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Einleitung. Die Beatmungsmedizin und
extrakorporale  Lungenersatzverfahren
von kritisch erkrankten Patienten riickten
aufgrund der COVID-19-Pandemie seit
Marz 2020 auf Intensivstationen weltweit
indenVordergrund.Viele Patienten erlitten
nach einer Infektion mit dem SARS-CoV-2
eine Hypoxie, die zu unterschiedlichen
Schweregraden der Erkrankung fiihrte.
Daten aus Wuhan, China [1], und der
Lombardei, Italien [2], zeigten, dass eine
Minderheit (7 % bzw. ~16 %) der Patienten
im weiteren Verlauf eine Einweisung auf
die Intensivstation bendtigte, fast durch-
gdngig wegen akutem hypoxamischen
respiratorischen Versagen. Wahrend an-
fangliche Berichte darauf hindeuteten,
dass die Sterblichkeit auf der Intensivsta-
tion recht hoch war [1], berichteten
nachfolgende Kohorten (iber wesentlich
niedrigere Sterblichkeitsraten [3-6], die
mit den Sterblichkeitsraten vor COVID-
19 bei mittelschwerem bis schwerem
ARDS iibereinstimmen [7]. Die haufigste
schwere Manifestation von COVID-19 auf
der Intensivstation ist das akute Atem-
notsyndrom (,acute respiratory distress
syndrome”, ARDS), klinisch definiert durch
akut einsetzende Hypoxamie, Nachweis
von bilateralen, milchglasartigen Triibun-
gen im Thorax-CT, die nicht eindeutig

durch Herzversagen verursacht wurden,
und eine Hypoxdmie, die bei einem po-
sitiven endexspiratorischen Druck (PEEP)
von mindestens 5cmH,0 anhdlt [8].

Nachfolgende Studien aus dem Jahr
2020/2021 sollen einen Uberblick iiber das
Management von kritisch kranken Patien-
ten geben, die eine respiratorische Insuf-
fizienz entwickelt haben.

Originalpublikation

Grieco DL, Menga LS, Cesareno M et al (2021)
Effect of helmet noninvasive ventilation

vs high-flow nasal oxygen on days free of
respiratory support in patients with COVID-19
and moderate to severe hypoxemic respiratory
failure: the HENIVOT randomized clinical trial.
JAMA, published March 250122 [9]

Anwendung von nichtinvasiven Beat-
mungsstrategien. Die Uberwaltigenden
Anforderungen an die globalen Ressour-
cen der Intensivstationen, die wahrend
der Wellen der SARS-CoV-2-Pandemie zu
beobachten waren, haben das Interesse
an der Anwendbarkeit alternativer Be-
atmungsunterstiitzungen verstdrkt. Die
am haufigsten eingesetzten Verfahren
sind die High-Flow-nasale-Sauerstoff-
Gabe (HFNO) und die nichtinvasive Beat-
mung (NIV). Bei der HFNO wird erwarmter
und befeuchteter Sauerstoff (iber eine
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groBvolumige Nasenkaniile verabreicht,
typischerweise mit einem Fluss zwischen
30 und 601/min. Nach einer vielbeachte-
ten Studie mit 310 Patienten aus 2015,
die eine Verringerung der 90-Tage-Sterb-
lichkeit bei der Anwendung der HFNO
im Vergleich zu anderen nichtinvasiven
Sauerstofftherapien (aber nicht Helm-NIV)
nachwies, hat sich die HFNO auf vielen In-
tensivstationen durchgesetzt [10]. Bei der
NIV wird der Patient entweder (iber eine
Gesichtsmaske oder einen Helm an das
Beatmungsgerdt angeschlossen. Grieco
et al. [9] verglichen in einer multizentri-
schen, randomisierten klinischen Studie
die friihe 48h andauernde Anwendung
von Helm-NIV mit HFNO bei Patienten mit
COVID-19. Der primdre Endpunkt waren
die Tage ohne Beatmungsunterstiitzung
nach 28 Tagen. Insgesamt 109 Patienten
mit moderater bis schwerer Hypoxamie
wurden zwischen Oktober und Dezember
2020 rekrutiert. Es wurden klar definierte
Kriterien fiir ein Behandlungsversagen
(Intubation) verwendet, und ein protokol-
lierter Ansatz zur Entwdhnung von jeder
Behandlung fand Anwendung. Die Studie
ergab letztendlich keinen Unterschied
bei den Tagen ohne Atemunterstiitzung
nach 28 Tagen (20 Tage [Interquartilsbe-
reich IQR: 0-25] fiir Helm-NIV vs. 18 Tage
[IQR: 0-22] fiir HFNO, p=0,26). Einige
klinisch wichtige sekundare Ergebnisse
unterschieden sich zwischen den Grup-
pen: eine signifikant niedrigere Inzidenz
von Intubationen in der Helm-NIV-Gruppe
(30 vs. 51% fiir HFNO, p=10,03), und die
mediane Anzahl der Tage ohne invasive
mechanische Beatmung innerhalb von
28 Tagen war in der Helm-NIV-Gruppe
signifikant hoher als in der HFNO-Gruppe
(28 Tage [IQR: 13-28] vs. 25 Tage [IQR:
4-28], p=0,04). Diese wichtige Studie
ist die erste, die Helm-NIV vs. HFNO bei
Patienten mit einer relativ homogenen
Ursache fiir akutes hypoxamisches respi-
ratorisches Versagen (,acute hypoxemic
respiratory failure”, AHRF) direkt verglichen
hat. Zu den Starken der Studie gehoren die
Standardisierung des Einsatzes von Helm-
NIV, das minimale ,crossover” und die
standardisierte Bestimmung des Behand-
lungsversagens und der Entwéhnung von
der Behandlung. Die Studie zeigt zwar im
primdren Endpunkt keinen Unterschied,
aber aus der Perspektive der Ressourcen-
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zuweisung wahrend einer Pandemie ist
sie wichtig, da Patienten mdéglicherweise
vor der invasiven Beatmung bewahrt wer-
den konnten. GroBere Studien sind hier
aber notwendig, um dies zu bestatigen.
Dariiber hinaus zeigte die Studie einen
erheblichen Riickgang des Anteils der
intubierten Patienten in der Helm-NIV-
Gruppe. Dieser Befund ist faszinierend
und bedarf einer weiteren Auswertung.
Ein Mechanismus, der diese Beobachtung
erkldren kdnnte, ist eine effektivere Alveo-
larrekrutierung mit Helm-NIV im Vergleich
zur HFNO. Wenn sich die Sauerstoffver-
sorgung und die Atemarbeit verbessern
(beides Kriterien fiir die Intubation), wiir-
de man weniger Intubationen erwarten.
Einige Unterschiede kristallisierten sich
jedoch zwischen den Interventionsgrup-
pen wahrend der Studie heraus. Es gab
eine hohere Inzidenz der Bauchlagerung
in der HFNO-Gruppe (60 vs. 0%) und
einen hoheren Einsatz von Sedativa in der
Helm-NIV-Gruppe im Vergleich zur HFNO-
Gruppe (37 vs. 18%). Die Ursachen und
Auswirkungen dieser Kobehandlungsun-
terschiede sind schwer zu beurteilen.
Auch in der Untergruppe der Patienten,
bei denen eine der beiden nichtinvasi-
ven Beatmungsunterstiitzungen versagte,
hatten die Patienten in der Helm-NIV-
Gruppe eine hohere 28-Tage-Mortalitat
(50%; 8/16) im Vergleich zu denen in
der HFNO-Gruppe (36 %; 10/28). Dies ist
wahrscheinlich auf einen hoheren Schwe-
regrad der Erkrankung bei den helmge-
stitzten NIV-Versagern zuriickzufiihren.
Angesichts der Schwierigkeiten bei der
genauen Messung der Tidalvolumina bei
der Helm-NIV ist es jedoch mdglich, dass
die Patienten in der Helm-NIV-Gruppe, bei
denen die Behandlung versagte, wéahrend
der assistierten Spontanatmung schadlich
hohen Tidalvolumina ausgesetzt waren
[10, 11]. Als Ergdnzung sei darauf hinge-
wiesen, dass die Arzte der Studiengruppe
bereits eine langjahrige Erfahrung in der
Anwendung von Helm-NIV hatten, und da-
her kdnnte die Verallgemeinerbarkeit auf
weniger erfahrene Zentren durch einen
hohen Schulungsbedarf eingeschrankt
sein. Helmbeatmungsprogramme wer-
den nicht Uber Nacht entwickelt; die
Lernkurve ist moglicherweise fiir eine
schnelle Akzeptanz innerhalb eines kur-
zen Zeitraums nicht forderlich. Dariiber

