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Extrakorporale Lungenunterstiitzung
bei schwerem Lungenversagen des

Erwachsenen

Wiederentdeckung eines Therapieverfahrens

Thomas Muller*, Thomas Bein*, Alois Philipp, Bernhard Graf, Christof Schmid, GUnter Riegger

ZUSAMMENFASSUNG

Hintergrund: Die Letalitat beim schweren akuten Lungenversagens des Er-
wachsenen ist nach wie vor hoch. In Ergéanzung zur konventionellen Therapie
werden in den letzten Jahren vermehrt technisch optimierte Lungenunterstiit-
zungsverfahren eingesetzt. Geschétzt ist aktuell von etwa 1 000 Behandlungen
pro Jahr in Deutschland mit rasch steigender Tendenz auszugehen. In der
Anwendung kann zwischen Systemen zur veno-vendsen extrakorporalen
Membranoxygenierung (ECMO) und zur extrakorporalen Kohlendioxidelimination
unterschieden werden.

Methoden: Prinzip und Technik, Effektivitdt und Nebenwirkungen der neuen
Verfahren werden sowohl basierend auf eigenen Erfahrungen als auch auf
Grundlage einer selektiven Literaturrecherche zusammengefasst. Empfehlun-
gen fiir den klinischen Einsatz werden ausgesprochen.

Ergebnisse: Eine anhand von prospektiven, randomisierten Studien gesicherte
Evidenz besteht fiir beide Verfahren in der Erwachsenenintensivmedizin bislang
nur eingeschrankt. Veno-vendése ECMO-Systeme kdonnen bei schwerem Lungen-
versagen den Gasaustausch effektiv sichern. Uberlebensraten von 63-75 %
werden von erfahrenen Zentren berichtet. Zur isolierten extrakorporalen
Kohlendioxidelimination kénnen sowohl pumpenfreie arterio-vengse als auch
sogenannte ,low flow“-ECMO-Systeme angewandt werden. Potenziell gravie-
rende Komplikationen kénnen lebensbedrohlich sein und miissen daher rasch
erkannt und beherrscht werden. Hierzu zihlen GefdBverletzungen bei der Ka-
niilenanlage, vendse Thrombosen im kaniilierten GeféB, eine stirkere Blutungs-
neigung und ein Thrombozytenabfall.

Schlussfolgerungen: Moderne, miniaturisierte Lungenunterstiitzungssysteme
erlauben eine protektive Beatmung mit kleinen Tidalvolumina, reduzieren die
ventilator-assoziierte Lungenschédigung und kénnen bei beherrschbarem Ne-
benwirkungsprofil das Uberleben kritisch kranker Patienten erméglichen.
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Verschiedene schwere akute Erkrankungen — wie
etwa Pneumonie, Aspiration, fulminante Sep-
sis, nekrotisierende Pankreatitis oder Polytrauma —
konnen zu einem schweren akuten Lungenversagen
fiihren. Bei doppelseitiger Schadigung wird ein aku-
tes Lungenversagen im internationalen Sprachge-
brauch als ,acute respiratory distress syndrome*
(ARDS) bezeichnet (Kasten 1). Ein ARDS bedingt
trotz der Moglichkeiten der modernen Intensivmedi-
zin weiterhin eine hohe Letalitit. Eine Untersuchung
in den USA fand vor wenigen Jahren eine ARDS-In-
zidenz von 58,7 Féllen pro 100 000 Personen und
Jahr; die Letalitdt betrug 41,1 % (1). Patienten mit
schwerem Verlauf, hoherem Alter und Begleitkrank-
heiten weisen eine hohere Sterblichkeitsrate auf, die
mehr als 80 % erreichen kann (2-4). Wenn der le-
bensnotwendige Gasaustausch nur durch eine ag-
gressive, nichtprotektive mechanische Ventilation si-
chergestellt werden kann, verschlechtert sich die
Prognose (2, 5), denn eine aggressive Beatmung
fiihrt per se zu einer progredienten, beatmungsindu-
zierten Lungenschédigung (6).

