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Zusammenfassung

1. Zusammenfassung

Einfluss der Behandlung an einem CAC auf das
neurologische Outcome und das Langzeitiiberleben von OHCA-Patienten

Studiendesign
+ Retrospektive Beobachtungsstudie
» Kontaktaufnahme und telefonische
Befragung der
Langzeitiiberlebenden
+ Einteilung in 2 Gruppen:
+ pra-CAC: 11/2015-11/2017
+ CAC: 11/2017-11/2021

Zielparameter

» Uberleben bis zur Klinikentlassung,
30-Tages-, Ein-Jahres-Uberleben

» Gutes neurologisches Qutcome:
CPC =2, mRS <2

Patientenkohorte

496 OHCA-Patienten

» AuBerklinischer Herz-Kreislauf-
Stillstand nicht-traumatischer
Genese mit Behandlung am
Klinikum Saarbriicken zwischen
11/2015-11/2021

» Alter = 18 Jahre

Statistische Auswertung

» Deskriptiver Vergleich beider
Gruppen (pra-CAC vs. CAC)

* Uni- und multivariate logistische
Regressionsanalyse

Uberleben und neurologisches Outcome

25%

10%

5%

p=0,184

p=0.645
21.1% p=0276
19.5%

= prd CAC
= CAC

lebend entiassen lebend nach 30  lebend nach 1
Tagen Jahr

p=0,903

T7.4%

= prd CAC
nCAC

CPC =2 CPC>2

Abbildung 1: Visual Abstract — Kurzlbersicht des Studiendesigns und der Ergebnisse.

CAC Cardiac Arrest Center; OHCA Out-of-hospital cardiac arrest; CPC Cerebral Performance
Category.




Zusammenfassung

1.1 Deutsche Zusammenfassung

Hintergrund

Die Uberlebenswahrscheinlichkeit und das neurologische Outcome von Patienten nach
praklinischem Herz-Kreislauf-Stillstand (Out-of-hospital cardiac arrest OHCA) ist noch immer
sehr limitiert. Seit 2015 wird in den Leitlinien des European Resuscitation Council (ERC) die
Behandlung von Patienten nach aulRerklinischer Reanimation an spezialisierten Zentren, so
genannten Cardiac Arrest Centren (CAC), empfohlen. In der vorliegenden retrospektiven
Studie soll daher der Effekt der Etablierung der CAC-Struktur am Klinikum Saarbriicken auf
das Uberleben und das neurologische Outcome von Patienten nach préklinischem Herz-

Kreislauf-Stillstand untersucht werden.

Methodik

Die retrospektive Analyse umfasst die Daten aller im Zeitraum von November 2015 bis
November 2021 am Klinikum Saarbrtucken nach praklinischer Reanimation aufgenommenen
Patienten. Seit dem Jahr 2017, nach erstmaliger Publikation der Qualitatsindikatoren und
strukturellen Voraussetzungen fir Cardiac Arrest Centern durch das GRC [57], wurden
Patienten nach OHCA im Klinikum Saarbricken streng orientiert an diesen Vorgaben
behandelt. Alle vor November 2017 behandelten Patienten wurden der Gruppe ,pra CAC* und
entsprechend alle nach November 2017 behandelten Patienten der Gruppe ,CAC* zugeteilt.
Primdre Endpunkte waren das Uberleben (bis zur Krankenhausentlassung und
Langzeituberleben) sowie das neurologische Outcome, welches retrospektiv in Kategorien der
CPC-Skala (Cerebral Performance Category) sowie der mRS (modifizierte Rankin-Skala)
eingeordnet wurde. AnschlieRend wurden die Daten einer uni- und multivariaten logistischen

Regressionsanalyse unterzogen.

Ergebnisse

Von insgesamt 496 in die Analyse eingeschlossenen Patienten wurden 138 vor der CAC-
Etablierung (prd CAC) und 358 nach der CAC-Etablierung (CAC) behandelt. 27% (pra CAC)
und 21% (CAC) der Patienten wurden lebend entlassen (p=0,184), 21% (préa CAC) und 19%
(CAC) Uberlebten die ersten 30 Tage (p=0,645) und 20% (prd CAC) sowie 15% (CAC)
Uberlebten das erste Jahr nach OHCA (p=0,276). 73% (pra CAC) und 77% (CAC) der
Langzeitliberlebenden erreichten einen CPC <2 (p=0,667), 70% (pra CAC) sowie 69% (CAC)
einen MRS =2 (p=0,950). In der Gesamtgruppe aller behandelten Patienten zeigten 17% (pra
CAC) und 14% (CAC) einen CPC <2 (p=0,435) und 16% (pra CAC) sowie 13% (CAC) einen
mRS <2 (p=0,314).



Zusammenfassung

Im Rahmen einer binar logistischen Regressionsanalyse zeigte sich ein statistisch signifikanter
Zusammenhang zwischen der Uberlebenswahrscheinlichkeit und der Durchfiihrung eines
gezielten Temperaturmanagements (TTM) sowie einer perkutanen Koronarintervention (PClI).
Auch die Dauer der Behandlung auf der Intensivstation (ITS), eine Laienreanimation, das
Vorliegen eines schockbaren Rhythmus und der Einsatz eines automatischen externen
Defibrillators (AED) waren pradiktiv fir die Uberlebenswahrscheinlichkeit. Im Hinblick auf das
neurologische Outcome fand sich fur die Faktoren PCI, Dauer der ITS-Behandlung und
schockbarer Rhythmus ein signifikanter Zusammenhang fir die Gesamtkohorte und die CAC-
Gruppe. In der multivariaten Analyse zeigte sich die Durchfihrung eines gezielten
Temperaturmanagements als relevanter Pradiktor fiir die Wahrscheinlichkeit lebend entlassen
zu werden sowohl in der Gesamtkohorte als auch in der prd CAC- und der CAC-Kohorte. Die
Durchfiihrung einer PCI steigerte die Wahrscheinlichkeit lebend entlassen zu werden in der
Gesamtkohorte und der CAC-Gruppe. Beide Therapiemodalitdten beeinflussten das

neurologische Outcome gemaf’ multivariater Analyse nicht.

Interpretation

Die Etablierung der CAC-Struktur am Klinikum Saarbriicken zeigte keinen Effekt auf das
Uberleben und das neurologische Ergebnis von Patienten nach praklinischem Herz-Kreislauf-
Stillstand. Fur die zentralen Therapien eines CAC, PCl und TTM, konnte in der vorliegenden
Studie der prognostische Nutzen fur Patienten nach aul3erklinischer Reanimation im Hinblick

auf das Uberleben jedoch nur partiell fir das neurologische Outcome bestatigt werden.
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1.2 Abstract

Background

Survival rate and neurological outcome of patients after out-of-hospital cardiac arrest (OHCA)
are still limited. Since 2015, the guidelines of the European Resuscitation Council (ERC) have
recommended treatment of patients after out-of-hospital cardiac arrest at specialized centers,
so-called Cardiac Arrest Centers (CAC). The present retrospective study investigates the
effect of established CAC structures at the Klinikum Saarbriicken, a municipal hospital, on the

survival and neurological outcome of patients after preclinical cardiac arrest.

Methods

The retrospective analysis includes the data of all patients admitted to the Klinikum
Saarbrlcken after preclinical resuscitation between November 2015 and November 2021.
Following the first publication of quality indicators and structural requirements for cardiac arrest
centers by the GRC [57] in 2017, OHCA patients were treated in accordance with these
guidelines. All patients treated before November 2017 were assigned to the "pre-CAC" group,
and all patients treated after November 2017 were assigned to the "CAC" group. Primary
outcome measures were survival (until hospital discharge and long-term survival) as well as
neurological outcome, which was retrospectively categorized using the CPC scale (Cerebral
Performance Category) and the mRS (modified Rankin Scale). Subsequently, the data were

subjected to univariate and multivariate logistic regression analyses.

Results

Of the 496 patients included in the analysis, 138 were treated before the establishment of CAC
(pre-CAC) and 358 after the establishment of CAC (CAC). 27% (pre-CAC) and 21% (CAC) of
the patients were discharged alive (p=0.184), 21% (pre-CAC) and 19% (CAC) survived the
first 30 days (p=0.645), and 20% (pre-CAC) and 15% (CAC) survived the first year after OHCA
(p=0.276). 73% (pre-CAC) and 77% (CAC) of the long-term survivors achieved a CPC <2
(p=0.667), 70% (pre-CAC) and 69% (CAC) an mRS <2 (p=0.950). In the overall group including
all treated patients, 17% (pre-CAC) and 14% (CAC) showed a CPC =<2 (p=0.435) and 16%
(pre-CAC) and 13% (CAC) showed an mRS <2 (p=0.314).

In the context of a binary logistic regression analysis, a statistically significant association was
found between the probability of survival and the implementation of targeted temperature
management (TTM) as well as percutaneous coronary intervention (PCl). The duration of
treatment in the intensive care unit (ICU), bystander cardiopulmonary resuscitation (CPR), the
presence of a shockable rhythm, and the use of an automated external defibrillator (AED) were

also predictive of survival probability. With regard to neurological outcomes, a significant
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correlation was found for the factors PCI, duration of ICU treatment, and shockable rhythm for
both the overall cohort and the CAC group. In the multivariate analysis, the implementation of
targeted temperature management emerged as a relevant predictor for the likelihood of being
discharged alive in both the overall cohort and the pre-CAC and CAC cohorts. The
performance of a PCI increased the likelihood of being discharged alive in the overall cohort
and the CAC group. According to the multivariate analysis both therapeutic modalities did not

affect the neurological outcome.

Interpretation

The establishment of the CAC structure at Klinikum Saarbricken showed no effect on the
survival rates and neurological outcome of patients after out-of-hospital cardiac arrest. For the
central therapies of a CAC, PCIl and TTM, the present study confirmed the prognostic benefit
for patients after out-of-hospital resuscitation in terms of survival rate and only partially for

neurological outcome.
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2. Hintergrund der vorliegenden Arbeit

2.1 Herz-Kreislauf-Stillstand und kardiopulmonale Reanimation

Deutschlandweit erleiden jahrlich gemal der Daten des Deutschen Reanimationsregisters
rund 70 000-100 000 Menschen einen prahospitalen Herz-Kreislauf-Stillstand (Out-of-hospital
cardiac arrest OHCA) [17,18]. Den Reanimationsereignissen liegen in erster Linie kardiale
Ursachen zugrunde, meist bedingt durch ein akutes Koronarsyndrom. Darlber hinaus spielen
respiratorische, thrombembolische und intrazerebrale Pathologien, Traumata, Asphyxie und
Intoxikationen eine Rolle [60]. Fur die praklinische Versorgung von Menschen mit einem
Reanimationsereignis liegen Leitlinien und Algorithmen vor, wodurch eine einheitliche Struktur
der Ablaufe geschaffen wird [51]. Neben Empfehlungen fir die BasismaRnahmen zur
Wiederbelebung (Basic Life Support, BLS) gibt das European Resuscitation Council (ERC) in
seinen Leitlinien genaue Anforderungen an die erweiterten Reanimationsmafl3nahmen
(Advanced Life Support, ALS) (Abb. 2) [42,66]. Die praklinische Versorgung nach OHCA
unterliegt somit einheitlichen Standards, wodurch die Malknahmen der kardiopulmonalen
Reanimation europaweit koordiniert und vereinheitlicht  werden, um die
Uberlebenswahrscheinlichkeit betroffener Patienten zu erhéhen [4]. Ubergeordnetes Ziel der
initialen Versorgung eines Patienten nach aulierklinischem Herz-Kreislauf-Stillstand ist es,
eine Hirnschadigung durch eine Hypoxie zu vermeiden und eine Ruckkehr eines
Spontankreislaufes (return of spontaneous circulation; ROSC) zu erreichen [40]. Wurde ein

stabiler ROSC erzielt, beginnt die so genannte Postreanimationsphase.
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BLS-Algorithmus ALS-Algorithmus

@

¥

3. sichern Sie die Atmung durch Basis- und
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o ) L Anwender mit hoher Erfolgsrate sollen
Thoraxkompressionen endotracheal intubieren

¥ ¥

Abbildung 2: Algorithmus fiir den Basic Life Support (BLS) und Advanced Life Support (ALS),
modifiziert nach ERC [42,66]. AED automatisierter externer Defibrillator; CPR kardiopulmonale
Reanimation.

2.2 Struktur des saarlandischen Rettungsdienstes

Der saarlandische Rettungsdienst wird vom Zweckverband fur Rettungsdienst und
Feuerwehralarmierung Saar (ZRF), einer Kérperschaft des 6ffentlichen Rechts, organisiert.
Aufgabe des ZRF ist es, ,die flachendeckende Versorgung der Bevdélkerung mit Notfallrettung®
und ,eine bedarfsgerechte Vorhaltung von Rettungsmitteln® (L. Hoor, Fachbereichsleiter
Rettungsdienst, personliche Mitteilung, 27.03.2023) sicherzustellen. Die zentrale
Koordinationsstelle fur die Notfallrettung ist die Integrierte Leitstelle Saarland (ILS). Ihr
untergeordnet sind 37 Rettungswachen, von denen 14 ebenso Notarztstandorte sind. Diese
versorgen das gesamte Saarland mit einer Flache von rund 2570 km? und einer Bevolkerung
von circa 992 000 Personen (Stand 09/2022).

Allen Rettungsdienststandorten gemeinsam sind die landesweit einheitlichen Standard
Operating Procedures (SOPs) sowie die einheitliche Ausbildung der Notfallsanitater und
Notéarzte durch ,Advanced life support provider Kurse der European Resuscitation Council
(ERC). Laut ZRF gehen taglich ca. 700 Rettungsdienstalarme bei der ILS ein, was im Jahr
ungefahr 250 000 Alarmierungen bedeutet. Rund 40% der 80 000 Notfalleinsatze pro Jahr
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werden durch einen Notarzt begleitet. Dies entspricht circa 32 000 Notarzteinsatzen pro Jahr

im Saarland (L. Hoor, Fachbereichsleiter Rettungsdienst, persdnliche Mitteilung, 27.03.2023).

Kurz erwdhnt werden soll an dieser Stelle der Notarztstandort 1121 an der Feuer- und
Rettungswache | in Saarbrticken. Dieser ist eng mit dem Klinikum Saarbriicken assoziiert, da
die Notarzte des Notarzteinsatzfahrzeugs (NEF) von Seiten des Klinikums gestellt werden. Ein
GrofRteil der ins Klinikum Saarbricken eingelieferten Patienten wird somit primar durch dieses
Rettungsmittel versorgt. Pro Tag rickte das NEF im Jahr 2021 durchschnittlich zu 8,1
Einsatzen aus [76]. Pro Jahr erleiden im Einsatzgebiert des NEF 1121 ca. 201 Patienten einen
OHCA, die Anzahl der begonnenen Reanimationen liegt bei ca. 96 pro Jahr. Die Inzidenz von
OHCA lag im Einsatzgebiet des NEF 1121 im Jahr 2021 mit 207,6 pro 100 000 Einwohner und
Jahr deutlich héher als die vom Deutschen Reanimationsregister fir eine groRere Kohorte

angegebene Inzidenz von 107,6 pro 100 000 Einwohner und Jahr [76].

2.3 Utstein-Kriterien

Die Utstein-Kriterien stellen einen internationalen Expertenkonsens dar, welcher die
Datenerfassung und die Nomenklatur von Wiederbelebungen vereinheitlichen soll [44] (Tab.
1). Sie wurden erstmals 1991 festgelegt und nachfolgend mehrmals Uberarbeitet. Ziel ist es,
durch definierte Kriterien eine weitestgehend einheitliche Dokumentation der
Reanimationsmallnahmen zu schaffen, eine Auswertbarkeit der Daten zu gewahrleisten und
die Daten somit international vergleichbar zu gestalten. Dadurch sollen Vor- und Nachteile
einzelner Rettungsdienst- und Krankenhaussysteme aufgedeckt und eine valide Basis fur eine

wissenschaftliche Analyse geschaffen werden [6,44].

Die Utstein-Kriterien flr den auferklinische Herz-Kreislauf-Stillstand setzen sich aus flnf
Kategorien zusammen, welche jeweils sowohl zentrale Kriterien als auch Nebenkriterien
enthalten. Die funf Hauptkategorien sind das ,Rettungsdienstsystem®, die ,Leitstelle”, der
.Patient’, der ,Reanimations- und Transportprozess” und die ,Postreanimationsbehandlung®.
In den Kernelementen des ,Rettungsdienstsystems” soll das Einsatzgebiet mit Fallzahlen,
Patientenpopulation und Einsatzzahlen von Herz-Kreislauf-Stillstanden beschrieben werden.
Zur Beschreibung der ,Leitstelle® zahlt zum Beispiel die Anleitung zur Telefonreanimation
durch das Leitstellenpersonal, falls per Notruf ein Reanimationsereignis eingeht. In der
Kategorie ,Patient” soll laut Utstein-Kriterien das Patientenalter, das Geschlecht, der Ort des
Ereignisses, die Frage, ob das Ereignis beobachtet wurde, die Durchfihrung einer
Laienreanimation, der initiale Rhythmus und die Ursache des Herz-Kreislauf-Stillstandes

dokumentiert werden. Nebenkriterien dieser Kategorie sind unter anderem vorbestehende

-
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Komorbiditaten des Patienten sowie die eventuelle Feststellung eines ST-Hebungsinfarktes
[6]. Im Hinblick auf den OHCA-Prozess sollten als Kernelemente die Zeit vom Notruf bis zum
Eintreffen des Rettungsdienstes dokumentiert werden, der Zeitpunkt der ersten Defibrillation,
ein praklinisch begonnenes gezieltes Temperaturmanagement (Targeted Temperature
Management, TTM) sowie praklinisch verabreichte Medikamente. Unter die Nebenkriterien
des aulerklinischen Managements fallen die Art der prahospitalen Atemwegssicherung, die
Anzahl der abgegebenen Defibrillationsschocks, die Zeit vom Absetzen des Notrufs bis zur
Etablierung eines adaquaten Gefaltizuganges mit erster Medikamentengabe sowie der
mogliche Einsatz einer mechanischen Reanimationshilfe. Zur Dokumentation der
Postreanimationsbehandlung gehoéren laut Utstein-Kriterien die ersten erfassten Laborwerte
wie pH-Wert, Laktat und Glukose sowie Art und GroRRe der Zielklinik, die durchgefiihrte
neurologische Diagnostik und das hamodynamische Management. Die letzte Kategorie
beschaftigt sich mit dem Outcome des Patienten. Kernelemente stellen das Erreichen eines
ROSCs, das Uberleben des Ereignisses bis zur Klinikentlassung sowie das 30-Tage-
Uberleben und das neurologische Outcome des Betroffenen bei Entlassung dar.
Therapielimitationen, die Todesursache, eine mdgliche Organspende sowie der subjektive
Gesundheitszustand und die subjektive Lebensqualitdt der Uberlebenden Patienten sind

zusatzliche Daten, die erhoben werden sollten [44].
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Bereich Zentrale Kriterien Nebenkriterien

Rettungsdienst- + Populationsgrofie im Einsatzgebiet + Genauere Systembeschreibung, wie praklinische

system « Anzahl der Herz-Kreislauf-Stillstande EKG-Kapazitat, Regeln zur Terminierung einer
+ Begonnene Reanimationen Reanimation usw.

+ Falle, indenen keine Reanimation begonnen
wurde
+ Systembeschreibung

Leitstelle « Hatdie Leitstelle einen Herz-Kreislauf-Stillstand
festgestelit, bevor der Rettungsdientvor Ort
war?

+ Hat eine angeleitete Telefonreanimation

stattgefunden?
Patient < Alter + Selbststandigkeitim Alltag
* Geschlecht « Komorbiditaten
+ Beobachtetes Ereignis +  Herzunterstitzungssystem
* Ort des Herz-Kreislauf-Stillstandes « ICD
= Laienreanimation = STEMI

+ Ersterdetektierter Rhythmus
* Ursache des Herz-Kreislauf-Stillstandes

OHCA-Prozess + Zeitvom Notruf bis zum Eintreffen des « Art derprahospitalen Atemwegssicherung
Rettungsdienstes + CPR-Qualitat
+ Zeitvom Notruf bis zur ersten Defibrillation + Anzahl der Schocks
« TTM + Zeitvom Notruf bis zur Etablierung eines
+ Verabreichungvon Medikamenten Gefaltzuganges mit erster Medikamentengabe

+ Art des Gefalkzugangs
+ Mechanische CPR
+  Gezielte Oxygenierung/ Ventilation nachROSC

Postreanimations- + Reperfusionsversuch + ECLS
behandiung + |ABP
+ Laborwerte: pH, Laktat, Glukose
+ Anzahl undArt neurologischer Tests
+ At und GréRe der Klinik
+ 12-Kanal-EKG
* Blutdruckmanagement

Outcome * ROSC zu irgendeinemZeitpunkt + Langzeituberleben
+ 30-Tages-Uberleben oder Uberleben bis zur +  Transportzur Klinik
Entlassung + Therapielimitationen
* Neurologisches Qutcome bei Entlassung + Todesursache

+ Organspende
+ Subjektiver Gesundheitszustand
+ Subjektive Lebensqualitat

Tabelle 1: Utstein-Kriterien flir die Dokumentation von Out-of-hospital cardiac arrests (OHCA),
modifiziert nach International Liaison Committee on Resuscitation (ILCOR) [44].