hinaus ist die HeIm-NIV nicht ohne Risiken,
einschlieBlich  Kohlendioxidriickatmung,
Klaustrophobie und Zyklusdysynchronie
[12].

Die Studie von Grieco et al. [9] unter-
mauert die potenzielle Rolle der Helm-
NIV bei der Behandlung von AHRF. Ob-
wohl weitere Studien erforderlich sind, ist
bereits ersichtlich, dass die Verwendung
von HFNO in erfahrenen Handen sicher
und wirksam ist. Es bleibt aber unklar,
welche Zielgruppe fiir die helmgestiitz-
te NIV ideal ist. Die endgiiltige Antwort
konnte sein, dass die Suche nach einer
»generellen” nichtinvasiven Losung fir al-
le Patienten mit AHRF der falsche Ansatz
ist. Es gibt wahrscheinlich nicht die eine
Strategie, die fiir alle Patientensubtypen,
fiir alle Schweregrade der AHRF und fiir
alle zukiinftigen Phanotypen verallgemei-
nerbar ist. Die COVID-19-Pandemie hat die
heterogene Natur der respiratorischen In-
suffizienz, sogar innerhalb eines verursa-
chenden Erregers, deutlich gemacht [13].

Da viele Studien unter Akronymen ,ge-
handelt” werden, gibt @ Tab. 1 einen Uber-
blick Gber die im vergangenen Jahr er-
schienenen Studien unter gleichzeitiger
Nennung der jeweiligen Akronyme (sofern
vorhanden).

Intubation und Anwendung von invasi-
ven Beatmungsstrategien. Spezifische
Ausloser fiir eine Intubation bei kritisch
kranken Patienten mit hypoxamischer re-
spiratorischer Insuffizienz sind nach wie
vor umstritten und liegen groBtenteils
im Ermessen und in der Erfahrung des
Arztes. Indikationen sind u.a. erhdhte
Atemarbeit (z.B. Einsatz der Atemhilfs-
muskulatur, Tachypnoe), persistierende
Hypoxamie trotz zusatzlicher Sauerstoff-
zufuhr, Agitiertheit/veranderter mentaler
Status, der eine ausreichende Versor-
gung mit Sauerstoff ausschlieBt, und der
Verlauf einer sich verschlimmernden Hy-
poxdmie [14]. Zu Beginn der COVID-19-
Pandemie wurde zundchst die friihe In-
tubation aufgrund der Befiirchtung einer
hohen Aerosollast beflirwortet. Die An-
steckungsgefahr fiir das Personal wurde
nach Intubation als geringer erachtet, und
die Beatmung durch Konnexion an ein
geschlossenes Beatmungssystem schien
zundchst die optimale Behandlung der
Hypoxie und erhdhten Atemarbeit zu sein



Tab. 1

In den Jahren 2020/2021 erschienene intensivmedizinische Studien und die Bedeutung der Akronyme

Akronym Bedeutung Originaltitel der Studie Ergebnis - kurz zusammengefasst
des Akronyms
HENIVOT The Helmet Effect of helmet non- Bei Patienten mit COVID-19 und maRiger bis schwerer Hypoxamie fiihrte die Be-
Noninvasive invasive ventilation vs handlung mit nichtinvasiver Helmbeatmung im Vergleich zu nasalem High-Flow-
Ventilation Ver- | high-flow nasal oxygen Sauerstoff zu keinem signifikanten Unterschied bei der Anzahl der Tage ohne Atem-
sus High-Flow | on days free of respiratory | unterstlitzung innerhalb von 28 Tagen. Weitere Untersuchungen sind erforderlich,
Oxygen Ther- support in patients with um die Auswirkungen auf andere Ergebnisse zu bestimmen, einschlieBlich der Not-
apy in Acute COVID-19 and modera- wendigkeit einer endotrachealen Intubation
Hypoxemic te to severe hypoxemic
Respiratory respiratory failure: the
Failure Trial HENIVOT randomized
clinical trial
STYLETO The STYLET for | Effect of the use of an In dieser multizentrischen, randomisierten Studie (32 Intensivstationen in Frank-
Orotracheal endotracheal tube and reich) mit 999 kritisch kranken Erwachsenen, die sich einer trachealen Intubation
Intubation Trial | styletversus an endotra- | unterziehen mussten, war die Verwendung eines Stylets zur trachealen Intubati-
cheal tube alone on fir- on sicher und fiihrte zu einem signifikant héheren Intubationserfolg beim ersten
st-attemptintubation Versuch als die Verwendung eines Trachealtubus allein
success: a multicentre,
randomised clinical trial
in 999 patients
INTUBATE Impact and Intubation Practices and Eine internationale, multizentrische, prospektive Kohortenstudie, die konsekutiv kri-
Best Practi- Adverse Peri-intubation tisch kranke Patienten einschloss, die sich vom 01.10.2018 bis zum 31.07.2019 (der
ces of Airway Events in Critically Il Pa- 28.08.2019 war die letzte Nachuntersuchung) in einer Convenience-Stichprobe von
Management tients From 29 Countries | 197 Standorten aus 29 Landern auf 5 Kontinenten einer trachealen Intubation auf
in Critically Ill den Intensivstationen (ICU), Notaufnahmen und Stationen unterzogen. Zusammen-
Patients fassend wurden haufig schwerwiegende unerwiinschte periintubative Ereignisse
— insbesondere kardiovaskuldre Instabilitdt — beobachtet
PROVENT- PRactice of Ventilation management | Eine nationale, multizentrische, retrospektive Beobachtungsstudie, die auf 18 In-
coviD VENTilationin | and clinical outcomes tensivstationen in den Niederlanden durchgefiihrt wurde. 553 Patienten wurden
COVID-19 study | in invasively ventilated innerhalb eines Monats im Jahr 2020 eingeschlossen. Bei Patienten mit COVID-19,
patients with COVID-19 die wédhrend des ersten Monats des Ausbruchs in den Niederlanden invasiv beat-
(PROVENT-COVID): a na- met wurden, wurde weitgehend eine lungenprotektive Beatmung mit niedrigem
tional, multicentre, ob- Tidalvolumen und niedrigem ,driving pressure” angewandt, und haufig wurde ei-
servational cohort study | ne Bauchlagerung durchgefiihrt. Der angewandte PEEP variierte stark, obwohl die
Compliance des Atmungssystems durchweg niedrig war. Die Ergebnisse dieser na-
tionalen Studie bilden die Grundlage fiir neue Hypothesen und die Berechnung der
Stichprobengroe fiir kiinftige Studien zur invasiven Beatmung bei COVID-19
HOT-ICU Handling Oxy- | Lower or higher oxyge- In dieser multizentrischen Studie wurden 2928 erwachsene Patienten, die kurz zu-
genation Tar- nation targets for acute vor auf der Intensivstation aufgenommen worden waren (< 12 h vor der Randomi-
getsintheICU | hypoxemic respiratory sierung) und die mindestens 10| Sauerstoff/min in einem offenen System erhielten
failure oder einen Anteil an inspiriertem Sauerstoff von mindestens 0,50 in einem ge-
schlossenen System aufwiesen, nach dem Zufallsprinzip fiir maximal 90 Tage einer
Sauerstofftherapie mit einem p202 von entweder 60 mm Hg (Gruppe mit niedrigerer
Oxygenierung) oder 90 mm Hg (Gruppe mit hoherer Oxygenierung) zugeteilt. Der
primdre Endpunkt war der Tod innerhalb von 90 Tagen. Schlussendlich fiihrte ein
niedrigeres Oxygenierungsziel bei Patienten auf der Intensivstation mit akutem hy-
poxdmischen Atemversagen nicht zu einer niedrigeren Sterblichkeit nach 90 Tagen
als ein hoheres Oxygenierungsziel
DEXA-ARDS Dexamethasone| Dexamethasone treat- Eine multizentrische, randomisierte, kontrollierte Studie in einem Netzwerk von
treatment for ment for the acuterespi- | 17 Intensivstationen in ganz Spanien bei Patienten mit nachgewiesenem mittel-
the acute respi- | ratory distress syndrome: | schwerem bis schwerem ARDS. Zwischen dem 28.03.2013 und dem 31.12.2018
ratory distress | a multicentre, random- wurden 277 Patienten rekrutiert, wovon 139 Patienten nach dem Zufallsprinzip der
syndrome ised controlled trial Dexamethason- und 138 der Kontrollgruppe zugeteilt wurden. Die Studie wurde

