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1. Einleitung

1.1 Der Erreger SARS -CoV-2

Ausloser  fur die  zahlreichen, mitunter sehr schwer verlaufenden,
Atemwegserkrankungen, die von Bronchitis bis hin zu einer todlich verlaufenden
Lungenentziindung reichen kénnen, sind die so genannten humanen Coronaviren
(HCoV) (1). Seit Anfang des 21. Jahrhunderts werden sie mit bislang drei grof3en
Ausbrichen tédlich verlaufender Lungenentziindungen in Verbindung gebracht (11 4).
Diese sind zwar in regelmafigen Abstdnden aufgetreten, werden jedoch trotzdem als
unvorhersehbar eingestuft und haben sich auf Orte weltweit verteilt. Jede dieser
Anhéaufung von Krankheitsfallen wird als potentielle Bedrohung fur die Weltwirtschaft
eingestuft (1). Die 2019 ausgeloste Pandemie hat ihren Ursprung in der chinesischen
Provinz Wuhan (1, 2, 41 6).

Anfang 2020 konnte fur die ihr zu Grunde liegende COVID-19-Infektion das so
genannte SARS-CoV-2 verantwortlich gemacht werden. Dabei handelt es sich um ein
zu diesem Zeitpunkt neu aufgetretenes Beta-Coronavirus (2, 5, 7, 7).

Im Allgemeinen lasst sich die Gattung der Coronavirdiae in vier Untergruppen
einteilen: die Alpha-, Beta-, Gamma- und Deltacoronaviren (1, 2, 5, 8, 9), wobei die
bekannten, humanpathogenen Coronavirus-Spezies aus den Genera der Alpha- und
Betacoronaviridae stammen (8, 10). Beide identifizierten Alphacoronaviren (HCoV-
229E, HCoV-NL63), sowie zwei der Betavarianten (HCoV-HKU1, HCoV-OC43)
werden fiir eher milde respiratorische Krankheitssymptome verantwortlich gemacht (5,
6, 8, 10) und zirkulieren weltweit endemisch (10). Lediglich bei bestimmten
Risikogruppen kénnen sie schwerere Verlaufe von Pneumonien hervorrufen (6, 10).
Weitere drei der Betacoronaviridae angehorigen Varianten (SARS-CoV, MERS-CoV,
SARS-CoV-2) wiederum werden als gefahrlicher eingestuft, da sie mitunter zu sehr
schweren respiratorischen Erkrankungen, teils mit tddlichem Verlauf fihren kénnen (2,
8, 10).

Das, fur die Ende 2019 entstandene Pandemie verantwortliche, SARS-CoV-2 ist ein
behilltes RNA-Virus mit charakteristischen Oberflachenproteinen, den so genannten
Spikes (1, 8i 10). Diese verleihen dem Virus ein kronendhnliches Aussehen, welches
auch den umgangssprachlich bekannten Namen Corona-Virus (von lat. Aoronafi :
Krone), erklart (3, 8). Sein Genom besteht aus einem RNA-Einzelstrang mit positiver

Polaritdt und gilt aufgrund seines Umfangs von zirka 30 Kilobasen als grofites



bekanntes RNA-Viren-Genom (1, 5, 8, 10). Der genaue Aufbau eines SARS-CoV-2-
Partikels ist in Abb. 1 dargestellt.
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1.1.1 Infektion

Das namensgebende Spike-Protein besteht aus zwei Untereinheiten: S1 und S2 (1,
11). Die Haftung an die Membran der Wirtszelle erfolgt mittels S1, welche die
Rezeptorbindungsdoméne enthalt (1, 10, 11). Sowohl bei SARS-CoV, als auch beim
aktuellen SARS-CoV-2 ist eine der Membranbindungsstellen und somit Eintrittspforte
in die Zelle das transmembranare Enzym ACE2 (angiotensin-converting enzyme 2)
(12, 13). Die anschlieBende Fusion zwischen Virushillle und Zellmembran der Zielzelle
wird mit Hilfe des S2-Proteins vermittelt (1, 10, 11). Die S2-Untereinheit des Spike-
Proteins besteht wiederum unter anderem aus einem Fusionspeptid und einer
weiterenpr ot eo |l yt i s ¢ h(En Damit dash\eras in di€2Zele eindringen kann
muss das S-Protein sowohl an der S1/S2- al s auch aSpaltudgsstelle S 2 6
gespalten werden (11). Dies erfolgt bei SARS-CoV-2, im Unterschied zu anderen
Betacoronaviren (11, 14), mit Hilfe einer Furin-Protease (14, 15), welche somit eine
wichtige Rolle beim Spike-Protein-Priming vor Eintritt in die Zelle spielt. Neben Furin
kann der Zelleintritt auch durch die transmembrane Serinprotease 2 (TMPRSS2)
aktiviert werden (12, 14).
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Abbildung2: Lebenszyklus von SAR®V2 in der Wirtszellg16)

Das fur den Viruseintritt wichtige ACE2 konnte in diversen Organen nachgewiesen
werden: unter anderem der Mund- und Nasenschleimhaut, dem Nasopharynx, der
Lunge, der Leber (17), den Nieren, den BlutgefalRen, aber auch in Zellen des GlI-
Traktes sowie in den Hoden (18i 20). Dies kdnnte mitunter erklaren, warum es sich bei
COVID-19 nicht um eine reine Lungenerkrankung handelt, sondern h&ufig multiple
Organe betroffen sind (21, 22).



1.1.2 Krankheitsverlauf und Symptome

Die Inkubationszeit variiert zwischen 5 und knapp 7 Tagen (231 27), wobei es bis zu
14 Tage dauern kann, bis erste Symptome auftreten (26). Die Virusausscheidung
durch Infizierte kann jedoch schon vor aufweisen erster Krankheitssymptome
beginnen (28). So weisen Erkrankte die hdchste Infektiositat direkt vor und unmittelbar
mit Symptombeginn auf (29). Bei milden Verlaufen dauert die Kontagiositéat circa 10,
bei schwereren Verlaufen und immunsupprimierten Patienten circa 15 Tage an (29).
Aufgrund der leichten Ubertragung zwischen Menschen durch Tropfcheninfektion und
Aerosole, aber auch bei Kontakt mit kontaminierten Oberflachen (30) spielen sowohl
die Inkubationszeit als auch die Kontagiositat eine grof3e Rolle bei der Eindammung
der Virusausbreitung. Eine Infektion mit COVID-19 kann asymptomatisch, mild,
moderat oder sehr schwer verlaufen und mitunter sogar zum Tod fuhren (22). Die
haufigsten Symptome einer Infektion mit SARS-CoV-2 sind klassische
Erkaltungssymptome wie Fieber, trockener Husten, Erschopfung, Hals- und
Kopfschmerzen (5, 31). Aber auch gastrointestinale Beschwerden wie Durchfall (317
33), kardiovaskulare oder neurologische Symptome (2, 22) kdnnen bei infizierten
Patienten auftreten. Zu den schwersten Auspragungen der Krankheit zahlen unter
anderem das acute respiratory distress syndrome (ARDS), akutes Nierenversagen
und die Sepsis (31). Bei bis zu 10% der SARS-CoV-2-Erkrankten kann es zum
Auftreten des so genannten Long COVID kommen (34). Bei dieser Erkrankung, auch
post-COVID-19-Syndrom genannt, handelt es sich um Symptome (hier am haufigsten
Erschopfung, Atemnot, Brustschmerzen oder Husten (35)) einer COVID-Infektion,

welche auch mehr als drei Monate nach dem ersten Symptomauftritt anhalten (36).

1.2 Die Pandemie

Erstmals wurden dem Landesbuiro der WHO in China Falle von Lungenentziindungen
unbekannter Atiologie am 31. Dezember 2019 gemeldet (37, 38). Bereits eine Woche
spater, am 07. Januar 2020, konnten die chinesischen Behdrden das Virus isolieren
und als neuen Typ des Coronavirus identifizieren (37). Obwohl anfangs eine mogliche
Ubertragung von Mensch zu Mensch noch nicht sicher bestatigt werden konnte (39),
ging die WHO aufgrund friiherer Ausbriiche anderer Coronaviren davon aus, dass eine
Infektion unter Menschen vermutlich mittels Tropfchen oder Kontakt moglich ist (40).

Dies konnte bereits kurz darauf bestatigt werden (41). Bereits am 25.01.2020 wurde
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von der WHO in ihrem Situationsreport von ersten Fallen in Europa, genauer in
Frankreich, berichtet. Die weltweite Infektionszahl belief sich zu diesem Zeitpunkt auf
1.320 Falle (40). Der erste deutsche Fall wurde am 28.01.2020 im 8. Situationsreport
der WHO erwéhnt. Die weltweiten Fallzahlen hatten sich bis dahin mit 4.593 Fallen
bereits mehr als verdreifacht (42). Der im Rahmen der internationalen
Gesundheitsvorschriften einberufene Notfallausschuss war nach seiner zweiten
Sitzung bezuglich des Ausbruchs des neuen Coronavirus, am 30. Januar 2020, noch
der Ansicht, Adass es i mmer [seiodiehAusbhi€itgnl ides hvirus zu
unterbrechen, sofern die Lander strenge MalRhahmen zur friihzeitigen Erkennung von
Krankheiten, zur Isolierung und Behandlung von Fallen, zur Ermittlung von
Kontaktpersonen und zur Férderung sozialer Distanzierungsmalnahmen [ergriffen],
die dem Risiko angemessen [ w2 r £48).]BBreits 41 Tage spater (am 11.03.2020)
musste die WHO bei einer weltweiten Infektionszahl von 118.319 COVID-Erkrankten
(44) jedoch den aktuellen Ausbruch zur Pandemie erklaren (441 46). Die Fallzahlen

stiegen dennoch weltweit weiterhin exponentiell an (47).

WHO region

0 Dne 06 Jan 13Jan 20 Jan 7 dnn 03 Faby 10 Fety
2019 2020 2020 020 2020 2020 2020 2020 2020

Abbildung3: Infektionskurve bestatigter COVHDI Félle, auRerhalb Chinas, nach Datum der Meldung und \AR¢@ion
bis 16. Méarz 202047)
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1.2.1. Verlauf der Pandemie i Virusvarianten

Grund fur die so schnelle Ausbreitung und sowohl schwierige Therapie, als auch
Pravention der COVID-19-Infektion ist die schnelle Evolution des Virus (48). Vor allem

die schnelle Mutation des SARS-CoV-2 Spike-Proteins, das als Virulenzfaktor ein Ziel

der Ublichen Behandlung darstellt, erschwert die Bekampfung und sorgt fir eine
schnellere Verbreitung (48). Des Weiteren verdndern bestimmte Mutationen auf der
Rezeptor-Bindungs-Doméne des Proteins die Interaktion zwischen dem ACE2- und
Spike-Protein, wodurch eine héhere Bindungsaffinitat resultiert und dadurch wiederum

eine bessere Zell-Penetration des Virus mdoglich ist (49). Dies steigert die
Ubertragbarkeit, jedoch nicht automatisch auch den Schweregrad der Infektion (49).
Anhand von Genomverénderungen beziehungsweise Mutationen werden dann die
Viren in verschiedene Varianten oder Linien eingeteilt (50). Die Varianten werden
abermals eingeteilt in besorgniserregende Varianten, so genannte variants of concern
(VOC) und unter Beobachtung stehende Varianten, so genannte variants of interest
(VOI) (50, 51). Unter den VOI versteht man laut offizieller Definition der WHO Ae i n e
SARS-CoV-2-Variante mit genetischen Veranderungen, von denen vorhergesagt wird

oder bekannt ist, dass sie Viruseigenschaften wie [die] Ubertragbarkeit, [den]
Schweregrad der Erkrankung, [die] Immunabwehr, [die] diagnostische oder
therapeutische Abwehr beeinflussen [ é ]  dienndchweislich in mehreren Landern

eine signifikante Ubertragung in der Gemeinschaft oder mehrere COVID-19-Cluster

mit zunehmender relativer Pravalenz neben im Laufe der Zeit steigenden Fallzahlen
verursacht oder andere offensichtliche epidemiologische Auswirkungen hat, die auf ein

neu auftretendes Risiko fur die globale offentliche Gesundheit hindeutenii (51). Um

eine Variante als VOC zu Kklassifizieren muss sie laut WHO Definition alle
Eigenschaften einer VOI erfillen und nachgewiesenermal3en eine oder mehrere der
folgenden weiteren Veranderungen aufweisen: Aunahme der Ubertragbarkeit oder
andere nachteilige Veranderungen der COVID-19-Epidemiologie oder Zunahme der
Virulenz oder Veranderung des klinischen Krankheitsbildes oder Verringerung der
Wirksamkeit von MalRRnahmen im Bereich der Ooffentlichen Gesundheit und
Gesell schaft oder der verfg¢ggbaren Bl)aBisnost i k
zum 15. Marz 2023 wurden weltweit finf VOCs identifiziert (51). Die erste
Virusmutationsvariante B.1.1.7 (A A | p \Wwuadé i)jn September 2020 in GroRbritannien
entdeckt. Weitere Varianten wurden Im Mai 2020 in Siidafrka (B. 1. 351, imABet ahf
Okt ober 2020 in | ndi @nNoJeBberl202® in7Bragilien (RDel t a fi)

11



A Ga mm@&a) 51) und die fiinfte im November 2021 in mehreren Landern zur selben
Zeit (B. 1. 1. sd&gewiede®@i).kr onif)

1.3 Exponentielles Wachstum und Triage

Durch rasant steigende Infektionszahlen und vor allem auch durch eine hohe Zahl an
intensivpflichtigen Patienten besteht die Gefahr, die Kapazitat des jeweiligen
Gesundheitssystems zu uberschreiten (52). Sobald es aufgrund eines plotzlich
erhohten Bedarfs an akut- und intensivmedizinischer Behandlung zur Uberforderung
der medizinischen Akutversorgung kommt und es weder durch organisatorische
Maflnahmen (wie zum Beispiel Verlegung der Patienten auf andere Stationen oder in
andere Versorgungszentren der Region), noch durch optimale Nutzung der
vorhandenen Kapazitaten maoglich ist, genligend Ressourcen fir alle Patienten
bereitzustellen, welche diese benétigen (52, 53), muss mittels Auswahlverfahren
entschieden werden, wer weiterhin eine intensivmedizinische Behandlung erhalt und
fur wen die Ressourcen nicht ausreichen (52). Es wird demnach eine Triage der
Patienten notwendig. Der Begriff der Triage stammt aus der Katastrophen- und
Kriegsmedizin und Aver f ol gt das Zi el , di e ang
Versorgung verfugbare Behandlungskapazitat zunachst solchen Patienten zukommen
zu lassen, deren Uberlebenschancen am wahrscheinlichsten verbessert werden
k° nnegb5ai Auch die COVID-Pandemie hat zu zeitweisen Engpassen der
medizinischen Versorgung gefihrt. Im europaischen Nachbarland war Norditalien,
genauer die Region der Lombardei, besonders betroffen (46, 52, 55). In Italien kam es
Anfang Marz 2020 in nur funf Tagen zu einem Anstieg der COVID-Falle von 10.149
(44) zu 24.747 (47). Im speziellen fuhrte das in einem Krankenhaus in Bergamo dazu,
dass mehr als 500 der 779 Betten von COVID-19 positiven Patienten sowie 88 der 100
Intensivplatze von intubierten COVID-Patienten belegt wurden. Aufgrund dieser
Ressourcenknappheit wurde eine Triage der intubationspflichtigen Patienten
erforderlich. Als Kiriterien flr die Entscheidung wurden das Alter, bestehende
Komorbiditaten, der Schweregrad der Ateminsuffizienz, sowie die Lebenserwartung
herangezogen (55). Um die Behandler, welche unter solchen Umsténden sowohl unter
enormem Zeitdruck als auch unter groRRer fachlicher sowie korperlicher Belastung
stehen, zu entlasten, missen ihnen praxistaugliche Hilfestellungen zum Beispiel in

Form von Checklisten zur Seite gestellt werden. Des Weiteren muss Rechtssicherheit
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hinsichtlich straf- oder haftungsrechtlicher Konsequenzen (52) fur die Entscheider
geschaffen werden. Aus diesem Grund wurde bereits am 25.03.2020 von der
Deutschen interdisziplinaren Vereinigung fur Intensiv- und Notfallmedizin eine erste
Empfehlung zur Entscheidung tber die Zuteilung intensivmedizinischer Ressourcen
im Kontext der COVID-19-Pandemie herausgegeben (56). Diese wurden in ihrer
dritten, Uberarbeiteten Fassung am 14.12.2021 schlie3lich als S1-Leitlinie
aufgenommen. In ihr heilRt es im Genauen: A [ dPriaigierung von Patienten soll sich
[ é] kritarium der Klinischen Erfolgsaussicht orientieren, hier definiert als die
Wahrscheinlichkeit, die aktuelle Erkrankungssituation zu Uberleben. Dabei werden 1
wenn nicht anders vermeidbar T diejenigen Patienten nicht intensivmedizinisch
behandelt, bei denen nur eine sehr geringe Aussicht besteht, die aktuelle
Erkrankungssituation zu Uberlebenfi(53). Um bessere Voraussagen treffen zu kénnen,
welche Patienten nun eine hoéhere Uberlebenswahrscheinlichkeit aufweisen, sind
verifizierte Pradiktoren unbedingt erforderlich. Arbeitsgruppen weltweit untersuchten
also COVID-19-Patienten, um pradisponierende Faktoren fur einen todlichen Verlauf
zu identifizieren. Auch mit Hilfe dieser ersten Erkenntnisse wurden bereits in einer
ersten Studie Patienten welche auf einer Intensivstation des Universitatsklinikums
Regensburg (UKR) aufgrund einer COVID-19-Erkrankung in Behandlung waren auf
potentielle Pradiktoren fur einen letalen Verlauf untersucht (57). Nun gilt es diese

wahrend der ersten Pandemiewelle erfassten Daten weiter zu verifizieren.

2. Material und Methoden

2.1 Ziel der Studie

Wie bereits einleitend erw?2hnt, wurden in e
Corona WellefA bez¢glich des intensivmedi zin
COVID-19-Patienten erhoben und ausgewertet (57). Analog dazu wurden nun auch

Werte all jener Patienten ausgewertet, die wahrend der zweiten Welle auf einer
Intensivstation des Uniklinikums Regensburg (im Folgenden auch als UKR bezeichnet)

aufgrund von COVID-19 in Behandlung waren.