EKG Elektrokardiografie; ICD Implantierbarer Kardioverter-Defibrillator; STEMI ST-Hebungsinfarkt;
TTM Targeted Temperature Management; CPR kardiopulmonale Reanimation; ROSC Return of
spontaneous circulation, Rickkehr des Spontankreislaufs; ECLS extracorporeal life support,
extrakorporale Lungenunterstiitzung; IABP Intraaortale Ballongegenpulsation.
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2.4 Postreanimationsbehandlung und Einschatzung der neurologischen

Prognose

Die Postreanimationsphase beginnt, sobald ein stabiler ROSC erreicht wird [40]. Im Jahre
2015 wurden vom Europaischen Rat fur Wiederbelebung (ERC) und der Europaischen
Gesellschaft flir Intensivmedizin (ESICM) erstmals gemeinsame Leitlinien zur
Postreanimationsbehandlung veroffentlicht [40]. Diese wurden in den darauffolgenden Jahren
umfassend Uberarbeitet und sind in ihrer Neuauflage 2021 erschienen [41]. Die Leitlinien
beinhalten unter anderem Empfehlungen zum Umgang mit dem Postreanimationssyndrom,
zur Diagnostik der Ursache des Herz-Kreislauf-Stillstandes, zur Beatmung und dem
hamodynamischen Monitoring, zum Temperaturmanagement, der koronaren Reperfusion

sowie zur Prognose und zum Langzeittiberleben (Abb. 3) [41].

3- Verwende gezieltes TTM bei Erwachsenen
mit ROSC, die nach einem Kreislaufstillstand
komatos bleiben (OHCA und IHCA; alle initiale
Rhythmen)

Abbildung 3: Algorithmus fir die Postreanimationsbehandlung, modifiziert nach ERC [41]. ROSC
Return of spontaneous circulation, Riickkehr des Spontankreislaufs; ABC airway breathing circulation,
Atemweg Beatmung Kreislauf; PCI perkutane koronare Intervention; EKG Elektrokardiografie; TTM
Targeted Temperature Management; OHCA Out-of-hospital cardiac arrest; IHCA In-hospital cardiac
arrest.

-11 -



Hintergrund der vorliegenden Arbeit

Laut der Leitlinie wird empfohlen, mit der Postreanimationsbehandlung sofort nach ROSC,
unabhangig vom Ort, zu beginnen. Zunachst sollte nach dem ABC-Schema vorgegangen
werden. Nach adaquater Atemwegssicherung soll eine Normoventilation mit einer peripheren
Sauerstoffsattigung  (SpO2) von 94-98%  beziehungsweise einem  arteriellen
Sauerstoffpartialdruck (PaO.) von 75 bis 100 mmHg angestrebt werden. Patienten mit
erhaltener Spontanatmung sollten gegebenenfalls durch eine Atemmaske unterstitzt werden,
um die Zielwerte zu erreichen. Eine Intubation wird dem erfahrenen Behandelnden empfohlen.
Andernfalls sollte auf eine supraglottische Atemwegshilfe zurtickgegriffen werden [41]. Unter
der Voraussetzung eines verlasslichen intravendsen Gefallzugangs sollte eine Normovolamie
erreicht werden. Ein systolischer Blutdruckwert von >100 mmHg sollte angestrebt werden,
wobei zum Erreichen und Aufrechterhalten dieses Zielwertes Vasopressoren und Inotropika
hinzugezogen werden kdnnen. Wenn maoglich sollte eine invasive arterielle Blutdruckmessung
etabliert werden [41]. Bei Verdacht auf eine kardiale Genese des Reanimationsereignisses
sollte schnellstmdglich ein 12-Kanal-EKG abgeleitet werden, um beispielsweise ST-Hebungen
erkennen zu kdénnen. Ebenso sollte friihzeitig eine Echokardiografie durchgefiihrt werden, um
andere kardiale Pathologien erkennen und gegebenenfalls rasch beheben zu kdnnen.

Aulerdem kann so die Herzfunktion eingeschatzt werden [41].

Nach Transport in eine geeignete Zielklinik sollte unverzuglich mit der Diagnostik begonnen
werden. Bei ST-Hebungen im EKG sollte eine sofortige Koronarangiografie und eine
perkutane koronare Intervention (PCI) erwogen werden. Ist die Ursache des Herz-Kreislauf-
Stillstandes dadurch identifiziert und eventuell behoben, sollte der Patient schnellstmdglich auf
einer Intensivstation weiter versorgt werden. Andernfalls sollte zlgig eine geeignete

Bildgebung zur Differentialdiagnostik und Therapie einer nicht-kardialen Ursache erfolgen [41].

Auch zum anschlieBenden Management auf der Intensivstation gibt der ERC Empfehlungen
[41,54]. Bis 2022 sollte bei komatdsen Patienten nach OHCA eine milde therapeutische
Hypothermie (Targeted Temperature Management TTM) mit Zielwerten zwischen 32°C und
36°C eingeleitet werden und diese Temperatur fir 24 Stunden moglichst konstant gehalten
werden [41]. Diese Empfehlung galt sowohl fir Patienten mit initial schockbarem als auch mit
nicht schockbarem Rhythmus. Seit 2022 wird in den Leitlinien empfohlen, eine Normothermie
anzustreben und Fieber >37,7°C zu vermeiden, da weder fir das neurologische Outcome
noch fir das Uberleben ein Vorteil einer aktiven Kiihlung im Vergleich zu normothermen
Kérpertemperaturen gezeigt werden konnte [54]. Eine préaklinische Kuhlung mit kalten
Infusionslésungen wird in den Leitlinien ausdricklich nicht empfohlen. Die Rationale zur
Durchfuhrung eines TTM ist, dass Fieber in Studien mit einer schlechten neurologischen

Prognose assoziiert war, wobei nicht klar herausgearbeitet werden konnte, ob die
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Hyperthermie zu einem schlechteren neurologischen Ergebnis fuhrt oder Marker einer
Hirnschadigung ist [36,81]. Dahingegen konnten fur ein TTM neuroprotektive Effekte
nachgewiesen werden [13]. Der pathophysiologische Hintergrund hierfir liegt in der extremen
Sensitivitdt des Gehirns gegeniber Hypoxie [8]. Ein Mangel an ATP kann im Gehirn nach nur
wenigen Sekunden zur Membraninstabilitdt, einem Calciumungleichgewicht und schlieRlich zu
Schaden an den Mitochondrien fihren [48]. Diese wiederum schitten Neurotransmitter aus,
welche fiur Zellnekrosen verantwortlich sind. Der Zelluntergang endet jedoch nicht mit der
Wiederherstellung eines Spontankreislaufes. Durch den Calciumeinstrom, freie Radikale,
Nekrosefaktoren, eine Hyperperfusion und andere Faktoren kann es nach langer
andauerndem Kreislaufstillstand zum sekundaren Gewebeschaden kommen. Die Absenkung
der Korpertemperatur kann diese Prozesse verlangsamen und dadurch den neuronalen

Schaden eindammen [48].

Ziel samtlicher ReanimationsmafRnahmen ist der Schutz der Gehirnfunktion und damit der
Erhalt des gréltmoglichen neurologischen Funktionsstatus [41]. Zentraler Bestandteil der
Postreanimationsbehandlung ist daher die Beurteilung des neurologischen Outcomes
beziehungsweise die Erfassung des Ausmalles einer etwaigen Hirnschadigung. Zur
neurologischen Prognoseeinschatzung wird in den Leitlinien ein multimodaler Ansatz
empfohlen, fur den klinische, laborchemische und apparative Methoden herangezogen
werden sollen. Bei komatdésen Patienten soll ein EEG durchgeflihrt werden, um pathologische
EEG-Muster und eventuelle Krampfanfalle detektieren zu kénnen. Diese konnten Hinweise auf
ein schlechtes neurologisches Outcome sein [19]. In Ergédnzung dazu wird die Messung der
neuronenspezifischen Enolase (NSE) empfohlen. Dieser Biomarker kann zur neurologischen
Prognoseeinschatzung nach Reanimation beitragen und wird hierzu standardmaRig
verwendet [67]. Erhdhte Werte nach 48 bis 72 Stunden kdnnen Hinweis auf eine hypoxisch-
ischamische Enzephalopathie (HIE) und damit auf ein schlechtes neurologisches Ergebnis
sein. Die Cut-off-Werte fir eine schlechte Prognose liegen in der Literatur zwischen 50-97
ng/ml [49,71,82]. Storm et al. [67] empfehlen einen Cut-off-Wert von 90 ng/ml. Eine
wiederholte Messung der NSE konnte keinen wesentlichen Vorteil gegenliber einer einmaligen
Messung bieten, wobei einige Faktoren wie eine Hamolyse oder Dbestimmte
Tumorerkrankungen, welche Einfluss auf die NSE haben kdnnte, bei der Interpretation
bericksichtigt werden sollten [67]. Auf eine allgemeine Prognosestellung sollte in den ersten
72 Stunden nach der Reanimation bewusst verzichtet werden, danach steigt die Spezifitat der

neurologischen Prognoseeinschatzung an [65].
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2.5 Struktur eines Cardiac Arrest Centers

2.5.1 Allgemeine Voraussetzungen eines Cardiac Arrest Centers

Fir verschiedene schwerwiegende Krankheitsereignisse wie Polytrauma und Schlaganfall ist
seit vielen Jahren eine leitlinienbasierte Behandlung in dezidierten Behandlungszentren
vorgesehen [11,32]. Fir Patienten nach Polytrauma wird eine Behandlung in Trauma-Zentren
zur bestmaoglichen Weiterbehandlung empfohlen [11]. Fur Schlaganfallpatienten wurden so
genannte Stroke-Units eingerichtet [32]. FUr Patienten nach auf3erklinischem Herz-Kreislauf-
Stillstand fehlten bis vor einigen Jahren spezielle Behandlungszentren, die bestmdoglich auf

die Therapie und das Management von OHCA-Patienten ausgerichtet sind [41].

In den internationalen Reanimationsleitlinien wurde 2015 erstmals gefordert, Patienten nach
praklinischem Herz-Kreislauf-Stillstand in so genannten Cardiac Arrest Centern zu behandeln
[40]. Jedoch lagen zum Zeitpunkt der Publikation noch keine einheitlichen Voraussetzungen
und Kriterien fur diese spezialisierten Zentren vor. In der Literatur wurde der Begriff ,Cardiac
Arrest Center® heterogen definiert und verwendet, was den Vergleich dieser Zentren
erschwerte [79,80].

Der Deutsche Rat fur Wiederbelebung (German Resuscitation Council, GRC) hat 2017
erstmals ein Konsensuspapier zu ,Qualitatsindikatoren und strukturellen Voraussetzungen fur
Cardiac-Arrest-Zentren® herausgegeben [57]. Ziel solcher Zentren ist es, prahospital
reanimierte Patienten in speziell daflr zertifizierten und ausgerusteten Kliniken zu behandeln
und ,eine standardisierte Postreanimationsbehandlung tberprifbar zu garantieren® [57], um
letztendlich die Prognose der Patienten zu verbessern. 2017 wurden dazu von der Deutschen
Gesellschaft fur Anasthesiologie und Intensivmedizin (DGAI), der Deutschen Gesellschaft fur
Kardiologie, Herz- und Kreislaufforschung (DGK) und der Deutschen Gesellschaft fir
Internistische Intensiv- und Notfallmedizin (DGIIN) erstmals Basisanforderungen festgelegt
[57]. Dazu zahlen das Vorhandensein der Fachdisziplinen interventionelle Kardiologie,
Anasthesiologie, Neurologie und Unfallchirurgie, eine standardisierte technische Ausstattung
mit einem Herzkatheterlabor, Computertomographie (CT), Beatmungs- und Dialysegeraten
sowie standardisierte Therapie- und Dokumentationsprinzipien [57]. Weiterhin wurden
strukturelle Voraussetzungen vereinbart. Rund um die Uhr mussen eine Notaufnahme, ein
Herzkatheterlabor mit der Méglichkeit einer PCI, eine Notfallsonografie, eine Echokardiografie,
ein Notfall-CT und -Réntgen, eine weitreichend ausgestattete Intensivstation mit der

Maoglichkeit des Temperaturmanagements sowie ein neurologischer Facharzt verfugbar sein.
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AulBerdem miussen fir die Prozessablaufe einheitiche SOPs festgelegt und diese

nachvollziehbar dokumentiert werden [57].

2021 wurden die Voraussetzungen fur Cardiac Arrest Center erstmals Uberarbeitet.
Wesentliche Anderungen und Weiterentwicklungen betreffen das sogenannte Cardiac Arrest
Receiving Team (CART), ein ,erfahrenes interprofessionelles Ubernahmeteam, das aus
mindestens 2 Arzten (darunter moglichst einem Facharzt) sowie aus 2 Pflegekréaften aus den
Bereichen Intensivmedizin / Notfallmedizin bestehen [58] soll, dariber hinaus die
Anforderungen an die neurologische Fachabteilung, die Geschaftsordnung und die Aus- und
Weiterbildung des Teams [58]. Zu den Zielen, Funktionen und Strukturen von Cardiac Arrest
Centern erschien 2021 ein interdisziplinares Konsesuspapier der Acute CardioVascular Care
of the European Society of Cardiology (ACVC), der European Association of Percutaneous
Coronary Interventions (EAPCI), der European Heart Rhythm Association (EHRA), der
European Resuscitation Council (ERC), der European Society for Emergency Medicine
(EUSEM) und der European Society of Intensive Care Medicine (ESICM) [63]. Auch dieser
Konsensus betont, dass, aufgrund kardiovaskularer Erkrankungen als fiihrende Ursache von
OHCA, Patienten nach auferklinischem Herz-Kreislauf-Stillstand vornehmlich in Cardiac
Arrest Centren behandelt werden sollten. Ziel soll es sein, die Uberlebenschance und das
funktionelle Outcome der Patienten durch eine Bindelung von Fachkompetenzen zu steigern
[63]. Ahnlich wie schon in den Kriterien fir CAC 2017 [57] werden auch in dieser
Stellungnahme die Basisanforderungen festgeschrieben. Zu den zentralen Voraussetzungen
zahlen die durchgehende Verflgbarkeit einer PCI, Echokardiografie, Computertomografie und
Magnetresonanztomografie, die Mdglichkeit eines gezielten Temperaturmanagements, eines
Nierenersatzverfahrens, einer invasiven Beatmung, einer extrakorporalen
Membranoxygenierung und mechanische Kreislaufunterstitzungssysteme [63]. Seit den
ersten Zertifizierungen 2019 konnten in der DACH-Region (Deutschland, Osterreich, Schweiz)
zahlreiche Kliniken nach den Kriterien des GRC zertifiziert werden. 2024 hatten laut GRC 125
Kliniken ein CAC [52].
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2.5.2 Cardiac Arrest Center am Klinikum Saarbriicken

Das Klinikum Saarbrtcken ist ein kommunales Klinikum der Maximalversorgung der Stadt
Saarbrucken. Mit rund 600 Betten und 20 Fachabteilungen zahlt es zu den grofiten Kliniken
der Region und ist zudem akademisches Lehrkrankenhaus der Universitat des Saarlandes.
Das Klinikum Saarbricken wurde erstmals im November 2019 als Cardiac Arrest Center
zertifiziert und erflllt somit als eine von insgesamt zwei saarlandischen Kliniken die
Voraussetzungen des GRC. Die erste Rezertifizierung erfolgte im Marz 2023. Beteiligte
Behandlungspartner sind im Klinikum Saarbriicken die Zentrale Notaufnahme, die Klinik fir
Innere Medizin Il mit dem Herzkatheterlabor, die Klinik flr Anasthesiologie und
Intensivmedizin, das Zentrum fir Intensiv- und Notfallmedizin, die Klinik flir Neurologie, das
Institut fur Radiologie, das Zentrum fir Orthopadie und Unfallchirurgie und die Klinik fir
Neurochirurgie. Samtliche Datensatze der Behandlung werden an das Deutsche

Reanimationsregister weitergeleitet.

Bereits seit dem Jahr 2017, nach erstmaliger Publikation der Qualitatsindikatoren und
strukturellen Voraussetzungen flr Cardiac Arrest Center durch das GRC [57], wurden
Patienten nach OHCA im Klinikum Saarbricken durch die oben genannten
Behandlungspartner streng orientiert an diesen Vorgaben behandelt. Der 27. November 2017
wurde in der vorliegenden Arbeit als Cut-off-Punkt herangezogen, um eine Aufteilung der
Patienten in zwei Gruppen vorzunehmen. Patienten, die vor November 2017 nach einem
OHCA zur weiteren Behandlung ins Klinikum Saarbricken eingeliefert wurden, werden als
Kontrollgruppe (pra CAC-Gruppe) angesehen, Patienten, die im weiteren Verlauf nach
November 2017 behandelt wurden, als Gruppe mit Behandlung im CAC (CAC-Gruppe). Wie
in den strukturellen Voraussetzungen des GRC vorgegeben [58], orientiert sich die
Postreanimationsbehandlung eng an den in einzelnen SOPs fixierten Vorgaben. Zentraler
Bestandteil der Postreanimationsbehandlung ist das gezielte Temperaturmanagement. Fur
das gezielte Temperaturmanagement gilt der Standard, dass die Patienten bis auf eine
Zieltemperatur von 34°C gekuhlt werden, diese Temperatur dann fur 24 Stunden gehalten wird
und anschliefend die langsame Wiedererwarmung um 0,2°C pro Stunde eingeleitet wird.
Zunachst wurde das TTM nur bei komatosen Patienten mit initial schockbarem Rhythmus
angewendet. Seit jedoch die neuen Leitlinien zur Postreanimationsbehandlung des GRC 2021
[41] ein Temperaturmanagement fur alle komatdsen Patienten empfehlen, wird dies

entsprechend so umgesetzt.
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2.5.3 Zentrale Anderungen der CAC-Struktur nach Umsetzung der

Leitlinienempfehlungen

Die Umsetzung der Leitlinienempfehlungen fir Cardiac Arrest Center hat am Klinikum
Saarbriicken insbesondere zur Etablierung einheitlicher SOPs und zur Optimierung von
Prozessablaufen gefihrt (Tab. 2). Die Grundvoraussetzungen der laut Leitlinien geforderten
klinischen Kernkompetenzen und Therapiemdglichkeiten, insbesondere die Mdglichkeit zur
PCI und die Durchflihrung eines TTM, wurden bereits zuvor erfillt. Damit beschranken sich
die Veranderungen nach der Etablierung des CAC im Wesentlichen auf strukturelle

Anpassungen an die Anforderungen der CAC-Leitlinien [57].

Etablierte SOPs am Klinikum Saarbriicken

Schnittstellenkommunikation Rettungsdienst

Ubernahme von Notfallpatienten nach OHCA

Notfalldiagnostik bei Patienten nach Reanimation

Management von Patienten nach traumatisch bedingter Reanimation
Postreanimationsbehandlung

Protokollierung zeitlicher innerklinischer Ablaufe

Strukturiertes Angehdrigengesprach im Zentrum fur Intensiv- und Notfallmedizin
Strukturiertes Outcome Assessment und Therapiebegrenzung

Organspende

Tabelle 2: 2019 etablierte SOPs im CAC am Klinikum Saarbriicken.
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2.6 Fragestellung

Trotz eines flachendeckenden Notarzt-basierten Rettungsdienstes und einer hohen Dichte
versorgender Kliniken ist die Uberlebenschance und das neurologische Outcome von
Patienten nach praklinischer Reanimation in Deutschland sehr limitiert [20,23,64,72]. Die
vorliegende Arbeit verfolgt das Ziel, die Effekte der Umsetzung einer leitliniengerechten und
standardisierten Postreanimationsbehandlung an einem Cardiac Arrest Center nach
aullerklinischem Herz-Kreislauf-Stillstand gemal® den Vorgaben der ERC / GRC zu
untersuchen. Neben dem kurz- und langfristigen Uberleben soll der neurologisch funktionelle
Status der Patienten ermittelt und in Bezug zu den innerklinisch durchgeflhrten Therapien
gesetzt werden. Durch den Vergleich der Patientenkollektive vor und nach der Etablierung des
CAC sollen mdgliche, durch eine standardisierte Behandlung induzierte Effekte auf die

genannten Endpunkte detektiert werden.

Zur Beantwortung der Frage, welchen Effekt die Umsetzung der Struktur- und
Therapievorgaben fir CAC an einem Klinikum der Maximalversorgung auf diese Endpunkte

hat, wurden die folgenden Fragen formuliert:

1. Hat die Etablierung eines CAC am Klinikum Saarbriicken einen Effekt auf das

neurologische Outcome von Patienten nach OHCA?

2. Verbessert die Etablierung eines CAC die Uberlebenschance von Patienten nach
OHCA?

3. Profitieren bestimmte Subgruppen von Patienten nach OHCA besonders von der
Etablierung eines CAC?

4. Haben einzelne Therapiemodalititen der Postreanimationsbehandlung einen

herausgehobenen Effekt auf die Uberlebenswahrscheinlichkeit und das neurologische

Outcome von Patienten nach OHCA?
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3. Material und Methodik

3.1 Studiendesign

Bei der vorliegenden Arbeit handelt es sich um eine retrospektive Beobachtungsstudie. Das
Studienvorhaben und das Studiendesign wurden durch die Ethikkommission der Arztekammer
des Saarlandes genehmigt (Kenn-Nr. 47/22). Eingeschlossen wurden die Daten aller
praklinisch reanimierten Patienten im Alter von Uber 18 Jahren, die im Zeitraum vom
27.11.2015 bis 27.11.2021 zur weiteren Behandlung ins Klinikum Saarbriicken eingeliefert
wurden. Die Studienkohorte wurden zur Datenanalyse in zwei Gruppen unterteilt. Eine Gruppe
umfasst die Patienten im Zeitraum von November 2015 bis November 2017. Dieser Zeitraum
dient als Vergleichszeitraum, da ab November 2017 samtliche Bedingungen und
Behandlungsmodalitaten fur ein Cardiac Arrest Center im Klinikum erfullt waren und die
Patienten entsprechend standardisiert unter diesen Bedingungen behandelt wurden. Im
November 2019 wurde die Klinik offiziell durch das German Resuscitation Council (GRC) als
CAC zertifiziert. Alle vor November 2017 behandelten Patienten wurden der Gruppe ,pra CAC*
und entsprechend alle nach November 2017 behandelten Patienten der Gruppe ,CAC*

zugeteilt.

