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Meinen Eltern gewidmet



Abkiirzungsverzeichnis

BE = Baseniiberschuss

CF = cognitive functioning

CTx = Chemotherapie

d =Tage

DY = Dyspnoe

EF = emotional functioning

EORTC = European Organisation for Research and Treatment of Cancer
FA = Miidigkeit

FEV, = exspiratorische Einsekundenkapazitit
FS = fractional score

FVC = forcierte Vitalkapazitat

IBr = Intermediérbronchus

L = Laser

LC = Lung cancer

LHBr = Linker Hauptbronchus

LULBr = Linker Unterlappenbronchus
M = Median

MW = Mittelwert

n.e. = nicht erschienen

NSCLC = nichtkleinzelliges Bronchialkarzinom
p = Wahrscheinlichkeitswert

PA = Schmerz

Pat. = Patient

P.CO, = arterieller CO,-Partialdruck
P,O, = arterieller Sauerstoffpartialdruck
PEF = exspiratorischer Spitzenfluss

PF = physical functioning

Q/ Perf. = Perfusion

QOL = Lebensqualitit

r = range

RF = role functioning

RHBr = Rechter Hauptbronchus



RS = relative score

Riot = Gesamtwiderstand

RULBTr = Rechter Unterlappenbronchus
RV = Residualvolumen

S = Subtotale Stenose

S.0, = arterielle Sauerstoffsittigung
SCLC = kleinzelliges Bronchialkarzinom
SF = social functioning

SL = Schlafstérungen

Sriot = spezifische Resistance

Stabw = Standardabweichung

T = Totale Stenose

#MT¢ = Technetium-99m

TLC = Totalkapazitit

V/ Vent. = Ventilation

VC IN = inspiratorische Vitalkapazitét
Z = Zange
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1. Einleitung
1.1 Ursachen von Atemwegstenosen

1.1.1 Benigne Ursachen

Stenosen der zentralen Atemwege, benigner oder maligner Art, sind fiir den Patienten mit
einer Zunahme von Atemarbeit verbunden und konnen bei hohergradigem Ausmal} eine
relevante Lebensbedrohung darstellen. Als Symptome treten meist Dyspnoe, Husten,
Hamoptysen, respiratorischer Stridor, aber auch Schleimretention und retentionsbedingte
Pneumonien auf [6, 12, 14, 25, 39, 42, 73, 98, 100]. Als Ursachen gutartiger Stenosen der
Atemwege finden sich sehr hdufig narbige Strikturen nach Langzeitbeatmung bei
Intensivpatienten [77, 106] oder nach Tracheotomien [81, 106]. Daneben konnen
Tracheomalazien verschiedenster Ursachen funktionell bei forcierten Atemmandvern oder
Hustenaktionen zu relevanten Behinderungen des Luftflusses fithren [106]. Auch nach
radikaler Operation von Bronialkarzinomen mittels Manschettenresektion [4] oder nach
Lungentransplantation [21, 39] treten Verengungen im Anastomosenbereich auf [4, 91], die
den Patienten Beschwerden bereiten konnen. Postentziindliche Umbauprozesse kdnnen
auBlerdem dazu fiihren, dass sich das Lumen eines Bronchus stark verengt. Bei
differentialdiagnostischen Uberlegungen muss dabei die Tuberkulose miteinbezogen werden,
selbst wenn sie mittlerweile eher zur Seltenheit geworden ist. Eine Wegener-Granulomatose
oder eine Sarkoidose konnen ebenfalls zu Bronchialveranderungen und konsekutiv zu
Verengungen fiihren [81]. Daneben konnen im Bereich granulomatdser narbiger Stenosen
chondromalazische Umbauvorginge eintreten [4]. Die Bronchomalazie als angeborene
Storung oder als Folge einer chronisch obstruktiven Lungenerkrankung wird dagegen weniger
hiufig gesehen, kann aber nach einer endobronchialen Bestrahlungstherapie entstehen [4] und

zu Verlegungen im zentralen Bronchialsystem fiihren.

1.1.2  Maligne Ursachen

Die Mehrheit der Stenosen zentraler Atemwege ist maligner Natur [39]. Dazu gehoren in
erster Linie endobronchial oder von extrabronchial komprimierend wachsende primére
Tumoren der Bronchien und der Trachea [32, 93], Lymphknotenmetastasen sowie Lungen-
metastasen anderer Primirtumore [4, 107]. Auch bosartige Neoplasien der Schilddriise oder

des Osophagus als von aulen komprimierend oder in den Bronchus einbrechend sind hiufig



ursdchlich. Bei Diagnosestellung sind vor allem periphere Lungenkarzinome meist weit
fortgeschritten, da sie erst spit symptomatisch werden. Uber 70% der Lungentumore sind
bereits bei Diagnosestellung inoperabel [3, 12, 67, 88]. Neben der Chemotherapie und der
Radiatio als Therapieoption erster Wahl kann oder muss man in einem Teil der Fille auf
palliative Behandlungsmethoden, wie der Rekanalisierung von Atemwegen, zurlickgreifen,
um eine ausreichende Luftzufuhr sowie den Abtransport von Sekret zu gewahrleisten und
somit schwerwiegende Komplikationen wie Asphyxie und Retentionspneumonien zu

verhindern [42].

1.2  Maoglichkeiten der Rekanalisierung

1.2.1 Rekanalisierung mittels mechanischer Verfahren

Ab einem Grad von >75% verursachen Atemwegstenosen respiratorische Symptome, weshalb
rekonstruierende Verfahren zum FEinsatz gebracht werden konnen. Hierzu stehen mehrere
Methoden zur Verfiigung. Fiir die mechanische Wiedererdffnung eines okkludierten Bronchus
steht insbesondere die starre oder flexible Biopsiezange zur Verfligung; entsprechend ihrer
GroBe kann mehr oder weniger rasch Gewebe abgetragen werden. In Kombination mit dem
starren Bronchoskop ist es dabei sehr effektiv moglich, Gewebe abzuscheren (,,core out™) [12,
57, 64, 79, 93], wobei diese Methode mit einem erhohten Risiko von Blutungen und der
Entstehung eines Pneumothorax einhergeht [79]. Ein weniger erfolgreiches Verfahren ist die
Dilatation von Engstellen mittels Ballonkatheter, da es bei Tumorstenosen rasch wieder zum
urspriinglichen Stenosegrad kommt [12, 26, 81]. Sie hat ihren Platz in erster Linie in der
Behandlung von narbigen Strikturen bzw. in der Priformierung oder Lumenerweiterung vor
einer Stentimplantation. Auch bei unvollstidndiger Stententfaltung kann durch Ballondilatation
die Offenheit gewihrleistet werden [42, 56]. Somit verwendet man diese Methoden héufiger
als eine Art Vorbehandlung, um das Tumorgewebe zu reduzieren und die betroffenen

Atemwege weiteren Rekanalisierungsmafinahmen zuzufiihren [42].

1.2.2 Rekanalisierung mittels thermischer Verfahren

Um erneutes Tumorwachstum und einen daraus resultierenden Verschluss zu vermeiden,
konzentriert man sich auf langer anhaltende Rekanalisierungsmafinahmen. Die hiufigste
endoskopische Therapie ist hierbei eine endobronchiale Resektion mit dem Neodymium-

Yttrium-Aluminium-Garnet (Nd-YAG)-Laser mit einer Wellenlinge von 1064 nm. Dabei



wird das Gewebe zunichst denaturiert oder verdampft und anschlieBend wird die Nekrose
mechanisch abgetragen [12, 67]. Die Laserresektion kann eine sofortige Besserung der
Symptomatik fiir den Patienten bewirken [37, 47, 57, 80, 81]. Sie eignet sich nur bei
endobronchial wachsendem Tumorgewebe, vorwiegend im Bereich der zentralen Atemwege,
eine extraluminal gelegene Kompressionsstenose kann mit dieser Methode nicht behoben
werden [4, 99]. Andere energetisch erzeugte Behandlungsmodalititen sind die Kryoresektion
mit NO oder fliissigem Stickstoff, die zu kélteinduzierten Koagulationsnekrosen fiihrt [14, 50,
78, 87, 103] oder die endoluminale Kleinraumbestrahlung (Brachytherapie) mit Plazierung
einer radioaktiven Quelle (z.B. IR-192) in dem betroffenen Bronchus [14, 42, 65, 67, 89].
Diese Methode ldsst sich zwar bei kleinen endobronchial wachsenden Karzinomen einsetzen,
der Effekt der Stenoseverringerung tritt allerdings erst nach einiger Zeit ein [88]. Der Argon-
Plasma-Beamer sowie der endobronchiale Elektrokauter sind weitere Moglichkeiten einer

intraluminalen Tumorverkleinerung [32, 57, 65, 89].

1.2.3 Rekanalisierung mit Prothesen

Die bisher genannten Therapiemodalititen konnen aber speziell bei malignen Erkrankungen
unbefriedigend sein, da die Tumormasse erneut vorwachsen kann und so die Obstruktion der
Atemwege wiederkehrt. Seit einigen Jahren hat sich daher die Methode der endobronchialen
Stentimplantation entwickelt, mit welcher sich sowohl benigne als auch maligne Stenosen fiir
langere Zeit beheben bzw. reduzieren lassen. Besonders kann Patienten in sehr schlechtem
Allgemeinzustand, die keinen kurativen Verfahren mehr zugefiihrt werden koénnen, und
Patienten mit bedrohter Ventilation rasch und meist auch anhaltend geholfen werden.

