454 LEITLINIEN

Leitlinien zur Langzeit-
Sauerstofftherapie

Methodische Vorbemerkungen

Die Leitlinien zur Langzeit-Sauerstofftherapie sind entspre-
chend den methodischen Empfehlungen zur Erarbeitung von
Leitlinien fiir Diagnostik und Therapie der Arbeitsgemein-
schaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaf-
ten (AWMEF) [1] erstellt worden.

Eine reprdsentativ zusammengesetzte Expertengruppe aus
den wissenschaftlichen Sektionen der Deutschen Gesellschaft
fiir Pneumologie (Klinische Pneumologie, Kardiorespiratori-
sche Interaktion, Nachtliche Atmungs-Kreislauf-Stérungen,
Pathophysiologie der Atmung sowie der Arbeitsgruppe Quali-
tdtssicherung in der Pneumologie) hat im Dezember 1999 in
Bochum im Rahmen eines Gruppenprozesses den ersten
Entwurf der Leitlinien erarbeitet.

Dieser Entwurf wurde in einer Diskussionsrunde im Januar
2000 in Seefeld, Osterreich vorgestellt [2]. Analog dem
Delphi-Verfahren wurden die Leitlinien verschickt und die
Zusatzinformationen durch den federfiihrenden Autor zusam-
mengefasst.

Nach Abschluss dieses Vorgangs wurde am 2./3.2.2001 in
Kassel unter der Moderation eines unabhdngigen Vertreters
der AWMF (Dr. H. Sitter) eine Konferenz mit Konsensusver-
fahren durchgefiihrt. Alle Beteiligten erhielten zeitgerecht
einen Ordner mit der relevanten Literatur. Es erfolgte ein
»,Nominaler Gruppenprozess“ im Beisein der Vertreter von
Patienten-Selbsthilfegruppen (H. Dirmeier), Krankenkassen
(Frau Dr. E. Herz), Medizinischem Dienst der Krankenver-
sicherung (Dr. K. Vitt), des Bundesverbandes fiir Medizin-
technologie (W. Welnhofer, G. Hartinger), des DGP und
weiteren Experten (Prof. Dr. G. Goeckenjan, Dr. H. Hein, Prof.
Dr. D. Kéhler, PD Dr. U. Kéhler, Prof. Dr. H. Magnussen, Prof. Dr.
H. Morr, Prof. Dr. D. Nolte, Prof. Dr. H. Worth, Prof. Dr. H.
Wauthe).

Pneumologie 2001; 55: 454-464
© Georg Thieme Verlag Stuttgart - New York
ISSN 0934-8387

Deutsche Gesellschaft fiir Pneumologie
Wissenschaftliche Sektion: Klinische Pneumologie
Federfiihrend: H. Magnussen,

unter Mitarbeit von: G. Goeckenjan', D. Kéhler?,
H. Matthys?, H. Morr4, H. Worth®, H. Wuthe®

1 Fachklinik fir Lungenerkrankungen, Immenhausen

2 Krankenhaus Kloster Grafschaft, Zentrum fiir Pneumologie
und Allergologie, Schmallenberg

3 Medizinische Universitétsklinik Freiburg,
Abteilung Pneumologie, Freiburg

4 Pneumologische Klinik, Waldhof Elgershausen, Greifenstein

5 Klinikum Fiirth, Medizinische Klinik 1, Firth

6 DRK-Klinikum Mark Brandenburg, Med. Klin.,
Pneumologisches Zentrum, Berlin

Die wissenschaftlichen Grundlagen der Leitlinien sind nach
den entsprechenden Vorgaben der ,Evidence-based medicine*
(Tab.1) erarbeitet worden [1]. Die Leitlinie wurde von einer
autorisierten Person der AWMF als S3-Leitlinie gewertet.

Es wurde eine umfassende, computergestiitzte Literaturre-
cherche zum Themengebiet durchgefiihrt. Als Hauptinforma-
tionsquellen dienten dabei: Medline, Cochrane Libary. Es
wurde die internationale Literatur von 1955 bis 2000 erfasst.
Als Suchworter wurden ,,oxygen*“, ,LTOT“, ,COPD“, ,costs“,
Lquality of life* und ,survival® eingesetzt. Die Bewertung
erfolgte durch mehrere Experten unabhdngig. Die Analyse der
Literatur wird im letzten Abschnitt dieser Leitlinie dargestellt.

Die Leitlinie wurde dem Vorstand der Deutschen Gesellschaft
fiir Pneumologie zugeleitet, der diese am 7.8.2001 angenom-
men hat und zur Publikation im Organ der Gesellschaft der
Zeitschrift ,Pneumologie* empfahl. Eine Aktualisierung der
Leitlinie ist alle 3 Jahre geplant und liegt in der Verant-
wortung der Deutschen Gesellschaft fiir Pneumologie.

Ziele der Langzeit-Sauerstofftherapie

Erkrankungen, die mit einer chronischen Hypoxdmie einher-
gehen, weisen eine verminderte Lebensqualitat [3,4] und
Leistungsfahigkeit [5] auf und haben eine erhéhte Morbiditdt
und Mortalitdt [6]. Die Ziele der Langzeit-Sauerstofftherapie
(engl. long term oxygen therapy = LTOT) sind eine Verbesse-
rung der Lebensqualitit und Leistungsfdhigkeit sowie eine
Reduktion von Morbiditdt und Mortalitdt. Die Lebenserwar-
tung wird bei chronisch hypoxdmischen Patienten mit chro-
nisch-obstruktiver Bronchitis und Lungenemphysem (COPD)
durch die Langzeit-Sauerstofftherapie verldngert [7, 8].

