-Hospital-Mortalitdt im Mittel von 28% [20].

Besonders wihrend der Covid-19 Pandemie seit 2020 stellt die ECMO erneut eine
wesentliche Behandlungsalternative bei schwerem ARDS dar und ist ins Bewusstsein der

Allgemeinbevolkerung geriickt.

2.3 Extrakorporale Membranoxygenierung

2.3.1 Funktionsweise und Aufbau

Die ECMO bildet zusammen mit dem/der Patient/Patientin einen geschlossenen
extrakorporalen Kreislauf, ohne direkten Luft-Blut-Kontakt. Hierbei wird
desoxygeniertes Blut iiber eine vendse Kaniile entnommen und iiber eine Pumpe durch
einen Oxygenator geleitet. Hier findet eine Oxygenierung und Kohlenstoffdioxid (COz)-
Eliminierung statt. Mittels Warmetauscher erfolgt eine Temperaturregulierung.

Das arterialisierte Blut wird in den Patienten/die Patientin zuriickgefiihrt (vgl.

Abbildung 2 und 3).

Die im klinischen Einsatz befindlichen Pumpen sind Zentrifugal- und Diagonalpumpen
[21, 22]. In non-porésen Membranoxygenatoren erfolgt der Gasaustausch iiber eine
semipermeable Hohlfasermembran. Es kommt zwischen Blut und Gas zu keinem direkten
Kontakt. Aufgrund der hohen Oxygenierungsleistung bendtigen diese modernen

Membranoxygenatoren eine vergleichsweise geringe Oberfliche von 1,3-2,0m? [21].



Eine Heparin-Beschichtung, der im Einsatz befindlichen Komponenten mit direktem
Blutkontakt wie Oxygenator und Schlauchsysteme, bewirkt eine hohere

Biokompatibilitit [23, 24].

Abbildung 2 - ECMO im klinischen Einsatz, ECMO = Extrakorporale Membranoxynation, Quelle: eigenes Foto

l Patient ‘

Desoxygeniertes Blut ‘ I Oxygeniertes Blut ‘

’ Blasendetektor ‘

l Pumpe —L

Ongenator | quum ) %2, |

4

Steuereinheit ‘ Warmetauscher ‘

Abbildung 3 - Schema ECMO-Kreislauf, ECMO = Extrakorporale Membranoxynation, Quelle: Eigene Darstellung

2.3.2 Klinischer Einsatz

Abhidngig von dem vaskuldren Zugang wird die Therapie in eine Veno-Vendse-ECMO

(VV-ECMO) oder Veno-Arterielle-ECMO (VA-ECMO) klassifiziert. Der extrakorporale



Support mittels einer Veno-Arteriellen ECMO wird vor allem bei schwerem akutem oder
dekompensierten chronischem Herzversagen eingesetzt. Hdmodynamik und
Oxygenierung werden sichergestellt. Der erzeugte Rechts-zu-Links-Shunt fiihrt zu einer
Vorlastreduktion.

Es wird ein Zielblutfluss von 2,6 1/min/m? Korperoberfliche angestrebt [25, 26].

Insbesondere ein Schock unterschiedlicher Genese bis hin zur kardiopulmonalen
Reanimation stellt die Hauptindikation zur Implantation einer ECMO/ECLS dar. Bei
einem kardiogenen Schock bei akuter Myokardischdmie bis hin zum plotzlichen
Herzstillstand kann der Einsatz der ECLS erfolgen [27, 28]. Zudem ist eine Versorgung
mittels ECLS bei Intoxikationen als Ursache des Schocks eine Moglichkeit der
Aufrechterhaltung des Kreislaufs [27, 29]. Die Implantation bei diesen Indikationen kann
sowohl intrahospital als auch Out-of-Hospital als eCPR erfolgen. Ebenso ist die
Implantation im Rahmen eines Postkardiotomiesyndrom oder bei einer Myokarditis mit
schwerer akuter Herzinsuffizienz moglich [27]. Wird die Indiktion zur Anlage einer
ECMO gestellt, sollte dies unverziiglich und rasch erfolgen.
Eine schnelle Versorgung kann bei richtiger Indikation die intrahospitale Mortalitit im

Vergleich zur konservativen Therapie senken [30].

Die Veno-Vendse-ECMO kommt vor allem bei pulmonalem Versagen zum Einsatz. Bei
dieser Form der extrakorporalen Membranoxygenierung werden grofle Korpervenen
kantiliert und desoxygeniertes Blut vor dem rechten Atrium entnommen und oxygeniert
und decarboxyliert in das rechte Atrium zuriickgegeben. Voraussetzung hierfiir ist die
erhaltene kardiale Funktion. Die Indikationen fiir eine Veno-Vendse-ECMO sind das
Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS) aufgrund von Infektionen, im Rahmen
von Lungentransplantationen oder bei Transplantatversagen, bei thoraxchirurgischen
Eingriffen, bei schwerer Lungenkontusion oder Lungenembolie mit erhaltener kardialer
Funktion. Ziel ist es, eine ausreichende Oxygenierung und Decarboxylierung zu
gewdhrleisten, das Barotrauma durch die intensivierte mechanische Ventilation zu
vermindern und eine Erholung der Lungenfunktion zu ermdglichen [31]. Ist dies nicht
moglich, ist eine Bridge-to-Transplant Versorgung iiber einen begrenzten Zeitraum

durchfiihrbar [32].

Es bestehen Kontraindikationen fiir die Implantation. Hier steht vor allem die Priifung

der Sinnhaftigkeit im Einzelfall an erster Stelle. Patienten/Patientinnen mit irreversiblen
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Endorganschadigungen, Multiorganversagen, disseminierten malignen Erkrankungen,
schweren Infektionen und Blutungen zeigen ein hochgradig reduzierte Prognose trotz
ECMO/ECLS-Versorgung [33]. Zudem ist eine lingere Reanimationsdauer mit einem
schlechteren Uberleben vergesellschaftet [34]. Jedoch konnen anhand der Studienlage
keine eindeutigen Cut-Off Werte fiir Alter und Reanimationsdauer angegeben werden.
Aktuell lautet die Empfehlung der Leitlinie zum Einsatz einer Extrakorporalen
Membranoxygenation zu einer Priifung der Indikation und auch einer eventuellen

Restriktion der Therapie fiir den einzelnen Patienten in einem ECMO/ECLS-Team [27].

Die hohe Komplikationsanfdlligkeit erhoht die Morbiditdt und Mortalitdt unter der
ECMO/ECLS-Therapie. Auftretende Blutungen mit notwendiger Massentransfusion sind
assoziiert mit einer erhohten Mortalitdt aber auch mit einem langfristig verringerten
funktionellen Status [35, 36]. Auch neurologische Komplikationen wie ein ischdmischer
Stroke oder eine intrakranielle Blutung treten gehéduft auf und konnen langfristig eine
kognitive Dysfunktion bedingen [37, 38]. Vaskuldre Komplikationen, insbesondere die
mit einer Inzidenz von ca. 10% auftretende Extremitdtenischdmie mit hiufig folgender
Majorampuation, haben ebenso langfristigen Einfluss auf die Morbiditdt und die
gesundheitsbezogene Lebensqualitit [39, 40]. Vaskuldre Spitkomplikationen wie

Stenosen und Thrombosen bedingen hiufige Folgeoperationen und Behandlungen [41].

2.3.3 Ethische Herausforderungen im klinischen Alltag

Die Zahl der Anwendungen von ECMO/ECLS-Systemen steigt jéhrlich an [42]. Durch
Systemminiaturisierungen ist die Implantation nahezu iiberall moglich [43]. Jedoch
bedingt eine {iberschieBende Anwendung Lernkurven-assoziierte Eskalation der
periprozeduralen Mortalitit und Morbiditdt bei hingegen nachgewiesener
Mortalitdtsreduktion in High-Volume-ECMO-Zentren fiir die VA-ECMO-Versorgung
[44]. Der Support mittels ECMO kann bei etablierten Behandlungsstrategien und
optimierten Komplikationsmanagement hingegen liber immer ldngere Zeitrdume und mit

verbessertem Outcome erfolgen.

Die ECMO/ECLS-Therapie ist jedoch lediglich eine Moglichkeit die Zeit bis zur
myokardialen oder pulmonalen Erholung, bis zur kausalen Therapie, der
Weiterversorgung mittels langfristigem Device oder einer Transplantation zu

iiberbriicken. Daher sollte vor jedem Behandlungsversuch durch eine ECMO/ECLS ein
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klares Therapieziel definiert sein, mit einer realistischen Mdoglichkeit dieses zu erreichen
[27].

Zudem ist diese Maflnahme trotz verbesserter Implantationsmoglichkeiten weiterhin sehr
invasiv mit einer erhohten Komplikationsrate, besonders fiir Blutungen, vaskuldre
Komplikationen, neurologische Komplikationen, Infektionen und hoher Mortalitétsrate
[45-48]. Hieraus ergeben sich fiir diese Therapie und das Behandlungsteam zahlreiche
ethische Entscheidungsnotwendigkeiten. Die Frage nach der Einleitung dieser Therapie
als auch besonders nach einem Abbruch dieser, ist ein hdufiger Diskurs im

multiprofessionellen Team.

Eine Beachtung der langfristigen Leistungsfahigkeit und Lebensqualitét wird im Rahmen
der akuten Entscheidungsfindung, die auf ein Uberleben der akut kritischen
Erkrankungssituation fokussiert ist, oftmals nicht vorgenommen. Dies wird auch dadurch
bedingt, dass nur eine unzureichende Evidenz vorliegt.

Die Frage nach der Einleitung einer Palliation stellt die behandelnden Arzte, Pfleger und
weitere Therapeuten ebenso vor eine moralische Herausforderung [49, 50].
Insbesondere die Frage der langfristigen Perspektive und Lebensqualitit dieser
Patienten/Patientinnen ist von zentraler Bedeutung fiir die Behandelnden und kann bisher
nur unzureichend durch empirische Daten beantwortet werden. Die hier vorgenommene
Untersuchung soll daher insbesondere abseits von der Mortalitdt und Morbiditét auf das
spitere Outcome und die Regeneration hin zu einem qualitativ akzeptablen oder sogar

hochwertigen Leben fokussieren.

2.4 Lebensqualitit

Zu Beginn des 20. Jahrhunderts wird in der wissenschaftlichen Literatur der Begriff der
Lebensqualitét eingefiihrt, jedoch nicht im Kontext des subjektiv empfunden Wohls des
Menschen, sondern in einem eugenischen Ansatz im Kontext der Evolutionstheorie.
Welche Qualititen fiihren aus der Perspektive der Evolution zu einem Vorteil, wobei hier
nicht nur physiologische-biologische Qualititen gemeint sind, sondern auch soziale und
gesellschaftliche [51, 52]. Diese Begrifflichkeit erfuhr eine wesentliche Reform und ist
mit der heutigen Bedeutung der Lebensqualitit nicht gleichzusetzen.
Die Lebensqualitit wird heute verstanden als ein umfassendes Konzept, das von einem
Individuums bezogenem Verstindnis zwischen objektiven Lebensbedingungen und

deren subjektiver Bewertung definiert wird [53].
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Das Interesse an den Auswirkungen und Folgen einer Krankheit auf den menschlichen
Korper besteht seit Jahrhunderten. Die Bedeutung des Einfluss einer Erkrankung auf den
Menschen, welcher nicht reduziert ist auf seine korperlichen Funktionen, findet erst seit
Mitte des 20. Jahrhunderts Einzug in die Medizin.
Mit der Gesundheitsdefinition der WHO von 1946 definiert sich Gesundheit als ,.,ein
Zustand des vollstindigen korperlichen, geistigen und sozialen Wohlergehens und nicht
nur das Fehlen von Krankheit oder Gebrechen* [54].
Mit dem medizinischen Fortschritt ist im Laufe der Zeit eine erhebliche
Lebenszeitverldngerung auch bei chronischen Erkrankungen moglich, jedoch unter
Anwendung zunehmend invasiver und teils sehr belastender Therapien.
Patienten/Patientinnen  gewinnen eine zunehmende Miindigkeit unter der
Beriicksichtigung eigener Wert- und Lebensvorstellungen in therapeutische
Entscheidungen eingebunden zu werden. Die individuelle Bewertung von Gesundheit
und Krankheit, die subjektive Empfindung der Patienten eines Gesundheits- oder
Krankheitszustandes, findet im Begriff der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit Einzug
in die medizinische Forschung [55]. Mitte der 1970er Jahre entwickelt sich daher ein
eigener Forschungszweig, mit dem Ziel die Erfassung der gesundheitsbezogenen

Lebensqualitit ~ voranzutreiben = und  quantifizietbar zu  machen  [56].

Die Verbesserung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdit (HRQOL) wird als ein
Bestandteil des Patientennutzen von medizinischen MaBnahmen, neben weiteren Zielen
wie der Verbesserung des Gesundheitszustandes, die Verkiirzung der Krankheitsdauer,
die Verldngerung der Lebensdauer sowie die Verringerung der Nebenwirkungen,
betrachtet.

Die HRQOL wird hierbei als ein multidimensionales Konstrukt angesehen. Im
Wesentlichen lassen sich nach Patrick und Erickson vier inhaltliche Bereiche abgrenzen

[57]:

1. krankheitsbedingte korperliche Beschwerden, die als primdre Ursache fiir
Einschriankungen der Lebensqualitit angesehen werden

2. die psychische Verfassung im Sinne von emotionaler Befindlichkeit,
allgemeinem Wohlbefinden und Lebenszufriedenheit

3. erkrankungsbedingte,  funktionale = Einschrdnkungen in  alltiglichen

Lebensbereichen wie Beruf, Haushalt und Freizeit
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4. die Ausgestaltung zwischenmenschlicher Beziehungen und sozialer Interaktionen

sowie Beeintrachtigungen in diesem Bereich.

Hierfiir sind in den letzten Jahrzenten diverse Messinstrumente entwickelt und validiert
worden. Zur Erfassung dieser Bereiche wurden krankheitsspezifische und
krankheitsiibergreifende, sogenannte generische Messmethoden, entwickelt. Bei den
krankheitsiibergreifenden Messmethoden findet beispielsweise der ,,Fragebogen zum
Gesundheitszustand — Short Form 36 eine breite internationale Anwendung [55]. Hier
werden unter den beiden Oberdimensionen ,,physical health® und ,,mental health* acht

zugehorigen Subskalen zur subjektiven Gesundheit, 36 Items erfragt. Diese sind [58]:

1. Korperliche Funktionsfahigkeit

2. Korperliche Rollenfunktion

3. Korperliche Schmerzen

4. Allgemeine Gesundheitswahrnehmung
5. Vitalitét

6. Soziale Funktionsfahigkeit

7. Emotionale Rollenfunktion

8. Psychisches Wohlbefinden

Eine Kurzversion hiervon, der Short Form Health Survey-12 (SF-12), erfragt 12 Items,
wobei diese 80% der Prizision der 36-Fragen Version erbringt [58]. Aus diesen Skalen
werden in der Auswertung die zwei Summenskalen zum korperlichen und psychischen

Wohlbefinden ermittelt.

Ein weiteres Beispiel ist der EQ-5D-5L. Entwickelt von der EuroQol-Gruppe, einer
internationalen, interdisziplindren Arbeitsgruppe mit dem Schwerpunkt der
gesundheitsbezogenen ~ Lebensqualitit,  wird  hier  fragebogenbasiert  der
Gesundheitszustand anhand von 5 Dimensionen erfasst und findet breite internationale

Anwendung [59]:

1. Mobilitdt

2. Selbststindigkeit

3. Alltagstitigkeiten

4. Schmerz/Beschwerden
5. Angst/Depression.
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Die Relevanz des Themas der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit gewinnt auch in der
wissenschaftlichen Arbeit mehr und mehr an Bedeutung. Eine Onlinerecherche mittels
PubMed iiber Artikel zum Thema ,health related quality of life* zeigt eine starke
Zunahme der Veroffentlichungen zu diesem Thema in den letzten Jahrzenten

((https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov, 22.01.2022; vgl. Abbildung 4).
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Abbildung 4 - Publikationen mit dem Suchbegriff ,, health-related quality of life “ Pubmed am 22.01.2022

Die Frage der HRQOL nach schwerwiegenden Krankheitsphasen im Kurz- und
Langzeitverlauf riickt zunehmend ins Interesse der klinischen Forschung. Daten hierzu
dienen als Hilfestellung in der individuellen Therapieentscheidung. Dies spiegelt sich in
der Einfiihrung einer ,,costs per quality adjusted life year (QALY), einer an die
Lebensqualitit angelehnten Kosten-Nutzwert-Analyse, in der Gesundheitsokonomie
wieder [60]. Einen hoheren Einfluss des QALY -Ansatzes sind in Deutschland aufgrund

vielfiltiger ~ ethischer = Diskussionen  jedoch  enge  Grenzen  gesteckt.

Die HRQOL wird von multipelsten Faktoren beeinflusst. Ein ldngerer intensivstationérer
Aufenthalt im Rahmen einer kritischen Erkrankung beeinflusst die HRQOL mafigeblich
[61].

Aspekte der Lebensqualitét erhalten auch Einzug in die herzchirurgische und kardiale
Device Forschung. Daten zur langfristigen HRQOL nach herzchirurgischen Eingriffen
finden sich zunehmend. Sowohl im Bereich der Koronarchirurgie als auch im Bereich der

Herzklappenchirurgie konnte nachgewiesen werden, dass ein Jahr nach einem Eingriff

15


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/

eine Verbesserung der Lebensqualitit im Vergleich zu pridoperativen Analysen zu

verzeichnen ist [62-66].

Ebenso ist eine deutliche Verbesserung der HRQOL nach Herztransplantationen
nachgewiesen [67]. Auch eine Stabilitidt der Lebensqualitdt im Verlauf nach mehr als 10
Jahren ist aufgezeigt [68]. Jedoch ist eine starke Beeinflussung der Lebensqualitét durch

den funktionellen Status und durch symptomatische Begleiterkrankungen belegt [62, 69].

Im Bereich der mechanischen Herzunterstiitzungssysteme, insbesondere der
Linksventrikuldren Assist Devices (LVAD), sind ebenso umfangreiche Analysen zur
HRQOL und deren Beeinflussung erfolgt [70]. Vergleiche der Leistungsfihigkeit und der
HRQOL deutscher Patienten/Patientinnen nach Herztransplantation und mit LVAD
zeigen eine deutliche Zunahme der Leistungsfahigkeit und der HRQOL in beiden
Gruppen bereits im kurzfristigen Verlauf nach Operation [71]. Aber auch langfristig ist
eine stabil gute HRQOL nach LVAD-Implantation nachgewiesen [72].

Untersuchungen der HRQOL im kurz- und mittelfristigen Verlauf bis maximal drei Jahre
nach der ECMO/ECLS-Therapie zeigen eine reduzierte HRQOL im Vergleich zu einer
Normalbevdlkerung [73]. Dies bestétigt sich sowohl nach VA- als auch nach VV-ECMO-
Therapie [74, 75]. Analysen im langfristigen Verlauf > 5 Jahre nach der Therapie sind
hingegen nicht zu finden. Auch lassen sich nur begrenzt Daten zum langfristigen
funktionalen Status von Behandelten finden. Einzelne Analysen geben Aufschluss iiber
das Auftreten von Belastungsdyspnoe und psychischen Belastungen [73]. Detaillierte
Analysen der langfristigen Alltagsbelastbarkeit sind hingegen nicht durchgefiihrt.

Die breite Einsatzmdglichkeit und starke Zunahme des Einsatzes von ECMO/ECLS -
Systemen bei kritisch kranken Patienten/Patientinnen macht es jedoch notwendig die
langfristigen Folgen dieser Therapie zu hinterfragen. Aufgrund dessen ist eine
strukturierte Untersuchung der objektiven Leistungsfiahigkeit und der subjektiven
HRQOL Langzeitiiberlebender nach ECMO/ECLS-Therapie notwendig. Ziel dieser
Arbeit soll es daher sein, die HRQOL sowie die Leistungsfahigkeit nach ECMO/ECLS-

Therapie am Standort des Universititsklinikums Gielen zu untersuchen.
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3 Zielsetzung

Hypothese:
Uberlebende nach einer ECMO/ECLS-Therapie haben eine gutes Langzeitiiberleben,
eine gute korperliche Leistungsfahigkeit und eine gute gesundheitsbezogene

Lebensqualitit.

Folgenden Fragestellungen werden untersucht:

1. Wie ist das Langzeit-Uberleben nach ECMO/ECLS-Therapie?

2. Wie ist die kardiale Funktion nach ECMO/ECLS-Therapie?

3. Wie ist die pulmonale Funktion nach ECMO/ECLS-Therapie?

4. Wie ist die Alltagsbelastbarkeit der Uberlebenden?

5. Wie ist die Lebensqualitit nach ECMO/ECLS -Therapie?

6. Gibt es Unterschiede nach VA- und VV-ECMO-Therapie in kardialer und
pulmonaler Funktion und gesundheitsbezogener Lebensqualitét?

7. Gibt es Parameter, die eine gute gesundheitsbezogene Lebensqualitit
voraussagen?

8. Wie ist die Erwartung der Patienten/Patientinnen an die Lebensqualitét?
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4 Material und Methoden

4.1 Patientenkollektiv

Diese Untersuchung ist eine monozentrische, explorative, prospektive klinische Pilot-
Studie mit dem Ziel, die gesundheitsbezogene Lebensqualitit, die kardiale und die
pulmonale Funktion sowie die Leistungsfahigkeit von Patienten/Patientinnen nach

ECMO/ECLS -Therapie in GieBen zu erfassen.