Obwohl der Gedanke einer Schienung der Atemwege bereits im Jahre 1872 von
Trendelenburg erwihnt wurde, ist dieses Thema erst 1965 von Montgomery et al. in Form
eines T-formigen Trachealstents aufgegriffen worden [67, 82, 107], der allerdings noch der
Anlage eines Tracheostomas bedurfte. Weitere Vorreiter der heutigen Stentimplantation
waren Westaby et al. [103], die Anfang der 80er Jahren eine Silikonprothese fiir
tracheobronchiale Stenosen beschrieben. Wurden diese Eingriffe anfangs fast ausschlieBlich
von Otorhinolaryngologen durchgefiihrt, beschéftigen sich heute weitestgehend Pneumologen
mit der endoskopischen Behandlung stenosierter Atemwege. Ende der Achtziger Jahre
wurden fast ausschlieBlich Silikonprothesen verwendet [23, 34, 78], wobei unter diesen bis
heute der von Dumon [27] entwickelte Stent der hdufigst eingesetzte ist [32]. Nachteilig ist

bei der Implantation von Silikonstents die Notwendigkeit der starren Bronchoskopie unter
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Allgemeinnarkose, die bei schwer beeintridchtigten, multimorbiden Patienten risikoreich ist
bzw. unmoglich sein kann. Daneben neigt die Prothese zur Dislokation und Migration,
insbesondere bei malignem Tumorgewebe, in welchem die Prothese nicht richtig greifen
kann. Haufig kommt es zu relativ starker Sekretretention [71, 73], ausgeldst durch das Fehlen
mukozilidrer Clearance, einer Einschrankung der Hustenclearance als auch durch das relativ
enge Lumen bedingt durch die Materialdicke des Silikons [14, 73, 95]. Silikonstents sind nur
in der Trachea oder in den Hauptbronchien implantierbar, sie sind rigide und passen sich
daher schlecht an die physiologischen Bedingungen der Atemwege wie starke Druck- und
Volumenschwankungen an [4]. Das Bemiihen, diese Nachteile zu beheben, miindete im
Einsatz von Metallmaschenstents, die urspriinglich fiir Verengungen von Gefdflen, Gallen-
gangsstrikturen  oder  Urethralstenosen,  Verschliissen von  Gefdllprothesen  und
Héamodialyseshunts entwickelt wurden [6, 73, 96, 105]. Erste Berichte {iber die Anwendbar-
keit von Metallstents im Tracheobronchialsystem finden sich im Jahre 1992 [48, 75]. Es
wurden im Laufe der Zeit verschiedene Modelle verwendet, zunichst ballonexpandierbare
Prothesen, wie z.B. der Strecker-Stent und der Palmaz-Stent, spéter auch selbstexpandierbare,
z.B der Gianturco-Z-Stent, der Wall-Stent [21, 22, 73, 90, 98] oder der Ultraflex Stent [16,
69]. Der Gianturco-Z-Stent ist aufgrund seiner Materialbeschaffenheit mit punktuellen
Druckmaxima mit einer relativ hohen Komplikationsrate, die Bronchusperforationen und
Stentbriiche beinhaltet [82], behaftet und findet deshalb in der Pneumologie keine
Verwendung mehr [48, 73]. Zur Zeit sind Ultraflex Stents bei vielen Arbeitsgruppen
Metallprothesen der Wahl [82]. Bei Metallmaschenstents ist die Wandstérke geringer und
somit das erreichte Lumen grofer und sie lassen sich mit dem flexiblen Bronchoskop unter
Lokalanésthesie und Sedierung einsetzen [5, 42]. Dies ist vor allem bei schwerkranken
Malignompatienten aufgrund der fehlenden Belastung, die eine Allgemeinnarkose mit sich
bringen wiirde, von Vorteil. Aufgrund ihres Designs passen sie sich besser an die Druck- und
Volumenschwankungen eines Bronchus an [105]. Desweiteren lassen sie sich auch in kleinere
Bronchien und bei hohergradigen Stenosen einsetzen und erlauben eine bessere
Sekretdrainage [95] und Ventilation [96]. Doch auch Stents aus Metall haben einige nicht
unerhebliche Nachteile: da das Drahtgeflecht in die Schleimhaut der Bronchialwand
eindringt, ist es schwierig, einen solchen Stent endoskopisch wieder zu entfernen. Dies ist
insbesondere dann der Fall, wenn der Stent nach drei bis sechs Wochen epithelialisiert [21,
24, 25, 56, 88, 90, 104, 106] oder die Maschen von Tumorgewebe durchwachsen sind. Somit
sind diese Stents bei malignen Stenosen, Patienten in schlechtem Allgemeinzustand oder

hohem Lebensalter eher indiziert als bei benignen Liasionen oder fiir voriibergehenden
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Gebrauch [67, 73, 82]. AuBerdem ist eine Metallprothese in ihrer Position nur schwer
korrigierbar, sobald sie sich entfaltet hat [98]. Es besteht ein geringes Risiko von Blutungen,
die durch eine Arrosion von umgebenden GefdBlen hervorgerufen werden konnen [71]. Selten
werden in der Literatur Drahtmaschenbriiche erwidhnt [85]. Bei den unbeschichteten
Metallmaschenstents besteht der grofte Nachteil darin, dass Tumorgewebe durch die
Maschen hindurchwachsen kann und eine Restenose verursacht, wodurch der Stenterfolg nur
von kurzer Dauer sein kann [67, 71, 85]. Um dieser Tatsache entgegenzuwirken, wurde der
sogenannte Hybrid-Stent entwickelt, ein mit Kunststoff beschichtetes Metallgeflecht [5, 13,
67, 68, 97]. Dieser ist im Bereich von gréeren Bronchusabgingen nicht verwendbar, da
durch die Kunststoffbeschichtung die Beliiftung und Sekretdrainage des nachgeschalteten
Bronchusabschnitts nicht moglich ist [39, 95, 97]. Diese Stents sind aber gerade wegen ihrer
abdichtenden FEigenschaft bei Osophagotrachealfisteln gut geeignet [25, 96]. Die
Entscheidung fiir einen bestimmten Stent muss somit individuell fiir jeden einzelnen Patienten

und seine Pathologie getroffen werden.

1.3 Messparameter der Effektivitit prothetischer Verfahren

Obwohl es viele Publikationen zum Thema Tracheal- bzw. Bronchialstent gibt, ist nur in
einigen Arbeiten der endoskopisch sichtbare Erfolg nach einer Rekanalisierung durch
MeBparameter oder durch MefBsysteme flir Symptomatik und Lebensqualitét belegt.

Es gibt eine Reihe von Arbeitsgruppen, die versucht haben, das endoskopische Resultat
anhand einer Lungenfunktionsuntersuchung vor und nach der Implantation eines Stents
darzustellen. Dabei untersuchten manche Autoren ausschlieflich Trachealstenosen [6, 74, 85,
106], andere nur Bronchialstenosen [21, 37, 42, 43, 56, 90], wieder andere behandelten
gemischte Stenosen oder beide Stenosen gesondert [24, 38, 45, 80, 88, 97, 99, 104, 106]. Bei
den meisten Autoren zeigte sich eine Zunahme des forcierten exspiratorischen Volumens
FEV, nach Stentimplantation [6, 21, 24, 38, 42, 43, 79, 90, 97, 99]. Der Peak-flow ist in
einigen Arbeiten als verbesserter Wert nach Stentimplantation dokumentiert [24, 33, 37, 42,
83, 90, 99, 104, 106]. Die forcierte Vitalkapazitit FVC bzw. Vitalkapazitit VC verbesserte
sich zum Teil [24, 37, 42, 43, 80, 90, 97, 99]. Der Atemwegswiderstand Ry erniedrigte sich
deutlich bei Schmitz et al. [88] Bei Freitag et al. normalisieren sich die Flussparameter [33],
bei einigen Autoren die inspiratorische Ein-Sekunden-Kapazitit (FIV,) [6, 73, 99, 106], bei
Wilhelm et al. und Hauck et al. beobachtete man einen Abfall des P,CO, als Zeichen

verbesserter alveoldrer Ventilation [44, 104] und bei Hauck et al. und Wilson et al. erreichte
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man auBlerdem einen Anstieg des P,O, [44, 106]. Im Gegensatz dazu ergeben sich bei den
Lungenfunktionsanalysen von Hiirter et al. nach Stentimplantation unverdnderte Werte, eine
subjektive Besserung der Luftnot wird hier auf eine verminderte Atemarbeit zuriickgefiihrt
[56]. Bei den Untersuchern, die Tracheal- und Bronchialstenosen behandelten, zeigten sich
bei der gesonderten Betrachtung der bronchialen Obstruktionen z.T. weniger deutliche
Verbesserungen in den Funktionsuntersuchungen. Insgesamt ist die Datenlage fiir den
funktionellen Zugewinn nach Stentimplantation inkonsistent.

Zunehmend wird versucht, den Grad der symptomatischen Besserung von Atemnot nach einer
Stentimplantation durch verschiedene Dyspnoe-Indices zu quantifizieren [74, 95, 106, 107].
Am héufigsten wird dabei der WHO-Dyspnoe-Index verwendet [13, 71, 104]. Die einzelnen
Indices sind gut vergleichbar, sie unterscheiden sich kaum in ihrer Einteilung. Nach einer
Stentimplantation verbessern sich diese fast ausnahmslos erheblich.

Um eine eventuelle korperliche Leistungsverbesserung nach Stentimplantation zu messen,
wurde neben dem Eastern Cooperative Oncology Group (EOCG) performance scale [74] auch
der WHO-Aktivitdts-Index benutzt [11, 12, 60]. Praktikabel ist desweiteren der Karnofsky-
Index als Messinstrument der klinischen Verbesserung von Patienten mit Krebserkrankungen
im Endstadium [11-13, 71, 106, 107]. Auch diese Messinstrumente sind in ihrer Aussagekraft
vergleichbar. Eine weitere Moglichkeit, die korperliche Leistungsfahigkeit eines Patienten zu
messen, ist die 6-Minuten-Gehstrecke [37]. Urspriinglich wurde dieser Test als ein 12-
Minuten-Gehtest zur Abschédtzung einer Leistungseinschrinkung bei Patienten mit
chronischer Bronchitis beschrieben [66]. Es zeigte sich jedoch im Rahmen einer
Vergleichsstudie, dass der 6-Minuten-Test im Vergleich zum 12-Min-Test fiir den Patienten
weit weniger anstrengend war, aber nahezu gleiche Resultate zeigte [20]. Dieser Test ist
unseres Wissens bislang noch nicht zur funktionellen Leistungsbemessung nach
Stentimplantation verwendet worden, wohl aber in einer Studie zur Lasertherapie
tracheobronchialer Tumoren [37, 47].