Einschlusskriterien waren die Krankenhausaufnahme in den oben genannten Zeitrdumen
sowie ein Mindestalter von 18 Jahren. Ausschlusskriterien waren Herz-Kreislauf-Stillstande
traumatischer Genese sowie Reanimationsereignisse, die erst nach Beginn der Behandlung
durch den Rettungsdienst eintraten (Tab. 3). Grundlage der Analyse waren die im
Krankenhausinformationssystem hinterlegten Patientenakten, Notarzteinsatzprotokolle,
Schockraumprotokolle und Intensiv- sowie Normalstationsaufzeichnungen. Alle im Zeitraum
von November 2015 bis November 2021 lebend entlassene Patienten wurden postalisch
kontaktiert und um ihr Einverstandnis zur Studienteilnahme gebeten. Nach Dokumentation der
Einwilligung zur Studienteilnahme wurden die Patienten telefonisch kontaktiert und in Bezug
auf ihre physische, mentale und psychische Verfassung befragt, um eine Einordnung in eine
Kategorie der Cerebral Performance Category (CPC) Scale [1,28] sowie der modifizierten
Rankin-Skala (mRS) [47] vorzunehmen zu koénnen. Alle erhobenen Daten wurden in

anonymisierter Form weiterverarbeitet.
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Einschlusskriterien Ausschlusskriterien

+ praklinischer Herz-Kreislauf-Stillstand » traumatische Ursache des Herz-Kreislauf-Stillstandes
+ Aufnahme im Klinikum Saarbriicken * Herz-Kreislauf-Stillstand nach Beginn der

+ Alter 218 Jahre Behandlung durch den Rettungsdienst

» Zeitraum: 27.11.2015 - 27.11.2021

Tabelle 3: Ein- und Ausschlusskriterien der fur die Studie ausgewahlten Patienten.

3.2 Datenerfassung

Die Auswahl der gesammelten klinischen und laborchemischen Parameter orientierte sich an
den Utstein-Kriterien (Tab. 1) [44]. An demografischen Daten wurden das Geburtsdatum, das

Datum der Reanimation, das Alter bei Reanimation und das Geschlecht dokumentiert.

3.2.1 Vorerkrankungen

Um den Gesundheitszustand der Patienten zum Zeitpunkt der Reanimation einschatzen zu
kénnen, wurden Vorerkrankungen bertcksichtigt. Hierzu zahlen eine koronare Herzkrankheit
(KHK), eine arterielle Hypertonie (aHT), eine chronische Nierenerkrankung (CKD), ein
Diabetes mellitus, eine chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD), eine strukturelle
Herzerkrankung sowie ein stattgehabter Myokardinfarkt. Als Risikofaktor wurde zusatzlich ein
Nikotinkonsum beziehungsweise ein Ex-Nikotinkonsum erfasst. Die Erkrankungen wurden
berucksichtigt, wenn sie bereits vor dem Reanimationsereignis diagnostiziert worden waren,
also beispielsweise in einem Arztbrief beschrieben waren, jedoch nicht, wenn sie erst im
Rahmen des Klinikaufenthaltes nach der Reanimation diagnostiziert wurden. In der Kategorie
»Strukturelle Herzerkrankung“ wurden Diagnosen wie Klappenvitien, Kardiomyopathien oder
Herzinsuffizienzen subsummiert. Auf dem Boden der Vorerkrankungen wurde die Patienten
anschliel’end einem Pre-Emergency Status Assessment (PESA) Score [2] zugeordnet (Tab.
4). Dadurch soll der Gesundheitszustand vor dem Reanimationsereignis eingeschatzt und

durch die Einstufung vergleichbar gemacht werden.

PESA 1 ohne Vorerkrankungen

PESA 2 Vorerkrankungen ohne nennenswerte Einschrankung des taglichen Lebens
PESA 3 Vorerkrankungen mit nennenswerter Einschrankung des taglichen Lebens
PESA 4 normales tagliches Leben unmdéglich

Tabelle 4: Pre-Emergency Status Assessment (PESA) Score zur Erfassung des Gesundheitszustandes
von Patienten vor dem Eintreten eines akuten Notfallereignisses [2].
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Da den Patienten nicht immer eindeutig eine Kategorie zuzuordnen ist, wurde der PESA-Score
anschlielend modifiziert, um Ungenauigkeiten in der Einschatzung zu minimieren. Kategorie
1 entspricht dabei weiterhin einem Patienten ohne Vorerkrankungen, Kategorie 2 entspricht
einem Patienten mit leichten Vorerkrankungen und Kategorie 3 wurde Patienten mit relevanten

Vorerkrankungen zugeordnet.

3.2.2 Praklinische Daten

Primare Quelle der praklinischen Daten waren in erster Linie Notarzteinsatzprotokolle. Erfasst
wurde der Ort des Reanimationsereignisses (hausliche Umgebung, Pflegeheim, Arztpraxis,
Arbeitsplatz, offentlicher Raum, Sportstatte oder Rettungswagen). Zu den Reanimationen im
Rettungswagen (RTW) zahlten Ereignisse, bei denen der Patient bereits bei Eintreffen des
Rettungsdienstpersonals instabil, jedoch noch nicht reanimationspflichtig war und der Herz-
Kreislauf-Stillstand erst nach der Verbringung in den RTW oder beim Transport in die Klinik
eingetreten ist. Diese Falle wurden von der anschlieBenden Analyse ausgeschlossen.
Aulerdem wurden folgende reanimationsbezogene Informationen gesammelt: beobachtetes
Ereignis, stattgehabte Laienreanimation, Einsatz eines automatisierten externen Defibrillators
(AED) und Einsatz einer mechanischen Reanimationshilfe (z.B. ,,Autopulse®). Ebenso wurde
die praklinische Verabreichung von Katecholaminen und Amiodaron, die Gesamtdauer der
Reanimation, der erste detektierbare Rhythmus und die vermutete Ursache des Herz-

Kreislauf-Stillstandes berlcksichtigt.

3.2.3 Innerklinische Daten

Zentrale Parameter und Strukturen, die die Prozessqualitdt eines CAC abbilden und
essenzieller Bestandteil der Behandlung sind, sind in Tabelle 1 aufgefihrt. Dazu zahlen die
Durchfihrung einer Koronarangiografie und einer perkutanen koronaren Intervention
(Ballondilatation und / oder Stentimplantation), der Einsatz einer extrakorporalen
Membranoxygenierung (ECMO) oder eines Linksherzunterstitzungssystems (z.B. Impella),
die Einleitung einer milden therapeutischen Hypothermie, die Zeit bis zum Erreichen der
Zieltemperatur von 34°C, der erste pH-, Laktat- und Glukosewert sowie der NSE-Wert nach
72 Stunden, etwaige Therapieeinschrankungen oder eine Therapiezielanderung (Palliation)

und die Dauer der intensivmedizinischen Behandlung.
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3.2.4 Cerebral Performance Category

Die Cerebral Performance Category (CPC) Skala ist eine standardisierte Methode zur
Einschatzung der neurologischen Funktion nach einem Herz-Kreislauf-Stillstand [27]. Sie
beinhaltet funf Kategorien, die den Zustand des Patienten von vollkommener Genesung tber

leichte und mittlere Einschrankungen im Alltag bis hin zum Tod beschreiben (Tab. 5).

CPC 1 volkommene Genesung oder leichte Einschrankung

CPC 2 moderate Einschrankung aber Selbststandigkeit im alltaglichen Leben
CPC 3 schwerwiegende Einschrankung; Abhangigkeit im alltaglichen Leben
CPC 4 anhaltendes Wachkoma

CPC5 Tod

Tabelle 5: Cerebral Performance Category (CPC) Skala zur Einschatzung der neurologischen Funktion
von Patienten nach einem Herz-Kreislauf-Stillstand [27].

3.2.5 Modifizierte Rankin-Skala

Die modifizierte Rankin-Skala (mRS) wurde erstmals 1957 von J. Rankin beschrieben [47].
Ursprunglich handelte es sich um ein Instrument zur Erfassung der Einschrankungen eines
Patienten nach einem Schlaganfall. Die mRS wird auch zur Einschatzung des Zustandes von
Patienten nach erfolgreicher Reanimation verwendet und stellt eine Erganzung zur CPC-Skala
dar [50] (Tab. 6). Beide Skalen decken sich gréftenteils, die mRS bezieht jedoch die Mobilitat
und die allgemeine physische Verfassung noch genauer mit ein. Zur exakteren Beurteilung
des Allgemeinzustandes der in diese Studie eingeschlossenen Langzeitliberlebenden wurden

hier deshalb sowohl eine Einordnung in die CPC-Skala als auch in die mRS vorgenommen.

mRS 0 keine Symptome

mRS 1 keine signifikante Einschrankung; gewdhnliche Tatigkeiten kénnen unter milden Symptomen

ausgefiihrt werden

mRS 2 leichte Einschrankungen; in der Lage, sich ohne fremde Hilfe um eigene Bediirfnisse zu kiimmern

aber nicht fahig, alle vorher méglichen Tatigkeiten auszuiliben
mRS 3 moderate Einschrankung; bendtigt etwas Hilfe, jedoch fahig, selbststandig zu gehen

mRS 4 mittelschwere Einschrankung; nicht in der Lage, sich um die eigenen korperlichen Bedirfnisse zu

kimmern und nicht fahig, selbststandig zu gehen

mRS 5 schwere Einschrankung. Andauernd pflegebedurftig, bettlagerig, inkontinent

mRS 6 Tod

Tabelle 6: Modifizierte Rankin-Skala (mRS) zur Einschatzung des Allgemeinzustands und der
Einschrankungen von Patienten nach einem Schlaganfall oder einem Herz-Kreislauf-Stillstand [50].
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3.2.6 Studienendpunkte und Effektmalie

Als Endpunkte wurden ein gutes neurologisches Outcome und das Uberleben bis zur
Entlassung aus dem Krankenhaus sowie das 30-Tage- und das Ein-Jahres-Uberleben erfasst.
Als gutes neurologisches Ergebnis wurde eine Cerebral Performance Category (CPC) <2 und
eine modifizierte Rankin-Skala (mRS) <2 definiert. Die Einschatzung des neurologischen
Outcomes wurde anhand telefonischer Gesprache mit den lebend entlassenen Patienten
erhoben und dokumentiert (CPC-Skala, mRS).

3.2.7 Statistik

Alle statistischen Auswertungen wurden mit IBM SPSS Statistics 2021 (IBM, Version: 28.0.1.1
(14)) durchgeflihrt. Zunachst wurden die zwei Gruppen ,pra CAC* (OHCA-Patienten von
November 2015 bis November 2017) und ,CAC* (OHCA-Patienten von November 2017 bis
November 2021) im Hinblick auf die erhobenen Daten deskriptiv verglichen. Dazu wurden
kategoriale Variablen einem Chi-Quadrat beziehungsweise einem Exakten Fisher-Test
unterzogen, bei metrischen Variablen wurde der Mann-Whitney-U-Test angewandt [75]. So
konnten die Untergruppen auf Unterschiede im Hinblick auf die erhobenen Parameter
verglichen werden, um in den weiteren Berechnungen Ungleichheiten ausgleichen zu kdnnen.
Ein Unterschied zwischen den Gruppen wurde als signifikant angesehen, wenn der p-Wert
<0,05 war. Dabei wurden sowohl die demografischen Parameter als auch die
Vorerkrankungen, die praklinischen und innerklinischen Daten und die Endpunkte, also
Uberleben und neurologisches Outcome, deskriptiv betrachtet. Im Hinblick auf das
neurologische Ergebnis wurde sowohl die Anzahl der Patienten in den einzelnen Kategorien
der CPC-Skala und der mRS berechnet als auch die Anzahl der Patienten mit gutem (CPC <2,
MRS <2) beziehungsweise schlechtem neurologischem Outcome (CPC >2, mRS >2). Diese
bindre Modifizierung dient der Vereinfachung der Skalen und ist oben naher beschrieben.
Sowohl der Anteil der Patienten mit gutem neurologischem Ergebnis an den lebend
entlassenen, also den kontaktierten Patienten, als auch der Anteil der Patienten mit gutem
neurologischem Ergebnis an allen eingelieferten Patienten wurde berechnet. Die verstorbenen

Patienten wurden der Kategorie 5 der CPC-Skala und der Kategorie 6 der mRS zugeordnet.

3.2.8 Binar logistische Regressionsanalyse

Ausgewahlte Parameter wurden jeweils getrennt voneinander einer binar logistischen
Regression unterzogen. Im Fokus standen die therapiebezogenen Parameter. Erganzend
wurden die Berechnungen auch flr patienten- und ereignisbezogene Variablen durchgefiihrt.
Endpunkte, also abhangige Variablen, waren dabei einerseits das Uberleben bis zur

Entlassung, das 30-Tage-Uberleben und das Ein-Jahres-Uberleben und andererseits ein
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gutes neurologisches Outcome, definiert als CPC <2 beziehungsweise mRS <2. Bei der
Betrachtung des neurologischen Ergebnisses wurden nur die Falle berlcksichtigt, bei denen
tatsachlich ein Wert auf der CPC-Skala beziehungsweise mRS erhoben wurde, also die lebend
entlassenen und anschlieRend erfolgreich kontaktierten Patienten. Die innerklinisch
verstorbenen Patienten flossen nicht in diese Analysen mit ein, woraus eine kleinere Kohorte
resultiert. Ziel dieser Auswertungen war es, den Einfluss der einzelnen unabhangigen
Parameter auf die genannten Endpunkte festzustellen. Eine Beeinflussung des Endpunktes
durch eine Variable wurde angenommen, wenn sich in der univariaten logistischen
Regressionsanalyse ein p-Wert <0,05 zeigte und das Konfidenzintervall (95%-Cl) der Odds
Ratio (OR) den Wert 1 nicht kreuzte. Der Einfluss einer Behandlung an einem CAC auf das
Uberleben und neurologische Ergebnis wurde sowohl in der Gesamtgruppe betrachtet als
auch in bestimmten Subgruppen. Als Subgruppen wurden OHCA-Patienten mit kardialer
Ursache, mit schockbarem Rhythmus oder mit STEMI ausgewahlt. Alle weiteren univariaten
Analysen wurden jeweils sowohl fir die Gesamtpopulation vorgenommen wie auch fir die

beiden Untergruppen (CAC vs. pra CAC) getrennt.

3.2.9 Multivariate logistische Regressionsanalyse

Nachdem die ausgewahlten Parameter jeweils einzeln als unabhangige Variablen einer binar
logistischen Regressionsanalyse unterzogen wurden, wurde anschlieBend der Einfluss einer
Behandlung unter CAC-Bedingungen um verschiedene patienten- und ereignisbezogene
Parameter korrigiert. Dazu wurden die zentralen Struktur- und Prozessmerkmale, das heif3t
die fur ein CAC relevanten Diagnostik- und Therapiemodalitdten der perkutanen
Koronarintervention und der milden therapeutischen Hypothermie jeweils als unabhangige
Variablen angesehen und das Uberleben bis zur Entlassung, das Ein-Jahres-Uberleben und
ein gutes neurologisches Ergebnis (CPC <2) als abhangige Variablen. Die Therapien wurden
einzeln betrachtet, statt die Einfhrung des CAC im Allgemeinen als unabhangige Variable zu
wahlen, da die Etablierung des CAC am Klinikum Saarbrticken als unabhangige Variable in
der univariaten Analyse keinen signifikanten Zusammenhang zum Uberleben und Outcome
zeigte. Um mdgliche Storfaktoren zu berlcksichtigen, wurden weitere unabhangige Variablen
einbezogen. Im ersten multivariaten Modell flossen Geschlecht und Alter als Storfaktoren mit
ein, im zweiten Modell Geschlecht, Alter, ,Ereignis beobachtet‘, eine durchgeflihrte
Laienreanimation, ein initial schockbarer Rhythmus und eine kardiale Ursache des
Reanimationsereignisses. Bei der Auswahl der berucksichtigten Storfaktoren wurde sich an
den Parametern orientiert, welche in der univariaten Analyse einen signifikanten
Zusammenhang zeigten, und diese noch um die zentralen Variablen der Utstein-Kriterien

erganzt [44].
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3.2.10 Aufgeklarte Varianz

Im Rahmen einer abschlieRenden Analyse wurde untersucht, inwieweit sich die Endpunkte
Uberleben und neurologisches Ergebnis durch die Therapien im CAC erkléren lassen. Dazu
wurden die Therapien PClI und TTM gemeinsam als unabhangige Variablen in eine
multivariate logistische Regression eingeschlossen und gegen die genannten Endpunkte als
abhangige Variablen analysiert. Dadurch soll geklart werden, wie relevant der Einfluss dieser
Therapien nach einem aulierklinischen Reanimationsereignis ist, beziehungsweise inwieweit
die Varianz der Endpunkte durch die Therapien erklarbar ist [16]. Wie in SPSS Ublich, wurden
Cox & Snell R-Quadrat und Nagelkerkes R-Quadrat als Maf3zahlen fir den Anteil der Varianz,

der durch die unabhangigen Variablen erklarbar ist, verwendet [16].

-05-



Ergebnisse

4. Ergebnisse

4.1 Basisdaten

4 1.1 Basisdaten der Gesamtkohorte

Von insgesamt 555 Patienten, die im Beobachtungszeitraum von November 2015 bis
November 2021 nach OHCA zur weiterfuhrenden Behandlung aufgenommen wurden, erfullten
496 Patienten alle Einschlusskriterien (Abb. 4). Davon wurden 138 Patienten im
Referenzzeitraum zwischen November 2015 und November 2017 behandelt (pra CAC-
Gruppe) und 358 Patienten zwischen November 2017 und November 2021 (CAC-Gruppe)
(Abb. 4). Im Median waren die Patienten zum Zeitpunkt der Reanimation 66 Jahre alt. 69%
von ihnen waren mannlich (Tab. 7). Im Hinblick auf die Vorerkrankungen zeigte sich in der
Gesamtgruppe bei 21% ein PESA-Score von 1, was nur leichten Vorerkrankungen entspricht.
48% der Patienten wurde ein PESA-Score von 2 zugeordnet und 31% litten zum Zeitpunkt der

Reanimation bereits unter mittelschweren bis schweren Vorerkrankungen (Tab. 7).

4.1.1.1 Praklinische Kriterien

Der grofdte Teil (57%) der Herz-Kreislauf-Stillstande ereignete sich zu Hause. 32% der
Reanimationen fanden im o6ffentlichen Raum, in Arztpraxen, am Arbeitsplatz oder beim Sport
statt. 371 der insgesamt 496 Kreislaufstillstande (75%) wurden beobachtet, in 53% fand eine
Laienreanimation statt. Im Hinblick auf die ereignisbezogenen Parameter konnte in 41% der
Falle ein schockbarer Rhythmus als initialer Rhythmus detektiert werden und bei 64% der
Herz-Kreislauf-Stillstande lag eine kardiale Genese zugrunde (Abb. 5). In 72% der Falle (356)
konnte bereits praklinisch ein ROSC erzielt werden, wobei die mediane Dauer der
Reanimation bei 24 Minuten (IQR 12-50 min) lag (Tab. 7).

4.1.1.2 Innerklinische Kriterien

Betrachtet man die zentralen, in der Klinik durchgeflihrten Therapien, so wurde bei 39%
(195/496) der eingelieferten Patienten eine Koronarangiografie vorgenommen, bei 28%
(138/496) erfolgte eine Stentangioplastie. Bei 34% (170/496) der Reanimierten wurde ein
zielgerichtetes Temperaturmanagement eingeleitet, deren Zieltemperatur von 34°C im Median
innerhalb von sieben Stunden erreicht wurde. In 3% (16/496) der Falle wurde innerklinisch ein
extrakorporales Kreislaufunterstitzungsverfahren (veno-arterielle ECMO) etabliert, 7%
(33/496) der Patienten wurden durch eine Linksherzunterstitzungspumpe (Impella) kardial
unterstitzt. Der NSE-Wert nach 72 Stunden zeigte eine grof3e Spannweite (IQR 19,2-102,0
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pg/l) und lag im Median bei 30,7 ug/l. Die Dauer der Behandlung auf der Intensivstation betrug
im Median vier Tage (Tab. 7).

OHCA-Patienten
(November 2015 — November 2021)
n=555
traumatische Genese Herz-Kreislaufstillstand
n=32 nach Eintreffen des RD
s — _\___n=2 7.____,
final eingeschlossene Patienten
n=496
pri CAC CAC
n=138 n=358
'./_—JV_\‘ \ / —_—JV—\'-.,
lebend entlassen lebend entlassen
n=37 n=76
verstorben verstorben
n=5 n=10
—_ ~—
Auskunft abgelehnt aber lebend Auskunft abgelehnt aber lebend
n=2 n=5
keine Antwort keine Antwort
n=5 n=4
erfolgreiche Kontaktaufnahme erfolgreiche Kontaktaufnahme
n=25 n=57

Abbildung 4: Uberblick des Patientenscreenings und Anzahl der eingeschlossenen Patienten.
OHCA Out-of-hospital cardiac arrest; CAC Cardiac arrest center; RD Rettungsdienst.
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24,8%

= kardial
= Asphyxie
1,2% “LAE
akutes Aortensyndrom
5,3% V = andere

4,8%

Abbildung 5: Prozentuale Verteilung der Ursache des Herz-Kreislauf-Stillstands in der Gesamtgruppe.
LAE Lungenarterienembolie.

4.1.1.3 Uberlebensraten der Gesamtkohorte

23% (113/496) der stationar behandelten Patienten konnten lebend entlassen werden. 83%
(94/113) davon Uberlebten die ersten 30 Tage nach dem Ereignis und 68% (77/113)

Uberlebten das erste Jahr nach der Krankenhausentlassung (Tab. 8).