vom Gremium fiir die Uberwachung der Datensicherheit wegen einer zu geringen
Teilnehmerzahl gestoppt, nachdem mehr als 88 % (277/314) der geplanten Stich-
probengrél3e erfasst worden waren. Die friihzeitige Verabreichung von Dexametha-
son kdnnte die Dauer der mechanischen Beatmung und die Gesamtsterblichkeit bei
Patienten mit nachgewiesenem mittelschwerem bis schwerem ARDS verringern
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[3]. Letzterer Punkt stellte sich jedoch
rasch als ein Trugschluss heraus, da die
Mortalitdt der Patienten unter invasiver
Beatmung nicht gesenkt werden konnte
(4].

Wie bei anderen Formen der Atem-
insuffizienz gibt es jedoch keine spezifi-
schen objektiven Grenzwerte, die diese
Entscheidung zur endotrachealen Intuba-
tion leiten. Die Entscheidung muss auf der
Grundlage des individuellen klinischen Ur-
teils des Arztes getroffen werden. Die In-
tubation von Intensivpatienten stellt un-
abhéngig von der Erkrankung eine groRRe
Herausforderung im klinischen Alltag dar
und hat héhere Komplikationsraten als im
OP [15, 16].

Originalpublikation

Jaber S, Rollé A, Godet T et al (2021) (2021)
Effect of the use of an endotracheal tube and
stylet versus an endotracheal tube alone on
first-attempt intubation success: a multicentre,
randomised clinical trial in 999 patients.
Intensive Care Med 47(6):356-466 (Jun) [17]

Die haufigste Aufnahmediagnose auf der
Intensivstation ist die akute respiratorische
Insuffizienz [17]. Die Autoren Jaber et al.
[17]untersuchten inihrer multizentrischen
randomisierten kontrollierten Studie auf
insgesamt 32 Intensivstationen in Frank-
reich den Unterschied zwischen einer en-
dotrachealen Intubation mit einem Fiih-
rungsstab (Stylet) im Vergleich zur Intu-
bation ohne Hilfsmittel. Die Verwendung
eines vorgeformten Fiihrungsstabs wurde
vorgeschlagen, um die Erfolgsrate beim
ersten Versuch der endotrachealen Intu-
bation (,first-pass success”) zu erhohen.
Die Studie wurde von Oktober 2019 bis
Mérz 2020 durchgefiihrt. Es konnten ins-
gesamt 999 Patienten >18 Jahre einge-
schlossen werden. Der primdre Endpunkt
war die erfolgreiche Intubation beim ers-
ten Versuch. Sekunddre Endpunkte waren
der Anteil der Patienten mit Komplikatio-
nen im Zusammenhang mit der endotra-
chealen Intubation, schwerwiegende un-
erwiinschte Ereignisse, d.h. traumatische
Verletzungen im Zusammenhang mit der
Atemwegssicherung.

Ein erfolgreicher erster Intubationsver-
such erfolgte bei 392 Patienten (78,2 %)
in der Gruppe mit Trachealtubus + Stylet
und bei 356 (71,5%) in der Gruppe mit
Trachealtubus allein (absolute Risikodiffe-
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renz: 6,7; 95%-Kl: 1,4-12,1; relatives Risiko,
1,10; 95%-KI: 1,02-1,18; p=0,01). Insge-
samt 194 Patienten (38,7 %) in der Gruppe
Trachealtubus + Stylet hatten Komplikati-
onen im Zusammenhang mit der trachea-
len Intubation, verglichen mit 200 Patien-
ten (40,2 %) in der Gruppe Trachealtubus
allein (absolute Risikodifferenz: - 1,5; 95%-
Kl: — 7,5 bis 4,6; relatives Risiko, 0,96; 95%-
Kl: 0,83-1,12; p=0,64). Die Inzidenz von
schwerwiegenden unerwiinschten Ereig-
nissen lag bei 4,0% bzw. 3,6 % (absolute
Risikodifferenz: 0,4; 95%-Kl: — 2,0 bis 2,8;
relatives Risiko, 1,10; 95%-Kl: 0,59-2,06;
p=0,76).

Die Starken der Studie waren das Stu-
diendesign, welches eine Randomisierung
zum Ausgleich von Baseline-Confoundern
und die Durchfiihrung der Studie an meh-
reren Zentren zur Erhdhung der Gene-
ralisierbarkeit beinhaltete. Die Anwender
wurden nicht nach ihrer bisherigen Erfah-
rung ausgewdhlt. Es handelte sich um ei-
ne pragmatische Studie mit einer einfa-
chen Fragestellung, die Aufschluss tber
die Wirksamkeit der Verwendung von Sty-
lets (Flihrungsstabe) unter realen Bedin-
gungen gibt. Dariiber hinaus war die Rate
fehlender Daten gering, was zu einer gu-
ten internen Validitdt der Ergebnisse bei-
trug. Eine Schwache der Studie war die
nichtmdogliche Verblindung der Interven-
tion. Der Erfolg des ersten Intubations-
versuches wurde priméar durch den Nach-
weis einer Kapnographie dargestellt, je-
doch verwendeten nur rund 85% in jeder
Gruppe die Kapnographie. Dies ist eine er-
staunliche und gefahrlich niedrige Rate der
Kapnographieanwendung, da aus Sicher-
heitsaspekten eine 100 %-Kapnographie-
rate angestrebt werden muss. Einige uner-
wiinschte Ereignisse (Schwierigkeiten, Ver-
letzungen) wurden vom Anwender selbst
gemeldet. Dies kdnnte dazu fiihren, dass
eherweniger Ereignisse gemeldet wurden,
als in der Realitdt geschehen sind (,under-
reporting”). Das periinterventionelle Ma-
nagementlagim Ermessen derbehandeln-
den Teams. Man kdnnte argumentieren,
dass dies einen groBeren Risikofaktor fiir
das Auftreten von unerwiinschten Ereig-
nissen darstellt (z.B. die Wahl der verwen-
deten Medikamente) als die Verwendung
eines Stylets. In beiden Gruppen wurden
rund 58 % der Intubationen von Andsthe-

sisten durchgefiihrt — dies spiegelt nicht
die Praxis auf allen Intensivstationen wider.

