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Abbildungen ohne Quellenangaben
stammen aus dem personlichen Besitz des
Verfassers.

Schliisselworter

Adult Respiratory Distress
Syndrome (ARDS) — Extracor-
poreal Membrane Oxygena-
tion (ECMO) — Extracorporeal
Lung Assist (ELA oder ECLA)

— Extracorporeal CO,-Removal
(EC-CO,-R) — Inhaliertes Stick-
stoffmonoxid (iNO) — Mem-
branoxygenator
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Nach den groRen Erfolgen der zuerst
manuellen und spater maschinellen
Uberdruckbeatmung bei den Poliomy-
elitis-Epidemien der fiinfziger Jahre des
20. Jh. mit vorwiegend extrapulmonal
bedingtem ventilatorischem Lungenver-
sagen zeigte sich sehr bald, dass ma-
schinelle Beatmung bei intrapulmonalen
Erkrankungen sehr viel weniger erfolg-
reich war. So ergab eine Analyse in den
USA (1973), dass mehr als die Halfte der
Patienten, die fiir wenigstens 24-Stunden
Dauer mit mehr als 50% Sauerstoff beat-
met werden mussten, nicht berlebten.
Zu dieser Zeit (1967) wurde der Begriff
ARDS (Adult Respiratory Distress Syn-
drome) fur das akute Lungenversagen
des Erwachsenen geprédgt und die Idee
geboren, die versagende Patientenlunge
durch extrakorporalen  Gasaustausch
mit den damals in der Entwicklung
befindlichen Membranoxygenatoren zu
unterstiitzen. Ziele dieses Vorhabens
waren und sind bis heute, die Patienten
vor einem todlichen Sauerstoffmangel
zu bewahren, die Lunge vor Schiden ei-
ner ansonsten notwendigen aggressiven
Beatmung zu schiitzen sowie Zeit fiir die
Behandlung und Heilung der Lungen-
erkrankung zu gewinnen.

In Deutschland wurde erstmals am 8.
November 1971 an der Klinik fiir Herz-
und Thoraxchirurgie der Universitdts-
klinik Diusseldorf unter dem Direktor
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Wie alles begann:

Die Behandlung des akuten
Lungenversagens mit extra-
korporalem Gasaustausch

in Deutschland und erste
klinische Anwendung von
inhaliertem Stickstoffmonoxid
bei ARDS

Wolfgang Bircks eine damals sogenannte
sextrakorporale Langzeitperfusion”* von
42-Stunden-Dauer mit einem Membran-
oxygenator** erfolgreich durchgefiihrt.
Behandelt wurde ein 10-jahriges Kind
wegen eines schweren Lungenddems
nach Korrektur eines angeborenen Herz-
fehlers. Dieser beachtliche Erfolg der Be-
handlung des — in diesem Fall kardiogen
bedingten — Lungenversagens gelang den
Diisseldorfer Arzten unter Leitung des
Chirurgen Hagen Dietrich Schulte und
des Andsthesiologen Raffael Dudziak
mit Unterstlitzung von Kollegen aus dem
Pacific Medical Center in San Francisco.
Dort war der in Dusseldorf verwendete
Membranoxygenator von dem Ingenieur
Mogens Lois Bramson entwickelt und
bereits kurz zuvor bei einem erwach-
senen Patienten mit posttraumatischem
Lungenversagen — ebenfalls mit Erfolg
(weltweit der Erste!) — mit einer Langzeit-
perfusion von 75-Stunden-Dauer ange-
wandt worden [1,2].

Die ersten klinischen Erfolge I6sten
eine grofe Aktivitdt in vielen Herz-
und intensivmedizinischen Zentren in
den USA und in Europa aus. Mitte der
1970er Jahre standen bereits zahlreiche
verschiedene Membranoxygenatortypen
zur Verfiigung, die in Verbindung mit
geeigneten Pumpsystemen sowohl zur
Unterstiitzung der Herz- als auch der