4.1.1.4 Neurologisches Outcome der Gesamtkohorte

15% (70/ 475) aller aufgenommenen Patienten erreichten nach dem Ereignis ein gutes
neurologisches Outcome mit einem CPC-Score <2, 14% zeigten einen mRS-Score <2. In der
Gruppe der Langzeituberlebenden lag der Anteil der Patienten mit einem CPC-Score <2 bei
76% (70/92), 70% (64/92) der Langzeituberlebenden schnitten mit einem mRS-Score <2 ab
(Tab. 8).
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Gesamtkohorte pra CAC CAC p-Wert
n =496 (%) n =138 (%) n =358 (%)
Alter (Jahre, Median (IQR)) 66 (56-77) 66,0 (54-77) 66 (56-78) 0,534
Geschlecht mannlich 341 (68,8) 102 (73,9) 239 (66,8) 0,124
Vorerkrankungen
KHK 125 (25,2) 8 (20,3) 97 (27,1) 0,118
aHT 265 (53,4) (44, ) 203 (56,7) 0,018
CKD 44 (8,9) 1(8,0) 33(9,2) 0,662
Diabetes mellitus 106 (21,4) 25 (18,1) 81 (22,6) 0,272
COPD 65 (13,1) 7 (12, 3) 48 (13,4) 0,747
strukturelle Herzerkrankung 103 (20,8) 20 (14,5) 83 (23,2) 0,032
Z.n. Myokardinfarkt 15 (3,0) 4(2,9) 11 (3,1) 1,0
Nikotinkonsum 116 (23,4) 27 (19,6) 89 (24,9) 0,212
Pre emergency status 0,541
PESA 1 105 (21,2) 33(23,9) 72 (20,1)
PESA 2 236 (47,6) 66 (47,8) 170 (47,5)
PESA 3-4 155 (31,3) 39 (28,3) 116 (32,4)
Ort der Reanimation 0,668
1 zu Hause 281 (57,1) 78 (57,4) 203 (57,0)
2 Pflegeheim 56 (11,4) 16 (11,8) 40 (11,2)
3 offentlich 96 (19,5) 22 (16,2) 74 (20,8)
4 Arztpraxis 19 (3,9) 5(3,7) 14 (3,9)
5 Arbeitsplatz 28 (5,7) 10 (7,4) 18 (5,1)
6 Sportstatte 12 (2,4) 5(3,7) 7(2,0)
Offentlich kombiniert (3,4,5,6) 155 (31,5) 42 (30,9) 113 (31,7) 0,854
Kollaps beobachtet 371 (75,3) 103 (75,7) 268 (75,1) 0,878
Laienreanimation 261 (53,0) 66 (48,5) 195 (54,8) 0,214
AED verwendet 19 (3,9) 6 (4,4) 13(3,7) 0,696
initial schockbarer Rhythmus 195 (40,6) 56 (41,8) 139 (40,2) 0,746
Rhythmus 0,636
VT 11 (2,3) 5(3,7) 6(1,7)
VF 184 (38,3) 51 (38,1) 133 (38,4)
PEA 119 (24,8) 29 (21,6) 90 (26,0)
Asystolie 166 (34,6) 49 (36,6) 117 (33,8)
Ursache 0,093
kardial 316 (63,8) 76 (55,1) 240 (67,2)
Asphyxie 24 (4,8) 9 (6,5) 15 (4,2)
LAE 26 (5,3) 10 (7,2) 16 (4,5)
akutes Aortensyndrom 6(1,2) 1(0,7) 5(1,4)
andere 123 (24,8) 42 (30,4) 81 (22,7)
Adrenalindosis praklinisch 0,675
>0 <2 mg 95 (14,7) 0 (16,9) 39 (13,8)
2-<4mg 112 (27,9) 7 (31,4) 75 (26,5)
4 -<6 mg 92 (22,9) 5(21,2) 67 (23,7)
6 - <8 mg 62 (15,5) 17 (14,4) 45 (15,9)
28 mg 76 (19,0) 9 (16,1) 57 (20,1)
mechanische 96 (19,4) 5(18,1) 71(19,9) 0,655
Reanimationshilfe
jemals ROSC 411 (83,2) 111 (80,4) 300 (84,3) 0,306
ROSC bei Aufnahme 356 (71,8) 99 (71,7) 257 (71,8) 0,991
Abbruch der Reanimation 137 (27,7) 39 (28,3) 98 (27,5) 0,857
Dauer der Reanimation (min, 24 (12-50) 20 (12-50) 25 (12-50) 0,798
Median (IQR))
pH (Median (IQR)) 7,087 (6,908-7,235) 7,085 (6,922-7,222)  7,087(6,906-7,248) 0,967
Lactat (mmol/l, Median (IQRY)) 8,70 (4,60-12,50) 8,45 (5,35-12,45) 8,90 (4,40-12,60) 0,963
NSE (ug/l, Median (IQR)) 30,7 (19,2-02,0) 27 2 (20,2-75,1) 34,3 (18,5-106,0) 0,423
STEMI 92 (18,6) 24 (17,4) 68 (19,0) 0,671
Coronarangiografie 195 (39,3) 46 (33,3) 149 (41,6) 0,090
PCI 138 (27,8) 1(22,5) 107 (29,9) 0,098
TT™ 170 (34,3) 41 (29,7) 129 (36,1) 0,177
Zeit bis Zieltemperatur 7 (5-9) 7 (6-9) 7 (5-9) 0,592
(Stunden, Median (IQR))
Dauer ITS (Tage, Median (IQR)) 4 (2-10) 6 (2-13) 3(1-9) 0,015

Tabelle 7: Basisdaten der Gesamtkohorte sowie Vergleich der Basisdaten der Patienten vor (pra CAC)
und nach (CAC) Umsetzung der CAC-Richtlinien.
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Gesamtkohorte pra CAC CAC p-Wert
n =496 (%) n =138 (%) n =358 (%)
lebend entlassen 113 (22,8) 37 (26,8) 76 (21,2) 0,184
lebend nach 30 Tagen 94 (19,7) 27 (21,1) 67 (19,2) 0,645
lebend nach 1 Jahr 77 (16,5) 25 (19,5) 52 (15,3) 0,276
CPC (unter LZ-Uberlebenden) 0,903
1 65 (70,7) 21(70,0) 44 (71,0)
2 5(5,4) 1(3,3) 4 (6,5)
3 7(7,6) 3(10,0) 4 (6,5)
4 0 (0) 0 (0) 0(0)
5 15 (16,3) 5(16,7) 10 (16,1)
mRS (unter LZ-Uberlebenden) 0,884
0 30 (32,6) 9 (30,0) 21(33,9)
1 32 (34,8) 11 (36,7) 21(33,9)
2 2(2,2) 1(3,3) 1(1,6)
3 3(3,3) 0(0) 3(4,8)
4 10 (10,9) 4(13,3) 6 (9,7)
5 0 (0) 0(0) 0(0)
6 15 (16,3) 5(16,7) 10 (16,1)
gutes neurologisches Ergebnis 70/92 (76,1) 22 /30 (73,3) 48 /62 (77,4) 0,667
(CPC <2) (unter LZ-Uberlebenden)
gutes neurologisches Ergebnis 64 /92 (69,6) 21/30 (70,0) 43 /62 (69,4) 0,950
(mRS =£2) (unter LZ-Uberlebenden)
gutes neurologisches Ergebnis 70 /475 (14,7) 22 /131 (16,8) 48 /344 (14,0) 0,435
(CPC =2) (unter allen)
gutes neurologisches Ergebnis 64 /475 (13,5) 21/131 (16,0) 43 /344 (12,5) 0,314
(mRS =<2) (unter allen)

Tabelle 8: Uberleben und neurologisches Outcome der Gesamtkohorte sowie Vergleich der Daten der
Patienten vor (pra CAC) und nach (CAC) Umsetzung der CAC-Richtlinien.

4.1.2 Basisdaten der Vergleichsgruppen

4.1.2.1 Demografische Daten und Vorerkrankungen

Die beiden verglichenen Gruppen der Gesamtkohorte pra CAC und CAC unterschieden sich
in ihrer Altersverteilung nicht. Der Anteil der Manner lag mit 74% (102/138) in der pra CAC-
Gruppe etwas hoher als in der CAC-Gruppe (67% 239/358), was jedoch keinem signifikanten
Unterschied entspricht (p=0,124, Tab. 7). Im Hinblick auf die Vorerkrankungen zeigte sich
zwischen den Patientengruppen vor beziehungsweise nach der Etablierung des CAC ebenso
kein signifikanter Unterschied. So wiesen in der pra CAC-Gruppe 24% (33/138) einen PESA-
Score von 1 auf, in der CAC-Gruppe waren es 20% (72/358, p=0,541). Betrachtet man die
Vorerkrankungen im Einzelnen, so zeigen sich lediglich bei der arteriellen Hypertonie
(p=0,018) und den strukturellen Herzerkrankungen (p=0,032) signifikante Unterschiede
zwischen den Subgruppen. In der pra-CAC-Gruppe litten 45% (62/138) der Patienten an einer
arteriellen Hypertonie und 15% (20/138) an einer strukturellen Herzerkrankung wohingegen
es in der CAC-Gruppe 57% (203/358) beziehungsweise 23% (83/358) waren (Tab. 7).

4.1.2.2 Praklinische Kriterien

Im Hinblick auf die praklinischen reanimationsbezogenen Parameter zeigten sich die
Vergleichsgruppen sehr homogen. Die Reanimation ereignete sich in 31% (42/138, pra CAC)
beziehungsweise 32% (113/358, CAC) der Falle an einem 6&ffentlichen Ort. Als &ffentlich
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wurden auch hier Reanimationsereignisse am Arbeitsplatz, in Sportstatten, im 6ffentlichen
Raum und in Arztpraxen zusammengefasst. Sowohl in der Referenzgruppe als auch in der
CAC-Gruppe spielten sich 57% (78/138 pra CAC, 203/358 CAC) der Herz-Kreislauf-Stillstande
zu Hause ab. In 76% (103/138, pra CAC) beziehungsweise 75% (268/358, CAC) der Falle
handelte es sich um ein beobachtetes Ereignis, die Laienreanimationsrate lag bei 55%
(195/358, CAC) beziehungsweise 49% (66/138, pra CAC). In Bezug auf den ersten
detektierten Rhythmus konnte in 42% (56/138, prd CAC) beziehungsweise in 40% (139/358,
CAC) der OHCAs ein initial schockbarer Rhythmus detektiert werden. Ursachlich lag dem
Herz-Kreislauf-Stillstand in 55% (76/138) der Falle in der pra CAC-Gruppe und in 67%
(240/358) der Falle in der CAC-Gruppe eine kardiale Genese zugrunde (Abb. 5). Im Median
dauerten die Reanimationen in der CAC-Gruppe mit 25 Minuten (IQR 12-50 min) numerisch
rund finf Minuten langer als in der Referenzgruppe (Median 20, IQR 12-50, p=0,798) (Tab. 7).

4.1.2.3 Innerklinische Kriterien

Bei den therapiebezogenen Daten lag der Fokus der Erhebung auf der Anzahl der ST-
Hebungsinfarkte, der durchgefiihrten Koronarangiografien, der perkutanen koronaren
Interventionen, des gezielten Temperaturmanagements mit der Zeit bis zum Erreichen der
Zieltemperatur und der Lange des Intensivaufenthaltes. Es zeigte sich in 17% (24/138, pra
CAC) beziehungsweise in 19% (68/358, CAC) der Falle ein ST-Hebungsinfarkt. Bei 33%
(46/138) der Patienten in der pra CAC- und 42% (149/358) in der CAC-Gruppe wurde eine
Koronarangiografie durchgefihrt (p=0,090), bei 23% (31/138, pra CAC) beziehungsweise 30%
(107/358, CAC) wurde wahrenddessen interveniert (Stent und / oder Ballondilatation,
p=0,098). Ein gezieltes Temperaturmanagement wurde in der Referenzgruppe (pra CAC) in
30% (41/138) der Falle, in der CAC-Gruppe in 36% (129/358, p=0,177) der Falle eingeleitet.
Die Zieltemperatur von 34°C wurde in beiden Gruppen im Median nach sieben Stunden
erreicht. Die Dauer des Intensivaufenthaltes lag in der pra CAC-Gruppe im Median bei sechs
Tagen (IQR 2-13 Tage), nach der Etablierung des CAC lag sie bei drei Tagen (IQR 1-9 Tage,
p=0,015) (Tab. 7).

4.1.2.4 Uberlebensraten

Die Rate der lebend entlassenen Patienten unterschied sich in den beiden Vergleichsgruppen
nicht signifikant (27% (37/138) pra CAC, 21% (76/358) CAC, p=0,184), ebenso wenig der
Anteil der nach 30 Tagen (21% (27/138) pra CAC, 19% (67/358) CAC, p=0,645) und nach
einem Jahr (20% (25/138) pra CAC, 15% (52/358) CAC, p=0,276) lebenden Patienten (Abb.
6, Tab. 8).

231 -



Ergebnisse

4.1.2.5 Neurologisches Outcome

Unter den Langzeitliberlebenden zeigte sich hinsichtlich des neurologischen Ergebnisses,
definiert als CPC <2, ein numerischer, jedoch statistisch nicht signifikanter Unterschied von
74% (22/30, pra CAC) vs. 77% (48/62, CAC, p=0,667). Auf der mRS erreichten unter den
Langzeittiberlebenden 70% (21/30, pra CAC) und 69% (43/62, CAC) ein gutes neurologisches
Ergebnis. Der Anteil der Patienten mit einem CPC-Score <2 unter allen aufgenommenen
OHCA-Patienten lag in der pra CAC-Gruppe bei 17% (22/131), in der CAC-Gruppe bei 14%
(48/344, p=0,435). Ein mRS-Score <2 konnte in der pra CAC-Gruppe von 16% (21/131) der
aufgenommenen Patienten erreicht werden, in der CAC-Gruppe von 13% (43/344, p=0,314)
der Patienten (Abb. 7, Tab. 8).
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Abbildung 6: Anzahl lebender Patienten vor (pra CAC) und nach (CAC) Umsetzung der CAC-
Richtlinien.
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Abbildung 7: Neurologisches Outcome der langzeitiiberlebenden Patienten nach praklinischem Herz-
Kreislauf-Stillstand vor (pra CAC) und nach (CAC) Umsetzung der CAC-Richtlinien anhand der
Cerebral Performance Category (CPC) Skala.
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4.2 Binar logistische Regressionsanalyse

4.2.1 Kurz- und langfristiges Uberleben

Im Zentrum der bindr logistischen Regressionsanalysen stand die Frage, welche
krankheitsbezogenen, therapeutischen und patientenseitigen Faktoren einen relevanten
Einfluss auf die Prognose der Patienten haben, insbesondere auch, ob die einzelnen zentralen
Therapiemodalitaten der Postreanimationsbehandlung des CAC (PCI, TTM, Dauer der
Intensivtherapie) und die grundsatzlichen strukturellen Voraussetzungen eines CAC nach den
Vorgaben des GRC einen relevanten Einfluss auf die Uberlebenswahrscheinlichkeit und das

neurologische Outcome ausiben (Tab. 9, Tab. 10).

4.2.1.1 Innerklinische Parameter

Zunachst wurde der Einfluss einer strukturierten Behandlung an einem CAC nach einem
OHCA auf das Uberleben mit der Uberlebensrate vor der Etablierung des CAC verglichen. Die
Etablierung des CAC-Umfeldes, das heil3t die Umsetzung relevanter Strukturvorgaben, spielt
fur die Wahrscheinlichkeit, lebend aus der stationaren Behandlung entlassen zu werden, in
der hier untersuchten Kohorte keine signifikante Rolle (Odds Ratio (OR) 0,736, Cl 0,467-1,158,
p=0,185, Tab. 9). Ein signifikanter Effekt einer Behandlung an einem CAC auf die
Uberlebensrate konnte weder fiir Patienten, bei denen eine kardiale Ursache Grund fiir das
Reanimationsereignis war (OR 0,610, Cl 0,353-1,055, p=0,077), noch fur Patienten mit initial
schockbarem Rhythmus (OR 0,888, Cl 0,475-1,660, p=0,709) oder Patienten mit ST-
Hebungsinfarkt (OR 1,032, Cl 0,395-2,695, p=0,949) gezeigt werden (Tab. 9).

Die zentralen Aspekte der Postreanimationsbehandlung, PClI und TTM, erhohten die
Uberlebenswahrscheinlichkeit in der beschriebenen Kohorte signifikant. Unabhangig von den
Strukturvorgaben eines CAC haben Patienten nach OHCA eine bis zu finffach erhéhte
Wahrscheinlichkeit sowohl fiir das kurzfristige als auch das langfristige Uberleben, wenn eine
Koronarintervention erfolgt (OR 4,610, Cl 1,763-12,050, p<0,001 (pra CAC), OR 5,465, ClI
2,930-10,192, p<0,001 (CAC)). Patienten, die nach Gberlebtem OHCA einem TTM unerzogen
wurden, haben ebenfalls eine signifikant hdhere Chance, kurz- und langfristig zu Uberleben
(OR 8,819, CI 3,337-23,307, p<0,001 (pra CAC), OR 5,411, Cl 2,849-10,277, p<0,001 (CAC)),
sowohl vor als auch nach Einfuhrung der CAC-Struktur. Die Zeit, die von der Einlieferung der
Patienten bis zum Erreichen der Zieltemperatur von 34°C vergeht, spielt in der vorliegenden
Analyse fiir das Uberleben keine signifikante Rolle (OR 0,982, ClI 0,724-1,330, p=0,904 (pra
CAC), OR 1,008, CI 0,905-1,123, p=0,884 (CAC)).
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Einen relevanten Einfluss auf die Uberlebenswahrscheinlichkeit hat die Dauer des
Intensivaufenthaltes. Die OR fir das Uberleben bis zur Klinikentlassung betragt 1,278 fiir die
préa CAC-Gruppe (Cl 1,149-1,422, p-Werte <0,001) und 1,221 fir die CAC-Gruppe (Cl 1,151-
1,296, p<0,001). Damit ist eine l&dngere intensivmedizinische Behandlung mit einer héheren
Uberlebenswahrscheinlichkeit assoziiert. Auch fiir den NSE-Wert konnte ein signifikanter
Effekt auf die Uberlebenswahrscheinlichkeit nachgewiesen werden. Niedrigere Werte der
neuronenspezifischen Enolase sind mit einer hoheren Uberlebenschance assoziiert (OR
0,921, CI 0,858-0,988, p=0,022 (pra CAC), OR 0,941, CI 0,909-0,974, p<0,001 (CAC)) (Tab.
9).

Lebend entlassen Lebend nach 30 Lebend nach einem
Tagen Jahr

Odds Ratio (95% Cl) p-Wert  Odds Ratio (95% CI) p-Wert  Odds Ratio (95% Cl)  p-Wert
CAC (n=358) 0,736 (0,467-1,158) 0,185 0,889 (0,538-1,467) 0,645 0,746 (0,441-1,265) 0,277
kardiale Ursache 0,610 (0,353-1,055) 0,077 0,749 (0,414-1,354) 0,339 0,636 (0,345-1,172) 0,147
(n=240)
schockbarer 0,888 (0,475-1,660) 0,709 1,048 (0,547-2,082) 0,848 1,052 (0,529-2,095) 0,884
Rhythmus (n=139)
STEMI (n=68) 1,032 (0,395-2,695) 0,949 1,429 (0,489-4,171) 0,514 1,488 (0,478-4,634) 0,493
PCI
alle (n=138) 4,662 (2,983-7,285) <0,001 4,713 (2,927-7,591) <0,001 4,901 (2,935-8,182) <0,001
CAC (n=107) 5,151 (3,010-8,815) <0,001 5,257 (2,992-9,237) <0,001 5,465 (2,930-10,192) <0,001
pra CAC (n=31) 4,368 (1,866-10,228) <0,001 3,942 (1,534-10,125) 0,004 4,610 (1,763-12,050) 0,002
TT™
alle (n=170) 4,591 (2,948-7,149) <0,001 5,213 (3,222-8,433) <0,001 6,052 (3,555-10,301) <0,001
CAC (n=129) 4,233 (2,485-7,211) <0,001 4,424 (2,521-7,762) <0,001 5,411 (2,849-10,277) <0,001
pra CAC (n=41) 6,330 (2,775-14,436) <0,001 8,632 (3,362-22,163) <0,001 8,819 (3,337-23,307) <0,001
Zeit Aufnahme bis
Zieltemperatur
alle (n=143) 1,039 (0,951-1,134) 0,397 1,017 (0,922-1,122) 0,739 1,005 (0,908-1,112) 0,928
CAC (n=114) 1,058 (0,964-1,161) 0,235 1,031 (0,929-1,144) 0,561 1,008 (0,905-1,123) 0,884
pra CAC (n=29) 0,875 (0,644-1,189) 0,394 0,903 (0,664-1,228) 0,514 0,982 (0,724-1,330) 0,904
NSE
alle (n=168) 0,930 (0,902-0,960) <0,001 0,933 (0,905-0,963) <0,001 0,936 (0,908-0,966) <0,001
CAC (n=111) 0,935 (0,906-0,969) <0,001 0,938 (0,907-0,971) <0,001 0,941 (0,909-0,974) <0,001
pré CAC (n=57) 0,909 (0,844-0,980) 0,013 0,916 (0,851-0,986) 0,020 0,921 (0,858-0,988) 0,022
Dauer ITS
alle (n=360) 1,236 (1,174-1,302) <0,001 1,246 (1,179-1,316) <0,001 1,160 (1,114-1,208) <0,001
CAC (n=260) 1,221 (1,151-1,296) <0,001 1,225 (1,153-1,302) <0,001 1,142 (1,091-1,195) <0,001
pra CAC (n=100) 1,278 (1,149-1,422) <0,001 1,334 (1,165-1,526) <0,001 1,216 (1,106-1,337) <0,001

Tabelle 9: Zusammenhang zwischen den therapiebezogenen Parametern und dem Uberleben von
Patienten vor (prd& CAC) und nach (CAC) Umsetzung der CAC-Richtlinien in Form einer binar
logistischen Regressionsanalyse.