Dabei wurden zunachst Unterschiede zwischen Uberlebenden und Nicht-
Uberlebenden innerhalb dieser Kohorte ermittelt und anschlieRend mit den
Ergebnissen der vorherigen Studie verglichen.
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2.2 Studiendesign

Bei dieser Arbeit handelt es sich um eine retrospektive Kohortenstudie. Untersucht

wurden 51 Parameter der ins Kollektiv eingeschlossenen Patienten.

Des Weiteren wurden die Daten verwendet, die im Rahmen der vorhergehenden

Studi e, bei wel cher PatWelnlt e idrer Mietrtsd lemu nk

gesammelt wurden (57). Beide Datensatze wurden dann miteinander verglichen.

2.3 Ethikvotum und Zustimmung zur Teilnahm e

Die wissenschaftliche Untersuchung wurde gemalf3 der Satzung der Ethikkommission
der Universitat Regensburg genehmigt und nach deren Richtlinien durchgefiihrt
(Genehmigungsnummer 20-1790-104, siehe Anhang Bildl). Da es sich um eine
retrospektive Kohortenstudie handelt, bei welcher alle Daten vor der Auswertung

anonymisiert wurden, war keine Einwilligung der Patienten zur Teilnahme notwendig.

2.4 Einschlusskriterien des Kollektivs

In dieser Studie wurden die Werte von 98 kritisch kranken, erwachsenen Patienten (76
mannlich, 22 weiblich) untersucht, welche aufgrund einer COVID-19-Infektion auf einer
der Intensivstationen des Universitatsklinikums Regensburg behandelt wurden. Die
Versorgung der COVID-Patienten erfolgte dabei auf vier nichtpadiatrischen
Intensiveinheiten, den Stationen 90, 91, 92 und 93. Diese erreichen insgesamt eine
Kapazitat von 67 Betten (581 60).

Der Untersuchungszeitraum erstreckNeldimdih dab
Rahmen dieser Arbeit genau definiert als der Zeitraum zwischen dem 01.10.2020 und
dem 28.02.2021. Dies entspricht auch nahezu dem vom Robert Koch Institut in einer
Retrospektiven festgelegten Zeitraum fur die Phase der zweiten COVID-19-Welle (61,
62).

In die Kohorte eingeschlossen sind alle Patienten, die wahrend dieses Zeitraumes
entweder direkt in das Universitatsklinikum Regensburg aufgenommen, aus einem
nichttertidren Krankenhaus in der Umgebung oder einem auslandischen Krankenhaus
zur weiterfiihrenden Therapie verlegt wurden. Da es sich beim UKR um den Zinzige[n]
Supramaximalversorger in ganz Ostbayernii (63) handelt, wurden vor allem viele

Patienten mit sehr schweren Verlaufen von kleineren Kliniken nach Regensburg
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verlegt. Allerdings gab es zum damaligen Zeitpunkt keine standardisierten Kriterien fur
die Aufnahme von COVID-19-Patienten auf einer Intensivstation am UKR. Deshalb
wurde fir diese Studie genauer definiert, dass nur Patienten in die Kohorte
aufgenommen werden, bei welchen die Infektion mit SARS-CoV-2 sowohl
diagnostisch mittels PCR-Test nachgewiesen wurde als auch die Infektion als solche
den Grund fur die intensivmedizinische Behandlung darstellt. Dabei galt ein Patient als
PCR positiv, wenn im respiratorischen Material bei Aufnahme bzw. unmittelbar vor der
Aufnahme auf die ITS SARS-CoV-2 nachgewiesen werden konnte.

2.5 Datener fassung

Grundsatzlich wurden, da es sich bei dieser Studie gewissermalien um eine
Fortsetzung der Arbeit Aradisponierende Faktoren fiir einen letalen
intensivmedizinischen Behandlungsverlauf bei COVID-1 9 (67) handelt, die Daten
erhoben und ausgewertet, welche sich bei dieser ersten Arbeit als auffallig
beziehungsweise interessant erwiesen haben.

Damit die Werte auch direkt vergleichbar sind, wurden sie nach den gleichen
Schemata und Vorgehensweisen aus den verschiedenen Datenquellen des UKR

extrahiert.

Diese Datenquellen erschlie3en sich aus den am UKR verwendeten Systemen zur
Datenerfassung. Es handelt sich dabei im Genauen um:
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Datenquelle Bezeich - Unter - Genaue Version
nung im nehmen/ Programm -
Folgenden Hersteller bezeichnung des
Unternehmens
Elektronische Elektronische | SAP SE® SAP® Enterprise 6.0 EHP7
Patientenakte Patientenakte | (Walldorf, Resource Planning | SP21
Deutschland)

Laborinformations- | Lauris NEXUS SWISSLAB® 2.18.3.00
system (zur SWISSLAB Laborinformations-
Beauftragung & GmbH systeme
Einsicht interner (Berlin,
Laborbefunde) Deutschland)
Patientendaten- MetaVision® | iMDsoft® MetaVisionSuite® | V6.9.0.23
management- (Tel Aviv,
system der Israel)
Intensivstationen
Digitalisierte Digitale Akte | DMI GmbH & |/ /
Akten Co. KG
Physische Patientenakte | UKR / /
Papierakten

Tabellel: verwendete Datenquellen zur Datenerfassung

Die Erfassung und Auswertung der Daten erfolgte mit folgenden Programmen:

Verwendung Programm Hersteller Version
Datenerfassung Excel® Windows® 14.0.7268.5000
(32-Bit)
Datenanalyse SPSS Statistics® IBM® Version 26
& Version 28.0.1.1

Tabelle2: Ubersicht iiber alle verwendeten Datenerfassungmd analyseprogramme

Die Datenerfassung beschrankt sich auch bei dieser Arbeit auf die ersten 14 Tage der
Behandlung beziehungsweise auf die Zeit bis zum Tod, bis zur Verlegung oder
Entlassung aus der Intensivstation. Lediglich 21 Patienten der Kohorte waren weniger
als 14 Tage auf einer Intensivstation in Behandlung, davon konnten 12 bereits vor
Erreichen des flr diese Arbeit festgelegten Zeitrahmens entlassen werden, 9 Patienten
verstarben innerhalb des Beobachtungszeitraumes.

Sowohl bei der Erhebung als auch bei der statistischen Auswertung der Daten wird in
dieser Arbeit grundsatzlich zwischen metrischen und kategorialen Parametern

unterschieden.

16



2.5.1 Metrische Daten

Unter metrischen Daten wurden alle kontinuierlichen Daten zusammengefasst, welche
als tatséchliche Werte vorliegen. Hierfir wurden nach unterschiedlichen, Klinisch
sinnvollen Kriterien entweder Tagesdurchschnittswerte oder einzelne Hochstwerte

verwendet. Diese wurden nach definierten Formeln analog der Daten der ersten Welle

erfasst.

Im Genauen handelt es sich dabei um folgende Werte und Erfassungsschemata:

Name der Grofe

Datenquelle

Berechnung/ Erklarung

Vitalparameter:
Herzfrequenz [bpm]
MAP [mmHg]

SpO:2 [%)]

MetaVision®

Betrachtet werden jeweils die
Kalendertage (0-24 Uhr), der erste
Tag ist dadurch jeweils verkirzt!
Uber die Funktion
Intervalldatenansicht wird ein
Durchschnittswert flr den
jeweiligen Tag angezeigt; dieser
ist auf 2 Dezimalstellen gerundet
und wird so als Mittelwert fir den
jeweiligen Tag verwendet.

Intensivpflege-Scores:

Elektronische

Ubernahme der Scoringwerte fir

Norepinephrin [mg/h],
Propofol [mg/h],
Midazolam [mg/h],
Ketamin [mg/h],
Sufentanil [ t g/h]

TISS Patientenakte, jeden Tag
SAPS Intensivdokument
Analgosedierung: MetaVision® Betrachtet wird jeweils ein

Kalendertag (0-24 Uhr).

Durch Programm wird berechnet:
alle infundierten Dosen
(Tagesgesamtdosis) eines Tages
(=24h), Ausschluss aller Dosen,
die wahrend einer OP wahrend
dieses Zeitraumes verabreicht
wurden.

Die angezeigte Gesamtdosis fur
24h wird geteilt durch 24h. Der
dadurch erfasste Wert ist der
Tagesmittelwert.
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Name der GrofRe

Datenquelle

Berechnung/ Erklarung

Heparin [IE/h]

MetaVision®

Analog zu Analgosedierung:
Berechnung eines
Tagesmittelwertes
C Erfasst wurde metrisch,
analysiert aber kategorial,
in Kombination mit
Enoxaparin!
C 0: weniger als
prophylaktische Dosis
1: prophylaktische Dosis oder
mehr

Enoxaparin [mg/d]

MetaVision®

Erfasst wurde die Gesamtdosis
Enoxaparin, die pro Tag
verabreicht wurde
C Erfasst wurde metrisch,
analysiert aber kategorial,
in Kombination mit Heparin!
C 0: weniger als
prophylaktische Dosis
1: prophylaktische Dosis oder
mehr

Diagnostische Bluttests:

pH

BE [mmol/l]
HCOs [mmol/l]
Laktat [mg/ml]
Chlorid [mmol/l]
Hb [g/dl]

MetaVision®

Betrachtet werden jeweils die
Kalendertage (0-24 Uhr), der erste
Tag ist dadurch jeweils verkirzt!
Uber die Funktion
Intervalldatenansicht wird ein
Durchschnittswert flr den
jeweiligen Tag angezeigt, dieser
ist auf 2 Dezimalstellen gerundet
und wird so als Mittelwert flr den
jeweiligen Tag verwendet

Blutgase:
paO2 [mmH(g]
paCO2 [mmH(g]

MetaVision®

Anzeige der Werte eines Tages im
2h-Intervall,
Tagesdurchschnittswert manuell
errechnet:

Summe der Einzelwerte (nur
arterielle Werte!) / Anzahl
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Name der GrofRe

Datenquelle

Berechnung/ Erklarung

Weitere Blutwerte:
Troponin T [ng/l]
Harnstoff [mg/dl]
INR

CRP [mg/l]

IL-6 [pg/ml]

eGFR [ml/min/KOF]
Kreatinin [mg/dl]
AST [U/1]

ALT [U/]

LDH [U/1]

PCT [ng/ml]

Ferritin [ng/ml]
D-Dimere [mg/l]
Leukozyten [Anzahl/nl]
Lymphozyten
[Anzahl*10 3/pl]
Thrombozyten
[Anzahl/nl]

MetaVision® Uber
Labor

Es wurde immer nur der erste
erfasste Wert des Tages
verwendet, auch wenn mehrere
erhoben wurden!

C Ubertrag des ersten Werts
des Tages fur den
jeweiligen zu erfassenden
Tag

Beatmungstherapeutisch
relevante Werte:

FiO2 [%]

PEEP [mmHg]

VT [ml]

MetaVision®

Betrachtet werden jeweils die
Kalendertage (0-24 Uhr), der
erste Tag ist dadurch jeweils
verkirzt!

Uber die Funktion
Intervalldatenansicht wird ein
Durchschnittswert fir den
jeweiligen Tag angezeigt; dieser
ist auf 2 Dezimalstellen gerundet
und wird so als Mittelwert flr den
jeweiligen Tag verwendet.

Driving Pressure
[mbar]

Indirekt durch
MetaVision®

Berechnung in einer Excel-
Tabelle mit Werten aus
MetaVision®:

Driving Pressure = Peep hoch-
PEEP

Bauchlage [h/d]

MetaVision® Uber

Als Bauchlage zahlt auch 135°

Behandlungsdaten/ | Seitenlage!
Gantt Zugange Erfasst wurde die absolute Zeit in
h/Tag
Horovitz -Index MetaVision® Aus allen Werten wurde manuell

der Durchschnittswert fur jeden
Tag errechnet und erfasst

Tabelle3: Ubersicht iiber alle metrisch erfassten Daten und ihre jevgsh Erfassungsschemata
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2.5.2 Kategoriale Daten

Kategoriale Daten wurden definiert als Daten, bei welchen nicht ein eindeutiger Mess-

oder Durchschnittswert von Bedeutung fur die Auswertung ist, sondern lediglich die

Tatsache, ob die definierte Grol3e nach einer vorgegebenen Definition vorlag oder

nicht.

Die Erhebung der kategorialen Daten erfolgte nach folgendem Schema:

Name der Datenquelle Erklarung/ Definition 0 Definition 1
Grolie wichtige
Hinweise
Outcome MetaVision®, Beobachtet Pat. ist Pat. hat
Verlaufs- wurde nur das | verstorben Uberlebt oder
dokumentation | Outcome am wurde lebend
Ende der von der ICU
Intensiv- auf Normal-
behandlung station oder
eine andere
Station
verlegt
Fieber MetaVision®, Maximalwert Maximal- Maximal-
Uber der temperatur temperatur
Intervalldaten- | Temperatur an | < 38°C O 38AC
ansicht einem Tag,
dabei = ein
Tag immer von
0-24h (dh.
Erster Tag =
AverKke¢r g
Acetylsalicyl - | MetaVision® wurde dem Pat. erhielt Pat. wurde
saure (ASS) Pat. ASS kein ASS mit ASS
verabreicht behandelt
Heparin MetaVision® Prophylak- Pat. erhielt Pat. erhielt
[IE/h] tische Dosis: weniger, als die
Heparin < 400 | die prophylak- | prophylak-
IE/h oder tische Dosis tische Dosis
Enoxaparin oder mehr
<40 mg/d (Heparin:
0400 | E
Enoxaparin:
040 mg!/
ECMO MetaVision®, ECMO- Keine ECMO- | ECMO-
Uber Therapie = Therapie an Therapie
Behandlungs- ECMO-Kanule | diesem Tag
daten/Gantt wurde
Zugange angelegt
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Name der Datenquelle Erklarung/ Definition 0 Definition 1
Grolie wichtige
Hinweise
RRT MetaVision®, RRT = Hamo- | Keine RRT an | RRT wurde
Uber oder diesem Tag an diesem
Behandlungs- Geniusdialyse Tag
daten/Gantt durchgefihrt
Zugange

Tabelle4: Ubersicht Giber alle kategorial erfassten Daten und ihre jeweiligen Erfassungsschemata

Fur die genauere Untersuchung der ECMO-Therapie wurden die Patienten zusatzlich
in folgende Kategorien eingeteilt: Beginn der ECMO an Tag 1 bis 7, Beginn der ECMO
an Tag 8 bis 14, Dauerder ECMO <5 Tage, Dauer .der ECMO O5

2.5.3 Stammdaten
Unter dem Oberbegriff Stammdaten der Patienten wurden das Alter, Geschlecht, BMI

und die Blutgruppe (mit Rhesusfaktor) erhoben.

Dies nach folgendem Vorgehen:

GroRRe Datenquelle Erfasste Berechnung
Daten
Alter am MetaVision® Geburtsdatum | mittels Excel und des
Aufnahmetag erfassten
Geburtsdatums,

nach der Formel:
BRTEILJAHRE(X;y),
gerundet auf zwei
Nachkommastellen

Geschlecht MetaVision®, Geschlecht /
Aufnahmedaten

BMI MetaVision®, Korpergewicht, | Mittels gangiger Formel,
pflegerisches KorpergrolRe sofern beide bendétigten
Aufnahme- Daten vorhanden:
dokument BMI = Korpergewicht

[kg]/(KOrpergrol3e [m])?

Tabelle5: erfasste Stammdaten
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2.5.4 Weitere Behandlungsdaten

Unter weiteren Behandlungsdaten wurde die Erfassung von Vorerkrankungen, der

Behandlungstage auf einer externen Intensivstation vor Verlegung ans UKR sowie der

Intensivbehandlungstage am Uniklinikum Regensburg zusammengefasst.

Die Erhebung dieser Daten erfolgte nach folgendem Vorgehen:

externer ICU

Name Wo extrahiert Berechnung/ Erklarung
der GroR3e (Datenquelle)

Vorerkrankungen Elektronische Mit Hilfe aller verfiigbaren Arztbriefe und
Patientenakte, Anamnesen wurden die bekannten
digitale Akte, Vorerkrankungen nach vorher
Patientenakte, festgelegten Kategorien erfasst. Die
MetaVision® Kategorien gliederten sich wie folgt:

Kardiovaskular, pneumologisch,
autoimmun, onkologisch, neurologisch,
infektids, nephrologisch, degenerativ,
Adipositas, Diabetes, sonst.
Metabolische, Allergien, Noxen

Tage auf Elektronische Mit Hilfe aller verfugbaren Arztbriefe und

Patientenakte,
digitale Akte,
Patientenakte,
MetaVision®

Anamnesen wurde rekonstruiert, wie
lange der Patient vorher auf einer
Intensivstation behandelt wurde. Dabei
wurde der Aufnahmetag am UKR als
Al etzter Tag | CU eX
kein genaues Datum der Verlegung auf
eine ICU vorhanden war wurde der Tag
der Intubation als erster Tag der ICU-
Behandlung gewertet.

Lediglich bei 2 Patienten konnte nicht
rekonstruiert werden, wann eine
Verlegung auf die Intensivstation im
externen Krankenhaus erfolgte.

ICU-
Behandlungs -
tage in
Regensburg

Elektronische
Patientenakte,
digitale Akte,
Patientenakte,
MetaVision®

Mit Hilfe der internen
Behandlungsdokumentation, sowie
verfigbaren Entlassungsdokumenten
konnte die Behandlungsdauer auf einer
Intensivstation im UKR erfasst werden.

Tabelle6: Ubersicht tiber alle weiteren Behandlungsdaten,

2.6 Statistische Analyse

welche erhoben wurden

Die statistische Analyse erfolgte mittels Excel® und IBM SPSS Statistics®. Dabei

waren die statistischen Tests zweiseitig und das Signifikanzniveau wurde auf p<0,050

(al s

Asigni fi kumd p<B 4300 z(asi Adchsignififantfi
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festgelegt.

Dabei erfolgte zunachst die Auswertung und Analyse der Daten der zweiten Welle. Im
Anschluss wurden die Ergebnisse in eine gemeinsame Tabelle mit denen der ersten
Welle (57) uUbertragen (siehe Anhang Bild 2) und durch Kategorisierung tber die

festgelegten Signifikanzniveaus hinweg bewertet.