* spater ,Extracorporeal Membrane Oxygenation”
= ECMO

** auch als Membran- oder kiinstliche Lungen
bezeichnet
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Lungenfunktion  eingesetzt ~ werden
konnten. Dem anfdnglichen grofen
Enthusiasmus folgte jedoch sehr bald die
Ernlichterung, weil wahrend langerdau-
ernder extrakorporaler Perfusion schwer-
wiegende Probleme sowohl seitens der
extrakorporalen  Kreislaufsysteme als
auch seitens der Patienten auftraten, die
eine erfolgreiche Anwendung der neuen
Methode beim ARDS vorerst zunichte
machten. Eine mit grollem Aufwand be-
triebene multizentrische randomisierte
klinische Studie, die sog. US National
ECMO Study, fiihrte zu katastrophalen
Ergebnissen mit {iber 90% Mortalitdt in
beiden Behandlungsgruppen [3]. Damit
schien die noch junge Ara der Behand-
lung des schweren akuten, anderweitig
therapieresistenten Lungenversagens mit
extrakorporalem Gasaustausch zunachst
beendet zu sein.

Arbeitsgruppe von Theodor Kolobow
am National Heart and Lung Institut /
Bethesda

Neben der Vielzahl der damals vor allem
technisch orientierten  Entwicklungen
von Membranoxygenatoren hatte sich
die Arbeitsgruppe um Theodor Kolobow
am ,National Heart and Lung Institute”
in Bethesda/Maryland (USA) im Beson-
deren mit den Auswirkungen langdau-
ernder extrakorporaler Blutzirkulation
mit Gasaustausch auf die Physiologie
des Organismus beschéftigt (Abb. 1).

P Thooeion Nolohow i) and Or. Wasren WL Tapsl  Mrpland, manitar lamb on “aificl placenta” Las

ARTIFICIAL PLACENTA.

Theodor Kolobow und Warren Zapol am Na-
tional Institut of Health in Bethesda/Mary-
land ca. 1970 mit Spiralmembranoxygena-
toren als kiinstliche Placenta bei einem
neugeborenen Lamm (Quelle: Siegel-J, Sci-
ence World 1970;20(13):4-7).
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Es wurde damals mit Experimenten an
wachen Schafen eindrucksvoll gezeigt,
dass extrakorporale veno-vendse Blut-
zirkulation mit Gasaustausch (sog.
prapulmonaler Gasaustausch) mit den
von Kolobow und seinem Team selbst
entwickelten Spiralmembranlungen bis
zu mehreren Wochen-Dauer gut toleriert
werden konnte [4]. Unter seiner Leitung
wurde nicht nur die extrakorporale Per-
fusionstechnik verbessert, sondern vor
allem auch ein auf die Pathophysiologie
des akuten Lungenversagens ausgerich-
tetes Behandlungs- bzw. Beatmungs-
konzept entwickelt. Dies gipfelte Ende
der 1970er Jahre im Konzept der sog.
extrakorporalen CO,-Elimination (Extra-
corporeal CO,-Removal = EC-CO,-R) in
Verbindung mit niedrigfrequenter, druck-
begrenzter maschineller  Beatmung.
Theodor Kolobow hatte wenigstens 20
Jahre vor der ARDS NETWORK-Studie
[5] bereits erkannt, dass die damals
weitverbreitete Beatmung mit hohen Ti-
dal- und Minutenvolumina bei geringem
positiv endexspiratorischem Druck fir
die erkrankte Lunge schédlich war und
per se das Risiko einer Progression des
akuten Lungenversagens barg (person-
liche Mitteilung!). Die extrakorporale
CO,-Elimination hingegen erlaubte eine
besonders schonende Beatmung der
Lunge. Theodor Kolobow war somit der
Wegbereiter fiir die bis Ende des Jahr-
hunderts erfolgreiche Behandlung von
hunderten Patienten mit ARDS, zunachst
in Europa und wenig spater auch in den
USA.