Der Nutzen der Langzeit-Sauerstofftherapie bei der chroni-
schen Hypoxidmie hingt von der Atiologie der zugrunde
liegenden Erkrankung ab. Widhrend die Langzeit-Sauerstoff-
therapie bei Patienten mit COPD sinnvoll sein kann [7-9],
bedarf die chronische Hypoxdmie durch Hypoventilation
(sichtbar an der Hyperkapnie) als Folge eines Versagens der
Atempumpe bei z.B. Thoraxwanderkrankungen bevorzugt der
nicht invasiven Beatmung und nicht einer Langzeit-Sauer-
stofftherapie [10].
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Grad der Evidenz Tab.1 Bewertung der publizierten Literatur
Empfehlung gemaR wissenschaftlicher Aussagekraft nach
Evidenztypen und Gewichtung in Empfeh-
A 1a Evidenz aufgrund von Metaanalysen von randomisierten, kontrol- lungsgrade [1]
lierten Studien
1b Evidenz aufgrund von mindestens einer randomisierten, kontrol-
lierten Studie
B 2a Evidenz aufgrund mindestens einer gut angelegten, kontrollierten
Studie ohne Randomisierung
2b Evidenz aufgrund mindestens einer gut angelegten, quasiexperi-
mentellen Studie
3 Evidenz aufgrund gut angelegter, nicht experimenteller, deskriptiver
Studien, wie z.B. Vergleichsstudien, Korrelationsstudien und Fall-
kontrollstudien
C 4 Evidenz aufgrund von Berichten der Expertenausschiisse oder

Expertenmeinungen und/oder klinischer Erfahrung anerkannter

Autoritdten

Tab.2 Nationale und internationale Empfehlungen zur Langzeit-Sauerstofftherapie

Herausgeber/  Deutsche Gesell-  Deutsche Atem-  European American Thoracic  British Thoracic Canadian Thoracic
Organisation schaft fiir Pneumo- wegsliga Respiratory Society Society Society Society
logie
Jahr 1993 [16] 1995 [15] 1995 [13] 1995 [12] 1997 [11] 1992 [14]
Indikation Pa0,<60mmHg Pa0,<55mmHg Pa0,<55mmHg Pa0, <55 mm Hg Pa0, <55 mmHg Pa0, <55 mmHg
in Ruhe, Schlaf in Ruhe in Ruhe, Schlaf
oder unter oder unter
Belastung Belastung
Pa0,>60mmHg PaO,<60mmHg Pa0O, 55-59 mmHg PaO,<60mmHg Pa0, <60 mm Hg Pa0, <60 mm Hg
bei pulmonaler bei Cor pulmonale bei Cor pulmonale, bei Cor pulmonale bei Cor pulmonale,  bei Cor pulmonale
Hypertonie ndchtliche Hypox-  ndchtl. Hypox- ndchtl. Hypoxdmie, und Polyzythdmie

amie, Polyzythdamie
und pulmonaler

Hypertonie

Verschreibungs- stabile Krankheit  stabile Krankheit

stabile Krankheit

dmie, Polyzythdmie,
pulmonaler Hyper-
tonie und Herz-
insuffizienz

stabile Krankheit

pulmonaler Hyper-
tonie und FEV,
<151

stabile Krankheit stabile Krankheit

kriterien optimale Therapie optimale Therapie optimale Therapie  optimale Therapie  optimale Therapie
Hypoxdmie mehr- Hypoxdmie mehr- Hypoxdmie mehrfach Hypoxdmie 2 x inner-
fach nachgewiesen fach nachgewiesen nachgewiesen halb von 3 Wochen
nachgewiesen
Kontraindi- keine Angaben aktiver Raucher aktiver Raucher keine Angaben aktiver Raucher aktiver Raucher
kationen PaCO,>70 mm Hg
Nutzungsdauer >16h/d 12-16h/d >15h/d >16h/d >15h/d keine Angaben
ZielgroRe PaO,>65mmHg keine Angaben Pa0,260mmHg  Pa0,260mmHg  Pa0,>=60 mmHg Pa0,:
bei akzeptablem 60-80 mm Hg

Die Indikation zur Langzeit-Sauerstofftherapie setzt daher
diagnostische Mdoglichkeiten voraus, die in der Regel den
Pneumologen in Klinik und Praxis zur Verfiigung stehen. Die
Indikationsstellung sollte in Ubereinstimmung mit internatio-
nalen Empfehlungen [11] durch den Spezialisten erfolgen.

Indikationen zur Langzeit-Sauerstofftherapie

Die Indikation zur Langzeit-Sauerstofftherapie ist gegeben,
wenn nach addquater Therapie und Vermeidung aller inhala-
tiven Noxen eine chronische Hypoxdmie nachweisbar ist
(Abb.1: Algorithmus zur Langzeit-Sauerstofftherapie). Die
Kooperation des Patienten sollte gegeben sein. Eine asympto-

PaCO,-Anstieg

matische Hyperkapnie unter Langzeit-Sauerstofftherapie
stellt keine Kontraindikation dar.

Eine behandlungsbediirftige chronische Hypoxdmie liegt vor,
wenn der arterielle Sauerstoffpartialdruck (PaO,) unter Ruhe-
bedingungen wdhrend einer stabilen Krankheitsphase von ca.
4 Wochen mehrfach (mindestens dreimal) <55 mmHg
(7,3 kPa) war. Bei Patienten mit COPD ist die Langzeit-Sauer-
stofftherapie auch bei PaO,-Werten zwischen 56 -60 mm Hg
(7,3-8 kPa) indiziert, sofern eine sekundare Polyglobulie und/
oder ein Cor pulmonale mit und ohne Rechtsherzinsuffizienz
vorliegt.
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Abb.1

Algorithmus zur Langzeit-Sauerstofftherapie. Der Begriff ,Langzeit-Sauerstofftherapie® umfasst sowohl die tdgliche Sauerstoff-

fapplikation Giber mindestens 16 Stunden als auch die tagliche Therapie unter Belastung (iber einen langen (Monate, Jahre) Zeitraum.