Zusammenfassend zeigt diese multi-
zentrische, randomisierte Studie bei kri-
tisch kranken Erwachsenen, dass die Ver-
wendung eines Stylets zur endotrachealen
Intubation zu einem signifikant héheren
Erfolg beim ersten Intubationsversuch als
die Verwendung eines Trachealtubus al-
lein fiihrt. Die Ergebnisse deuten darauf
hin, dass die Verwendung eines Tracheal-
tubus mit Stylet bei einem von 15 kritisch
kranken Patienten ein Scheitern der Atem-
wegssicherung im ersten Intubationsver-
such verhindern wiirde.

Originalpublikation

Russotto V, Myatra SN, Laffey JG et al (2021)
Intubation Practices and Adverse Peri-
intubation Events in Critically lll Patients From
29 Countries. JAMA 2021:1164-1172

Die Notwendigkeit der Intubation von Pa-
tienten fiihrt unweigerlich zur invasiven
Beatmung und zur Aufnahme und/oder
Weiterbehandlung auf einer Intensivstati-
on. Bisher war sehr wenig tiber Komplika-
tionen wahrend der Intubation bekannt.
Russotto et al. [16] sammelten prospektiv
Daten zu konsekutiven Patienten, die sich
iber einen Zeitraum von 8 Wochen (von
Oktober 2018 bis Juli2019) in 197 Kranken-
hausern in 29 Landern auf 5 Kontinenten
einer Atemwegssicherung auf8erhalb des
OP unterzogen.

Die Autoren zielten darauf ab, die Hau-
figkeit klinischer Ereignisse zu verstehen,
die wahrend oder nach der Intubation
auftraten, damit verbundene Risikofakto-
ren zu identifizieren und zu untersuchen,
ob diese Periintubationsereignisse mit der
Mortalitat assoziiert waren. Bei 2964 Pati-
enten, die intubiert wurden, kam es inner-
halb von 30min nach der Intubation bei
42,6 % zu einer kardiovaskularen Instabili-
tdt, bei 9,3 % zu einer schweren Hypoxdmie
und bei 3,1 % zu einem Herz-Kreislauf-Still-
stand. Welche sedierenden Medikamente
verwendet wurden, ob Muskelrelaxanzi-
en verabreicht wurden, die Positionierung
des Patienten, die Verwendung von direk-
ter oder Videolaryngoskopie, und wie der
Erfolg der Intubation bestatigt wurde, vari-
ierten deutlich iber die gesamte Kohorte.
Ebenso unterschieden sich die Ressourcen
bei den Intubationen (z.B. wurden 53 %



von einem einzigen Kliniker betreut, der
potenziell in der Lage war, die Intubati-
on durchzufiihren, wahrend bei 47 % zwei
oder mehr Kliniker anwesend waren). Da-
riber hinaus hatten Patienten, bei denen
ein oder mehr unerwiinschte Ereignisse
wahrend der Intubation auftraten, eine ho-
here Sterblichkeitsrate als Patienten, bei
denen dies nicht der Fall war (40,7 vs.
26,3%), obwohl die hohere Rate darauf
zurlickzufiihren sein konnte, dass diese Pa-
tienten eine schwerere Erkrankung hatten.
Russotto et al. [16] stellten fest, dass klini-
sche Ereignisse in Europa (48,5%), Nord-
amerika (47,5 %) und Stidamerika (47,6 %)
fast bei der Halfte, in Afrika jedoch nur bei
30,3% der Intubationen auftraten.

Die Studie zeigt uns im internationa-
len Vergleich die Machbarkeit einer grof3
angelegten Datensammlung, die zu rela-
tiv groBen und vielféltigen Kohorten mit
klinischen Details fiihrte. Es mag einfa-
cher erscheinen, sich ausschlieB3lich auf die
in elektronischen Gesundheitsakten ver-
fligbaren Daten zu verlassen, doch wer-
den diese Akten weltweit nicht flichen-
deckend verwendet, und selbst dort, wo
sie verwendet werden, fehlen oft viele
der fiir diese Studien erforderlichen Daten
(z.B. klinische Ereignisse zum Zeitpunkt
der Intubation, Einstellungen fiir die in-
vasive mechanische Beatmung). Des Wei-
teren tragen diese internationalen, multi-
zentrischen Studien dazu bei, ein vollstan-
digeres Bild der invasiven mechanischen
Beatmung weltweit zu erhalten. Diese In-
formationen konnen fiir die klinische Pro-
gnose herangezogen werden (Burns et al.
bestétigenz. B., dass etwaeine von 10 Extu-
bationen fehlschlagt [18]). Dariiber hinaus
konnten solche epidemiologischen Basis-
daten hilfreich sein, um den Kklinischen
Fortschritt zu messen und Interventions-
studien, die auf eine Anderung der Praxis
abzielen, genauer auszuwerten.

Russotto et al. [16] zeigen in einer
groBRen, internationalen Stichprobe kri-
tisch kranker Patienten, die endotracheal
intubiert wurden, dass schwerwiegende
kardiopulmonale Ereignisse eine haufige
Komplikation der Intubation darstellen.

Originalpublikation

Botta M, Tsonas AM, Pillay J et al (2021)
Ventilation management and clinical outcomes
in invasively ventilated patients with COVID-
19 (PRoVENT-COVID): a national, multicentre,
observational cohort study. Lancet Respir Med
2021, published online Oct 23 [19]

Die Behandlung von ARDS im Rahmen von
COVID-19 unterscheidet sich nicht wesent-
lich von der Standard-ARDS-Behandlung
[20]. Bereits vor der COVID-19-Pandemie
war bekannt, dass das ARDS ein breites
Spektrum an klinischen und pathologi-
schen Merkmalen aufweist [21, 22]. Die
maschinelle Beatmung ist eine nicht nur
auf eine einzige Krankheit ausgerichtete
Therapie und bleibt damit ein individuell
ausgerichteter Behandlungsansatz. Dari-
ber hinaus spiegeln bevolkerungsbezoge-
ne Daten nicht unbedingt einzelne Pati-
enten mit unterschiedlichen Phanotypen
und Komorbiditdten wider [23, 24]. Die
Entwicklung von Strategien zur Behand-
lung von Patienten mit ARDS wird durch
die groBe Heterogenitdt der Erkrankung
erschwert; die ARDS-Sterblichkeit ist da-
her nach wie vor hoch [7]. Das Konzept
der lungenprotektiven Beatmung (mit ei-
nem Tidalvolumen (V1) von 4-6 ml/kg ide-
al errechnetem Korpergewicht (, predicted
body weight”, PBW), um den Plateaudruck
(peLar) unter 30 cm H,0 zu halten) stellt den
derzeitigen Behandlungsstandard dar [25,
26]. Der Zusammenhang zwischen Vr und
Sterblichkeit ist bei Patienten mit geringe-
rer Compliance des Atmungssystems (,res-
piratory system compliance”, Cgs) starker
ausgeprdgt, was darauf hindeutet, dass es
wichtig ist, das Vr bei jedem Patienten ent-
sprechend der noch méglichen Beliiftung
der Lunge zu steuern [23].