Die Entwicklung des extrakorporalen Gasaus-
tauschverfahrens bei schwerem Lungenversagen
geht zuriick in die 1970er Jahre (7). Gravierende
Komplikationen und schwere Blutungsereignisse li-
mitierten damals die Anwendung; ein Uberlebens-
vorteil durch extrakorporale Membranoxygenierung
(ECMO) konnte in randomisierten Studien nicht be-
legt werden (8, 9). Seither kam es zu entscheidenden
technischen Weiterentwicklungen, daher kénnen mo-
derne ECMO-Gerite nicht mit den ersten Maschinen
der 1970er Jahre verglichen werden. Als Folge der
HINI-Influenza-A-Pandemie der vergangenen Jahre
ist weltweit eine Renaissance der extrakorporalen
Lungenunterstiitzung zu beobachten. In Deutschland
wird die veno-vendse (vv) ECMO in mehr als 50 Kli-
niken eingesetzt; das ,interventional Lung Assist®
(iLA), ein Verfahren zur Kohlendioxidelimination,
ist noch weiter verbreitet.

Dieser Artikel gibt einen Uberblick iiber Technik
und Indikation moderner extrakorporaler Lungenun-
terstiitzungssysteme. Anhand eigener Erfahrungen
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Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS):

@ Definition der American-European Consensus Conference (AECC) 1994 (38):
— akuter Beginn
— bilaterale Infiltrate auf der Rontgenthoraxaufnahme
— Ausschluss einer linksatrialen Hypertonie oder
Lungenkapillarverschlussdruck (PCWP) < 18 mm Hg
- Pa0,/FiO, Ratio < 200 mm Hg (ALI: PaO,/FiO, Ratio < 300 mm Hg)

® Berlin Definition 2012 (39)
— akuter Beginn: auslésendes Ereignis innerhalb der letzten Woche
- beidseitige Infiltrate (Réntgenthoraxaufnahme oder Computertomographie)
- Ausschluss kardiales Lungenddem oder Uberwésserung (Echokardiographie)
— mildes ARDS:
200 mm Hg < PaO,/FiO, < 300 mm Hg, PEEP =5 cm H,0
- moderates ARDS:
100 mm Hg < PaO,/FiO, <200 mm Hg, PEEP =5 cm H,0
- schweres ARDS:
Pa0,/FiO, < 100 mm Hg, PEEP = 5 cm H,0

PCWP = Lungenkapillarverschlussdruck, PaO, = arterieller Sauerstoffpartialdruck, FiO, = inspiratori-
sche Sauerstofffraktion, ALI = akute Lungenschédigung, PEEP = positiver endexspiratorischer Druck

und einer selektiven Literaturrecherche wird die kli-
nische Effektivitit analysiert und es werden Risiken
und Grenzen der Verfahren beschrieben.

Prinzip und Technik

Moderne ECMO-Systeme zeichnen sich durch ein
kompaktes Design aller Einzelkomponenten aus.
Prinzipiell ist zu unterscheiden zwischen pumpenge-
triebenen Verfahren (vv-ECMO) und pumpenfreien
Verfahren (iLA). Bei schwerem hypoxdmischem
Lungenversagen steht die Verbesserung der Oxyge-

nierung im Vordergrund; hierfiir ist ein hoher Blut-
fluss mit entsprechend ausreichenden Kaniilendurch-
messern notig. Bei Vorliegen einer schweren respira-
torischen Azidose mit dem Fokus auf eine Kohlendi-
oxid-Elimination reicht ein geringerer Blutfluss aus;
sowohl eine sogenannte ,,Jlow flow“-ECMO mit klei-
neren Kantilen und Membranoberflache, als auch ein
iLA-Verfahren sind moglich. Die pumpenfreie iLA-
Technik ist also liberwiegend zur Kohlendioxideli-
mination geeignet, wohingegen eine vv-ECMO so-
wohl den Sauerstofftransfer als auch die Kohlendi-
oxidelimination effektiv augmentiert (7abelle).