2.6.1 Kategoriale Daten

Die kategorialen Daten werden als absolute und relative Haufigkeiten dargestellt und
mit Hilfe von Balkendiagrammen visualisiert. Daflr wurde zunachst fir jeden
Parameter eine eigene Excel-Tabelle erstellt und die Daten anschlieend in SPSS
Statistics® Ubertragen. Die Analyse erfolgte Uber Deskriptive Statistiken und
Kreuztabellen mittels Fisher-Exakt Test und fUr die exakte zweiseitige Signifikanz
mittels Chi-Quadrat-Test.

2.6.2 Metrische Daten

Zur Auswertung der metrischen Daten wurden die fur jeden Tag erhobenen
(Durchschnitts-) Werte in eine Excel-Tabelle Ubertragen und mit Hilfe von Excel-
Formeln ein Mittelwert, Maximum und Minimum fur jeden Patienten ermittelt. Es
entstand somit eine weitere Excel-Tabelle fur jeden Parameter, in welcher fur jeden
Patienten ein Mittelwert und gegebenenfalls ein maximaler und/oder minimaler Wert
des jeweiligen Patienten festgehalten wurde. Dann folgte die weitere Analyse mittels
des Statistikprogrammes SPSS. Diese wurde in zwei Schritten durchgefiihrt. Zunachst
wurde mit Hilfe der exakten Werte fir alle 14 Beobachtungstage der Verlauf
ausgewertet. Im Anschluss wurden die beiden Gruppen mittels zweiseitigem Mann-
Whitney-U-Test verglichen und die Ergebnisse mit Hilfe eines Boxplot-Diagramms
visualisiert.

Des Weiteren wurden fur jeden Parameter, wie vorhergehend bereits beschrieben,
Mittelwerte und falls aus klinischer Sicht sinnvoll, auch Minimal- und Maximalwerte fr
den Beobachtungszeitraum berechnet. Diese wurden dann ebenfalls im Anschluss mit
dem Mann-Whitney-U-Test zwischen Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden

verglichen. Um das Risiko fir falsch positive Ergebnisse zu reduzieren, wurde die
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Bonferroni-Korrektur angewandt sowie ein neues Signifikanzniveau p=5,43*10* (im

Verl auf als Ahochsignifikantfi bezeichnet) fe

3. Ergebnisse

Insgesamt wurden in dieser Arbeit 51 Parameter von 98 intensivpflichtigen Patienten

erhoben und statistisch ausgewertet. Die Ergebnisse wurden dann jeweils mit bereits
vorliegenden Daten der 1. Welle verglichen (57). Tabelle 59 am Ende des Ergebnisteils

zeigt eine Ubersicht aller analysierten Parameter.

Im Folgenden stammen alle Angaben zu den Patienten der ersten Welle
beziehungsweise Kohorte aus der Arbeit ALowe
for fatal outcomes in critically ill COVID-19 patients at an intensive care unit: A

mul tivari alplf)e anal ysi si

Insgesamt betrug die Behandlungsdauer auf der Intensivstation bei Uberlebenden im
Median 23 Tage (Minimum: 2, Maximum: 82 Tage), bei Nicht-Uberlebenden 29 Tage
(Minimum auch hier: 2, Maximum: 95 Tage). Im Vergleich zu den Patienten der ersten
Welle konnten hier signifikante Unterschiede festgestellt werden. Diese wurden im
Median 31 Tage (Uberlebende) beziehungsweise 17 Tage (Nicht-Uberlebende)
intensivbehandelt. So wurden die Uberlebenden der zweiten Welle signifikant kiirzer
(p=0,031), die Nicht-Uberlebenden hingegen signifikant langer (p=0,016) behandelt
als die Patienten der ersten Welle.

Ebenfalls Unterschiede zwischen der Kohorte der ersten und zweiten Welle konnten
bei der Dauer der externen Intensivbehandlung vor Zuverlegung ans UKR festgestellt
werden. Von den Patienten der ersten Welle wurden 63% zuné&chst extern behandelt.
Genauer lag die Dauer bei den Uberlebenden im Median hier bei 3 Tagen, bei den
Nicht-Uberlebenden bei 4 Tagen. Im Gegensatz dazu waren von den Patienten der
zweiten Welle 73% sowohl der Uberlebenden als auch der Nicht-Uberlebenden bereits
auf einer externen Intensivstation in Behandlung. Bei dieser Kohorte unterschied sich
die Dauer der Vorbehandlung zwischen den Uberlebenden und den Nicht-
Uberlebenden nicht signifikant (im Median 3 Tage, maximal 47 Tage vs. Median 8
Tage und maximal 36 Tage; p=0,116). Insgesamt waren die Patienten der zweiten
Welle vor ihrer Verlegung ans UKR jedoch signifikant langer auf einer externen

Intensivstation behandelt worden (p=0,036).
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3.1 Stammdaten

3.1.1 Geschlecht

Die Kohorte von 98 Patienten setzt sich zusammen aus 77,6% mannlichen und 22,4%
weiblichen Infizierten, welche zwischen dem 01.10.2020 und 28.02.2021 im Zuge einer
COVID-19-Infektion auf einer Intensivstation des UKR behandelt wurden. Dabei
Uberlebten 16 der weiblichen und 41 der méannlichen COVID-19-Patienten. Insgesamt
41 Personen verstarben, davon 6 Frauen und 35 Méanner was bei p=0,144 keinen
signifikanten Unterschied darstellt. Absolut waren mit 76 Mannern gegeniber 22
Frauen deutlich mehr mannliche Patienten in intensivmedizinischer Behandlung. Dies
entspricht im Groben auch der Geschlechterverteilung unter den Infizierten der ersten
Welle (40 Manner, 19 Frauen).

Geschlechtsverteilung Mannlich Weiblich

Gesamt (absolut) 76 22
Verstorbene (absolut) 35 6
Uberlebende (absolut) 41 16
Verstorbene (prozentual) 85,4% 14,6%
Uberlebende (prozentual) 71,9% 28,1%

Tabelle7: Verteilung des Geschlechts unter Patientinnen und Patienten

Geschlechtsverteilung in absoluten Zahlen
80

70
60
50
40
30
20

10

Mannlich Weiblich

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung4: Histogramm zuierteilung des Geschlechts unter Patientinnen und Patienten in absoluten Zahlen
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3.1.2 Alter bei Aufnahme

Der Altersmedian der Gesamtkohorte lag bei Aufnahme am UKR bei 58,8 Jahren
(22,2 - 81,2 Jahre). Dieser wurde bei den Patienten der ersten Welle mit 60,5 Jahren
(21,3 - 76,8 Jahre) bestimmt. Somit unterscheidet sich das Alter der beiden Kohorten
nicht signifikant (p=0,846).

Die Uberlebenden der aktuellen Studie wiesen ein mittleres Alter von 56,3 Jahren
(Minimum 22,2, Maximum 81,2 Jahre) auf. Nicht-Uberlebende dagegen waren mit
einem Median von 62,3 Jahren (Minimum 44,1, Maximum 80,8 Jahre) signifikant alter
(p=0,002).

Alter in Jahren <20,0 20,1-30,0 30,1-40,0 40,1-50,0 50,1-60,0 60,1-70,0 70,1-80,0 80,01 >90,0
-90,0

Gesamt (absolut) 0 2 5 13 33 32 10 3

Verstorbene (absolut) 0 0 0 3 15 14 8 1 0

Uberlebende (absolut) 0 2 5 10 18 18 2 2 0

Verstorbene 0% 0% 0% 7% 37% 34% 20% 2% 0%

(prozentual)

Uberlebende 0% 4% 9% 18% 32% 32% 4% 4% 0%

(prozentual)

Tabelle8: Altersverteilung unter Patientinnen und Patienten

Alter in Jahren
40%

35%

30%

25%

20%

15%

10%

1 I

o [] [] =

<20,0  20,1-30,0 30,1-40,0 40,1-50,0 50,1-60,0 60,1-70,0 70,1-80,0 80,01-90,0 >90,0

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung5: Histogramm zuiltersverteilungunter Patientinnen und Patienten

3.1.3 BMI
Der Body-Mass-Index hingegen unterschied sich mit einem Signifikanzniveau von
p=0,386 nicht signifikant zwischen den Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden

26



(Uberlebende: Median 27,8 kg/m?2, Minimum 18,4 kg/m?2, Maximum 52,1 kg/m?; Nicht-
Uberlebende: Median 29,3 kg/mZ2, Minimum 23,1 kg/m2, Maximum 66,7 kg/m?2). Wobei
von 4 der in die Kohorte eingeschlossenen Patienten keine Daten zur Feststellung des
korrekten BMI vorhanden waren.

Auch bei den Patienten der ersten Kohorte ergab sich kein signifikanter Unterschied
bezuglich des Body-Mass-Index von Verstorbenen (Median = 29,3 kg/m?) und
Uberlebenden (Median = 27,8 kg/m?). Im Allgemeinen lasst sich feststellen, dass die
mittleren Werte sogar exakt den in der zweiten Kohorte ermittelten Medianen
entsprechen, hier liegt also kein Unterschied bezlglich der Patienten der ersten und

Patienten der zweiten Welle vor.

BMI in kg/m 2 <18,5 18,5-24,99 25,0-29,99 30,0-34,99 35,0-39,99 >0 Keine
Angabe
Gesamt (absolut) 1 24 35 15 13 6 4
Verstorbene (absolut) 0 8 17 8 6 1 1
Uberlebende (absolut) 1 16 18 7 7 5 3
Verstorbene (prozentual) 0% 19,5% 41,5% 19,5% 14,6% 2,4% 2,4%
Uberlebende (prozentual) 1,8% 28,1% 31,6% 12,3% 12,3% 8,8% 5,3%

Tabelle9: Verteilung des Bodyassindex unter Patientinnen und Patienten

BodyMassIndex in kg/m
45,00%
40,00%
35,00%
30,00%

25,00%
20,00%
15,00%
10,00%
0000 WH [ | l-

<185 18,5-24,99  25,0-29,99  30,0-34,99  35,0-39,99 > 40 keine Angabe

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung6: Histogramm zur Verteilung des BMI unter Patientinnen und Patienten
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3.2 Vorerkrankungen

Im Gegensatz zu den Patienten der ersten Welle, die im Durchschnitt nur
Vorerkrankungen aus zwei der insgesamt 13 Kategorien aufwiesen, zeigen die der
zweiten Welle im Schnitt Komorbiditaten aus drei Kategorien (p=0,020). In beiden
Kohorten hatten die meisten Patienten kardiovaskuléare Erkrankungen (Kohorte erste
Welle: 52,5%, Kohorte der zweiten Welle: 68,4%). Insgesamt konnten im Vergleich
zwischen den Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden in keiner der Kategorien
signifikante Unterschiede zwischen den Patienten der ersten und denen der zweiten

Welle festgestellt werden.
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Tabelle10: Vorerkrankungen unter Patientinnen und Patienten
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Prozentuale Verteilung von Vorerkrankungen

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung7: Histogramm zur prozentualen Verteilung von best. Vorerkrankungen unter Patientinnen und Patienten

Vorerkrankungen 0 Kategorien 1 2 3 4 5 6 7 8 Keine
nach Kategorien Kategorie Kategorien Kategorien Kategorien Kategorien Kategorien Kategorien Kategorien Angaben
Gesamt 5 14 22 19 19 10 4 2 2 1
(absolut)

Verstorbene 4 3 11 6 10 3 1 1 2 0
(absolut)

Uberlebende 1 11 11 13 9 7 3 1 0 1
(aboslut)

Verstorbene 10% 7% 27% 15% 24% 7% 2% 2% 5% 0%
(prozentual)

Uberlebende 2% 19% 19% 23% 16% 12% 5% 2% 0% 2%
(prozentual)

Tabelle11: Vorerkrankungen nach Kategorien unter Patientinnen und Patienten
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Prozentuale Verteilung von Vorerkrankungen nach Kategorien
30%

25%

20%

15%

10%

- i

o, M Il T I O
0 1 2 3 4 5 6 7 8

Keine
KategorienKategorieKategorierKategorierKategorierKategorierKategorierKategorierKategorien Angaben

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung8: Histogramm zur prozentualen Verteilung von Vorerkrankungen unter Patientinnen und Patienten, gruppiert
nach Kategorien

3.3 Tage auf externer Intensivstation  vor Verlegung ans UKR

Sowohl 73% der Uberlebenden als auch 73% der Nicht-Uberlebenden wurden vor inrer
Verlegung ans UKR in einem externen Krankenhaus behandelt. Uberlebende waren
im Median 3 Tage und maximal 47 Tage, Nicht-Uberlebende im Median 8 und maximal
36 Tage extern in Behandlung, bevor sie verlegt wurden. Somit unterschied sich die
Behandlungsdauer auf einer externen Intensivstation nicht signifikant zwischen den
beiden Gruppen (p=0,116).

Im Vergleich dazu wurden von den Patienten der ersten Welle lediglich 63% vorher
extern intensivmedizinisch behandelt. Aber auch in dieser Kohorte konnte kein
signifikanter Unterschied zwischen der Gruppe der Uberlebenden und der Gruppe der
Nicht-Uberlebenden festgestellt werden. Externe Behandlungstage Uberlebende:
Median 3 Tage, maximal 21 Tage, Nicht-Uberlebende: Median 4 Tage, maximal 23
Tage, was einem Signifikanzniveau von p=0,803 entspricht. Jedoch wurden Patienten
der zweiten Welle vor ihrer Verlegung ans UKR signifikant l[Anger auf einer externen
ICU behandelt (p=0,036).
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ICU-Tage extern Direkte <1 Tag 1-2 Tage 3-5 Tage 6-10 Tage >10 Tage Keine
Aufnahme Angabe n
an UKR

Gesamt (absolut) 20 9 15 20 26

Verstorbene 8 1 4 12 13

(absolut)

Uberlebende 12 3 8 11 8 13 2

(absolut)

Verstorbene 19,5% 7,3% 2,4% 9,8% 29,3% 31,7% 0%

(prozentual)

Uberlebende 21,1% 5,3% 14,0% 19,3% 14,0% 22,8% 3,5%

(prozentual)

Tabellel2: Verteilung der Behandlungstage auf einer externen Intensivstation unter Patientinnen und Patienten

Tage auf einer externen Intensivstatioprozentuale Verteilung

35,00%
30,00%

25,00%

<1 Tag

Aufnahme an

UKR

1-2 Tage

m Uberlebende m Verstorbene

3-5Tage 6-10 Tage

20,00%
15,00%
10,00%
5,00% I I
0,00% . ] .

direkte

>10 Tage keine Angaben

Abbildung 9: Histogramm zur Verteilung der Aufenthaltsdauer auf einer externen ICU vor Verlegung ans UKR unter
Patientinnen und Patienten

3.4. Intensivbehandlungstage

am UKR

Insgesamt wurden die Patienten der zweiten Kohorte im Median 25 Tage (2-95 Tage)

auf einer Intensivstation des UKR behandelt. Uberlebende im Median 23 Tage
(2-82 Tage), Nicht-Uberlebende &ahnlich lange: im Median 29 Tage (2-95 Tage).
Daraus lasst sich mit p=0,172 kein signifikanter Unterschied bezlglich der

Behandlungsdauer zwischen Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden innerhalb der

2. Kohorte feststellen. Die Patienten der ersten Welle wurden im Median mit 27 Tagen
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(1-126 Tage) zwar ahnlich lange behandelt, im Vergleich zu den Patienten der zweiten
Welle wurden die Uberlebenden der zweiten Welle jedoch signifikant kiirzer (mediane
Dauer ICU-Behandlung Uberlebende erste Kohorte: 31 Tage; p=0,031) und die
Verstorbenen signifikant langer (mediane Dauer ICU-Behandlung Verstorbene erste
Kohorte: 17 Tage; p=0,016) behandelt.

ICU-Tage intern <7 Tage 7-14 Tage 15-28 Tage 29-50 Tage 51-71 Tage > 71 Tage
Gesamt (absolut) 9 14 32 26 5 12
Verstorbene (absolut) 3 7 10 11 2 8
Uberlebende (absolut) 6 7 22 15 3 4
Verstorbene (prozentual) 7% 17% 24% 27% 5% 20%
Uberlebende (prozentual) 11% 12% 39% 26% 5% 7%

Tabellel3: Verteilung der Aufenthaltstage auf einer Intensivstation des UKR unter Patientinnen und Patienten

Behandlungstage auf einer Intensivstation des UKR
45%
40%
35%
30%

25%

20%

15%

10%

- In | -
i ] |

<7 Tage 7-14 Tage 15-28 Tage 29-50 Tage 51-71 Tage > 71 Tage

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung10: Histogramm zur Verteilung der Aufenthaltstage auf einer ICU des UKR unter Patientinnen und Patienten

3.5 Vitalparameter und Intensivpflege -Scores

3.5.1 Fieber

Uber den gesamten Beobachtungszeitraum war an 6 der 14 Tage der prozentuale
Anteil der Uberlebenden mit Fieber signifikant hoher (Tag 2: p=0,031; Tag 7: p=0,037;
Tag 8: p=0,011; Tag 9: p=0,021; Tag 10: p=0,023; Tag 11: p=0,020) als der der Nicht-
Uberlebenden. Bei den Patienten der ersten Kohorte war der Anteil der Uberlebenden
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mit Fieber an 9 der 14 Beobachtungstage etwas hoher als der der Nicht-Uberlebenden.
Jedoch konnte kein signifikanter Unterschied beziglich der Haufigkeit zwischen den

beiden Gruppen festgestellt werden.