Bei Hauck et al. wurde vor und nach Stentimplantation ein quantitatives Ventilations-/
Perfusionsszintigramm der Lunge durchgefiihrt, um herauszufinden, ob eine Verbesserung
der Beliiftungsverhdltnisse mit einem Anstieg des Blutflusses und des Gasaustausches
einhergeht. Bei fast allen Patienten konnte sowohl bei der Perfusion als auch bei der

Ventilation eine signifikante Verbesserung erreicht werden [43].
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1.4  Schwierigkeiten bei der Evaluierung des Verfahrens

Aufgrund der insgesamt geringen Patientenzahlen, die mit einem bestimmten Messverfahren
sowohl vor als auch nach Stentimplantation untersucht sind, ldsst sich iiber die beste
Methode, einen Stenterfolg zu messen, nur schwer eine Aussage machen. Die Schwierigkeit
besteht dabei zum einen darin festzustellen, ob eine Wiederherstellung des Bronchiallumens
und somit der Ventilation des dahinterliegenden Abschnittes auch eine zuriickkehrende
Durchblutung des erkrankten Lungengewebes mit sich bringt [43]. Es ist beschrieben, dass
diese Reperfusion zu einer Verbesserung des Gasaustausches fiithren miisste [36].
Widerspriichliche Ergebnisse, wie z.B. eine Verbesserung der Ventilation und Perfusion ohne
korrespondierenden Anstieg des Sauerstoffpartialdrucks lieBen die Frage aufkommen, ob
lediglich die Totraumventilation ansteigt und ob man mit einer Lungenfunktion tiberhaupt die
richtige MefBmethode verwendet. Die teilweise vorhandene Diskrepanz zwischen der im
allgemeinen berichteten erheblichen Verbesserung des Dyspnoe- und Allgemeinzustandes
und der kaum merklichen Anderung der Lungenfunktionsparameter lisst an der Sinnhaftigkeit
von Lungenfunktionsparametern, zumindest in ihrer alleinigen Verwendung zweifeln. Es
fokussiert mehr auf globale Funktionstests, die mdglicherweise den Zielparameter der

Steigerung von Lebensqualitdt besser reprasentieren.

1.5  Stellenwert der Lebensqualitit bei Tumorpatienten

In den letzten zehn Jahren hat die Erh6hung der Lebensqualitdt bei Tumorpatienten als
Zielpunkt in klinischen Studien zur Wirksamkeit von Chemotherapien an Bedeutung
gewonnen [30, 35, 40, 52, 54, 72, 86, 92]. Es treten zunehmend die Auswirkungen
chronischer Erkrankungen und deren Behandlung auf die funktionelle Kapazitit der Patienten
in den Vordergrund, auf ihre psychologische und soziale Gesundheit und deren
Allgemeinbefinden [49, 54, 92]. Gerade in weit fortgeschrittenen und inoperablen
Tumorstadien kann man die Uberlebenszeit der Patienten oft nicht relevant verlingern. Hier
gewinnt die Verbesserung der Qualitit der Restlebenszeit herausragende Bedeutung.

Die Lebensqualitit wird daher in immer mehr Studien als primérer Endpunkt gewdhlt. Die
Qualitit der Behandlung wird darin nicht nur anhand funktioneller Daten eingeschétzt [28,
40, 46, 70]. Es existiert ein allgemeiner Konsens darliber, was die Bewertung der

Lebensqualitidt beinhalten muss. Zum einen ist dies der physische Leistungszustand, zum

14



anderen die funktionelle und psychische Verfassung des Patienten, gefolgt von dessen
sozialer Funktion [18, 29, 40, 51, 70, 92]. AuBerdem sollte der Erfassung der Lebensqualitét
immer der Patient als Informationsquelle zugrunde liegen, die Angaben also ausschlieBlich
subjektiver Art sein [92]. In den letzten Jahren haben sich verschiedene Messinstrumente der
Lebensqualitéit entwickelt [2, 8, 49, 52, 54, 63, 87], wobei sich manche Fragebogen speziell
auf die soziale Lebensqualitit konzentrieren [17]. Das am héufigsten verwendete und
umfassendste Messinstrument ist der von der European Organisation for Research and
Treatment of Cancer entwickelte EORTC-QLQ-C30-Fragebogen.

Es gibt zum Thema endobronchiale Stentimplantation bei inoperablem Bronchialkarzinom
unseres Wissens noch keine Lebensqualititsuntersuchung, die evaluierte Fragebdgen oder

Ergdnzungsmodule zu bestehenden Bewertungssystemen verwendet hat [102].
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2 Fragestellungen

2.1 Technisch messbare Verinderungen nach Stentimplantation

2.1.1 Endoskopische Graduierung

Welche Verdnderungen ergeben sich fiir das Bronchiallumen nach Stentimplantation?

2.1.2  Lungenfunktionsanalysen
Veréandern sich Lungenfunktionsparameter nach einer Stentimplantation, und wenn ja, welche

sind dies im Einzelnen?

2.1.3 Globale Funktionstests
Zeigen sich in dieser Studie Verbesserungen bei den Messinstrumenten WHO-Dyspnoe-

Index, WHO-AKktivitits-Index und 6-Min-Gehstrecke?

2.1.4 Nuklearmedizinische Verfahren

Welche regionalen Verhéltnisse zeigen sich bei einer quantitativen Ventilations-/
Perfusionsszintigraphie der Lunge sowohl vor als auch nach einer Stentimplantation? Bringt
eine Verbesserung der Ventilation des erkrankten Bereichs auch eine bessere Perfusion mit

sich?

2.2 MeBsysteme subjektiver Erfolgsparameter
Gibt es einen Zusammenhang zwischen Stentimplantation und Symptomerleichterung bzw.

moglichem Zugewinn von Lebensqualitét?
2.3 Bewertung der Messverfahren

Welches der untersuchten Messverfahren reprisentiert am besten den endoskopisch sichtbaren

Erfolg?
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3 Material und Methodik
3.1 Patienten

3.1.1 Charakterisierung des Patientenkollektivs

In die Studie wurden Patienten aufgenommen, die an einem Tumorleiden erkrankt waren,
welches zu einer subtotalen Stenose oder einem Totalverschluss eines Bronchus gefiihrt hatte.
Die Patienten dieser Studie befanden sich alle in einem inoperablen Tumorstadium. Alle
Patienten gaben zu sdmtlichen durchgefiihrten Untersuchungen und der Stentimplantation

schriftlich ihr Einverstandnis.

3.1.2 Auswahl der Patienten

Die Patienten rekrutierten sich aus der bronchoskopischen Ambulanz der 1. Medizinischen
Klinik (Direktor: Prof. Dr. Schomig) sowie aus der 3. Medizinischen Klinik (Direktor: Prof.
Dr. Peschel) des Klinikum rechts der Isar der Technischen Universitidt Miinchen. In die Studie
wurden 18 Patienten eingeschlossen, die sich im Zeitraum von Dezember 1999 bis April 2001
einer endobronchialen Stentimplantation unterzogen und bis Juli 2001 nachkontrolliert

wurden.

3.2  Die Stentimplantation
3.2.1 Indikation und Leitsymptome

Indikation zur Stentimplantation war bei allen Patienten eine Stenose >75 %. Daneben wiesen

die Patienten folgende klinische Leitsymptome auf (s. Tabelle 1):

Tabelle 1: Leitsymptome und ihre Haufigkeit

Leitsymptome Haufigkeit n
Schwere Dyspnoe 16
Husten 14
Schmerzen 7
Atelektase 7
Héamoptysen 4
Retentionspneumonie 2
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3.2.2  Durchfiihrung

Die Stentimplantation erfolgte mit dem flexiblen Bronchoskop unter Lokalanésthesie und
Sedierung mit 5-10mg Midazolam. Es wurden selbstexpandierende Metallmaschenstents vom
Typ Accuflex (Boston Scientific Corp., Watertown, MA, USA) und Stents vom Typ Ultraflex
cover (Microvasive, Boston Scientific Corp., Watertown, MA, USA) verwendet. Je nach
Lokalisation der Stenose waren sie teilweise zusétzlich mit Kunststoff beschichtet. Musste der
Stent iiber den Abgang eines Lappenbronchus gelegt werden, wurde eine nichtbeschichteter
Stent verwendet, um die Beliiftung des angrenzenden Lungenlappens zu gewdhrleisten.
Ansonsten wurde versucht, einen beschichteten Metallstent zu benutzen, um ein
Wiedereinwachsen von Tumorgewebe durch die Metallmaschen zu verhindern. Die
Pramedikation bestand bei allen Patienten aus einer subkutanen Gabe von 0,5mg
Atropinsulfat und 7,5mg Hydrocodonhydrochlorid (Dicodid®) gefolgt von der Inhalation von
Lidocain (4%, 3ml) und Salbutamol (Iml) iiber einen Ultraschallvernebler. Die
Lokalanisthesie der Stimmritze, der Sinus piriformes, der Trachea und der Hauptbronchien
erfolgte mittels Instillation von Lidocain (160mg) iiber das Bronchoskop [43]. Daraufhin
wurden die Patienten mit einem metallverstiarkten Silikontubus (Riisch, Kernen, Deutschland)
intubiert und wihrend des Eingriffs zusatzlich mit Sauerstoff versorgt (4 bis 6 1/min). Das
Bronchoskop wurde zur stenosierten Stelle vorgeschoben. Der Stenosegrad wurde in den
meisten Féllen mittels Nd-YAG-Laser reduziert. AnschlieBend wurde die obere und untere
Grenze der Stenose mit dem Bronchoskop unter Durchleuchtung definiert und auf dem
Durchleuchtungsschirm markiert. Ein Fiihrungsdraht wurde {iber den Arbeitskanal des
Bronchoskops vorgeschoben und in einem distalen, tumorfreien Areal plaziert. Nach
Entfernung des Bronchoskops erfolgte das Nachschieben des Fiihrungskatheters in Seldinger
Technik. Auf diesem Katheter ist der Stent in komprimiertem Zustand montiert. Das
selbstexpandierbare Stentmodell wird aus dem Applikator freigesetzt, indem eine iiber dem
Stent vorhandene Kunststofthiille nach proximal zuriickgezogen wird, wobei das proximale
Ende des Katheters an der betroffenen Stelle gehalten werden muss. Durch diesen Riickzug
der Hiilllmembran expandiert der Stent mit seiner radialen Wandspannung vollstindig zu
seiner definierten Weite [42, 56].