Es wurden im Zeitraum 2010 bis 2017 am Universitétsklinikum Giellen insgesamt 247
Patienten/Patientinnen mittels ECMO/ECLS therapiert. Es erfolgte bereits eine
retrospektive Datenanalyse hinsichtlich Mortalitdt, Morbiditdt, Komplikationsrate und
Erndhrungsstatus zu den Zeitpunkten der Entlassung, im 30-Tagesverlauf und im 1-
Jahres-Uberleben. Insgesamt ist iiber die gesamte Kohorte ein Uberleben von 34 % iiber
30 Tage und 27,5 % iiber 12 Monate zu verzeichnen [76]. Unklar bleibt, welchen Grad
an Lebensqualitdt diese Patienten/Patientinnen subjektiv erreichen und wieweit ein

Wiedererlangen  der  korperlichen  Leistungsfahigkeit — objektivierbar  ist.

Eine Datenerhebung 06/2019 zeigt auf, dass von den 68 (27,5 %) Patienten/Patientinnen
im  1-Jahres-Uberleben noch 48  Patienten/Patientinnen  (19,4%)  leben.
Die iiberlebenden Patienten/Patientinnen werden erneut kontaktiert und beziiglich der
Teilnahme an  der  Studie zur  Lebensqualitdtserfassung  eingeladen.
Eingeschlossen werden alle volljdhrigen Patienten/Patientinnen die im oben genannten
Zeitraum eine ECMO/ECLS -Therapie im Universitédtsklinikum GieBen durchliefen und
zum Erhebungszeitraum leben. Ausschlusskriterium ist die Verweigerung der
Studienteilnahme und fehlende Erreichbarkeit. Es willigen 30 Patienten/Patientinnen in

die Teilnahme an der Studie ein.

Das positive Votum der Ethikkomission der JLU Giellen vom 15.07.2019 (AZ 19/17)

liegt vor.

Alle eingeschlossenen Patienten/Patientinnen werden vor Ort zu Anamnese, allgemeinen
Gesundheits- und Sozialdaten befragt und erhalten einen SF12-Fragebogen und einen
Lebensqualitétsfragebogen (LQ) des Altersforschungszentrums Halle (AFZH) zur

eigenstindigen sofortigen Dokumentation (sieche Anhang 11.4 Fragebogen und Protokoll
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des Gehtest). Es werden echokardiografische Daten erhoben und ein Sechs-Minuten-
Gehtest durchgefiihrt (siche Anhang 11.4 Fragebogen und Protokoll des Gehtest). Durch
die Abteilung fiir Pulmologie erfolgt eine Spirometrie und Bodyplethysmografie. Der
intensivstationdre  Verlauf wird anhand der Krankenakte analysiert. Die

Datenverarbeitun erfolgt anonymisiert.
g g Y

4.2 Erfassung der klinischen Daten

4.2.1 Erfassung pri- und periinterventioneller und aktueller Gesundheitsdaten

Alle erfassten Patienten/Patientinnen erhalten eine anamnestische Erhebung und
Befragung zu priaprozeduralen Gesundheitsdaten (Vorerkrankungen, Raucheranamnese,
NYHA-Stadium, CCS-Stadium), wiedergegeben in Tabelle 1.
Die peritherapeutischen Daten hinsichtlich der Indikationen, Therapiedauer,
Beatmungsstunden und intensivstationdrer Therapie werden anhand des Studiums der
Patientenakten analysiert. Zudem wird in der Gruppe der VA-ECMO
Patienten/Patientinnen der EuroScore II (European System for Cardiac Operative Risk
Evaluation) errechnet. Verwendet wird der EuroSCORE II welcher mit Hilfe des Online
Calculator ,,euroScore interactive calculator* der EUROScore Study Group erhoben wird
[77, 78]. Die ermittelten Daten sind in Tabelle 2 zusammengefasst.

Aktuelle Gesundheitsdaten (aktuelle Medikation, Lebenssituation, Rehospitalisierungen,

Rehabilitation) sind ebenso erfragt und sind in Tabelle 3 angegeben.

4.2.2 Echokardiografie

Alle Patienten/Patientinnen erhalten eine transthorakale Echokardiografie (TTE). Die
Untersuchung erfolgt mittels des Phillips Epiq CVx Ultraschallgerits mit einem 3,4-MHz
Multifrequenz-Ultraschallkopf in unserer Herz- und Gefélchirurgischen Ambulanz,
stehts durch denselben Untersucher. Die Durchfiihrung der Untersuchung erfolgte
standardisiert nach Empfehlung der Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie [79]. Die
Befundung und Analyse umfasst die Dimensionen der Herzhdhlen, der Aortenwurzel und
der unteren Hohlvene, der Wanddicken beider Ventrikel, der globalen und regionalen
Funktion beider Ventrikel, der Morphologie und Funktion der Herzklappen, die
systolische und diastolische Herzfunktion. Die Ergebnisse sind in Tabelle 4

zusammengefasst.
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Die linksventrikuldre Ejektions Fraktion (LVEF) wird gemessen nach Simpson in
Scheibchensummationsmethode im 4-Kammerblick und in Prozent angegeben. Hierbei
werden sowohl endsystolisch als auch enddiastolisch planimetrische Messungen des LV-
Cavums durchgefiihrt. Die LVEF gilt als MaB fiir die systolische Funktion des linken
Ventrikels [79]. Der LVEDD wird enddiastolisch in der parasternalen langen Achse
direkt unterhalb der Spitze der Mitralklappensegels gemessen und gibt Anhalt {iber die
linksventrikuldire Wandspannung [80]. Das Verhéltnis E/A wird mittels PW(pulsed
wave)-Doppler im Vierkammerblick mit Messung des transmitralen Einstroms
dargestellt. Hierbei entstehen zwei Flussprofile wobei die E-Welle fiir die
friihdiastolische, passive LV-Fiillung und die A-Welle, die der spéatdiastolischen, durch
die Kontraktion des linken Vorhofs entstehende, aktive LV-Fiillung entspricht. Das
Verhiltnis gibt Aufkunft {iber die diastolische LV-Relaxation und das Vorhandensein von
diastolischen Dysfunktionen oder einer diastolischen Herzinsuffizienz [80, 81]. Die
TAPSE (tricuspid annular plane systolic excursion) gibt die Beweglichkeit des lateralen
Trikuspidalklappenanulus wieder und wird gemessen im M-Mode und erlaubt so eine
Beurteilung der Funktion des rechten Ventrikels [79].
Die Beurteilung der Herzklappen erfolgt mittels Farbdoppleruntersuchung auf das
Vorliegen einer Insuffizienz, angezeigt durch einen Insuffizienzjet. Die Aortenklappe
wird hierbei in der apikalen langen Achse, die Mitral- und die Trikuspidalklappe im
apikalen Vierkammerblick dargestellt. Des Weiteren erfoglt die Untersuchung auf das
Vorliegen einer Aortenklappenstenose durch die Ermittlung des mittleren

Druckgradienten im kontinuierlichen Dopplerprofil in der apikalen Schnittebene [80].

4.2.3 Spirometrie und Ganzkoérperplethysmographie

Die Spirometrie ist die Messung von statischen und dynamischen
Lungenfunktionsparametern sowie Atemfliissen am Mund. Es kann eine kontinuierliche
Messung der Ventilation oder eine willkiirliche und maximale, forcierte Spirometrie zur
Bestimmung definierter Volumina und Atemstromstirken erfolgen. Durch diese
Untersuchung konnen obstruktive und restriktive Atemwegsstorungen differenziert
werden [82]. Die wichtigsten Parameter der Spirometrie sind in Abbildung 5 in einer
Fluss-Volumen-Kurve iiber die Zeit dargestellt [82]. Die Ergebnisse der Untersuchung
sind stark von der Mitarbeit der Untersuchten abhingig.
Die Ganzkorperbodyplethysmographie stellt eine weniger mitarbeitsabhéingige Methode

zur Erfassung respiratorischer Parameter dar. Es konnen wihrend der Ruheatmung
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sowohl Lungenvolumina als auch der Atemwegswiderstand bestimmt werden. So ist eine
differenzierte Beurteilung der Funktion des Respirationstraktes moglich [83, 84]. Die
erhobenen Parameter sind in Tabelle 5 angegeben.

Die Werte werden wiedergegeben als prozentualer Ist-Wert mit Abweichung des
Messwertes vom Sollwert (Referenzmittelwert). Die verwendeten Normwerte beziehen
sich auf die durch die Global Lung Initiative (GLS) 2012 publizierten Referenzwerte

einer gesunden multiethnischen Referenzkohorte [85, 86].

Fir diese Arbeit sollen die Totale Lungenkapazitit (TLC), die inspiratorische
Vitalkapazitit (VCinsp), die forcierte exspiratorische Vitalkapazitit (FVC), die
Einsekundenkapazitit (FEV1), der Tiffenau-Index (relative Einsekundenkapazitét
FEV1/FVC), die forcierten exspiratorischen Fliisse bei 25, 50 und 75% der Vitalkapazitét
(FEF25, FEF50, FEF75), das forcierte inspiratorische Volumen in einer Sekunde (FIV1),
das Residualvolumen (RV) sowie der Atemwegswiderstand (Rtot) analysiert werden.
Erfasst werden kann aufgrund von technischen Ausfillen an den jeweiligen
Untersuchungstagen oder aufgrund von Untersuchungsstornierungen im Rahmen der

Covid-19-Pandemie nur 24 von 30 eingeschlossenen Patienten.

A Ruhespirometrie Forcierte Spirometrie A
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Abbildung 5 — Statische und dynamische Lungenfunktionsparameter der Spirometrie, TLC=Totale Lungenkapazitdit,
FVC=forcierte exspiratorische Vitalkapazitit, FEVI=FEinsekundenkapazitit, FEV1/FVC=Tiffenau-Index, FEF25,
FEF50, FEF75= forcierten exspiratorischen Fliisse bei 25, 50 und 75% der Vitalkapazitit,, PEF= Exspiratorischer
Spitzenfluss, RV=Residualvolumen, FRC=funktionelle Residualkapazitit;ERV= expiratorische Residualvolumen,
IRV=inspiratorische Residualvolumen, [C=Inspiratorische Kapazitit; s=Sekunden; L=Liter nach [82]

21



4.2.4 Sechs-Minuten Gehtest

Der Sechs-Minuten-Gehtest (6MGT) ist ein einfacher klinischer Funktionstest zur
Evaluation der kardialen und pulmonalen Leistungsfiahigkeit von Patienten/Patientinnen
unterhalb der anaeroben Schwelle [87]. Dieser Gehtest erlaubt auch bei schwer pulmonal
oder kardial erkrankten Patienten/Patientinnen eine einfache, aber sichere Evaluation der
Leistungsfahigkeit, welcher einer Belastung im Alltag nahekommt. Zudem sind die
Ergebnisse gut reproduzierbar und ein Trainingseffekt und Therapieerfolge hierdurch
messbar [88, 89]. Der 6MGT erlaubt eine Beurteilung der kardiopulmonalen
Leistungsfahigkeit und bietet in Verbindung mit den kardialen und respiratorischen
Funktionsparametern eine Maoglichkeit der Einschitzung der korperlichen
Funktionsfihigkeit. Die Untersuchung wurde im standardisierten Untersuchungsrahmen
durchgefiihrt. Das Protokoll des Gehtest befindet sich im Anhang (vgl. Anhang 11.4).

Die Auswertung der erreichten Gehstrecke erfolgt nach der Trooster-Vorhersageformel:

Sollwert der Gehstrecke =218 + (5,14 x Grofle in cm - 5,32 x Alter in Jahren ) -1,8
x Gewicht in kg (+ 51,31 (Miinner)) [90].

4.2.5 Patientenfragebogen

Die im Rahmen dieser Studie verwendeten Fragebdgen bestehen aus dem international
etablierten und validierten Short Form Health Survey-12 Version 2.0 (SF12) sowie einem
modifizierten, im Altersforschungs-Zentrum (AFZ) der Universitétsklinik fiir Herz- und
GefdBchirurgie des Uniklinikums Halle (Saale) durch Prof. Dr. Andreas Simm fiir
herzchirurgische Patienten/Patientinnen entwickelten und evaluierten, Fragebogen zur

Lebensqualitit (LQ-Fragebogen) (vgl. Anhang 11.4).

Der SF-12, eine Kurzversion des SF-36, umfasst 12 der im SF-36 erfassten 36 Items in
den acht Subskalen, wie in Kapitel 1.3 genannt. Die Aussagekraft ist dhnlich die der
lingeren Version des SF-36, erlaubt aber eine schnellere und iibersichtlichere
Beantwortung fiir die Patienten/Patientinnen [91, 92]. Hierbei sind die Fragen nach der
korperlichen Funktionsfihigkeit, der korperlichen Rollenfunktion, der emotionalen
Rollenfunktion und der mentalen Gesundheit durch je zwei Items erfasst. Korperlicher
Schmerz, allgemeine Gesundheitswahrnehmung, Vitalitit und die soziale

Funktionsfahigkeit sind durch je ein Item wiedergegeben. Die beiden Oberdimensionen
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der physischen Gesundheit (Physical Score) und der mentalen Gesundheit (Mental Score)
werden hierbei mit jeweils sechs Items erfasst und als Score wiedergegeben. Eine
Validierung der Messung gesundheitsbezogener Lebensqualitét mittels des Short-Form-
Health-Survey-12 Version 2.0 aus dem Jahr 2020, erfolgt mittels Erhebung des Physical
Score (PS) und des Mental Score (MS) fiir eine Stichprobe einer deutschen
Normalbevdlkerung. Hierbei werden Mittelwerte von 54 fiir den Physical Score und 53
fiir den Mental Score ermittelt, auf welche sich in dieser Arbeit als Referenzwert bezogen
wird [91].

Die Auswertung der Skalen erfolgt mit Hilfe eines Onlinerechners (SF-12-
OrthoToolKit), abgefragt am 12.01.2022 [93].

Basierend auf dem EQ-5D-5L-Fragebogen, entwickelt in Kooperation mit dem
Altersforschungszentrum der Klinik fiir Herz- wund Thoraxchirurgie des
Universititsklinikums Halle (Saale), durch Prof. Dr. A. Simm, wird ein Fragebogen fiir
Patienten/Patientinnen, die eine ECMO/ECLS-Therapie durchlaufen haben, angewendet.
Der subjektive Gesundheitszustand wird anhand einer vertikal visualisierten, analogen
Skala von 0 (= schlechteste Gesundheit/schlechtestes denkbares Leben, das man sich
vorstellen kann) bis 10 (= beste Gesundheit/bestes denkbares Leben) eingeordnet. Zudem
werden verschiedene Items erfragt, die die Wertigkeit der Lebensqualitdt und der

Lebenslénge erfassen.

4.3 Statistische Verfahren und Datenverarbeitung

Die Daten der eingeschlossenen Patienten/Patientinnen werden als Gesamtkollektiv
wieder gegeben und entsprechend der Gruppen VA-ECMO und VV-ECMO ausgewertet.
Die Ergebnisse werden als Mittelwert mit +/- Standartfehler des Mittelwerts (SEM),
Absolutwert und Prozentwert, jeweils von der ECMO-Gruppe und dem Gesamtkollektiv,
angegeben.

Numerische Parameter bei dualer Gruppenverteilung werden mit dem t-Test analysiert.
Nominale Parameter werden mit dem Chi-Square-Test analysiert. Eine Signifikanz wird
angenommen bei Alpha < 5%, entsprechend p < 0,05.

Es erfolgt eine bivariate Korrelationsanalyse nach Pearson bei metrisch skalierten Werten
und nach Kendal-Tau bei ordinal skalierten Werten, unter Angabe der 95%
Konfidenzintervalle (95% CI) sowie eine lineare Regressionsanalyse mit Angabe des

Bestimmheitsmall R? nach Bootstrapping der Daten und einer grafischen Darstellung.
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Zudem erfolgt eine Sensibilitits-und Spezifitidtsanalyse mit einer graphischen
Darstellung als ROC- Kurve mit einer Area under the Curve (AUC) > 0,8 als geeigneter
Vorhersageparameter. Eine Anpassung der Testrichtung erfolgt, wenn ein kleines
Testergebnis einen positiven Test bedeutet. Hierbei wird die Frage 1 des
Lebensqualititsfragebogen, die Frage nach der Einschidtzung der aktuellen
Lebensqualitét, als Zustandsvariable gewihlt. Ein Punktwert gleich oder iiber dem
Durchschnittswert von 7 als Bewertung der aktuellen Lebenssituation wird hierbei mit 1
(= positiv), fiir eine gute Lebensqualitét, und unterhalb des Durchschnittswertes mit 0 (=
negativ), als Ausdruck einer schlechteren Lebensqualitit, festgelegt.

Zudem wird analysiert ob einer der erhobenen Parameter geeignet ist, die Skalenwerte
des Physical und des Mental Score der SF-12 Fragebogen vorherzusagen.

Zur Auswertung wird IBM SPSS Statistics Standard Version 27.0.1 verwendet.
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S Ergebnisse

5.1 Demografische Daten

Insgesamt wurden in die urspriingliche retrospektive Studie 247 Patienten/Patientinnen,
die mittels ECMO/ECLS therapiert wurden, eingeschlossen. Es wurden 71,3% der
Patienten/Patientinnen  mittels  Veno-Arterieller-ECMO und  28,7% der
Patienten/Patientinnen mittels Veno-Vendser-ECMO versorgt. Es konnte ein 30-Tages-
Uberleben von insgesamt 40% und eine 1-Jahres-Uberlebensrate von insgesamt 27,5%
nachgewiesen werden.

Zu dem Zeitpunkt der Datenerhebung 06/2019 fiir diese Studie erfolgt eine erneute
Mortalititskontrolle. Hier zeigt sich eine Uberlebensrate von 19,4% der Gesamtkohorte.
Nachweisbar ist ein Uberleben in der Gruppe der VA-ECMO-Patienten/Patientinnen von
17,0% und von 25,4% bei den VV-ECMO-Patienten/Patientinnen.

Von diesen 48 stimmten 30 Patienten einer Teilnahme an dieser Lebensqualititsstudie

nach ECMO/ECLS -Therapie zu (vgl. Abbildung 6).

Primér eingeschlossen
247 Patient/Patientinnen

1-Jahresiiberleben

68 Patienten/Patientinnen
Lebend 062019
48 Patienten/Patientinnen
Eingewilligt Teilnahme abgelehnt oder
30 Patienten/Patientinnen nicht erreicht

18 Patienten/Patientinnen

Abbildung 6 - Patienteneinschluss in die vorliegende Studie
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Die demografischen Daten sind in Tabelle 1 dargestellt. Die Geschlechtsverteilung zeigt
in der Patientengruppe der VA-ECMO eine typische Geschlechtsverteilung fiir
kardiovaskulire Erkrankungen mit 66,7% Maénner. In der VV-ECMO-Gruppe liegt eine
ausgeglichene Verteilung vor. Das Patientenalter bei Implantation betrdgt 51,5 Jahre im
Durchschnitt. Die VA-ECMO-Patienten/Patientinnen sind zum Zeitpunkt der
Implantation jedoch im Schnitt 2 Jahre ilter.
Der durchschnittliche Body-Mass-Index (BMI) liegt bei 27,7 kg/m? und somit im Bereich
des Ubergewichts Grad 1 nach WHO-Klassifikation der Adipositas [94].
Die Analyse der Risikofaktoren fiir kardiovaskuldre und pulmonale Erkrankungen zeigt,
dass in der Gruppe der VA-ECMO-Patienten/Patientinnen signifikant mehr Raucher
vertreten sind (VA-ECMO 72,2% vs. VV-ECMO 33,3%, p = 0,035, vgl. Abbildung 7).
Die Gruppe der VV-ECMO-Patienten/Patientinnen weist insgesamt mehr COPD-
Erkrankungen auf.

70% der Untersuchten haben bereits priaprozedural einen arteriellen Hypertonus, 20%
litten an einem Diabetes mellitus Typ II und 60% haben eine Hyperlipoproteindmie.

In der Gruppe der VA-ECMO sind koronaren Herzerkrankungen (KHK) (61,1% vs.
16,7%; p = 0,016, vgl. Abbildung 8) gehiuft.

Die priprozedurale linksventrikulire Pumpfunktion in der VA-ECMO-Gruppe ist
schlechter (45,6 % vs. 57,9 %; p = 0,007, vgl. Abbildung 16). Die Hilfte der Untersuchten
der VA-Gruppe weist priinterventionell eine mittel- bis hochgradig reduzierte
linksventrikuldre Pumpfunktion auf.Es zeigt sich kein Unterschied im préprozeduralen
NYHA-Stadium zwischen den Gruppen.