Erste erfolgreiche klinische Anwendung
der Extrakorporalen CO,-Elimination

in Mailand und Diisseldorf

In Theodor Kolobows Institution arbei-
teten und lernten wahrend der 1960er
und 1970er Jahre junge Arzte, die spiter
zu fihrenden Personlichkeiten auf dem
Gebiet der klinischen Anwendung ext-
rakorporalen Gasaustausches wurden.
Zuerst zu erwdhnen ist Warren M.
Zapol, der nach 1971 Leiter des ECMO-
Zentrums am Massachusetts General
Hospital in Boston (USA) und spater
Erstautor der schon erwdhnten US Nati-
onal ECMO-Studie wurde (Abb. 1). Zu

Kolobows Team gehorten damals auch
zwei junge Research Fellows aus Italien,
Luciano Gattinoni und Antonio Pesenti,
die beide in die Entwicklung und expe-
rimentelle Testung der extrakorporalen
CO,-Elimination tief involviert waren
(Abb. 2).

Abbildung 2

|}

Luciano Gattinoni und Antonio Pesenti ca.
1980 in Mailand.

Der Verfasser dieses Artikels besuchte
Theodor Kolobow am National Heart
and Lung Institut in Bethesda zuerst
1970, wo er Warren Zapol kennenlernte,
und zum zweiten Mal circa 1976, als
ihm Luciano Gattinoni begegnete, in
beiden Fdllen der Beginn einer jahre-
langen freundschaftlich-kollegialen Ko-
operation. Gemeinsam mit Warren
Zapol war er dann 1971 an den ersten,
damals noch nicht erfolgreichen kli-
nischen Anwendungen veno-vendsen
extrakorporalen  Gasaustausches am
Massachusetts General Hospital in Bos-
ton beteiligt. Nach seiner Rickkehr aus
den USA setzte er seine Arbeit mit ex-
trakorporalem Gasaustausch (zunachst
tierexperimentell und spdter auch an
Patienten) am Institut fir Andsthesiologie
der Universitat Dusseldorf (damals unter
der Leitung von Martin Zindler) gemein-
sam mit dem Chirurgen Hagen Dietrich
Schulte und dessen Kollegen sowie
mit der Unterstiitzung der technischen
Mitarbeiter der dortigen Kardiochirurgie,
Josef Giittler und Edmund Vesper, fort
(Abb. 3). Diese Zeit war gepragt durch
grollen experimentellen Erfahrungsge-
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Abbildung 3

Extrakorporales Perfusionssystem mit Spiral-
membranlunge und Rollerpumpe, wie es ex-
perimentell an andsthesierten Schafen und
auch klinisch zuerst in Disseldorf verwendet
wurde. Das System wurde von extern ge-
warmt, und die Membranlungen mussten
noch mit subatmosphdrischem Druck in der
Gasphase betrieben werden.

winn mit der neuen Methode, aber auch
von gravierenden Misserfolgen bei den
ersten Versuchen ihrer Anwendung an
Patienten mit schwerstem ARDS.

Mehrere Behandlungsversuche, die Mitte
der 1970er Jahre an den Universitats-
kliniken Bonn [6] und in Dusseldorf [7]
durchgefiihrt wurden, scheiterten u.a. an
massiven Blutungskomplikationen und
an behandlungsresistentem septischem
Schock.

Nach der Riickkehr von Luciano Gat-
tinoni und Antonio Pesenti aus den
USA an die Universitatsklinik Mailand
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Schema der veno-vendsen Perfusion und die von Antonio Pesenti handgefertigte Polyurethan-
Doppellumen-Kantile fiir die untere Hohlvene, die bei der ersten Diisseldorfer Patientin 1982 ver-

wendet wurde.

gelangen ihnen dort schlieBlich 1978-
1980 weltweit die ersten erfolgreichen
klinischen Anwendungen extrakorpo-
raler CO,-Elimination bei Patienten mit
schwerem ARDS [8].

Am 21.05.1982 wurde auf der Inten-
sivstation der Chirurgischen Klinik der
Universitdt Dusseldorf eine 21-jahrige
polytraumatisierte Patientin nach Motor-
radunfall mit offener Oberschenkelfrak-
tur und nach einem 8-stiindigen Stabi-
lisierungsversuch mit Massentransfusion
aufgenommen. Bald danach kam es zu
einer Gasbrandinfektion, und das Bein
musste amputiert werden. Im Zuge
dieses Geschehens entwickelte sich
eine sekunddre gramnegative Infektion
mit septischem Schock und schwerem
hypoxischem ARDS. In dieser Situation
wandte sich der Verfasser mit Bitte um
Unterstiitzung an Luciano Gattinoni in
Mailand. Dieser schickte seinen bereits
erwdhnten Mitstreiter aus Kolobows La-
boratorium, Antonio Pesenti, nach Ds-
seldorf, mit dessen Hilfe bei der Patientin
am 15. Tag nach Behandlungsbeginn
eine extrakorporale CO,-Elimination in
Verbindung mit niegrigfrequenter, druck-
begrenzter Beatmung mit positiv-end-
exspiratorischem Atemwegsdruck be-
gonnen wurde (Abb. 4). Trotz erhebli-
cher Komplikationen (mehrerer Pneu-
mothoraces mit Spannungssymptomatik,
Gerinnungsstorungen,  Notwendigkeit