Standard der technischen Ausstattung bei vv-
ECMO sind heute eine Zentrifugalpumpe/Axialpum-
pe, ein plasmaresistenter Poly-Methyl-Penten-Diffu-
sionsmembran-Oxygenator sowie eine antithrombo-
tische Beschichtung aller Komponenten zumeist auf
Heparinbasis (4bbildung 1). Bei konventioneller
Kaniilierung wird in der Regel iiber die rechte Vena
femoralis in Seldinger-Technik eine lange, 21-23
French (Fr.) durchmessende Kaniile implantiert, {iber
die vendses Blut zum Oxygenator geleitet wird. Als
riickfithrendes Gefédll dient meist die rechte Vena ju-
gularis interna, in die eine kiirzere 15-19 Fr. Kaniile
eingebracht wird. Alternativ kann anstelle zweier
Kaniilen eine Doppellumenkaniile verwendet wer-
den. Diese ist fiir die Implantation in die rechte V. ju-
gularis interna entwickelt worden und hat den we-
sentlichen Vorteil, dass Patienten wihrend der
ECMO-Unterstiitzung mobilisiert werden konnen.
Nachteilig wirken sich hohe Kosten sowie die
schwierigere Kaniilierungstechnik aus. Die systemi-
sche Antikoagulation erfolgt mit unfraktioniertem
Heparin, wobei die Ziel-aPTT (aPTT, aktivierte par-
tielle Thromboplastinzeit) in der Regel etwa beim
1,5-fachen der Norm liegt, bei Blutungsneigung
auch niedriger.

Das iLA ist vom Prinzip her ein artifizieller arte-
rio-vendser Shunt mit zwischengeschaltetem Gasaus-

Extrakorporale Lungen- und Kreislaufunterstiitzungssysteme

Bezeichnung

iLA
= interventional Lung Assist*

Arterio-vendser Shunt mit interponierter
Gasaustauschmembran;

pumpenlos, d. h. der Blutfluss wird durch die ar-
teriovendse Druckdifferenz generiert.

extrakorporale Kohlendioxidelimination bei
Patienten ohne Schocksyndrom zur Behandlung
der schweren respiratorischen Azidose

w-ECMO
= veno-vendse extrakorporale Membranoxygenierung

Pumpengetriebenes Verfahren: Aus der

Veena cava inferior wird vendses Blut Uber einen
Membranoxygenator mit Sauerstoff angereichert;
gleichzeitig wird Kohlendioxid eliminiert.
Riickleitung meist (iber eine zweite Kandle in

die Vena cava superior

schweres hypoxamisches respiratorisches
Versagen zur Sicherung des vitalen
Gasaustausches; bei niedrigerem Blutfluss

als ,Jow flow‘-ECMO auch zur alleinigen Kohlen-
dioxidelimination geeignet

va-ECMO

= veno-arterielle extrakorporale Membranoxygenierung
(auch: va-ECLS,

= veno-arterial extracorporeal life support‘)

Pumpengetriebenes Verfahren, bei dem
vendses Blut meist aus der Vena cava inferior
nach Oxygenierung in das arterielle Stromgebiet
gepumpt wird, vor allem um die systemische

Perfusion zu unterstiitzen.

therapierefraktérer kardiogener Schock,
Rechtsherzversagen, In-Hospital-Reanimation
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Abbildung 1: Beispiele fiir miniaturisierte moderne Einheiten der extrakorporalen Membranoxygenierung

a) Cardiohelp-System, b) Deltastream DP3/Hilite 7000LT

tauschmodul (4bbildung 2). Da das System pumpen-
frei arbeitet, stellt der arterielle Mitteldruck die trei-
bende Kraft fiir den Blutfluss durch das System dar.
Meist werden als zufiihrendes Gefdf3 eine Arteria fe-
moralis und als abfithrendes Gefdl3 die kontralaterale
Vena femoralis gewihlt. Nach sonographischer Be-
stimmung des Gefdallquerschnittes wird in Seldinger-
Technik die arterielle Kaniile implantiert, deren Gro-
e man so wihlt, dass eine ausreichende Beinperfusi-
on erhalten bleibt. Heute werden arteriell iiberwie-
gend 15-Fr.-Kaniilen verwendet.

Der Oxygenator weist eine Gasaustauschoberfla-
che von 1,3 m? mit geringem Stromungswiderstand
auf; eine Antikoagulation mit einer Ziel-aPTT von
etwa 50 Sekunden reicht meist aus.