Nur 10% der Untersuchten leidet préprozedural an einer peripheren arteriellen
Verschlusskrankheit, niemand hingegen in der Gruppe der VV-ECMO. Zudem weisen
1/3 der Patienten/Patientinnen eine chronische Niereninsuffizienz auf. Im Durchschnitt

erfolgt die Erhebung mehr als 5 Jahre (62,5 Monate) nach der ECMO/ECLS-Therapie.
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Tabelle 1- Demografische Daten der ECMO-Gruppen

e Geamt T VAECMO | VVECMO pwer
N 30 18 12

Geschlecht
méannlich n (%) 18 (60,0) 12 (66,7) 6 (50,0) 0,361
Weiblich n (%) 12 (40,0) 6 (33.3) 6 (50,0)
Alter bei Implantation 51,50 +/- 2,75 52,17 +/- 3,62 50,40 +/- 4,4 0,76
[Jahren]
BMI[kg/m?] 27,73 +/- 1,26 27,0 +/-1,42 28,82 +/-2,38 0,492
KHK n(%) 13 (43,3) 11 (61,1) 2 (16,7) 0,016
ACS n(%) 10 (33,3) 8 (44,4) 2 (16,7) 0,114
Herzrhythmus
SR n (%) 25 (83,3) 14 (77,8) 11 (91,7)
VHF n (%) 4(13,3) 3(16,7) 1(8,3) 0,547
Andere n (%) 1(3.3) 1(5,6) 0
LVEF priECMO
Mittelwert [%] 50,50 +/- 2,54 45,56 +/- 3,55 57,92 +/- 2,26 0,007
>60% n (%) 13 (43,3) 5(27,8) 8 (66,7)
59-50% n (%) 6 (20,0) 4(22,2) 2(16,7)
49-40% n (%) 6 (20,0) 4(22,2) 2 (16,7)
<39% n (%) 5(16,7) 5(27,8) 0
NYHA-Stadium
praECMO 7(23,3) 4(22,2) 3(25,0)
I n (%) 8(26,7) 5(27,8) 3(25,0)
I n (%) 9(30,0) 6(33.,3) 3(25,0) 0,927
I n (%) 6 (20,0) 3(16,7) 3(25,0)
IV n (%)
CCS Stadium praECMO
01 (%) 15 (50,0) 7 (38,9) 8 (66,7)
In (%) 0 0 0(0,0) 0,202
I n (%) 6 (20,0) 2 (16,7) 3(25,0)
111 n (%) 7(23,3) 6(33.,3) 1(8,3)
IV n (%) 2 (6,7) 2 (11,1) 0
Raucher n(%)

17 (56,7) 13 (72,2) 4 (33,3) 0,035
Arterielle Hypertonie n 21 (70,0) 12 (66,7) 9 (75,0) 0,626
(%)
Diabetes mellitus n (%) 6 (20,0) 4(22,2) 2 (16,7) 0,709
HLP n(%) 18 (60,0) 11 (61,1) 7 (58.3) 0,879
COPD n(%) 8(26,7) 4(22,2) 4(33,3) 0,500
PAVK n(%) 3(10,0) 3(16,7) 0 0,136
cAVK n(%) 1(3.3) 1(5,6) 0 0,406
Niereninsuffizienz n(%) 10 (33,3) 6(33.3) 4(33,3) 1,0

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) wenn nicht anders angeben, BMI= Body Mass Index,KHK=koronare
Herzerkrankung, LVEF=linksventrikuldre Pumpfunktion; NYHA=New York Heart Association;CCS= Canadian Cardiovaskulary
Society, SR= Sinusrhythmus, VHF= Vorhofflimmern, HLP= Hyperlipoproteindmie, COPD= Chronic obstructive pulmonary disease,
pAVK= periphere arterielle Verschlusskrankheit, cAVK=cerebrale arterielle ~Verschlusskrankheit, VA=venoarteriell,
VV=venovends, ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 7 - Anteil der Raucher der ECMO-Gruppen,; VA=venoarteriell, VV=venovenis; ECMO = Extrakorporale
Membranoxygenation
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Abbildung 8 — Anteil der prdprozeduralen Koronaren Herzerkrankungen in den ECMO-Gruppen,; VA=venoarteriell,
VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

5.2 Peritherapeutische Daten und Intensivstationirer Verlauf

Die Ergebnisse der peritherapeutischen Daten und der intensivstationdren Parameter sind
in Tabelle 2 zusammengefasst. Zur Risikokalkulation in der VA-Gruppe wird der Euro-
Score II bestimmt. Dieser lag im Mittel bei 23,2 % und gibt somit eine hohes

Mortalitétsrisiko in dieser Gruppe an.

Die Indikationen fiir die ECMO/ECLS-Versorgung sind vielseitig. In der VA-ECMO-
Gruppe zeigt sich eine fast ausgeglichene Verteilung zwischen den Indikationen bei
Postkardiotomiesyndrom  und  kardiogenem  Schock. Hiervon wurden 3
Patienten/Patientinnen (16,7%) im Rahmen einer eCRP-Behandlung mittels ECLS
versorgt. Die Kaniilierung in der VA-Gruppe wurde in 1/3 der Fille zentral vorgenommen

und zu 66,7% peripher. 75% der VV-ECMO-Patienten/Patientinnen erhielten diese
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aufgrund eines ARDS im Rahmen einer Infektion, 16,7 % der Untersuchten vor einer
Transplantation und 8,7 % aufgrund eines ARDS nach pulmonalem Trauma oder

perioperativ.

Unterschiede ergeben sich in der Therapiedauer (6,9 Tage vs. 11,3 Tage; p = 0,034; vgl.
Abbildung 9), der Krankenhausverweildauer (46,1 Tage vs. 87,8 Tage; p = 0,028; vgl.
Abbildung 10) und dem Intensivstationdren Aufenthalt (36,3 Tagen vs. 86,8 Tagen; p =
0,023; vgl. Abbildung 11). Die Verweildauer im Krankenhaus und auf der Intensivstation
ist im Fall der VV-ECMO-Patienten/Patientinnen fast doppelt so lang wie in der Gruppe
der VA-ECMO. Die Beatmungsstunden sind ebenfalls in der Gruppe der VV-ECMO
erhoht. Zwei Félle mussten aus der Analyse ausgeschlossen werden, da ihre Messwerte
mehr als das 3-Fache des Interquartilsabstands im Box-Plot betrugen (vgl. Abbildung 12).
Bei der medikamentdsen Kreislauftherapie im intensivstationdren Aufenthalt kann kein
Unterschied in den Maximaldosierungen sowie kein Unterschied in der Therapiedauer,
bei jedoch insgesamt langerer Gabe (16 Tage vs. 45 Tage) von Noradrenalin gesehen
werden. Jedoch wurde in der Gruppe der VA-ECMO signifikant hdufiger und in hdheren
Dosierungen Adrenalin (6 pg/min vs. 0,8 pg/min; p = 0,033)

eingesetzt. Die meisten Patienten aus beiden Gruppen absolvierten nach der Akutphase

eine Rehabilitation (96,7%).
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Tabelle 2 - Periprozedurale Daten und Intensivaufenthalt der ECMO-Gruppen

. Gesamt VA-ECMO | VV-ECMO p-Wert

N 30 18 12
LVEF Pri-ECMO [%] 50,50 +/- 2,54 45,56 +/- 3,55 57,92 +/- 2,26 0,007
Euro-Score I1 [%] 23,19 +/-4.43
Krankenhausverweildauer [d] 62,77 +/- 10,76 46,11 +/- 8,74 87,75 +/-22.18 0,028
Therapiedauer [d] 8,67 +/- 10,76 6,94 +/- 5,51 11,25 +/- 1,98 0,034
Intensivaufenthalt [d] 56,47 +/- 10,28 36,28 +/- 5,60 86,75 +/- 22,01 0,023
Beatmungsstunden [h] 583,06 +/- 64,08 518,09 +/- 73,11 700,00 +/- 118,11 0,178
n =28
Noradrenalin max [pg/min] 59,97 +/- 7,48 57,22 +/- 10,68 64,08 +/- 10,11 0,661
Noradrenalin Dauer [d] 28,10 +/- 7,37 16,61 +/- 2,54 45,33 +/- 17,25 0,127
Adrenalin max [pg/min] 4,12 +/- 1,47 6,31 +/-2,26 0,83 +/- 0,83 0,033
Adrenalin Dauer [d] 1,87 +/- 0,66 2,78 +/- 1,02 0,50 +/- 0,50 0,027
Dialyse n(%) 4(13,3) 3(16,7) 1(8,3 %) 0,511
Indikation fiir ECMO/ECLS
Postkardiotomie n(%) 8(26,7) 8 (44,4) 0
kardiogener Schock n(%) 9 (30,0) 9 (50,0) 0
ARDS akute Infektion n(%) 9(30,0) 0 9(75) <0,001
ARDS Trauma n(%) 2(6,7) 1 (5,6) 1(8,3)
Lungentransplantation n(%) 2 (6,7) 0 2 (16,7)
Kaniilierung
peripher n(%) 24 (80,0) 12 (66,7) 12 (100,0) 0,025
zentral n(%) 6(20,0) 6(33.3) 0
Rehabilitation n(%) 29 (96,7) 18 (100) 11.(91,7) 0,298

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, LVEF = Linksventrikuldre Pumpfunktion; % =
Prozent, d = Tagen, h = Stunden; pg = mikrogramm; min = Minute; ARDS = Akutes respiratorisches Disstressyndrom,
VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 9 - Therapiedauer der ECMO-Gruppen in Tagen [d] VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 10 — Krankenhausverweildauer der ECMO-Gruppen in Tagen [d]: , VA=venoarteriell, VV=venovends
ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 11 - Dauer des Intensivaufenthalts in Tagen [d]der ECMO-Gruppen, , VA=venoarteriell, VV=venovenos
ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 12 - Beatmungszeit in Stunden [h]der ECMO-Gruppen, , VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation

5.3 Postprozedurale Daten

Die Parameter der postprozeduralen Gesundheitsdaten sind in Tabelle 3
zusammengefasst.

Zum Zeitpunkt der Datenerhebung fiir diese Studie sind die Patienten/Patientinnen im
Schnitt 56 Jahre alt und die ECMO/ECLS-Therapie liegt mehr als 5 Jahre (62,5 Monate)

zurick.
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Auffillig ist eine hohe Rehospitalisierungsrate bei 86,7 % der Patienten/Patientinnen,
jedoch wechselnder Atiologie (vgl. Abbildung 13). 33,3 % der Patienten/Patientinnen der
VA-ECMO-Gruppe mussten aufgrund einer kardialen Diagnose hospitalisiert werden.
Hingegen niemand aus der VV-ECMO-Gruppe. Gleichwohl erfolgte eine
Hospitalisierung von 33,3 % der Patienten/Patientinnen aus der VV-ECMO-Gruppe

aufgrund einer pulmonalen Diagnose.

75% der Patienten/Patientinnen leben in einem Familieverbund oder einer Partnerschaft.
In der Gruppe der VA-ECMO-Patienten/Patientinnen haben insgesamt mehr Untersuchte
eine Pflegestufe (p = 0,068).

Bei dem Vergleich der eingenommenen Hausmedikation zeigt sich, dass 72,2% der VA-
ECMO-Gruppe eine Thrombozytenaggregationshemmung mittels Aspirin einnehmen,
hingegen nur 8,3% der VV-ECMO-Gruppe (p < 0,001). Ein Unterschied ergibt sich bei
der Einnahme von Antidepressiva. In der Gruppe der VV-ECMO nimmt die Hélfte der
Patienten Antidepressiva ein (11,1% VS. 50,0%:;
p = 0,034; vgl. Abbildung 14). Auffillig hoch in beiden Gruppen zeigt sich ein hoher
chronischer Schmerzmittelgebrauch. 66,7% der Untersuchten gibt an, chronisch

Schmerzmittel einzunehmen (vgl. Abbildung 15).
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Tabelle 3 - Postprozedurale Daten

Gesamt VA-ECMO VV-ECMO p-Wert

N 30 18 12
Aktuelles Alter [Jahren] 55,97+/-2,79 56,22 +/- 3,85 55,58 +/- 4,11 0,913
Monate Post-ECMO 62,50 +/- 3,50 60,78 +/- 3,74 65,08 +/- 6,87 0,556
Pflegestufe
0 n(%) 19 (63,3) 10 (55,6) 9 (75,0)
1 n(%) 0 0 0
2 n(%) 5(16,7) 5(27.8) 0 0,068
3 n(%) 4(13,3) 3(16,7) 1(8,3)
41n %) 2(6,7) 0 2(16,7)
Hospitalisierung n(%) 26 (86,7) 15 (83,3) 11(91,7) 0,511
Lebenssituation
Familie n(%) 23 (76,7) 14 (77,8) 9 (75,0)
alleinlebend n(%) 6 (20,0) 3(16,7) 3(25,0) 0,630
Andere n(%) 13.3) 1(5.6) 0
ASS n(%) 14 (46,7) 13(72,2) 1(8.3) <0,001
Betablocker n(%) 20 (66,7) 14 (77,8) 6 (50,0) 0,139
ACE-Hemmer/Sartan 10 (33,3) 7(38,9) 3(25,0) 0,694
n(%)
CA-Antagonisten n(%) 6 (20,0) 4(22,2) 2(16,7) 0,709
ARNI n(%) 13.3) 1(5.,6) 0 0,406
Diuretika n(%) 18 (60,0) 12 (66,7) 6 (50,0) 0,458
Antidepressiva n(%) 8(26,7) 2(11,1) 6 (50,0) 0,034
Schmerzmittel n(%) 19 (63,3) 11(61,1) 8 (66,7) 0,757
Orale Antidiabetika 3(10,0) 2(11,1) 1(8,3) 0,804
n(%)
Insulin n(%) 5(16,7) 2(11,1) 3(25,0) 0317

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben ASS=Acetylsalicylsdure ACE=Angiotensin
Converting Enzyme; CA-Antagonist = Calciumantagonist; ARNI = angiotensin receptor-neprilysin inhibitor, VA=venoarteriell,
VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 13 —Rehospitalisierungsrate nach ECMO/ECLS-Therapie der ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell,
VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 14 —Antidepressiva Einnahme der ECMO-Gruppen, , VA=venoarteriell, VV=venovenos ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 15 — Chronische Schmerzmitteleinnahme der ECMO-Gruppen, , VA=venoarteriell, VV=venovenos
ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

5.4 Kardiale Funktion

Eine Darstellung der Ergebnisse der kardialen Funktion erfolgt in Tabelle 4.

Die linksventrikuldren Pumpfunktion zeigt sich zwischen den Gruppen different. In der
Gruppe der VA-ECMO-Patienten/Patientinnen ist die durchschnittliche LVEF erniedrigt
(46,00% vs. 57,00%, p = 0,020) im Sinne einer Herzinsuffizienz mit reduzierter
Pumpfunktion (HFrEF). Im Vergleich der LVEF vor und nach ECMO/ECLS-Therapie
zeigt sich kein Unterschied (vgl. Abbildung 16 und 17).

Keine Unterschiede, bei insgesamt normwertigen Messungen, konnen in den Diametern
des LVEDD, des intraventrikuldren Septums oder des linken Vorhofs gesehen werden.
Auch zeigen die Patienten/Patientinnen im Schnitt nur geringe Einschrdnkungen der
diastolischen Ventrikelfunktion als Ausdruck einer diastolischen Herzinsuffizienz.
Auch die rechtsventrikuldre Funktion weist in allen Gruppen im Durchschnitt Normwerte

auf.
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Die Herzklappenfunktion bei Aorten-, Mitral- und Trikuspidalklappe weist keine
gehidufte Pathologie auf.

Ein Vergleich der prd- und der post-ECMO/ECLS-Therapie eruierten NYHA-
Klassifikation zeigt eine deutliche Verbesserung der NYHA-Klasse nach der
ECMO/ECLS-Therapie. Vor der ECMO/ECLS-Therapie litt ungefdhr die Halfte der
Untersuchten an einer Belastungsdyspnoe bereits bei leichten Téatigkeiten oder sogar in
Ruhe. Nach der Therapie weisen mehr als 70% der Patienten/Patientinnen entweder keine
oder eine Belastungsdyspnoe erst bei mittel- bis schweren Tatigkeiten auf (vgl.
Abbildung 18 und 19). Keiner der Untersuchten gibt eine Ruhedyspnoe an. Unterschiede

zwischen den Gruppen ergeben sich nicht.

Tabelle 4 — Echokardiografische Daten und NYHA-Klassifikation

Gesamt VA-ECMO VV-ECMO p-Wert

N 30 18 12
LVEF
Mittelwert [%] 50,40 +/- 2,37 46,00 +/. 3,22 57,00 +/- 2,54 0,020
>60% n(%) 10 (33,3) 5(27,8) 5(41,7)
59-50% n(%) 8(26,7) 2 (11,1) 6 (50,0)
49-40% n(%) 8(26,7) 7 (38,9) 1(8,3)
<39% n(%) 4(13,3) 4(22,2) 0
LVEDD [mm] 44,71 +/- 2,57 47,12 +/-3,47 41,00 +/- 3,66 0,253
IVS [mm] 11,79 +/- 0,56 11,24 +/- 0,68 12,64 +/- 0,95 0,228
E/A 1,12 +/- 0,08 1,09 +/- 0,11 1,16 +/- 0,08 0,686
E/e’ 7,60 +/- 0,65 7,62 +/- 0,83 7,58 +/- 1,13 0,978
LAYV [ml] 35,00 +/- 4,78 34,44 +/- 5,41 36,13+/- 9,99 0,872
TAPSE [mm] 20,53 +/- 0,80 20,06 +/- 1,21 21,25 +/- 0,86 0,474
AK-Pmean [mmHg] 3,57 +/- 0,42 3.61 +/-0,62 3,50 +/- 0,50 0,899
AK-Insuffizienz
0 n(%) 18 (60,0) 11 (61,1) 7 (58,3)
Grad I n(%) 12 (40,0) 7 (38,9) 5(41,7) 0,874
Grad II n(%) 0 0 0
Grad 11T n(%) 0 0 0
MK-Insuffizienz
0 n(%) 15 (50,0) 8 (44,4) 7 (58,3)
Grad I n(%) 13 (43,3) 8 (44,4) 5(41,7) 0,444
Grad II n(%) 2 (6,7) 2(11,) 0
Grad 11T n(%) 0 0 0
TK-Insuffizienz
0 n(%) 17 (56,7) 8(44,4) 9 (75,0)
Grad I n(%) 9 (30,0) 6 (33,3) 3(25,0) 0,134
Grad II n(%) 4(13,3) 4(22,2) 0
Grad 11T n(%) 0 0 0
NYHA Stadium post
I n(%) 8(26,7) 5(27,8) 3(25,0) 0,508
1T n(%) 14 (46,7) 7 (38,9) 7 (58,3)
11T n(%) 8(26,7) 6 (33,3) 2 (16,7)
IV n(%) 0 0 0

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben; LVEF = Linksventrikulidre Pumpfunktion; LVEDD
= Linksventrikuldrerer enddiastolischer Diameter; IVC = Intraventrikuldres Septum; E = friihdistolische LV-Fiillung, A =
Spitdiastolische ~ LV-Fiillung; e’=  passive = LV-Fiillung; LAV =  Linksatriales = Volumen; TAPSE =
tricuspid annular plane systolic excursion; Pmean = mittlerer Druckgradient; AK = Aortenklappe; Pmean in mmHg =Mittlere
Druckgradient in Millimeter Quecksilbersdule in MK = Mitralklappe; TK = Trikuspidalklappe , VA=Venoarteriell, VV=Venovends
ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 16 - Linksventrikuldren Pumpfunktion [% ] Prd-ECMO/ECLS der Gruppen, VA=venoarteriell,
VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 17 - Linksventrikuldre Pumpfunktion [%]post-ECMO/ECLS der Gruppen, VA=venoarteriell,
VV=venovenos ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 18 - NYHA Stadium der Gruppen vor der ECMO-Therapie, VA=venoarteriell, VV=venovenis ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 19 - NYHA Stadium der Gruppen zum Untersuchungszeitpunkt, VA=venoarteriell, VV=venovenos ECMO
= Extrakorporale Membranoxygenation

5.5 Pulmonale Funktion

Eine Darstellung der Ergbnisse der Lungenfunktionspriifung erfolgt in Tabelle 5.

Die respiratorische Funktion ist in beiden ECMO-Gruppen insgesamt leicht erniedrigt,
deutlicher in der VA-Gruppe.

Die Vitalkapazitit ist leicht erniedrigt, ohne Gruppenunterschied.

Das der RV/TLC-Quotient, als Ausdruck einer Lungeniiberbldhung, ist erhoht in der VA-
ECMO Gruppe (91,2% vs. 60,1 %, p = 0,043; vgl. Abbilung 20), basierend auf einem
erhohten Residualvolumen der VA-Gruppe (127,5% vs. 95,6%; p = 0,080) bei anndhrend
gleicher totaler Lungenkapazitit.

Es zeigt sich somit ein Trend, dass die Untersuchten zu einer verminderten
Lungenkapazitdt mit obstruktiver Ventilationsstorung neigen, insbesondere die Gruppe
der VA-ECMO-Patienten/Patientinnen. Die erniedrigte Einsekundenkapazitdt, der
erniedrigte Tiffenau-Index sowie der erhohte Atemwegswiderstand mit im Mittel

119,59% vom Sollwert in beiden Gruppen zeigen die obstruktive Ventilationsstrung an.
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Tabelle 5 - Lungenfunktion mittels Spirometrie und Bodyplethysmografie

Gesamt VA-ECMO VV-ECMO
N 24 13 11

Vitalkapazitit vom Soll 87,04 +/- 5,03 79,39 +/. 5,68 96,1 +/- 08,12 0,098

°
Lﬁl’l vom Soll [%] 70,91 +/- 5,55 64,69 +/- 6,3 78,27 +/- 9,4 0,231
FEV1%/VC vom Soll 79,01 +/- 4,01 72,38 +/- 6,2 86,86 +/- 3,84 0,071

°
Lﬁl’l%FVC vom Soll 72,34 +/- 2,55 68,54 +/- 3,68 76,97 +/- 3,09 0,096

°
Lf])i? 25 vom Soll [%] 58,20 +/- 5,60 51,46 +/- 6,64 66,16 +/- 9,13 0,197
FEF 50 vom Soll [%] 77,39 +/- 9,08 63,46 +/- 8,08 93,86 +/- 16,47 0,119
FEF 75 vom Soll [%] 87,42 +/- 12,29 73,38 +/- 10,57 104,02 +/- 23,45 0,222
Rtot vom Soll [%] 119,59 +/- 12,88 125,5 +/- 19,63 113,14 +/- 17,11 0,643
RYV vom Soll [%] 113,0 +/- 9,08 127,5 +/- 10,25 95,6 +/- 14,41 0,080
TLC vom Soll [%] 93,61 +/- 3,70 95,75 +/- 3,98 91,28 +/- 6,56 0,559
RV/TLC vom Soll [%] 76,3 +/- 7,79 91,17 +/- 9,45 60,08 +/- 11,02 0,043
FIV1[1] 2,63 +/- 0,22 2,54 +/- 0,28 2,73 +/- 0,37 0,688

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben; Referenzkollektiv nach GLS; FEV1
Einsekundenkapazitit; FVC = Forcierte exspiratorische Vitalkapazitdt; FEVI/FVC = Relative Einsekundenkapazitit; FEF
Forcierter expiratorischer Fluss;Rtot = Atemwegswiderstand; RV = Residualvolumen; TLC = Totale Lungenkapazitit; FIV1
Forciertes inspiratorisches Volumen, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 20 - RV/TLC-Quotient der ECMO-Gruppen vom Sollwert [%], RV=Residualvolumen, TLC=Totale
Lungenkapazitiit, VA=venoarteriell, VV=venovenos ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

5.6 Sechs-Minuten-Gehtest

Die Ergebnisse des Sechs-Minuten Gehtest zeigt Tabelle 6.
Die Resultate des Sechs-Minuten-Gehtest zeigen eine homogene Entwicklung des
Anstrengungsempfindens und der Atemnot in beiden ECMO-Gruppen.