Fiebertage Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Gesamt 16 17 15 17 13 19 13 15 20 20 20 23 24 21

(absolut)

Verstorbene 4 3 6 6 6 8 2 2 4 4 4 7 7 5

(absolut)

Uberlebende 12 14 9 11 7 11 11 13 16 16 16 16 17 16

(absolut)

Verstorbene 10% 7% 15% 15% 15% 20% 5% 5% 10% 10% 10% 17% 17% 12%

(prozentual)

Uberlebende 21% 25% 16% 19% 12% 19% 19% 23% 28% 28% 28% 28% 30% 28%
(prozentual)

Tabellel4: Verteilung von Fiebertagetwahrend der ersten 14 Beobachtungstaga)ter Patientinnen und Patienten

Erkrankte mit Fieber in prozentualer Verteilung
35%

30%

25%

20%
15%
10%
11

Tagl Tag2 Tag3 Tag4 Tag5 Tag6 Tag7 Tag8 Tag9 Tag 10Tag 11Tag 12Tag 13 Tag 14

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung11: Histogramm zur Verteilung von Fiebertagéwahrend der ersten 14 Beobachtungstagae)ter Patientinnen
und Patienten

3.5.2 Herzfrequenz

Die Herzfrequenz war Uber den Behandlungsverlauf in der ersten Woche des
Beobachtungszeitraums bei den Nicht-Uberlebenden hoher als bei den Uberlebenden.
Die mittleren Werte der taglichen Herzfrequenz (HR) unterschieden sich Uber den
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gesamten Beobachtungszeitraum signifikant zwischen den Uberlebenden und den
Verstorbenen (Uberlebende: 74,8 bpm, Nicht-Uberlebende: 81,0 bpm; p=1,30*102).
Im Gegensatz dazu konnte bei der Patientenkohorte der ersten Welle in Bezug auf die
Herzfrequenz kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen Uberlebenden und
Nicht-Uberlebenden festgestellt werden (p=0,231). Des Weiteren lasst sich feststellen,
dass die Werte der HR insgesamt etwas hoher waren als bei den Patienten der zweiten
Welle. Uberlebende hatten eine mittlere HR von 86,6 bpm, Nicht-Uberlebende
91,0 bpm.

Herzfrequenz 50,00-60,00 60,01-70,00  70,01-80,00 80,01-90,00 90,01-100,00 100,01-110,00
Gesamt (absolut) 10 18 29 26 10 5

Verstorbene 5 4 9 12 7 4

(absolut)

Uberlebende 5 14 20 14 3 1

(absolut)

Verstorbene 12% 10% 22% 29% 17% 10%
(prozentual)

Uberlebende 9% 25% 35% 25% 5% 2%
(prozentual)

Tabellel5: Verteilung demittleren Herzfrequenzbezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU) in
Sdtlagen/Minute unter Patientinnen und Patienten

Herzfrequenz
40%

35%

30%

25%

20%

15%

10%

1l I l
o B =

50,00-60,00 60,01-70,00 70,01-80,00 80,01-90,00 90,01-100,00 100,01-110,00

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung12: Histogramm zur Verteilung demnittleren Herzfrequenzbezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf
ICU)in Schlage/Minute unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung13: BoxplotDiagramm zumittleren Herzfrequenzbezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf IDU)
Schlagen/Minute unter Patientinnen und Patienten

3.5.3 Sauerstoffsattigung (SpO 2)

Bezuglich der Sauerstoffsattigung (SpO2) konnte an jedem der 14 Beobachtungstage
ein signifikanter Unterschied zwischen Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden
festgestellt werden. Uberlebende wiesen hierbei sowohl hochsignifikant hohere
mittlere (Uberlebende: 95,0%, Nicht-Uberlebende: 93,5%; p=2,91*10°) als auch
minimale (Uberlebende: 92,8%, Nicht-Uberlebende: 90,1%; p=1,06*10"%) SpO2-Werte
auf. Im Gegensatz dazu konnte bei den Patienten der ersten Welle nur an einem Tag

des Beobachtungszeitraums ein signifikanter Unterschied gefunden werden.
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Sauerstoffsattigung 84,00- 86,01- 88,01- 90,01- 92,01- 94,01- 96,01- 98,01-

in % 86,00 88,00 90,00 92,00 94,00 96,00 98,00 100,00
Gesamt (absolut) 1 0 2 5 26 45 17 2
Verstorbene 1 0 1 4 16 15 4 0
(absolut)

Uberlebende 0 0 1 1 10 30 13 2
(absolut)

Verstorbene 2% 0% 2% 10% 39% 37% 10% 0%
(prozentual)

Uberlebende 0% 0% 2% 2% 18% 53% 23% 4%
(prozentual)

Tabellel6: Verteilung der durchschnittlichen Sauerstoffsattiguriigezogen auf @ beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
in % unter Patientinnen und Patienten

Sauerstoffsattigung in %
60%

50%

40%

30%
20%
10% I I
0% - - - - I I O

84,00-86,00 86,01-88,00 88,01-90,00 90,01-92,00 92,01-94,00 94,01-96,00 96,01-98,0098,01-100,00

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung14: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Sauerstoffsattigybhgzogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICW) % unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung15: BoxplotDiagramm zur durchschnittlichen Sauerstoffsattiguffiezogen auf die beobachteten ersten 14
Tage auf ICUj Prozent unter Patientinnen und Patienten

3.5.4 Mittlerer arterieller Druck (MAP)

Der mittlere arterielle Druck (MAP) war insgesamt an 10 der 14 Beobachtungstage bei
den Uberlebenden signifikant hoher als bei den Nicht-Uberlebenden. Uber den
gesamten Beobachtungszeitraum gesehen unterschied sich der mittlere MAP
signifikant zwischen den beiden Gruppen (Uberlebende: 82,3 mmHg, Nicht-
Uberlebende: 77,1 mmHg; p=7,43*10"%). Fiur den minimalen MAP konnte sogar ein
hochsignifikanter Unterschied festgestellt werden. Uberlebende hatten hier einen Wert
von 72,5 mmHg, die Gruppe der Verstorbenen nur 70,0 mmHg, was ein
Signifikanzniveau von p=2,62*10"° bedeutet. Auch schon die Auswertung der Daten
der ersten untersuchten Kohorte ergab sowohl einen hochsignifikanten Unterschied
beim mittleren MAP (81,7 mmHg vs. 74,1 mmHg; p=4,88*10"°) als auch einen
signifikanten Unterschied beim minimalen MAP (92,7 mmHg vs. 84,2 mmHg;
p=3,15*103).
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MAP in mmHg 60,00- 65,01- 70,01- 75,01- 80,01- 85,01- 90,01- 95,01- >100

65,00 70,00 75,00 80,00 85,00 90,00 95,00 100,00
Gesamt 2 5 15 32 22 13 4 2 3
(absolut)
Verstorbene 2 3 7 16 11 1 0 0 1
(absolut)
Uberlebende 0 2 8 16 11 12 4 2 2
(absolut)
Verstorbene 5% 7% 17% 39% 27% 2% 0% 0% 2%
(prozentual)
Uberlebende 0% 4% 14% 28% 19% 21% 7% 4% 4%
(prozentual)

Tabellel?: Verteilung des durchschnittlichen mittleren arteriellen Blutdrucksezogen auf die beobachteten ersten 14
Tage auf ICUh mmHg unter Patientinnen und Patienten

Mittlerer arterieller Blutdruck in mmHg
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Abbildung16: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen mittleren arteriellen Blutdru¢kszogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)mmHg unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung17Abbildung 18: BoxploDiagramm zu Verteilung desdurchschnittlichen mittleren arteriellen Blutdruck
(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf I@UWIMHg unter Patientinnen und Patienten

3.5.5 Therapeutic Intervention Scoring System (TISS)

Der kumulative Mittelwert des Therapeutic Intervention Scoring System betrug bei den
Uberlebenden der Kohorte TISS: 12,0 und bei den Nicht-Uberlebenden TISS: 14,7.
Dies bedeutet, dass der TISS bei den verstorbenen Patienten mit p=1,64*10"3
signifikant hoher war als bei den Uberlebenden. Bei den Patienten der ersten Welle
konnte hier sogar ein hochsignifikanter Unterschied festgestellt werden (p<0,001).
Insgesamt lasst sich feststellen, dass sich die Werte bei den Patienten der zweiten
Welle sowohl bei den Uberlebenden als auch bei den Nicht-Uberlebenden zu
niedrigeren Werten hin verschoben haben. So findet sich bei den Patienten der
zweiten Welle die gré3te Patientengruppe bei Werten zwischen 11 und 15 (57% der
Gesamtkohorte). Werte von 16-20 wiesen in dieser Gruppe lediglich 19% der
Gesamtkohorte auf, wahrend bei den Patienten der ersten Welle noch eine sehr grol3e

Gruppe bei Werten von 16-20 lag (31% der Gesamtkohorte).
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TISS <6 6-10 11-15 16-20 21-25 25-30

Gesamt (absolut) 2 16 56 20 8 1
Verstorbene 0 2 23 12 3 1
(absolut)

Uberlebende 2 14 33 8 0 0
(absolut)

Verstorbene 0% 5% 56% 29% 7% 2%
(prozentual)

Uberlebende 4% 25% 58% 14% 0% 0%
(prozentual)

Tabellel8: Verteilung demittleren TISSNerte unter Patientinnen und Patientefbezogen auf die beobachteten ersten
14 Tage auf ICU)

Therapeutic Intervention Scoring System

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10% I
0% —
6-10 11-15 16-20 21-25 25-30

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung18: Histogramm zur Verteilung denittleren TISSNerte unter Patientinnen und Patienteifbezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.5.6 Simplified Acute Physiology Score (SAPS)

Der Unterschied zwischen Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden beim Simplified
Acute Physiology Score war mit p=9,8*107 hochsignifikant (Nicht-Uberlebende: SAPS:
29,5; Uberlebende: SAPS: 21,2). Hier gleicht das Ergebnis dem der ersten Studie tiber
Patienten der ersten Welle, bei welchen fir den SAPS ebenfalls ein hochsignifikanter
Unterschied (p<0,001) festgestellt werden konnte. Auch hier haben sich die Werte der
Kohorte der zweiten Welle hin zu niedrigeren verschoben. Kamen bei Patienten der
ersten Welle noch Werte fir SAPS >50 vor, so lagen solche in der Gruppe der zweiten
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Welle gar nicht vor. Daflr hatten 27% der Gesamtkohorte der zweiten Welle Werte

unter 20, welche flr bei Patienten der ersten Welle gar nicht auftraten.

SAPS <20 20-30 31-40 41-50
Gesamt (absolut) 26 50 17 5
Verstorbene 5 16 15 5
(absolut)

Uberlebende 21 34 2 0
(absolut)

Verstorbene 12% 39% 37% 12%
(prozentual)

Uberlebende 37% 60% 4% 0%
(prozentual)

Tabellel9: Verteilung demittleren SAPSNerte unter Patientinnen und Patientefbezogen auf die beobachteten ersten
14 Tage auf ICU)

Simplified Acute Physiologie Score

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10% . .
0% —
<20 20-30 31-40 41-50

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung19: Histogramm zur Verteilung demnittleren SAPSNerte unter Patientinnen und Patienteifbezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.6 Verlauf der ICU -Behandlung

3.6.1 Noradrenalin

An jedem Tag des Beobachtungszeitraumes konnte fir die mittlere stiindliche
Noradrenalin-Dosis pro Tag ein Unterschied zwischen den Uberlebenden und den
Nicht-Uberlebenden festgestellt werden. Bei den Uberlebenden zeigte sich ein
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Mittelwert von 0,10 mg/h, wahrend Nicht-Uberlebende im Schnitt mit 0,24 mg/h
Noradrenalin hochsignifikant (p=4,58*10"°) hohere Dosierungen aufwiesen. Auch bei
den maximalen Werten erhielten Nicht-Uberlebende hochsignifikant hohere
Dosierungen als Uberlebende (Nicht-Uberlebende: 0,73 mg/h, Uberlebende:
0,35 mg/h; p=4,31*10%). Auch die Patientenkohorte der ersten Welle zeigte
Unterschiede zwischen den Uberlebenden und den Nicht-Uberlebenden. Sowohl beim
Mittelwert als auch beim Maximum wiesen die Uberlebenden der Kohorte jedoch nur
signifikant niedrigere Dosierungswerte auf als die Nicht-Uberlebenden der gleichen
Kohorte (Mittelwert: Uberlebende 0,27 mg/h, Nicht-Uberlebende 0,61 mg/h,
p=2,28*103; Maximum: Uberlebende 0,73 mg/h, Nicht-Uberlebende 1,50 mg/h,
p=8,81*104).

Noradrenalin in mg/h 0,00-0,25 0,26-0,50 0,51-0,75 0,76-1,00 1,01-1,25
Gesamt (absolut) 76 13 5 3 1
Verstorbene (absolut) 24 10 5 2 0
Uberlebende (absolut) 52 3 0 1 1
Verstorbene (prozentual) 59% 24% 12% 5% 0%
Uberlebende (prozentual) 91% 5% 0% 2% 2%

Tabelle20: Verteilung der durchschnittlichen Laufrate von Noradrenalin in mg/h unter Patientinnen und Patienten
(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

Noradrenalin in mg/h

0,00-0,25 0,26-0,50 0,51-0,75 0,76-1,00 1,01-1,25

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

m Uberlebenden m Verstorbenen

Abbildung20: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Laufrate von Noradrenalin in mg/h unter Patientinnen

und Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Abbildung21: BoxplotDiagramm zur durchschnittlichen Laufrate von Noradrenalin in mg/h unter Patientinnen und
Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.6.2 Sufentanil
Auch bei der Gabe von Sufentanil erhielten die Nicht-Uberlebenden an jedem der 14

Tage des Beobachtungszeitraumes eine signifikant (p=1,19*10?) hohere
durchschnittliche Tagesdosis als die Uberlebenden. Dies entspricht mittleren Werten
von 41,5 pg/h fiur Uberlebende und 52,4 ug/h fiir Nicht-Uberlebende. Bei den Patienten
der ersten Welle hingegen konnten keine signifikanten (p=0,612) Unterschiede fiur die
mittlere tagliche Stundendosierung von Sufentanil zwischen Uberlebenden und Nicht-
Uberlebenden festgestellt werden. Bei dieser Patientenkohorte wiesen die
Uberlebenden eine durchschnittliche Tagesdosis von 60,3 pug/h Sufentanil auf, die

Nicht-Uberlebenden 57,4 ug/h.
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Sufentanil in 0-10,0  10,01- 20,01- 30,01- 40,01- 50,01- 60,01- 70,01- 80,01- 90,01- 100,01- >110

2l 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0 70,0 80,0 90,0 100,0 110,0
Gesamt 23 6 4 12 5 10 7 13 12 2 2 2
(absolut)

Verstorbene 7 3 0 6 1 5 3 6 6 1 2 1
(absolut)

Uberlebende 16 3] 4 6 4 5 4 7 6 1 0 1
(absolut)

Verstorbene 17% 7% 0% 15% 2% 12% 7% 15% 15% 2% 5% 2%
(prozentual)

Uberlebende 28% 5% 7% 11% 7% 9% 7% 12% 11% 2% 0% 2%
(prozentual)

Tabelle21: Verteilung der durchschnittlichen Laufrate von Sufentaniliig/h unter Patientinnen und Patienterfbezogen
auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

Sufentanil irrg/h

30%
25%
20%
15%
10%
0o M T T
Q Q Q Q Q Q
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S S 0 * S § A ) SN

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung22: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Laufrate von Sufentanjlgfh unter Patientinnen und
Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Abbildung23: BoxplotDiagramm zur durchschnittlichen Laufrate von Sufentaniligih unter Patientinnen und
Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.6.3 Propofol
Im Gegensatz dazu konnte bei der Gabe von Propofol kein signifikanter Unterschied

zwischen den beiden Gruppen festgestellt werden. Uberlebende der Patientenkohorte
der zweiten Welle erhielten eine durchschnittliche Tagesdosis von 67,5 mg/h, Nicht-
Uberlebende: 84,0 mg/h Propofol. Dies entspricht einem Signifikanzniveau von
p=0,292. Die Patienten der ersten Welle wurden mit ahnlichen Dosen des
Medikaments behandelt (Uberlebende: 76,4 mg/h; Nicht-Uberlebende: 117,0 mg/h).