Auf dem Fiihrungskatheter befinden sich zwei rontgendichte Markierungen, die die
Stentlinge in expandiertem Durchmesser anzeigen. Diese miissen die markierten

Stenosegrenzen proximal und distal um 1 cm {iiberlappen. Sollte dies nicht moglich sein,
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werden zwei Stents verwendet und ineinander plaziert. Konnte ein 5,8mm Bronchoskop
anschlieBend beriihrungsfrei an der Stenose vorbeigefiihrt werden und {iberragte der Stent die
Lésion distal und proximal um je 1 cm, wurde die Implantation als erfolgreich angesehen
[42]. Zuletzt wurde die genaue Stentposition dokumentiert. Die Patienten wurden nach dem
Eingriff noch mehrere Stunden iiberwacht und am selben Tag wurde noch eine
Rontgenthoraxaufnahme angefertigt, um einen Pneumothorax auszuschlieBen und die
Stentlage zu dokumentieren. Den Patienten wurde eine anschlieende mukolytische und
bronchospasmolytische Therapie mit 600 mg Acetylcystein bzw. 4x2Hiibe Sultanol®
(Salbutamol) oder Berodual® téglich sowie intensiver Inhalationen mit Mucosolvan/ NaCl

verordnet. Patienten mit Laseranwendung bekamen zusétzlich Decortin® H 100mg i.v.

33 Bronchoskopische Inspektion

3.3.1 Semiquantitative Einteilung des Stenosegrades

Der Stenosegrad wurde semiquantitativ bestimmt [44]. Hierbei wurde eine Verengung, die
mit dem Bronchoskop (Olympus Optical, BF 30, Durchmesser 5,8 mm, Hamburg,
Deutschland) noch passierbar war, als <75% definiert. Konnte man die Tumormasse nur mit
geschlossener Biopsiezange beriihrungsfrei passieren (Olympus Optical, Serial FB-19C,
Durchmesser geschlossen 2,2 mm, Hamburg, Deutschland), wurde die Stenose als 75% - 95%
bewertet. War eine Passage nur mit einem 0,035 inch Fiithrungsdraht (Boston Scientific
Amplatz Superstiff ™ Guidewire, Durchmesser 0,9 mm) mdglich, wurde eine subtotale
Stenose mit einem Stenosegrad von 95% - 99% dokumentiert. Die Durchgingigkeit, die sich
nach dem Eingriff zeigte, wurde semiquantitativ in Stufen von jeweils 25% angegeben,

entsprechend dem endoskopisch sichtbaren Aspekt.

Tabelle 2: Semiquantitative Einteilung des Stenosegrades [44]

Kriterium Stenose in % Restlumen' in mm”
Keine Stenose 0 95
Passage mit Bronchoskop méglich? 1-75 <95-26
Passage mit geschlossener Biopsiezange® >75-95 <26-4
>95-99 <4-0,8

Passage mit Fiihrungsdraht®

Totalverschlufl 100 <0,8

'bezogen auf ein idealisiertes Bronchiallumen von 11 mm Durchmesser
Olympus Optical, BF 30 (Durchmesser: 5,8 mm)

30Olympus Optical. Serial FB-19C (Durchmesser, geschlossen: 2,2 mm)
*Boston Scientific Amplatz Superstiff™ Guidewire (Durchmesser: 0,9 mm)
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3.3.2 Dokumentation des Bronchiallumens

3.3.2.1 Vor Stentimplantation

Um den Erfolg der Stentimplantation anhand der Erweiterung des Bronchiallumens
aufzuzeigen, wurde kurz vor Beginn der Intervention mittels Videoaufzeichnung der Grad der

Stenose semiquantitativ dokumentiert, wie oben beschrieben.

3.3.2.2 Direkt im Anschluss an den Eingriff

Nachdem der Stent implantiert war und sich entfaltet hatte, wurde das jetzt erreichte
Bronchiallumen bzw. eine eventuelle Reststenose quantifiziert und dokumentiert. Der
Stenterfolg wurde durch Vergleich des Bronchiallumens vor und nach Stentimplantation

quantifiziert.

3.3.2.3 Eine Woche nach dem Eingriff

Sieben Tage nach der Stentimplantation wurden die Patienten entweder ambulant zur
Kontrollbronchoskopie =~ wiedereinbestellt oder bei  stationirem  Aufenthalt zur
Kontrolluntersuchung abgerufen. Dabei war u.a. von Bedeutung, ob sich der Stent weiterhin
in regelrechter Position befand, Blutungen aufgetreten waren und ob Offenheit weiter
gewihrleistet war. Daher wurde auch bei dieser Untersuchung der Grad der Offenheit bzw.
der Stenose im Bereich der Prothese dokumentiert und mit den beiden vorherigen Messungen

verglichen.

3.3.2.4 Weiteres Follow-up

Die Durchgingigkeit der befallenen Bronchien sowie die korrekte Lage des Stent sollte auch
dauerhaft gewihrleistet werden. Deshalb wurden die Patienten in regelmiBigen Abstdnden
bronchoskopisch erneut untersucht und der Grad der Offenheit sowie die Position des Stent
kontrolliert. Das Bronchiallumen wurde in Bezug zum vorherigen Grad der Offenheit gesetzt.
Die weiteren Kontrolluntersuchungen fanden in jeweils sich verdoppelnden Zeitabstéinden

statt, wobei zwischen zwei follow-up-Untersuchungen nicht mehr als acht Wochen lagen:
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A

Abbildung 1: Zeitlicher Verlauf der Kontrolluntersuchungen

3.4  Lungenfunktionsanalysen

3.4.1 Vor Stentimplantation

Bei den Patienten wurde jeweils einen Tag vor der Intervention eine Lungenfunktionspriifung
mittels Ganzkorperplethysmographie (Bodyscreen, Jaeger, Wiirzburg, Deutschland)
durchgefiihrt. Dabei wurden der Gesamtwiderstand Ry in [kPa*s/l], die spezifische
Resistance SRy, in [kPa*s], Totalkapazitdit TLC in [l], Residualvolumen RV in [l], das
intrathorakale Gasvolumen in [1], die spirometrischen Daten inspiratorische Vitalkapazitit VC
IN in [1I], forcierte Vitalkapazitdt FVC in [1], exspiratorische Einsekundenkapazitit FEV, in
[1] sowie exspiratorischer Spitzenfluss PEF in [I/s] gemessen. AuBBerdem wurde die FluB3-
Volumen-Kurve registriert und alle Daten entsprechend internationaler Protokolle
ausgewertet [1]. Bei allen Patienten wurden arterielle Blutgasanalysen durchgefiihrt. Die
Bestimmung erfolgte mittels eines automatischen Blutgasanalysesystem (280 Blutgassystem,
Ciba Corning Diagnostic, Fernwald, Deutschland). Es wurde jeweils der arterielle pH-Wert
des Blutes gemessen, der arterielle Sauerstoffpartialdruck P,O, in [mmHg], der arterielle
CO,-Partialdruck P,CO, in [mmHg], die Sauerstoffsittigung S,0, in [%] und der

Basentiberschuss BE in [mmol/1].

3.4.2 Eine Woche nach dem Eingriff

Gleichzeitig mit der Einbestellung der Patienten zur ersten bronchoskopischen Kontrolle nach
einer Woche, wurde auch eine zweite Lungenfunktionspriifung veranlasst. Die Untersuchung
fand aus organisatorischen Griinden bei stationdr aufgenommenen Patienten einen Tag vor
der Bronchoskopie, bei ambulanten Patienten etwa zwei Stunden davor statt. Dabei wurden
die oben aufgefiihrten Daten erfasst. Da zwei Patienten bereits in der Woche nach der
Stentimplantation verstarben und ein Patient seinen Kontrolltermin nicht einhielt, wurden zu
diesem Zeitpunkt nur 15 Patienten untersucht. Diese Werte wurden mit den entsprechenden
Resultaten der ersten Lungenfunktionspriifung verglichen und die Abweichung von den

Ausgangswerten sowohl in Prozent als auch in Prozent vom Sollwert berechnet.
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3.4.3 Weiteres Follow-up

Alle Patienten sollten im Verlauf Lungenfunktionsanalysen unterzogen werden.
Problematisch dabei war, dass sich aufgrund des Fortschreitens der malignen Grund-
erkrankung der Zustand der Patienten weiter verschlechterte, sodass sie korperlich hierzu
nicht in der Lage waren oder relativ rasch verstarben. Auch die Compliance der Patienten
nahm im Laufe der Zeit ab. Teilweise mussten die Patienten notfallméBig bronchoskopiert
werden, was eine vorherige Lungenfunktionspriifung unmoglich machte. Es gibt daher nur

von neun Patienten langere Follow-up Daten.

3.5 Globale Funktionstests
3.5.1 6-Min-Gehstrecke

Im 6-Min-Gehtest sollten die Patienten einen Tag vor dem geplanten Eingriff innerhalb von
sechs Minuten so weit wie moglich gehen. Es gab dafiir eine ausgemessene Wegstrecke, die
in Begleitung eines Untersuchers abgegangen wurde. Die Patienten wurden alle vorher iiber
den Zweck dieses Leistungstests informiert und dariiber, dass sie sich anstrengen und ihre
Aktivititsreserven ausschdpfen sollten, um bei jeder Kontrolluntersuchung ein vergleichbares
Motivationsmuster zu erzielen. Der Patient konnte bei Erschopfung jederzeit pausieren und
dann erneut bis zur vollendeten sechsten Minute weitergehen.