Botta etal. [19] beschrieben in einer na-
tionalen, multizentrischen, retrospektiven
Beobachtungsstudie das Beatmungsma-
nagement in einer groBen Kohorte von
Patienten mit COVID-19 (n=553), die
mechanisch beatmet wurden [19]. Der
haufigste Beatmungsmodus am ersten
Tag der invasiven Beatmung war die
druckkontrollierte Beatmung, gefolgt von
der volumenkontrollierten Beatmung. Das
mediane Tidalvolumen betrug 6,3 ml/kg
des errechneten idealen Korpergewichtes
(PBW) (IQR: 5,7-7,1), und 289 (58 %) von
501 Patienten hatten ein Tidalvolumen

<6ml/kgPBW. Der mittlere PEEP lag bei
14,0cmH,0 (IQR: 11,0-15,0), der Driving
pressure bei 14,0cmH,0 (IQR: 11,2-16,0)
und die mediane Lungen-Compliance
betrug 31,9ml/cmH,0 (IQR: 26,0-39,9),
mit einer nahezu normalen Verteilung.
Der Medianwert von p,0,/FiO, lag bei
158,8mmHg (IQR: 128,6-200,5), wobei
46 (9 %) der 541 Patienten einen p,0,/Fi0,
von weniger als 100 mm Hg aufwiesen. In
den ersten 4 Tagen der Beatmung wurden
283 (53 %) von 530 Patienten mindestens
einmal in die Bauchlage (,prone position”)
verbracht, mit einer medianen Dauer von
13,0h (IQR: 10,5-18,0).

Die Studie liefert wichtige Daten zu den
Beatmungseinstellungen in dieser Patien-
tengruppe und zeigt, dass hohe Tidalvo-
lumina am ersten Tag der Beatmung mit
einem hoheren Risiko der 28-Tage-Morta-
litdt verbunden sein konnten. Diese Daten
bekraftigen die Auffassung, dass bei ARDS-
Patienten niedrige Tidalvolumina verwen-
det werden sollten, insbesondere wenn
eine geringe Lungen-Compliance gemes-
sen wird. Es fehlen zur Unterstiitzung der
Aussage aber noch weitere prospektive
randomisierte Daten.

Kritisch zu betrachten in dieser Stu-
die ist die Anwendung von unterschiedli-
chen Beatmungsmodi, die, fiir sich genom-
men, eine gewisse Expertise von Intensiv-
medizinern verlangen, beziiglich der Ein-
stellung der lungenprotektiven Parame-
ter. Ungewohnlich ist, dass es offensicht-
lich keine Probleme mit einer Hyperkapnie
gab. Die Minutenventilation bei mecha-
nisch beatmeten kritisch kranken Patien-
ten liegt haufig bei 150 ml/min und kgPBW
oder dariiber, im Gegensatz zu chirurgi-
schen Patienten, die im OP mechanisch
beatmet werden (bei denen die Minuten-
ventilation bei 100ml/min ideal errech-
netem KG liegt) [27]. Wenn bei Patien-
ten mit COVID-19-assoziiertem ARDS ein
Tidalvolumen von 6 ml/kgPBW festgelegt
wird, sollte eine Atemfrequenz > 25 Beat-
mungshiibe/min verwendet werden, um
eine Minutenventilation von 150 ml/min
und kgPBW zu erreichen, damit eine an-
gemessene CO,-Elimination mdglich ist.
Bei Botta et al. [19] lag die Minutenven-
tilation im Median bei 126 ml/min und
kgPBW. Unklar bleibt, ob mit diesen nied-
rigen Atemfrequenzen (20/min im Medi-
an) die Totraumventilation der Atemwege
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und der Beatmungsschldauche ausreichend
Uberwunden werden konnte [28]. Aller-
dings wurden nur in den ersten 4 Tagen
zu definierten Zeitpunkten Beatmungspa-
rameter erhoben und schlussendlich der
Median errechnet.

Insgesamt bleibt bemerkenswert, dass
Botta et al. [19] innerhalb eines Monats
in nationalerinterdisziplindrer Zusammen-
arbeit eine erhebliche Anzahl an Daten
von COVID-19-Patienten zusammentragen
und auswerten konnten [19].

Applikation von Sauerstoff bei kritisch
kranken Patienten mit hypoxischer re-
spiratorischer Insuffizienz. Patienten,
die mit akuter hypoxischer respiratori-
scher Insuffizienz auf die Intensivstation
eingeliefert werden, erhalten haufig einen
hohen Anteil von extern appliziertem Sau-
erstoff (inspiratorische Sauerstofffraktion,
Fi0,), was zu einem hohen arteriellen
partiellen Sauerstoffgehalt (p,0,) fiihrt.
In einigen klinischen Studien wurde eine
solche Therapie mit einer erhdhten Sterb-
lichkeit in Verbindung gebracht [7, 29, 30].
In den klinischen Praxisleitlinien werden
jedoch aufgrund der spérlichen Evidenz
keine Empfehlungen fiir Sauerstoffziele
bei erwachsenen Patienten auf der Inten-
sivstation gegeben [31], abgesehen von
der Situation beim ARDS, wo ein konser-
vativer Bereich (p.0, 55-80mmHg) auf
der Grundlage historischer Daten aus der
ARDSnet-Studie angenommen [32] und
in den Leitlinien etabliert wurde.

In jiingster Zeit wurde eine Reihe von
Studien zum Thema Oxygenierung bei
beatmeten Patienten durchgefiihrt, die zu
widerspriichlichen Ergebnissen fiihrten.
Die OXYGEN-ICU-Studie hat zwar gezeigt,
dass niedrigere Oxygenierungsziele (5,0,
94-98 %, p.0, 70-100mmHg) zu einem
Mortalitatsvorteil fiihren, doch wies die
Studie eine Reihe methodischer Probleme
auf [33]. Die ICU-ROX-Studie wies kei-
nen Unterschied in den beatmungsfreien
Tagen zwischen konservativer und (ib-
licher Sauerstofftherapie nach [34]. Die
LOCO,-Studie zeigte keinen Unterschied in
der 28-Tage-Mortalitat zwischen liberalen
und konservativen Oxygenierungszielen
bei Patienten mit ARDS. Die Analyse der
sekunddren Ergebnisse deutete jedoch
darauf hin, dass die konservativen Ziele
moglicherweise schadlich sind [35].
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Originalpublikation

Schjerring OL, Klitgaard TL, Perner A et al (2021)
Lower or higher oxygenation targets for acute
hypoxemic respiratory failure. N Engl J Med
2021(384):1301-1311[31]