Auch hier ergab sich kein signifikanter Unterschied (p=0,168) zwischen den beiden

Gruppen.
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Propofol in 0- 25,01- 50,01- 75,01- 100,01- 125,01- 150,01- 175,01-  200,01- 225,0- 250,01-

mg/h 25,0 50,0 75,0 100,0 125,0 150,0 175,0 200,0 225,0 250,0 275,0
Gesamt 35 9 6 10 14 10 5 5 1 2 1
(absolut)

Verstorbene 13 3 3 4 5 4 4 2 1 2 0
(absolut)

Uberlebende 22 6 3 6 9 6 1 3 0 0 1
(absolut)

Verstorbene 32% 7% 7% 10% 12% 10% 10% 5% 2% 5% 0%
(prozentual)

Uberlebende 39% 11% 5% 11% 16% 11% 2% 5% 0% 0% 2%
(prozentual)

Tabelle22: Verteilung der durchschnittlichen Laufrateon Propofol in mg/h unter Patientinnen und Patientefibezogen
auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

Propofol in mg/h

45%
40%
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Abbildung24: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Laufraten Propofol in mg/h unter Patientinnen und
Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Abbildung25: BoxplotDiagramm zur durchschnittlichen Laufrate von Propofol in mg/h unter Patientinnen und Patienten
(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.6.4 Midazolam

Die Uberlebenden der Gruppe der zweiten untersuchten Kohorte wurden im
Durchschnitt mit einer stiindlichen Dosis von 7,6 mg/h Midazolam behandelt. Die
Verstorbenen hingegen mit 10,8 mg/h des Medikaments. Dadurch ergibt sich ein
signifikanter Unterschied mit p=1,09*102. Davon zu unterscheiden ist das Ergebnis
der ersten untersuchten Patientenkohorte. Bei diesen Patienten konnte kein
signifikanter Unterschied zwischen Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden festgestellt

werden. Nicht-Uberlebende erhielten hier eine Dosis von 5,6mg/h Midazolam,
Uberlebende hingegen 7,4mg/h (p=0,831). Jedoch erhielten die Nicht-Uberlebenden

der ersten Welle mit 5,6mg/h eine signifikant (p=8,26*10) geringere durchschnittliche
Tagesdosis an Midazolam, als die Nicht-Uberlebenden der zweiten Welle mit
10,8 mg/h.
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Midazolam in 0-2,50 2,51-5,0 5,01-7,5 7,51- 10,01- 12,51- 15,01- 17,51- 20,01- 22,51- 25,01-

mg/h 10,0 12,5 15,0 17,5 20,0 22,5 25,0 27,5
Gesamt 24 7 9 16 11 8 13 7 1 1 1
(absolut)

Verstorbene 5) 3 3 8 5) 5) 8 2 1 0 1
(absolut)

Uberlebende 19 4 6 8 6 3 5 5 0 1 0
(absolut)

Verstorbene 12% 7% 7% 20% 12% 12% 20% 5% 2% 0% 2%
(prozentual)

Uberlebende 33% % 11% 14% 11% 5% 9% 9% 0% 2% 0%
(prozentual)

Tabelle23: Verteilung der durchschnittlichen Laufrate von Midazolam in mg/h unter Patientinnen und Patienten
(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

Midazolam in mg/h
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Abbildung26: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Laufrate von Midazolam in mg/h unter Patientinnen
und Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Abbildung27: BoxplotDiagramm zur durchschnittlichen Laufrate von Midazolam in mg/h unter Patientinnen und
Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.6.5 Ketamin
Auch bei der Gabe von Ketamin konnte zwischen den beiden Gruppen ein signifikanter

(p=3,65*102) Unterschied festgestellt werden. Im speziellen erhielten Nicht-
Uberlebende eine durchschnittliche Tagesdosis von 80,7 mg/h, Uberlebende
60,3 mg/h des Anéasthetikums. Im Gegensatz dazu konnte bei der ersten
Patientenkohorte kein signifikanter Unterschied zwischen Uberlebenden und Nicht-
Uberlebenden festgestellt werden (stiindliche Ketamin-Dosis pro Tag bei

Uberlebenden: 85,7 mg/h, Nicht-Uberlebenden: 113,9 mg/h; p=0,431).
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Ketamin in

mg/h

0-
25,0

25,01-
50,0

50,01-
75,0

75,01-
100,0

100,01-
125,0

125,01-
150,0

150,01-
175,0

175,01-
200,0

200,01-
225,0

225,0-
250,0

250,01-
275,0

Gesamt
(absolut)
Verstorbene
(absolut)
Uberlebende
(absolut)
Verstorbene
(prozentual)
Uberlebende
(prozentual)

43

13

30

32%

53%

12%

7%

10

10%

11%

5%

5%

12%

4%

10%

5%

7%

0%

5

5%

5%

3

5%

2%

2%

4%

0%

5%

Tabelle24: Verteilung der durchschnittlichen Laufrateon Ketamin in mg/h unter Patientinnen und Patientdibezogen
auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Abbildung28: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Laufraten Ketamin in mg/h unter Patientinnen und
Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Abbildung29: BoxplotDiagramm zur durchschnittlichen Laufrate von Ketamin in mg/h unter Patientinnen und Patienten
(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.6.6 Antithrombotische Medikation

3.6.6.1 Heparin

Die meisten Patienten wurden mit einer Tagesmittelwertsdosis von 400 IE/h oder mehr
von unfraktioniertem Heparin (UFH) oder 40 mg/Tag oder mehr Enoxaparin
(niedermolekularem Heparin/ LMWH) behandelt. Dies entspricht einer héheren als der
prophylaktischen Dosis. Jedoch wurde an keinem der 14 Beobachtungstage ein
signifikanter Unterschied zwischen der Gruppe der Uberlebenden und der Gruppe der
Nicht-Uberlebenden festgestellt. Auch in der Kohorte der ersten Welle wurden die
meisten Patienten mit einer héheren als der prophylaktischen Dosis an UFH oder
LMWH behandelt. Im Gegensatz zu den Patienten der zweiten Welle wurde bei den
Patienten der ersten Welle an 8 der 14 Tage des Beobachtungszeitraumes ein
signifikanter (p=0,003) Unterschied zwischen den Uberlebenden und Nicht-

Uberlebenden festgestellt.
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Antikoagulation Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag

mit Heparin 1 2 8 4 5) 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Gesamt 15 75 78 78 7 7 75 69 69 69 65 63 60 62
(absolut)

Verstorbene & 29 31 31 31 32 31 28 26 27 25 23 22 23
(absolut)

Uberlebende 12 46 47 47 46 45 44 41 43 42 40 40 38 39
(absolut)

Verstorbene 7% 71% 76% 76% 76% T78% 76% 68% 63% 66% 61% 56% 54% 56%
(prozentual)

Uberlebende 21% 81% 83% 83% 81% 79% T77% T72% 75% T74% T70% T70% 67% 68%
(prozentual)

Tabelle25: Verteilung der Heparinisierung unter Patientinnen und Patienteméhrend der ersten 14 Beobachtungstage)

Antikoagulation mit Heparin in prozentualer Verteilung
90%
80%

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
0% I

Tagl Tag2 Tag3 Tag4 Tag5 Tag6 Tag7 Tag8 Tag9 Tag 10Tag 11Tag 12 Tag 13 Tag 14

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung30: Histogramm zur Verteilung der Heparinisierung unter Patientinnen und Patier(tehrend der ersten 14
Beobachtungstage)

3.6.6.2 Acetylsalicylsdure (ASS)

Bei der Behandlung mit Acetylsalicylsdure (ASS) zeigte sich an 7 der 14
Beobachtungstage ein signifikanter Unterschied zwischen den Uberlebenden und den
Verstorbenen der zweiten Welle (Tag 2: p=0,025; Tag 3: p=0,029; Tag 4: p=0,048;
Tag 11: p=0,031; Tag 12: p=0,032; Tag 13: p=0,050; Tag 14: p=0,030). Bei den
Patienten der ersten Welle wurde ASS im Allgemeinen wahrend der ersten 7
Beobachtungstage nur sporadisch verabreicht, dies wurde jedoch zum Ende der
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zweiten Woche tendenziell mehr. Es wurde jedoch kein signifikanter Unterschied

zwischen den beiden Gruppen der Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden ermittelt.

Antikoagulation Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag

mit ASS 1 2 8 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Gesamt 0 30 33 32 31 32 30 30 28 28 26 27 26 28
(absolut)

Verstorbene 0 18 19 18 17 18 17 17 16 16 16 16 15 16
(absolut)

Uberlebende 0 12 14 14 14 14 13 13 12 12 10 11 11 12
(absolut)

Verstorbene 0% 44% 46% 44% 41% 44% 41% 41% 39% 39% 39% 39% 37% 39%
(prozentual)

Uberlebende 0% 21% 25% 25% 25% 25% 23% 23% 21% 21% 18% 19% 19% 21%
(prozentual)

Tabelle26: Verteilung der Antikoagulation mit AS@vahrend der 14 Beobachtungstagahter Patientinnen und
Patienten

Antikoagulation mit ASS in prozentualer Angabe
50%
45%
40%

35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

Tagl Tag2 Tag3 Tag4 Tagb5 Tag6 Tag7 Tag8 Tag9 Tag 10Tag 11Tag 12 Tag 13 Tag 14

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung31: Histogramm zur Verteilung der Antikoagulation mit AG&hrend der 14 Beobachtungstagapter
Patientinnen und Patienten

3.7 Diagnostische Bluttests

3.7.1 pH-Wert
Hinsichtlich des pH-Wertes im Blut wiesen die Nicht-Uberlebenden an 9 der 14

Beobachtungstage signifikant niedrigere tagliche pH-Werte im Blut auf. Der Mittelwert
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des Blut-pHs war Uber den gesamten Zeitraum hochsignifikant niedriger bei den
Verstorbenen der Kohorte (Nicht-Uberlebende: 7,405, Uberlebende: 7,438;
p=3,63*104). Die Minimalwerte waren mit p=5,68*10* wahrend der 14 untersuchten
Behandlungstage signifikant verschieden (Minimum Uberlebende: 7,368, Nicht-
Uberlebende: 7,321). Die Patienten der ersten Kohorte wiesen (ber den gesamten
Beobachtungszeitraum sowohl fir den mittleren als auch fir den minimalen pH-Wert
des Blutes hochsignifikante Unterschiede auf (Mittelwert: Uberlebende: 7,422, Nicht-
Uberlebende: 7,344; p=5,47*108; Minimum: Uberlebende: 7,350, Nicht-Uberlebende:
7,250; p=1,30*107).

pH-Wert 7,26-7,30 7,31-7,35 7,36-7,40 7,41-7,45 7,46-7,50 >7,51
Gesamt (absolut) 2 8 13 45 29 1
Verstorbene (absolut) 2 6 7 20 6 0
Uberlebende (absolut) 0 2 6 25 23 1
Verstorbene (prozentual) 5% 15% 17% 49% 15% 0%
Uberlebende (prozentual) 0% 4% 11% 44% 40% 2%

Tabelle27: Verteilung des durchschnittlichen pM/erts (bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf |@ugr
Patientinnen und Patienten

pHWert

60%

50%

40%

30%

20%

1 1l I

- H m I =

7,26-7,30 7,31-7,35 7,36-7,40 7,41-7,45 7,46-7,50 >7,51

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung32: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen BttWerts (bezogen auf die beobachteten ersten 14
Tage auf ICU)nter Patientinnen und Patienten
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Abbildung33: BoxplotDiagramm zu Verteilung desdurchschnittlichen BlupH-Werts (bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICUpter Patientinnen und Patienten

3.7.2 Base-Excess (BE)
Hinsichtlich der Basenuberschiisse (BE) konnten keine signifikanten Unterschiede

bezuglich der beiden untersuchten Gruppen festgestellt werden. Im Mittel wiesen
uberlebende Patienten einen BE-Wert von 3,86 mmol/l und verstorbene Patienten
einen Wert von 3,90 mmol/l auf. Dadurch ergibt sich ein Signifikanzniveau von
p=8,65*101. Im Gegensatz dazu zeigten die Patienten der ersten untersuchten
Kohorte mit p=2,16*10 einen hochsignifikanten Unterschied zwischen der Gruppe der
Uberlebenden und der der Nicht-Uberlebenden. Im Genauen wiesen die
Uberlebenden einen mittleren BE-Wert von 3,45 mmol/l und die Nicht-Uberlebenden

einen Mittelwert von -0,29 mmol/l auf.
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BE in mmol/l <-10,0 -10,0- -7,50 -7,49--5,0 -4,99- -2,50 -2,49- 0,01- 2,51- 5,01- 7,51- >10,0
0,00 2,50 5,00 7,50 10,0

Gesamt (absolut) 1 0 0 1 9 23 28 17 14 5

Verstorbene 1 0 0 0 4 11 8 8 7 2

(absolut)

Uberlebende 0 0 0 1 5 12 20 9 7 3

(absolut)

Verstorbene 2% 0% 0% 0% 10% 27% 20% 20% 17% 5%

(prozentual)

Uberlebende 0% 0% 0% 2% 9% 21% 35% 16% 12% 5%

(prozentual)

Tabelle28: Verteilung des durchschnittlichen B&erts (bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf [@uymol/l
unter Patientinnen und Patienten

40%
35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

<-10,0

BaseExcess in mmol/L

7,50 2,50

m Uberlebende m Verstorbene

-10,0-- -7,49--5,0 -4,99-- -2,49-0,000,01-2,50 2,51-5,00 5,01-7,50 7,51-10,0 >10,0

Abbildung34: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen-BEerts (bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage
auf ICU)n mmol/l unter Patientinnen und Patienten
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14 Tage auf ICU) mmol/l unter Patientinnen und Patienten

3.7.3 Blut bikarbonat (HCO:3)

Auch die mittleren Standardbicarbonatwerte (HCOs-Werte) der Patienten der zweiten
Welle wiesen mit p=2,40*10" keine signifikanten Unterschiede zwischen den
Uberlebenden (Mittelwert: 28,16 mmol/l) und den Nicht-Uberlebenden (Mittelwert:
29,08 mmol/l) auf. Bei den Patienten der ersten Welle zeigte sich hier ein signifikanter
Unterschied sowohl beim mittleren als auch beim Maximalen HCOs-Wert (Mittelwert:
Uberlebende: 27,94 mmol/l, Nicht-Uberlebende: 25,25 mmol/l, p=9,37*10-3; Maximum:

Uberlebende: 32,18 mmol/l, Nicht-Uberlebende: 28,37 mmol/l, p=2,88*103).
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HCO3 in  <17,50 17,50- 20,01- 22,51- 25,01- 27,51- 30,01- 32,51- 35,01- 37,51-

mmol/l 20,0 22,5 25,0 27,5 30,0 32,5 35,0 37,5 40,0
Gesamt 1 0 4 12 24 23 15 11 6 2
(absolut)

Verstorbene 1 0 1 5) 8 9 7 6 5] 1
(absolut)

Uberlebende 0 0 3 7 16 14 8 5 3 1
(absolut)

Verstorbene 2% 0% 2% 12% 20% 22% 17% 15% 7% 2%
(prozentual)

Uberlebende 0% 0% 5% 12% 28% 25% 14% 9% 5% 2%
(prozentual)

Tabelle29: Verteilung der durchschnittlichen Blutbikarbonat/erte (bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf
ICU)in mmol/I unter Patientinnen und Patienten

HCO3 in mmol/l

30%
25%

20%

15%

10%

Il
W Il I (] ]

<17,50 17,50-20,0,01-22,522,51-25,@5,01-27,827,51-30,80,01-32,532,51-35,085,01-37,537,51-40,0

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung36: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Blutbikarboraterte (bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf IC) mmol/l unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung37: BoxplotDiagramm zu Vertellung de durchschnittlichen BlutbikarbonatWerte (bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)mmol/l unter Patientinnen und Patienten

3.7.4 Laktat

Uberlebende der zweiten untersuchten Kohorte wiesen einen kumulativen Mittelwert
von 11,21 mg/dl Laktat im Blut auf, Nicht-Uberlebende derselben Kohorte 16,13 mg/dl.
Daraus ergibt sich mit p=3,41*101 kein signifikanter Unterschied zwischen
Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden. Dies deckt sich mit den Ergebnissen, welche
fur die erste untersuchte Kohorte festgestellt wurden. Auch hier ist kein signifikanter
Unterschied zwischen Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden festgestellt worden

(p=2,06*101). Beide Gruppen wiesen ahnliche Mittelwerte auf wie die Patienten der

zweiten Welle (Uberlebende: 10,79 mg/dl; Nicht-Uberlebende: 15,9 mg/dl).
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Laktat in mg/dl 5,0-10,0 10,01-15,0 15,01-20,0 20,01-25,0 25,01-30,0 30,01-35,0 >35,0

Gesamt (absolut) 39 45 12 1 0 0 1
Verstorbene 16 18 5 1 0 0 1
(absolut)

Uberlebende 23 27 7 0 0 0 0
(absolut)

Verstorbene 39% 44% 12% 2% 0% 0% 2%
(prozentual)

Uberlebende 40% 47% 12% 0% 0% 0% 0%
(prozentual)

Tabelle30: Verteilung der durchschnittlichen Blutlaktatwertébezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf IQU)
mg/dl unter Patientinnen und Patienten

Laktat in mg/dI
50%
45%

40%

35%

30%

25%

20%

15%

10%

S BN

0% [ | [ |

5,0-10,0 10,01-15,0  15,01-20,0  20,01-25,0  25,01-30,0  30,01-35,0 >35,0

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung38: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Blutlaktatwerieezogen auf die beobachteten ersten
14 Tage auf ICU) mg/dl unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung39: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen Blutlaktatwerfeezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICW) mg/dl unter Patientinnen und Patienten

3.7.5 Chlorid
Uber den gesamten Beobachtungszeitraum konnte fiir die Tagesmittelwerte an Chlorid

im Blut kein signifikanter Unterschied zwischen den Uberlebenden und den Nicht-
Uberlebenden festgestellt werden (Uberlebende: 107,91 mmol/l, Nicht-Uberlebende:
107,93 mmol/l; p=9,61*101). Auch bei den Patienten der ersten untersuchten Kohorte
ergab sich mit p=7,69*10! kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden
Gruppen. Wie auch bei den Patienten der zweiten Welle wiesen Uberlebende und

Nicht-Uberlebende nahezu identische Mittelwerte auf (Uberlebende: 108,57 mmol/l;

Nicht-Uberlebende: 108,9 mmol/l).
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Chlorid in mmol/l 95,0-100,0 100,01-105,0 105,01-110,0 110,01-115,0 115,01-120,0
Gesamt (absolut) 1 24 45 21 7
Verstorbene (absolut) 0 8 21 9 3
Uberlebende (absolut) 1 16 24 12 4
Verstorbene 0% 20% 51% 22% 7%
(prozentual)

Uberlebende 2% 28% 42% 21% 7%
(prozentual)

Tabelle31: Verteilung des durchschnittlichen Chlord/erts (bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf liDU)

mmol/l unter Patientinnen und Patienten

60%

50%

40%

30%

Chlorid in mmol/Il

20%
- I I
S 1

95,0-100,0 100,01-105,0 105,01-110,0 110,01-115,0 115,01-120,0

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung40: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen Chlevi¢erts (bezogen auf die beobachteten ersten 14
Tage auf ICUj mmol/l unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung41: BoxplotDiagramm zur Verteilung des durchschnittlichen Chle¥Merts (bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf IC) mmol/l unter Patientinnen und Patienten

3.7.6 Arterieller Sauerstoffpartialdruck (paO 2)
Die Uberlebenden der Kohorte der zweiten Welle wiesen an 6 der 14

Beobachtungstage einen hdheren Tagesmittelwert des arteriellen
Sauerstoffpartialdrucks auf. Uberlebende und Nicht-Uberlebende unterschieden sich
signifikant sowohl im kumulativen Mittelwert (Uberlebende: 81,9 mmHg; Nicht-
Uberlebende: 77,6 mmHg; p=5,11*103) als auch im Minimum (68,3 mmHg vs.
65,3 mmHg; p=1,79*10?) des paO:. Bei den Patienten der ersten Welle hingegen
konnte fUr keinen der beiden Werte ein signifikanter Unterschied gezeigt werden
(Mittelwert: 88,3 mmHg vs. 92,1 mmHg, p=5,36*10%; Minimum: 72,0 mmHg vs.
74,5 mmHg, p=1,75*101).
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paOz2in mmHg  50,0-60,0 60,01-70,0 70,01-80,0 80,01-90,0 90,01-100,0  100,01-110,0 110,01- Keine
120,0 Angaben

Gesamt 1 7 40 32 14 2 1 1

(absolut)