Dieser Leistungstest wurde genau wie die Lungenfunktionspriifung eine Woche nach
Stentimplantation bei der ersten Wiedervorstellung unter gleichen Voraussetzungen
durchgefiihrt. Auch hier wurde angestrebt, von mdglichst allen Patienten Verlaufs-
untersuchungen zu erhalten, wobei dies jedoch wie bei den Lungenfunktionstests an

biologische Limits stief3.

3.5.2  WHO-Aktivitits-Index

Der Allgemeinzustand von Patienten kann anhand des Aktivititsgrades der World Health
Organization (WHO) beurteilt werden. Er ist entsprechend Tabelle 3 definiert. Da die

Einteilung mit dem Karnofsky-Index vergleichbar ist, ist dieser fiir den jeweiligen Grad

ebenfalls angegeben:
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Tabelle 3: Definition des WHO-AKtivitits-Index

WHO Aktivitats-Index

0 Normale kdrperliche Aktivitét; keine Beschwerden , keine besondere Pflege erforderlich
(Karnofsky 100%)

1  Gering eingeschriankte korperliche Aktivitit; leichte Arbeit moglich; geringe Krankheitssymptome
(Karnofsky 80%)

2 Arbeitsunfihig; meist selbstdndige Lebensfithrung; gelegentlich Unterstiitzung notwendig
(Karnofsky 60%)

3 Keine Selbstversorgung moglich: kontinuierliche Pflege oder Hospitalisierung erforderlich;
mehr als 50% der Tageszeit bettldgerig (Karnofsky 40%)

4  Patient ist schwerkrank, 100% krankheitsbedingt bettlégerig, Hospitalisierung notwendig
(Karnofsky 20%)

Alle Patienten wurden vor und nach der Stentimplantation nach diesen Kriterien beurteilt.

3.5.3 WHO-Dyspnoe-Index

Besonders bei Patienten mit Lungentumoren ist die Einschidtzung des Grades der Luftnot ein
wichtiges Kriterium sowohl zur Beurteilung der respiratorischen Reserve bei
Diagnosestellung als auch im Verlauf der Erkrankung. Fiir den Patienten ist das Symptom
Dyspnoe besonders bedngstigend und somit ein wichtiger Parameter fiir den Verlauf der

Lungenerkrankung. Hierfiir wurde der WHO-Dyspnoe-Index verwendet [13, 72]:

Tabelle 4: Definition des WHO-Dyspnoe-Index

WHO Dyspnoe-Index

Treppensteigen ohne Beschwerden

Beschwerden beim Treppensteigen

0

1

2 Beschwerden bei 100m Gehen auf ebener Strecke

3 Beschwerden bei kleinsten Anstrengungen (sprechen, ankleiden)
4

Beschwerden in Ruhe

Unser Patientenkollektiv wurde sowohl vor als auch nach der Stentimplantation anhand des

WHO-Dyspnoe-Index evaluiert, die Daten wurden dokumentiert und miteinander verglichen.
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3.6  Quantitative *’Tc-Ventilations-/ Perfusionsszintigraphie der Lunge

3.6.1 Zeitpunkte der Untersuchungen

Die quantitative Ventilations-/Perfusionsszintigraphie der Lunge ist eine in der Klinik hiufig
angewandte nuklearmedizinische Untersuchungsmethode. Sie spielt eine entscheidende Rolle
in der Diagnostik von Lungenembolien und bei der prdoperativen Beurteilung regionaler
Ventilations-/Perfusionsverhédltnisse beim Bronchialkarzinom [31], um die postoperative
Lungenfunktion nach Pneumektomie oder Lobektomie und die daraus folgende
Uberlebenschancen der Patienten vorauszusagen [15, 59]. Dabei verhalten sich Ventilation
und Perfusion nach dem alveolovaskuldren Reflex, auch Euler-Liljestrand-Mechanismus
genannt. Das bedeutet, dass in einem minderbeliifteten Bezirk der Lunge nachfolgend die
Durchblutung durch Vasokonstriktion gedrosselt wird, um moglichst wenig nichtoxygeniertes
venoses Blut aufrechtzuerhalten [53, 62]. Aus dieser physiologischen Gegebenheit ergibt sich,
dass aufgrund eines stenosierend wachsenden endobronchialen Tumors der anschlieende
Lungenbereich, der minder- bis nicht beliiftet wird, auch seine Perfusion vermindert.
Entsprechend fiihrt eine Wiederer6ffnung eines verengten Bronchus zu einer Steigerung der
Perfusionsrate, insofern der Tumor nicht zugehdrige Pulmonalarteriendste komprimiert oder
penetriert hat [37]. Um dies zu quantifizieren, wurde bei jedem Patienten vor und eine Woche

nach einem Stenteinsatz ein quantitatives Lungenszintigramm durchgefiihrt.

3.6.2 Durchfiihrung der Untersuchungen

Bei der Ventilationsszintigraphie werden mit Technetium-99m (™

Tc) radioaktiv markierte
Aerosole oder seltener radioaktive Edelgase wie Xenon oder Krypton eingeatmet. Wir
verwendeten das Technetiumgas, da es durch einen hohen Grad an Prizision mit den
szintigraphischen Bildern der Perfusionsverteilung gut vergleichbar ist. Die gute Auflosung
kommt durch die kleinere PartikelgroBe zustande, die eine hohere Anzahl von angereicherten
Partikel pro Volumeneinheit des Tragergases zulassen [19]. Weitere Vorteile dieses Gases
sind die bessere Handhabung bei schwerkranken Patienten durch weniger bendtigte Mitarbeit
sowie die Nichtanreicherung des Gases in den zufithrenden Atemwegen und dessen kiirzere
Halbwertszeit [94].

Technetium-99m-markierte Kohlenstoffpartikel (technegas, Medgenix, Belgium) werden in

einem speziellen Generator durch die vollstindige Verdampfung von durchschnittlich 36
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MBq von Natrium-"""Tc-Pertechnetat hergestellt, das in einem mit 0,1ml Salzldsung gefiillten
Graphittiegel enthalten ist. Dieser Tiegel (Tetley Crucible, Medgenix, Belgium) wird bei
2500°C unter reinem Argon erhitzt; das resultierende Gas- und Argongemisch wird als
Inhalationsmittel verwendet. Die Patienten atmen das Gas iiber ein Mundstiick ein, das an
dem Generator angeschlossen ist. Sie inhalieren langsam und halten bei maximaler Inspiration
fiir einige Sekunden die Luft an. Dieser Vorgang wird bis zu acht Mal wiederholt, bis eine
ausreichende Rate an Zdhlpunkten erreicht ist. Statische Bilder werden direkt im Anschluss
an die Inhalation in sitzender Position in ventraler, dorsaler, linker und rechter hinterer
Schriaglage durchgefiihrt sowie links- und rechtsseitliche Projektionen bei einer festen
Gesamtanzahl von 300.000 Zédhleinheiten, sogenannten Counts pro Rasterbild [94].
Grundsitzlich  wird wegen der geringeren abgelagerten Aktivitit zuerst die
Ventilationsszintigraphie ~ durchgefiihrt, die durch die hohere  Aktivitit der
Perfusionsszintigraphie iiberlagert wird.

Die Perfusionsszintigraphie beruht auf dem Prinzip der Kapillarblockade. Hierbei werden
durchschnittlich 244 MBq von **™Tc-markierten Albuminpartikel (makroaggregiertes
Albumin, SOLCO MAA, Sorin Biomedica, Saluggia, Italy) bestimmter Grofe (15 —40 um),
bestehend aus 100.000-500.000 Einzelpartikeln in maximaler Inspiration intravends
appliziert. Diese verteilen sich darauthin im Lungenkreislauf und verstopfen die Kapillaren
(10-15um). Die passagere Mikroembolisierung ist himodynamisch nicht wirksam, da im
Durchschnitt nur jede 10.000ste Kapillare voriibergehend verschlossen wird. Im Anschluss an
die Injektion werden Aufnahmen in den gleichen Projektionen geschossen wie bei der
Ventilationsszintigraphie. Hier wird eine Gesamtmenge von 1,2 Mio. Counts pro Bild
angegeben. Die Aufnahmen werden mit einer GroBfeld-Gamma-Kamera (Diacam, Siemens,
Erlangen, Deutschland oder Adac Vertex bzw. Forte, Laboratories BV, Maarssen, The
Netherlands) gemacht und an einen Micro/Max DELTA Computer (Siemens, Erlangen,
Deutschland) angeschlossen, der quantitative Analysen der erfolgten Aufnahmen erstellen
kann. Bei allen Ventilations- und Perfusionsaufnahmen werden die ventralen und dorsalen
Projektionen digital aufgenommen und durch eine sogenannte ,,region-of-interest“-Technik

analysiert.
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3.6.3 Berechnung der urspriinglichen Nukliddeposition

Das geometrische Mittel der Counts, die in diesen Projektionen erreicht werden, wird fiir die
Berechnung der Ergebnisse verwendet [43]. Das arithmetische Mittel ist hier weniger gut
geeignet, die Counts der gesamten Lunge genau einzuschétzen.