In Tab. 2 sind die bisher publizierten Empfehlungen zur Lang-
zeit-Sauerstofftherapie zusammengefasst. Die Empfehlungen
der American Thoracic Society [12], der European Respiratory
Society [13], der British Thoracic Society [11], der Canadian
Thoracic Society [14] und der Deutschen Atemwegsliga [15]
beziehen sich dabei nur auf Patienten mit dem Krankheitsbild
COPD, wahrend die Empfehlungen der Deutschen Gesellschaft
fiir Pneumologie [16] unabhdngig von dem zugrunde liegen-
den Krankheitsbild sind. Die Definition der Dauer der stabilen

Krankheitsphase und die Haufigkeit der Blutgasanalyse spie-
gelt Expertenmeinungen wider und ist nicht das Ergebnis
kontrollierter klinischer Studien. Die Reduktion der Mortalitdt
bei Patienten mit COPD, deren PaO, grofer ist als 55 mm Hg
(7,3 kPa) bei gleichzeitiger Polyglobulie und/oder Cor pulmo-
nale, durch die Langzeit-Sauerstofftherapie ist nicht eindeutig
belegt [7,8]. Dennoch ist nach Expertenmeinungen die Indika-
tion fiir eine Langzeit-Sauerstofftherapie gegeben [11-13].
Die Langzeit-Sauerstofftherapie bei Patienten mit COPD und
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Effekte einer Sauerstoff-Langzeittherapie auf Mortalitdt und pulmonale Hamodynamik bei Patienten mit COPD. Es sind nur Studien

aufgefihrt, die kontrolliert und randomisiert durchgefiihrt wurden (Evidenzgrad A/1a)

Studie NOTT [7] MRC [8] Gorecka et al. [17]  Fletcher et al. [36] Chaouat et al. [18]
Anzahl der Patienten 203 87 135 38 76
Therapiearm > 16 h kontinuierliche > 15 h kontinuierliche > 15 h kontinuierliche< 12 h nachtliche < 12 h néchtliche
0,-Gabe 0,-Gabe 0,-Gabe 0,-Gabe 0,-Gabe
n =101 n=42 n=68 n=19 n=41
Kontrollarm < 12 h nachtliche 0,-Gabe keine O,-Gabe keine O,-Gabe keine O,-Gabe keine O,-Gabe
n =102 n=45 n=67 n=19 n=35
Einschlusskriterien Ruhe-Pa0, < 55 mmHg Ruhe-Pa0, 40 - 60 Ruhe-Pa0, 56 - 65 Ruhe-Pa0, >60 Ruhe-Pa0, 56 - 69
mm Hg mm Hg mm Hg (am Tag) mm Hg (am Tag)
Ruhe-Pa0O, < 59 mm Hg bei Nachtliche Entsatti- Nachtliche Entsatti-
Polyglobulie oder Zeichen gungen gungen
der Rechtsherzbelastung
Beobachtung 24 60 36 36 24
(Monate)
Outcome Mortalitat Mortalitdt Mortalitat Mortalitdt Mortalitat
pulmonal-arterieller pulmonal-arterieller
Druck Druck
Ergebnis signifikante Senkung der  signifikante Senkung  keine signifikante  keine signifikante  keine signifikante

Therapiearm Mortalitdt der Mortalitdt

Ergebnis
Kontrollarm

keine signifikante
Senkung der
Mortalitdt

Senkung der
Mortalitdt

einem Pa0O, zwischen 56 - 65 mm Hg (7,4 - 8,7 kPa) ohne Poly-
globulie und/oder Cor pulmonale hat keinen Einfluss auf das
Uberleben [17,18] und die pulmonale Himodynamik [18].
Eine deutsche Leitlinie zur hduslichen Heimbeatmungs- und
Langzeit-Sauerstofftherapie erkldrt die pathophysiologischen
Grundlagen und gibt Hilfe zur Differenzialdiagnose [19].

Die Krankheitsbilder

Chronisch-obstruktive Bronchitis und Lungenemphysem
(COPD)

Die COPD geht hdufig mit einer chronischen Hypoxdmie
einher. Bei diesen Patienten entwickelt sich oft eine zusitz-
liche Hyperkapnie, die eine alveoldre Hypoventilation anzeigt.
In Tab.3 sind alle prospektiven, randomisierten und kon-
trollierten Studien (,Evidence-based medicine* Grad A [20])
tiber die Effekte einer Langzeit-Sauerstofftherapie bei Patien-
ten mit COPD zusammengestellt. Die bedeutsamsten Unter-
suchungen zur Wirkung der Langzeit-Sauerstofftherapie bei
Patienten mit COPD [7,8] zeigten einen signifikanten Vorteil
der Langzeit-Sauerstofftherapie auf die Lebenserwartung be-
sonders bei denjenigen Patienten, die im Vergleich unter O,-
Applikation eine zusdtzliche Hyperkapnie aufwiesen. Diese
wichtige Beobachtung wurde in spateren Untersuchungen bei
Patienten mit COPD mehrfach bestdtigt [21-23]. Die Inter-
pretation dieser Befunde geht am ehesten mit der Annahme

keine signifikante

Senkung der
Mortalitat

Senkung der Senkung der
Mortalitdt Mortalitat

signifikante Senkung keine signifikante
des pulmonal-arteri- Senkung des pulmo-
ellen Druckes nal-arteriellen Druckes

keine signifikante
Senkung der
Mortalitat

keine signifikante
Senkung der
Mortalitdt Mortalitat

keine signifikante  keine signifikante
Senkung des pulmo- Senkung des pulmo-
nal-arteriellen nal-arteriellen
Druckes Druckes