Verstorbene 1 5 22 9 4 0 0 0

(absolut)

Uberlebende 0 2 18 23 10 2 1 1

(absolut)
Verstorbene
(prozentual)
Uberlebende

(prozentual)

2%

0%

12%

4%

54%

32%

22%

40%

10%

18%

0%

4%

0%

2%

0%

2%

Tabelle32: Verteilung des durchschnittlichen arteriellen Sauerstoffpartialdrugkezogen auf die beobachteten ersten
14 Tage auf ICU) mmHg unter Patientinnen und Patienten

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%

50,0-60,0

60,01-70,0 70,01-80,0 80,01-90,0 90,01-100,0 100,01-110,0110,01-120,0

paG, in mmHg

m Uberlebende m Verstorbene

Keine
Angaben

Abbildung42: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen arteriellen Sauerstoffpartialdr(fmzogen auf die

beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)mmHg unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung43: BoxplotDiagramm zur Verteilung des durchschnittlichen arteriellen Sauerstoffpartialdru@ezogen auf
die beobachteten ersten 14 Tage auf IdmMmHg unter Patientinnen und Patienten

3.7.7 Arterieller Kohlendioxidpartialdruck (paCO  2)

Der Tagesmittelwert des arteriellen Kohlendioxidpartialdrucks war an 13 der 14 Tage
des Beobachtungszeitraums bei den Verstorbenen hochsignifikant h6her als bei den
Uberlebenden (Nicht-Uberlebende: 47,4 mmHg, Uberlebende: 41,5 mmHg;
p=1,03*10"4). Auch flr das mittlere Maximum konnte ein hochsignifikanter Unterschied
festgestellt werden (59,5 mmHg vs. 49,0 mmHg, p=3,11*10°), ebenso mit
p=1,35*10"7 ein signifikanter fur das mittlere Minimum (38,1 mmHg vs. 34,8 mmHg).
Die Patienten der ersten untersuchten Kohorte wiesen fiir alle Werte (mittlerer paCOz,
Minimum, Maximum) signifikante Unterschiede zwischen Uberlebenden und Nicht-
Uberlebenden auf (mittlerer paCO2: 49,2 mmHg vs. 43,9 mmHg, p=9,14*10%;
Minimum: 39,2 mmHg vs. 35,1 mmHg, p=3,51*102; Maximum: 62,9 mmHg vs.
52,7 mmHg, p=5,54*1073).
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paCO2in mmHg 30,0-35,0  35,01- 40,01- 45,01- 50,01- 55,01- 60,01- 65,01- Keine

40,0 45,0 50,0 55,0 60,0 65,0 70,0 Angaben
Gesamt (absolut) 7 18 30 24 10 2 4 2 1
Verstorbene 1 3 12 14 6 1 3 1 0
(absolut)
Uberlebende 6 15 18 10 4 1 1 1 1
(absolut)
Verstorbene 2% % 29% 34% 15% 2% 7% 2% 0%
(prozentual)
Uberlebende 11% 26% 32% 18% 7% 2% 2% 2% 2%
(prozentual)

Tabelle33: Verteilung des durchschnittlichen arteriellen Kohlenstoffpartialdrucsezogen auf die beobachteten ersten
14 Tage auf ICU) mmHg unter Patientinnen und Patienten

paCQin mmHg
40%
35%

30%

25%

20%

15%

10%

L I I i

0% - mEE = mEE =

30,0-35,0 35,01-40,0 40,01-45,0 45,01-50,0 50,01-55,0 55,01-60,0 60,01-65,0 65,01-70,0 Keine
Angaben

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung44: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen arteriellen Kohlenstoffpartialdrido&zogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)mmHg unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung45: BoxplotDiagramm zur Verteilung des durchschnittlichen arteriellen Kohlendioxidpartialdru@iezogen
auf die beobachteten ersten 14 Tage auf IGUjnmHg unter Patientinnen und Patienten

3.7.8 Hamoglobin (Hb)

Beziiglich des Hamoglobingehalts im Blut lasst sich feststellen, dass die Uberlebenden
der zweiten Welle im Mittel einen signifikant héheren Wert aufweisen als die Nicht-
Uberlebenden (Uberlebende: 10,5 g/dl; Nicht-Uberlebende: 9,8 g/dl; p=1,38*102). Fiir
den minimalen Hamoglobingehalt wiederum konnten mit p=9,59*102 keine
signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen festgestellt werden. Die
Patienten der ersten Welle wiesen sowohl beim mittleren als auch beim minimalen
Hamoglobingehalt im Blut signifikante Unterschiede zwischen der Gruppe der
Uberlebenden und der der Nicht-Uberlebenden auf (Mittelwert: Uberlebende: 9,8 g/dl,
Nicht-Uberlebende: 9,2 g/dl, p=6,72*10-2; Minimum: Uberlebende: 8,5 g/dl, Nicht-
Uberlebende: 8,0 g/dl, p=4,76*102).
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Hb in g/dl 7,50- 8,01- 8,51- 9,01- 9,51- 10,01- 10,51- 11,01- 11,51- >12,0

8,0 8,50 9,0 9,50 10,0 10,50 11,0 11,50 12,0
Gesamt (absolut) 1 6 16 19 13 12 5 6 10 10
Verstorbene 0 3 11 9 5) 4 3 2 2 2
(absolut)
Uberlebende 1 3 5 10 8 8 2 4 8 8
(absolut)
Verstorbene 0% 7% 27% 22% 12% 10% 7% 5% 5% 5%
(prozentual)
Uberlebende 2% 5% 9% 18% 14% 14% 4% 7% 14% 14%
(prozentual)

Tabelle34: Verteilung des durchschnittlichen Hamoglobingehalts im Bloézogen auf die beobachteten ersten 14 Tage
auf ICU)n g/dl unter Patientinnen und Patienten

Hb in g/dl

30%
25%
20%
15%
10%

N I I I I I I I I

o i

» 5 » o o S o ~ o o
Q / N ; . A . N . 9
A9 N @? N < & X & %
Dy O Oyv '\9‘ '»Q\ ,\\‘ '»'\,\

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung46: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen Hamoglobingehédezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICl¥) g/dl unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung47: BoxplotDiagramm zur Verteilung des durchschnittlichen Hamoglobingehéiiszogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)g/dl unter Patientinnen und Patienten

3.7.9 Troponin T
Sowohl die kumulativen Mittel- als auch Hochstwerte von Troponin T waren bei den

Uberlebenden hochsignifikant niedriger als bei den Nicht-Uberlebenden. Der mittlere
Wert bei der Gruppe der Uberlebenden lag bei 48,0 ng/l, bei den Nicht-Uberlebenden
waren es hingegen 124,5 ng/l. Dies ergibt ein Signifikanzniveau von p=3,31*10°. Das
Maximum in der Gruppe der Uberlebenden lag bei 77,8 ng/l, bei den Nicht-
Uberlebenden waren es 278,2 ng/l, was ein Signifikanzniveau von p=5,40*10
bedeutet. Auch in der Kohorte der ersten Welle waren die Unterschiede fiir den
Gesamtmittelwert von Troponin T hochsignifikant (Uberlebende: 35,4 ng/l, Nicht-
Uberlebende: 246,9 ng/l, p=2,78*10%), fur die Maximalwerte jedoch nur signifikant
(Uberlebende: 66,4 ng/l, Nicht-Uberlebende: 369,6 ng/l, p=1,41*1073).
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Tabelle35: Verteilung des durchschnittlichen TroponinGehalts im Blu{bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage
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Abbildung48: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen Troponk&€halts(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICW) ng/l unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung49: BoxplotDiagramm zur Verteilung des durchschnittlichen TroponiGEhalts(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)ng/I unter Patientinnen und Patienten
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3.7.10 Harnstoff

Die Patienten dieser Studie unterschieden sich hochsignifikant im kumulativen
Mittelwert fur Harnstoff (Uberlebende: 70,2 mg/dl, Nicht-Uberlebende: 101,3 mg/dl;
p=4,99*10%) und signifikant fir den kumulativen Hochstwert (Uberlebende:
105,2 mg/dl, Nicht-Uberlebende: 150,9 mg/dl; p=2,04*10-3). Die Patienten der ersten
Welle hingegen unterschieden sich lediglich im kumulativen Mittelwert signifikant
(Uberlebende: 68,5 mg/dl, Nicht-Uberlebende: 87,1 mg/dl; p=7,62*102), nicht aber im

Maximalwert (p=2,31*101).

Harnstoff in mg/d| 0- 26- 51- 76- 101- 126- 151- 176- 201- >225
25 50 75 100 125 150 175 200 225

Gesamt (absolut) 1 22 30 18 12 8 3 2 1 1

Verstorbene (absolut) 0 5 9 10 5 6 2 2 1 1

Uberlebende (absolut) 1 17 21 8 7 2 1 0 0 0

Verstorbene 0% 12% 22% 24% 12% 15% 5% 5% 2% 2%

(prozentual)

Uberlebende 2% 30% 37% 14% 12% 4% 2% 0% 0% 0%

(prozentual)

Tabelle36: Verteilung des durchschnittlichen Harnstoffgehalfisezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf I{U)

mg/dl unter Patientinnen und Patienten

40%

35%

30%

25%

0-25 26-50 51-75

Harnstoff in mg/d|

m Uberlebende m Verstorbene

101-125 126-150 151-175 176-200 201-225

20%
15%
10%
0 [ -I I - -

76-100

>225

Abbildung50: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen Harnstoffgehéliszogen auf die beobachteten ersten
14 Tage auf ICU) mg/dl unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung51: BoxplotDiagramm zur Verteilung des durchschnittlichen Harnstoffgehdliszogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf IC) mg/dl unter Patientinnen und Patienten

3.7.11 Internationale normalisierte Ratio (INR)

Sowohl im kumulativen Mittelwert (1,10 bei Uberlebenden, 1,31 bei Nicht-
Uberlebenden; p=5,44*10°) der internationalen normalisierten Ratio (INR) als auch bei
den kumulativen Maximalwerten (p=1,49*10% 1,28 vs. 1,63) unterschieden sich
Uberlebende und Nicht-Uberlebende der zweiten Welle hochsignifikant. Die
kumulativen Minimalwerte unterschieden sich lediglich signifikant (p=5,65*103, 0,98
vs. 1,14). Im Gegensatz dazu zeigten die Patienten der ersten Welle fur keinen der
analysierten Werte signifikante oder hochsignifikante Unterschiede (Mittelwert: 1,14
vs. 1,21, p=1,89*10%; Maximum: 1,38 vs. 1,51, p=1,46*10"%; Minimum: 1,0 vs. 1,05,

p=7,3*10?).

74



INR 0,90- 1,01- 1,11- 1,21- 1,31- 1,41- 1,51- 1,61- 1,71- 1,81- 1,91- 2,01- >2,10
1,0 1,10 1,20 1,30 1,40 1,50 1,60 1,70 1,80 1,90 2,0 2,10

Gesamt 10 40 27 8 7 1 1 1 1 0 0 1 1
(absolut)

Verstorbene 2 10 13 7 3 1 1 1 1 0 0 1 1
(absolut)

Uberlebende 8 30 14 1 4 0 0 0 0 0 0 0 0
(absolut)

Verstorbene 5% 24% 32% 17% 7% 2% 2% 2% 2% 0% 0% 2% 2%
(prozentual)

Uberlebende 14% 53% 25% 2% 7% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 0%
(prozentual)

Tabelle37: Verteilung der durchschnittlichen INfbezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf |@ugr
Patientinnen und Patienten

Internationale normalisierte Ratio (INR)
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20%
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N ~ - " N = = 8 = W

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung52: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen INBezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf
ICU)unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung53: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen INBezogen auf die beobachteten ersten 14
Tage auf ICWnter Patientinnen und Patienten

3.7.12 C-reaktives Protein (CRP)
Die Uberlebenden der zweiten untersuchten Kohorte zeigten hochsignifikant

(p=3,27*10%) niedrigere Mittelwerte fiir die Konzentrationen des C-reaktiven Proteins
(CRP) im Blut (Uberlebende: 80,1 mg/l, Nicht-Uberlebende: 122,7 mg/l) und signifikant
niedrigere Maximalwerte (Uberlebende: 191,7 mg/l, Nicht-Uberlebende: 256,2 mgl/l;
p=5,11*1023). Auch die Uberlebenden der Kohorte der ersten Welle wiesen niedrigere
Entzindungswerte im Blut auf. Hier war der Unterschied bezogen auf die Mittelwerte
jedoch nur signifikant (152,0 mg/l vs. 207,7 mg/l, p=3,63*102), und fiir das kumulative
Maximum konnte kein signifikanter Unterschied festgestellt werden (p=2,34*101).
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CRP in mg/l 0- 50,01- 100,01- 150,01- 200,01- 250,01- 300,01-

50,0 100,0 150,0 200,0 250,0 300,0 350,0

Gesamt (absolut) 22 36 23 14 1 1 1
Verstorbene (absolut) 5 10 14 9 1 1 1
Uberlebende (absolut) 17 26 9 5 0 0 0
Verstorbene 12% 24% 34% 22% 2% 2% 2%
(prozentual)

Uberlebende 30% 46% 16% 9% 0% 0% 0%
(prozentual)

Tabelle38: Verteilung der durchschnittlichen CRionzentration(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
in mg/l unter Patientinnen und Patienten

Greaktives Protein (CRP) in mg/I

50%
45%
40%
35%

30%
25%
20%
15%
10% I
- il i
0% [ [ [

0-50,0 50,01-100,0 100,01-150,0 150,01-200,0 200,01-250,0 250,01-300,0 300,01-350,0

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung54: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen GR&nzentration(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICy) mg/l unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung55: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen GRBnzentration(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)mg/l unter Patientinnen und Patienten

3.7.13 Interleukin 6 (IL -6)

Die kumulativen Mittel- und Hochstwerte der Konzentration des proinflammatorischen
Interleukin 6 (IL-6) waren bei den Uberlebenden der zweiten Welle hochsignifikant
geringer (Mittelwert: 117,8 pg/ml bei Uberlebenden vs. 376,2 pg/ml bei Nicht-
Uberlebenden, p=9,93*105; Maximum: 349,8 pg/ml bei Uberlebenden vs. 822,4 pg/ml
bei Nicht-Uberlebenden, p=1,83*104). Im Gegensatz dazu wiesen die Uberlebenden
der ersten Welle nur einen signifikant niedrigeren kumulativen Mittelwert (289,3 pg/mi
bei Uberlebenden vs. 653,0 pg/ml bei Nicht-Uberlebenden, p=2,97*10%) auf, und es

zeigte sich kein signifikanter Unterschied im Bezug auf das kumulative Maximum

(1224,2 pg/ml bei Nicht-Uberlebenden,

p=7,90*102).

Uberlebenden vs.
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IL-6 in pg/ml 0- 200,1- 400,1- 600,1- 800,1- 1000,1- 1500,1- >2000,0

200,0 400,0 600,0 800,0 1000,0 1500,0 2000,0

Gesamt (absolut) 82 13 0 0 0 0 1 1
Verstorbene (absolut) 30 9 0 0 0 0 1 1
Uberlebende (absolut) 52 4 0 0 0 0 0 1
Verstorbene 3% 22% 0% 0% 0% 0% 2% 2%
(prozentual)

Uberlebende 91% % 0% 0% 0% 0% 0% 2%
(prozentual)

Tabelle39: Verteilung der durchschnittlichen {8-Konzentration(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
in pg/ml unter Patientinnen und Patienten

Interleukin 6 (It6) in pg/ml

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%

20%
10% I

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung56: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen@tKonzentration(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf IC) pg/ml unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung57: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen6tKonzentration(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)pg/ml unter Patientinnen und Patienten

3.7.14 Glomerulare Filtrationsrate (eGFR)

Sowohl die kumulativen Mittel- als auch Minimalwerte der glomeruléren Filtrationsrate
(eGFR) waren in der Patientenkohorte der zweiten Welle bei den Uberlebenden
signifikant hoher als bei den Verstorbenen (Mittelwert: Uberlebende: 84,9 ml/min/KOF
vs. 66,0 ml/min/KOF fur Nicht-Uberlebende, p=8,02*102; Minimum: 65,4 ml/min/KOF
vs. 47,5 ml/min/KOF, p=1,19*102). Dies deckt sich mit den Ergebnissen der Kohorte
der ersten Welle. Auch hier wurden sowohl fir die Mittel- als auch fir die Minimalwerte
der eGFR signifikante Unterschiede zwischen den beiden Gruppen festgestellt
(Mittelwert: 76,1 ml/min/KOF fir Uberlebende, 50,4 ml/min/KOF fur Nicht-
Uberlebende, p=3,62*103; Minimum: 57,9 ml/min/KOF fiur Uberlebende,
31,0 ml/min/KOF fiir Nicht-Uberlebende, p=2,65*103).
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eGFR in ml/min/KOF <20 20- 31- 41- 51- 61- 71- 81- 91- 101- 111- 121- 131-

30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140
Gesamt (absolut) 2 10 5 8 8 7 10 3 13 19 8 4 1
Verstorbene 1 8 4 5) 3 1 5 0 3 7 2 2 0
(absolut)
Uberlebende 1 2 1 3 5 6 5 3 10 12 6 2 1
(absolut)
Verstorbene 2% 20%  10% 12% 7% 2% 12% 0% 7% 17% 5% 5% 0%
(prozentual)
Uberlebende 2% 4% 2% 5% 9% 11% 9% 5% 18% 21% 11% 4% 2%
(prozentual)

Tabelle40: Verteilung der durchschnittlichen eGKBezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf IDU)
ml/min/KOF unter Patientinnen und Patienten

Glomerulare Filtrationsrate (eGFR) in ml/min/KOF
25%

20%

15%

10%
} II I I
0% II I I I II [1

<2 20-30 31-40 41-50 51-60 61-70 71-80 81-90 91-100101-110111-120121-130131-140

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung58: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen eGRezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf
ICU)in mg/min/KOF unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung59: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen eGfRzogen auf die beobachteten ersten 14
Tage auf ICUj ml/min/KOF unter Patientinnen und Patienten