Die Entwicklung der Atemnot im Verlauf weist ein etwas hoheres Atemnotempfinden
der Untersuchten der VV-ECMO-Gruppe auf (vgl. Abbildung 21). Die durchschnittliche
Atemnot nach 6 Minuten liegt im Bereich der ,,moderaten Atemnot* (2,6 Punkte vs. 3,9

Punkte, p = 0,353). Die Entwicklung des Anstrengungsempfindens verhélt sich in beiden
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Gruppen gleich und liegt durchschnittlich nach 6 Minuten im Bereich von ,relativ leicht*
bis ,leicht anstrengend* (11,7 Punkte; vgl. Abbildung 22). Kein/e Patient/Patientin
musste den Gehtest abbrechen und oder erreicht die Maximalwerte der Skalen.

In beiden Gruppen ist ein addquater Blutdruck- und Pulsanstieg, ohne schwere
Sauerstoffsittigungsdefizite nach 6 Minuten, zu verzeichnen.

Ein Unterschied liegt jedoch in der erreichten Gehstrecke bezogen auf den errechneten
Sollwert nach Trooster. Die Patienten/Patientinnen der VA-ECMO-Gruppe erreichen
eine signifikant niedrigere Sollwertgehstrecke im Vergleich zur VV-ECMO-Gruppe
(29,3% vs. 42,6%; p = 0,033; vgl. Abbildung 23).

Tabelle 6 - Ergebnisse des Sechs-Minuten-Gehtest

. Gesamt VA-ECMO VV-ECMO p-Wert
N 29 17 12
BORG Anstrengungsskala
Minute 1 5,62 +4/- 0,29 6,0 +/- 0,0 5,08 +/- 0,69 0,211
Minute 2 7,14 +/- 0,32 7,18 +/- 0,431 7,08 +/- 0,49 0,889
Minute 3 8,90 +/- 0,77 9,42 +/- 1,01 8,17 +/- 1,20 0,434
Minute 4 9,69 +/- 0,85 9,71 +/- 1,00 9,67 +/- 1,54 0,982
Minute 5 10,76 +/- 0,98 11,06 +/- 1.29 10,33 +/- 1,55 0,722
Minute 6 11,69 +/- 1,01 11,82 +/- 1,38 11,50 +/- 1,54 0,878
BORG Atemnotskala
Minute 1 0,24 +/- 0,08 0,24 +/- 0,11 0,25 +/- 0,13 0,931
Minute 2 1,03 +/- 0,60 0,82 +/- 0,25 1,33 +/- 0.63 0,464
Minute 3 1,67 +/- 0,44 1,38 +/- 0,43 2,08 +/-0,99 0,477
Minute 4 2,38 +/- 0,59 1,91 +/- 0,56 3,04 +/- 1,21 0,409
Minute 5 2,86 +/- 0,66 2,41 +/- 0,68 3,50 +/- 1,28 0,424
Minute 6 3,14 +/- 0,69 2,59 +/- 0,70 3,92 +/- 1,36 0,353
RR systolisch Beginn
[mmHG] 129,61 +/- 3,92 125,94 +/-5,05 135,27 +/- 6,12 0,252
RR systolisch Ende
[mmHG] 142,54 +/- 4,55 139,06 +/- 6,37 147,91 +/- 6,12 0,352
RR diastolisch Beginn
[mmHG] 75,46 +/- 2,00 73,94 +/- 6,12 77,82 +/- 3,41 0,354
RR diastolisch Ende
[mmHG] 80,18 +/-2.21 78,65 +/- 3,04 82,55 +/- 3,11 0,398
Herzfrequenz Beginn
[n/min) 72,62 +/- 2,69 69,76 +/- 3,27 76,67 +/- 4,47 0,212
Herzfrequenz Ende
[n/min] 83,83 +/- 2,90 81,29 +/- 4,38 87,42 +/- 3,20 0,269
Sauerstoffsittigung Beginn
[%] 96,71 +/- 0,52 97,06 +/- 0,70 96,25 +/- 0,79 0,454
Sauerstoffsittigung Ende
[%] 96,00 +/- 0,80 94,76 +/- 1,13 94,92 +/- 1,15 0,929
Gehstrecke [m] 238,62 +/- 20,93 212,35 +/- 28,08 275,83 +/- 29,27 0,138
Gehstrecke vom Soll nach 34,79 +/- 4,24 29,29 +/- 3,62 42,58 +/- 4,85 0,033
Trooster [%]

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben; RR = Blutdruck nach Riva Rocci; % = Prozent;
mmHG = Millimeter Quecksilbersdule; VA=venoarteriell, VV=venovends ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 21 - Entwicklung der Atemnot nach BORG von 1 Minute bis 6 Minuten der ECMO-Gruppen, ,
VA=venoarteriell, VV=venovenos ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 22 - Entwicklung der Anstrengung nach BORG der ECMO-Gruppen von Minute 1 bis Minute 6,
VA=venoarteriell, VV=venovenos ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 23 — Sollwert der Gehstrecke [%] nach Trooster der ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell, VV=venovenos,
ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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5.7 Ergebnisse des SF-12 Fragebogen
5.7.1 Ergebnisse der Subkategorien

Frage 1: Wie wiirden Sie lhren Gesundheitszustand im Allgemeinen beschreiben?

Bei dieser Frage wird eine allgemeine Einschitzung des subjektiven
Gesundheitszustandes erfragt. Angelegt wird eine Bewertung im Schulnotensystem 1
(=ausgezeichnet) bis 5 (=schlecht). Angegeben sind die Ergebnisse in Tabelle 7.

Im Durchschnitt haben die Untersuchten die erste Frage mit 3,17 beantwortet. Hier gibt
es keinen Unterschied zwischen den Gruppen. Der {iiberwiegende Teil der
Patienten/Patientinnen bewertet ihren Gesundheitszustand mit ,,gut* (70%). Jedoch
beurteilen auch 20% der Patienten/Patientinnen ihren Gesundheitszustand mit ,,weniger

gut® bis hin zu ,,schlecht®, insbesondere in der VA-ECMO-Gruppe (vgl. Abbildung 24)
Tabelle 7 - Frage 1- Allgemeiner Gesundheitszustand

\ Gesamt VA-ECMO VV-ECMO p-Wert
N 30 18 12
Gesamtgruppe 3,17 +/-0,13 3,17 +/.0,20 3,17 +/-0,11 0,623
1 = ausgezeichnet n[%] 1(3,3) 1(5,6) 0
2 = sehr gut n[%] 1(3.3) 1 (5,6) 0
3 = gut n[%] 21 (70,0) 11 (61,1) 10 (83,3)
4 = weniger gut n[%] 6(20,0) 4(22,2) 2 (16,7)
5 = schlecht n[%] 1(3,3) 1(5,6) 0

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben; VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 24 - Frage 1- Allgemeiner Gesundheitszustand der ECMO-Gruppen; VA=venoarteriell, VV=venovenos
ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Frage 2: Mittelschwere Tétigkeiten, z.B. einen Tisch verschieben, Staubsaugen, Kegeln,
Golf spielen. Sind Sie durch Ihren Gesundheitszustand bei diesen Tatigkeiten stark
eingeschréinkt, etwas eingeschriankt oder iiberhaupt nicht eingeschrankt?

Die Fragen 2 und 3 erfassen die Einschrinkungen aufgrund des Gesundheitszustands bei
unterschiedlich schweren Tétigkeiten des téglichen Lebens. Die Beantwortung erfolgt in
drei Kategorien, stark eingeschrinkt, etwas eingeschrinkt und {iiberhaupt nicht
eingeschrinkt, wie in Tabelle 8 ausgefiihrt.

Die Frage nach der Einschriankung bei mittelschweren Tétigkeiten aufgrund des
Gesundheitszustands beantworten die Untersuchten im Durchschnitt mit 2,02. Die
Patienten/Patientinnen der VA-ECMO-Gruppe geben in der Mehrheit (72,2%) an, etwas
eingeschridnkt zu sein, wéhrend die Patienten/Patientinnen der VV-ECMO-Gruppe
gleichermaflen auf die drei Antwortmoglichkeiten verteilt sind (vgl. Abbildung 25).

Tabelle 8 - Frage 2 - Einschrdnkung bei mittelschweren Titigkeiten

Gesamt VA-ECMO | VV-ECMO p-Wert
N 30 18 12
Gesamtgruppe 2,03 +/-0,12 2,06 +/- 0,13 2,0+/-0,25 0,102
Ja, stark 6 (20,0) 2 (11,1) 4(33,3)
eingeschrinkt n(%)
Ja, etwas 17 (56,7) 13 (72,2) 4(33,3)
eingeschrinkt n(%)
Nein, tiberhaupt nicht 7(23,3) 3(16,7) 4(33,3)
eingeschriinkt n(%)

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 25 - Frage 2 - Einschrinkung bei mittelschwerer Tdtigkeit der ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell,
VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Frage 3: Mehrere Treppenabsitze steigen. Sind Sie durch Thren Gesundheitszustand bei
dieser Titigkeit stark eingeschrdnkt, etwas eingeschrinkt oder iiberhaupt nicht

eingeschriankt?

Bei dieser Frage geben die Patienten/Patientinnen im Durchschnitt einen Punktwert von
1,92 an, wobei die Gruppe der VA-ECMO-Patienten/Patientinnen hiufiger aussagt ,,stark
eingeschriankt” zu sein (44,4% vs. 25,0%; vgl. Tabelle 9; Abbildung 26).

Tabelle 9 - Frage 3 - Einschrdnkung mehrere Treppenabsdtze hinaufzugehen

| Gesamt VA-ECMO | VV-ECMO p-Wert
N 30 18 12
Gesamtgruppe 1,77 +/- 0,12 1,67 +/- 0,16 1,92 +/- 0,19 0,552

Ja, stark 11 (36,7) 8 (44,4) 3(25,0)

eingeschrinkt n(%)

Ja, etwas 15 (50,0) 8 (44,4) 7 (58,3)

eingeschrinkt n(%)

Nein, iiberhaupt 4(13,3) 2(11,1) 2 (16,7)

nicht eingeschrankt

n(%)

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 26 - Frage 3 - Einschrinkungen beim Treppe steigen der ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell,
VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Frage 4: In der vergangenen Woche haben Sie weniger geschafft als Sie wollten wegen

Threr korperlichen Gesundheit?

Frage 5: In der vergangenen Woche konnten Sie nur bestimmte Dinge tun wegen Threr

korperlichen Gesundheit?

Die Fragen 4 und 5 beschiftigen sich jeweils mit Einschrinkungen aufgrund der

korperlichen Gesundheit und werden im Durchschnitt gleich bewertet. Bei diesen Fragen
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ist eine ,,Ja* (= 1) oder ,,Nein* (= 2) Antwortmdglichkeit gegeben. Die Ergebnisse sind
in Tabelle 10 und 11 zusammengefasst.

Ungefidhr 60% der Befragten geben im Durchschnitt an, keine Einschrdnkungen zu haben
(vgl. Tabelle 10 und 11). Es zeigt sich kein signifikanter Unterschied, jedoch zeigen sich
die Untersuchten der VA-ECMO-Gruppe etwas héufiger eingeschrinkt als die
Untersuchten der VV-ECMO-Gruppe (vgl. Abbildung 27).

Tabelle 10 - SF12 - Frage 4 — Weniger geschafft als gewollt in der letzten Woche aufgrund der korperlichen Gesundheit

Gesamt VA-ECMO VV-ECMO

N 30 18 12
Ja n(%) 12 (40,0) 8 (44,4) 4(333)
Nein n(%) 18 (60,0) 10 (55,6) 8 (66,7)

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation

Tabelle 11 — SF 12 — Frage 5 - Konnten sie nur bestimmte Dinge in der vergangenen Woche tun aufgrund ihrer
korperlichen Gesundheit?

Gesamt | VA-ECMO VV-ECMO

N 30 18 12
Jan(%) 13 (43,3) 9 (50,0) 4(333)

Nein n(%) 17 (56,7) 9 (50,0) 8 (66,7)

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 27 — Frage 5 - Einschrinkungen durch kérperliche Gesundheit der ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell,
VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Frage 6: In der vergangenen Woche haben Sie weniger geschafft als Sie wollten wegen
seelischer Probleme, z.B. weil Sie sich niedergeschlagen oder dngstlich fiihlten?
Frage 7: In der vergangenen Woche konnten Sie nicht so sorgfiltig wie iiblich arbeiten

wegen seelischer Probleme, z.B. weil Sie sich niedergeschlagen oder dngstlich fiihlten?
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Die Fragen 6 und 7 behandeln die Problematik von Einschrankungen aufgrund
psychischer Ursachen. Auch hier ist die Antwortmoglichkeit mit ,,JJa = 1 oder ,,Nein =
2 vorgegeben. Die Zusammenfassung der Ergebnisse erfolgt in Tabelle 12 und 13.
Bei beiden Fragen geben die Untersuchten, nicht unter Einschrdnkungen aufgrund
Niedergeschlagenheit oder Angstlichkeit zu leiden. Etwas weniger in der Gruppe der VA-
ECMO-Patienten/Patientinnen (66,7 % vs. 91,7 %; p = 0,193, Frage 6, vgl. Tabelle 12).
Bei der Frage nach eingeschrinkter Sorgfalt der verrichteten Arbeit zeigen sich sogar
90,0 % der Patienten/Patientinnen aufgrund seelischer Probleme nicht eingeschrankt (vgl.

Tabelle 13, Abbildung 28).

Tabelle 12 - Frage 6 - In der vergangenen Woche haben Sie weniger geschafft als Sie wollten wegen seelischer
Probleme, z.B. weil Sie sich niedergeschlagen oder dngstlich fiihlten?

Gesamt VA-ECMO VV-ECMO

N 30 18 12
Ja n(%) 7(23,3) 6 (33,3) 1(8.3) 0,193
Nein n(%) 23 (76,7) 12 (66,7) 11(91,7)

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation

Tabelle 13 - Frage 7 - In der vergangenen Woche konnten Sie nicht so sorgfiltig wie iiblich arbeiten wegen seelischer
Probleme, z.B. weil Sie sich niedergeschlagen oder dngstlich fiihlten?

Gesamt

VA-ECMO

VV-ECMO

0,804

N 30 18 12
Ja n(%) 3 (10,0) 2(11,1) 1(8.3)
Nein n(%) 27 (90,0) 16 (88,9) 11(91,7)

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 28 — Frage 7 - Einschrinkung der Sorgfalt aufgrund psychischer Probleme der ECMO-Gruppen,

VA=venoarteriell, VV=venovenos ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Frage 8: Inwieweit haben die Schmerzen Sie in der vergangenen Woche bei der

Ausiibung Threr Alltagstétigkeiten zu Hause und im Beruf behindert?

Die Frage 8 erkundet die erlebten Einschrinkungen der Alltagstétigkeiten durch
Schmerzen, abgefragt in einem Punktesystem von 1 (iiberhaupt nicht) bis 5 (sehr). Die
Antworten sind in Tabelle 14 zusammengefasst.

Patienten/Patientinnen beider ECMO-Gruppen geben die Einschrinkungen durch
Schmerzen homogen verteilt an (vgl. Abbildung 29). Im Mittel zeigt sich ein Punktwert

von 2,5, was einer Skala von ,,ein bisschen® bis ,,méBigen Schmerzen* entspricht.

Tabelle 14 — Frage 8 - Inwieweit haben die Schmerzen Sie in der vergangenen Woche bei der Ausiibung Ihrer
Alltagstitigkeiten zu Hause und im Beruf behindert?

Gesamt VA-ECMO ‘ VV-ECMO p-Wert
N 30 18 12
Gesamtgruppe 2,50 +/- 0,21 2,56 +/.0,28 2,42 +/- 0,31
1 = Uberhaupt nicht n(%) 7 (23,3) 4(22,2) 3 (25,0)
2 = Ein bisschen n(%) 8(26,7) 5(27,8) 3 (25,0) 0,940
3 = MéBig n(%) 9 (30,0) 5(27,8) 4(33,3)
4 = Ziemlich n(%) 5(16,7) 3(16,7) 2 (16,7)
5 = Sehr n(%) 13,3) 1 (5,6) 0

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 29 - Frage § - Einschrinkungen durch Schmerzen der ECMO Gruppen, VA=venoarteriell, VV=venovends
ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Frage 9: Wie oft waren Sie in der vergangenen Woche ruhig und gelassen?

Im Rahmen dieser Frage wird mittels einer Skala von 1 (= immer) bis 6 (= nie) erfragt,
wie haufig sich die Befragten in der letzten Woche ruhig und gelassen fiihlten.

Wie in Tabelle 15 aufgefiihrt, gibt der liberwiegende Teil der Befragten mit einem
Durchschnittswert von 2,23 an, ,,meistens* ruhig und gelassen zu sein. Es ergeben sich

keine Unterschiede zwischen den Gruppen (vgl. Abbildung 30).

Tabelle 15 - Frage 9 - Wie oft waren Sie in der vergangenen Woche ruhig und gelassen?

Gesamt VA-ECMO VV-ECMO p-Wert
N 30 18 12
Gesamtgruppe 2,23 +/- 0,17 2,06 +/- 0,21 2,50 +/- 0,29

1 = immer n(%) 7(23,3) 5(27,8) 2 (16,7)

2 = meistens n(%) 12 (40,0) 8 (44,4) 4(33.,3) 0,609
3 = ziemlich oft n(%) 8(26,7) 4(22,2) 4(33.,3)

4 =manchmal n(%) 3(10,0) 1 (5,6) 2 (16,7)

5 = selten n(%) 0 0 0

6 = nie n(%) 0 0 0

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 30 — Frage 9 - Ruhig und gelassen wdihrend der letzten Wochen in ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell,
VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Frage 10: Wie oft waren Sie in der vergangenen Woche voller Energie?

Diese Frage ermittelt anhand der gleichen Skala wie Frage 9, wie hdufig sich die
Patienten/Patientinnen in der vergangenen Woche energiegeladen fiihlten,
zusammengefasst in Tabelle 16. Hier liegt der Durchschnittwert bei 3,2, was im Bereich
,ziemlich oft™ liegt. Es ergibt sich kein Unterschied zwischen den Gruppen (vgl.
Abbildung 31).
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Tabelle 16 - Frage 10 - Wie oft waren Sie in der vergangenen Woche voller Energie?

Gesamt VA-ECMO | VV-ECMO
N 30 18 12
Gesamtgruppe 3,20 +/- 0,24 3,22 +/- 0,35 3,17 +/- 0,30
1 = immer n(%) 2 (6,7) 2(11,1) 0
2 = meistens n(%) 8 (26,7) 4(22,2) 4(33,3)
3 = ziemlich oft n(%) 8(26,7) 5(27,8) 3(25,0)
4 = manchmal n(%) 8(26,7) 4(22,2) 4 (133,3)
5 = selten n(%) 2(6,7) 1(5,6) 1(8,3)
6 = nie n(%) 2(6,7) 2 (11,1) 0

p-Wert

0,633

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 31 — Frage 10 - Energiegeladen wihrend der letzten Woche in ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell,

Frage 11: Wie oft waren Sie in der vergangenen Woche entmutigt und traurig?

VV=venovenés ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Auch bei der Frage 11 wird eine Skala von 1 (= immer) bis 6 (= nie) vorgegeben und die

Haufigkeit von Traurigkeit und Entmutigung wéhrend der letzten Woche erfragt. Die

Ergebnisse sind in Tabelle 17 wiedergegeben. Die Patienten/Patientinnen beider Gruppen

geben hier einen Mittelwert von 4,83 an, was einem Bereich von ,,manchmal® bis ,,selten*

entspricht. Weniger als 15% der Befragten geben an ,,ziemlich oft* oder héufiger unter

Entmutigung oder Traurigkeit zu leiden (vgl. Abbildung 32).
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Tabelle 17 - Frage 11 - Wie oft waren Sie in der vergangenen Woche entmutigt und traurig?

Gesamt VA-ECMO VV-ECMO p-Wert
N 30 18 12
Gesamtgruppe 4,83 +/-0,18 4,83 +/- 0,23 4,83 +/- 0,30 0,747
1 = immer n(%) 0 0 0
2 = meistens n(%) 0 0 0
3 = ziemlich oft n(%) 4(13,3) 2(11,1) 2 (16,7)
4 =manchmal n(%) 5(16,7) 4(22,2) 1(8,3)
5 = selten n(%) 13 (43,3) 7 (38,9) 6 (50,0)
6 = nie n(%) 8(26,7) 5(27,8) 3(25,0)

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 32 — Frage 11 - Entmutigung und Traurigkeit wihrend der letzten Woche der ECMO-Gruppen,

VA=venoarteriell, VV=venovenos ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Frage 12: Wie hiufig haben Ihre korperliche Gesundheit oder seelischen Probleme in der

vergangenen Woche Thre Kontakte zu anderen Menschen (z.B. Besuche bei Freunden,

Verwandten usw.) beeintrachtigt?