Ein Teilwert (fractional score=FS) der Ventilation und Perfusion wird berechnet, um die
durchschnittlichen Counts fiir die jeweilige Lunge als einen Prozentsatz aller Counts in beiden

Lungen auszudriicken :

FS = durchschnittliche Counts der jeweiligen Lunge x100

durchschnittliche Counts beider Lungen

Um die prozentuale Anderung von Ventilation und Perfusion der gestenteten Lunge nach dem
Eingriff zu berechnen, wird die proportionale Aufnahme des radioaktiven Indikators durch die
gesunde Lunge vor und nach Stentimplantation als fest angesehen, als Referenzwert fiir die
betroffene Lunge verwendet und mit 100% gleichgesetzt. Somit wird ein relativer Wert
(relative score = RS) fiir Ventilation und Perfusion der betroffenen Lunge berechnet als

Quotient der FS der betroffenen Lunge zu der FS der gesunden Lunge:

RS = FS der betroffenen Lunge x100

FS der gesunden Lunge

Dieser relative Wert RS wird fiir die Berechnung der prozentualen Anderung der Ventilation

und Perfusion der betroffenen Lunge nach dem Stenteinsatz verwendet:

PC = RS vor Stentimplantation x100

RS nach Stentimplantation

3.6.4 Berechnung der korrigierten Nukliddepostition

Bei einigen Patienten verhielt es sich allerdings so, dass der Tumor aus dem Ober-
lappenbronchus hervorgewachsen war und anschlieBend zu einem Verschluss des Haupt-/

Intermedidrbronchus gefiihrt hatte. In diesen Féllen konnte mit einem Stent nur der
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Hauptbronchus, d.h. der Weg zum Mittel-/ Unterlappen rekanalisiert werden, der zum
Oberlappen fiihrende Bronchus blieb irreversibel verschlossen. Dies fiihrt zu der Uberlegung,
dass sich in diesen Féllen die Ventilations-/ Perfusionsverhiltnisse im Oberlappen gar nicht
verbessern konnen und ein Zugewinn der Ventilation und Perfusion dabei nur im Mittel-/
Unterfeld zu erwarten wére. Die oben resultierenden Werte miissen deshalb nachkorrigiert
werden, um falsch negative Ergebnisse durch die Mitberechnung eines nicht rekanalisierbaren
Geschosses zu vermeiden. Es wurde in diesen Fillen ein korrigierter relativer Wert RSy
berechnet, indem die proportionale Aufnahme des radioaktiven Indikators durch das gesunde
Mittel- und Unterfeld vor und nach Stentimplantation als fest angesehen wird, als

Referenzwert fiir die betroffene Lunge verwendet und mit 100% gleichgesetzt wird:

RSy = FS des betroffenen Felder x100

FS der entsprechenden gesunden Felder

Dieser korrigierte relative Wert RSy wird fiir die Berechnung der prozentualen Anderung der

Ventilation und Perfusion der betroffenen Lunge nach dem Stenteinsatz verwendet:

PCy = RS vor Stentimplantation x100

RSy nach Stentimplantation

3.7 Bemessung der Lebensqualitit (QOL)
3.7.1  Modifizierter EORTC-QLQ-C30-Fragebogen mit LC13-Modul
3.7.1.1 Vor Stentimplantation

Es gibt keine evaluierten Fragebogen zur Ermittlung der Lebensqualitdt von Patienten mit
Bronchialkarzinom nach Stentimplantation. Deshalb wurde auf den evaluierten Bogen
EORTC-QLQ-C30 zuriickgegriffen. Er wurde von der EORTC (European Organisation for
Research and Treatment of Cancer) Quality of Life Study Group offiziell etabliert und
reprasentiert einen allgemeinen Bogen flir Tumorpatienten [2, 58, 60], in dem nach den
wesentlichen mit den meisten Tumordiagnosen verbundenen Symptomen und
Befindlichkeiten gefragt wird. Dieser Fragebogen ist valide und reliabel, wobei Validitdt mit
dem Ausmal} einhergeht, in welchem der Bogen das misst, was gemessen werden soll, und

Reliabilitdt besteht in Bezug auf das Ausmal, in welchem die Messung bestindig und
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wiederholbar ist [2]. Der EORTC-QLQ-C30 wurde entworfen, um durch einen jeweiligen
Fragebogen-Modul erginzt zu werden, der speziell fiir eine bestimmte Krebsart entwickelt
wurde [7]. Ein solches Modul soll die Sensitivitit und Spezifitit des Kernfragebogens
verbessern, indem auch sehr kleine Vor- oder Nachteilen aufgedeckt werden konnen, die mit
potientiell kurativen, palliativen oder adjuvanten BehandlungsmafBinahmen einhergehen
konnen [7, 9, 49]. In unserem Fall verwendeten wir deshalb zusitzlich den speziell fiir
Lungenkrebspatienten entwickelte EORTC-LC13 (Lung cancer, 13 Fragen) [7].

Der QLQ-C30 beinhaltet neun Skalen, die jeweils aus mehreren Einzelpunkten, Items
genannt, bestehen: fiinf funktionelle Skalen (functional scales), dazu gehoren die physische
Funktion (physical functioning; Fragen 1-5), Rollenfunktion (role functioning; Frage 6 und
7), kognitive Funktion (cognitive functioning; Frage 20 und 25), emotionale Funktion
(emotional functioning; Fragen 21-24) und soziale Funktion (social functioning; Frage 26 und
27); drei Symptom-Skalen (symptom scales), diese beinhalten Miidigkeit (fatigue; Frage 10,
12 und 18), Schmerzen (pain; Frage 9 und 19), und Ubelkeit/ Erbrechen (nausea/vomiting;
Frage 14 und 15); des weiteren eine Skala zum korperlichen Zustand insgesamt (global health
status) und eine Skala zur Lebensqualitdt (quality of life), die bei der Auswertung zu einem
Punkt zusammengefasst werden (Frage 29 und 30).

Es sind auBerdem einige Messungen von Symptomen eingeschlossen, die aus nur einem Item
bestehen, dazu gehoren Dyspnoe (Frage 8), Schlafstorungen (Frage 11), Appetitmangel
(Frage 13), Verstopfung und Durchfall (Frage 16 und 17). Ebenso besteht die Befragung nach
finanziellen Schwierigkeiten aufgrund der Krankheit/ Behandlung aus einem Item (Frage 28).
Obwohl manche Fragen, wie z.B. diejenigen nach Nebenwirkungen einer Chemotherapie oder
finanziellem Stand, fiir uns bei der Messung einer Anderung nach Stentimplantation irrelevant
waren, lieBen wir die Patienten dennoch den ganzen Fragebogen bearbeiten, da es untersagt
ist, einzelne Items aus dem Originalfragebogen zu streichen [2, 46]. Mit Ausnahme von zwei
Fragen, die den korperlichen Zustand insgesamt und die Lebensqualitit beinhalten und auf
einer 7-Punkte-Skala bewertet werden sollen, bestehen die Antwortmoglichkeiten aus einer 4-
Punkte-Skala (iiberhaupt nicht — wenig — méBig — sehr) oder einer 2-Punkte-Skala (ja/ nein).
Um die Interpretation zu erleichtern, wurden alle Skalen- und Itemwerte linear auf eine Skala
von 0 bis 100 transformiert, wobei bei den verschiedenen Funktionen (functional scales) ein
hoherer Wert eine bessere Funktion reprisentiert, wihrend bei den Symptomen ein héherer
Wert fiir stidrkere Symptome spricht [2].

Das lungenkrebsspezifische Fragebogenmodul EORTC QLQ-LC13 setzt sich aus Messskalen

zusammen, die sowohl aus mehreren Items als auch aus Einzelitems bestehen. Hierbei werden
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Symptome erfragt, die mit dem Lungenkrebs assoziiert sind, dazu gehoren Husten (Frage 1),
Hamoptysen (Frage 2), Dyspnoe (Fragen 3, 4 und 5) und Schmerzen (Fragen 10, 11 und 12),
aber auch Nebenwirkungen von Chemo- oder Radiotherapien (wunder Mund, Dysphagie,
Neuropathie und Haarausfall; Frage 6, 7, 8 und 9). Mit Ausnahme von Dyspnoe und
Schmerzen, die mit mehreren Items belegt sind, werden weitere Symptome, seien sie
lungenkrebsassoziiert oder nebenwirkungsbezogen, durch ein einziges Item erfragt [7]. Alle
Fragen beziehen sich auf die vorausgegangene Woche. Alle Items sind auf einer 4-Punkte-
Skala (iiberhaupt nicht — wenig — méBig — sehr) zu beantworten, bis auf die Frage nach der
Medikamenteneinnahme bei Schmerzen, die mit ja oder nein anzugeben ist. Auch bei diesem
Bogen wurden die Items auf eine Skala von 0 bis 100 transformiert, um die Présentation und
Deutung der Daten zu vereinfachen, wobei hohere Werte eine zunehmende Symptomatik
reprasentieren [7, 60].

Diese Bogen wurden um einige Fragen ergénzt, die iiber Anstrengung beim Abhusten,
Schlafstérungen, die speziell auf Atembeschwerden zuriickgehen, Stridor, Krankheitsgefiihl
und Qualitdit des Auswurfs Aufschluss geben sollten. Um den Kernfragebogen auf
interventionsbezogene Punkte zu ergéinzen, verfassten wir einen weiteren Zusatzbogen mit 13
Fragen (Préinterventionsbogen, Fragebogen 1, siche Anlage): Alter, Geschlecht, Beruf,
Raucheranamnese, Benutzen bronchialerweiternder Sprays, Bendtigen von Sauerstoff sowie
Dyspnoeanamnese wurden dokumentiert. Daneben wurden die Patienten iiber Angste oder
Hoffnungen in bezug auf die Behandlung befragt, sowie liber die Zufriedenheit mit der

Aufkléarung.

3.7.1.2 Nach Stentimplantation

1-6 Stunden nach Intervention wurden die Patienten erneut befragt. Hierflir wurde von uns ein
Fragebogen entwickelt, der die wichtigsten Punkte, die direkt nach einem Eingriff von
Bedeutung sind, enthalten sollte. In erster Linie interessiert hier eine sofortige positive oder
negative Auswirkung der Prothese in bezug auf die Dyspnoe, das freie Durchatmen,
Schmerzen im Brustbereich, Fremdkorpergefilhl im Rachen oder Brustbereich,
Schluckbeschwerden. Des weiteren war fiir uns wichtig, wie der einzelne Patient den Eingriff
empfand, bei schwerkranken Patienten in bezug auf die Lebensqualitét nicht unerheblich. Es
wurde nach Erinnerungen an den Eingriff selber gefragt, einhergehend mit der Frage nach
ausreichender Sedierung, nach mit der Implantation verbundenen Anstrengung, sowie der

Tolerabilitdt der Eingriffsdauer. Die Patienten hatten zu diesem Zeitpunkt die Gelegenheit,
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den Eingriff aus ihrer Sicht zu beurteilen, indem sie dem Verfahren eine Gesamtnote gaben
und gefragt wurden, ob sie sich wieder fiir diesen Eingriff entscheiden wiirden. Wichtig ist,
dass diese Zusatzmodule anhand der kleinen Patientenzahl und des Studiendesigns nicht
evaluiert werden konnten. Sie stellen somit einen Versuch fiir die Konstruktion eines

derartigen Interventions-Moduls dar.