© Andsth Intensivmed 2017;58:691-698 Aktiv Druck & Verlag GmbH

zum Membranoxygenatorwechel) kam
es unter gleichzeitiger Atiologiegerech-
ter antiinfektioser Therapie zu einer suk-
zessiven Besserung der Lungenfunktion,
sodass der extrakorporale Gasaustausch
nach 10 Tagen zwar nicht ohne Schwie-
rigkeiten, aber schlieBlich erfolgreich
beendet werden konnte. Die Patientin
wurde 24 Tage nach Perfusionsbeginn
endgtiltig von der Beatmung entwohnt
und konnte im weiteren Verlauf mit
suffizienter Lungenfunktion aus dem
Krankenhaus entlassen werden. Bei
einer Kontrolle nach 17 Monaten waren
ihre Werte normal [9].

Extrakorporaler Gasaustausch an der
Universitatsklinik Marburg

Auch Herbert Lennartz (Abb. 5a), ein
ehemaliger Mitarbeiter des Disseldorfer
Instituts flir Andsthesiologie, begann
bald nach seinem Ruf auf den Lehrstuhl
in Marburg im Jahr 1977 mit den Vorbe-
reitungen fiir eine klinische Anwendung
des extrakorporalen Gasaustauschs, wo
er, ebenfalls mit Unterstiitzung aus Mai-
land, 1984 den ersten ARDS-Patienten
erfolgreich behandelte. In Marburg wur-
den bis 2001 insgesamt 222 iiberwie-
gend von anderen Kliniken Gberwiesene
Patienten mit extrakorporalem Gasaus-
tausch behandelt, von denen 129 (58%)
tiberlebten. Die Marburger anisthesio-
logische Klinik war damals weltweit die
aktivste und erfolgreichste Einrichtung
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Abbildung 5
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5a) Herbert Lennartz, Chef der Klinik fiir Andsthesiologie und operative Intensivmedizin, Universitdt
Marburg (aus 50 Jahre DGAI, Ed. J. Schttler, Springer-Verlag 2003;510)

5b/c) Lars Bindslev (Leiter der Intensivstation, Karolinska Hospital in Stockholm/Schweden) und Mi-
chael Knoch (Leiter der Intensivstation, Klinik fir Andsthesiologie, Marburg/Lahn), beide verstorben.

auf diesem Gebiet und damit das erste
ARDS/ECMO-Behandlungszentrum  in
Deutschland. Hier wurde auch der Be-
griff ,Extracorporeal Lung Assist” (ELA
oder ECLA) in den Sprachgebrauch ein-
geftihrt [10], der im weiteren Text ver-
wendet werden soll.

Extrakorporaler Gasaustausch an den
Kliniken Westend und Rudolf Virchow,
Universitdtsmedizin Berlin

Bis Ende der 1980er Jahre bestanden die
inneren Oberflachen der verschiede-
nen, fir extrakorporalen Gasaustausch
verfiigbaren Komponenten aus relativ
thrombogenen Materialien, weswegen
Plattchenaggregation und Gerinnselbil-
dung im extrakorporalen Kreislauf nur
durch systemische Antikoagulation mit
Heparin verhindert werden konnten.
Der Grad der notwendigen Antikoagu-
lation war oft so hoch, dass es haufig
zu schweren unter Umstdnden nicht
beherrschbaren Blutungskomplikationen
kam, eine der Haupttodesursachen der
Patienten in der US ECMO-Studie.