3.7.15 Kreatinin
Uberlebende und Nicht-Uberlebende der Kohorte der zweiten Welle unterscheiden

sich signifikant (p=4,88*102) im kumulativen Mittelwert fur Kreatinin (1,11 mg/dl fur
Uberlebende, 1,50 mg/dI fiir Nicht-Uberlebende). Fiir die Maximalwerte lasst sich kein
signifikanter Unterschied feststellen (p=6,22*102). Bei den Patienten der ersten Welle
hingegen waren sowohl die kumulativen Mittel- als auch Hochstwerte der
Uberlebenden signifikant niedriger als die der Nicht-Uberlebenden (Mittelwert:
1,38 ng/dl vs. 1,72 ng/dl, p=1,42*102; Maximum: 2,17 ng/dl vs. 2,67 ng/dl,
p=1,06*10"2).
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Kreatinin in mg/dl 0- 0,51-1,00 1,01-1,50 1,51-2,00 2,01-2,50 2,51-3,00 3,01-3,50 >3,50

0,5

Gesamt (absolut) 5 a7 19 13 4 4 3 3
Verstorbene (absolut) 2 13 8 7 4 4 2 1
Uberlebende (absolut) 3 34 11 6 0 0 1 2
Verstorbene 5% 32% 20% 17% 10% 10% 5% 2%
(prozentual)

Uberlebende 5% 60% 19% 11% 0% 0% 2% 4%
(prozentual)

Tabelle41: Verteilung der durchschnittlichen KreatiniKonzentration(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf
ICU)in mg/dl unter Patientinnen und Patienten

Kreatinin in mg/dl
70%

60%
50%
40%

30%

20%
0% .. I I -. --

0-0,5 0,51-1,00 1,01-150 1,51-2,00 2,01-250 2,51-3,00 3,01-3,50 >3,50

m Uberlebende mVerstorbene

Abbildung60: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Kreatisffonzentration(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICW) mg/dl unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung61: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen Kreatirionzentration(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)mg/dl unter Patientinnen und Patienten

3.7.16 Aspartat -Aminot rans ferase (AST)

Uberlebende der zweiten untersuchten Patientenkohorte wiesen signifikant niedrigere
Mittel- und Maximalwerte von Aspartat-Aminotransferase (AST) im Blut auf.
(Mittelwert: 88,1 U/L fir Uberlebende, 287,1 U/L fur Nicht-Uberlebende, p=1,66*1073;
Maximum: 290,5 U/L fur Uberlebende, 1155,6 U/L fiir Nicht-Uberlebende,
p=7,76*103). Im Gegensatz dazu zeigten die Patienten der ersten Welle mit
p=3,87*1072 lediglich einen signifikanten Unterschied beziglich der kumulativen
Mittelwerte der AST (Uberlebende: 102,0 U/L, Nicht-Uberlebende: 229,0 U/L). Die
kumulativen Hochstwerte dieser Patientenkohorte waren insgesamt deutlich niedriger
als die der zweiten untersuchten Kohorte, wiesen jedoch im Unterschied dazu keinen
signifikanten Unterschied zwischen den Gruppen der Uberlebenden und der Nicht-
Uberlebenden auf (Uberlebende: 187,2 U/L, Nicht-Uberlebende: 403,4 UIL;

p=1,11*10).
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AST in U/L <50 50-100 101-150 151-200 201-250 251-300 301-400 >400

Gesamt (absolut) 38 38 10 3 1 2 0 6
Verstorbene (absolut) 14 11 6 3 1 1 0 5
Uberlebende (absolut) 24 27 4 0 0 1 0 1
Verstorbene (prozentual) 34% 27% 15% 7% 2% 2% 0% 12%
Uberlebende (prozentual) 42% 47% 7% 0% 0% 2% 0% 2%

Tabelle42: Verteilung der durchschnittlichen ASRonzentration(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
in U/L unter Patientinnen und Patienten

AspartatAminotransferase (AST) in U/L
50%
45%
40%
35%

30%
25%
20%
15%
10%
il
0% | N . |

50-100 101-150 151-200 201-250 251-300 301-400 >400

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung62: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen AB®nzentration(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICi) U/L unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung63: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen ABdnzentration(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICId)U/L unter Patientinnen und Patienten

3.7.17 Alanin -Aminot rans ferase (ALT)
Auch die kumulativen Mittel- und Hochstwerte der Alanin-Aminotransferase im Blut

sind bei den Uberlebenden signifikant niedriger als bei den Nicht-Uberlebenden
(Mittelwert: 78,5 U/L vs. 190,5 U/L, p=6,21*103; Maximum: 186,7 U/L vs. 553,6 U/L,
p=7,59*103). In der Kohorte der ersten Welle waren keine signifikanten Unterschiede
zwischen Uberlebenden und Nicht-Uberlebende feststellbar (Mittelwert: Uberlebende:
81,8 U/L, Nicht-Uberlebende: 91,3 U/L, p=8,44*101; Maximum: Uberlebende:
167,6 U/L, Nicht-Uberlebende: 180,7 U/L, p=9,65*101).
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ALT in U/L <25 25- 51- 76- 101- 126- 151- 176- 201- >300

50 75 100 125 150 175 200 300
Gesamt (absolut) 11 25 21 11 11 6 2 2 2 7
Verstorbene (absolut) 3 8 6 4 5 5 1 1 2 6
Uberlebende (absolut) 8 17 15 7 6 1 1 1 0 1
Verstorbene 7% 20% 15% 10% 12% 12% 2% 2% 5% 15%
(prozentual)
Uberlebende 14% 30% 26% 12% 11% 2% 2% 2% 0% 2%
(prozentual)

Tabelle43: Verteilung der durchschnittlichen ALRonzentration(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
in U/L unter Patientinnen und Patienten

AlaninrAminotransferase (ALT) in U/L
35%

30%
25%
20%

15%

10%
5% I I
- EN EE I O

25-50 51-75 76-100 101-125 126-150 151-175 176-200 201-300 >300

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung64: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen AK®&nzentration(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICW) U/L unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung65: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen AK&nzentration(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICId)U/L unter Patientinnen und Patienten

3.7.18 Lactatdehydrogenase (LDH)

Im Bezug auf die Konzentration von Lactatdehydrogenase (LDH) im Blut konnte fir die
Patienten der Kohorte der zweiten Welle kein signifikanter Unterschied zwischen
Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden festgestellt werden. Uberlebende wiesen im
Mittel 383,7 U/L auf, Verstorbene 645,4 U/L (p=8,42*102). Auch die Patienten der
ersten Welle zeigten keine signifikanten Unterschiede fir die Werte von LDH im Blut
(Mittelwert: 441,2 U/L vs. 450,6 U/L, p=7,36*101).
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LDH in U/L <200 200- 301- 401- 501- 601- 701- 801- 901- >1000
300 400 500 600 700 800 900 1000

Gesamt (absolut) 1 24 34 21 8 3 0 1 0

Verstorbene (absolut) 1 7 14 9 2 2 0 1 0

Uberlebende 0 17 20 12 6 1 0 0 0

(absolut)

Verstorbene 2% 17% 34% 22% 5% 5% 0% 2% 0% 12%
(prozentual)

Uberlebende 0% 30% 35% 21% 11% 2% 0% 0% 0% 2%
(prozentual)

Tabelle44: Verteilung der durchschnittlichen LDKonzentration(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
in U/L unter Patientinnen und Patienten

Lactatdehydrogenase (LDH) in U/L
40%

35%

30%
25%
20%
15%
10%
5% I
0% | I II | |

<200  200-300 301-400 401-500 501-600 601-700 701-800 801-900 901-1000 >1000

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung66: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Lildnzentration(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICj U/L unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung67: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen LEXdénzentration(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICId)U/L unter Patientinnen und Patienten

3.7.19 Procalcitonin (PCT)

Die kumulativen Mittel- und Hochstwerte von Procalcitonin (PCT) waren bei den
Uberlebenden signifikant niedriger als bei den Nicht-Uberlebenden (Mittelwert:
1,05 ng/ml vs. 2,75 ng/ml, p=8,04*10% Maximum: 2,91 ng/ml vs. 7,97 ng/ml,
p=2,41*103). Bei der Kohorte der ersten Welle zeigten sich sogar hochsignifikante
Unterschiede zwischen den beiden Gruppen (Mittelwert: Uberlebende: 2,64 ng/ml,
Nicht-Uberlebende: 9,93 ng/ml, p=1,31*10"%;, Maximum: Uberlebende: 6,49 ng/ml,
Nicht-Uberlebende: 18,55 ng/ml, p=4,06*10).

90



PCT in ng/ml 0- 0,51 1,01 1,51 2,01 2,51 3,01 4,01 5,01 6,01 >7,0 Keine

05 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0 4,0 5,0 6,0 7,0 Angaben
Gesamt (absolut) 50 16 7 4 7 0 2 0 4 0 5 1
Verstorbene 13 8 4 4 2 0 2 0 3 0 3 0
(absolut)
Uberlebende 37 8 3 0 5 0 0 0 1 0 2 1
(absolut)
Verstorbene 32% 20% 10% 10% 5% 0% 5% 0% 7% 5% 7% 0%
(prozentual)
Uberlebende 65% 14% 5% 0% 9% 0% 0% 0% 2% 0% 4% 2%
(prozentual)

Tabelle45: Verteilung der durchschnittlichen P@lonzentration(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
in ng/ml unter Patientinnen und Patienten

Prolactin (PCT) in ng/ml
70%

60%
50%
40%

30%

20%
10% II
- il 1 L I 1 n =l .

0-0,5 0,51-1,01,01-1,51,51-2,0 2,01-2,5 2,51-3,0 3,01-4,0 4,01-5,0 5,01-6,0 6,01-7,0 >7,0 Keine
Angaben

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung68: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen RRdnzentration(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICW) ng/ml unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung69: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen P&®nzentration(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)ng/ml unter Patientinnen und Patienten

3.7.20 Ferritin
Auch die kumulativen Mittel- und Ho6chstwerte der Ferritinkonzentration im Blut

unterschieden sich signifikant zwischen den Uberlebenden und den Nicht-
Uberlebenden der zweiten Welle (Mittelwert: 1848 ng/ml bei Uberlebenden vs.
3362 ng/ml bei Nicht-Uberlebenden, p=3,82*102, Maximum: 3577 ng/ml bei
Uberlebenden vs. 7204 ng/ml bei Nicht-Uberlebenden, p=3,49*10%). Im Gegensatz
dazu konnten bei den Patienten der ersten Welle weder fur die Mittel- noch fur die
Maximalwerte signifikante Unterschiede festgestellt werden (Mittelwert: 2626 ng/ml bei
Uberlebenden vs. 4358 ng/ml bei Nicht-Uberlebenden, p=1,18*10"; Maximum:
5158 ng/ml bei Uberlebenden vs. 7341 bei Nicht-Uberlebenden, p=1,77*101).
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Ferritin 0- 1001- 2001- 3001- 4001- 5001- 6001- 7001- 8001- 9001- 10.001-  11.001- >12.000 Keine

in ng/ml 1000 2000 3000 4000 5000 6000 7000 8000 9000 10.000 11.000  12.000 Angaben
Gesamt 44 25 12 4 3 0 1 1 1 0 1 0 5 1
(absolut)

Verstorbene 14 11 5 3 1 0 1 i 1 0 1 0 3 0
(absolut)

Uberlebende 30 14 7 1 2 0 0 0 0 0 0 0 2 1
(absolut)

Verstorbene 34% 27% 12% 7% 2% 0% 2% 2% 2% 0% 2% 0% 7% 0%
(prozentual)

Uberlebende 53% 25% 12% 2% 4% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 4% 2%

(prozentual)

Tabelle46: Verteilung der durchschnittlichen Ferriti#ionzentration(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf
ICU)in ngml unter Patientinnen und Patienten

Ferritin in ng/ml

60%
50%
40%
30%
20%
10% I I
S S S S S S o Q o Q S ) o Qo
& N & N N N N N N N N N N &
N v 2 » b 0 A 2 2 o N % % &
N N & & ¥ N N N & N D D
S S RS M - U R N &
[e) Q° K ‘{&\

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung70: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Ferritifonzentration(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICW) ng/ml unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung71: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen Ferrititonzentration(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf IC#) ng/ml unter Patientinnen und Patienten

3.7.21 D-Dimere

Des Weiteren unterschieden sich auch die kumulativen Mittel- und Maximalwerte der
D-Dimer-Konzentration der Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden der zweiten Welle
signifikant (Mittelwert: Uberlebende: 8,0 mg/l, Nicht-Uberlebende: 12,4 mg/l,
p=3,33*102;, Maximum: Uberlebende: 15,1 mg/l, Nicht-Uberlebende: 20,6 mgl/l,
p=2,95*10"). Die verstorbenen Patienten der ersten untersuchten Kohorte wiesen
deutlich geringere Werte auf als die Verstorbenen der zweiten Kohorte. Innerhalb der
Kohorte der ersten Welle konnten jedoch keine signifikanten Unterschiede zwischen
Uberlebenden und Verstorbenen festgestellt werden (Mittelwert: Uberlebende:
7,1 mg/l, Nicht-Uberlebende: 5,2 mg/l, p=6,96*10"1; Maximum: Uberlebende:
13,5 mgl/l, Nicht-Uberlebende: 9,8 mg/l, p=2,92*101).
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Tabelle47: Verteilung der durchschnittlichen IDimer-Konzentration(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf
ICU)in mg/l unter Patientinnen und Patienten



D-Dimere in mg/I
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Abbildung72: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichenMmer-Konzentration(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICW) mg/l unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung73: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichenDimer-Konzentration(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)mg/l unter Patientinnen und Patienten
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3.7.22 Leukozyten zahl

Uberlebende der zweiten untersuchten Kohorte zeigten mit 16/nl signifikant
(p=1,21*102) niedrigere kumulative Maximalwerte fiir die Konzentration von
Leukozyten im Blut (Nicht-Uberlebende: 20/nl). Fir die kumulativen Mittel- und
Minimalwerte konnten keine signifikanten Unterschiede zwischen tberlebenden und
verstorbenen Patienten der Kohorte ermittelt werden (Mittelwert: Uberlebende: 11/nl,
Nicht-Uberlebende: 12/nl, p=1,73*10"%; Minimum: Uberlebende: 7/nl, Nicht-
Uberlebende: 8/nl, p=1,66*101). Die Patienten der ersten Welle hingegen wiesen fir
alle Werte signifikante Unterschiede auf (Mittelwert: Uberlebende: 12/nl, Nicht-
Uberlebende: 20/nl, p=8,05*10-3; Minimum: Uberlebende: 7/nl, Nicht-Uberlebende:
13/nl, p=1,88*102; Maximum: Uberlebende: 17/nl, Nicht-Uberlebende: 28/nl,
p=1,56*10"2).

Leukozyten/nl <25 251- 5,01- 7,51- 10,01- 12,51- 15,01- 17,51- 20,01- 25,01-
5,0 7,5 10,0 12,5 15,0 17,5 20,0 25,0 30,0

Gesamt (absolut) 1 6 10 24 23 21 5 5 2 1

Verstorbene 1 1 3 9 11 7 2 4 2 1

(absolut)

Uberlebende 0 5 7 15 12 14 3 1 0 0

(absolut)

Verstorbene 2% 2% 7% 22% 27% 17% 5% 10% 5% 2%

(prozentual)

Uberlebende 0% 9% 12% 26% 21% 25% 5% 2% 0% 0%

(prozentual)

Tabelle48: Verteilung der durchschnittlichen Leukozytenzahl/nl unter Patientinnen und Patien(eezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

97



Leukozyten/nl
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m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung74: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Leukozytenzahl/nl unter Patientinnen und Patienten
(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Abbildung75: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen Leukozytenzahl/nl unter Patientinnen und
Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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3.7.23 Lymphozyten zahl

Bezuglich der absoluten Anzahl an Lymphozyten pro ul Blut konnten bei der
Patientenkohorte der zweiten Welle keine signifikanten Unterschiede zwischen
Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden festgestellt werden (Mittelwert: Uberlebende:
1,15*10%/ul, Nicht-Uberlebende: 1,12*10%/ul, p=2,15*10"%; Maximum: Uberlebende:
1,76*10%/ul, Nicht-Uberlebende: 1,88*10%/ul, p=9,81*101). Auch bei den Patienten der
ersten Welle war hier kein signifikanter Unterschied zu ermitteln (Mittelwert:
Uberlebende: 1,59*10%/ul, Nicht-Uberlebende: 6,41*103/ul, p=3,08*101; Maximum:
Uberlebende: 2,3*103/ul, Nicht-Uberlebende: 8,48*103%/ul, p=2,54*101).

Lymphozyten absolut O- 0,26- 0,51- 0,76- 1,01- 1,26- 1,51- 1,76- 2,01- >2,25
A G | 025 05 075 1,0 125 15 175 20 2,25

Gesamt (absolut) 0 9 21 21 14 12 8 6 2 5
Verstorbene (absolut) 0 6 10 7 6 3 3 2 1 3
Uberlebende (absolut) 0 3 11 14 8 9 5 4 1 2
Verstorbene 0% 15% 24% 17% 15% 7% 7% 5% 2% 7%
(prozentual)

Uberlebende 0% 5% 19% 25% 14% 16% 9% 7% 2% 4%
(prozentual)

Tabelle49: Verteilung der durchschnittlichen Lymphozytenzapl/unter Patientinnen und Patienterfbezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

Lymphozyten absolut xI® > €

30%
25%

20%

15%
10%
I
0% I I ] I

0-0,25 0,26-0,5 0,51-0,75 0,76-1,0 1,01-1,25 1,26-1,5 1,51-1,75 1,76-2,0 2,01-2,25 >2,25

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung76: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Lymphozytenzahlinter Patientinnen und Patienten
(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Abbildung77: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen Lymphozytenzahlinter Patientinnen und
Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.7.24 Thrombozytenzahl
Die kumulativen Mittel-, Hochst- und Minimalwerte der Thrombozytenzahl pro nl Blut

waren bei den Uberlebenden der zweiten Welle signifikant hoher (Mittelwert: 254/nl vs.
186/nl, p=2,55*103; Minimum: 173/nl vs. 118/nl, p=1,11*10"%; Maximum: 354/nl vs.
273/nl, p=6,27*103). In der Kohorte der ersten Welle war lediglich der Unterschied fr
die Maximalwerte signifikant (426/nl vs. 356/nl, p=4,41*102). Der Gesamtmittelwert
der Thrombozytenzahl pro nl Blut sowie der kumulative Minimalwert unterschieden
sich nicht signifikant (Mittelwert: 300/nl vs. 266/nl, p=1,63*10"t; Minimum: 196/nl vs.