4.2.1.2 Patienten- und reanimationsbezogene Parameter

Erganzend zu den Therapien und innerklinischen Variablen wurde auch der Einfluss einiger
patienten- und ereignisbezogener Parameter auf das Uberleben untersucht (Tab. 10). Das
Geschlecht hatte keinen Effekt auf die Uberlebenschance der Patienten (OR 1,726, Cl 0,682-
4,370, p=0,249 (pra CAC), OR 1,395, C10,797-2,440, p=0,243 (CAC)). Das Alter der Patienten

zeigt jedoch einen signifikanten Einfluss auf das Uberleben. Je geringer das Lebensalter,
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desto héher die Uberlebenschance. Dieser Effekt zeigt sich insbesondere in der CAC-Gruppe
(OR 0,961, CI 0,942-0,979, p<0,001), nicht jedoch vor Etablierung des CAC (OR 0,972, CI
0,944-1,001, p=0,054) (Tab. 10). Ebenso konnte auch fir die schwere der Vorerkrankungen
ein signifikanter Einfluss gezeigt werden. Im Vergleich zu Patienten mit schwereren
Komorbiditaten (PESA 3-4) sind PESA-Scores von 1 und 2 mit héheren Uberlebenschancen
assoziiert (OR 5,335, C11,693-16,813, p=0,004 (pra CAC), OR 2,963, CI 1,415-6,201, p=0,004
(CAC)). Weitere positive signifikante Zusammenhange fur das Patientenuberleben ergaben
sich fur die Variable ,Reanimation im 6ffentlichen Raum®, ,durchgefiihrte Laienreanimation®
und ,Verwendung eines automatisierten externen Defibrillators® (AED). Ob das Ereignis
beobachtet wurde, spielte nur in der CAC-Gruppe und dort nur fir die Variable ,lebend
entlassen® eine Rolle. Patienten mit initial schockbarem Rhythmus (ventrikulare Tachykardie /
Kammerflimmern) Uberleben sehr viel wahrscheinlicher ihren Klinikaufenthalt (OR 4,912, CI
2,148-11,232, p<0,001 (pra CAC), OR 11,636, Cl 5,934-22,817, p<0,001 (CAC)) als
Betroffene mit einer pulslosen elektrischen Aktivitat (PEA) oder Asystolie als initialen
Rhythmus und zeigen auch im Langzeitiiberleben einen signifikanten Vorteil (OR 4,314, ClI
1,689-11,023, p=0,002 (pra CAC), OR 26,837, Cl 9,352-77,017, p<0,001 (CAC)). Lag dem
Herz-Kreislauf-Stillstand eine kardiale Ursache zugrunde, so steigt die Uberlebenschance der
Patienten signifikant an (OR 4,408, Cl 1,537-12,641, p=0,006 (préa CAC), OR 5,453, Cl 2,103-
14,140, p<0,001 (CAC)). Einen negativen prognostischen Faktor stellt hingegen der Einsatz
mechanischer Reanimationshilfen dar (OR 0,195, CI 0,043-0,868, p=0,032 (pr& CAC), OR
0,085, CI 0,020-0,354, p<0,001 (CAC)) (Tab. 10).
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Lebend entlassen Lebend nach 30 Lebend nach einem
Tagen Jahr

Odds Ratio (95% CI) p-Wert Odds Ratio (95% CI) p-Wert Odds Ratio (95% ClI) p-Wert
Geschlecht
mannlich
alle (n=341) 1,506 (0,935-2,427) 0,093 1,513 (0,914-2,566) 0,106 1,601 (0,907-2,827) 0,105
CAC (n=239) 1,395 (0,797-2,440) 0,243 1,346 (0,750-2,415) 0,320 1,429 (0,739-2,764) 0,288
préa CAC (n=102) 1,726 (0,682-4,370) 0,249 2,316 (0,736-7,285) 0,151 2,075 (0,650-6,512) 0,220
Alter
alle (n=496) 0,973 (0,959-0,987) <0,001 0,970 (0,955-0,958) <0,001 0,964 (0,948-0,980) <0,001
CAC (n=358) 0,971 (0,955-0,988) <0,001 0,968 (0,951-0,986) <0,001 0,961 (0,942-0,979) <0,001
pré CAC (n=138) 0,976 (0,951-1,002) 0,067 0,974 (0,947-1,002) 0,071 0,972 (0,944-1,001) 0,054
Pre emergency
status
alle
-PESA 1 (n=105) 2,863 (1,510-5,430) 0,001 2,821 (1,464-5,435) 0,002 2,728 (1,344-5,537) 0,005
-PESA 2 (n=236) 2,663 (1,522-4,659) <0,001 2,109 (1,173-3,791) 0,013 2,024 (1,071-3,823) 0,030
-PESA 3-4 (n=155) 1,000 0,001 1,000 0,006 1,000 0,018
CAC
-PESA 1 (n=72) 2,963 (1,415-6,201) 0,004 3,030 (1,422-6,456) 0,004 2,853 (1,235-6,590) 0,014
-PESA 2 (n=170) 2,005 (1,047-3,838) 0,036 1,762 (0,893-3,477) 0,102 1,743 (0,820-3,707) 0,149
-PESA 3-4 (n=116) 1,000 <0,001 1,000 0,016 1,000 0,049
pra CAC
-PESA 1 (n=33) 2,800 (0,759-10,329) 0,122 2,450 (0,647-9,276) 0,187 2,450 (0,647-9,276) 0,187
-PESA 2 (n=66) 5,335 (1,693-16,813) 0,004 3,415 (1,044-11,167) 0,042 2,849 (0,860-9,434) 0,087
-PESA 3-4 (n=39) 1,000 0,013 1,000 0,127 1,000 0,224
aHT
alle (n=265) 1,078 (0,707-1,643) 0,727 1,098 (0,698-1,728) 0,687 1,007 (0,617-1,643) 0,978
CAC (n=203) 0,994 (0,596-1,656) 0,980 0,940 (0,550-1,607) 0,822 0,822 (0,455-1,485) 0,515
préd CAC (n=62) 1,424 (0,669-3,032) 0,360 1,686 (0,717-3,966) 0,231 1,707 (0,707-4,118) 0,234
strukturelle
Herzerkrankung
alle (n=103) 0,719 (0,415-1,246) 0,240 0,730 (0,405-1,317) 0,296 0,536 (0,264-1,086) 0,083
CAC (n=83) 0,774 (0,413-1,449) 0,423 0,831 (0,434-1,591) 0,577 0,674 (0,313-1,453) 0,314
préa CAC (n=20) 0,644 (0,200-2,069) 0,460 0,425 (0,091-1,975) 0,275 0,211 (0,027-1,665) 0,140
Ort 6ffentlich
alle (n=155) 2,572 (1,665-3,973) <0,001 2,481 (1,556-3,954) <0,001 2,449 (1,481-4,051) <0,001
CAC (n=113) 2,446 (1,449-4,127) <0,001 2,077 (1,195-3,607) 0,010 1,988 (1,078-3,665) 0,028
préa CAC (n=42) 2,961 (1,341-6,535) 0,007 3,906 (1,608-9,488) 0,003 3,869 (1,558-9,611) 0,004
beobachtetes
Ereignis
alle (n=371) 1,586 (0,937-2,683) 0,086 1,604 (0,925-2,906) 0,090 1,346 (0,752-2,474) 0,306
CAC (n=268) 2,031 (1,030-3,934) 0,041 1,922 (0,957-3,860) 0,066 1,373 (0,672-2,807) 0,385
préa CAC (n=103) 0,996 (0,413-2,401) 0,992 1,120 (0,405-3,097) 0,827 1,316 (0,447-3,871) 0,618
Laienreanimation
alle (n=261) 1,948 (1,258-3,016) 0,003 2,190 (1,358-3,533) 0,001 2,397 (1,415-4,061) 0,001
CAC (n=195) 1,790 (1,055-3,038) 0,031 1,904 (1,087-3,338) 0,024 2,083 (1,106-3,923) 0,023
pré CAC (n=66) 2,505 (1,144-5,487) 0,022 3,223 (1,288-8,065) 0,012 3,468 (1,331-9,040) 0,011
AED verwendet
alle (n=19) 6,314 (2,423-16,453) <0,001 6,327 (2,340-17,103) <0,001 7,166 (2,582-19,891) <0,001
CAC (n=13) 6,471 (2,052-20,404) 0,001 6,417 (1,969-20,906) 0,002 7,304 (2,141-24,917) 0,001
pré CAC (n=6) 5,879 (1,029-33,585) 0,046 6,062 (0,959-38,331) 0,055 6,750 (1,064-42,838) 0,043
schockbarer
Rhythmus
alle (n=195) 8,442 (5,059-14,088) <0,001 10,527 (5,864-18,898) <0,001 11,803 (6,128-22,734) <0,001
CAC (n=139) 11,636 (5,934-22,817) <0,001 15,949 (7,258-35,046) <0,001 26,837 (9,352-77,017) <0,001
préa CAC (n=56) 4,912 (2,148-11,232) <0,001 5,133 (2,027-13,001) <0,001 4,314 (1,689-11,023 0,002
kardiale Ursache
alle (n=316) 2,886 (1,736-4,798) <0,001 3,675 (2,040-6,619) <0,001 4,632 (2,313-9,276) <0,001
CAC (n=240) 2,847 (1,495-5,423) 0,001 3,787 (1,802-7,958) <0,001 5,453 (2,103-14,140) <0,001
pré CAC (n=76) 3,435 (1,473-8,009) 0,004 3,865 (1,439-10,377) 0,007 4,408 (1,537-12,641) 0,006
mechanische
Reanimationshilfe
alle (n=96) 0,117 (0,042-0,327) <0,001 0,141 (0,050-0,393) <0,001 0,177 (0,063-0,499) 0,001
CAC (n=71) 0,085 (0,020-0,354) <0,001 0,095 (0,023-0,398) 0,001 0,126 (0,030-0,533) 0,005
préa CAC (n=25) 0,195 (0,043-0,868) 0,032 0,271 (0,060-1,232) 0,091 0,302 (0,066-0,379) 0,122

Tabelle 10: Zusammenhang zwischen den patienten- und reanimationsbezogenen Parametern und
dem Uberleben von Patienten vor (prd CAC) und nach (CAC) Umsetzung der CAC-Richtlinien in Form
einer binar logistischen Regressionsanalyse.
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4.2.2 Neurologisches Ergebnis

4.2.2.1 Innerklinische Parameter

Die vorliegenden Daten zeigten keinen relevanten Zusammenhang zwischen dem erzielten
neurologischen Ergebnis und der Behandlung im Rahmen der CAC-Struktur (Tab. 11). Auch
einzelne Untergruppen, wie Patienten mit kardialer Ursache des Reanimationsereignisses, mit
initial schockbarem Rhythmus oder mit ST-Hebungsinfarkt profitierten nicht mafigeblich im
Hinblick auf das neurologische Outcome, auch wenn tendenziell ein positiver Zusammenhang

Zu verzeichnen ist.

Die PCI besitzt in der Gesamtkohorte, nicht jedoch in der pra CAC- und CAC-Gruppe einen
positiv pradiktiven Stellenwert. Patienten, die einer PCIl unterzogen wurden, hatten ein
signifikant besseres neurologisches Outcome (OR 2,787, Cl 1,032-7,528, p=0,043 (CPC)).
Betrachtet man die neurologischen Ergebnisse der Patienten nach PCI auf der modifizierten
Rankin-Skala, so sind die Ergebnisse noch eindeutiger (OR 5,119, Cl 1,937-13,529, p-Wert
<0,001).

Die Durchflihrung eines TTM beeinflusste das neurologische Outcome nicht. Lediglich in der
CAC-Gruppe konnte ein signifikanter Vorteil fur die Patienten mit TTM auf der mRS detektiert
werden (OR 3,173, Cl 1,036-9,719, p=0,043). Dementsprechend war auch die Zeit bis zum
Erreichen der Zieltemperatur nicht von prognostischer Relevanz. Betrachtet man den NSE-
Wert, so zeigt sich auch hier keine signifikante Assoziation mit dem neurologischen Outcome
der Patienten. Die Dauer des Intensivaufenthaltes ist hingegen ein deutlicher Pradiktor fir ein
gutes neurologisches Outcome fir die Gesamtkohorte und die nach Etablierung des CAC
behandelten Patienten. Je kirzer die Dauer der Behandlung auf der Intensivstation, desto
hoher ist die Chance auf einen guten Wert auf der CPC- (OR 0,925, CI 0,878-0,975, p=0,004
(CAC), OR 0,946, CI 0,912-0,981, p=0,003 (Gesamtkohorte)) und mR-Skala (OR 0,953, CI
0,912-0,996, p=0,033 (CAC), OR 0,955, CI 0,923-0,988, p=0,008 (Gesamtkohorte)) (Tab. 11).
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Gutes neurologisches Gutes neurologisches

Ergebnis (CPC<2) Ergebnis (mRS<2)

Odds Ratio (95% ClI) p-Wert Odds Ratio (95% ClI) p-Wert
CAC (n=358) 1,247 (0,457-3,405) 0,667 0,970 (0,375-2,506) 0,950
kardiale Ursache (n=240) 1,290 (0,411-4,044) 0,662 1,259 (0,428-3,704) 0,676
schockbarer Rhythmus (n=139) 1,389 (0,399-4,839) 0,606 1,765 (0,531-5,865) 0,354
STEMI (n=68) 1,619 (0,220-11,891) 0,636 1,619 (0,220-11,891) 0,636
PCI
alle (n=138) 2,787 (1,032-7,528) 0,043 5,119 (1,937-13,529) <0,001
CAC (n=107) 2,222 (0,663-7,445) 0,196 5,000 (1,558-16,044) 0,007
pra CAC (n=31) 4,333 (0,708-26,531) 0,113 5,687 (0,939-34,457) 0,059
™
alle (n=170) 1,172 (0,440-3,117) 0,751 2,048 (0,827-5,067) 0,121
CAC (n=129) 1,250 (0,373-4,188) 0,718 3,173 (1,036-9,719) 0,043
pra CAC (n=41) 1,050 (0,197-5,602) 0,954 0,813 (0,157-4,197) 0,804
Zeit Aufnahme bis Zieltemperatur
alle (n=52) 0,987 (0,803-1,213) 0,901 0,987 (0,803-1,213) 0,901
CAC (n=38) 0,919 (0,746-1,131) 0,424 0,919 (0,746-1,131) 0,424
pra CAC (n=14) 1,740 (0,844-3,588) 0,133 1,740 (0,844-3,588) 0,133
NSE
alle (n=168) 0,984 (0,926-1,045) 0,597 0,988 (0,931-1,048) 0,684
CAC (n=111) 0,986 (0,921-1,056) 0,688 0,994 (0,929-1,063) 0,855
pra CAC (n=57) 0,973 (0,848-1,116) 0,694 0,965 (0,848-1,100) 0,596
Dauer ITS
alle (n=360) 0,946 (0,912-0,981) 0,003 0,955 (0,923-0,988) 0,008
CAC (n=260) 0,925 (0,878-0,975) 0,004 0,953 (0,912-0,996) 0,033
pra CAC (n=100) 0,974 (0,923-1,029) 0,351 0,956 (0,904-1,012) 0,120

Tabelle 11: Zusammenhang zwischen den therapiebezogenen Parametern und dem neurologischen
Outcome von Patienten vor (pra CAC) und nach (CAC) Umsetzung der CAC-Richtlinien in Form einer
binar logistische Regressionsanalyse.

4.2.2.2 Patienten- und reanimationsbezogene Parameter

Neben den therapiebezogenen Faktoren wurden auch fur einige patienten- und
reanimationsbezogene Variablen eine binar logistische Regressionsanalyse durchgefuhrt
(Tab. 12). Bezuglich des Geschlechtes zeigte sich fir Manner ein Trend hinsichtlich eines
guten neurologischen Outcomes. Bei Betrachtung des neurologischen Outcomes auf der
modifizierten Rankin-Skala (mRS) haben Manner in der Gesamtkohorte eine dreifach erhdhte
Chance auf ein gutes neurologisches Outcome (OR 3,000, CI 1,075-8,370, p=0,036). Kein
Effekt liel3 sich hingegen fir das mittels der Cerebral Performance Category (CPC) Skala
erhobene Outcome zeigen (Tab. 12). Das Alter der Patienten spielt eine relevante Rolle fir
das neurologische Outcome. Sowohl in der Gesamt- als auch in der CAC-Kohorte zeigt sich
eine negative Korrelation zwischen Alter und Outcome. Je jliinger die Patienten, desto héher
die Wahrscheinlichkeit fir CPC<2 (OR 0,941, Cl 0,901-0,984, p=0,007 (Gesamtkohorte), OR
0,943, CI 0,895-0,994, p=0,030 (CAC)). Auch die Schwere der Vorerkrankungen tragt zur
Prognose der Patienten bei, wenngleich die Unterschiede der Ergebnisse nur zum Teil
signifikant sind. Je geringer der Grad der Komorbiditaten, desto hdher die Chance auf ein
gutes neurologisches Outcome gemessen an der mRS (OR 6,000, Cl 1,374-26,196, p=0,017
(Gesamtkohorte); OR 14,875, Cl 2,198-100,656, p=0,006 (CAC)). In der pra CAC-Gruppe
konnte dieser Effekt nicht festgestellt werden (OR 0,667, CI 0,039-11,285, p=0,779). Die
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Lokalisation des Reanimationsereignisses in der Offentlichkeit, ein beobachtetes Ereignis,
eine Laienreanimation und der Einsatz eines AEDs war nicht signifikant mit dem

neurologischen Outcome assoziiert.

Fur die Variable ,schockbarer Rhythmus* zeigte sich in der Gesamtkohorte und in der CAC-
Kohorte eine statistisch signifikante Korrelation mit einem guten neurologischen Ergebnis auf
der mRS (OR 6,107, Cl 1,864-20,014, p=0,003 (Gesamtkohorte), OR 17,500, CI 3,056-
100,223, p=0,001 (CAC)). Die Variable ,kardiale Ursache” des Herz-Kreislauf-Stillstandes
zeigte einen signifikanten Zusammenhang mit einem guten mRS-Score (OR 7,105, ClI 1,964-
25,705, p=0,003 (MRS, Gesamtkohorte), OR 11,958, Cl 2,189-65,331, p=0,004 (mRS, CAC)).
Sowohl durch einen initial schockbaren Rhythmus als auch durch eine kardiale Ursache ist die

Chance auf ein gutes neurologisches Ergebnis um ein Vielfaches erhéht.