Fiir die erste und erfolgreiche Anwen-
dung von ELA Anfang 1989 in Berlin
standen erstmals Membranoxygenatoren
mit Heparin-beschichteten inneren Ober-
flichen (Carmeda Bioactive Surface) zur
Verfiigung, Systeme, deren Anwendung
vergleichsweise  deutlich  niedrigere

systemische Heparindosierungen als bis
dahin erforderten. Diese Systeme waren
in Schweden entwickelt und erstmals im
Karolinska Hospital von Lars Bindslev
(Abb. 5b) mit Erfolg angewandt worden
[11]. Wiederum kam es, in diesem Fall
durch Vermittlung von Olof Norlander,
zu einer sehr fruchtbaren Zusammen-
arbeit, diesmal mit Per Olssen, einem
der Entwickler der Heparinbeschichtung,
der aus Stockholm anreiste, um das
Berliner Team im Umgang mit den
Heparin-beschichteten Membranlungen
einzuweisen.

Die erste Berliner Patientin war eine
junge Frau aus Heilbronn, die nach einer
perforierten Appendicitis eine Sepsis
mit schwerem ARDS entwickelt hatte.
Die Heilbronner Arzte hatten um eine
Behandlung ihrer Patientin in Marburg
gebeten. Da dort jedoch schon mit zwei
andere Patienten an ELA die damalige
Kapazitdt erschopft war, wurde die Pati-
entin zundchst per Hubschrauber nach
Braunschweig und von dort weiter mit
einem speziell flr beatmete Patienten
ausgeristeten PKW-Kombi vom damals
ersten Oberarzt der Marburger Inten-
sivstation, Michael Knoch (Abb. 5¢), in
einer aufsehenerregenden Aktion tber
die Transitstrecke durch die DDR nach
West-Berlin transportiert. Die Patientin
wurde 20 Tage mit extrakorporalem

Gasaustausch behandelt und iberstand
wahrenddessen eine bilaterale Thorako-
tomie wegen Spannungspneumo- und
Hadmatothorax sowie nicht mehr funktio-
nierenden Thoraxdrainagen, ein Eingriff,
der nach damaligen Erfahrungen nur
durch Verwendung Heparin-beschichte-
ter Systeme méoglich war. Sie wurde nach
ihrer Entlassung aus dem Krankenhaus
wieder vollig gesund [12].

Dies war der Anfang fiir das (zunachst am
Klinikum Westend und spéter, nach dem
Umzug, am Klinikum Rudolf Virchow) —
nach Marburg — zweite deutsche ARDS-
Behandlungszentrum mit der Option zur
Behandlung erwachsener Patienten mit
extrakorporalem Gasaustausch (Abb. 6
und 7). Die Patienten kamen fast aus-
schlieBlich aus anderen Krankenhausern,
von wo sie auf Anfrage iibernommen
wurden, nicht nur aus Deutschland,
sondern teilweise auch aus dem euro-
pdischen Ausland. Grundsitzlich wurde
jeder Patient einer Evaluationsphase
unterworfen, wahrend der gepriift wurde,
ob der Zustand des Patienten nicht allein
durch sog. konventionelle MaBnahmen
gebessert werden konnte. Bis 2002
wurden in Berlin 312 ARDS-Patienten mit
der Option zur Behandlung mit ELA Gber-
nommen, von denen aber entsprechend
einem von Klaus Lewandowski beschrie-
benen Behandlungs-Algorithmus  nur
67 mit ELA behandelt werden mussten
[14]. Von den nicht mit ELA behandelten,
~weniger kranken” Patienten (iberlebten
190 (78%) und von denen, die wegen
,schwerstem Lungenschaden” mit ELA
behandelt werden mussten, immerhin 35
(52%).

Die Anzahl behandlungsbediirftiger
Patienten war damals in Deutschland
so grof, dass bis Mitte der 1990er Jahre
weitere ARDS-Behandlungszentren an
den Universititskliniken  GroRhadern
in Miinchen, in Freiburg, Essen und
Mannheim entstanden. Bis zur Jahr-
tausendwende wurden in Deutschland
insgesamt etwa 470 erwachsene ARDS-
Patienten mit ELA behandelt. Wihrend
dieser Zeit tberlebten ca. 55% dieser
Patienten, deren Sterblichkeitsrisiko
damals mit 90-100% beziffert wurde.
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dem Verfasser.