Pumpengetriebene extrakorporale
Membranoxygenierung

Indikation

Die Indikation fiir eine vv-ECMO ist prinzipiell ge-
geben, wenn trotz optimierter mechanischer Beat-
mung (nach ARDSnet [10]) und optimierter unter-
stiitzender Therapie (negative Fliissigkeitsbilanz,
eventuell Bauchlagerung) eine lebensbedrohliche
Hypoxédmie (PaO,/FiO, < 80 mm Hg) besteht. Bei
manchen Patienten wird die ECMO als ,Res-
cue“-Verfahren eingesetzt, wenn eine Sicherung des
Gasaustausches konventionell nicht méglich ist und
sich eine progrediente himodynamische Instabilitét
entwickelt. Bei anderen Patienten ist der notige Gas-
austausch nur durch eine aggressive, nichtprotektive
Beatmung (Inspirationsdruck > 32 cm H,O, FiO,
> 0,9, Tidalvolumen > 8 mL/kg Idealkdrpergewicht)
zu erreichen. Dann ist der frithe Einsatz einer extra-
korporalen Unterstiitzung zu diskutieren, da eine
weitere kritische Verschlechterung durch Zunahme
des beatmungsassoziierten Lungenschadens zu be-
firchten ist (11-13).
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Abbildung 2: Interventional Lung Assist zur Kohlendioxidelimination

Kontraindikation

Als wesentliche Kontraindikation sind eine nichtthe-
rapierbare Grunderkrankung sowie ein kardiogener
Schock zu nennen. Bei letzterem kann ein veno-arte-
rielles ECLS-Verfahren (,extracorporeal life sup-
port®) erwogen werden. In der Indikationsstellung ist
zu beriicksichtigen, dass eine ECMO keine kausale
Therapie darstellt, sondern voriibergehend den Gas-
transfer stabilisiert, eine protektive Beatmung er-
moglicht und hilft, Zeit zu gewinnen, die gegebenen-
falls fiir die Lungenheilung nétig ist. Als Kontraindi-
kation wird daher auch eine terminale Lungenerkran-
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2. ,,Rescue“-Indikation

progrediente hamodynamische Instabilitat

4. Ausschluss von Kontraindikationen
— kardiogener Schock

— Leberzirrhose > Child A (relativ)
— terminales Nierenversagen (relativ)
— Alter > 75 Jahre (relativ)

Indikation zur vv-ECMO Therapie (Universitatsklinikum Regensburg)
1. Potenziell therapierbare Grundkrankheit oder zeitnahe Option einer Lungentransplantation

lebensbedrohliches hypoxamisches Lungenversagen (PaO,/FiO, < 65 mm Hg, PIP > 35 cm H,0, arterieller pH < 7,25) und

3. ,non-Rescue“-Indikation (ECMO , friintherapeutisch” erwagen)
lebensnotwendiger Gasaustausch nur unter aggressiver, nichtprotektiver Beatmung erreichbar (PIP > 32 cm H,0, FiO, > 0,9,
TV > 6 mL/kg KGj4ey) trotz Optimierung aller konventioneller Méglichkeiten, keine Besserung innerhalb von 12-24 Stunden

— terminale Lungenerkrankung ohne Aussicht auf zeitnahe Transplantation

w-ECMO = veno-vendse extrakorporale Membranoxygenierung; PaO, = arterieller Sauerstoffpartialdruck; FiO, = inspiratorische Sauerstofffraktion;
PIP = positiver endinspiratorischer Beatmungsdruck; TV = Atemzugvolumen; KGy,, = ideales Kdrpergewicht

kung ohne Aussicht auf zeitnahe Lungentransplanta-
tion angesehen. Eine vorausgehende Langzeitbeat-
mung sowie Begleiterkrankungen, wie eine Leberzir-
rhose oder ein chronisches terminales Nierenversa-
gen, verschlechtern die Prognose erheblich und miis-
sen bei der Indikationsstellung mitberiicksichtigt
werden. Bei schwerwiegenden Griinden, die gegen
eine Antikoagulation sprechen, ist eine langerfristige
extrakorporale Lungenunterstiitzung nicht moglich
beziehungsweise sorgfiltig abzuwégen (Kasten 2).

Pumpenfreie extrakorporale Unterstiitzung
Indikation und Kontraindikation

Die schwere respiratorische Azidose (pH < 7,20), die
bedrohliche Auswirkungen fiir die Vitalfunktionen
nach sich zieht und durch herkdmmliche Therapie-
verfahren nicht beherrschbar ist, stellt die Indikation
fiir den Einsatz des iLA dar. Die Kapazitit des Sys-
tems, Sauerstoff zu transferieren, ist physikalisch be-
grenzt und erreicht allenfalls 10-15 % des Sauer-
stoffgesamtverbrauches (14). Daher ist eine schwere
Hypoxdmie eine Kontraindikation fiir dessen Ein-
satz; in diesem Fall ist eine ECMO indiziert. Eine
hoéhergradige Einschridnkung der kardialen Pump-
funktion oder eine fortgeschrittene arterielle Gefas3-
krankheit sind ebenfalls als Kontraindikationen zu
nennen.