3.7.1.3 Verlaufskontrolle der QOL

Die Patienten wurden nach obigem Schema in bestimmten Zeitabstdnden zu Kontrollen in die
bronchoskopische Ambulanz einbestellt. Um die endoskopisch sichtbaren und somit
objektiven Resultate mit dem vom Patienten subjektiv empfundenen Befinden zu vergleichen,
wurde den Patienten bei jeder Follow-up-Untersuchung erneut der EORTC QLQ-C30 sowie
der EORTC-LC13 zum Ankreuzen ausgehdndigt. Diese Bogen wurden um einige Fragen
erginzt, die Auskunft liber die Intervention aus retrospektiver Sicht geben sollten. Die
Patienten wurden zur Miidigkeit bzw. Schwiche an den Tagen nach der Stentimplantation
befragt, erneut iiber Anstrengung beim Abhusten, Schlafstorungen, die speziell auf
Atembeschwerden zuriickgehen, Stridor, Krankheitsgefiihl, Qualitit des Auswurfs, sowie
Fragen, die abteilungsintern interessierten; dazu gehorte die Frage nach Angst vor der
Kontrolluntersuchung, Uberwindung und Anstrengung im Zusammenhang mit der
Kontrolluntersuchung, eine Frage nach einem Sicherheitsgefiihl, das sich aus regelméfBigen

Kontrollen ergibt und die Frage, ob sich die anfanglichen Hoffnungen erfiillt haben.

3.7.2 Ausfiihrung der Befragungen

Die Fragebogen vor der Stentimplantation, eine Woche danach, und die Bogen der
Verlaufskontrollen wurden jeweils vor der Bronchoskopie ausgefiillt, wobei besonderer Wert
darauf gelegt wurde, dass die Patienten dies selbstindig taten, um eine Beeinflussung seitens
des Fragenden zu vermeiden. Nur in wenigen Ausnahmen war dies aufgrund starker
Sehschwéche oder weit fortgeschrittener Tumorerkrankung und damit einhergehender
Schwiche nicht moglich. Hierbei wurde der Antwortmechanismus - falls noch nicht bekannt -
ausfiihrlich erklirt, sodass die Fragen lediglich ohne weitere Erkldrung vorgelesen wurden

und die Patienten sich frei fuir einen der vier Punkte entschieden.
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3.8  Ermittlung der Korrelation der einzelnen Messverfahren mit dem endoskopisch

sichtbaren Ergebnis

Fiir die Verdnderung der Stenose vor versus nach Stentimplantation wurde fiir jeden Patienten
eine Differenz A Stenose berechnet, die mit den jeweiligen Differenzen der Werte der
Lungenfunktionsparameter, der globalen Funktionsparameter, der Lungenszintigraphie und
der Lebensqualititsmessungen verglichen und auf einen moglichen Zusammenhang gepriift

wurde.

3.9 Statistische Methoden

Da es sich in dieser Studie um eine relativ geringe Patientenanzahl handelt, bei der die
einzelnen Parameter eine grofle Spannweite besitzen, kann man nicht immer davon ausgehen,
dass alle Werte normalverteilt sind. Einige der untersuchten Groflen sind daher durch den
Median beschrieben, da dieser gegen Ausreifler in der Regel unempfindlich ist. Anstatt der
bei Normalverteilung tiblichen Standardabweichung ist dabei jeweils die Spannweite (range)
der Einzelwerte angegeben. Normalverteilte Werte sind dagegen durch Mittelwert (MW) +
Standardabweichung (Stabw) beschrieben.

Ein Ziel der Studie war, die Verdnderungen, die sich bei den einzelnen Messverfahren
ergeben, zu quantifizieren. Es wurden daher die Werte des Stenosegrades vor und nach
Stentimplantation verglichen, ebenso die einzelnen Werte der Lungenfunktionsanalysen, die
Werte der Ventilation und Perfusion, der WHO-Aktivitits- und Dyspnoe-Index und die
Gehstrecke. Dafiir wurde der Wilcoxon-Rangsummentest verwendet. Dies ist ein
nichtparametrischer Test fiir zwei verbundene Stichproben. Als die zwei verbundenen
Stichproben gelten in diesem Fall die Werte vor bzw. nach Stentimplantation, da davon
auszugehen ist, dass sie durch Eingriff voneinander abhéngen, also miteinander verbunden
sind. Der Wilcoxon-Rangsummentest als nichtparametrischer Test wird angewandt, wenn
eine Normalverteilung nicht vorausgesetzt wird. Sollten die Daten einer Normalverteilung
folgen, hat dieser Test nahezu dieselbe Aussagekraft wie entsprechende Student-t-Tests [41].
Ein weiteres Ziel der Studie war, herauszufinden, wie sich das Prothetikverfahren auf die
Lebensqualitidt auswirkt. Die Ergebnisse der Fragebogen vor und nach Stentimplantation

sowie auch im Verlauf wurden aufgezeigt und nach obiger Methode miteinander verglichen.
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Die Fragestellung nach der Korrelation der einzelnen Messverfahren mit dem endoskopisch
sichtbaren Ergebnis wurde jeweils mittels Berechnung des Rangkorrelationskoeffizienten
nach Spearman beantwortet, der als nichtparametrischer Test bei Nichtnormalverteilung der
Werte angewendet wird.

Alle angegebenen Wahrscheinlichkeitswerte p sind Ergebnisse dieser Tests, wobei p-Werte

< 0,05 als statistisch signifikant und p-Werte < 0,01 als hochsignifikant betrachtet werden.
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4 Ergebnisse

4.1 Biometrische Daten des Patientenkollektivs

Es handelte sich bei den Patienten um sechs Frauen und zwdlf Ménner. Das Lebensalter der
Patienten betrug 41 bis 85 Jahre mit einem Durchschnittsalter von 65,6 + 10,6 Jahren (MW =+
Stabw). Unter den Patienten befanden sich 9 Raucher, 4 frithere Raucher und 5 Nichtraucher.
Sechs Patienten benutzten bronchialerweiternde Sprays. Fiinf Patienten bendtigten zusitzlich
Sauerstoff. Die Patienten hatten durchschnittlich seit 2,0 (range=12) Monaten Atemnot. Bei
allen Patienten lagen exophytisch in das Bronchiallumen vorwachsende, maligne Tumoren
vor. Histologisch, bronchoskopisch oder funktionell lieBen sich in allen Fallen inoperable
Tumorstadien bestétigen, wobei flinf Plattenepithelkarzinome nachgewiesen wurden, viermal
wurde die Diagnose einer Metastase von Rectum-, Ovarial-, Nierenzell- oder
Oropharynxkarzinomen gestellt, bei zwei Patienten ein nichtkleinzelliges Bronchialkarzinom
(NSCLC) bzw. gemischtzelliges Karzinom, dreimal handelte es sich um groBzellige
Karzinome, zweimal um Adenokarzinome, zweimal um kleinzellige Bronchialkarzinome
(SCLC). Bei der bronchoskopischen Erstuntersuchung zeigte sich, dass die Neoplasien bei
sieben Patienten einen Totalverschluss des Bronchus mit konsekutiver Atelektase in der
Rontgen-Thorax-Aufnahme verursachten, wahrend bei den restlichen Patienten eine subtotale
Stenose nachzuweisen war. Ein Patient erhielt bereits vor der Stentimplantation eine Radiatio,

sechs Patienten Chemotherapien.

4.2 Lokalisation von Stenosen und Stents

Die genauen Lokalisationen der Stenosen bzw. Tumoren sind der Abbildung 2 zu entnehmen.
Vor der Stentimplantation wurden die Stenosen bei fiinf Patienten mit Zange und bei neun
Patienten mit dem Laser vorbehandelt.

Die durchschnittliche Zeitspanne zwischen Erstdiagnose bzw. histologischer Sicherung und
Stentimplantation betrug 30 Tage (range=398). Es wurden insgesamt 29 Prothesen eingesetzt,
in den rechten und linken Hauptbronchus, den Intermedidrbronchus und in den rechten und
linken Unterlappenbronchus analog der Tumorlokalisationen. Als bevorzugter Stenttypus
wurde zwolfmal der beschichtete Ultraflex 14/4 verwendet, sieben Prothesen vom Typ
Accuflex 10/4, dreimal der unbeschichtete Ultraflex 14/4, dreimal Ultraflex 18/6, zweimal

Ultraflex 12/4, einmal Ultraflex 16/6. Mehrere Stents mussten bei Patienten eingesetzt
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werden, die entweder eine Stenose von liber 2 cm Linge aufwiesen oder im Verlauf eine
Restenose aufwiesen. Vier Patienten litten dabei an einer Stenose >2cm, sodass hier jeweils
zweil Prothesen hintereinander gelegt wurden; bei einem Patienten zeigte sich zwei Monate
nach Stentimplantation eine Restenose, die zundchst einen weiteren Stent bendtigte, im
Verlauf zeigte sich bei diesem Patienten distal und proximal der Prothese erneut
Tumorwachstum, was den Einbau von drei weiteren Stents zur Folge hatte. Bei einem
anderen Patienten mussten aufgrund einer anfangs bestehenden langen Stenose zwei Stents
eingesetzt werden, die nach einer Woche durch einen weiteren Stent nach proximal verldangert
wurden, und aufgrund einer Restenose zwei Wochen nach der ersten Implantation setzte man

noch einen Stent in die alten Prothesen ein.