Bei der Frage 12 wird die Einschrinkung von sozialen Kontakten aufgrund der

korperlichen oder seelischen Gesundheit erfragt. Vorgegeben ist eine Skala von 1 (=

immer) bis 5 (= nie). Die Patienten/Patientinnen beider ECMO-Gruppen beantworteten

die Frage im Durchschnitt mit einem Punktwert von 4,23, was einer ,seltenen®

Einschrinkung entspricht (vgl. Tabelle 18). Es ist kein Unterschied zwischen den

Gruppen ersichtlich. Die Hiélfte aller Patienten/Patientinnen geben an ,,nie“ unter

Einschrinkungen aufgrund korperlicher oder seelischer Probleme zu erleben (vgl.

Abbildung 33).
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Tabelle 18 - Frage 12 - Wie hdufig haben Ihre korperliche Gesundheit oder seelischen Probleme in der vergangenen
Woche Ihre Kontakte zu anderen Menschen beeintréchtigt?

Gesamt VA-ECMO \ VV-ECMO p-Wert
N 30 18 12
Gesamtgruppe 4,23 +/- 0,16 4,28 +/- 0,20 4,17 +/- 0,30 0,652
1 = immer n(%) 0 0 0
2 = meistens n(%) 1(3,3) 0 1(8,3)
3 = manchmal n(%) 6 (20,0) 4(22,2) 2 (16,7)
4 = selten n(%) 8(26,7) 5(27,8) 3(25,0)
5 = nie n(%) 15 (50,0) 9 (50,0) 6 (50,0)

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation

60

50
40
30 VA
20 LAY
10 I
. N
Nie

Meistens Manchmal Selten

Prozent der Untersuchten

Abbildung 33 - Fragel? - Einschrdnkung sozialer Kontakte aufgrund korperlicher oder seelischer Gesundheit der
ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell, VV=venovenos ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

5.7.2 Auswertung des Physical Score und des Mental Score

Die Auswertungen des Physical und des Mental Scores finden sich in Tabelle 19.
Der durchschnittliche Physical Score des SF-12 beider Gruppen betrdgt 37,8. Dies
entspricht im Schnitt 69,5% des Durchschnittswerts einer Stichprobe einer deutschen
Normalbevdlkerung mit 54 (Abbildung 34). Unterschiede zwischen den Gruppen liegen
nicht vor. Der Mental Score erreicht im Durchschnitt einen Wert von 54,2, ohne
Unterschied zwischen den ECMO-Gruppen (vgl. Tabelle 19, Abbildung 34). Dieser Wert

liegt im Bereich einer deutschen Normalbevolkerung mit 53.
Tabelle 19 - SF 12 - Auswertung des SF12-KG und des SF12-PG

. Gesamt | VA-ECMO VV-ECMO p-Wert
N 30 18 12
Physical Score 37,83 +/- 1,77 37,02 +/- 2,54 39,05 +/- 2,35 0,584
Mental Score 54,16 +/- 1,42 54,09 +/- 1,66 54,26 +/- 2,63 0,956

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 34 —Physical und des Mental Score der ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell ECMO, VV=venovends,
ECMO; ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Die Darstellung der Ergebnisse der Korrelationsanalysen unter Angabe der
Korrelationkoeefizienten nach Pearson und Kendall-Tau des Physical Score und des
Mental Score mit den pré-, peri - und postoperativen Daten erfolgt in Tabelle 20.

Eine negative Korrelation liegt zwischen dem Physical Score und dem aktuellen NYHA
Stadium vor (p = 0,001; 95% CI — 0,677 bis — 0,227). Ein negativer linearer
Zusammenhang zeigt sich insbesondere in der VA-ECMO-Gruppe (R?= 0,499; p= 0,001,
vgl. Abbildung 35). Diese Korrelation zeigt sich nicht mit dem Mental Score. Zudem liegt
eine negative Korrelation zwischen der Pflegestufe und dem Physical Score vor (p =
0,017; 95% CI -0,518 bis -0,119). Weitere prd- und periinterventionellen Daten

korrelieren hingegen nicht mit den erhobenen Scores.

Tabelle 20 - Korrelationkoeffizient r der prd-, peri —und postoperativen Daten mit dem Physical Score und dem Mental
Score

r-Wert des Physical Score r-Wert des Mental Score

LVEF Pri-ECMO [%] 0,181 (p = 0,340) 0,007 (p =0,970)
Alter bei Implantation [y] - 0,326 (p =0,078) 0,173 (p=10,362)
Therapiedauer [d] 0,257 (p=10,171) 0,042 (p =0,825)
ITS Dauer [d] - 0,014 (p = 0,945) 0,078 (p =0,692)
Beatmungszeit [h] - 0,142 (p =0,455) 0,205 (p = 0,296)
Dialysebehandlung 0,000 (p = 1,000) -0,169 (p =0,272)
Monate post ECMO 0,053 (p=0,781) - 0,069 (p=0,718)
Alter aktuell [y] - 0,356 (p = 0,053) 0,402 (p = 0,580)
BMI [kg/m?] -0,175 (p = 0,356) -0,289 (p=0,121)
NYHA Stadium pri-ECMO 0,047 (p =0,739) 0,189 (p=0,182)
NYHA Stadium aktuell - 0,475 (p =0,001) 0,124 (p =0,395)
Pflegestufe -0,348 (p=10,017) 0,257 (p = 0,80)

r-Wert = Korrelationskoeffizient nach Pearson; LVEF = Linksventrikulde Pumpfunktion; ITS = Intensivstation; BMI = Body Mass
Index; NYHA = New York Heart Assoziation Stadium; ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 35 - Verhdltnisses der NYHA Klasse (New York Heart Assoziation Klasse) und dem Physical Score der
ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell, VV=venovenés, ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Ein Vergleich der Korrelationskoeffizienten r nach Pearson zwischen den Scores und den
kardialen und pulmonalen Parametern ist in Tabelle 21 ersichtlich. Hier zeigt sich eine
positive Korrelation zwischen dem Physical Score und dem E/A, einem Wert zur
Beurteilung der diastolischen Ventrikelfunktion (p = 0,033, 95% CI 0,062 — 0,692).

Bei den pulmonalen Funktionsparametern ist eine positive Korrelation des Physical Score
mit der Einsekundenkapazitit (p = 0,006; 95% CI 0,189 bis 0,780) nachzuweisen. Ein
positiver linearer Zusammenhang liegt insbesondere in der VA-ECMO-Gruppe vor (R?
=0,371; p=0,027; vgl. Abbildung 36a).

Eine negative Korrelation kann zwischen dem Physical Score und dem
Lungenwiderstand gesehen werden (p = 0,042; 95% CI -0,797 bis -0,021). In einer
linearen Regressionsanalyse zeigt sich, dass ein Zusammenhang insbesondere die
Untersuchten der VV-ECMO-Gruppe besteht (p = 0,040; R? = 0,390; vgl. Abbildung
36b).

Bei den kardialen und pulmonalen Funktionsparametern kann lediglich der forcierte
exspiratorische Fluss bei 50% eine negative Korrelation mit dem Mental Score aufweisen

(p = 0,026; 95% CI -0,865 bis 0,042; vgl. Tabelle 21).
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Tabelle 21 — Pearson-Korrelationskoeffizient r der kardialen und pulmonalen Funktionsparameter mit Physical und

Mental Score

r-Wert des Physical Score r-Wert des Mental Score

LVEF [%] - 0,033 (p = 0,885) 0,064 (p = 0,776)
LVEDD [mm] 0,085 (p = 0,706) 0,147 (p = 0,524)
IVC [mm] -0,026 (p=0,914) -0,404 (p = 0,077)
E/A 0,456 (p =0,033) -0,008 (p = 0,973)
Ele’ 0,102 (p = 0,653) 0,062 (p = 0,783)
LAV [ml] - 0,059 (p = 0,795) 0,244 (p=0,273)
TAPSE [mm] 0,059(p = 0,793) -0,247 (p = 0,268)

FEV1 vom Soll [%]

0,590 (p = 0,006)

~0,424 (p = 0,062)

Vitalkapazitit vom Soll [%]

0,425 (p = 0,062)

- 0,436 (p = 0,055)

FEV1/VC vom Soll [%] 0,362 (p = 0,082) - 0,235 (p = 0,269)
FEV1/FVC vom Soll [%] 0,416 (p =0,068) -0,381 (p=0,097)
FIV 1[1] 0,146 (p = 0,538) - 0,120 (p = 0,614)
Rtot vom Soll [%] -0,461 (p=0,041) - 0,166 (p = 0,484)
RV/TLC vom Soll [%] -0,046 (p = 0,847) -0,200 (p = 0,397)
FEF75 vom Soll [%] 0,337 (p = 0,147) - 0,185 (p = 0,435)
FEF50 vom Soll [%] 0,413 (p=0,071) - 0,495 (p = 0,026)
FEF25 vom Soll [%] 0,475 (p = 0,035) -0,373 (p = 0,0106)
FIV1 [I] 0,137 (p = 0,400) -0,167 (p = 0,447)

r-Wert = Korrelationskoeffizient nach Pearson; LVEF = Linksventrikulire Pumpfunktion; LVEDD =
Linksventrikulérerer enddiastolischer Diameter; [VC = Intraventrikuldres Septum; E = friihdistolische LV-Fiillung, A
= Spitdiastolische LV-Fiillung; e'= passive LV-Fiillung; LAV = Linksatriales Volumen; TAPSE =
tricuspid annular plane systolic excursion; % Soll = Prozent von erwarteten Werten des Referenzkollektiv nach GLS;
FEV1 = Einsekundenkapazitit; FVC = Forcierte exspiratorische Vitalkapazitit; FEVI/FVC = Relative
Einsekundenkapazitét; FEF = Forcierter expiratorischer Fluss;Rtot = Lungenwiderstand; RV = Residualvolumen; TLC
= Totale Lungenkapazitit, FIV1 = Forciertes inspiratorisches Volumen, VA=Venoarteriell, VV=Venovenos; ECMO
= Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 36 —a) Expiratorische Einsekundenkapazitdt in Prozent vom Sollwert (FEV1 vom Soll [%]) und b)

Lungenwiderstandst vom Sollwert (Rtot vom Soll [%]) mit Physical Score der ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell,
VV=venovends; ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Korrelationsanalysen der Scores mit den Ergebnissen des 6MGT sind in Tabelle 22
zusammengefasst. Hier weist die Herzfrequenz vor dem Gehtest als auch an dessen Ende
eine negative Korrelation mit dem Physical Score auf (purpra = 0,016; 95% CI -0,698 bis
-0,093; purpost = 0,027, 95% CI 0,676 bis -0,053; vgl. Tabelle 22). Ein linearer
Zusammenhang kann ebenso fiir die Herzfrequenz vor dem Gehtest als auch an dessen
Ende festgestellt werden, exemplarisch dargestellt fiir die Herzfrequenz vor dem Gehtest
(p = 0,016; R? = 0,241; vgl. Abbildung 37). Dies gilt fiir beide untersuchten Gruppen.
Zwischen dem Physical Score und der Atemnotskala nach Borg nach 6 Minuten ist zudem
eine negative Korrelation zu verzeichnen (p = 0,044; 95% CI -0,495 bis -0,024). Ein
linearerer Zusammenhang ist nicht nachzuweisen.

Der Mental Score korreliert negativ mit der Sauerstoffséttigung nach 6 Minuten Gehtest
(p =0,038; 95 % CI -0,660 bis — 0,025). Einen linearen Zusammenhang kann in der VV-
ECMO-Gruppe festgestellt werden (R?yv = 0,393, p = 0,029; vgl. Abbildung 38).
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Tabelle 22 - Pearson-Korrelationskoeffizient r der Parameter des Sechs-Minuten-Gehtest mit Physical und dem Mental
Score

Physical Score Mental Score

Gehstrecke vom Soll [%] 0,271 (p=0,155) - 0,097 (p=10,618)
RRsys Minute 1 [mmHg] 0,059 (p =0,765) 0,110 (p=10,576)
RRdia Minute 1 [mmHg] 0,095 (p = 0,629) -0,316 (p=0,101)
RRsys Minute 6 [mmHg] 0,211 (p =0,281) - 0,051 (p=10,797)
RRdia Minute 6 [mmHg] - 0,020 (p =0,919) -0,239 (p=0,221)
Herzfrequenz Minute 1 [n/min] - 0,445 (p=0,016) - 0,036 (p=0,853)
Herzfrequenz Minute 6 [n/min] - 0,411 (p=10,027) 0,041 (p=0,835)
Sauerstoffsiittigung Minute 1 [%] 0,311 (p=0,100) - 0,264 (p=0,167)
Sauerstoffsittigung Minute 6 [%] 0,378 (p =0,043) - 0,388 (p =0,038)
Borg Anstrengungsskala Minute 6 - 0,205 (p=0,133) 0,164 (p=0,231)
Borg Atemnotskala Minute 6 - 0,276 (p = 0,044) 0,083 (p=10,543)

r-Wert = Korrelationskoeffizient nach Pearson mit Signifikanz p; Gehstrecke vom Sollwert nach Trooster; RR =
Blutdruck nach Riva-Rocci; sys = systolisch, dia = diastolisch
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Abbildung 37 — Linearer Zusammenhangs der Herzfrequenz vor dem Gehtest und Physical Score; VA=venoarteriell,
VV=venovenos; ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 38 — Linearer Zusammenhang der Sauerstoffsdittigung in Prozent (%) nach 6 Minuten Gehtest und dem

Mental Score, VA=venoarteriell, VV=venovends;, ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

5.7.3 Lebensqualititsfragebogen

Frage 1: Wie schitzen Sie ihre aktuelle Lebenssituation ein?

Bei dieser Frage wird um eine globale Einschidtzung der derzeitigen Lebensqualitit auf

einer Skala von 1 (= das denkbar schlechteste Leben) bis 10 (= das denkbar beste Leben)

gebeten. Die Ergebnisse sind in Tabelle 23 ersichtlich. Hierbei liegt der Mittelwert der

gegeben Antworten bei 6,9 und unterschiedet sich nicht zwischen den ECMO-Gruppen.

Uber 40% der Untersuchten geben eine Bewertung der aktuellen Lebensqualitit im

oberen Viertel der Skala an (vgl. Abbildung 39).

Tabelle 23 - Lebensqualitdtsfragebogen - Fragel - Wie schdtzen Sie ihre aktuelle Lebenssituation ein?

Gesamt VA-ECMO VV-ECMO
N 30 18 12
Gesamtgruppe 6,90 +/- 0,32 6,83 +/- 0,45 7,00 +/- 0,46
1 n(%) 0 0 0
2 n(%) 0 0 0
3 n(%) 1(3,3) 1(5,6) 0
4 n(%) 0 0 0
5 n(%) 7 (23,3) 5(27,8) 2 (16,7)
6 n(%) 6 (20,0) 2 (11,1) 4(33,3)
7 n(%) 3 (10,0) 2 (11,1) 1(8,3)
8 n(%) 7 (23,3) 4(22,2) 3 (25,0)
9 n(%) 4(13,3) 3 (16,7) 1(8,3)
10 n(%) 2 (6,7) 1(5,6) 1(8,3)

0,805

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation

56



35

30

25
20
VA
15
10 mVV
3 5 6 7 8 9 10

Aktuelle Lebensqualitat

Prozent der Unterscuhten

(€]

Abbildung 39 - Bewertung der aktuellen Lebenssituation der ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell, VV=venovenos,
ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Eine Analyse der Korrelation der Scores des SF-12-Fragebogens und der Frage 1 des
Lebensqualitétsfragebogen weist eine positive Korrelation der Frage nach der aktuellen
Lebenssituation mit dem Physical Score (r = 0,380, p = 0,006; 95% CI 0,145 bis 0,575)
aber nicht mit dem Mental Score auf.

Eine lineare Regressionsanalyse zeigt einen positiven linearen Zusammenhang fiir beide
ECMO-Gruppen zwischen der Frage 1 und dem Physical Score (p = 0,002, R? = 0,288;
vgl. Abbildung 40).
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Abbildung 40 - Linearer Zusammenhang des Physical Score und Frage 1
Lebensqualitdtsfragebogen, VA=venoarteriell, VV=venovends;, ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Frage 2: Was sind die wichtigsten Ziele, die Sie mit der Therapie erreicht haben?

In der zweiten Frage wird die Wertigkeit einer verbesserten Lebensqualitéit und eines
langen Lebens fiir die Befragten evaluiert. Die Bewertung erfolgt nach dem
Schulnotensystem von 1 (= sehr wichtig) bis 6 (= absolut unwichtig).
Hier wird die Wertigkeit einer verbesserten Lebensqualitit mit einem Durchschnittswert
von 2,27 angegeben, etwas besser bewertet aber statistisch nicht signifikant in der VA-
ECMO-Gruppe (vgl. Tabelle 24; Abbildung 41a).

Die Wertigkeit eines langen Lebens liegt im Schnitt bei 2,27 und wird von den
Untersuchten der VA-ECMO-Gruppe ebenfalls als wichtiger angesehen. Je 2/3 der
Patienten/Patientinnen gibt an, ein langes Leben als ,,wichtig® bis ,,sehr wichtig® zu
empfinden. In der VV-ECMO-Gruppe bewerten jedoch auch 25% der Patienten
/Patientinnen ein langes Leben als ,,iiberhaupt nicht wichtig™ (vgl. Tabelle 24, Abbildung
41b).

Insgesamt zeigt sich, dass den Untersuchten beider Gruppen sowohl eine gute

Lebensqualitdit als auch ein  langes  Leben  gleichwertig  scheint.

Tabelle 24 - Lebensqualititsfragebogen - Frage 2 - Was sind die wichtigsten Ziele, die Sie mit der Therapie erreicht
haben?

Gesamt VA-ECMO VV-ECMO p-Wert
N 30 18 12
Verbesserte Lebensqualitit 2,27 +/- 0,27 2,00 +/- 0,29 2,67 +/-0,5 0,227
Gesamtgruppe
1 n(%) 10 (33,3) 7 (38,9) 3 (25,0)
2 n(%) 12 (40,0) 7 (38,9) 5417
4 n(%) 0 0 0
5 n(%) 2 (6,7) 0 2 (16,7)
6 n(%) 2 (6,7) 1(5,6) 1(8,3)
Langes Leben 2,27 +/- 0,27 1,94 +/- 0,21 2,75 +/- 0,6 0,220
Gesamtgruppe
1 n(%) 11 (36,7) 7 (38,9) 4 (33,3)
2 n(%) 9 (30,0 5(27,8) 4 (33,3)
3 n(%) 7(23,3) 6(33,3) 1(8,3)
4 n(%) 0 0 0
5 n(%) 0 0 0
6 n(%) 3 (10,0) 0 3 (25,0)

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 41 - Wertigkeit von a) verbesserter Lebensqualitdt; b) langes Leben der ECMO-Gruppen;
VA=venoarteriell, VV=venovenis; ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Frage 3: Wenn Sie die Wahl hitten, was wiirden Sie bevorzugen: a) ein langes Leben mit
stark eingeschriankter Lebensqualitit oder b) ein kiirzeres Leben mit sehr guter

Lebensqualitét?

In der dritten Frage des Lebensqualititsfragebogens werden die Patienten/Patientinnen
vor die fiktive Wahl gestellt, ob sie ein langes Leben mit stark eingeschrankter
Lebensqualitét oder ein kiirzeres Leben mit dafiir sehr guter Lebensqualitit bevorzugen
wiirden. Die Ereignisse sind in Tabelle 24 zusammengefasst. Hierbei zeigt sich deutlich
die hohe Wertigkeit der Lebensqualitit, da im Durchschnitt 80,0% der
Patienten/Patientinnen ein kiirzeres Leben mit guter Lebensqualitét vorziehen. Dies zeigt

sich etwas deutlicher in der VV-ECMO-Gruppe (vgl. Abbildung 42).
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Tabelle 24 - Lebensqualitditsfragebogen - Frage 3 - Wenn Sie die Wahl hdtten, was wiirden Sie bevorzugen. a) ein
langes Leben mit stark eingeschrinkter Lebensqualitdt oder b) ein kiirzeres Leben mit sehr guter Lebensqualitdit?

VV-ECMO

' Gesamt | VA-ECMO |

N 30 18 12
Langes Leben mit stark | 6 (20,0) 5(27,8) 1(8,3)
eingeschriinkter LQ n(%)
Kiirzeres Leben mit guter | 24 (80,0) 13 (72,2) 11 (91,7)
LQ n(%)

LQ = Lebensqualitdt; VA=venoarteriell, VV=venovends ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 42 - Lebensldnge vs. Lebensqualitit (LQ) der ECMO-Gruppen, VA=Venoarterielle ECMO,
VV=Venovenose ECMO; ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Frage 4: Wieviel Ihrer Lebensqualitit wire ihnen ein langes Leben wert?

Bei dieser Frage werden die Patienten/Patientinnen danach befragt, welchen Grad an
Einschriankung und welche Art von Hilfsmittel sie fiir eine ldngeres Leben akzeptieren
wiirden.

Hierbei gibt es 5 Antwortmoglichkeiten: Einschrankung erst bei starker korperlicher
Anstrengung (=1, kein Hilfsmittel), Einschrdnkung ab mittlerer korperlicher Anstrengung
(=2, Gehstock), Einschrinkungen ab geringer korperlicher Anstrengung (=3, Rollator),
Einschrinkungen bereits ohne korperliche Anstrengung (=4, Rollstuhl) und
Bettlagerigkeit (=5), angegeben in Tabelle 25. Im Durchschnitt geben die Befragten mit
einem Punktwert von 2,37 an, Einschrankungen ab geringer korperlicher Anstrengung
und eine Rollatorpflichtigkeit in Kauf zu nehmen. Auch hier unterscheiden sich die
ECMO-Gruppen nicht voneinander. Die Bedeutung der Lebensqualitit wird nochmals
deutlich, da die Hilfte der Patienten/Patientinnen keine Einschrinkungen oder nur bei
schwerer Belastung oder korperlicher Anstrengung akzeptieren wiirden, fiir ein lingeres

Leben (vgl. Abbildung 43).
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Tabelle 25 - Lebensqualitiitsfragebogen - Frage 4 - Wieviel Einschrinkung Ihrer Lebensqualitiit wiire ihnen ein langes
Leben wert?