173/nl, p=2,06*101).
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Thrombozyten/nl 0- 51- 101- 151- 201- 251- 301- 351- 401- 451- 501- >550
50 100 150 200 250 300 350 400 450 500 550

Gesamt (absolut) 1 8 15 18 23 16 5 5 3 1 2
Verstorbene 1 5 8 10 9 5 1 1 1 0 0 0
(absolut)

Uberlebende 0 3 7 8 14 11 4 4 2 1 2 1
(absolut)

Verstorbene 2% 12% 20% 24% 22% 12% 2% 2% 2% 0% 0% 0%
(prozentual)

Uberlebende 0% 5% 12% 14% 25% 19% 7% 7% 4% 2% 4% 2%
(prozentual)

Tabelle50: Verteilung der durchschnittlichen Thrombozytenzahl/nl unter Patientinnen und Patienf{brzogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

Thrombozyten/nl
30%

25%

20%

15%

10%

5% II

0%ll s hh o 1 &

0-50 51-100 101-150 151-200 201-250 251-300 301-350 351-400 401-450 451-500 501-550 >550

m Uberlebende m Verstorbene

Abbildung78: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Thrombozytenzahl/nl unter Patientinnen und Patienten
(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Abbildung79: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen Thrombozytenzahl/nl unter Patientinnen und
Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.8 Beatmungstherapie

3.8.1 Inspi rierter Sauerstoff (FIO 2)

Nicht-Uberlebende in der Kohorte der zweiten Welle bendétigten an 12 Tagen
signifikant hdhere Anteile an inspiriertem Sauerstoff (FiO2). Der kumulative Mittelwert
fir FiO2 unterschied sich sogar hochsignifikant zwischen Uberlebenden und Nicht-
Uberlebenden (Uberlebende: 53,7%, Nicht-Uberlebende: 63,4%, p=4,11*10"%). Die
kumulativen Minimal- und Maximalwerte hingegen unterschieden sich lediglich
signifikant (Minimum: Uberlebende: 42,8%, Nicht-Uberlebende: 51,0%, p=3,63*10°7;
Maximum: Uberlebende: 72,1%, Nicht-Uberlebende: 82,9%, p=6,70*104). Im
Gegensatz dazu unterschieden sich die Patienten der ersten Welle im Hinblick auf die
Anteile an inspiriertem Sauerstoff nicht signifikant (Mittelwert: p=1,04*101; Minimum:

p=8,04*10?%; Maximum: p=4,92*101).
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FiO2in % 30,0- 40,01- 50,01- 60,01- 70,01- 80,01- 90,01- Keine
40,0 50,0 60,0 70,0 80,0 90,0 100,0 Angaben

Gesamt (absolut) 7 29 23 21 8 6 3 1

Verstorbene 1 8 11 11 3 5 2 0

(absolut)

Uberlebende 6 21 12 10 5 1 1 1

(absolut)

Verstorbene 2% 20% 27% 27% 7% 12% 5% 0%

(prozentual)

Uberlebende 11% 37% 21% 18% 9% 2% 2% 2%

(prozentual)

Tabelle51: Verteilung der durchschnittlichen FiGRonzentration(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
in % unter Patientinnen und Patienten

40%
35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

30,0-40,0 40,01-50,0 50,01-60,0 60,01-70,0 70,01-80,0 80,01-90,0 90,01-100,0

Inspirierter Sauerstoff (Fi{pin %

m Uberlebende mVerstorbene

Keine
Angaben

Abbildung80: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Fi®®&nzentration(bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf IC) % unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung81: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen FiB®nzentration(bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)% unter Patientinnen und Patienten

3.8.2 Positiver endexspiratorischer Druck (PEEP)

Die kumulativen Mittel- und Hochstwerte des positiven endexspiratorischen Drucks
(PEEP) waren bei den Uberlebenden der zweiten Welle signifikant niedriger
(Mittelwert: 10,3 mmHg fur Uberlebende vs. 12,5 mmHg fir Nicht-Uberlebende,
p=1,71*103; Maximum: 12,8 mmHg fir Uberlebende vs. 14,6 mmHg fur Nicht-
Uberlebende, p=1,37*102). In Bezug auf die kumulativen Minimalwerte unterschieden
sich die beiden Gruppen sogar hochsignifikant (7,9 mmHg fiir Uberlebende vs.
10,4 mmHg fir Nicht-Uberlebende, p=4,05*104). In der Kohorte der ersten Welle
hingegen konnte nur fir das kumulative Minimum ein signifikanter Unterschied
ermittelt werden. (Minimum: 9,1 mmHg fir Uberlebende vs. 10,9 mmHg fir Nicht-
Uberlebende, p=3,51*102; Mittelwert: 12,7 mmHg fiir Uberlebende vs. 12,9 mmHg fir
Nicht-Uberlebende, p=2,80*101; Maximum: 15,3 mmHg fir Uberlebende vs.
15,1 mmHg fiir Nicht-Uberlebende, p=6,28*101).
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PEEP in mmHg 3,0- 5,01- 7,01- 9,01- 11,01- 13,01- 15,01- >17 Keine
5,0 7,0 9,0 11,0 13,0 15,0 17,0 Angaben

Gesamt (absolut) 6 5 12 20 19 21 12 1 2

Verstorbene 1 2 3 5 9 12 8 1 0

(absolut)

Uberlebende 5 3 9 15 10 9 4 0 2

(absolut)

Verstorbene 2% 5% 7% 12% 22% 29% 20% 2% 0%

(prozentual)

Uberlebende 9% 5% 16% 26% 18% 16% 7% 0% 4%

(prozentual)

Tabelle52: Verteilung der durchschnittlichen PEBRerte (bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf 1{DU)

mmHg unter Patientinnen und Patienten

35%

30%

25%

20%

15%

10%

5%

0%

Positiver endexspiratorischer DrudREEP) in mmHg

3,0-5,0 5,01-7,0

7,01-9,0 9,01-11,0 11,01-13,0 13,01-15,0 15,01-17,0

m Uberlebende m Verstorbene

>17 Keine
Angaben

Abbildung82: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen PE&Rrte (bezogen auf die beobachteten ersten 14
Tage auf ICUN mmHg unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung83: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen PE®Rrte (bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf IC) mmHg unter Patientinnen und Patienten

3.8.3 Tidalvolumen (VT)
Das Tidalvolumen war bei den Nicht-Uberlebenden an 13 Tagen niedriger als bei den

Uberlebenden. Insgesamt waren sowohl die kumulativen Mittel- als auch die Minimal-
und Maximalwerte von VT bei den Uberlebenden signifikant héher (Mittelwert:
Uberlebende: 456 ml, Nicht-Uberlebende: 340 ml, p=1,20%103; Minimum:
Uberlebende: 351 ml, Nicht-Uberlebende: 260 ml, p=2,12*102% Maximum:
Uberlebende: 604 ml, Nicht-Uberlebende: 458 ml, p=6,70*10"). Die Patienten der
ersten untersuchten Kohorte unterschieden sich in Bezug auf das Tidalvolumen nicht
signifikant (Mittelwert: p=4,92*10-1, Minimum: p=3,19*10%, Maximum: p=8,10*101).
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Tabelle53: Verteilung des durchschnittlichen Tidalvolumefisezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf IQU)I
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Tidalvolumen (VT) in ml
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Abbildung84: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen Tidalvolumébszogen auf die beobachteten ersten 14
Tage auf ICUh ml unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung85: BoxplotDiagramm zur Verteilung des durchschnittlichen Tidalvolumégbhezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICH) ml unter Patientinnen und Patienten
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3.8.4 Driving Pressure

Auch die kumulativen Mittel- und Hochstwerte des Driving Pressure wiesen
signifikante Unterschiede zwischen den Uberlebenden und den Nicht-Uberlebenden
der zweiten Welle auf (Mittelwert: 5,1 mbar fur Uberlebende vs. 8,0 mbar fiir Nicht-
Uberlebende, p=1,34*10-2; Maximum: 8,8 mbar fir Uberlebende vs. 11,6 mbar fir
Nicht-Uberlebende, p=6,92*103). Im Gegensatz dazu zeigten die Patienten der ersten
Welle keinen signifikanten Unterschied zwischen Uberlebenden und Nicht-
Uberlebenden (Mittelwert: 12,9 mbar fiir Uberlebende vs. 13,8 mbar fur Nicht-
Uberlebende, p=7,06*102; Maximum: 15,4 mbar fir Uberlebende vs. 16,3 mbar fur
Nicht-Uberlebende, p=3,07*1071).

Driving -7,49- -4,99- -2,49- 0,01- 2,51- 5,01- 7,51- 10,01- 12,51- 15,01- Keine
Pressure -5,0 -2,5 0 25 5,0 7,5 10,0 12,5 15,0 17,5 Angaben
in mbar

Gesamt 3 9 7 8 7 12 12 21 9 3 7
(absolut)

Verstorbene 1 3 3 0 2 7 4 11 6 3 1
(absolut)

Uberlebende 2 6 4 8 5 5 8 10 3 0 6
(absolut)

Verstorbene 2% 7% 7% 0% 5% 17% 10% 27% 15% 7% 2%
(prozentual)

Uberlebende 4% 11% 7% 14% 9% 9% 14% 18% 5% 0% 11%
(prozentual)

Tabelle54: Verteilung der durchschnittlichen DrivingressureWerte (bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf
ICU)in mbar unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung86: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen DriviRgessureWerte (bezogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICW) mbar unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung87: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen DriviRgessureWerte (bezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICid)mbar unter Patientinnen und Patienten
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3.8.5 Horovitz -Index

Der Horovitz-Index, der Quotient aus paO2 und FiO2 war an 11 der 14
Beobachtungstage bei den Nicht-Uberlebenden der zweiten Kohorte deutlich niedriger
als bei den Uberlebenden. Sowohl der kumulative Mittel- als auch Minimalwert war bei
den Verstorbenen signifikant niedriger (Mittelwert: 174 fur Uberlebende vs. 138 fir
Nicht-Uberlebende, p=4,05*10"; Minimum: 117 fir Uberlebende vs. 91 fir Nicht-
Uberlebende, p=2,56*10%). Im Gegensatz dazu wiesen die Patienten der ersten
Kohorte keine signifikanten Unterschiede fur den Horovitz-Index auf (Mittelwert:
p=6,04*10"t, Minimum: p=7,74*10"1).

Horovitz -Index 50- 76- 101- 126- 151- 176- 201- 226- 251- 301- Keine
75 100 125 150 175 200 225 250 300 350 Angaben

Gesamt (absolut) 3 11 15 19 14 13 13 5 2 1 2

Verstorbene S 5 10 11 4 4 3 1 0 0 0

(absolut)

Uberlebende 0 6 5 8 10 9 10 4 2 1 2

(absolut)

Verstorbene 7% 12% 24% 27% 10% 10% 7% 2% 0% 0% 0%

(prozentual)

Uberlebende 0% 11% 9% 14% 18% 16% 18% 7% 4% 2% 4%

(prozentual)

Tabelle55: Verteilung der durchschnittlichen HorovitihdexWerte unter Patientinnen und Patientefbezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Abbildung88: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen HorovltmexWerte unter Patientinnen und Patienten
(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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3.9 Intensivmedizinische Behandlung

3.9.1 Bauchlagerung (Proning)

Hinsichtlich der taglichen Bewegungstherapie mit Proning konnte bei den Patienten
der zweiten Welle kein signifikanter Unterschied zwischen Uberlebenden und
Verstorbenen nachgewiesen werden. Im Mittel wurden Uberlebende 2,04 Stunden pro
Tag auf den Bauch gedreht, Nicht-Uberlebende 2,21 h/d. Dadurch ergibt sich ein
Signifikanzniveau von p=5,01*101. Bei den Patienten der ersten Welle wurden die
Uberlebenden im Mittel 4,1 h/d auf dem Bauch gelagert, die Nicht-Uberlebenden
5,8 h/d. Aber auch in dieser Kohorte konnte kein signifikanter Unterschied

(p=1,74*101) zwischen Uberlebenden und Nicht-Uberlebenden festgestellt werden.

Bauchlage in h/d Keine 0-2,5 2,51-5,0 5,01-7,5 7,51-10,0 10,01-12,5 12,51-15,0
Bauchlage

Gesamt (absolut) 50 16 18 5 4 4 1

Verstorbene (absolut) 19 8 8 2 2 2 0

Uberlebende (absolut) 31 8 10 3 2 2 1

Verstorbene 46% 20% 20% 5% 5% 5% 0%

(prozentual)

Uberlebende 54% 14% 18% 5% 4% 4% 2%

(prozentual)

Tabelle56: Verteilung der durchschnittlichen Bauchlagerufigezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf [{DU)
h/d unter Patientinnen und Patienten
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Bauchlage in Stunden/Tag
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Abbildung89: Histogramm zur Verteilung der durchschnittlichen Bauchlager@bgzogen auf die beobachteten ersten 14
Tage auf ICUj h/d unter Patientinnen und Patienten
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Abbildung90: BoxplotDiagramm zur Verteilung der durchschnittlichen Bauchlagergbgzogen auf die beobachteten
ersten 14 Tage auf ICi) h/d unter Patientinnen und Patienten
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3.9.2 Extrakorporale Membranoxygenierung (ECMO)

Eine Extrakorporale Membranoxygenierung (ECMO-Therapie) wurde bei der Halfte
(49 von 98) der Patienten der zweiten Welle durchgefiihrt und innerhalb dieser Kohorte
signifikant haufiger bei den Nicht-Uberlebenden (Uberlebende: 22 von 57, 39%; Nicht-
Uberlebende: 27 von 41, 66%; p=1,4*10-2). Fiur eine genauere Untersuchung wurden
die Patienten in folgende Kategorien eingeteilt: Beginn ECMO an Tag 1 bis 7, Beginn
ECMO an Tag 8 bis 14 und Dauer der ECMO weniger als 5 Tage, Dauer der ECMO 5
Tage oder mehr. Hier konnte festgestellt werden, dass fast alle Patienten ihre ECMO-
Therapie innerhalb der ersten Woche der Behandlung erhielten. Lediglich bei einem
Patienten war der Behandlungsstart erst nach mehr als 7 Tagen Behandlung auf der
Intensivstation. Die ECMO-Therapie wurde bei 20 von 22 Uberlebenden und bei 25
von 27 Nicht-Uberlebenden fiir 5 Tage oder mehr durchgefiihrt. Im Vergleich dazu
wurden die Patienten der ersten Welle insgesamt seltener mit einer Extrakorporalen
Membranoxygenierung behandelt (nur 17 von 59 Patienten, 29%; zweite Welle: 49 von
98 Patienten, 50%; p=1,2*10?). Bei der genaueren Analyse (Start innerhalb 7 Tage
oder spater, Dauer< 5 Tage o d ekonntéhbei den Ragenten der ersten Welle

keine Unterschiede fur das Outcome festgestellt werden.

ECMO-Therapie BeginnanTagl -7 BeginnanTag8 -14 ECMO-Dauer<5Tage ECMO-Dauer O
Gesamt (absolut) 48 1 4 45

Verstorbene (absolut) 26 1 2 25

Uberlebende (absolut) 22 0 2 20

Verstorbene (prozentual) 63% 2% 5% 61%

Uberlebende 39% 0% 4% 35%

(prozentual)

Tabelle57: Verteilung des Einsatzes einer ECM®erapie unter Patientinnen und Patientefibezogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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ECMGQTherapie wahrend der ersten 14 Tage
prozentuale Angabe

70%
60%
50%
40%
30%
20%

10%

0% — [ -
Beginn an Tag 1-7 Beginn an Tag 8-14 ECMO-Dauer<5Tage ECMG5 | dzS8NJ % p

m Uberlebende mVerstorbene

Abbildung91: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen Einsatzes einer EQR&Dapie unter Patientinnen und
Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.9.3 Nierenersatztherapie (RRT)

Eine Nierenersatztherapie (RRT) wurde signifikant haufiger bei den Nicht-
Uberlebenden als bei den Uberlebenden eingesetzt. 15 der 41 Verstorbenen erhielten
eine RRT (=37%), bei den Uberlebenden waren es nur 8 von 57 Patienten (=14%).
Dadurch ergibt sich ein Signifikanzniveau von p=1,5*10-2. Dieses Ergebnis deckt sich
mit denen der Kohorte der ersten Welle. Hier erhielten 63% der Nicht-Uberlebenden
und 30% der Uberlebenden eine RRT (p=2,3*102). Insgesamt war in der Kohorte der
zweiten Welle eine Nierenersatztherapie jedoch weniger héaufig erforderlich (zweite
Welle: 23 von 98 Patienten = 23%; erste Welle: 25 von 59 Patienten = 42%; p=0,020).

RRT Beginnan Tag 1 -7 BeginnanTag 8 -14 RRT-Dauer<5Tage RRT-Dauer O
Gesamt (absolut) 19 4 8 15

Verstorbene (absolut) 12 3 5 10

Uberlebende (absolut) 7 1 3 5

Verstorbene (prozentual) 29% 7% 12% 24%

Uberlebende (prozentual)  12% 2% 5% 9%

Tabelle58: Verteilung des Einsatzes einer Nierenersatztherapie unter Patientinnen und Patietenogen auf die
beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)
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Nierenersatztherapie wahrend der ersten 14 Tage
prozentuale Angabe
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Abbildung92: Histogramm zur Verteilung des durchschnittlichen Einsatzes einer Nierenersatztherapie unter Patientinnen
und Patienten(bezogen auf die beobachteten ersten 14 Tage auf ICU)

3.10 Tabellarische Darstellung aller Ergebnisse

Die Tabelle im Folgenden zeigt noch einmal Ubersichtlich alle analysierten Parameter

sowie die zugehorigen Ergebnisse. Die Daten wurden ergénzt durch die bereits
veroffentlichten Erkenntnisse der Arbeit ALower bl ood pH as a stron
for fatal outcomes in critically ill COVID-19 patients at an intensive care unit: A

mul tivari all)e anal ysi so

116



117















































































