keine signifikante
Senkung der

einher, dass die Langzeit-Sauerstofftherapie den hypoxischen
Atemstimulus verringert, so dass daraus eine Abnahme der
Lungenbeliiftung resultiert. Die Abnahme der Lungenbeliif-
tung (alveoldre Hypoventilation — Anstieg des PaCO,) ist
gleichbedeutend mit einer Abnahme der Atemarbeit und
fiihrt damit zu einer Entlastung der Atemmuskulatur, um sie
vor einer drohenden Erschopfung zu schiitzen. Die Richtigkeit
dieser Uberlegung wiirde bedeuten, dass der Nutzen der
Langzeit-Sauerstofftherapie nicht auf eine Korrektur der chro-
nischen Hypoxdmie zuriickzufiihren ist, sondern nur auf eine
Entlastung der Atemmuskulatur. Da Patienten mit COPD bei
Vorliegen einer mafSigen chronischen Hypoxdmie (PaO,>55
mm Hg) nicht von einer Langzeit-Sauerstofftherapie profitie-
ren [17], und bei schwerer Hypoxdmie (PaO, < 55 mm Hg) der
Effekt der Langzeit-Sauerstofftherapie von der gleichzeitigen
Hyperkapnie abhdngt [7], muss der Einsatz der Langzeit-
Sauerstofftherapie gegen die nicht-invasive Beatmung [24],
welche die zur Zeit wirksamste Therapie zur Entlastung der
chronisch tiberforderten Atemmuskulatur darstellt [10], abge-
wogen werden.

Koérperliche Belastung fiihrt bei vielen Patienten mit COPD zu
einer Verschlechterung der bereits in Ruhe vorhandenen
Hypoxdmie oder bei Vorliegen eines normalen PaO, in Ruhe
zu einer belastungsinduzierten Hypoxdmie. Es ist bisher nicht
gesichert, ob die Vermeidung derartig belastungsinduzierter
Hypoxdmien bei PaO,-Werten unter Ruhebedingungen
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>55mmHg (7,3kPa) die Lebensqualitit und/oder die Pro-
gnose verbessert. Bislang gibt es keine Studien, die sich dieser
Fragestellung gewidmet haben. Liegt der Ruhe PaO,
>55 mm Hg (7,3 kPa) und kommt es bei Belastung zu Dyspnoe
und zu einer weiteren Verschlechterung des Gasaustausches,
kann eine Sauerstoffapplikation bei Belastung das Dys-
pnoeempfinden vermindern und die Leistungsfdahigkeit ver-
bessern [25-28]. Die belastungsinduzierte Hypoxamie sollte
in Belastungstests dokumentiert werden (z.B. 6-Minuten-
Gehtest [29,30], shuttle walk test [31]). Zur Korrektur der
belastungsinduzierten Hypoxdmien eignen sich mobile Sauer-
stoffversorgungssysteme, die ggf. hohe Leistung (5-6 L/min)
erbringen miissen [32]. Das alleinige Vorliegen einer bela-
stungsinduzierten Hypoxdmie, bei PaO,-Werten>55 mm Hg
(7,3 kPa) in Ruhe, erfordert keine Langzeit-Sauerstofftherapie
unter Ruhebedingungen, aber eine Sauerstoffgabe bei Bela-
stung.

Bei Patienten mit COPD kénnen ndchtliche Hypoxdmien durch
Hypoventilationsphasen auftreten. Das AusmafRl der ndcht-
lichen Hypoxdmie kann mit der tagsiiber auftretenden arteri-
ellen Hypoxdmie verbunden sein [33-35]. Eine randomi-
sierte, kontrollierte Untersuchung bei Patienten mit COPD mit
ndchtlicher Hypoxdmie, die tagsiiber einen PaO, von mehr als
60mmHg (8kPa) aufwiesen, zeigte keinen Einfluss einer
ndchtlichen Sauerstofftherapie auf die Mortalitdit [36]. Die
Autoren empfehlen jedoch die ndchtliche Sauerstofftherapie,
da bei den Patienten im Mittel eine geringe Abnahme des
mittleren pulmonalarteriellen Druckes (APAP = 3,7 mm Hg)
nachweisbar war. Neuere Daten zeigen jedoch, dass diese
MaRnahme keinen Einfluss auf die pulmonale Himodynamik
und das Uberleben innerhalb eines 2-jihrigen Beobachtungs-
zeitraumes hat [18] (Tab. 3).

Lungengertisterkrankungen

Daten zur Langzeit-Sauerstofftherapie bei Lungengeriister-
krankungen sind nur begrenzt verfiigbar, insbesondere ist der
Einfluss einer Langzeit-Sauerstofftherapie auf die Mortalitdt
nicht bekannt. Aufgrund der Wirksamkeit einer Langzeit-
Sauerstofftherapie bei Patienten mit COPD (s.o0.), sollte Patien-
ten mit schwerer Hypoxdmie (PaO,<55mmHg [7,3kPa])
anderer Genese die Langzeit-Sauerstofftherapie aber nicht
vorenthalten werden. Prognosefaktor fiir das Uberleben unter
Langzeit-Sauerstofftherapie ist neben der Art der Grunder-
krankung [37] besonders der PaCO,. Ein PaCO, unter
41 mm Hg (5,5 kPa) ist dabei mit einer erhdhten Mortalitdt
verbunden [38].

Die Gabe von Sauerstoff unter Belastung fiihrt zu einer
Steigerung der korperlichen Leistungsfihigkeit und einer Ab-
nahme der Atemnot unter Belastung [32,39-41]. Daher
benoétigen Patienten mit Lungengeriisterkrankung bei nachge-
wiesenem entsprechenden Aktionsradius ein mobiles Sauer-
stoffgerat mit ggf. hoherer Leistung (5-6 L/min).