Effektivitat moderner
Lungenunterstiitzungsverfahren

Veno-venose extrakorporale Membranoxygenierung
Moderne pumpengetriebene Lungenunterstiitzungs-
verfahren weisen eine hocheffektive extrakorporale
Sauerstoff- und Kohlendioxidtransferleistung auf.
Eine Auswertung der eigenen Patientendaten zeigt,

dass durch Initiierung der ECMO eine sofortige Ver-
besserung der Oxygenierung sowie eine Normalisie-
rung der Hyperkapnie ermdglicht wird (Grafik 1).
Konsekutiv kann die Beatmungsinvasivitét reduziert
werden: Das Tidalvolumen wurde von 7,0 (6,0-8,4)
mL/kg Idealkdrpergewicht vor ECMO auf 4,1
(3,4-5,4) mL/kg an Tag 1 vermindert (p < 0,001)
(Grafik 1). Der Beatmungsspitzendruck und die in-
spiratorische Sauerstoffkonzentration wurden inner-
halb eines Tages signifikant abgesenkt. Gleichzeitig
kam es meist zu einer raschen hidmodynamischen
Stabilisierung.

Am Universitétsklinikum Regensburg wurden von
Januar 2006 bis Juli 2012 insgesamt 266 erwachsene
Patienten (Alter 48 +/— 17 Jahre) mit schwerem Lun-
genversagen mit einer vv-ECMO behandelt. Davon
konnten 186 (70 %) von der ECMO entwoéhnt wer-
den; 80 (30 %) starben wihrend der ECMO-Behand-
lung, meist wegen Multiorganversagen. Von den Pa-
tienten, die erfolgreich entwdhnt worden waren, star-
ben 28 (11 %) noch wéhrend des stationdren Aufent-
haltes. 158 Patienten (59 %) tiberlebten und wurden
aus dem Krankenhaus entlassen. Die mittlere Zeit an
ECMO betrug 12 + 10 Tage.

Verfolgt man die Entwicklung der Sterblichkeits-
rate iiber die Jahre, zeigt sich ein Trend zur Verbes-
serung des Uberlebens mit 73 % im Jahr 2011 (Gra-
fik 2), resultierend aus der zunehmenden Erfahrung
mit extrakorporalen Unterstiitzungsverfahren. Uber-
lebende Patienten waren jiinger, hatten einen niedri-
geren SOFA (Sequential Organ Failure Assessment)-
Score, seltener Nierenversagen sowie ein geringeres
Atemminutenvolumen vor ECMO (15).

In den letzten Jahren wurden mehrere Fallserien
publiziert, die die Ergebnisse moderner ECMO-Ver-
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fahren an erwachsenen Patienten beschreiben. Viele
Zentren setzten ECMO-Systeme weltweit wihrend
der HIN1-Influenza-A-Pandemie bei foudroyantem
Lungenversagen ein. Berichtete Uberlebensraten von
75 % in der ersten Publikation aus Australien (16)
wurden durch die Erfahrungen anderer Zentren be-
stitigt (Uberleben 68—71 %) (17-19).

Im Vergleich dazu wurden mit ECMO-Systemen
der ersten Generation in einigen Publikationen gro-
Berer Fallserien (> 30 Patienten) Uberlebensraten
von 52-63 % erzielt (20-25). Das Register der Ex-
tracorporeal Life Support Organization (ELSO) von
1986-2006 (1 473 Patienten, mittleres Alter 34 Jah-
re) gibt ein Uberleben von 50 % an (26).