Die HOT-ICU-Studie, eine randomisierte,
kontrollierte, internationale und multizen-
trische Studie, untersucht die wichtige kli-
nische Frage zu liberalen, verglichen mit
konservativen, Sauerstoffregimen auf der
Intensivstation. Es wurden von Juni 2017
bis August 2020 insgesamt 2928 Erwach-
sene mit akutem hypoxdmischem Atem-
versagen randomisiert einer von 2 Sauer-
stofftherapien zugewiesen, die einen ar-
teriellen Sauerstoffpartialdruck (p,0,) von
60 mm Hg (Gruppe mit niedrigerer Sauer-
stoffzufuhr) oder 90 mmHg (Gruppe mit
hoherer Sauerstoffzufuhr) anstrebten. In
der Gruppe mit niedrigerer Sauerstoffzu-
fuhr lag der Medianwert des p,O, etwa
10 mm Hg iber dem Zielwert (70,8 mm Hg;
IQR: 66,6-76,5), wahrend der Medianwert
in der Gruppe mit héherer Sauerstoffzu-
fuhr ndher am Zielwert lag (93,3 mmHg;
IQR: 87,1-98,7). Der primare Endpunkt, die
Sterblichkeit nach 90 Tagen, unterschied
sich nicht zwischen den beiden Gruppen
(niedrigere vs. hthere Oxygenierung: 42,9
vs. 42,4%, p=0,64). Der Prozentsatz der
Tage, an denen die Patienten ohne le-
benserhaltende MaBnahmen lebten, die
Tage, andenen sie nach der Entlassung aus
dem Krankenhaus noch lebten, und uner-
wiinschte Ereignisse, einschlieflich intes-
tinaler Ischamien, waren ebenfalls nicht
unterschiedlich. Somit fiihrte die Vorgabe
eines niedrigeren Oxygenierungsniveaus
von 60mmHg nicht zu einer niedrige-
ren 90-Tage-Sterblichkeit im Vergleich zur
Vorgabe eines hoheren Oxygenierungsni-
veaus von 90 mm Hg. Die Festlegung eines
konservativen Oxygenierungszielsfiihrtim
Gegensatz zu den Ergebnissen der LOCO,-
Studie nicht zu einer Zunahme von uner-
wiinschten Ereignissen.

Die Oxygenierungsziele fiir die Inter-
ventions- und Kontrollgruppen der HOT-
ICU-Studie liegen innerhalb des allgemein
akzeptierten Bereichs fiir Intensivpatien-
ten. Dennoch liegen bei den Ergebnissen
die beiden Mediane der Gruppen sehr nah
aneinander, wodurch schlussendlich kein
Unterschied zwischen den Sauerstoffregi-
men erkennbarist. Erwdhnenswertist, dass

es bei der Therapie mit niedrigerer Sau-
erstoffzufuhr nicht zu einer Hypoxie kam,
weil ein niedrigerer p,0, angestrebt wur-
de.

Das Durchschnittsalter der Population
war hoch, ein groB3er Teil hatte medizini-
sche Vorerkrankungen, und 20% wiesen
eine COPD auf. Ein hoher Anteil der Patien-
ten hatte ein ARDS, ein niedriges p.O,-FiO--
Verhaltnis (Horovitz-Quotient), und die Ge-
samtmortalitdt in dieser Population war
hoher als erwartet. Die Ergebnisse dieser
Studie gelten mdglicherweise nicht fiir Po-
pulationen mit niedrigem Risiko und hy-
poxamischer Ateminsuffizienz anderer Ge-
nese.

Die Interpretation dieser Daten fiir die
klinische Praxis ist komplex. Eine Uber-
legung ist, dass die COVID-19-Pandemie
zu einer noch nie dagewesenen Nachfra-
ge nach einer Sauerstofftherapie gefiihrt
hat. Auf Intensivstationen, auf denen die
Sauerstoffvorrdte begrenzt sind, bieten die
Daten aus der HOT-ICU-Studie eine ver-
niinftige Grundlage fiir die Entscheidung
zur Umsetzung einer konservativen Sau-
erstofftherapie.

Medikamentoser Therapieansatz. Es
gibt weiterhin keine bewdhrte spezifi-
sche pharmakologische Behandlung fiir
Patienten mit ARDS. Die Wirksamkeit von
Kortikosteroiden bei ARDS bleibt um-
stritten. Die theoretische Begriindung
fiir eine Steroidtherapie bei ARDS i.Allg.
beruht auf der Beobachtung, dass diese
Krankheit durch eine (ibermaBige Lun-
genentziindung gekennzeichnet ist, und
dass Glukokortikoide bei einer Vielzahl
von entziindlichen Erkrankungen durch
pleiotrope Wirkungen von Nutzen sind
[36, 37]. Allerdings uben Glukokortiko-
ide bei schwer kranken Patienten eine
Vielzahl komplexer Wirkungen aus, und
die genaue mechanistische Grundlage fiir
die Wirkungen einer Steroidbehandlung
bei ARDS muss noch geklart werden. Die
Geschichte der Steroidstudien bei ARDS
erstreckt sich Giber etwa 3 Jahrzehnte [38]
und kann hier nicht umfassend wieder-
gegeben werden, aber zusammengefasst
unterstiitzen friihere Daten nicht die
Verwendung von hochdosierten ,Stof3*-
Therapien [39-42]. Spatere Studien mit
niedrig dosierten Schemata zeigten einen
Nutzen, der sich in einem rascheren Wea-



ning von der mechanischen Beatmung
[43, 44] widerspiegelte, aber keinen Nut-
zen beziiglich der Mortalitdt erbrachte.
Der Therapieansatz mit Kortikosteroiden
bekam eine immer wichtigere Rolle bei
der Behandlung von schwerem COVID-
19-ARDS.

Originalpublikation

Villar J, Ferrando C, Martinez D et al (2020)
Dexamethasone treatment for the acute
respiratory distress syndrome: a multicentre,
randomised controlled trial. Lancet Respir Med
2020 [45]

Villar et al. [45] hatten mit ihrer Studie zum
Ziel, die Auswirkungen von Dexamethason
bei Patienten mit ARDS zu bewerten. Hier-
bei sollte die Frage beantwortet werden,
ob die Therapie die pulmonale und sys-
temische Entziindung verandert und zu
einer Verkiirzung der Dauer der mecha-
nischen Beatmung und der Sterblichkeit
fiihren konnte.

Es handelt sich um eine multizentrische
Studie aus Spanien. Es wurden nur Patien-
ten aufgenommen, deren p,0,-F0,-Ver-
haltnis nach 24 h Beatmungsoptimierung
noch <200 mm Hg war. Dieses Einschluss-
kriterium wurde gewdhlt, um zu vermei-
den, dass Patienten mit Pseudo-ARDS ein-
geschlossen werden. Es zeigte sich ein ho-
mogenes Patientenkollektiv in den beiden
Studiengruppen. 77 % der Patienten hat-
ten entweder eine Pneumonie oder eine
Sepsis. Die Patienten wurden 5 Tage lang
mit 20mg Dexamethason i.v. behandelt,
gefolgt von 10mg taglich fiir die nachs-
ten 5 Tage (wobei das Steroid abgesetzt
wurde, wenn die Patienten extubiert wur-
den). Der primdre Endpunkt war die Anzahl
der beatmungsfreien Tage bis Tag 28 nach
Einschluss.