Gesamt \ VA-ECMO VV-ECMO p-Wert
N 30 18 12
Gesamtgruppe 2,37 +/- 0,17 2,39 +/- 0,24 2,33 +/- 0,23 0,379
1 = keine Hilfsmittel n(%) 6 (20,0) 4(22,2) 2 (16,7)
2 = Gehstock n(%) 10 (33,3) 6(33,3) 4(33,3)
3 = Rollator n(%) 11 (36,7) 5(27,8) 6 (50,0)
4 = Rollstuhl n(%) 3(10,0) 3(16,7) 0
5 = Bettlédgerigkeit n(%) 0 0 0

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 43 -Akzeptanz von Einschrdnkungen fiir ldngeres Leben der ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell,
VV=venovends; ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

Frage 5: Wieviel Threr Lebensspanne wiére Thnen eine sehr gute Lebensqualitit wert?

Bei dieser Frage sind die Patienten/Patientinnen vor die Wahl gestellt, wieviel ihrer
verbleibenden Lebenszeit sie fiir eine sehr gute Lebensqualitit hergeben wiirden. Die
Antwortmoglichkeiten sind in Prozentangaben vorgegeben mit 0%, 25%, 50% oder 75%.
Die Ergebnisse sind in Tabelle 26 zusammengefasst.

Im Durchschnitt wiirden die Patienten/Patientinnen eine Verkiirzung der Lebensspanne
um 23,3% fiir eine sehr gute Lebensqualitit akzeptieren. Fiir fast 25 % der Befragten wére
es auch akzeptabel, mehr als 50% der Lebensspanne einzubiiflen.

Die Patienten/Patientinnen der VV-ECMO-Gruppe wiren bereit 10% mehr Lebenszeit
fir eine gute Lebensqualitit zu geben als die Gruppe der VA-ECMO-
Patienten/Patientinnen. Eine besondere Wertigkeit der Lebensqualitdt wird nochmals
deutlich, da 16,7% der Befragten der VV-ECMO-Gruppe 75% der Lebensspanne fiir eine
gute Lebensqualitéit geben wiirden (vgl. Abbildung 44).
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Tabelle 26 - Lebensqualititsfragebogen - Frage 5 - Wieviel Ihrer Lebensspanne wire Ihnen eine sehr gute
Lebensqualitiit wert?

Gesamt VA-ECMO

' VV-ECMO

p-Wert

N 30 18 12
Gesamtgruppe 23,33 % +/- 4,14 19,44 % +/- 4,31 29,16 % +/- 8,04
0 % n(%) 11(36,7) 7 (38,9) 4 (33,3)

25 % n(%) 12 (40,0) 8 (44,4) 4 (33,3)

50 % n(%) 56,7 3(16,7) 2 (16,7)

75 % n(%) 2 (6,7) 0 2 (16,7)

Mittelwerte mit SEM (Standard Error of the Mean) sofern nicht anders angeben, VA=venoarteriell, VV=venovenés ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation
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Abbildung 44 -Lebenszeit fiir Lebensqualitiit der ECMO-Gruppen, VA=venoarteriell, VV=venovends; ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenation

5.7.4 Priadiktion der Lebensqualitit
Es wird untersucht, ob die erhobenen Parameter geeignet sind, eine Préidiktion der zu

erreichenden Lebensqualitdt ermoglichen.

In beiden Gruppen korrelieren das Alter und die Lebensqualitdt. Je geringer das Alter,
desto eher kann eine gute Lebensqualitdt vorausgesagt werden (siche Abbildung 45).

Weitere prdoperative Daten wie der errechnete BMI, die NYHA-Klasse vor der Therapie,
die linksventrikulire Pumpfunktion oder in der ECLS-Gruppe der EURO-Score
erbringen keine Pradiktion der zu erreichenden Lebensqualitit. Auch die Therapiedauer,
die Dauer des intensivstationdren Aufenthalts und die Beatmungsstunden sind nicht

pradiktiv fiir die Lebensqualitét.
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Abbildung 45 - Pridiktion Lebensqualitdit mittels des Alters bei ECMO Therapie der ECMO-Gruppen
(AUCy4=0,631, AUCyy=0,729); VA=venoarteriell, VV=venovenos;, ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation

In der Gruppe der VA-ECMO zeigt sich eine niedrigere Dosierung von Adrenalin
wihrend des intensivstationdren Aufenthalts mit einer AUC von 0,838 pradiktiv fiir eine
gute Lebensqualitit (vgl. Abbildung 46). Als Cut-Off-Wert fiir die Maximaldosierung
wihrend der Therapie kann eine Dosierung < 5,5 pg/min mit einer Sensitivitit von 80%
und einer Spezifitdt von 75% fiir eine gute Lebensqualitit angegeben werden. Dies trifft

nicht auf die VV-ECMO-Gruppe zu.
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Abbildung 46 - Vorhersage einer guten Lebensqualitdt mittels Maximaldosierung (AUCy, = 0,838)
VA=venoarteriell, VV=venovends;, ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation, AUC = Area under the curve,

Die NYHA-Klasse zum Zeitpunkt der Datenerhebung erlaubt bei den
Patienten/Patientinnen der VV-Gruppe eine Vorhersage der aktuellen Lebensqualitit. Die
AUC der NYHA-Klasse fiir eine gute Lebensqualitidt der VA-ECMO-Gruppe liegt bei
0,694 und fiir die VV-ECMO-Gruppe bei 0,833 (vgl. Abbildung 47). Der Cut-Off-Wert

63



liegt fiir die VV-ECMO-Gruppe bei < NYHA Klasse II mit einer Sensitivitit von 75%

und einer Spezifitit von 83,5%.
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Abbildung 47 -Vorhersage einer guten Lebensqualitiit mittels der aktuellen NYHA Klassifikation (AUCy4 = 0,694,
AUCyy = 0,833) VA=venoarteriell, VV=venovenos; ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation, AUC = Area
under the curve

Eine Analyse der kardialen Funktion beziiglich der pradiktiven Giite fiir eine gute
Lebensqualitéit zeigte, dass keiner der erhobenen Parameter in der Echokardiografie
geeignet ist, die Lebensqualitit vorherzusagen. Sowohl die Parameter der
linksventrikuldren Pumpfunktion, der rechtsventrikuldren Funktion oder der
diastolischen Herzfunktion erzielten nur niedrige AUC-Werte und sind somit nicht

pradiktiv flir eine gute Lebensqualitét.

Die Analyse der pulmonalen Funktion erbringt, dass die FIV1 in der VV-Gruppe mit
einer AUC von 0,800 geeignet ist, eine Vorhersage iiber die Lebensqualitit zu treffen
(vgl. Abbildung 48). Sie weist einen Cut-Off-Wert von > 2,61 mit einer Sensitivitit von
80% und einer Spezifitit von 66,7% auf. Nur knapp nicht pradiktiv zeigt sich der
Atemwegswiderstand fiir die VV-ECMO-Gruppe (vgl. Abbildung 49). Fiir die
Patienten/Patientinnen der VA-ECMO-Gruppe finden sich keine pradiktiven Werte der

Lungenfunktion fiir eine gute Lebensqualitit.
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Abbildung 48- Vorhersage einer guten Lebensqualitiit durch FIVI (AUCyy = 0,800), VA=venoarteriell,
VV=venovends, ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation, AUC = Area under the curve, FIVI =

Einsekundenkapazitit
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Abbildung 49 -Vorhersage einer guten Lebensqualitit durch Atemwegswiderstamd >(AUCyy=0,767; AUCy,=
0,361), VA=venoarteriell, VV=venovenos;, ECMO = Extrakorporale Membranoxygenation, AUC = Area under the

curve, RtotSoll = Atemwegswiderstand vom Soll [%]

Die Stirke der Atemnot nach 6 Minuten Gehtest ist fiir beide Gruppen geeignet, die
Lebensqualitéit vorauszusagen. Es ergibt sich eine AUC der VA-Gruppe mit 0,871 und
fiir die VV-Gruppe mit 0,806 (vgl. Abbildung 50). Ein Cut-Off-Wert auf der BORG
Atemnotskala fiir eine gute Lebensqualitdt, liegt bei der VA-ECMO-Gruppe bei < 3
Punkten nach 6 Minuten mit einer Sensitivitit von 90% und einer Spezifitit von 85,7%
und bei den Untersuchten der VV-ECMO-Gruppe bei < 2,5 Punkten, was einem Bereich
von ,leichter bis moderater Atemnot* entspricht, mit einer Sensitivitit von 83,3% und

einer Spezifitit von 66,7%.
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Abbildung 50 -Vorhersage einer guten Lebensqualitiit mittels BORG Atemnotskala nach 6 Minuten Gehtest der
ECMO-Gruppen (AUCy4 = 0,871, AUCyy = 0,801), VA=venoarteriell, VV=venovenis; ECMO = Extrakorporale
Membranoxygenation, AUC = Area under the curve, BORGANS6 =Borg Atemnotskala nach 6 Minuten Gehtest

Die Anstrengungsskala nach BORG nach 6 Minuten Gehtest eignet sich hingegen nur in
der Gruppe der VA-ECMO-Patienten/Patientinnen fiir eine Pridiktion der
Lebensqualitét. Hier zeigt sich fiir die AUC ein Wert von 0,814 mit einem Cut-Off-Wert
der Anstrengung nach 6 Minuten < 13,5 Punkten, was einem Bereich von ,,etwas bis leicht
anstrengend‘ entspricht und weist hierfiir eine Sensitivitidt von 90% und eine Spezifitit

von 83,3% auf (vgl. Abbildung 51).
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Abbildung 51 -Vorhersage einer guten Lebensqualitiit mittels BORG Anstrengungsskala im 6-Minuten-Gehtest der
ECMO-Gruppen (AUCy,4 = 0,814), VA=venoarteriell, VV=venovends, ECMO = Extrakorporale
Membranoxygenation, AUC = Area under the curve, BORGASS6=Borg Anstrengungsskala nach 6 Minuten Gehtest

Eine Préadiktion des Physical Score ist durch eine chronische Analgetikacinnahme in
beiden Gruppen, mit einer AUCva von 0,805 und einer AUCyy von 0,813 (vgl.
Abbildung 52) moglich. Der Cut-Off-Wert bei einer Einnahme von Schmerzmitteln kann
fiir die VA-Gruppe mit einem Physical Score < 39,3 mit einer Sensitivitdt von 85,7% und
einer Spezifitdt von 72,5% bestimmt werden. Der Cut-Off-Wert fiir die VV-ECMO-

Gruppe, wenn eine Schmerzmitteleinnahme vorliegt, kann mit einem Physical Score <
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38,2 und einer Sensitivitdt von 75% und einer Spezifitit von 75% vorausgesagt werden.
Weitere demografische Daten und Vorerkrankungen wie das Vorhandensein eines
Diabetes mellitus, einer pAVK, einer KHK und die priinterventionelle LVEF sind nicht
pradiktiv fiir die Lebensqualitét.

Der Mental Score ldsst sich durch keinen der erhobenen Parameter voraussagen.
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Abbildung 52- Prddiktion des Physical Score durch eine chronischen Schmerzmitteleinnahme der ECMO-Gruppen
(AUCy4 = 0,805, AUCyy = 0,813), VA=venoarteriell, VV=venovenos, ECMO = Extrakorporale
Membranoxygenation, AUC = Area under the curve
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6 Diskussion

Die Anwendung der ECMO/ECLS als Organersatzverfahren gewinnt in den letzten
Jahrzehnten zunehmend an Bedeutung. Die Anwendungsmdoglichkeiten sind vielfiltig,
jedoch nach wie vor mit einer hohen Komplikationsrate verbunden, sodass die globale
Mortalitét trotz aller technischer Verbesserungen und Anwendungsoptimierungen immer
noch bei ca. 50% liegt [2].

Im Rahmen der Covid-19-Pandemie ist die Anwendungszahl der Extrakorporalen
Membranoxygenation unerwartet stark absolut und hinsichtlich der durchfiihrenden
Zentren gestiegen und hat eine zunehmende Aufmerksamkeit erfahren. Die
Extracorporeal Life Support Organization fiihrt hierzu ein Register und am 15.03.2022
zeigt sich eine weltweite Anzahl von ECMO-Therapien aufgrund einer Covid-19-
Infektion von 13439 Fillen mit einer Uberlebensrate von 53% [17].

Zudem spielt die Frage nach der gesundheitsbezogenen Lebensqualitét, insbesondere im
langfristigen Verlauf nach medizinischen Maflnahmen, eine wachsende Rolle in der

Analyse des Outcomes [55].

Es stellt sich daher die Frage nach der langfristigen Perspektive fiir Patienten/Patientinnen
hinsichtlich der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdit und der kdorperlichen
Leistungsfahigkeit nach ECMO/ECLS-Therapie. Konkrete Daten hierzu im langfristigen
Verlauf nach ECLS/ECMO-Therapie gibt es bisher nicht.

Ziel dieser Studie ist es, die Lebensqualitit der langjihrig Uberlebenden nach einer
ECMO-Therapie zu untersuchen und anhand objektiver Gesundheitsdaten zu

quantifizieren.

Die Transthorakale Echokardiografie stellt fiir die Erfassung der kardialen Funktion den
aktuellen Goldstandard fiir die kardiale Bildgebung dar [79].

Um einen Untersucherbias zu vermeiden, erfolgen die Echokardiografien durch nur einen
Untersucher und jeweils am gleichen Ultraschallgerdt. Erhebungen mittels
Magnetresonanztomografie hétten eine genauere Analyse der linksventrikuldren
Pumpfunktion und auch Aussagen iiber die Vitalitdt des Myokards erlaubt. Bei einer
anvisierten kardialen Basisuntersuchung im Rahmen dieser Studie wird diese nicht
durchgefiihrt [95]. Einige Patienten/Patientinnen zeigen aufgrund implantierter

metallischer Implantate wie beispielsweise Herzschrittmacher, ICDs und Gelenkersatz

68



Einschrinkungen hinsichtlich MRT-Untersuchungen. Im Sinne der einheitlichen
Datenerhebung wurde sich auf die TTE fokussiert.

Untersuchungen beziiglich des Stellenwerts echokardiografischer Daten zur Pradiktion
der Lebensqualitit nach einer ECMO/ECLS-Therapie gibt es nur wenige. Daten im
Rahmen von Untersuchungen von herzinsuffizienten Patienten/Patientinnen durch
Katuzna-Oleksy et al zeigen jedoch auf, dass die echokardiografischen Parameter

geeignet sind die Lebensqualitéit vorauszusagen [96].

Die Lungenfunktionspriifungen mittels Spirometrie und Ganzkorperplethysmografie sind
nach Empfehlung der Deutschen Gesellschaft fiir Pneumologie und der Deutschen
Atemwegsliga die einfachsten und besten Verfahren, valide Aussagen {iber die statischen
und dynamischen Atemvolumina zu erhalten. [83, 84]. Die Giite der Messwerte mittels
Spirometrie ist jedoch besonders beeinflusst durch die Mitarbeit des/der Untersuchten
und den Instruktionen des Untersuchers/der Untersucherin und bedarf daher
entsprechender Vorsicht bei der Interpretation [97]. Die Messwerte von Spirometrie und
Bodyplethysmografie korrelieren jedoch und erginzen sich in der differenzierten
Beurteilung der Funktionsstdrungen der Lunge [84]. Heyland et al konnten zeigen, dass
sich diese Untersuchungsmethoden fiir eine Einschitzung der HRQOL eignen und die

Ergebnisse mit dieser korrelieren [98].

Fiir die Erfassung der korperlichen Leistungsfiahigkeit wurde der Sechs-Minuten-Gehtest
als ein schnell und sicher durchzufiihrender Test fiir alle Patienten/Patientinnen ohne
oben genannte Kontraindikationen gewéhlt [87, 99]. Die Erfassung von Blutdruck,
Herzfrequenz und Sauerstoffsittigung vor und nach dem Gehtest ist reproduzierbar,
validiert und mit geringem apparativem Aufwand mdglich. Entsprechende
Untersuchungen sind bereits in einem Kollektiv 1 Jahr nach ECMO/ECLS-Therapie
durch Roll et al durchgefiihrt und zeigt funktionelle Defizite im Vergleich zu einer
gesunden Bevdlkerung, was sich mit unseren Daten deckt [100].

Eine weitere Methode zur Uberpriifung der korperlichen Leistungsfihigkeit, ist die
Spiroergometrie. Hier wird die Ausdauerleistungsfahigkeit mittels direkter Messung der
Atemgase wiéhrend einer Belastung gemessen [101]. Aufgrund des potenziellen
Gesundheitsrisikos des sehr morbiden Kollektivs erfolgt die Erfassung der

Leistungsfahigkeit mittels des 6MGT, welcher zudem einer Alltagsbelastung entspricht.
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Die Lebensqualitit ist ein komplexes Konzept verschiedenster Faktoren der objektiven
Gesundheit, sozialer Strukturen sowie individueller Vorstellungen von Wohlbefinden.
Die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt als ein operationalisiertes Konstrukt wird umso
schwieriger zu erfassen je komplexer der gesundheitliche Zustand ist.

Fir die Erfassung und Interpretation der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit sind
zahlreiche evidenzbasierte Testverfahren etabliert. Neben den spezifischen und zum Teil
sehr umfangreichen Testverfahren, wie z.B. der Kansas City Questionnaire im Bereich
der Kardiologie [102] oder dem St. George's Respiratory Questionnaire im Bereich der
respiratorischen Erkrankungen [103], gibt es eine Reihe psychometrisch gepriifter,
evidenzbasierter generischer Testverfahren. Diese analysieren die subjektiven
korperlichen, emotionalen, mentalen und sozialen Komponenten des Wohlbefindens und
der Funktionsfahigkeit der Patienten. Krankheitsiibergreifende Verfahren zur Evaluation
der HRQOL sind beispielsweise der SF-36 [58] oder der Nottingham Health Profile [104]
zur mehrdimensionalen Erfassung der aktuellen subjektiven Lebensqualitit. Unsere
Untersuchung analysiert erstmalig an einer Patientenkohorte von Langzeit-Uberlebender
nach einer ECLS/ECMO-Therapie Lebensqualitdt und Lebenswunsch. Wir haben in
Anbetracht der zu erwartenden hohen Morbiditit der Patienten/Patientinnen eine
moglichst einfache, jedoch wissenschaftlich etablierte und reproduzierbare Befragung
mittels SF12 und Hallenser LQ-Fragebogen gewihlt. Bei guter Messvaliditdt wird
dennoch eine Uberforderung der Patienten/Patientinnen im Rahmen der Untersuchung
aufgrund der iiberschaubaren Komplexitit vermieden [91, 92]. Dies wird kombiniert mit
dem Lebensqualititsfragebogen des Alterforschungszentrums Halle, welcher die
subjektive Lebensqualitdt aber auch die Wertigkeit der Lebensqualitdt im Vergleich zur
Lebenszeit erfragt. Dieser Fragebogen wurde erfolgreich, auch in unserem Zentrum, im
Rahmen der LilA-Studie zur Identifikation des Patientenwunsches beziiglich
Lebensqualitit entgegen Lebensspanne vor herzchirurgischen Operationen, eingesetzt
[9]. Dieser wurde fiir Patienten/Patientinnen nach ECMO/ECLS-Therapie modifiziert
(siche 11.4 Anhang).

6.1 Patientenkollektiv, Risikofaktoren, Komorbidititen und Stationirer Verlauf

Das untersuchte Patientenkollektiv zeigt typische Charakteristika einer hochgradig
morbiden Population ECMO/ECLS-Uberlebender. Langzeitdaten aus derartigen
Populationen sind aufgrund der hohen Mortalitdt bisher nicht zu Lebensqualitit,

Belastbarkeit und dariber hinaus auch nicht zum Therapiewunsch der
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Patienten/Patientinnen untersucht. Das 5-Jahres-Uberleben in dieser untersuchten All-
Comers-Kohorte mit knapp 20% ist niedrig und liegt knapp unter bzw. im Bereich des
von verschiedenen Autoren beschriebenem 5-Jahres-Uberleben [38, 105-107]. Das Alter
der Uberlebenden ist im Vergleich zu Metaanalysen beziiglich Langzeitiiberleber nach
VV-ECMO-Therapien von Wilcox et al. mit durchschnittlich 39 Jahren bei Implantation
deutlich hoher und konnte eine Ursache fiir die etwas hohere Mortalitét sein [108]. Das
Alter der VA-ECMO-Patienten entspricht dem durchschnittlichen Kollektiv der
Uberlebenden [109]. Auch die Komorbidititen und Risikofaktoren entsprechen denen fiir
Pathologien des kardiovaskuldren Systems. Die signifikant niedrigere linksventrikuldre
Pumpfunktion sowie hdhere Rate an koronarer Herzerkrankung der VA-ECMO-
Patienten/Patientinnen ist im Kontext der kardialen Vorerkrankungen einzuordnen. Die
sehr hohe Rate an Rauchern vor der Therapie in der VA-ECMO-Gruppe mit 72,2% liegt
deutlich iiber dem Bundesdurchschnitt mit ca. 32% [110]. Im Vergleich mit Daten des
SYNTAX-Trials, als einer grofen in Europa und den USA randomisierten Studie zum
Vergleich der Behandlungsstrategien der koronaren Herzerkrankung, ist der Anteil der
Raucher im vorliegenden Kollektiv erhoht. Die Untersuchungen des SYNTAX-Trials
weisen eine Privalenz von Rauchern und Ex-Rauchern in einem Kollektiv von Patienten
mit einer fortgeschrittenen koronaren Herzerkrankung von 64% auf. Dariiber hinaus
findet sich eine hohere Mortalititsrate nach 10 Jahren in der Gruppe der Raucher im
Vergleich zu den Nicht-Rauchern [111]. Auch Burrell et al konnte bei den Uberlebenden
einer ECLS-Therapie aufgrund eines kardiogenen Schock eine sehr hohe Rate an
Rauchern mit 68% feststellen [112]. Das Giellener Kollektiv der VA-ECMO-
Patienten/Patientinnen weist auch im Vergleich hierzu mehr Raucher auf, sodass fiir eine
endgiiltige Kliarung dieser Frage weitere Untersuchungen beziiglich der Privalenz von
Rauchern in Mittelhessen bei kardiovaskuldr Erkrankten durchzufiihren wére.