Der CESAR-Trial, 2009 publiziert, ist die bislang
einzige randomisierte kontrollierte Studie an Er-
wachsenen mit neueren ECMO-Systemen (27). 180
Patienten mit schwerem Lungenversagen waren der
ECMO-Gruppe oder einer Kontrollgruppe mit kon-
ventioneller Ventilation zugeteilt worden. Einge-
schlossen wurden Patienten mit einem Lung-Injury-
Score > 3,0 oder einer unkompensierten Hyperkap-
nie mit einem pH < 7,2. Der primére Endpunkt ,,Tod
oder schwere Behinderung nach 6 Monaten* wurde
in der ECMO-Gruppe bei 37 %, in der Kontrollgrup-
pe bei 53 % (p =0,03) erreicht. Damit wurde erst-
mals an erwachsenen Patienten ein Vorteil zugunsten
einer ECMO-Behandlung gezeigt. Allerdings wies
das Design der Studie Mingel auf; unter anderem
wird kritisiert, dass 22/90 Patienten zwar der
ECMO-Gruppe zugeteilt wurden, jedoch aufgrund
rascher Besserung oder Tod keine ECMO erhielten.
Zudem wurden die Patienten der Kontrollgruppe
nach individuellen Vorstellungen in den teilnehmen-
den Kliniken behandelt, weshalb nur in 70 % eine
protektive Beatmung durchgefiihrt wurde. Alle Pa-
tienten der ECMO-Gruppe wurden fiir die Interventi-
on nach Leicester/UK gebracht, so dass zudem ein
Bias durch die Verlegung in ein spezialisiertes Zen-
trum anzunehmen ist.

Interventional Lung Assist

Die pumpenfreie iLA-Technik wird heute in der In-
tensivmedizin bei Patienten angewendet, die eine
schwere respiratorische Azidose aufweisen. Der bis-
lang grofBte Erfahrungsbericht iiber 90 Patienten mit
ARDS wurde 2006 von Bein et al. publiziert (28).
Durch das iLA wurden durchschnittlich 50 % des
produzierten CO, eliminiert, wodurch es zu einer ra-
schen Normalisierung des pH-Werts kam. Parallel
wurde eine leichte Verbesserung des PaO, nach-
gewiesen. Das Uberleben bis zur Klinikentlassung
betrug 41,2 %. Kleinere Fallserien und Kasuistiken
beschreiben die Anwendung des iLA bei Schidel-
hirntrauma (29), Status asthmaticus (30) und als
Bridging zur Lungentransplantation (31). Vor kur-
zem wurde eine erste prospektive randomisierte mul-
tizentrische Studie (,,XtraVent®) abgeschlossen, die
eine konventionelle protektive Beatmung mit einer
extrakorporalen Kohlendioxidelimination kombi-
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niert mit sehr kleinen Tidalvolumina verglich. Die
Ergebnisse beziliglich Beatmungsdauer und Letalitét
bleiben abzuwarten, bevor eine prizisere Wertung
des iLA-Verfahrens moglich ist.

Nebenwirkungen und Risiken

Trotz Verkleinerung und optimiertem Design bleiben
extrakorporale Lungenunterstiitzungssysteme invasi-
ve Verfahren mit moglicherweise lebensbedrohli-
chen Komplikationen, die bei kritisch kranken Pa-
tienten angewendet werden. Verldssliche Daten zu
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Oxygenierung
(Pa0,/Fi0,),
PaCo0, und
Tidalvolumen
(bezogen auf das
berechnete Ideal-
korpergewicht
[;;predicted body
weight“]),

vor (grau),

wéhrend (olivegriin)
und nach

ECMO (blau)

(*'p < 0,05,

*2n < 0,001, jeweils
auf den Vorwert be-
zogen);

Pa0, = arterieller
Sauerstoffpartial-
druck;

Fi0, = inspiratori-
sche Sauerstoff-
fraktion;

PaC0, = arterieller
Kohlendioxidpartial-
druck;

ECMO = extra-
korporale Membran-
oxygenierung
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iUberieben,
Sterben nach
Entwdhnung

von ECMO und
Sterben wéhrend
ECMO-Behandlung
Universitétsklinikum
Regensburg von
2006 bis Juli 2012
(n = 266);

ECMO =
extrakorporale
Membran-
oxygenierung
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Risiken und Komplikationen

® Vaskular:
— GefaRverletzung, Blutung
- vends: Thrombose und Embolie
— arteriell: Ischéamie, Kompartmentsyndrom, Embolie

® Mechanisch:
— Gerinnselbildung im System, Oxygenatorthrombose
— Hamolyse
— Diskonnektion und Kaniilendislokation
— Infektion

® Systemisch:
- Thrombozytendepletion
- Blutung
- moglicherweise Aktivierung der Gerinnungs- und
Inflammationskaskaden
- mdglicherweise erhohtes Risiko fir Heparin-induzierte
Thrombozytopenie

Komplikationsraten findet man in der Literatur we-
nig; ein Uberblick aus dem ELSO-Register ist bei
Brodie et al. wiedergegeben (11).