Zwischen dem 28.03.2013 und dem
31.12.2018 wurden 277 Patienten rekru-
tiert und 139 Patienten nach dem Zufalls-
prinzip der Dexamethason- und 138 der
Kontrollgruppe zugeteilt. Die Studie wurde
vom Data Safety Monitoring Board wegen
einer zu geringen Einschlussrate gestoppt,
nachdem mebhr als 88 % (277/314) der ge-
planten StichprobengréBe eingeschlossen
worden waren. Die durchschnittliche An-
zahl der beatmungsfreien Tage war in
der Dexamethasongruppe hoher als in
der Kontrollgruppe (Unterschied zwi-

schen den Gruppen 4,8 Tage [95%-KI:
2,57-7,03]; p<0,0001). Nach 60 Tagen
waren 29 (21%) Patienten in der Dexa-
methasongruppe und 50 (36 %) Patienten
in der Kontrollgruppe verstorben (Unter-
schied zwischen den Gruppen: -15.3%
(—25,9 bis -4,9); p=0,0047). Der Anteil der
unerwiinschten Ereignisse unterschied
sich nicht signifikant zwischen der Dexa-
methason- und der Kontrollgruppe. Die
Autoren kamen zu dem Ergebnis, dass
die friihzeitige Verabreichung von Dexa-
methason die Dauer der mechanischen
Beatmung und die Gesamtsterblichkeit
bei Patienten mit nachgewiesenem mittel-
schwerem bis schwerem ARDS verringern
konnte.

Die wichtigste Einschrdnkung der Stu-
dieist, dass sie nicht verblindet war. Ange-
sichts der Gleichheit der Steroide und der
starken Endpunkte ist dies jedoch wahr-
scheinlich vernachlassigbar. Auffallig wa-
ren die geringe Durchfiihrung einer Bauch-
lagerung bei ARDS-Patienten und kein vor-
geschriebenes Protokoll fiir die Durchfiih-
rung des Prozederes. Schlussendlich wur-
den an jedem Standort in Spanien nur
durchschnittlich 3 Patienten/Jahr rekru-
tiert, was moglicherweise zu einer Ver-
zerrung der Auswahl gefiihrt hat.

Friihe Expertenmeinungen sprachen
sich zunachst gegen den routinemaBigen
Einsatz von Kortikosteroiden bei COVID-
19 aus [46]. Vor diesem Hintergrund wur-
den unldngst die ersten Ergebnisse der
RECOVERY-Studie veréffentlicht [47]. Die
RECOVERY-Studie ist eine mehrarmige,
offene Plattformstudie, in der eine Reihe
spezifischer Therapien fiir COVID-19 bei
hospitalisierten Patienten getestet wurde.
Die Patienten erhielten Dexamethason
(6 mg taglich fiir bis zu 10 Tage, n=2104)
oder die ibliche Behandlung (n=4321)
mit dem primdren Endpunkt der 28-Ta-
ge-Gesamtmortalitdt. Die Studie ergab
eine absolute Risikoreduktion von 3%
zugunsten der Steroidgruppe; ein Nutzen,
der je nach Grad der Atemunterstiitzung
variierte, wobei der Nutzen bei mecha-
nisch beatmeten Patienten groBer war
(absolute Risikoreduktion: 12%) und bei
Patienten, die keinen Sauerstoff benotig-
ten, tendenziell eher schadlich war. Mit der
Einschrankung, dass die Daten zur Lang-
zeitmortalitdt noch ausstehen, und dass
die Mortalitdt in der Kontrollgruppe am

oberen Ende der berichteten Bereiche lag,
unterstiitzen diese Ergebnisse eine thera-
peutische Wirkung von Glukokortikoiden
bei schwerer COVID-19-Pneumonie.

Extrakorporale = Membranoxygenie-
rung. Patienten mit anhaltender Hypox-
amie oder inakzeptablem Atemwegsdruck
trotz Optimierung der Beatmungsein-
stellungen, neuromuskuldrer Blockade,
Bauchlage und inhalativer pulmonaler
Vasodilatatoren gelten als Patienten mit
Jrefraktdrem” ARDS. In solchen Fallen
sollte die Einleitung einer venovendsen
extrakorporalen Membranoxygenierung
(vv-ECMO) oder die Verlegung in ein Zen-
trum, in dem diese Therapie verfiigbar ist,
in Betracht gezogen werden [48, 49]. Die
Studiendaten zur Frage des Zeitpunkts
der ECMO-Einleitung sind uneinheitlich
und komplex, deuten aber auf verbesser-
te Ergebnisse bei refraktdrem ARDS hin
[48-50]. Die Leitlinien der American So-
ciety of Artificial Internal Organs (ASAIO)
empfehlen i. Allg. die Einleitung der ECMO
bei COVID-19-Patienten erst nach dem
Versagen weniger invasiver Therapien,
einschlieBlich mechanischer Beatmung
und Bauchlagerung [51]. Da die ECMO-
Therapie mit einem sehr hohen Ressour-
cenverbrauch [52] verbunden ist und die
Ressourcen im Rahmen eines SARS-CoV-
2-Anstiegs begrenzt sein kdnnen, kdnnen
sich die Kriterien fiir die Einleitung einer
ECMO-Therapie im Rahmen von COVID-
19 von den Kriterien fiir ein ARDS ohne
COVID-19 unterscheiden. Die Extracor-
poreal Life Support Organization (ELSO)
hat Richtlinien [53] veroffentlicht, die den
dynamischen Charakter der ECMO-Triage
betonen und den Leitsatz hervorheben,
dass ressourcenintensive Therapien auf
Patienten ausgerichtet werden sollten, die
am ehesten davon profitieren. Aus die-
sem Grund schlagen die Leitlinien ibliche
Kriterien fiir die Einleitung der ECMO vor,
solange die Krankenhduser im Rahmen
ihrer normalen Kapazitaten arbeiten, und
strengere Kriterien (Vorrang fiir jlingere
Patienten, Patienten mit Einzelorganver-
sagen und Patienten mit Nicht-COVID-19-
Indikationen, die nachweislich von der
ECMO profitieren), wenn die Kapazitdten
Uberlastet sind. Zu den absoluten Kon-
traindikationen fiir die ECMO bei COVID-
19 gehoéren nach den ELSO-Leitlinien ei-
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ne begrenzte Lebenserwartung, klinische
Gebrechlichkeit, mechanische Beatmung
Uber 10 Tage, Unvertraglichkeit von Anti-
koagulation, schwere neurologische Scha-
den oder schweres Multiorganversagen
[54]. Zu den relativen Kontraindikatio-
nen gehdren ein Body-Mass-Index (BMI)
>40kg/m?, eine Immunschwache und
eine Mehrfachkatecholamintherapie, die
nicht fiir eine venoarterielle Versorgung
infrage kommt [54]. Die Entscheidung
fiir eine ECMO-Unterstiitzung sollte mul-
tidisziplinar getroffen werden und die
Prognose des Patienten, die Verfligbar-
keit von Ressourcen und Komorbiditaten
beriicksichtigen.