Zystische Fibrose

Bei Patienten mit zystischer Fibrose (CF) kann eine Hypox-
dmie auftreten. Die ndchtliche Sauerstofftherapie bei Patien-
ten mit CF mit einem Ruhe-Pa0O, von <65 mmHg (8,7 kPa)
zeigte innerhalb eines 2-jdhrigen Beobachtungszeitraumes
keinen Effekt auf Mortalitdt, Krankheitsverlauf oder Anzahl
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der Krankenhauseinweisungen [42]. Neuere Ergebnisse zei-
gen, dass bei Patienten mit CF der pulmonalarterielle Druck
von dem Schweregrad der Hypoxdmie abhdngt und ein
erhohter pulmonalarterieller Druck mit einer erh6hten Mor-
talitdt einhergeht [43]. Daher ist bei Patienten mit CF und
einer schweren Hypoxdmie (PaO,<55mmHg [7,3 kPa] eine
Langzeit-Sauerstofftherapie sinnvoll. Unter korperlicher
Belastung fiihrt die Gabe von Sauerstoff zu einer Zunahme
der Leistungsfihigkeit [44] und zu einer Abnahme der
ventilatorischen und kardiovaskuldren Arbeit [45].

Bei zusatzlich auftretender Hyperkapnie sollte bei Patienten
mit CF eine nichtinvasive Beatmungstherapie in Betracht
gezogen werden.

Neuromuskuldre und Thoraxwanderkrankungen

Erkrankungen der Thoraxwand und Brustwirbelsdule wie die
Torsionsskoliose, das Post-Tuberkulose-Syndrom, das Post-
Polio-Syndrom sowie die neuromuskuldren Erkrankungen
kénnen zu einer Hypoventilation aufgrund eines sekunddren
bzw. primdren Versagens der Atemmuskulatur fithren. Die
alleinige Sauerstofftherapie kann in frithen Krankheitsstadien
eine symptomatische Besserung bewirken [46,47]. Die Thera-
pie der Wahl ist jedoch die nichtinvasive Beatmung [10]. Eine
weiterbestehende Hypoxdmie unter der Beatmungstherapie
kann eine Indikation zur zusitzlichen Langzeit-Sauerstoff-
therapie sein. Ein Einfluss auf Mortalitdit oder Morbiditdt ist
bisher nicht gesichert.

Weitere Krankheitsbilder

Nach Expertenmeinung der Autorenschaft liegt auch bei
weiteren Erkrankungen, die mit schwerer chronischer Hypox-
dmie (Pa0O, <55 mm Hg [7,3 kPa]) einhergehen, eine Indikation
zur Langzeit-Sauerstofftherapie vor. Beispielhaft sind zu nen-
nen: die pulmonale Hypertonie, die Herzinsuffizienz mit
Cheyne-Stokes-Atmung und das Bronchialkarzinom.

Ausnahmesituation durch Exazerbation

Das Auftreten einer Hypoxdmie wahrend einer akuten Exazer-
bation der Grunderkrankung stellt eine Indikation zur Sauer-
stoffgabe dar. Es sollte jedoch stets gepriift werden, ob nach
der erfolgreichen Behandlung der Exazerbation die Notwen-
digkeit der Langzeit-Sauerstofftherapie gegeben ist.

Einfluss der Langzeit-Sauerstofftherapie auf korperliche
Belastbarkeit und Mortalitdt

Zusammenfassend muss bei Patienten mit in Tab.4 darge-
stellten Erkrankungen eine Langzeit-Sauerstofftherapie in
Betracht gezogen werden, wenn eine chronische Hypoxdmie
nachgewiesen wurde. Grad der Evidenz (EBM Grad) A bedeu-
tet das Zugrundeliegen mindestens einer randomisierten,
kontrollierten Untersuchung, wahrend der Grad C Experten-
meinungen widerspiegelt [48,49].



Leitlinien zur Langzeit-Sauerstofftherapie

Tab.4 Einfluss der Langzeit-Sauerstofftherapie auf die kdrperliche
Belastbarkeit und Mortalitdt bei verschiedenen Erkrankungen. Ein-
teilung in Grade der Evidenz

Grad der Evidenz

Erkrankung korperliche Mortalitat
Belastbarkeit

COPD A A
Lungengeriisterkrankungen A C
Thoraxwanderkrankungen A C

ohne Hyperkapnie

Post-Tbc und -Polio-Syndrom A C

ohne Hyperkapnie

weitere Erkrankungen C C

(z.B. pulmonale Hypertonie, Herz-
insuffizienz mit Cheyne-Stokescher
Atmung, Bronchialkarzinom,
zystische Fibrose)

Diagnostik

Das Ziel der Diagnostik vor bzw. bei Einleitung einer Langzeit-

Sauerstofftherapie ist:

- die Objektivierung der Hypoxdmie in Ruhe und unter
Belastung,

- die Festlegung des Sauerstoffflusses, der notwendig ist,
einen Pa0,>60 mm Hg (8 kPa) zu erreichen und das ent-
sprechende Ausmalf3 einer eventuell eintretenden Hyper-
kapnie zu ermitteln,

- die Objektivierung der Verbesserung der korperlichen
Belastbarkeit durch Sauerstoff bei Verordnung von mobilen
Sauerstoffsystemen bei einem PaO, >55 mm Hg in Ruhe.

Blutgasanalyse

Pa0,, PaCO, und pH werden mittels geeigneter Analysatoren
gemessen. Die tdglichen Eichungen sind durch Protokolle zu
belegen. Die alleinige Messung der Sauerstoffsattigung mit-
tels Oxymetrie reicht zur Indikationsstellung einer Langzeit-
Sauerstofftherapie nicht aus.

In Deutschland wird unter nicht intensivmedizinischen Be-
dingungen das Blut fiir die Blutgasanalyse aus dem hyper-
dmisierten (arterialisierten) Ohrldppchen entnommen. Die
Korrelation der Messergebnisse aus dem Kapillarblut zur
arteriellen Punktion ist ausreichend, um dieses schonende
Verfahren zu rechtfertigen [50].

Der Pa0O, kann bei Hyperventilation (erniedrigter PaCO,, z.B.
bei Patienten mit Lungenfibrose) auf Standardbedingungen
rechnerisch korrigiert werden:

Standard PaO, (mmHg) = PaO, gemessen (mmHg) - 1,66 x
(40 - PaCO, gemessen [mmHg]).