Probleme — Komplikationen

Die ersten Jahre der klinischen Erpro-
bung extrakorporalen Gasaustauschs
waren gekennzeichnet von zum Teil nur
schwer zu beherrschenden Problemen,
die an dieser Stelle nur gestreift werden
konnen.

Perfusionsroute — , veno-venos” versus
»veno-arteriell”

Die ersten klinischen Versuche (Boston
1971) mit der von Kolobow experi-
mentell erfolgversprechend getesteten
veno-vendsen Perfusion fanden an
jungen, hyperdynamen Sepsispatienten
mit schwerster arterieller Hypoxie statt,
bei denen der Effekt des extrakorporalen
Gasaustauschs auf die arterielle Oxyge-
nation (paO,) enttduschend gering war.
Dies fiihrte zu der aus heutiger Sicht fal-
schen Schlussfolgerung, dass veno-arte-
rielle Perfusion bei akutem Lungenscha-
den im Hinblick auf die Oxygenation
die bessere Vorgehensweise sein misse.
Eine im Korper gleichmdBige arterielle
Verteilung des extrakorporal oxygenier-
ten Blutes setzte jedoch voraus, dass der
Riickfluss in die proximale Aorta erfolgt,
eine Zielsetzung, die entweder durch
Verwendung der rechten Arteria carotis

\ 1 2
\f |
L o lr 1 L) J §

VV-ECMO und Hamofiltration ca. 1992 am Klinikum Rudof Virchow mit Oberarzt Dirk Pappert und

oder einer hochst invasiven Aortenwur-
zelkantile als Blutriickfluss erreicht wer-
den konnte. Bei neonataler ECMO hat
sich die Verwendung der Arteria carotis
dextra im weiteren Verlauf der Dinge
tatsichlich bewahrt; bei Erwachsenen
war die veno-arterielle Perfusion jedoch
wegen der hohen Invasivitit einer
Aortenwurzelkantlierung oder — bei dis-
talem Ruickfluss — wegen ungleichmafi-
ger Verteilung des extrakorporal oxyge-
nierten Blutes zum Scheitern verurteilt,
ein weiterer Grund fiir den negativen
Ausgang der US ECMO-Studie!

Erst etwa 10 Jahre spdter hat sich mit
den klinischen Erfolgen von Gattinoni
die Erkenntnis durchgesetzt, dass die
veno-venose Perfusion mit prapulmo-
nalem Gasautausch - also wie von
Kolobow zuerst beschrieben - das
richtige Vorgehen bei schwerem ARDS
war. Das bedeutete, dass vorwiegend
CO, extrakorporal eliminiert wird,
wahrend O, zu einem groleren Anteil
auch wadhrend des extrakorporalen
Gasaustauschs weiter Uber die Patien-
tenlunge aufgenommen werden muss.
Um dies zu gewdbhrleisten, wurde das
Konzept der druckbegrenzten sog. ,low
frequency mechanical ventilation” mit

Abbildung 7

Eine Patientin aus Coburg etwa 2 Jahre nach
erfolgreicher Behandlung wegen schwerer
Aspirationspneumonie im Verlauf einer Sec-
tio mit ihrem Kind und den damaligen Ober-
drzten Klaus Slama (li.) und Rolf Rossaint im
Klinikum Westend, Berlin.

positiv endexspiratorischem Druck ent-
wickelt, womit ein Teil der O,-Aufnahme
als apnoeische Oxygenation erfolgt.
Dies bedeutete allerdings, dass unter
Umstanden wahrend extrakorporaler
Perfusion hohe positiv-exspiratorische
Drucke (15-25 cmH,O) notwendig sind,
um die Lunge vor zusdtzlichem Kollaps
zu bewahren und somit die arterielle
Oxygenation aufrechtzuerhalten.