Originalpublikation

Barbaro RP, MacLaren G, Boonstra PS et al
(2020) Extracorporeal membrane oxygenation
support in COVID-19: an international cohort
study of the Extracorporeal Life Support Organ-
ization registry. Lancet 396(10257):1071-1078
[55]

Mehrere groBe Gesundheitsorganisatio-
nen empfehlen nach Beachtung oben
genannter Kriterien den Einsatz der ECMO
bei COVID-19-bedingtem akutem hypo-
xamischem Atemversagen. In den ersten
Berichten {ber den Einsatz der ECMO
bei Patienten mit COVID-19 wurde je-
doch eine sehr hohe Sterblichkeitsrate
beschrieben. Es folgte diese grofRe inter-
nationale Kohortenstudie zur ECMO bei
COVID-19, um diesem Phd@nomen nach-
zugehen [55]. Anhand der Daten des
ELSO-Registers haben Barbaro et al. [55]
die Epidemiologie, den Krankenhausver-
lauf und die Ergebnisse von Patienten
im Alter von 16 Jahren oder alter mit
bestdtigter COVID-19 beschrieben, bei
denen zwischen dem 16.01.2020 und
dem 01.05.2020 in 213 Krankenhdusern
in 36 Landern eine ECMO-Unterstiitzung
eingeleitet wurde. Das primdre Ergebnis
war der Tod im Krankenhaus in einer
Zeit-zu-Ereignis-Analyse, die 90 Tage nach
Einleitung der ECMO bewertet wurde.
Die Autoren wandten ein multivariables
Cox-Modell an, um zu untersuchen, ob
Patienten- und Krankenhausfaktoren mit
der Sterblichkeit im Krankenhaus verbun-
den waren. In diese Studie wurden die
Daten von 1035 Patienten mit COVID-19
aufgenommen, die eine ECMO-Unterstiit-
zung erhielten. Davon blieben 67 (6 %)
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im Krankenhaus, 311 (30 %) wurden nach
Hause oder in ein Akutrehabilitations-
zentrum entlassen, 101 (10%) wurden
in ein Langzeitakutpflegezentrum oder
an einen nicht naher bezeichneten Ort
entlassen, 176 (17 %) wurden in ein an-
deres Krankenhaus entlassen, und 380
(37 %) starben. Die geschdtzte kumulative
Krankenhausmortalitdt 90 Tage nach Ein-
leitung der ECMO betrug 37,4 % (95 %-KI:
34,4-40,4). Die Sterblichkeit lag bei 39%
(380/968) der Patienten, deren endgiilti-
ger Endpunkt der Tod oder die Entlassung
aus dem Krankenhaus war. Der Einsatz
der ECMO zur Kreislaufunterstiitzung war
unabhdngig mit einer hoheren Sterblich-
keit im Krankenhaus verbunden (,hazard
ratio”, HR: 1,89, 95 %-KI: 1,20-2,97). In der
Untergruppe der Patienten mit COVID-
19, die eine (venovenodse) ECMO zur Beat-
mung erhielten und bei denen ein ARDS
festgestellt wurde, betrug die geschatzte
kumulative Krankenhausmortalitét 90 Ta-
ge nach Beginn der ECMO 38,0% (95%-
Kl: 34,6-41,5). Bei Patienten mit COVID-
19, die eine ECMO erhielten, lag sowohl
die geschatzte Sterblichkeit 90 Tage nach
der ECMO als auch die Sterblichkeit bei
denjenigen, deren endgiiltiger Endpunkt
der Tod oder die Entlassung war, unter
40%. Diese Daten aus 213 Krankenhdu-
sern weltweit liefern eine verallgemeiner-
bare Schatzung der ECMO-Mortalitat bei
COVID-19. Diese Ergebnisse stimmen auch
mit friiher berichteten Uberlebensraten
bei akutem hypoxdmischem Atemversa-
gen Uberein [48, 50] und unterstiitzen die
aktuellen Empfehlungen, dass Zentren
mit Erfahrung in der ECMO deren Ein-
satz bei refraktdrem COVID-19-bedingtem
Atemversagen in Betracht ziehen sollten.

Kritisch an der Studie ist, dass das
ELSO-Register die (ibermittelten Daten
nicht extern validiert hat. Ebenfalls fand
keine Uberpriifung statt, ob alle konseku-
tiven, zwischen dem 16.01.2020 und dem
01.05.2020 eingeleiteten Falle Gibermittelt
wurden. Das ELSO-Register enthdlt nicht
die Daten aller ECMO-Fdlle weltweit; die
Daten werden von einer Untergruppe der
am ELSO-Register teilnehmenden Zentren
gesammelt. Diese Zentren wurden aus-
gewahlt und mussten Uber die nétigen
Ressourcen verfiigen, um Patientendaten
zu Ubermitteln, insbesondere wahrend
der Pandemie. Obwohl die Uberlebens-

analysen fiir den primaren Endpunkt der
Sterblichkeit die unvollstandige Nachbe-
obachtung beriicksichtigen, kdnnte die
gemeldete Pravalenz von Komplikationen
wahrend der ECMO unterschatzt worden
sein, da nicht alle Patienten ihre ECMO-
Therapie zum Zeitpunkt der Berichterstat-
tung abgeschlossen hatten.

Jingst veroffentlichten Karagiannidis
et al. [56] eine kritische Analyse zur hohen
Sterblichkeit im Krankenhaus bei COVID-
19-Patienten, die in Deutschland eine
ECMO erhalten hatten [56]. Sie berichten
iber unverzerrte und unselektierte Follow-
up-Schadensdaten der gré8ten deutschen
gesetzlichen Krankenkasse (AOK) mit ins-
gesamt 768 COVID-19-ECMO-Patienten,
die zwischen Februar und Dezember 2020
in Krankenhdusern in Deutschland auf-
genommen wurden. Alle in die Studie
aufgenommenen Patienten schlossen die
Krankenhausbehandlung ab und wurden
entweder tot oder lebendig aus dem
Krankenhaus entlassen. Leider lag die
Sterblichkeit im Krankenhaus bei 73 %.
Die Krankenhaussterblichkeit bei Patien-
ten im Alter zwischen 18 und 49 Jahren
lag bei 56%, bei 50 bis 59 Jahren bei
67 %, bei 60 bis 69 Jahren bei 83% und
Uiber 69 Jahre bei 88 %.

Die Daten der Autorengruppe bestati-
gen, dass die Behandlung auf der Inten-
sivstation bei schwer kranken COVID-19-
Patienten mit hohem Sterblichkeitsrisiko
langer Ressourcen und Personal auf der
Intensivstation bindet, was sich in einer
mittleren Beatmungsdauer von 31 Tagen
neben der ECMO-Therapie widerspiegelt.
Daher miissen ECMO-Indikationen fiir ei-
ne COVID-19-Pneumonie mit Vorsicht be-
trachtet werden, insbesondere im Pande-
miekontext mit zumindest regional be-
grenzten Ressourcen. Dadie Sterblichkeits-
rate mit hoherem Alter und langerer Zeit
zwischen dem Beginn der Beatmung und
der ECMO-Therapie ansteigt, muss eine
individuelle, patientenzentrierte Entschei-
dung getroffen werden. Es ware empfeh-
lenswert, ECMO-Therapien nur an Zentren
durchzufiihren und die schwerstkranken
Patienten umgehend dorthin zu verlegen,
um durch deren Expertise das Uberleben
der Patienten zu verbessern [56].

Zusammenfassung. Eine COVID-19-asso-
ziierte akute hypoxamische respiratorische



Insuffizienz entwickelt sich bei einem be-
trachtlichen Teil von betroffenen Patien-
ten und stellt eine Form von ARDS dar.
Die Schliissel zu einer evidenzbasierten
Behandlung von COVID-19-Pneumonien
scheinen daher, wie bereits zuvor bei den
ARDS-Patienten anderer Genese beschrie-
ben, eine lungenprotektive Beatmung mit
niedrigem Atemzugvolumen, die Vermei-
dungeines Barotraumas, eine konservative
Fliissigkeitsstrategie und eine Beatmung
in Bauchlage zu sein. Ergénzend sollte der
Einsatz von inhalativen pulmonalen Va-
sodilatatoren und einer neuromuskuléren
Blockade erwogen werden und, falls er-
forderlich, die venovendse ECMO-Therapie
friihzeitig eingesetzt werden [14].
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