Die Therapiedauer ist signifikant unterschiedlich zwischen den ECMO-Gruppen. Das
Vorgehen beim Weaning in der Behandlung mittels ECMO/ECLS ist jedoch
grundsétzlich verschieden, basierend auf der Dauer der Erholung der Organfunktion. Eine
Analyse der ELSO-Daten zum Weaning bei ECLS-Therapie zeigt, dass in der
multivariaten Analyse eine ECLS-Explantation innerhalb der ersten 4 Tage signifikant
mit einer erhohten Letalitit assoziiert ist [113]. Eine Explantation zwischen dem 4. und
12. Tag der Therapie zeigt das hochste Uberleben nach kardialem Versagen, was durch
die hier analysierten Daten unterstiitzt wird. Das Uberleben nach VV-ECMO-Therapie
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ist weniger abhéngig von der Therapiedauer und liegt im Mittel in retrospektiven
Metaanalysen bei 9 bis 10 Tagen [114, 115].

Die prozentuale Rate an langfristig liberlebenden Patienten/Patientinnen, die wihrend der
ECMO/ECLS-Therapie ein akutes Nierenversagen mit Notwendigkeit einer Dialyse
erlitten, ist insgesamt mit 13% sehr gering. Ein akutes Nierenversagen mit Notwendigkeit
der Dialyse ist assoziiert mit einem schlechteren Uberleben [116]. Die Daten unterstiitzen
die Ergebnisse von Smedira et al, dass eine erhaltene Nierenfunktion Pradiktor fiir eine

langfristigeres Uberleben ist [107].

6.2 Uberleben nach ECMO/ECLS-Therapie und kardiale Funktion

Die Uberlebenden der ECMO/ECLS-Therapie zeigen signifikante Unterschiede in der
echokardiografisch gemessenen linksventrikuldren Funktion nach der ECMO/ECLS-
Therapie.

Untersuchungen beziiglich der kardialen Funktion nach ECMO/ECLS-Therapie im
langfristigen Verlauf finden sich nur wenige und gar nicht in der Einordnung hinsichtlich
der Bedeutung fiir die klinische Belastbarkeit und Lebensqualitit. Dies erfolgt nun
erstmals durch die erhobenen Daten.

Daten von Combes et al und Garcia-Gigorro et al zeigen, dass nach kardiogenem Schock,
mit Notwendigkeit einer VA-ECMO-Therapie, in einem All-Comers-Kollektiv eine
Erholung der LV-Funktion von initial hochgradig eingeschrinkt auf Normalwerte bereits
nach einem Jahr nach Entlassung zu vermerken war [105, 117]. Untersuchungen von
Bréchot et al weisen eine Erholung der LVEF von Patienten/Patientinnen nach
prolongiertem kardiogenem Schock im Rahmen einer Sepsis und ECLS-Therapie schon
bei Entlassung von initial 28% auf 54% nach [118].

Hingegen zeigen Biancari et al sowie Wang et al auf, dass {iberlebende
Patienten/Patientinnen  nach  einer =~ ECLS-Therapie @~ im  Rahmen  eines
Postkardiotomiesyndroms im Langzeitverlauf eine niedrigere linksventrikuldre Funktion
aufweisen [38, 109].

Unser Patientenkollektiv der ECLS-Behandelten setzt sich zu fast gleichen Anteilen aus
Patienten/Patientinnen mit und ohne kardiochirurgische Operationen mit
Postkardiotomiesyndrom zusammen. Dies konnte die niedrigere LVEF in der Gruppe der

VA-ECMO-Patienten/Patientinnen bedingen.

Die angegebene Belastungsdyspnoe nach NYHA-Stadium der Patienten/Patientinnen in
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beiden Gruppen hat sich im Vergleich zum NYHA-Stadium vor der ECMO/ECLS-
Therapie erheblich verbessert. Dies deckt sich mit Untersuchungen sowohl von Doll et al

als auch Bakhtiary et al und zeigt eine verbesserte Belastbarkeit nach der Therapie [119,
120].

Die Leistungsfdhigkeit der VA-Gruppe im Gehtest ist statistisch reduziert bei jedoch
kaum klinisch objektivierbarer symptomatischer Belastung. Dies ldsst auf eine gute
Adaptation und eine gute Kompensation an die reduzierte kardiale Funktion schlieen.
Dies wird unterstiitzt durch die Tatsache, dass sowohl die Herzfrequenz als auch die
Blutdruckwerte einen bedarfsgerechten Anstieg zeigen. Patienten/Patientinnen kdnnen
sich, aufgrund der Erfahrung mit den Symptomen einer Belastungsdyspnoe und
Erschopfung, ggf. willentlich, nicht maximal belasten. Guyatt et al konnte zudem zeigen,
dass sich die Motivation der Untersuchten maB3geblich auf die Gehstrecke auswirkt [88].
Eine vermeidend-orientierte Bewiltigungsstrategie findet sich nach Analysen von
MacMahon et al bei hochgradig herzinsuffizienten Patienten gehduft [121].

Zudem werden bei den Patienten/Patientinnen mit einer pulmonalen Grunderkrankung
Gehtests hdufiger durchgefiihrt. Der Lerneffekt mit signifikanter Verbesserung der
Gehstrecke nach wiederholt durchgefiihrten Tests ist durch Singh et al und Hernandens

et al nachgewiesen und konnte die Ursache fiir die hohere Gehstrecke sein [122, 123].

6.3 Uberleben einer ECLS/ECMO-Therapie und Pulmonale Funktion

Die pulmonale Funktion der Untersuchten ist insgesamt {iber alle spirometrisch und
ganzkorperplethysmographisch gemessenen Werte nicht hohergradig eingeschréinkt. Die
gemessenen Werte sind im niedrig-normalen bis zu leicht verminderten Referenzniveau,
insbesondere in der Gruppe der VA-ECMO-Patienten/Patientinnen. Insgesamt weisen die
Werte in beiden Gruppen nur auf eine leicht obstruktive Atemwegsstdrung hin. Dies
deckt sich mit Beschreibungen der Lungenfunktion von Patienten/Patientinnen nach
einem schwerem, ECMO-pflichtigen ARDS von Autoren wie Grasseli et al oder Lindén
et al [124, 125]. Auch hier zeigen sich spirometrische Werte am unteren Rand der
Normalwerte. CT-morphologische Untersuchungen ein Jahr nach der ECMO-Therapie
konnten jedoch residuale Parenchymschédden im Sinne einer Fibrose finden. Dies kann
Herridge et al sowohl bei Untersuchten nach ECMO-Therapie als auch nach alleiniger

maschineller Beatmung in einem Follow Up nach 5 Jahren nachweisen [126]. Wilcox et
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al zeigt, dass 5 Jahre nach einem schweren ARDS nahezu normale spirometrische Daten
zu erheben sind [127].

Trotz erhohtem préoperativen Risikoprofil der ECMO-Patienten/Patientinnen, im
Vergleich zu ohne ECMO behandelter ARDS-Patienten/Patientinnen, kann auch von
Lindén et al kein Unterschied in der langfristigen pulmonalen Funktion gesichert werden

[124].

Insgesamt weisen die Daten darauf hin, dass bei Patienten/Patientinnen trotz schwerem
ARDS, keine schlechtere Lungenfunktion verbleibt - dies spiegelt sich in den Daten der
GieBener Patienten/Patientinnen wider. Zu erkldren konnte das sein mit der Moglichkeit
einer intensivierten lungenprotektiven Beatmung unter ECMO/ECLS-Therapie [128].
Hierdurch wird ein beatmungsassoziierter Lungenschaden aufgrund von Volumen- und
Barotraumata durch ein ,low-tidal-volume“-Konzept, mit Tidalvolumina von <6
ml/Kilogramm/idealen Korpergewichts, und reduzierten Spitzenbeatmungsdriicken
signifikant vermindert. Hiermit ist ein deutlicher Uberlebensvorteil assoziiert [129].

Die erhohte Anzahl an Rauchern in der VA-ECMO-Gruppe koénnte eine Ursache fiir die
geringfiigig  schlechtere Lungenfunktion, mit der stirkeren Neigung zur

Lungenobstruktion, in dieser Gruppe sein.

Analysen beziiglich der aufgetretenen Dyspnoe unter Belastung wéhrend des Sechs-
Minuten-Gehtest  zeigen ein  stirkeres  Atemnotempfinden bei  gleichem
Anstrengungsempfinden der Patienten/Patientinnen der VV-ECMO-Gruppe im
Vergleich zu VA-ECMO-Gruppe. Dies spiegelt sich jedoch nicht in einem signifikanten
Unterschied der gemessenen Sauerstoffséttigung nach 6 Minuten wider und kann auch
nicht durch signifikant hohere Herzfrequenz- oder Blutdruckunterschiede erklért werden.
Die erreichte Gehstrecke vom Soll ist hingegen signifikant hoher bei den Untersuchten
der VV-ECMO-Gruppe. Eventuell haben sich diese Untersuchten aufgrund der besseren
kardialen Funktion mehr belastet.

Insgesamt ist die angegebene Atemnot beider Gruppen jedoch im moderaten Bereich und
spiegelt sich auch in den NYHA-Klassen wider. Fiir eine spezifischere Einordnung der
Beschwerden wiére die Durchfithrung krankheitsspezifischer Fragebdgen wie

beispielsweise des St.George’s Respiratory Questionaire notwendig.
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6.4 Uberleben einer ECLS/ECMO-Therapie und Lebensqualitiit

Der SF-12-Fragebogen, als sehr etabliertes und validiertes Tool, liefert ein Bild sowohl
der physischen als auch der psychischen Selbsteinschitzung der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitdt [92]. Der Lebensqualitdtsfragebogen gibt zudem Aufschluss iiber die
Wertigkeit von Lebensqualitit.

In der Literatur finden sich nur begrenzt Untersuchungen zur Lebensqualitit nach
ECMO-Therapie. Ferner lassen sich nur begrenzt HRQOL Untersuchungen von ECMO-
Patienten/Patientinnen finden, mit einem Follow-Up von mehr als 5 Jahren nach der
Therapie.

Zu bemerken ist, dass die Patienten/Patientinnen in beiden Fragebdgen eine HRQOL im
mittleren bis oberen Bereich angeben. Differenziert nach der physischen und der
psychischen Lebensqualitit wird deutlich, dass die Untersuchten insbesondere
Einschriankungen durch physische Limitationen erleben. Der Physical Score des SF-12
zeigt im Vergleich zur deutschen Normalbevolkerung signifikant niedrigere Werte mit
nur 2/3 des Durschnittwerts, ohne jedoch einen Unterschied zwischen den ECMO-
Gruppen aufzuweisen [91]. Dies spiegelt sich auch in Arbeiten zur kurz- bis
mittelfristigen Lebensqualitidt nach VA-ECMO-Therapie von Bréchot et al, Combes et al
und Spangenberg et al als auch in Untersuchungen von ARDS Patienten nach VV-
ECMO-Therapie durch Sanfilippo et al, Lindén et al und Grasseli et al wider [74, 105,
118, 124, 130]. Hier zeigen die Uberlebenden nach einer ECMO-Therapie eine reduzierte
physische Funktion, insbesondere durch Limitationen in der Belastbarkeit und durch
Symptomatik wie Dyspnoe, muskuldre Schwiche und Schmerzen. Combes et al konnte
jedoch zeigen, dass sich die HRQOL 2 Jahre nach der Therapie nochmals verbessert, was

nahelegt, dass langfristig Anpassungsmechanismen stattfinden [105].

Die langfristige Lebensqualitéit nach Uberleben der ECMO/ECLS-Therapie ist anhand
der erhobenen demografischen Daten wie Alter, BMI, kardiovaskuldrer
Vorerkrankungen, des NYHA-Stadiums bei Implantation, der prédoperativen LVEF und
dem EUROScore nicht vorherzusagen. Ebenso wie bei Dodoo-Schittko et al kann keine
Korrelation und keine Pradiktion der HRQOL durch die Therapiedauer, der Dauer des
intensivstationdren Aufenthalts und den Beatmungsstunden gefunden werden [131].

Anhand dieser Werte ist eine Therapieentscheidung daher nicht abzuleiten.
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Anhand der Ergebnisse ROC-Analysen, dass die maximale Dosierung von Adrenalin
wihrend der ECLS-Therapie eine Priadiktion der Lebensqualitit erlaubt, ist anzunehmen,
dass das Ausmal} der kardialen Dekompensation entscheidend ist fiir die zu erreichende
langfristige HRQOL. Analysen der periprozeduralen echokardiografischen Daten sind
jedoch nicht durchgefiihrt. Hierzu bediirfte es weiterer Analysen. Vergleichende Daten

hierzu lassen sich in der Literatur nicht finden.

Befragt nach den Einschrankungen durch Schmerzen gaben % der Patienten/Patientinnen
in beiden Gruppen unserer Untersuchung an, Einschrankungen durch Schmerzen zu
erleben. Dies wird unterstiitzt von der Tatsache, dass 2/3 der Patienten chronisch
Analgetika einnimmt und deckt sich mit Erhebungen von Stoll et al und Orbo et al. Beide
Autoren weisen nach, dass sowohl bei deutschen und auch bei internationalen
ECMO/ECLS-Uberlebenden langfristig eine hohe Inzidenz von chronischen Schmerzen
vorliegt [132, 133]. Zudem nachweisen wir nach, dass Schmerzen pradiktiv fiir die

empfundene Lebensqualitit sind.

Combes et al und Bréchot et al zeigen, dass Patienten/Patientinnen bereits ein Jahr nach
ECLS-Therapie im Vergleich zu Patienten/Patientinnen mit chronisch dialysepflichtiger
Niereninsuffizienz eine bessere Lebensqualitit, besonders im physischen Bereich,
aufweisen [105, 118].

Den grofBiten Einfluss auf die empfundene Lebensqualitit haben nach Herridge et al und
Davidson et al die Limitationen durch korperliche Einschrinkungen sowie eine
pulmonale Symptomatik. Zwei Jahre nach einem ARDS im Vergleich zu
Patienten/Patientinnen nach einer anders bedingten kritischen Erkrankung, wie
Polytrauma, Sepsis etc., mit Beatmung und léngerer intensivstationdrerer Behandlung,
zeigt sich im ARDS-Kollektiv eine schlechtere Lebensqualitit im physischen Bereich
nach SF-36-Fragebogen. Dies kommt besonders zum Tragen, wenn eine hohe residuelle
pulmonale Symptomlast nachzuweisen ist [126, 134].

Den Einfluss der Belastungsdyspnoe bei herzinsuffizienten Patienten/Patientinnen auf die
Lebensqualitéit kann Jiinger et al 2002 nachweisen. Hier zeigt sich eine umso stirkere
Reduktion der Lebensqualitét je hoher das NYHA-Stadium ist [ 135]. Diese Korrelationen
finden sich auch in unserem Patientenkollektiv nach ECMO/ECLS-Therapie fiir beide
Gruppen. Zudem findet sich eine signifikante Reduktion der Lebensqualitdt, wenn im

Gehtest nach sechs Minuten ein hdheres Atemnotempfinden vorliegt. Des Weiteren
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korreliert ein verminderter Mental Score mit einer schlechterer Sauerstoffsittigung unter
Belastung. Die funktionelle Restitution nach ECMO-Therapie scheint demnach einer der
wichtigsten Faktoren fiir eine gute HRQOL zu sein. Dies trifft sowohl im physischen wie
auch psychischen Bereich zu.

Dies spiegelt sich auch darin wider, dass sowohl die NYHA-Klasse als auch die
empfundene Dyspnoe im Gehtest geeignet sind, die Lebensqualitit nach ECMO/ECLS-

Therapie vorauszusagen.

Die Analyse der psychischen Funktion weist anhand des Mental Score Werte im Bereich
einer deutschen Normalbevolkerung auf [91]. Das entspricht sowohl Analysen von
Sanfilippo et al als auch Muller et al zur HRQOL nach VV- und VA-ECMO-Therapie
[74, 75].

Auch die einzelnen Analysen der Fragen zeigen, dass die Patienten/Patientinnen eine
stabile psychische Funktion mit nur wenigen Einschrdnkungen durch Depressionen oder
Angste aufweisen. Jedoch findet sich, dass insbesondere die Patienten/Patientinnen der
VV-ECMO-Gruppe hédufiger eine Dauermedikation mit Antidepressiva einnehmen.
Diverse Analysen zeigen, dass Patienten/Patientinnen nach einer ECMO-Therapie,
insbesondere im Rahmen eines ARDS, auch langfristig zu Depressionen, Angsten und
posttraumatischen Belastungsstorung (PTSD) neigen [106, 126]. Rossong et al wies nach,
dass Y der untersuchten ECLS-Uberlebenden und mehr als die Hilfte der VV-ECMO-
Uberlebender nach 5 Jahren eine PTSD aufweisen [106]. Dies deckt sich mit der Rate der
Antidepressivaecinnahme der ECMO-Gruppen unserer Untersuchten. Aufgrund des
stabilen psychischen Zustands ohne hohergradige Einschrinkungen in der sozialen und
emotionalen Rollenfunktion scheint hier eine gute Kompensation vorzuliegen. Welche
Art von psychischer Erkrankung und ob bereits vor der ECMO/ECLS-Therapie eine
Storung bestand ist nicht analysiert und bedarf weiterer Untersuchungen, wobei die
entsprechende Datenerhebung im Rahmen einer Notfallsituation prozeduralen und

ethischen Limitationen unterworfen ist.

Die Diskrepanz zwischen der physischen und psychischen Funktion nach der
ECMO/ECLS-Therapie bei insgesamt als ,.gut“ eingestufter Lebensqualitit kann
eventuell mit dem »2Zufriedenheitsparadoxon in der medizinischen
Lebensqualitédtsforschung, welches von Herschberg beschrieben wird, erklirt werden.

Hier wird beschrieben, dass sich objektiv einschrainkende Umsténde, wie eine schwere
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Krankheit, nur zu einem geringem Ausmal auf die subjektive Lebensqualitdt auswirkt
[136]. Dies ist moglich durch psychische Anpassungsprozesse und ist essenziell, um
einschneidende Erlebnisse zu bewiltigen.

Die langfristige Mortalitdt wird nachweislich beeinflusst von der Schwere depressiver
Symptome, sowohl bei herzinsuffizienten Patienten/Patientinnen als auch bei
respiratorisch Erkrankten [137, 138]. Fiir ein langfristiges Uberleben ist eine stabile

psychische Funktion unabdingbar und sollte langfristig geférdert werden.

Befragt nach der Wertigkeit der Lebensqualitét und der Lebenslange zeigt sich ein hoher
Stellenwert beider Qualitdten. Vor die fiktive Wahl gestellt, wiirde der iberwiegende Teil
der Untersuchten dennoch zu einer besseren Lebensqualitit zu Ungunsten einer hoheren
Lebensspanne tendieren. Dies entspricht den Ergebnissen von Kraai et al. Hier zeigte sich
bei herzinsuffizienten Patienten/Patientinnen ebenso eine Préferenz der Lebensqualitit
[139]. Kraai et al zeigte zudem, dass hoher symptomatische Patienten/Patientinnen
Lebenszeit fiir eine bessere Lebensqualitit einsetzen wiirden. Dies nicht abhidngig von
Alter, Geschlecht und sozialem Umfeld.

Im Mittel wiirden die Befragten unserer Untersuchung Y4 der Lebenszeit fiir eine gute
Lebensqualitét einsetzten. Die Gruppe der VV-ECMO-Patienten/Patientinnen, also die
Gruppe mit der hoheren symptomatischen Last im Gehtest, sogar nochmal im Schnitt
10% mehr als die ECLS-Gruppe. Dies zeigt erneut auf, dass die symptomatische Last
eine grofe Rolle fiir die Lebensqualitét spielt.

Die in unserer Untersuchung befragten Patienten/Patientinnen unterliegen jedoch einer
Selektion, da diese die ECMO/ECLS-Therapie bereits iiberlebt haben.

Eine vergleichende Gegeniiberstellung ist aufgrund von fehlenden Analysen in der
Literatur bei ECMO/ECLS-Uberlebender hinsichtlich der Wertigkeit von Lebensqualitit

und Lebensldnge nicht moglich.
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7 Schlussfolgerung

In der vorliegenden Arbeit basierend auf einer monozentrischen, explorativen und
prospektiven klinischen Pilot-Studie, wird die langfristige Lebensqualitit sowie der
funktionelle Status der im Universititsklinikum Gieflen mittels ECMO/ECLS im
Zeitraum 2010 bis 2017 behandelten Patienten/Patientinnen untersucht. Die hohe
Mortalitidt und der maximal invasive Charakter der ECMO/ECLS-Therapie macht es
notwendig zu evaluieren, ob die Uberlebenden langfristig ein gutes Wohlbefinden mit
gelingender Lebensfithrung bei guter physischer Funktion zeigen.