Nicht-thrombogene innere Oberflichen
Die Verwendung von mit Heparin
beschichteten Materialien (Carmeda
Bioactive Surface) erlaubte eine ver-
gleichsweise  niedrige  systemische
Heparinisierung, und Blutungskompli-
kationen wurden weniger bzw. konnten
besser — gegebenenfalls auch durch
grolBe chirurgische Eingriffe (Thorako-
thomie, Laparotomie) — wahrend extra-
korporalem Gasaustausch (und auf der
Intensivstation!)  beherrscht  werden.
Allerdings besaflen die zundchst ver-
fligbaren kapilliren Oxygenatoren mi-
kroportse Membranen, die fir haufige
Plasmaleckagen ursdchlich waren. Dies
erforderte nicht selten einen klinisch
unerwiinschten exzessiven Volumen-
ersatz mit Frischplasma und - wegen
der haufig notwendigen Wechsel der
Membranoxygenatoren (im Extremfall
bis zu einmal pro Tag) — auch mit Ery-
throzytenkonzentraten. Diese Probleme
konnten erst in jiingerer Vergangenheit
durch die Verfiigbarkeit von mit Heparin
beschichteten nicht-porésen Membra-
nen gelost werden.
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Kaniiliernung

Einer der wesentlichen Fortschritte
der Anwendung von extrakorporalem
Gasaustausch war die perkutane Kanu-
lierung. Wahrend der ersten Jahre
konnten die Gefdlizugange nur durch
chirurgische Freilegung groRer Venen
oder Arterien geschaffen werden. Im
Laufe der 1990er Jahre wurde von An-
tonio Pesenti die perkutane Kaniilierung
(nach Seldinger) der Venae femoralis und
jugularis, zundchst mit von ihm selbst
hergestellten Polyurethankaniilen und
entsprechenden Dilatatoren, eingefiihrt.
Somit entfielen chirurgische Manipula-
tionen und vor allem die haufig damit
verbundenen  Blutungskomplikationen!
Heute stehen fir die perkutane Kani-
lierung industriell hergestellte, anwen-
derfreundliche Sets zur Verfiigung, die
es nach einiger Ubung mit vergleichbar
geringem Aufwand und mit niedrigem
Komplikationsrisiko  sogar erlauben,
Patienten u. U. schon vor Verlegung in
ein Zentrum an den extrakorporalen
Gasaustausch anzuschliefsen [13].

Ubernahme von Patienten in ARDS-
Behandlungszentren — Behandlungs-
algorithmus

Der Nutzen extrakorporalen Gasaus-
tauschs zur Behandlung des ARDS von
erwachsenen Patienten im Hinblick
auf die erwlinschte Verbesserung der
Uberlebenschancen hat sich bis heute
nicht absolut sicher nachweisen lassen.
Es liegt in der Natur der Sache, dass
dies auch in der Zukunft nicht wirklich
gelingen kann, da — zumindest nach
Meinung des Verfassers — eine strikte
randomisierte, kontrollierte Studie mit
den Endpunkten Tod oder Uberleben vor
dem Hintergrund bisheriger klinischer
Erfolge nicht mehr vertretbar ist! Wenn
Patienten, meist mit lebensbedrohlicher
arterieller Hypoxie, einem ARDS-
Behandlungszentrum mit der Option
der Behandlung mit extrakorporalem
Gasaustausch (ELA) zur Ubernahme an-
geboten werden, so wire es undenkbar,
diese Patienten in eine ELA-Gruppe oder
Nicht-ELA-Kontrollgruppe randomisie-
ren zu wollen und somit den Patienten
der Kontrollgruppe den potentiellen
Vorteil von ELA vorzuenthalten. Aus
dieser Not heraus hat es sich bewahrt,
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Patienten nach der Ubernahme zunichst
einer Phase der Optimierung, der sog.
konventionellen Therapie und Evalua-
tion, zu unterwerfen und ELA nur dann
anzuwenden, wenn entweder eine un-
mittelbar lebensbedrohliche anderweitig
therapieresistente Hypoxie vorliegt oder
innerhalb einer angemessenen Evaluati-
onsphase keine Besserung erzielt werden
kann. Dies hat dazu gefiihrt, dass in den
ARDS-Zentren Behandlungsalgorithmen
entwickelt wurden, die diesen Gegeben-
heiten Rechnung tragen. Dies wurde am
Beispiel des Berliner ARDS-Zentrums
eindrucksvoll von Klaus Lewandowski
beschrieben [14].