Zusammenfassend zeigte sich fur die CAC-Gruppe ein Vorteil im neurologischen Outcome fiir
jungere und weniger vorerkrankte (PESA 1, nur mRS) Patienten, einen initial schockbaren
Rhythmus und eine kardiale Ursache des Herz-Kreislauf-Stillstandes (nur mRS). Bei den pra
CAC-Patienten ergab sich nur fir die Variable jungeres Alter eine positive Korrelation zu einem

guten neurologischen Ergebnis (nur mRS) (Tab. 12).
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Gutes neurologisches Gutes neurologisches

Ergebnis (CPC<2) Ergebnis (mRS<2)

Odds Ratio (95% CI) p-Wert Odds Ratio (95% CI) p-Wert
Geschlecht mannlich
alle (n=341) 2,046 (0,694-6,029) 0,194 3,000 (1,075-8,370) 0,036
CAC (n=239) 1,869 (0,518-6,747) 0,340 3,182 (0,967-10,473) 0,057
pra CAC (n=102) 3,333 (0,384-28,959) 0,275 2,714 (0,318-23,139) 0,361
Alter
alle (n=496) 0,941 (0,901-0,984) 0,007 0,915 (0,874-0,959) <0,001
CAC (n=358) 0,943 (0,895-0,994) 0,030 0,913 (0,862-0,966) 0,002
pra CAC (n=138) 0,937 (0,866-1,014) 0,107 0,921 (0,849-0,999) 0,047
Pre emergency status
alle
-PESA 1 (n=105) 3,667 (0,729-18,432) 0,115 6,000 (1,374-26,196) 0,017
-PESA 2 (n=236) 1,357 (0,394-4,671) 0,628 2,571 (0,796-8,309) 0,115
-PESA 3-4 (n=155) 1,000 0,252 1,000 0,057
CAC
-PESA 1 (n=72) 4,857 (0,718-32,867) 0,105 14,875 (2,198-100,656) 0,006
-PESA 2 (n=170) 1,714 (0,396-7,427) 0,471 3,850 (0,914-16,218) 0,066
-PESA 3-4 (n=116) 1,000 0,265 1,000 0,020
pra CAC
-PESA 1 (n=33) 1,667 (0,074-37,728) 0,748 0,667 (0,039-11,285) 0,779
-PESA 2 (n=66) 0,778 (0,067-9,076) 0,841 0,778 (0,067-9,076) 0,841
-PESA 3-4 (n=39) 1,000 0,813 1,000 0,961
aHT
alle (n=265) 0,719 (0,268-1,932) 0,513 0,537 (0,211-1,364) 0,191
CAC (n=203) 0,514 (0,141-1,872) 0,313 0,279 (0,080-0,980) 0,046
pra CAC (n=62) 1,200 (0,237-6,065) 0,825 1,667 (0,346-8,038) 0,525
strukturelle Herzerkrankung
alle (n=103) 0,357 (0,117-1,094) 0,071 0,556 (0,187-1,652) 0,290
CAC (n=83) 0,415 (0,112-1,542) 0,189 0,741 (0,211-2,608) 0,641
préa CAC (n=20) 0,143 (0,011-1,859) 0,137 0,175 (0,014-2,241) 0,180
Ort o6ffentlich
alle (n=155) 1,620 (0,613-4,276) 0,330 2,314 (0,925-5,792) 0,073
CAC (n=113) 0,920 (0,280-3,027) 0,891 1,971 (0,651-5,971) 0,230
préa CAC (n=42) 5,250 (0,850-32,430) 0,074 3,250 (0,629-16,789) 0,159
beobachtetes Ereignis
alle (n=371) 1,993 (0,590-6,740) 0,267 1,909 (0,594-6,137) 0,278
CAC (n=268) 1,167 (0,208-6,542) 0,861 1,425 (0,304-6,687) 0,653
pra CAC (n=103) 3,800 (0,580-24,884) 0,164 3,000 (0,473-19,039) 0,244
Laienreanimation
alle (n=261) 2,000 (0,732-5,463) 0,176 2,450 (0,951-6,309) 0,063
CAC (n=195) 2,019 (0,587-6,944) 0,265 2,970 (0,945-9,335) 0,062
pra CAC (n=66) 2,040 (0,356-11,674) 0,423 1,600 (0,289-8,859) 0,590
AED verwendet
alle (n=19) 2,710 (0,320-22,960) 0,361 3,857 (0,459-32,424) 0,214
CAC (n=13) 1,512 (0,162-14,126) 0,717 2,386 (0,257-21,786) 0,446
pra CAC (n=6)
schockbarer Rhythmus
alle (n=195) 5,099 (1,568-16,582) 0,007 6,107 (1,864-20,014) 0,003
CAC (n=139) 10,000 (2,059-48,558) 0,004 17,500 (3,056-100,223) 0,001
pra CAC (n=56) 1,800 (0,252-12,848) 0,558 1,417 (0,204-9,817) 0,724
kardiale Ursache
alle (n=316) 3,375 (0,996-11,440) 0,051 7,105 (1,964-25,705) 0,003
CAC (n=240) 3,440 (0,780-15,172) 0,103 11,958 (2,189-65,331) 0,004
pra CAC (n=76) 3,333 (0,384-28,959) 0,275 2,714 (0,318-23,139) 0,361

Tabelle 12: Zusammenhang zwischen den patienten- und reanimationsbezogenen Parametern und
dem neurologischen Outcome von Patienten vor (prd CAC) und nach (CAC) Umsetzung der CAC-
Richtlinien in Form einer binar logistischen Regressionsanalyse.
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4.3 Multivariate logistische Regressionsanalyse

In den multivariaten logistischen Regressionsmodellen wurden die Therapien der perkutanen
koronaren Intervention (PCI) und der milden therapeutischen Hypothermie (TTM) gegen die
Endpunkte ,gutes neurologisches Ergebnis“ und ,Uberleben® gerechnet und um verschiedene
Storfaktoren korrigiert. Diese Parameter wurden ausgewahlt, da sie sich in den
vorausgegangenen Analysen als Pradiktoren fir ein gutes Outcome herausgestellt hatten. Bei
der Auswahl der Storfaktoren wurden die Parameter berucksichtigt, welche in der univariaten
Analyse einen signifikanten Zusammenhang gezeigt hatten. Diese wurden noch um die
zentralen Variablen der Utstein-Kriterien erganzt. Im ersten multivariaten Modell flossen
Geschlecht und Alter als Storfaktoren mit ein, im zweiten Modell Geschlecht, Alter, ,Ereignis
beobachtet®, eine durchgeflihrte Laienreanimation, ein initial schockbarer Rhythmus und eine
kardiale Ursache des Reanimationsereignisses. Die Modelle wurde sowohl fir die

Gesamtgruppe als auch fir die beiden Untergruppen (pra CAC und CAC) analysiert.

Nach Korrektur um Geschlecht und Alter konnte in der Gesamtgruppe die Chance der
Patienten auf ein gutes neurologisches Ergebnis (CPC <2) durch eine PCI nicht signifikant
gesteigert werden (OR 2,176, Cl 0,744-6,362, p=0,156). Im gleichen Modell (Modell 1) konnte
jedoch in allen Gruppen ein signifikanter Effekt einer PCI auf das Uberleben bis zur Entlassung
(OR 4,134, CI 1,734-9,854, p=0,001 (pra CAC), OR 5,248, Cl 2,949-9,341, p<0,001 (CAC))
und das Langzeitiberleben (OR 4,552, CI 1,683-12,315, p=0,003 (pra CAC), OR 5,905, CI
2,988-11,670, p<0,001 (CAC)) gezeigt werden. Dabei zeigt sich kein relevanter Unterschied
zwischen den Untergruppen pra CAC und CAC.

Im zweiten Modell der multivariaten Regressionsanalyse zur PClI mit Beachtung der
Storfaktoren Geschlecht, Alter, beobachtetes Ereignis, Laienreanimation, schockbarer
Rhythmus und kardiale Genese des Reanimationsereignisses konnte nur fir den Endpunkt
des Uberlebens bis zur Entlassung in der Gesamtpopulation (OR 2,016, ClI 1,115-3,644,
p=0,020) und der CAC-Gruppe (OR 2,321, CI 1,095-4,918, p=0,028) ein signifikanter Vorteil
durch die PCI festgestellt werden. In der pra CAC-Gruppe zeigte sich dieses signifikante
Ergebnis nicht und auch fir die Endpunkte gutes neurologisches Ergebnis und
Langzeittiberleben konnten im zweiten Modell und bei Betrachtung der PCI als unabhangige

Variable keine signifikanten Zusammenhange festgestellt werden.

Die multivariaten Regressionsanalysen mit dem Temperaturmanagement als unabhangige
Variable ergaben firr die Endpunkte Uberleben bis zur Entlassung und Langzeitiiberleben
signifikante Ergebnisse fur beide Modelle und in allen Gruppenanalysen. Ausnahme war das

Langzeitiberleben in der CAC-Gruppe (Modell 2), welches knapp unterhalb des
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Signifikanzniveaus lag (p=0,063). Fir Patienten, bei denen ein TTM durchgefiihrt wurde,
zeigte die Analyse eine korrigierte Odds Ratio fiir das Uberleben bis zur Entlassung von rund
drei bis vier (Gesamtgruppe) und fur das Langzeitiberleben von drei bis knapp sechs
(Gesamtgruppe). Die pra CAC-Gruppe scheint moéglicherweise etwas starker vom TTM
profitiert zu haben, da deren Odds Ratios im Bereich von rund fiinf bis sechs fiir das Uberleben
bis zur Entlassung und acht bis neun fir das Langzeitiiberleben liegen.

In den Berechnungen der Modelle mit gutem neurologischem Ergebnis als Endpunkt konnten
keine signifikanten Ergebnisse fiir das TTM erzielt werden (OR 0,785, Cl 0,111-5,524, p=0,808
(pra CAC, Modell 1), OR 0,569, Cl 0,129-2,504, p=0,456(CAC, Modell 1)) (Tab. 13).

PCI ™
Odds Ratio (95% Cl) p-Wert Odds Ratio (95% ClI) p-Wert
Gutes neurologisches
Ergebnis (CPC 52)
Modell 1*
alle 2,176 (0,744-6,362) 0,156 0,660 (0,212-2,055) 0,474
CAC 2,067 (0,524-8,159) 0,300 0,569 (0,129-2,504) 0,456
préa CAC 3,052 (0,386-24,164) 0,290 0,785 (0,111-5,524) 0,808
Modell 2*
alle 1,193 (0,309-4,611) 0,132 0,435 (0,102-1,861) 0,262
CAC 0,768 (0,090-6,556) 0,809 0,364 (0,049-2,705) 0,323
préa CAC 1,831 (0,190-17,643) 0,601 0,427 (0,040-4,502) 0,479
Lebend entlassen
Modell 1*
alle 4,530 (2,836-7,235) <0,001 4,350 (2,767-6,840) <0,001
CAC 5,248 (2,949-9,341) <0,001 4,001 (2,323-6,891) <0,001
préa CAC 4,134 (1,734-9,854) 0,001 6,168 (2,622-14,511) <0,001
Modell 2*
alle 2,016 (1,115-3,644) 0,020 2,937 (1,733-4,979) <0,001
CAC 2,321 (1,095-4,918) 0,028 2,432 (1,260-4,693) 0,008
pra CAC 1,821 (0,642-5,163) 0,259 4,769 (1,860-12,227) 0,001
Lebend nach einem Jahr
Modell 1*
alle 5,001 (2,896-8,335) <0,001 5,942 (3,426-10,307) <0,001
CAC 5,905 (2,988-11,670) <0,001 5,337 (2,740-10,393) <0,001
préa CAC 4,552 (1,683-12,315) 0,003 8,691 (3,167-23,847) <0,001
Modell 2*
alle 1,704 (0,876-3,316) 0,116 3,289 (1,739-6,221) <0,001
CAC 1,661 (0,705-3,918) 0,246 2,139 (0,960-4,768) 0,063
préa CAC 1,858 (0,585-5,900) 0,293 7,850 (2,465-24,998) <0,001

Tabelle 13: Zusammenhang zwischen einem guten neurologischen Ergebnis sowie dem Uberleben und
den zentralen Therapien des CAC (TTM und PCI) in Form einer multivariaten logistische
Regressionsanalyse, korrigiert um Storfaktoren.

*Modell 1: korrigiert fir Geschlecht und Alter.

*Modell 2: korrigiert fir Geschlecht, Alter, beobachtetes Ereignis, Laienreanimation, schockbarer
Rhythmus, kardiale Ursache.
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4.4 Aufgeklarte Varianz

Abschliellend wurde die aufgeklarte Varianz betrachtet, um zu klaren, welche Effektstarke die
zentralen Therapiemodalitdten des CAC, die perkutane Koronarintervention und die milde
therapeutische Hypothermie, auf die Endpunkte Uberleben und neurologisches Outcome
ausuben. Durch diese beiden zentralen Therapien kénnen in der Gesamtgruppe 5- 7% der
Varianz im neurologischen Ergebnis erklart werden. In der CAC-Gruppe betragt der Anteil rund
3-4%, in der Referenzgruppe 9-13%. Zur Varianz im Uberleben tragen diese beiden Therapien
in der Gesamtgruppe zu rund 12-20% bei. Im Hinblick auf das Uberleben lasst sich in der CAC-
Gruppe ein Anteil von rund 11-20% durch die PCI und das TTM erklaren, in der pra CAC-
Gruppe sind es rund 15-26% (Tab. 14).

PCI, TTM

Cox & Snell R-Quadrat Nagelkerkes R-Quadrat
Gutes neurologisches
Ergebnis (CPC <2)
alle 0,045 0,068
CAC 0,027 0,041
préa CAC 0,091 0,132
Lebend entlassen
alle 0,125 0,190
CAC 0,123 0,191
pra CAC 0,156 0,228
Lebend nach einem Jahr
alle 0,121 0,205
CAC 0,114 0,198
préa CAC 0,165 0,263

Tabelle 14: Effektstarke der zentralen Therapiemodalitaten eines CAC fir ein gutes neurologisches
Outcome und fur das Uberleben der Patienten vor (prd CAC) und nach (CAC) Umsetzung der CAC-
Richtlinien in Form der Berechnung der aufgeklarten Varianz.
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5. Diskussion

Die vorliegende Dissertationsarbeit untersucht die Effekte der Etablierung struktureller
Indikatoren eines Cardiac Arrest Centers an einem Klinikum der Maximalversorgung auf das
Uberleben und das neurologische Outcome von Patienten nach auBerklinischem Herz-
Kreislauf-Stillstand. Analysiert wurden die Daten von 138 Patienten vor (pré CAC) und 358
Patienten nach (CAC) der Umsetzung der strukturellen Anforderungen fur CAC aus dem Jahr
2017 [57].

In beiden Vergleichsgruppen (pra CAC, CAC) war die Mehrzahl der Patienten mannlich und
am haufigsten lag dem Herz-Kreislauf-Stillstand eine kardiale Genese zugrunde. In den
meisten Fallen lag initial ein nicht-schockbarer Rhythmus (PEA, Asystolie) vor. Die Mehrzahl
der Reanimationen waren beobachtete Ereignisse und fanden am haufigsten zu Hause statt.
In etwa der Halfte der Falle fand eine Laienreanimation statt. Diese Befunde spiegeln die Daten
ahnlicher Kohorten, wie zum Beispiel die Daten aus dem deutschen Reanimationsregister
wider [18,45]. Die Umsetzung der strukturellen Vorgaben fiir CAC fiihrte zu einer Verkiirzung

der durchschnittlichen Behandlungsdauer auf der Intensivstation von 6 auf 3 Tage.

Die stringente Umsetzung samtlicher struktureller Vorgaben fiur CAC am Klinikum
Saarbriicken hatte keinen Effekt auf die Uberlebensrate und auf die neurologische Prognose
der Patienten nach OHCA. Fir die Uberlebenswahrscheinlichkeit kristallisierten sich im
Rahmen der bindren logistischen Regressionsanalyse insbesondere die Faktoren
durchgeflhrte PCI, zielgerichtetes Temperaturmanagement (TTM), schockbarer Rhythmus,
stattgefundene Laienreanimation und der Einsatz eines AED als prognostisch relevante
Faktoren heraus. Dies traf sowohl bei Betrachtung der Gesamtkohorte als auch bei einzelner
Betrachtung der pra-CAC und CAC-Gruppe zu. Im Rahmen der multivariaten Analyse stellten
sich fur alle Gruppen ein zielgerichtetes Temperaturmanagement als bedeutendster Pradiktor
fur die Uberlebenswahrscheinlichkeit heraus. Die Durchfiihrung einer PCIl war in der Gesamt-

und in der CAC-Kohorte signifikant mit der Uberlebenswahrscheinlichkeit korreliert.

Fir das neurologische Outcome zeigten sich im Rahmen der binaren logistischen
Regressionsanalyse im Gegensatz zu den fir das Uberleben relevanten Faktoren die PCI, ein
schockbarer Rhythmus und eine kardiale Ursache des OHCA als relevante Pradiktoren fur die
Gesamtgruppe und die CAC-Gruppe heraus. Ein TTM war nur bei Betrachtung der
Gesamtkohorte mit einem guten neurologischen Outcome assoziiert. Im Rahmen der
multivariaten Analyse erwies sich keiner der untersuchten Faktoren als relevant fur das

neurologische Outcome.
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Die Dauer der Behandlung auf der Intensivstation ist sowohl fur die Wahrscheinlichkeit, einen
OHCA zu uberleben, als auch fur die Wahrscheinlichkeit eines guten neurologischen
Outcomes ein prognostisch relevanter Faktor. Interessanterweise zeigte sich, dass die
Uberlebenswahrscheinlichkeit umso héher war, je langer der Aufenthalt auf der Intensivstation
dauerte. Im Gegensatz dazu war die Chance auf ein neurologisch gutes Outcome umso héher,

je kurzer die Behandlungsdauer auf der Intensivstation war.

5.1 Effekte einer CAC-Struktur auf das Uberleben von Patienten nach

OHCA

5.1.1 Einordnung der Befunde zum Uberleben in den Kontext der Datenlage

Weltweit sind die Uberlebensraten nach OHCA sehr heterogen. Internationale Daten
verschiedener umfangreicher Studien und Fallserien berichten Uberlebensraten nach OHCA
zwischen 1% und 31% [3,21,23,24,27,64,72]. Fur Deutschland werden von Uberlebensraten
von der Krankenhausaufnahme bis zur Entlassung nach OHCA von 13-18% berichtet
[7,20,45]. Laut dem offentlichen Jahresbericht zu auferklinischen Reanimationen des
Deutschen Reanimationsregisters 2023 wurden 10% der OHCA-Patienten lebend entlassen
[18].

Die Uberlebensrate von OHCA-Patienten nach Behandlung an einem CAC liegen laut
aktuellem Jahresbericht zu CAC des Deutschen Reanimationsregisters von 2022 in
Deutschland bei 29% [61]. In einer koreanischen Studie tberlebten 7% der OHCA-Patienten
ohne Behandlung an einem CAC und 13% nach Behandlung an einem CAC [29]. Als CAC
wurden Kliniken mit der Méglichkeit zur PCI und zum TTM bezeichnet. Die Uberlebensraten
der vorliegenden Arbeit liegen mit 23% lebend entlassenen Patienten in der Gesamtgruppe,
27% in der pra CAC-Gruppe und 21% in der CAC-Gruppe etwas niedriger als die vom
Deutschen Reanimationsregister publizierten Daten, integrieren sich grundsatzlich jedoch in
diesen vorbeschriebenen Kontext. Die Umsetzung der CAC-Struktur am Klinikum

Saarbriicken hatte keinen Effekt auf die Uberlebensrate von Patienten nach OHCA.

In einer aktuellen Studie von VoR et al. aus dem Jahre 2024 konnte ebenfalls keine Anderung
der Uberlebensraten nach Etablierung von CAC an drei Universitatskliniken in Deutschland
festgestellt werden [74]. Ebenso konnte in einer prospektiven randomisierten Studie von
Patterson et al. von 2023 kein Unterschied im 30-Tage-Uberleben von OHCA-Patienten mit
NSTEMI nach Behandlung an einem CAC gefunden werden [43]. Hingegen zeigten zwei

Metaanalysen aus den Jahren 2018 und 2022 eine signifikant hdhere Chance auf ein
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Uberleben bis zur Entlassung und ein 30-Tage-Uberleben von OHCA-Patienten nach
Behandlung an einem CAC [34,79]. Dieser positive Effekt war in der Metaanalyse von Yeo et
al. unabhangig davon, wie strikt die Definition eines CAC gefasst wurde, und zeigte sich auch
fur Kliniken, welche nicht alle Kriterien eines CAC erflllten [57,79]. Lipe et al. folgten in ihrer
Metaanalyse der Definition der American Heart Association fur CAC [31] und inkludierten
Kliniken mit der Mdglichkeit zur PCI und zum TTM [34]. Yeung et al. konnten in ihrem
systematic review feststellen, dass eine Behandlung an einem CAC mit einer hdheren
Wahrscheinlichkeit, lebend entlassen zu werden, assoziiert ist, jedoch zeigte sich keine
Steigerung der 30-Tage-Uberlebensrate nach Behandlung an einem CAC [80]. Insgesamt sind
die Ergebnisse aus der Literatur zur Frage einer Prognoseverbesserung im Hinblick auf das
Uberleben durch ein CAC bislang nicht eindeutig. Insbesondere sind weitere prospektive,

randomisierte Studien erforderlich, um diese Frage eindeutig zu klaren.

5.1.2 Effekte einer PCl und eines TTM auf das Uberleben

Die fur die Uberlebensrate nach OHCA wichtigen und durch zahlreiche Studien untermauerten
Therapiemodalitaten sind die PCl und das TTM [6,33,41,48,68,78]. In einigen Studien reichte
die Vorhaltung dieser beiden Modalitaten als Voraussetzung aus, um als CAC definiert zu
werden [31,34,79]. Diese zentralen Saulen der innerklinischen Behandlung nach OHCA waren
bereits vor Etablierung samtlicher Strukturvorgaben am Klinikum Saarbricken etabliert. Die
Rate durchgefihrter Therapien an TTM und PCI war in den Vergleichsgruppen pra CAC und
CAC (gleich. Dies konnte moglicherweise erklaren, weshalb die Etablierung der
Strukturvorgaben eines CAC letztlich keinen Einfluss auf die Uberlebensrate der OHCA-

Patienten in der hier analysierten Studienkohorte hatte.

Eine Prognoseverbesserung von Patienten nach auf3erklinischem Herz-Kreislauf-Stillstand
durch eine Koronarintervention konnte in mehreren Studien gezeigt werden [14,70,78] und
stellt die Grundlage fur die Leitlinien zur Therapie von OHCA-Patienten dar [38]. Die milde
therapeutische Hypothermie wurde bereits 1958 beschrieben [77], jedoch bis zur Publikation
von zwei Studien zur Behandlung komatbéser Patienten durch milde therapeutische
Hypothermie aus dem Jahr 2002 [53,69] nicht intensiv verfolgt. Nachdem das TTM in der
Vergangenheit nur fir komatdése OHCA-Patienten mit initial schockbarem Rhythmus
empfohlen wurde, sollte es gemal den Leitlinienempfehlungen des Europdische Rates flr
Wiederbelebung (ERC) und der Européischen Gesellschaft fur Intensivmedizin (ESICM) nun
auch bei Patienten mit initial nicht schockbarem Rhythmus angewendet werden [41], um das
Outcome zu verbessern. Diese bekannten prognoserelevanten Effekte der PCl und des TTM
auf das Uberleben kénnen durch die Datenanalyse der hier untersuchten Kohorte bestatigt

werden.
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Betrachtet man die Effekte der zentralen Therapiebausteine im Einzelnen, so kdnnen
signifikante Zusammenhange festgestellt werden. Sowohl die Durchfuhrung einer PCl als auch
eines TTM filhren zu einer héheren Uberlebenswahrscheinlichkeit in allen Gruppen sowonhl fiir
das Uberleben bis zur Entlassung als auch fiir das 30-Tage- und das Ein-Jahres-Uberleben.
Beide verglichene Gruppen (pra CAC, CAC) profitierten von der Durchfiihrung einer PCI und
eines TTM. Dies deutet auf ein vergleichbares Vorgehen beim Therapieregime vor der
Etablierung des CAC und danach hin.