Blutgasanalyse in Ruhe

Die Messung sollte nach einer Ruhezeit von >15 Minuten
erfolgen. Ist der PaO, <55 mm Hg (73 kPa), sollte durch die
Gabe von zundchst 210,/min {iber eine Nasensonde die
Anderung des PaO, nach >5 Minuten bestimmt werden. Die
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Sauerstoffgabe sollte zu einem PaO, >60 mm Hg (8 kPa) fiih-
ren oder um mindestens 10 mm Hg ansteigen.

Blutgasanalyse unter Belastung

Die intermittierende Sauerstoffgabe kann bei Dyspnoe und
belastungsinduzierter Hypoxdmie sinnvoll sein [25-28,
32,39-41]. Ein Ruhe-Pa0,<60mmHg (8kPa) sollte zur
Belastungsuntersuchung fiihren. Diese kann mittels standar-
disierter ergometrischer Verfahren erfolgen oder (empfehlen-
swert) die tdglichen Aktivitdten simulieren (6-Minuten-Geh-
test [29,30], ,shuttle walk test* [31]). Um das Ausmalf$ der
Verbesserung der Belastbarkeit zu ermitteln, sollte der Sauer-
stofffluss ausreichend hoch gewdhlt werden (in der Regel 5-
61). Ein signifikanter Abfall des PaO, unter ergometrischer
Belastung > 5 mm Hg (0,7 kPa), unter 55 mm Hg (7,3 kPa) bzw.
eine relevante Zunahme der Leistungsfihigkeit rechtfertigt
die Verschreibung einer mobilen Sauerstoffgabe zur Korrektur
der belastungsindizierten Hypoxdmie. Der positive Effekt der
Sauerstoffgabe muss fiir jeden Patienten in einem standardi-
sierten Belastungstest dokumentiert werden.

Ndchtliche Sauerstoffmessung bei Normoxdmie unter
Tagesbedingungen

Eine ndchtliche Messung kann aus diagnostischen Griinden
sinnvoll sein. Die Korrektur von alleinigen ndchtlichen Hypo-
xien ist vermutlich ohne nachweisbaren Effekt auf Morbiditdt,
Lebensqualitdt und Mortalitdt [18,36].

Anwendungszeit der Langzeit-Sauerstofftherapie

Empfohlen wird eine méglichst lange Anwendung. Es sind 24
Stunden pro Tag anzustreben, die Mindestdauer sollte 16
Stunden pro Tag betragen. Der Hauptanteil der Sauerstoff-
applikation kann dabei wéahrend der Nacht erfolgen.

Systeme fiir die Langzeit-Sauerstofftherapie

Fiir die hdusliche und mobile Sauerstofftherapie stehen als
Quellen Sauerstoffkonzentratoren, Fliissig-Sauerstoff-Systeme
und Sauerstoff-Druckflaschen zur Verfiigung.

Sauerstoffkonzentratoren

Sauerstoffkonzentratoren absorbieren mittels Kompressor
fortlaufend Sauerstoff aus der Umgebungsluft. Die Gerdte sind
grofBvolumig und mit ihrem Gewicht von ca. 18-30kg und
der Notwendigkeit der Stromzufuhr (120-450 W) prinzipiell
stationdre Gerdte. Der Aktionsradius des Patienten ist an das
Gerdt gebunden. Die zusdtzlichen Stromkosten und die Ge-
rduschentwicklung (38 - 50 Dezibel) der Gerdte sind nachtei-
lig. Gerade entwickelt wurden Sauerstoffkonzentratoren, die
es erlauben, den produzierten Sauerstoff in Flaschen abzufiil-
len.

Fliissig-Sauerstoff-Systeme

Die Basis der Fliissig-Sauerstoff-Systeme stellt ein hdusliches
Standgerdt als Reservoir dar, das vom Anbieter direkt mit
fliilssigem Sauerstoff befiillt wird, wobei ein Liter fliissiger
Sauerstoff ca. 853 Liter (bei 15°C, 1 bar) gasférmigem Sauer-
stoff entspricht. Aus dem hduslichen Vorrat kann der Patient
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einen portablen Behdlter befiillen. Das Gewicht der gefiillten
Sauerstoffbehdlter betrdgt je nach Volumen 3,1 bis 4,3 kg
zuziiglich der Transportsysteme. Bei einem Flow von 2 1/min
reicht eine solche Flasche von 4,25 -8,5 Stunden. Der Aktions-
radius der Patienten wird verbessert, und kann durch elektro-
nische Sparventile bzw. getriggerte Demand-Systeme zusatz-
lich vergréBert werden. Transportsysteme in Form einer
Riickentragehilfe oder Caddy haben sich bewdhrt. Fliissig-
Sauerstoff-Systeme eignen sich besonders gut fiir Patienten
mit belastungsinduzierter Hypoxdmie.

Sauerstoffdruckflaschen

Sauerstoffdruckflaschen sind in unterschiedlichen Gréfen
verfiigbar. Der Nachteil liegt in dem groBen Gewicht und der
Logistik. Sie sind kaum fiir die alleinige hdusliche Versorgung
geeignet, hochstens bei akuten Exazerbationen mit passagerer
Hypoxdmie konnen sie eine Alternative darstellen. Kleine
Sauerstoffflaschen koénnen ein Volumen von 0,8 bis 2 Liter
gasformigen Sauerstoffs aufnehmen und haben ein Gewicht
von 1,92 bis 2,68 kg. Meist werden sie mit einem hduslichen
Konzentrator kombiniert verwendet. Die Kapazitdt von Sauer-
stoff-Druckflaschen ist gering (z.B. bei 200 bar Fiillungsdruck
400 Liter Sauerstoff), so dass sie dem Patienten eine Sauer-
stoffapplikation fiir nur eine Zeit von ca. 2,5 Stunden er-
lauben. Fiir die portablen Systeme gibt es Tragehilfen in Form
von einem Caddy oder einer Riickentragehilfe. Die Nutzungs-
dauer kann durch elektronische Sparventile bzw. Demand-
Systeme in Abhdngigkeit von der Atemfrequenz auf 12-19
Stunden verldngert werden.