Extrakorporaler Gasaustausch

und erstmalige Therapie mit
inhaliertem NO

Die weltweit erste klinische Anwendung
von inhaliertem Stickstoffmonoxid (iNO)
bei ARDS erfolgte im Frithjahr 1991 auf
unserer Intensivstation noch im Klinikum
Westend in Berlin bei einer Patientin mit
ausgepragtem pulmonalem Hypertonus.
Da die Patientin gleichzeitig mit ELA
behandelt wurde, soll dieses Thema hier
kurz gestreift werden. Das Ziel der iNO-
Anwendung war eine wirksame Senkung
des bei dieser Patientin auf systemi-
schem Niveau befindlichen pulmonalen
Hypertonus, ohne einen gleichzeitigen
Abfall des arteriellen Systemdruckes
und ohne eine unter Umstdanden nicht
akzeptable Zunahme des bereits extrem
hohen pulmonalen RL-Shunts befiirch-
ten zu mussen. Es wurde erstmals in der
Klinik gezeigt, dass iNO — im Gegensatz
zu der in diesem Fall vorausgegangenen
Prostacyclininfusion — nicht nur selektiv
den pulmonalarteriellen Druck um circa
die Hilfte senkte, sondern dass es eben-
falls im Gegensatz zu i.v. Prostacyclin
zu einem Anstieg des arteriellen pO,
kam [15,16]. In diesem Zusammenhang
ist auch erwahnenswert, dass es durch
iNO wahrend extrakorporalen Gasaus-
tauschs zu einer unter Umstdnden
klinisch bedeutsamen Prdservation von
Thrombozythen kommt. Dies wurde
von uns spdter — allerdings in einem
experimentellen Setting — eindrucksvoll
gezeigt [17].
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Resiimee und Danksagung

Heute ist extrakorporaler Gasaustausch
(ECMO, ELA, EC-CO,-R) weltweit fester
Bestandteil ~der Behandlungsroutine
in ARDS-Behandlungszentren. Damit
erfullt sich die Vision von Theodor
Kolobow, die beinhaltete, dass extrakor-
poraler Gasaustausch in Analogie zur
,kinstlichen Niere” (Himodialyse, Ha-
mofiltration) im Sinne einer ,kinstlichen
Lunge” angewendet wird. Dies findet
gegenwadrtig u.a. einen Hohepunkt im
kompletten Lungenersatz als Uberbri-
ckung zur Transplantation [18]. Extrakor-
poraler Gasaustausch wird heute in min-
destens 10 deutschen Zentren mit sehr
gutem Erfolg praktiziert und hat durch
technologische Verbesserungen und vor
allem infolge der Influenzaausbriiche
der vergangenen Jahre grofle klinische
Bedeutung erlangt.

Die Einfihrung der Behandlung von
ARDS-Patienten mit extrakorporalem
Gasaustausch in Deutschland war das
Ergebnis einer ungewohnlich freund-
schaftlich-kollegialen internationalen
Kooperation von Intensivmedizinern,
und es soll an dieser Stelle fir ihre
groRartige  Unterstiitzung vor allem
folgenden Personen gedankt werden:
Luciano Gattinoni und Antonio Pesenti
aus Mailand/Italien sowie Theodor Ko-
lobow aus Bethesda/USA, Warren Zapol
aus Boston/USA und den Kollegen aus
Stockholm/Schweden!

Eine weitere entscheidende Voraus-
setzung fiir die erfolgreiche klinische
Implementierung von ELA war und ist
die Verfligbarkeit aller relevanten Dis-
ziplinen einer grofen Klinik. An dieser
Stelle sei besonders den Chirurgen
unserer Kliniken fiir ihre unermidliche
24-Stunden-Einsatzbereitschaft fiir teil-
weise grofle operative Eingriffe am Kran-
kenbett gedankt!

Nicht zuletzt geht der Dank an die
Schwestern und Pfleger der operativen
Intensivstationen in  Disseldorf und
Berlin sowie an die Mitarbeiterinnen
und Mitarbeiter der Kardiotechnik fiir ihr
oft weit tiberdurchschnittliches Engage-
ment!
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