Es konnte folgendes evaluiert werden:

1. Nach der ECMO/ECLS-Therapie zeigt sich nach 5 Jahren ein Uberleben von knapp
20 % der Patienten/Patientinnen.

2. Das Patientenalter liegt im GieBBener Kollektiv hoher als im Durchschnitt der langfristig
Uberlebenden einer ECMO/ECLS-Therapie bei ansonsten typischem Risikoprofil fiir

kardiovaskuldre Erkrankungen.

3. Die kardiale Funktion zeigt sich nach ECMO/ECLS-Therapie nur gering eingeschrankt

bis ausreichend erhalten.

4. Die NYHA-Klasse ist signifikant gebessert nach der ECMO/ECLS-Therapie und

korreliert mit der Lebensqualitit.

5. Die pulmonale Funktion zeigt sich nur leichtgradig reduziert.

6. Die Leistungsfihigkeit der Gruppen ist vermindert.

7. Die gesundheitsbezogene Lebensqualitit nach ECMO/ECLS-Therapie zeigt Defizite
im physischen Bereich, hingegen nicht die psychische Funktion.

8. Die funktionell-physische Beeintrachtigung reduziert die Lebensqualitét mehr als die

psychische und ist fiir diese pradiktiv.
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Unter Berlicksichtigung der erhobenen klinischen und demographischen Daten ziehen

wir aus unserer Arbeit daher folgende Riickschliisse auf unsere Hypothese:

Uberlebende nach einer ECMO/ECLS-Therapie haben eine gutes Langzeitiiberleben, bei
einer addquaten, aber von der funktionell-physischen Restriktion abhingigen,

Lebensqualitit.

Die Ergebnisse zeigen, dass nach ECMO/ECLS-Therapie Gesundheitseinschrinkungen
unterschiedlich erlebt werden. Die Lebensqualitit wird von den persistierenden
funktionellen Einschrankungen mafgeblich beeinflusst.

Der Nachweis einer guten Lebensqualitit bei akzeptabler physischer Funktion im
kardialen und pulmonalen Bereich und guter psychischer Funktion erlaubt es, im Rahmen
der ECMO/ECLS-Therapie dies als Faktor in die Entscheidungsfindung beziiglich der

Therapie einbeziehen zu kdnnen.
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8 Limitationen

Die vorliegende Studie ist limitiert durch die relativ geringe Kohortengréfe und ist durch
den monozentrischen Ansatz auf eine zentrumsspezifische Patientenselektion und
Therapieentscheidung begrenzt. Dennoch stellt die Analyse an einem hochgradig
morbiden und seltenen Patientenkollektiv die erste Untersuchung zur Lebensqualitét und
Leistungsfihigkeit Uberlebender einer ECMO/ECLS-Therapie dar.

Die sehr hohe Mortalitdt bei begrenzten Therapiezahlen erschwert eine langfristige
Analyse groBBerer Kohorten. Somit kann die Kohortengrdofe hier als therapietypisch und
wertvoll hinsichtlich von Pilotdaten gewertet werden. Somit ist ein Vergleich
Uberlebender nach ECMO/ECLS-Behandlung mehrerer Zentren auf Basis dieser Daten
moglich.

Jedoch ergibt sich ein Selektionsbias dadurch, dass lediglich Patienten/Patientinnen
eingeschlossen wurden, die einer Teilnahme zugeneigt waren. Insgesamt willigten nur
62,5% der Uberlebenden zum Erhebungszeitpunkt einer Studienteilnahme ein.
Belastetere oder eingeschrinktere Patient/Patientinnen konnten so eventuell nicht
berticksichtigt werden. Auch erfolgten die Untersuchungen nur zu einem Zeitpunkt.

Sequenzielle Analysen nach der Therapie konnten einen valideren Verlauf darstellen.

Die Durchfiihrung des Gehtest erfolgte ebenso lediglich einmalig. Die durch wiederholte
Messungen eventuell verbesserte Gehstrecke aufgrund des Lerneffekts hitte ein
signifikanteres Bild der Leistungsfahigkeit ergeben. Durch Blutgasanalysen vor und nach
dem Gehtest hitten zudem die metabolischen Daten eine stirkere Differenzierung iiber
die kardiale und pulmonale Leistungsfihigkeit erbracht. Ob sich die
Patienten/Patientinnen der VA-Gruppe aufgrund der Erfahrung mit den Symptomen einer
Belastungsdyspnoe und Erschopfung im Rahmen des Gehtest nicht maximal belasteten,
lasst sich aufgrund der vorhandenen Daten nicht aussagen.

Zudem erfolgte die Durchfiihrung des Tests auf einer Gehstrecke mit Anderung der
Gehrichtung nach 20m. Hier kann eine Verzerrung des FErgebnisses durch

Gangunsicherheiten oder Gleichgewichtsstorungen bei Richtungsdnderungen entstehen.
Die ebenfalls nur einmalig erfassten pulmonalen Funktionsparameter zeigen Mitarbeits-

sowie Methodenbedingt eine 10% Streubreite bei groBer Variabilitit der Sollwerte und

bieten somit eine eventuelle Fehlerquelle. Differenzierte Daten iiber die kardiale und
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pulmonale Funktionsfahigkeit hitten durch weitere Belastungstests gewonnen werden

konnen.

Die Erfassung der HRQOL mittels standardisierter Selbsteinschitzungsverfahren iiber
Fragebogen ist hinreichend validiert, wird aber multifaktoriell beeinflusst. Zudem wird
nur ein Teilaspekt der Lebensqualitit, ndmlich die gesundheitsbezogene Lebensqualitit,
erfasst. Dies erschwert die alleinige Bezugnahme auf den speziellen Kontext.
Hypothetisch gestellte Fragen konnen dartiber hinaus falsch interpretiert werden oder die
Befragten verunsichern.

Es liegen keine vergleichbaren prétherapeutischen und Verlaufsdaten vor, sodass die
Analysen lediglich eine Momentaufnahme darstellen und den Status-Quo zum
Untersuchungszeitpunkt wiedergeben. Aufgrund der prozeduralen und ethischen

Limitationen im Rahmen einer Notfallsituation sind diese Daten jedoch nicht erhebbar.
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9 Zusammenfassung

Hintergrund und Ziele: Es ist eine starke Zunahme des Einsatzes der ECMO/ECLS-
Therapie zu verzeichnen. Die Messung der Effektivitdt der Therapie wird vornehmlich
anhand der Mortalitit vorgenommen. Eine evidenzbasierte Analyse der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitit und der Leistungsfahigkeit im langfristigen
Verlauf nach einer ECMO/ECLS-Therapie dieses morbiden Patientenkollektivs liegt
bisher nicht vor. Ziel dieser Arbeit ist es daher die Lebensqualitdt und Leistungsfiahigkeit
der langzeitiiberlebenden Patienten/Patientinnen nach ECMO/ECLS-Therapie zu
untersuchen.

Material und Methoden: In einer monozentrischen, explorativen, prospektiven
klinischen Pilot-Studie wurde die langfristige Lebensqualitit sowie der funktionelle
Status der im Universitétsklinikum Gieen mittels ECMO/ECLS im Zeitraum 2010 bis
2017 behandelter Patienten/Patientinnen untersucht. 30 Patienten/Patientinnen willigten
in die Studienteilnahme ein. Diese wurden hinsichtlich allgemeiner Gesundheits- und
Sozialdaten befragt, erhalten kardiale und pulmonale Funktionsuntersuchungen und
durchliefen eine fragebogenbasierte Analyse der HRQOL und der Wertigkeit der
Lebensqualitit.

Ergebnisse: Das langfristige Uberleben >5 Jahre nach der ECMO/ECLS-Therapie liegt
bei 19,4%. Die Uberlebenden weisen ein typisches kardiovaskulires Risikoprofil auf. Die
Linksventrikuldre Pumpfunktion ist nach ECLS-Therapie verringert. Die physische
Leistungsfahigkeit zeigt sich iiber die gesamte Gruppe reduziert. Die HRQOL im
physischen Bereich ist im Vergleich zu einer deutschen Normalbevolkerung auf 69,5%
verringert. Die psychischen Skalenwerte entsprechen denen einer deutschen
Normalbevdlkerung. Die Lebensqualitét spielt eine groe Rolle und die Untersuchten
wiren bereit Lebenszeit flir eine gute Lebensqualitit einzutauschen. Die HRQOL nach
einer ECMO/ECLS-Therapie korreliert nicht mit demografischen Daten wie Alter, BMI,
kardiovaskuldren Erkrankungen und Risikoscores, ist aber abhingig von der physischen
Funktion und Symptomlast.

Schlussfolgerung: Uberlebende einer ECMO/ECLS-Therapie haben eine gutes
Langzeitiiberleben, bei reduzierter, aber ausreichender Belastbarkeit und einer addquaten
Lebensqualitidt. Eine Pradiktion der langfristigen HRQOL anhand prd- und
peritherapeutischer Daten ist nicht moglich und sollte daher zu keiner
Therapiebeeinflussung filhren. Die  HRQOL nach ECMO/ECLS-Therapie wird

mafgeblich von der funktionellen-physischen Restitution beeinflusst.
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10 Summary

Background and goals: There has been a strong increase in the use of ECMO/ECLS
therapy. The measurement of the effectiveness of the therapy is primarily based on
mortality. An evidence-based analysis of the health-related quality of life and
performance in the long term after ECMO/ECLS therapy in this morbid patient
population is not yet available. The aim of this study is therefore to examine the quality
of life and performance of long-term surviving patients after ECMO/ECLS therapy.
Material and methods: In a monocentric, explorative prospective clinical pilot study,
the long-term quality of life and the functional status of patients treated with
ECMO/ECLS at the University Hospital GieBen between 2010 and 2017 were examined.
30 patients consented to participate in the study. They were interviewed for general health
and social data, received cardiac and pulmonary function tests, and underwent a
questionnaire-based analysis of HRQOL and quality of life scores.

Results: Long-term survival >5 years after ECMO/ECLS therapy is 19.4%. The survivors
show a typical cardiovascular risk profile. Left ventricular function is decreased after
ECLS therapy. Physical performance is reduced. The HRQOL in the physical area is
reduced to 69.5% compared to a normal German population. The psychological scale
values correspond to those of a normal German population. The quality of life plays a
major role and the subjects would be willing to trade their lifetime for a good quality of
life. Long-term HRQOL after ECMO/ECLS therapy does not correlate with
demographics such as age, BMI, cardiovascular disease, and risk scores, but is dependent
on physical function and symptom burden.

Conclusion: Survivors of ECMO/ECLS therapy have a good long-term survival with
reduced but sufficient exercise capacity and an adequate quality of life. A prediction of
the HRQOL based on pre- and peritherapeutic data is not possible and should therefore
not influence the therapy. The HRQOL after ECMO/ECLS therapy is decisively

influenced by the functional-physical restitution.
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11.3 Abkiirzungsverzeichnis

ECMO Extracorporale Membran Oxygenation

ECLS Extracorporal Life Support

\'A% Venovenos

VA Venoarteriell

ELSO Extracorporal Life Support Organization

ROSC Return of spontaneous circulation

CPR Kardiopulmonale Reanimation

eCPR extrakorporale kardiopulmonale Reanimation

CO2 Kohlenstoffdioxid

02 Sauerstoff

ARDS Acute Respiratory Distress Syndrome

RPM Runden pro Minute

FiO02 Anteil des zugefiihrten Sauerstoffs

LV Linker Ventrikel

RV Rechter Ventrikel

LVAD Left Ventricular Assist Device

HRQOL Gesundheitsbezogene Lebensqualitit

SF-36 Short Form Health Survey

EQ-5D-5L  Fragebogen zur Messung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitét
SF-12 Short Form Health Survey-12 Version 2.0

PS Physical Score des Short Form Health Survey-12 Version 2.0
MS Mental Score des Short Form Health Survey-12 Version
LQ Lebensqualitétsfragebogen

AFZH Altersforschungszentrums Halle

NYHA New York Heart Association

CCS Canadian Cardiovascular Society

EuroSCORE European System for Cardiac Operative Risk Evaluation Score

KHK Koronare Herzerkrankung

TTE Transthorakale Echokardiografie
LA Linkes Atrium

LAV Linksatriales Volumen

LVEF Linksventrikuldre Pumpfunktion

LVEDD Linksventrikuldren enddiastolischen Durchmesser
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IVS
PW
CW
TDI

Intraventrikuldre Septumdurchmesser systolisch
Pulsed Wave
Continuose Wave

Tissue Doppler Imagine

E/A Friihdiastolische LV-Fiillung /Spitdiastolische LV-Fiillung mittel PW-Doppler

o
TAPSE
HFrEF
GLS
TLC
VC
Insp
Exsp
FVC
FEVI
FEV1/FVC
FEF
FIV1
RV
Rtot
6MGT
SEM
BMI
COPD
KHK
HLP
pAVK
cAVK
SR
VHF
ASS
ACE
CA
ARNI

Passive LV-Fiillung im TDI

Tricuspid annular plane systolic excursion
Heart failure with reduced ejection fraction
Global Lung Initiative

Totalkapazitit

Vitalkapazitit

Inspiratorisch

Expiratorisch

Forcierte exspiratorische Vitalkaiiazitét
Einsekundenkapazitit

Relative Einsekundenkapazitit; Tiffenau-Index
Forcierter expiratorischer Fluss

Forciertes inspiratorisches Volumen
Residualvolumen

Lungenwiderstand
Sechs-Minuten-Gehtest

Standartfehler des Mittelwerts
Body Mass Index

Chronisch obstruktive Lungenerkrankung
Koronare Herzerkrankung
Hyperlipoproteindmie
periphere arterielle Verschlusskrankheit
cerebrale arterielle Verschluskrankheit
Sinusrhythmus

Vorhofflimmern

Acetylsalicylsdure

Angiotensin Converting Enzyme
Calcium

Angiotensin Receptor Neprilysin Inhibitor
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95% CI
AUC

95% Konfidenzintervall

Area under the Curve
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11.4 Fragebogen und Protokoll des Gehtest

Monika Bullinger und Inge Kirchberger

Interviewbogen

Zeitfenster 1 Woche

Fragebogen zum Allgemeinen Gesundheitszustand SF 12

In diesen Fragen geht es um |hre Beurteilung lhres Gesundheitszustandes. Die Fragen ermoglichen
es im Zeitverlauf nachzuvollziehen, wie Sie sich fiihlen und wie Sie im Alltag zurechtkommen.
Die ersten Fragen betreffen Ihre derzeitige Gesundheit und lhre taglichen Aktivitaten. Bitte versuchen

Sie jede der Fragen so genau wie moglich zu beantworten.
Bitte kreuzen Sie an, die auf Sie best zutreffende Antwort.

(Interviewer(in): bitte vorlesen) Ausge Sehr

zeichnet gut

1. Wie wiirden Sie lhren Gesundheitszustand 1 2
im Allgemeinen beschreiben?

Gut

Weniger

Gut

Ich werde Ihnen nun eine Reihe von Tatigkeiten Ja,

nennen, die Sie vielleicht an einem stark
normalen Tag auslben. Bitte kreuzen Sie an, eingeschrankt
ob Sie durch Ihren derzeitigen Gesundheits-
Zustand bei diesen Tatigkeiten stark
Eingeschrankt, etwas eingeschrankt oder
Uberhaupt nicht eingeschrankt sind

2 ..mittelschwere Tatigkeiten, z.B. einen 1
Tisch verschieben, staubsaugen, kegeln,
Golf spielen. Sind Sie durch Ihren Gesund-
heitszustand bei diesen Tatigkeiten stark
geschrankt, etwas eingeschrankt oder
Uberhaupt nicht eingeschrankt?

3 .... mehrere Treppenabsatze steigen. Sind Sie
durch Ihren Gesundheitszustand bei dieser 1
Tatigkeit stark eingeschrankt, etwas einge-
schrankt oder tiberhaupt nicht eingeschrankt?

Ja,
etwas

eingeschrankt

Nein,

Die folgenden Fragen beschaftigen sich mit lhrer korperlichen
Gesundheit und Ihren Schwierigkeiten bei der Arbeit oder bei
anderen alltaglichen Tatigkeiten im Beruf bzw. zu Hause.

4. In der vergangenen Woche haben Sie weniger geschafft
als Sie wollten wegen lhrer kérperlichen Gesundheit?

5. In der vergangenen Woche konnten sie nur bestimmte
Dinge tun wegen lhrer korperlichen Gesundheit?

Ja

Nein

Die folgenden Fragen beschaftigen sich mit lhren seelischen
Problemen und Ihren Schwierigkeiten bei der Arbeit oder bei

Ja

Nein
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Schlecht

Uberhaupt nicht
eingeschrankt




oder seelischen Probleme in der vergangenen
Woche Ihre Kontakte zu anderen Menschen
(z.B. Besuche bei Freunden, Verwandten usw)
Beeintrachtigt?

anderen alltaglichen Tatigkeiten im Beruf bzw. zu Hause.
6. In der vergangenen Woche haben Sie weniger geschafft 2
als Sie wollten wegen seelischer Probleme, z.B. weil Sie
sich niedergeschlagen oder dngstlich flhlten?
7. In der vergangenen Woche konnten Sie nicht so sorg- 2
faltig wie Ublich arbeiten wegen seelischer Probleme,
z.B. weil Sie sich niedergeschlagen oder angstlich flihlten?
Uberhaupt Ein MaRig | Ziemlich | Sehr
Nicht biRchen
8. Inwieweit haben die Schmerzen Sie in der ver- 1 2 3 4 5
gangenen Woche bei der Ausiibung lhrer All-
tagstatigkeiten zu Hause und im Beruf behindert?
In den nachsten Fragen geht es darum, wie Sie Immer | Meistens | Ziemlich | Manch- | Selten | Nie
Sie sich fiihlen und wie es lhnen in der vergangenen oft Mal
Woche gegangen ist. Bitte geben Sie mir zu
jeder Frage die Antwort, die lhrem Befunden
am besten entspricht.
9. Wie oft waren Sie in der vergangen 1 3 4 5 6
Woche ruhig und gelassen?
10. Wie oft waren Sie in der vergangenen 1 3 4 5 6
Woche voller Energie?
. I 1 3 4 5 6
11. Wie oft waren Sie in der vergangenen
Woche entmutigt und traurig?
Immer Meistens | Manch- | Selten Nie
mal
12. Wie haufig haben lhre kdrperliche Gesundheit 1 2 3 4 5
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Lebensqualitat nach ECMO/ECLS in Giessen QualiGEET

PD Dr. Bernd Niemann

1) Die derzeitige Situation

Hier sehen Sie das Bild einer Leiter. a 10 Das beste denkbare Leben.

Das obere Ende der Leiter (10) steht fiir das FE E
denkbar beste Leben und das untere Ende |—"
der Leiter (0) steht fiir das schlechteste o 8

denkbare Leben. o §7
Allgemein, auf welcher der Sprossen g 16
befinden Sie sich zurzeit? §a Q5
Bitte kreuzen Sie das Kéastchen an, das Ihr
derzeitiges Leben am besten darstellt. m 4 _______

o 13

N v

FE K

o 0 Das schlechteste denkbare Leben.

2) Was sind die wichtigsten Ziele, die Sie mit der Therapie erreicht haben? Bewerten

Sie dies mit dem Schulnotensystem ( von 1 sehr wichtig bis 6 absolut unwichtig,
bitte ankreuzen))

1 2 3 4 5 6

Verbesserte Lebensqualitat 0 0] 0] 0] 0] 0]
Langes Leben O @) O @) O @)

3) Wenn Sie die Wahl hétten, was wiirden Sie aktuell bevorzugen (bitte ankreuzen):
Ein langes Leben mit stark eingeschrankter Lebensqualitat @)
oder
ein kidrzeres Leben mit sehr guter Lebensqualitat @)

4) Wieviel Ihrer Lebensqualitidt wére lhnen ein langes Leben wert? Fiir ein langes

Leben wiirde ich folgende Einschrdnkungen akzeptieren (bitte ankreuzen):

- Einschrankung erst bei starker kdrperlicher Anstrengung

- Einschrankung ab mittlerer korperlicher Anstrengung Gehstock

- Einschrankungen ab geringer kdrperlicher Anstrengung Rollator

- Einschrankungen bereits ohne korperliche Anstrengung Rollstuhl

- Bettlagerigkeit

5) Wieviel Ihrer Lebensspanne wiére lhnen eine sehr gute Lebensqualitidt wert? Fiir

ein Leben ohne Einschrdnkung wiirde ich(bitte ankreuzen)
nichts einsetzen
25% meines Lebens einsetzen
50% meines Lebens einsetzen
75% meines Lebens einsetzen

O0O0O0

Verantwortlich :
PD Dr. Bernd Niemann, Klinik fir Herz-, Kinderherz- und Gefaflichirurgie, UKGM Giessen
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Protokoll 6-Minuten Gehtest

Patientendaten:

Name:
Alter:
GroBe:
Gewicht:
Hilfsmittel:

Minuten

BORG-
Anstrengungss
kala

BORG-
Atemnotskala

Gehstrecke

Herzfrequenz | Blutdruck

oo b~ O DN

Abbruchgrund

Sollwert GS

% der Sollwert

Trooster Vorhersageformel:
Sollwert der Gehstrecke = 218 + (5,14 x GroBe cm - 5,32 x Alter Jahren ) -1,8 x
Gewicht kg (+ 51,31 (Manner))

Borg-Anstrengungsskala:

6

7 sehr, sehr leicht
8

9 | sehr leicht
10

11 | relativ leicht
12

14
15 | anstrengend
16

13 | etwas anstrengend

17 | sehr anstrengend

18

20

19 | sehr, sehr anstrengend

BORG-Atemnotskala:

Skala Schwere der Atemnot

10

Maximale Atemnot
Sehr sehr schwer (fast maximal)

Sehr schwere Atemnot

Schwere

Moderat bis schwer

Moderat

Leichte Atemnot

Sehr leicht

Sehr sehr leicht (gerade vorhanden)
Keine Atemnot
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