Weitere fiir das Uberleben signifikante Faktoren waren eine niedrige NSE, ein léngerer
Intensivaufenthalt, ein jingeres Alter, weniger vorbestehende Komorbiditaten, ein 6ffentlicher
Ort des Ereignisses, ein beobachtetes Ereignis (nur in CAC-Gruppe und fiir Uberleben bis zur
Entlassung), eine Laienreanimation, die Verwendung eines AEDs, ein schockbarer Rhythmus
und eine kardiale Ursache. Die Anwendung einer mechanischen Reanimationshilfe zeigte sich
dagegen als prognostisch unglinstig. Eine hdhere Uberlebenschance bei niedrigeren NSE-
Werten passt zu den hohen Raten an Uberlebenden mit gutem neurologischem Outcome und
konnte vermuten lassen, dass Patienten mit neurologisch schlechter Prognose eher
versterben. Auffallig ist jedoch, dass der NSE-Wert keinen signifikanten Zusammenhang mit
dem erzielten neurologischen Ergebnis zeigte. Das Ergebnis einer héheren Uberlebensrate
bei langerem Intensivaufenthalt verhalt sich kontrar zum Befund, der flr das neurologische
Outcome erhoben wurde (schlechteres Outcome bei langerem Intensivaufenthalt). Ein
mdglicher Erklarungsansatz kdnnte sein, dass leicht betroffene Patienten ohne komplizierten
Verlauf nur flr eine kirzere Zeit intensivmedizinisch betreut werden missen, bevor sie
neurologisch grofitenteils unbeeintrachtigt entlassen werden kdnnen. Demgegenlber
bendtigen schwerer betroffene Patienten eine langere intensivmedizinische Behandlung,
wodurch ihre Uberlebenschance zwar steigt, der neurologische Zustand jedoch womdglich

nicht verbessert werden kann.

Der Befund, dass jlngere, weniger vorerkrankte Patienten eher Uberleben, ist allgemein
bekannt und mehrfach in der Literatur beschrieben [15,45,56]. Der positive Einfluss
ereignisbezogener Gegebenheiten wie die Beobachtung des Ereignisses, ein Offentlicher
zuganglicher Ort, eine Laienreanimation und die Verwendung eines AEDs sind ebenfalls
beschrieben und werden in den Utstein-Kriterien ausdrticklich als positive Faktoren fur das
Outcome hervorgehoben [44]. Die Bedeutung einer adaquaten Laienreanimation und
offentlich zuganglicher AEDs rickt immer mehr in den Fokus des Bewusstseins und sollte
aufgrund der in Deutschland im internationalen Vergleich geringen Laienreanimationsquote

weiter untermauert werden [42]. Patienten mit initial schockbarem Rhythmus und vermuteter
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kardialer Ursache zeigen in der Literatur, genau wie in der in der vorliegenden Arbeit

untersuchten Kohorte, signifikant héhere Uberlebenschancen [44,45,56].

Zusammenfassend lasst sich fir die hier untersuchte Kohorte zeigen, dass eine
leitliniengerechte Behandlung von Patienten nach OHCA die Prognose, das heif3t die
Wahrscheinlichkeit, dieses schwerwiegende Ereignis zu Gberleben, grundsatzlich verbessert.
Etablierte Therapiemodalitadten verbessern auch in dieser Kohorte reproduzierbar die
Prognose nach OHCA. Nicht belegen lasst sich flr die hier beschriebene Kohorte hingegen,
dass Uber eine an Leitlinien orientierte Behandlung hinaus die Ausrichtung bestehender
Strukturen auf eine Zentrumsstruktur die etablierte klinische Praxis im Hinblick auf das

bestmogliche Behandlungsergebnis, namlich haufiger zu tberleben, verbessert.

5.2 Effekt der CAC-Struktur auf das neurologische Outcome von
Patienten nach OHCA

Fur die untersuchte Kohorte konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen der
Etablierung leitliniengerechter Strukturen eines Cardiac Arrest Centers und einem besseren
neurologischen Outcome gezeigt werden. Grundlegende Determinanten der neurologischen
Prognose nach OHCA zeigten sich jedoch grundsatzlich auch fir die hier beschriebene
Studienkohorte von Bedeutung. Im Gesamtkollektiv waren eine PCI, TTM, Lebensalter,
schockbarer Rhythmus und eine kardiale Genese des Geschehens pradiktiv fur ein gutes

neurologisches Outcome.

5.2.1 Einordnung der Befunde zum neurologischen Outcome in den Kontext der

Datenlage

Der Anteil der Patienten mit gutem neurologischem Ergebnis an allen aufgenommenen OHCA-
Patienten lag in der vorliegenden Studie bei 16% (mRS<2) beziehungsweise 17% (CPC<2) in
der pra CAC-Gruppe und bei 13% (mRS<2) beziehungsweise 14% (CPC<2) in der CAC-
Gruppe. Es zeigte sich kein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen (préa CAC vs.
CAC). Laut Jahresbericht des Deutschen Reanimationsregisters zu Cardiac Arrest Centern
2022 zeigten 25% der dort eingeschlossenen OHCA-Patienten aus 90 Kliniken in Deutschland,
der Schweiz und Osterreich bei Entlassung einen CPC-Score <2 [61]. Jung et. al. geben in
ihrer Studie zum Effekt von CAC den Anteil der Patienten mit CPC <2 bei Entlassung mit 9%
fur die CAC-Gruppe und 5% fir die Gruppe mit Behandlung an einer regularen Klinik an [29].
Die Ergebnisse der hier vorliegenden Studie liegen damit in einem mittleren Bereich. Zum
neurologischen Ergebnis von OHCA-Patienten nach Behandlung an einem CAC existieren

jedoch derzeit nur wenige Studien. In Arbeiten zum Outcome von OHCA-Patienten im
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Allgemeinen (unabhangig von CAC) wird von Anteilen zwischen 6% und 10% von Patienten
mit gutem neurologischem Ergebnis berichtet [20,45,72]. Im internationalen Vergleich liegen
die Ergebnisse der hier vorliegenden Studie also etwas tUber dem Durchschnitt, im Vergleich

zu den Ergebnissen des Deutschen Reanimationsregister jedoch etwas darunter.

Im Unterschied zu verschiedenen Vergleichskollektiven, bei denen der neurologische Status
meist zum Zeitpunkt der Entlassung erhoben wurde, wurde der mRS- und der CPC-Score der
Langzeitiiberlebenden in der vorliegenden Studie erst im Nachgang abgefragt und durch die
Autorin dieser Arbeit eingeschatzt. Der Zeitpunkt der Erhebung des neurologischen Status
liegt damit weit nach der Krankenhausbehandlung und die Zeitspanne zwischen Entlassung
und Kontaktaufnahme variiert durch die retrospektive Untersuchung stark zwischen den
einzelnen Patienten. Die Kontaktaufnahme zur Erhebung des Zustandes der Patienten wurden
alle im Jahre 2022 vorgenommen, die stationaren Behandlungen fanden jedoch zwischen
2015 und 2021 statt. In einer Metaanalyse von Yeung et al. aus dem Jahre 2019 wurde ein
signifikanter Zusammenhang zwischen einer Behandlung an einem CAC und einem guten
CPC-Score nur bei der Erhebung des neurologischen Status bei Entlassung, nicht jedoch bei
einer Erhebung nach 30 Tagen gezeigt [80]. Dies kdnnte maoglicherweise einen
Erklarungsansatz darstellen, weshalb in der vorliegenden Arbeit kein relevanter Effekt einer
Behandlung an einem CAC auf das neurologische Ergebnis gezeigt werden konnte. Im
Zeitraum zwischen der Entlassung und der Kontaktaufnahme sind einige Patienten verstorben,
bei anderen hat sich der Gesundheitszustand verschlechtert. Jedoch kann nicht
ausgeschlossen werden, dass diese Verschlechterung auf andere Begleiterkrankungen oder
naturliche Alterungsprozesse zuruckzufuhren ist. Zwar wurden die Patienten gebeten, ihren
Gesundheitszustand bei Entlassung und im weiteren Verlauf zu schildern, jedoch kann es im
Einzelfall schwierig sein, den eigenen Zustand zum Zeitpunkt der Entlassung in der

Vergangenheit einzuschatzen.

5.2.2 Effekte von CAC auf das neurologische Outcome

Die Etablierung spezieller Cardiac Arrest Center soll in erster Linie einer Bindelung von
Fachkompetenzen und einer Standardisierung der Behandlung in einem spezialisierten
Zentrum dienen [57]. Bislang existieren jedoch nur wenige Studien zu den Effekten von CAC
auf das neurologische Outcome. Yeo et al. haben in einer Metaanalyse aus dem Jahre 2022
36 Studien analysiert und einen signifikanten Zusammenhang zwischen der Behandlung von
Patienten nach auferklinischem Herz-Kreislauf-Stillstand an CAC und einer Verbesserung
des neurologischen Outcomes zeigen kdnnen [79]. Als gutes neurologisches Ergebnis wurde
analog zu der hier verwendeten Vorgehensweise ein CPC-Score von <2 und ein mRS-Wert

von =2 festgelegt. Die Definition eines Cardiac Arrest Centers war jedoch in dieser Analyse
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sehr weit gefasst. Als Grund dafir wird die heterogene Definition des Begriffes ,,Cardiac Arrest
Center” genannt. Laut der Association for Acute CardioVascular Care of the European Society
of Cardiology (ACVC) reicht es aus, ein Herzkatheterlabor mit PCI-Md&glichkeit vorzuhalten
sowie ein gezieltes Temperaturmanagement, ECMO, mechanische Beatmungsmoglichkeiten
und eine neurologische Prognoseeinschatzung vorzuhalten [63], um als CAC bezeichnet zu
werden. Dahingegen fordert die GRC zuséatzliche Kriterien wie einheitliche SOPs und
regelmafige Qualitatskontrollen im Rahmen struktureller Auditierung [58]. Somit flieRen in die
Analyse von Yeo et al. [79] Kliniken ein, welche laut in Deutschland geltender Definition des
GRC nicht als CAC bezeichnet werden. Laut der ACVC hatte das Klinikum Saarbriicken
demnach auch schon vor der ersten Zertifizierung als CAC zu den spezialisierten Zentren
gezahlt, da auch vor November 2017 bereits ein Herzkatheterlabor mit 24/7 PCIl-Mdglichkeit
zur Verfligung stand, ein gezieltes Temperaturmanagement durchgefiihrt werden konnte und
eine neurologische Prognoseeinschatzung durch neurologische Fachexpertise moglich war.
Die Veranderungen innerhalb des Klinikums durch die Einfiihrung des CAC beschranken sich
in erster Linie auf strukturelle Anpassungen an die Voraussetzungen des GRC. Dies sind
insbesondere fixierte Behandlungspfade, SOPs und eine strenge Umsetzung der ERC-
Leitlinien (Tab. 2). Yeo et al. konnten eine Verbesserung des neurologischen Outcomes der
Patienten unabhangig von der Definition eines CACs (CACs, high-volume centers, improved-
care centers) feststellen [79]. Dieser Umstand kdnnte erklaren, weshalb der Vergleich des
neurologischen Outcomes der am Klinikum Saarbriicken behandelten Patientengruppen pra
CAC und CAC keinen signifikanten Unterschied zeigte. Auch eine retrospektive Analyse von
Vol et al. aus dem Jahre 2024 konnte im Gegensatz zu den hier vorliegenden Daten eine
Verbesserung des neurologischen Outcomes von OHCA-Patienten nach der Etablierung von
CACs an drei deutschen Universitatskliniken nachweisen [74]. Jedoch definiert diese Studie
nicht exakt, wie weitgreifend die Veranderungen in den eingeschlossenen Kliniken nach der
Zertifizierung ausfielen. Die Rate an Koronarinterventionen wurde nach Etablierung des CAC
jedoch grundsatzlich gesteigert [74]. Als wesentliche Faktoren werden die Umsetzung
personeller und struktureller Anforderungen und die Einfuhrung von Verfahrensprotokollen
und SOPs herausgehoben [74]. Patterson et. al. verglichen in einer prospektiven,
multizentrischen und randomisierten Studie aus dem Jahre 2023 das neurologische Outcome
von OHCA-Patienten ohne ST-Hebungsinfarkt nach Behandlung an einem CAC mit einer
Behandlung in einer nachstgelegenen Klinik mit Notaufnahme [43]. In dieser bislang einzigen
prospektiven, randomisierten Studie, in der Patienten noch am Notfallort einem der beiden
Behandlungsarme zugewiesen wurden, zeigte sich im Hinblick auf das neurologische
Outcome kein relevanter Unterschied (MRS oder CPC-Score bei Entlassung und nach 3
Monaten). Patienten der CAC-Gruppe, die nach drei Monaten noch am Leben waren, zeigten

sogar ein schlechteres neurologisches Ergebnis (mRS) als die Patienten der Vergleichsgruppe
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[43]. Im Gegensatz zu den oben genannten Studien wurden die Patienten zufallig einer der
beiden Klinikkategorien zugeteilt, wodurch Storfaktoren reduziert wurden. Bei Patienten ohne
ST-Hebungsinfarkt sollte laut den Autoren ein langerer Anfahrtsweg zu einem CAC im Hinblick
auf das neurologische Outcome kritisch hinterfragt werden. Die Behandlung an einem CAC

hatte in dieser Studie keinen Effekt auf die neurologische Prognose von OHCA-Patienten [43].

Die Umsetzung der Leitlinienempfehlungen fur Cardiac Arrest Centren hat am Klinikum
Saarbriicken insbesondere zur Etablierung einheitlicher SOPs und zur Optimierung von
Prozessablaufen gefiuhrt. Die Grundvoraussetzungen der laut Leitlinien geforderten klinischen
Kompetenzen und Therapiemdglichkeiten, insbesondere die Mdglichkeit zur PCl und die
Durchfiihrung eines TTM, wurden bereits zuvor erfillt und in der Folge nach CAC-Etablierung
mit einem numerischen, jedoch statistisch nicht signifikanten Trend haufiger durchgefiihrt.
Damit beschranken sich die Veranderungen nach der Etablierung des CAC im Wesentlichen
auf strukturelle Anpassungen an die Anforderungen der CAC-Richtlinien und die Behandlung
der OHCA-Patienten verlief bereits vor der erstmaligen Zertifizierung als CAC groRtenteils
nach den Vorgaben des GRC [52]. Der fehlende Effekt der Etablierung des CAC auf die
neurologische Prognose der im Rahmen der vorliegenden Untersuchung analysierten OHCA-
Patienten kénnte somit mdglicherweise durch eine zu geringe Effekistarke der umgesetzten

strukturellen Veranderungen innerhalb der Behandlung erklart werden.

5.2.3 Effekte einer PCl und eines TTM auf das neurologische Outcome

Im Hinblick darauf, dass am Klinikum Saarbriicken bereits vor der Umsetzung der
Strukturvorgaben fir CAC die zentralen Behandlungsmodalitaten fur Patienten nach OHCA
vorgehalten wurden, so erscheint es sinnvoll, die prognostisch relevanten Therapien PCI und
TTM und deren Einfluss auf das neurologische Ergebnis im Einzelnen zu betrachten. In der
vorliegenden Studie unterschieden sich die beiden Gruppen pra CAC und CAC statistisch nicht
in der Haufigkeit der Durchfihrung einer PCI (Tab. 7). Fir das gesamte Patientenkollektiv
(CPC und mRS) und fur die CAC-Gruppe (nur mRS) ergab sich ein signifikanter
Zusammenhang zwischen der Durchfuhrung einer PCl und einem guten neurologischen
Ergebnis. Fir die pra CAC-Gruppe fielen die Ergebnisse nicht signifikant aus. Der positive
Effekt einer PCl auf das neurologische Outcome von OHCA-Patienten wurde bereits in
anderen Studien beschrieben [9,62,78]. In der Arbeit von Chang et al. zeigte sich ein relevanter
Zusammenhang zwischen der Durchfuhrung einer PCl und einem guten neurologischen
Ergebnis (CPC <2) [9]. Auch Simiera et al. konnten eine signifikante Reduktion des
Punktewertes auf der CPC-Skala nach friher Koronarangiografie feststellen [62]. In der
vorliegenden Arbeit konnte flr die Gesamtkohorte (CPC und mRS) und fiir die CAC-Gruppe

(nur mRS) ein signifikantes Ergebnis fir den Zusammenhang zwischen einer PCl und einem
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guten neurologischen Ergebnis festgestellt werden. Der fehlende Effekt der PCl auf das
neurologische Outcome vor Umsetzung des CAC in der hier untersuchten Kohorte kénnte
mdglicherweise auf die vergleichsweise geringe Patientenzahl zuriickzuflihren sein.

Eine weitere zentrale Therapiemodalitat der Postreanimationsbehandlung an einem CAC stellt
das gezielte Temperaturmanagement dar. Ein TTM wird fir alle komatésen Patienten nach
OHCA empfohlen, unabhangig vom initialen Rhythmus (schockbar, nicht schockbar) [41]. Die
Anzahl der durchgefiihrten TTM-Therapien war in der pra CAC- und der CAC-Gruppe
vergleichbar (30% vs. 36%). Etwa ein Drittel der behandelten OHCA-Patienten erhielten eine
milde Hypothermie. Ein signifikanter Effekt eines TTM auf das neurologische Outcome konnte
nur fir die CAC-Gruppe und nur bei Betrachtung der mRS erreicht werden. Die Reduktion des
Risikos neurologischer Funktionsstérungen von Patienten nach Herz-Kreislauf-Stillstand
durch ein gezieltes Temperaturmanagement wurde durch groRRe prospektive Studien klar
belegt [33,69]. Lascarrou et al. konnten zum Beispiel eine Verbesserung des CPC-Scores
durch ein TTM bei Patienten mit initial nicht schockbarem Rhythmus feststellen [33], Tephen
et al. zeigten dies fir Patienten mit initialem Kammerflimmern [69]. In beiden Studien wurden
jeweils eine Gruppe von Patienten, die nach einem Herz-Kreislauf-Stillstand komatés blieben,
einer milden therapeutischen Hypothermie unterzogen, bei der anderen Kohorte wurde eine
normotherme Korpertemperatur eingehalten. Rasmussen et al. verglichen ebenfalls zwei
Gruppen: eine wurde auf eine Kérpertemperatur von 33°C gekulhlt, die andere auf 36°C. Das
neurologische Outcome der Patienten unterschied sich am Ende nicht [48]. Auch Nielsen et
al. verglichen ein TTM von 33°C mit einem TTM von 36°C und konnten keinen Unterschied im
neurologischen Outcome feststellen [39]. Ebenso konnte in einer multizentrischen
randomisierten Studie von Lopez et al. kein Unterschied zwischen Patienten mit einem TTM
von 32°C, 33°C und 34°C im Punktewert auf der mRS gefunden werden [35]. Fir die Chance
auf ein gutes neurologisches Outcome von Patienten nach OHCA scheint es also demnach
relevant zu sein, Fieber zu vermeiden und eine Korpertemperatur zwischen 33°C und 36°C
anzustreben. Eine geringere Zieltemperatur ist nicht von Vorteil fir das neurologische
Ergebnis. Fur die am Klinikum Saarbricken behandelten OHCA-Patienten konnte der positive
Effekt eines TTM auf das neurologische Outcome nur bedingt nachgewiesen werden.
Grundsatzlich spielt fur einen fehlenden Effekt sicherlich auch die vergleichsweise relativ
geringe Anzahl an Patienten der pra-CAC Gruppe, welche mit TTM behandelt wurden, eine
Rolle. Darlber hinaus stellt sich auch die Frage, ob fur die hier untersuchte Kohorte strukturelle
und gegebenenfalls praktische Unterschiede im Hinblick auf die Durchfihrung des TTM

bestanden. Dies lasst sich retrospektiv nicht sicher ausschlieen.

Nach Erreichen einer Korpertemperatur von 34°C wurde diese fur die beschriebene

Patientenkohorte standardmalig Uber 24 Stunden eingehalten, bevor mit einer Rate von 0,2°C
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Temperaturerh6hung pro Stunde normotherme Temperaturen angestrebt wurden. Kirkegaard
et al. untersuchten die optimale Dauer der Hypothermie und konnten keinen Vorteil einer
Hypothermie fur 48 Stunden im Gegensatz zu einer Kuhlung fur 24 Stunden feststellen [30].
Standardmafig wird am Klinikum Saarbriicken zum TTM ein invasiver Kihlkatheter
verwendet, um die Zieltemperatur zu erreichen. Ein Vorteil dieser Methode stellt die
Moglichkeit einer genauen Regulierung und das Monitoring der Korpertemperatur durch eine
invasive Messung dar [12]. In einer Studie von Deye et al. konnte allerdings kein Vorteil einer
invasiven Methode im Gegensatz zur externen Kihlung im neurologischen Outcome
festgestellt werden [12]. Jedoch war die Zeit bis zum Erreichen der Zieltemperatur bei
Verwendung eines invasiven Kihlkatheters kirzer und die Temperatur konnte konstanter
eingehalten werden [12]. In der vorliegenden Kohorte betrug die mittlere Zeit zwischen
Aufnahme der Patienten und Erreichen der Zieltemperatur sieben Stunden. Es zeigte sich
jedoch kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Faktor ,Zeit bis Erreichen der
Zieltemperatur® und dem neurologischen Outcome der Patienten. Laut Literatur wird eine
praklinische Kihlung nicht empfohlen [48], jedoch sollte ein TTM frihzeitig eingeleitet werden.
Der fehlende Effekt einer prahospitalen Kihlung legt die Vermutung nahe, dass die Zeit bis
zum Erreichen der Zieltemperatur mdglicherwiese nicht entscheidend fir die neurologische
Prognose nach OHCA ist. Die Zeitspanne zwischen ROSC und Erreichen der Zieltemperatur
liegt je nach Studie zwischen funf und acht Stunden [30,53], in der Studie von Dankiewicz et.
al vergingen im Median drei Stunden zwischen Start der Hypothermiebehandlung und
Erreichen der Zieltemperatur [10]. In der vorliegenden Studie wurde die Zeit zwischen
Aufnahme der Patienten und Erreichen der Zieltemperatur ausgewertet. Die mediane Zeit von
sieben Stunden spiegelt in erster Linie die unter klinischen Alltagsbedingungen erreichte
Zeitspanne wider. Die Dokumentation des genauen Zeitpunktes der Etablierung des
Kihlkatheters und des Zeitpunktes des Erreichens der Zieltemperatur waren in der
untersuchten Kohorte jedoch nicht standardisiert und unterlagen einer natirlichen, den
klinischen Alltagsbedingungen geschuldeten Schwankungsbreite. Die auf den ersten Blick
relativ lange Dauer bis zum Erreichen der Zieltemperatur muss daher sicherlich unter
Vorbehalt diskutiert werden. Um den Effekt eines TTM exakt zu betrachten, misste auf eine
prospektive und nach Moglichkeit standardisierte Dokumentation der Zeiten geachtet werden,
um den Zeitpunkt der Etablierung des Kuhlkatheters sowie den Zeitpunkt des Erreichens der

Zieltemperatur exakt zu dokumentieren.