Im Einzelnen ist zu unterscheiden zwischen Kanii-
len-assoziierten vaskuldren Komplikationen und
ECMO-bedingten Risiken, entweder technischer Art
oder mit systemischen Auswirkungen auf den Patien-
ten (Kasten 3).

Bei der Kaniilenanlage kann es zu GefédfBverlet-
zungen mit schwerer Blutung kommen, bei arteriel-
ler Kaniilierung (iLA-System) kann eine periphere
Ischdmie auftreten. Durch die Einfithrung kleinerer
Kaniilen ist die Inzidenz einer Beinischdmie deutlich

reduziert worden und liegt bei etwa 8 % (32). Die
Haufigkeit vendser Thrombosen im kaniilierten Ge-
faBl ist nicht genau bekannt; die Gefahr ist jedoch
nicht unerheblich und liegt nach eigener Erfahrung
bei mehr als 10 %.

In der Vergangenheit beobachtete technische Pro-
bleme wie eine Plasmaleckage oder eine Schlauch-
ruptur treten heute praktisch nicht mehr auf. Bei ei-
nem Teil der Patienten muss, vor allem bei ldngerer
Therapiedauer, der Oxygenator wegen progredienter
Thrombosierung gewechselt werden. Im eigenen Pa-
tientenkollektiv war dies bei 27 % der Patienten no-
tig. Wird eine zunehmende Hidmolyse beobachtet,
muss nach Systemkomplikationen — wie zum Bei-
spiel einer Teilthrombose des Oxygenators oder ei-
nes Thrombus im Pumpenkopf — gesucht werden.

Wegen besserer Biokompatibilitdt moderner Sys-
teme kann die Intensitéit der systemischen Antiko-
agulation reduziert werden, daher sind letale Blu-
tungskomplikationen sehr selten. Dennoch weisen
Patienten an ECMO oft eine stirkere Blutungsnei-
gung auf, weshalb die individuell gesteuerte Antiko-
agulation engmaschig kontrolliert werden muss.
Auch ein Thrombozytenabfall ist unter ECMO oft zu
beobachten. Inwiefern mit einer heparin-induzierten
Thrombozytopenie hiufiger gerechnet werden muss,
und ob eine systemische Aktivierung von Gerin-
nungs- und Inflammationskaskaden induziert wird,
wird derzeit diskutiert.

Diskussion

Die Wiederentdeckung der ECMO-Verfahren wurde
vor allem ausgeldst durch grundlegende technische
Weiterentwicklungen der Membranoxygenatoren
und Pumpensysteme — und der damit einhergehenden
konsekutiven Verbesserung der Biovertriglichkeit —,
so dass Effektivitdt und Komplikationsraten moder-
ner Systeme wesentlich giinstiger sind als bei
ECMO-Systemen der ersten Generation. Kompaktes
Design mit geringer Fremdoberfldche, plasmadichte
Gasaustauschfasern und stromungsoptimierte Blut-
pumpen mit guter Langzeitfunktion verringern das
Blutzelltrauma entscheidend, wodurch Langzeitan-
wendungen tiber Wochen moglich werden.

Moderne Oxygenatoren verfiigen iiber einen ex-
zellenten Gastransfer, so dass die Oxygenierung der
Patienten rasch gesichert werden kann. Gleichzeitig
wird Kohlendioxid effektiv eliminiert, wodurch es
moglich ist, die Atemminutenventilation der nativen
Lunge unmittelbar zu reduzieren. Bei einem Blut-
fluss von 2,8 L/min werden durch die ECMO mehr
als 50 % des Sauerstoffverbrauchs und etwa zwei
Drittel der Kohlendioxidelimination iibernommen
(33). Falls notig, kann durch einen gréBeren Blut-
fluss, der aber potenziell mit mehr Komplikationen
einhergeht, ein hoherer Anteil des Sauerstoffbedarfes
von mehr als 80 % substituiert werden.

Extrakorporale  Lungenunterstiitzungsverfahren
stellen Therapieverfahren neben anderen in der Be-
handlung des schweren Lungenversagens in speziali-
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sierten Zentren dar. Wéahrend einerseits die Effektivi-
tit des Verfahrens in Bezug auf den Gastransfer gut
belegt ist, muss andererseits ein hohes Mal} an Auf-
merksamkeit auf potenziell gravierende Komplika-
tionen gerichtet werden. Technische oder klinische
Probleme konnen akut lebensbedrohlich sein, so dass
Erfahrung und interdisziplindre Zusammenarbeit
wesentlich sind. In Deutschland haben sich mehr als
50 Kliniken in einem ARDS-Netzwerk organisiert,
um die Behandlung des ARDS gemeinsam zu opti-
mieren und die Verfiigbarkeit einer ECMO-Therapie
online wiederzugeben (34).