Befeuchtung

Bei Sauerstoffapplikationen > 2 L/min wird zur Verhinderung
von Schleimhautldsionen infolge Austrocknung eine Befeuch-
tung empfohlen. Die Verwendung von abgekochtem Wasser
ist hygienisch vertretbar (Stellungnahme von dem ,Nationa-
len Referenzzentrum NRZ fiir Krankenhaushygiene, [51]),
jedoch unter Alltagsbedingungen oftmals nicht praktikabel.

Applikationssysteme

Die gebrauchlichsten und von den Patienten am besten
akzeptierten Systeme sind die Nasenbrille, oder u. U. auch die
Nasensonde oder oronasale Sonde [52,53]. In Brillengestelle
zu integrierende Systeme haben kosmetische Vorteile und
fordern die Compliance. Eine Alternative kann ein transtra-
chealer Katheter sein, der neben dem Vorteil der fiir AulRen-
stehende unsichtbaren Sauerstoffgabe die Totraumventilation
vermindert und in kritischen Fdllen zu besseren Sauerstoff-
konzentrationen fithren kann [54]. Nachteilig sind die Not-
wendigkeit eines Eingriffs, die Gefahr einer Obstruktion der
Trachea durch Schleimpfropfen am Katheter oder durch Infek-
tion sowie der erhohte Pflegebedarf mit tdglichem Katheter-
wechsel.

Verordnung der Langzeit-Sauerstofftherapie

Die Verordnung einer Langzeit-Sauerstofftherapie hat zu be-
riicksichtigen:

- Diagnose

- Schweregrad der Hypoxdmie und Hyperkapnie

Magnussen H et al

- Sauerstofffluss zum Erreichen eines PaO,>60 mm Hg
(8 kPa) oder Anstieg um mindestens 10 mm Hg

- Mobilitdt des Patienten

- Personliche Praferenz fiir das Applikationssystem

Jede Indikationsstellung ist zu begriinden und zu dokumen-
tieren (siehe Abb. 2).

Kontrolluntersuchungen

Die Kontrolle der Patienten unter Langzeit-Sauerstofftherapie
soll im stabilen Zustand alle 6 Monate durch einen Pneumo-
logen erfolgen.

Exazerbationen der Grunderkrankungen miissen ursdchlich
abgekldrt werden und bedingen wegen der therapeutischen
Konsequenz haufigere Kontrollen.

Bei jeder Kontrolle ist

- der klinische Zustand des Patienten zu dokumentieren

- Nebenwirkungen zu erfragen und zu minimieren

- die Therapie zu optimieren

- ein mogliches Fehlverhalten (z.B. Inhalationsrauchen) zu
korrigieren

- die Nutzung des Gerdtes zu priifen.

Offene Fragen

Die Langzeit-Sauerstofftherapie ist eine bewdhrte MaBnahme,
dennoch sind zahlreiche medizinische, technische und orga-
nisatorische Fragen nicht mit ausreichender Sicherheit beant-
wortet.

Medizinisch

- Bedeutung der normokapnischen Hypoxdmie auf Morbidi-
tdt und Mortalitdt

- Bedeutung der nichtinvasiven Beatmung versus Langzeit-
Sauerstofftherapie bei hyperkapnischer Hypoxdmie bei
Patienten mit COPD unterschiedlichen Schweregrades

- Bedeutung der Langzeit-Sauerstofftherapie bei Belastung
versus Ruhe und Belastung bei Ruhe Pa0O,>55mm Hg
(7,3 kPa)

- Bedeutung der intermittierenden Langzeit-Sauerstoffthera-
pie bei der Cheyne-Stokes-Atmung.

Technisch

- Anpassung der Sauerstofftherapie an Belastungssituatio-
nen

- Fliissig-Sauerstoff-Systeme versus Kombination von Kon-
zentrator mit mobiler Einheit.

Organisatorisch

- Koordination der Untersuchung des Patienten und des
Gerdtes

- Untersuchung des Patienten und Gerdtes unter hduslichen
Bedingungen durch speziell geschultes Personal (,respira-
tory physicist*).
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Dokumentatorisch

Aufgrund der offenen Fragen und der erheblichen Kosten,
welche die Langzeit-Sauerstofftherapie nach sich zieht, ist
eine Dokumentation sinnvoll, um den Patienten zur not-
wendigen Therapie zu verhelfen und {iberfliissige Mafnah-
men zu vermeiden.

Zudem konnten Fragen der Gesundheitsékonomie und Le-
bensqualitat beantwortet werden. In Abbildung 2 wird darge-
stellt, was ein solcher Dokumentationsbogen beinhalten
konnte.

Analyse der Literatur
Effekt auf Mortalitdt und pulmonale Himodynamik

Crockett u. Mitarb. analysierten durch das Cochrane-Verfah-
ren die vorhandene Literatur beziiglich der Mortalitdt und der
pulmonalen Himodynamik [55]. 5 Studien entsprachen dem
Evidenztyp Ib und sind in der Tabelle 3 zusammengefasst.

Die Begriindung fiir den fehlenden Effekt auf die Mortalitdt in
den Studien von Gorecka et al. [17], Fletcher et al. [36] und
Chaouat et al. [18] liegt in der zu geringen tdglichen Anwen-
dungszeit und der nicht ausreichend ausgeprdgten Hypo-
xdmie. Die Studien eignen sich nicht fiir eine Metaanalyse, da
die Behandlungsform (z.B. Therapiezeit in Stunden) und die
Patientenkriterien (z.B. vorbestehendes AusmaR der Hypo-
xdmie) zu unterschiedlich waren.