Insgesamt konnte fir 70% (MmMRS<2) beziehungsweise 73% (CPC<2) in der pra CAC-Gruppe
und flir 69% (MmRS=<2) beziehungsweise 77% (CPC<2) in der CAC-Gruppe der
langzeitiberlebenden OHCA-Patienten ein gutes neurologisches Ergebnis dokumentiert

werden. Ein signifikanter Unterschied zwischen den beiden Gruppen (pra CAC, CAC) zeigte
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sich nicht. Gassler et. al. [20] geben in ihrer Studie zum Outcome nach OHCA einen Anteil von
68% fur Patienten mit gutem neurologischem Ergebnis an allen lebend entlassenen OHCA-
Patienten an. Jedoch war diese Studie unabhangig von einer Behandlung an einem CAC.
Grundséatzlich ordnen sich die fur die hier untersuchte Kohorte erhobenen Zahlen in den aus

der Literatur beschriebenen Kontext ein.

5.2.4 Weitere Faktoren und deren Einfluss auf das neurologische Outcome

Neben den innerklinischen Kriterien wurden auch patienten- und ereignisbezogene Daten und
deren Einfluss auf das neurologische Outcome analysiert. Dabei ergab sich ein signifikant
positiver Einfluss auf ein gutes neurologisches Ergebnis flir mannliche (nur mRS) und jingere
Patienten (CPC und mRS), weniger Vorerkrankungen (nur mRS), einen initial schockbaren
Rhythmus (CPC und mRS) und eine kardiale Genese (nur mRS) des Herz-Kreislauf-
Stillstandes. Diese Faktoren konnten in verschiedenen Studien ebenfalls mit einem guten
neurologischen Ergebnis in Zusammenhang gebracht werden [5,45,59]. Zwar fielen die
Ergebnisse in der vorliegenden Population nicht in allen Analysen signifikant aus, jedoch
kénnte dies ebenfalls mit dem bereits beschriebenen Zeitpunkt der Einschatzung des

neurologischen Outcomes oder den relativ kleinen Fallzahlen zusammenhangen.

Die Durchfuhrung einer Laienreanimation spielt eine entscheidende Rolle fur die
neurologische Prognose nach OHCA [45,59]. In der hier untersuchten Population konnten
zwar ein positiver Trend hinsichtlich eines guten neurologischen Outcomes bei durchgefihrter
Laienreanimation und bei beobachtetem Ereignis verzeichnet werden, jedoch waren die
Ergebnisse nicht signifikant. Auch dies kdnnte mit der bereits diskutierten Erhebung der Daten
zusammenhangen. Des Weiteren hat die Behandlungsdauer auf der Intensivstation einen
signifikanten Einfluss auf das neurologische Ergebnis der OHCA-Patienten (Gesamtgruppe
und CAC). Je kurzer der Intensivaufenthalt, desto besser die neurologische Prognose. Genau
umgekehrt verhalt es sich mit der Dauer des Intensivaufenthalts und der
Uberlebenswahrscheinlichkeit der Patienten. Ein Erklarungsmodell fir die neurologische
Prognose ware, dass Patienten, die nach OHCA ein gutes neurologisches Ergebnis erreichen,
bereits initial wieder in einem guten Allgemeinzustand sind und nur kurzzeitig
intensivmedizinisch behandelt werden missen. Schwer betroffene Patienten hingegen werden
lange intensivmedizinisch betreut, zeigen jedoch insgesamt haufig ein schlechteres
Langzeitergebnis. In der pr& CAC-Gruppe konnte kein signifikanter Effekt der Dauer des
Intensivaufenthalts auf das neurologische Ergebnis festgestellt werden, was auf die erheblich
langere Dauer zurlickzuflihren sein kdnnte. Die Patienten der CAC-Gruppe wurden mit drei
Tagen (Median) signifikant kirzer intensivmedizinisch behandelt als die pra CAC-Patienten

mit sechs Tagen. Dies kdnnte auf stringentere Vorgaben und die Einfiihrung von SOPs
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zurickzufiihren sein. Die durchschnittliche Dauer des Intensivaufenthalts von Patienten nach

OHCA wird in verschiedenen Studien ebenfalls mit drei Tagen angegeben [26,37].

In der untersuchten Kohorte zeigte sich in keiner der beiden Gruppen (pra CAC, CAC) ein
Zusammenhang zwischen der Hohe der NSE und dem neurologischen Outcome. Der NSE-
Wert dient standardmafig zur Einschatzung der neurologischen Prognose komatéser OHCA-
Patienten [67]. Dieser Nutzen konnte in der vorliegenden Studie nicht reproduziert werden.
Lediglich fiir die Uberlebenschance der Patienten konnte eine Korrelation mit der Hohe der
NSE festgestellt werden (hdhere Uberlebenswahrscheinlichkeit bei niedriger NSE), was darauf
hindeuten kénnte, dass Patienten mit schlechter neurologischer Prognose und folglich hohen
NSE-Werten eher versterben und eventuell den Zeitpunkt der Bestimmung des Laborwertes

nach 72 Stunden gar nicht mehr erleben.

5.2.5 Wertung der differentiellen Befunde hinsichtlich der Verwendung von CPC und
mRS

Das neurologische Ergebnis der Patienten wurde in der vorliegenden Arbeit sowohl durch die
CPC-Skala als auch durch die mR-Skala eingeordnet. Beim Vergleich der Ergebnisse fallt auf,
dass einige Analysen lediglich fur die mRS signifikante Ergebnisse liefern, nicht jedoch fir die
CPC-Skala. Grundsatzlich dhneln sich beide Skalen, jedoch liegt der Fokus der CPC-Skala
auf der cerebralen Funktion, wahrend die mRS sowohl die cerebrale als auch die sonstige
korperliche Funktionalitat und die Partizipation im Alltag einbezieht [50]. Obwohl die CPC-
Skala die Standardmethode zur Erhebung des neurologischen Status von Patienten nach
OHCA darstellt [28], wird in der Literatur eine geringe Objektivitat kritisiert [55]. Auflerdem wird
diskutiert, dass eine Unterscheidung zwischen den verschiedenen Schweregraden der
neurologischen Einschrankung aufgrund ungenauer Definitionen der Kategorien oft nur
schwer vorzunehmen ist [46]. Die modifizierte Rankin-Skala mit ihren sieben Kategorien und
der Betrachtung mehrerer Funktionsbereiche (neurologisch, kérperlich, funktionell) ermdglicht
eine genauere Einordnung des Zustandes der Patienten, was erklaren kdonnte, weshalb die
Ergebnisse der vorliegenden Arbeit bei Betrachtung dieser Skala 6fter signifikant ausfallen als
bei Betrachtung der CPC-Skala. Abschlieend sollte noch erwdhnt werden, dass die Erhebung
des neurologischen Zustandes der Patienten und die Klassifizierung mit Hilfe der Skalen durch
die Autorin dieser Arbeit und nicht durch eine auf diesem Gebiet erfahrene Fachperson

vorgenommen wurde.
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5.3 Profitieren bestimmte Subgruppen von Patienten nach OHCA

besonders von der Etablierung eines Cardiac Arrest Centers?

Da in der Literatur gezeigt wurde, dass bestimmte Patientengruppen nach OHCA besonders
von einer Behandlung an CAC profitieren [29,63,73,79], wurden auch in der vorliegenden

Arbeit verschiedene Untergruppen betrachtet.

Im Hinblick auf die Uberlebenschance zeigte sich kein signifikant starkerer Effekt einer
Behandlung an einem CAC bei Patienten mit initial schockbarem Rhythmus im Vergleich zu
Patienten mit nicht schockbarem Rhythmus (Tab. 9). Auch im neurologischen Outcome zeigte
sich kein Unterschied zwischen Patienten mit schockbarem und nicht schockbarem Rhythmus
und Behandlung an einem CAC (Tab. 11). In der Literatur konnte gezeigt werden, dass
besonders Patienten mit initial schockbarem Rhythmus von einer Behandlung an einem CAC
profitieren, wohingegen flir Betroffene mit einer Asystolie kein Vorteil nachgewiesen werden
konnte [73]. Auch Yeo et al. zeigten in ihrer Metaanalyse, dass der Behandlungseffekt eines
CAC fir das Outcome der Patienten mit initial schockbarem Rhythmus starker ist [79]. Dabei
ist jedoch zu beachten, dass Patienten mit schockbarem Rhythmus ohnehin eine bessere

Prognose haben als solche mit PEA oder Asystolie [22].

In vielen Arbeiten werden nur Patienten mit OHCA kardialer Ursache in die Untersuchungen
eingeschlossen oder diese als Gruppe hervorgehoben, welche besonders von einer
Behandlung an einem CAC profitiert [29,63]. In der vorliegenden Dissertation konnte dieser
Vorteil nicht bestatigt werden (Tab. 9, Tab. 11).

Fir Patienten mit ST-Hebungsinfarkt konnte ebenfalls kein signifikanter Vorteil einer
Behandlung an einem CAC im Vergleich zur Gesamtgruppe festgestellt werden (Tab. 9, Tab.
11). Bei OHCA-Patienten mit einem STEMI sollten laut Leitlinien sofort eine PCl vorgenommen
werden [41], wodurch die Ursache des Herz-Kreislauf-Stillstandes dieser Patienten ursachlich
behoben werden kann. Somit profitieren diese Patienten besonders von einer Behandlung an
einem CAC. Dahingegen gestaltet sich die Therapie anderer Ursachen eines Herz-Kreislauf-
Stillstandes, wie einem akuten Aortensyndrom oder einer Lungenarterienembolie, haufig
komplexer. In der vorliegenden Kohorte konnte fur Patienten mit STEMI lediglich ein positiver
Trend festgestellt werden, starker von den Effekten eines CAC zu profitieren als die
Gesamtgruppe. Die fehlende Signifikanz kénnte dabei auch auf die geringe Fallzahl (n=68)

zurlckzufiihren sein.
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In der vorliegenden Studie konnte fiir keine der speziell untersuchten Patientengruppen
(kardiale Ursache, schockbarer Rhythmus, STEMI) ein signifikant groRerer Effekt einer
Behandlung an einem CAC im Vergleich zum gesamten Patientenkollektiv festgestellt werden.
Jedoch zeigt sich fur jede der drei Untergruppen ein positiver Trend, starker von einer
Behandlung an einem CAC zu profitieren. Die fehlende Signifikanz kdnnte durch den
insgesamt nicht signifikanten Effekt einer Behandlung im CAC auf das Uberleben und das
neurologische Outcome in dieser Studie sowie durch vergleichsweise geringe Fallzahlen

erklart werden.

Fur Patienten, deren Herz-Kreislauf-Stillstand nicht ein STEMI zugrunde liegt oder die einen
initial nicht-schockbaren Rhythmus zeigen, ist der Effekt einer Behandlung an einem CAC
fraglich. In einer prospektiven randomisierten multizentrischen Studie von Patterson et al. aus
dem Jahre 2023 wurde die Behandlung von OHCA-Patienten ohne ST-Hebungen an CAC
untersucht [43]. Es konnte kein Unterschied zwischen einer Behandlung an einem CAC und
der nachstgelegenen Standardklinik fiir diese Patientengruppe im Hinblick auf die 30-Tage-
Mortalitdt oder das neurologische Outcome festgestellt werden [43]. Auf der mRS erreichten
die Patienten ohne ST-Hebungen nach Behandlung an einem CAC sogar schlechtere Werte
als Patienten, die der nachstgelegenen Klinik zugewiesen wurden. Die Autoren erklaren sich
dieses Ergebnis dadurch, dass durch eine sofortige Koronarangiografie der Start der
intensivmedizinischen Therapie verzégert wird. Da NSTEMI-Patienten jedoch nicht unbedingt
von einer sofortigen PCI profitieren [25], Uberwiegt der Effekt der Zeitverzégerung und das
Outcome der Patienten verschlechtert sich. Weiterhin merken die Autoren an, dass es bei
Patienten, die praklinisch keine ST-Hebungen im EKG zeigen, oft schwierig ist, die Ursache
des Herz-Kreislauf-Stillstandes zu diagnostizieren und diese Patienten folglich besser in der
nachstgelegenen Klinik versorgt werden, wo dann die weitere Diagnostik und Therapie oder
die Weiterverlegung erfolgen kann [43]. Somit kdénne einer Verzdégerung durch lange

Anfahrtswege vorgebeugt werden.

Es ist bis heute nicht abschlieRend geklart, ob wirklich alle Patienten nach OHCA, gerade in
landlichen Gegenden mit langen Anfahrtszeiten, direkt einem CAC zugewiesen werden sollten
oder ob nur bestimmt Subgruppen initial den spezialisierten Zentren zugewiesen werden

sollten.
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5.4 Kritische Wuirdigung des Strukturwandels

Eine Umsetzung samtlicher durch die GRC und ERC geforderten Kriterien fihrte in der hier
beschriebenen Kohorte nicht zu einer hdheren Uberlebensrate und vermittelte keinen Effekt
auf das neurologische Outcome nach OHCA. Dies mag darin begrindet sein, dass im
Gegensatz zu den Vorgaben zur Prozessqualitat die relevanten Therapieinhalte wie TTM und
PCI bereits vor der Umsetzung der geforderten strukturellen Vorgaben etabliert und Teil der
klinischen Routine waren [52]. Dartiber hinaus spielen sehr wahrscheinlich die im Hinblick auf
eine fundierte statistische Aussage erforderlichen, vergleichsweise geringen Patientenzahlen
eine relevante Rolle. Hierflr spricht, dass die bislang publizierten Daten, welche eine
prognostische Rolle fir CAC postulieren, vorwiegend aus multizentrischen Untersuchungen
und Metaanalysen stammen [34,74,79,80]. Vorgaben zur Prozess- und Strukturqualitat far
CAC, wie die des GRC [52] sind sinnvoll, um die Behandlung von Patienten nach OHCA zu
vereinheitlichen, Zentrumsgedanken zu forcieren und wesentliche Fundamente der
Behandlung Uberprifbar zu machen. Im Fall der hier untersuchten Patientenkohorte, die an
einem klinischen Zentrum der Maximalversorgung ,State of the Art* durch bereits seit Jahren
routinierte Behandlungsteams therapiert wurden, lieen sich flir den beschriebenen Zeitraum
keine messbaren Effekte demonstrieren. Die Vorgaben der Leitlinie fihrten am Zentrum
sicherlich zu einer inhaltlichen Neuausrichtung des Teams und zu einer Fokussierung auf die
Prozesse. Um eine Zertifizierung als CAC zu erlangen, erfolgten strukturelle Anpassungen und
die Einfiilhrung einheitlicher Behandlungspfade und SOPs. Fiir das Uberleben und das
neurologische Ergebnis der behandelten Patienten spielen diese Anpassungen zumindest in
der monozentrischen Rickschau keine messbare Rolle. Eine multizentrische Analyse kdnnte

womoglich ein anderes Bild zeichnen.

Die Ausrichtung bestehender klinischer Strukturen auf eine klinische Entitat wie OHCA
erfordert einen hohen logistischen Aufwand. Es gilt, bestehende Strukturen im Hinblick auf
einen vorgegebenen Behandlungspfad zu koordinieren, interdisziplindre Teams zu formieren
und letztlich auch innerklinische Sektorengrenzen und Zustandigkeiten neu zu definieren [52].
Dies erfordert neben einem hohen logistischen Aufwand auch ein persdnliches und
emotionales Commitment der beteiligten Personen. Uber die Prozesse hinaus ist auch eine
emotionale Fokussierung des Behandlungsteams von entscheidender Bedeutung. Ein
weiterer Gesichtspunkt sind die finanziellen Aspekte einer Zertifizierung. Qualitatskontrollen
im Rahmen struktureller Auditierungen kosten Geld und binden geschultes Fachpersonal
zeitlich ein. In Zeiten hoher finanzieller Belastung deutscher Kliniken ist dies sicherlich
ebenfalls ein nicht zu vernachlassigender Aspekt. Zertifizierungen klinischer Zentren spielen
fur die zeitgendssische Krankenhauslandschaft eine zentrale Rolle. Strukturvorgaben, die in

der Regel durch einzelne medizinische Fachgesellschaften entwickelt und vorgegeben
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werden, werden durch externe Zertifizierungsinstanzen abgefragt. Kritisch anzumerken ist,
dass insbesondere im Verlauf Uber reine Strukturvorgaben hinaus auch harte Outcome-

Parameter beachtet werden sollten.

5.5 Schlussfolgerungen / Konklusionen

Die Umsetzung samtlicher durch die GRC geforderter Strukturvorgaben fir Cardiac Arrest
Center am Klinikum Saarbriicken vermittelte keinen messbaren Effekt auf das Uberleben und
das neurologische Ergebnis von Patienten nach praklinischem Herz-Kreislauf-Stillstand. Fur
die zentralen Therapien eines CAC, die perkutane koronare Intervention (PCIl) und ein
gezieltes Temperaturmanagement (TTM), lie® sich jedoch in der hier untersuchten
Patientenkohorte ein prognostischer Nutzen fiir die Uberlebenswahrscheinlichkeit belegen.
Insbesondere waren auch die Durchfiihrung einer Laienreanimation sowie der Einsatz eines
AED von prognostischer Relevanz. Dies unterstreicht die Forderung nach einer
bevolkerungsweiten  verbesserten  Ausbildung in  Laienreanimationsmalinahmen,

insbesondere durch eine Steigerung der Laienreanimationsquote.
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ABC
ACVC

AED
aHT
ALS
ATP
BLS
CAC
CART
Cl
CKD
COPD
CPC
CPR
CT

Airway, Breathing, Circulation; Atemweg, Beatmung, Kreislauf
Association for Acute CardioVascular Care of the European Society of
Cardiology

automatischer externer Defibrillator

arterielle Hypertonie

Advanced Life Support

Adenosintriphosphat

Basic Life Support

Cardiac Arrest Center

Cardiac Arrest Receiving Team

confidence interval, Konfidenzintervall

chronic kidney diease, chronische Nierenerkrankung

Chronic Obstructive Lung Disease, chronisch obstruktive Lungenerkrankung
Cerebral Performance Category

cardiopulmonary resuscitation, kardiopulmonale Reanimation

Computertomographie

DACH-Region Deutschland, Osterreich, Schweiz

DGAI
DGIIN
DGK
EAPCI
ECLS
ECMO
EEG
EHRA
EKG
ERC
ESICM

EUSEM

GCS
GRC
HIE

IABP

Deutsche Gesellschaft fur Anasthesiologie und Intensivmedizin
Deutsche Gesellschaft fur Internistische Intensiv- und Notfallmedizin
Deutsche Gesellschaft fiur Kardiologie, Herz- und Kreislaufforschung
European Association of Percutaneous Coronary Interventions
Extracorporeal Life Support System

Extrakorporale Membranoxygenierung (engl. ECLS)
Elektroenzephalographie

European Heart Rhythm Association

Elektrokardiogramm

European Resuscitation Council, Européischer Rat fur Wiederbelebung
European Society of Intensive Care Medicine, Europaischen Gesellschaft fir
Intensivmedizin

European Society for Emergency Medicine, Europaische Gesellschaft fur
Notfallmedizin

Glasgow Coma Scale

German Resuscitation Council, Deutscher Rat fur Wiederbelebung
hypoxisch-ischamische Enzephalopathie

intraaortale Ballongegenpulsation
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ICD
IHCA
ILCOR
ILS
IQR
ITS
KHK
LAE
mRS
NEF
NSE
OHCA
OR
PaO-
PCI
PEA
RD
PESA
ROSC
RTW
SOP
SpO2
STEMI
TT™M
VF

VT
ZRF

implantierbarer Kardioverter-Defibrillator

in-hospital cardiac arrest, innerklinischer Herz-Kreislauf-Stillstand
International Liaison Committee on Resuscitation

integrierte Leitstelle Saarland

interquartile range, Interquartilsabstand

Intensivstation

koronare Herzkrankheit

Lungenarterienembolie

modifizierte Rankin-Skala

Notarzteinsatzfahrzeug

neuronenspezifische Enolase

Out-of-hospital cardiac arrest, auRerklinischer Herz-Kreislauf-Stillstand
Odds Ratio

arterieller Sauerstoffpartialdruck

perkutane koronare Intervention

pulslose elektrische Aktivitat

Rettungsdienst

Pre-Emergency Status Assessment

return of spontaneous circulation, Riickkehr des Spontankreislaufs
Rettungswagen

Standard Operating Procedure

periphere Sauerstoffsattigung

ST-Hebungsinfarkt

Targeted Temperature Management, milde therapeutische Hypothermie
ventricular fibrillation, Kammerflimmern

ventrikulare Tachykardie

Zweckverband fir Rettungsdienst und Feuerwehr Saar
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