Die wissenschaftliche Literatur zur Anwendung
moderner Lungenunterstiitzungssysteme bei Er-
wachsenen reicht aktuell noch nicht aus, um ihren
Stellenwert unzweifelhaft einzuordnen. Lediglich ei-
ne randomisierte Studie ist publiziert; ein Cochrane-
Review liegt zu diesem Thema nicht vor. Wenngleich
der CESAR-Trial ein besseres Uberleben ohne
schwere Behinderung in der ECMO-Gruppe zeigte
(27), wurden die Ergebnisse, wie oben diskutiert, in
Frage gestellt. Eine weitere randomisierte Studie
(EOLIA-Trial) wurde kiirzlich in Frankreich gestar-
tet. 2011 wurde eine Matched-pair-Analyse aus
Grofbritannien verdffentlicht, die eine Halbierung
der Letalitét bei schwerer HIN1-Influenza-A-Infek-
tion durch den Einsatz von ECMO zeigte (23,7 %
versus 52,5 %) (19). Auch hier erfolgte der Transport
der Patienten in spezialisierte Zentren. Dies belegt,
dass bei kritisch instabilen Patienten zur Sicherung
der Transportfdhigkeit nétigenfalls das ECMO-Sys-
tem durch ein erfahrenes mobiles Team vor Ort im-
plantiert werden sollte (im eigenen Kollektiv > 100
Patienten).

Zunehmend werden extrakorporale Verfahren in
der Intensivmedizin eingesetzt, um ein hyperkapni-
sches Lungenversagen zu therapieren. In Deutsch-
land wird derzeit tiberwiegend das iLA-System an-
gewendet. Alternativ etablieren sich sogenannte
Llow flow“-vv-ECMO-Systeme mit kleineren Kanii-
len und Gasaustauschmodulen. Bei ausgewéhlten
Patientengruppen, die nach Intubation eine erhebli-
che Sterblichkeitsrate aufweisen, werden vereinzelt
extrakorporale Verfahren angewendet, um die invasi-
ve Beatmung zu vermeiden (35-37). Bislang steht
der Nachweis, dass extrakorporale Kohlendioxideli-
mination das Uberleben verbessert oder die Beat-
mungsdauer verringert, aus.

Resiimee

Durch eine vv-ECMO kann bei schwerem Lungen-
versagen mit lebensbedrohender Hypoxie der Gas-
transfer rasch sichergestellt werden. Von entschei-
dender Bedeutung ist die Realisierung einer protekti-
ven Beatmung durch ECMO mit kleinen Tidalvolu-
mina, reduziertem Beatmungsdruck und angepasster
inspiratorischer Sauerstoffkonzentration. Hierdurch
kann der beatmungsinduzierte Lungenschaden be-
grenzt und das Uberleben des Patienten giinstig be-
einflusst werden.
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® Moderne Systeme der extrakorporalen Membranoxyge-
nierung (ECMO) kénnen bei schwerstem Lungenversa-
gen den lebensnotwendigen Gasaustausch rasch und
effektiv sicherstellen.

® Extrakorporale Gasaustauschverfahren ermdglichen ei-
ne protektive Beatmung, so dass das Risiko einer beat-
mungsinduzierten Lungenschadigung vermindert wird.

@ |nfolge grundlegender technischer Verbesserungen
wahrend der letzten Jahre ist eine ausgepragte Antiko-
agulation nicht mehr nétig, so dass im Vergleich mit
ECMO-Systemen der ersten Generation Blutungskom-
plikationen wesentlich seltener auftreten.

® it Hilfe tragbarer, miniaturisierter ECMO-Systeme kén-
nen kritisch kranke, instabile Patienten an ein speziali-
siertes Zentrum verlegt werden.

® Da die extrakorporale Lungenunterstiitzung keine kau-
sale Behandlung, sondern ein Uberbriickungsverfahren
darstellt, muss die zugrundeliegende Erkrankung poten-
ziell therapierbar sein und die Indikation gezielt gestellt
werden.
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