5 weitere Studien wiesen eine Evidenz von 3 auf. Diese
Studien ermoglichten statistische Analysen an groferen Pa-
tientengruppen (ca. 24000, [21]), die an pulmonalen Erkran-
kungen unterschiedlicher Atiologie leiden. Die Daten zeigen,
dass der Nutzen der Sauerstofflangzeittherapie bei denjenigen
Patienten tiberwiegt, die einen Anstieg der PaCO,-Werte unter
Sauerstoffgabe zeigen [21-23,37]. In einer retrospektiven
Studie [56] wurden Patienten mit einem PaO,-Ausgangswert
von >60 mm Hg in Bezug auf das Uberleben gegen Patienten
mit einem Pa0, 55-60 mm Hg verglichen. Es ergab sich fiir
keine der beiden gewihlten Untergruppen ein Uberlebensvor-
teil.

Zusammenfassend zeigen die verfiigharen Daten, dass bei der
COPD die Mortalitdt nur dann sinkt, wenn die Therapie ab
einem PaO,<55mmHg erfolgt und diese mindestens 16
Stunden am Tag eingesetzt wird.

Fir andere Erkrankungen als die COPD, die aufgrund der
chronischen Hypoxdmie eine Langzeit-Sauerstofftherapie be-
notigen, steht der Nachweis des gewiinschten Effektes auf
Morbiditdt und Mortalitdt durch randomisierte und kontrol-
lierte Studien noch aus.

Effekt auf die kérperliche Leistungsfdhigkeit

Verschiedene Studien [32,39-41] untersuchten den Parame-
ter ,korperliche Leistungsfihigkeit“, ohne die Auswirkungen
auf Morbiditdt oder Mortalitat darzustellen.
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Da unterschiedliche Belastungsuntersuchungen mit entspre-
chenden Erfolgskriterien in den Studien eingesetzt wurden,
lassen sich die einzelnen Ergebnisse nicht vergleichen. Leach
et al. [32] zeigte z.B. bei der 6-Minuten- und der Endurance-
Gehstrecke eine signifikante Zunahme der Endurance und
Abnahme der Dyspnoe auf der visuellen Analogskala. Bei 21
Sauerstoff-Applikation verbesserte sich die mittlere Enduran-
ceum 38% (bei 41: 68%, bei 61: 85%). Harris-Eze et al. [40,41]
belastete seine Patienten auf dem Fahrradergometer und fand
unter Sauerstoff eine Zunahme der Endurance von 17 %.

Vergleichbare Studien wurden ebenfalls bei Patienten mit
COPD durchgefiihrt. Dean et al. [28] fand unter einer Sauer-
stoffapplikation wahrend der Fahrradergometrie eine Zunah-
me der Endurance um 40%. Die Studien eignen sich aufgrund
der unterschiedlichen Methoden nicht zur Metaanalyse.

Zusammenfassend fithrt bei COPD und Lungengeriisterkran-
kungen die Sauerstoffgabe wdhrend Belastung zu einer signi-
fikanten Zunahme der Leistungsfahigkeit.

Effekt auf die Kosten

Die chronisch obstruktive Bronchitis und das Lungenemphy-
sem sind hdufige Erkrankungen mit einer zunehmenden
Tendenz. Daten iiber eine Kostenanalyse oder zur Kosten-
effizienz der Langzeit-Sauerstofftherapie, insbesondere in
Deutschland, sind nicht vorhanden.

In Lindern wie z.B. Frankreich und Schweiz, in denen eine
zentrale Patientenerfassung besteht, sind vergleichende Un-
tersuchungen vorhanden. In Frankreich wurden retrospektiv
die Daten von 234 Patienten [57] ausgewertet, die zwischen
1985 und 1994 unterschiedliche Applikationsformen einer
Sauerstofflangzeittherapie erhielten. Die jeweiligen Kosten
wurden verglichen, ohne dass klare Schlussfolgerungen ge-
zogen werden konnten. In Ddnemark wurde der Effekt der
Langzeit-Sauerstofftherapie auf die Lebensqualitit und die
Kosten zwischen der Therapie mit Fliissigsauerstoff oder
einem Sauerstoffkonzentrator verglichen [58]. Der positive
Effekt von Fliissigsauerstoff auf die Lebensqualitit war mit
deutlich hoheren Kosten verbunden als die Nutzung des
Konzentrators.

In keiner der Studien werden definitive Zahlen genannt, die
sich auf das gesamte Patientenkollektiv, welches eine Lang-
zeit-Sauerstofftherapie erhdlt, beziehen. Es werden nur die
Kosten fiir einen einzelnen Patienten dargestellt. Aussagen
zur Kosteneffizienz kénnen nicht gemacht werden.

Effekt auf die Lebensqualitdt

Die COPD geht in Abhdngigkeit vom Schweregrad mit einer
verminderten Lebensqualitdt einher [4]. Die Lebensqualitdt
wurde in verschiedenen Studien mit krankheitsspezifischen
Messinstrumenten objektiviert [4,59-63]. Es existieren je-
doch keine prospektiven plazebokontrollierten, randomisier-
ten Studien, die den Effekt der Langzeit-Sauerstofftherapie
auf die Lebensqualitdt bei vergleichbarem Krankheitsstadium
(z.B. Ausmalfd der FEV;-Erniedrigung) darstellt, so dass ein
eindeutiger Effekt der Langzeit-Sauerstofftherapie auf die
Lebensqualitit nicht bewiesen wurde.
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In einer kontrollierten Untersuchung [4] wurden Patienten
verglichen, die eine oder keine Langzeit-Sauerstofftherapie
erhielten. Die Kontrollgruppe hatte jedoch héhere FEV,- und
Pa0,-Werte, so dass ein schweregradbezogener Vergleich
nicht méglich ist.

Die verfiigharen Daten und die Meinung von Experten
(Evidenzgrad C) lassen jedoch erwarten, dass die Langzeit-
Sauerstofftherapie die Lebensqualitdt verbessert.
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