Abbildung 2: Lokalisation der Stenosen und ihre Hiufigkeit

4.3  Follow-up und Uberlebenszeiten

Sechs Patienten bekamen nach dem Eingriff in der Zeit der bronchoskopischen
Kontrolluntersuchungen eine chemotherapeutische Behandlung. Im Anschluss an die
Stentimplantation unterzogen sich zwei Patienten einer endoluminalen Afterloading-

Bestrahlung, zwei Patienten einer externen Radiatio.

Tabelle 5: Mittlere Uberlebens- und Follow-up-Zeiten

Mittelwerte MW

Uberlebenszeit UZ (d) Follow-up Kontrollen Follow-up Zeit (d) Nachuntersuchungsquote
160 3,2 112 83,33
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Die durchschnittliche Uberlebenszeit nach Stentimplantation lag bei 160 *+ 150 Tagen. Dabei
waren drei Patienten (Patient 2, 5 und 8) zum Zeitpunkt des Studienabschlusses noch am
Leben. Die mittlere Anzahl der Verlaufskontrollen lag bei 3,2 + 2,6. Die durchschnittliche
Nachverfolgungszeit betrug 112 Tage (MW). Zwei Patienten starben bereits in der ersten
Woche nach Stentimplantation und ein Patient nahm seinen ersten Kontrolltermin auch nach
mehrmaligem Auffordern nicht wahr. Das hatte zur Folge, dass nur 15 Personen im Verlauf
zu untersuchen waren. Davon konnten zwei Patienten insgesamt acht, ein Patient sechs
Follow-Up-Untersuchungen mitmachen, vier Patienten erschienen fiinfmal zur Stentkontrolle,

drei Patienten dreimal, vier Patienten kamen noch zu zwei Kontrollen (s. Tabelle 6).

Tabelle 6a: Relevante Daten der Studienpatienten

Pat. w/m Alter Raucher Spray O, Dyspnoe Tumorlok. Histologie Stenose CTx/
seit RTx in
(Monate) Anamnese

1 w 67 Ja Nein Nein 4,5 RHB1/IBr Met. S Zn. RCTx

2 m 64 Ja Ja Nein 2 IBr/RULBr  NSCLC S Zn. CTx

3 m 71 Nein Nein Nein 0,1 LHBr Met. S Z.n. CTx

4 m 72 Nein Nein Nein 2 IBr Met. T Zn. CTx

5 m 68 Ja Nein Ja 3 LULBr PE-Ca S

6 m 58 Ja Ja Nein 0 RHB1/IBr PE-Ca T -

7 w 85 Ex Nein Nein 2 LHBr/LULBr GroBzell.Ca S

8 m 61 Ex Ja Nein 3 RHB1/IBr PE-Ca S --

9 m 56 Ja Ja Ja 2 IBr PE-Ca T --

10 w 60 Ja Nein Nein 2 RHBr Adeno-Ca S

11 m 64 Ja Nein Nein 12 LHBr/LULBr GroBzell.Ca S --

12 m 69 Nein Nein Nein 1 IBr Adeno-Ca T Z.n.CTx

13 w41 Ex Nein Ja 1 LHBr/LULBr SCLC S -

14 m 73 Ex Nein Nein 2,5 IBr/RULBr PE-Ca S -

15 w 82 Nein Ja Nein 12 LHBr/LULBr Met. T Zn.CTx

16 m 75 Ja Ja Ja 3 RHB1/IBr/ Gemischtzell.Ca S --

RULBr
17 m 65 Nein Nein Nein 2 LHBr GroBzell.Ca T --
18 w 50 Ja Nein Ja 1,5 RHBY/IBr SCLC T --

W = weiblich, m = minnlich, RHBr = Rechter Hauptbronchus, IBr = Intermedidrbronchus, RULBr = Rechter
Unterlappenbronchus, LHBr = Linker Hauptbronchus, LULBr = Linker Unterlappenbronchus, S = Subtotale
Stenose, T = Totale Stenose, Spray = inhalative Bronchodilatation
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Tabelle 6b: Relevante Daten der Studienpatienten

Pat. Vorbehandlung Stentanzahl Typ Griinde fiir Behandlung im  Anzahl der
Laser/Zange insgesamt mehrere Anschluss Follow-up-
Stents Unterscuhungen

1 L 1 Ultraflex  cover -- 2
14/4

2 - 2 Accuflex10/4 Stenose >2cm  endolum.RTx 6
Ultraflex12/4

3 L 1 Ultraflex16/6 -- endolum.RTx 2

4 L 1 Accuflex - CTx 5

5 L 1 n.doku. -- CTx 8

6 L/Z 5 Accuflex10/4 Restenose CTx 8
Ultraflex14/4 Stenose >2cm  externe RTx
cover (4x)

7 Z 2 Ultraflex14/4 Stenose >2cm 1
cover (2x)

8 L 2 Ultraflex14/4 Stenose >2cm  RCTx 5
uncovered

9 L 1 Ultraflex14/4 - CTx 6
cover

10 -- 1 Ultraflex18/6 -- CTx 4

11 Z 1 Ultraflex14/4 - - -
cover

12 Z 1 Ultraflex12/4 - - -

13 - 1 Accuflex - - -

14 - 1 Accuflex10/4 -- - 1

15 L 2 Accuflex Stenose >2cm 5
Ultraflex14/4
cover

16 -- 4 Accuflex10/4 Stenose >2cm 3
Ultraflex18/6 (2x) Restenose
Ultraflex14/4
cover

17 Z 1 Ultraflex14/4 -- 2
Uncovered

18 L 1 Ultraflex14/4 - 2
cover

L = Laser, Z = Zange



4.4 Bronchoskopische Inspektion
4.4.1 Dokumentation des Bronchiallumens

4.4.1.1 Vor Stentimplantation

Der Grad der Stenose vor Stentimplantation betrug durchschnittlich 92,5% (range=25%), bei

7 Patienten 100%, bei zwei Patienten 95%, viermal 90%, einmal 80% und viermal 75%:
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Abbildung 3: Verteilung der Stenosegrade im Patientenkollektiv vor Stentimplantation
Abszisse: Grad der Stenose im Bronchialsystem in %
Ordinate: Anzahl der Patienten mit jeweiligem Stenosegrad

4.4.1.2 Direkt im Anschluss an den Eingriff

Direkt nach dem Einsatz der Prothese betrug die Reststenose im Median 5% (range=45%).
Bei sieben Patienten war das urspriingliche Bronchiallumen vollstindig wiederhergestellt, bei
sieben Patienten wurde die Stenose auf maximal 10% reduziert. In Einzelféllen war der Stent

nicht vollstindig entfaltet, es zeigte sich zunichst eine Reststenose.
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Abbildung 4: Verteilung des Stenosegrades im Patientenkollektiv nach Stentimplantation
Abszisse: Stenosegrad in %
Ordinate: Anzahl der Patienten
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Im Vergleich der Stenosegrade vor und direkt nach Stentimplantation ergab sich eine

hochsignifikante Anderung des Stenosegrades (p<0,01, Abbildung 5).
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Abbildung 5: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung des Stenosegrades durch Stentimplantation
Abszisse: Zeitpunkt vor versus direkt nach Stentimplantation

Ordinate: Stenosegrad in %

r = range (Spannweite)

Tabelle 7: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung des Stenosegrades durch Stentimplantation

Pat. 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

Stenose vor 80 90 75 100 95 100 75 75 90 100 75 100 95 90 100 90 100 100
Stent in %
Stenosenach 0 20 30 0 5 10 10 0 O O 0O 50 5 25 10 5 10 O
Stent in %

Stenose vor Stentin %  Stenose nach Stent in %

Median 92,5 5

Spannweite = range 25 45

4.4.1.3 Eine Woche nach dem Eingriff

Tabelle 8: Stenosegrad 1 Woche nach Stent (1. Kontrolle)

Pat. 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18
Stenosein% 0 10 75 0 0 25 0 0 O O ne {f f 10 0 25 25 O

1 = Patient innerhalb der ersten Woche verstorben

n.e. = Patient nicht erschienen

Bei fiinf Patienten ergab sich nach einer Woche ein verbessertes Ergebnis im Vergleich zur
vorherigen Messung. Hier hatten sich die Stents erst nach einigen Tagen vollstindig entfaltet.
Vier Patienten wiesen eine zunehmende Verengung im Stentbereich aufgrund von Tumor-

penetration durch Maschengewebe oder Tumorwachstum jenseits der Prothese auf. Ein
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unverandert gutes prothetisches Ergebnis lieB3 sich dagegen bei sechs Erkrankten nachweisen.
Ein Patient erschien nicht zur ersten Kontrolluntersuchung und zwei Patienten verstarben in

den ersten sieben Tagen nach der Stentimplantation (s. Abbildung 6)

120

100 -
2
£ 80
o
o
> 60 -
(7]
2
8 40 -
7]

20 -

0 h 4 :
vor Stent direkt nach Stent 7 d nach Stent

Abbildung 6: Anderung des Stenosegrades nach einer Woche (1. Kontrolle)

Abszisse: Zeitpunkte der einzelnen Messungen

Ordinate: Stenosegrad in %

Um den direkten Vergleich mit den anderen Messverfahren durchfiihren zu koénnen, wird
unter Punkt 4.9 mit den Werten vor versus eine Woche (erste Kontrolle) nach
Stentimplantation gerechnet. Auch in diesem Fall ergibt sich eine signifikante Verdnderung

des Stenosegrades (p<0,01).

4.4.1.4 Weiteres Follow-up

Die zweite Kontrolluntersuchung drei Wochen nach Stentimplantation, ergab bei acht
Patienten eine zunehmende Restenose. Teils zeigte sich eine Tumorpenetration durch
Maschen, teils ein Fortschreiten des Tumorwachstums proximal oder distal der Prothese. Ein
im Vergleich zur ersten Kontrolle unverdndertes Resultat lieB sich bei fiinf Patienten
nachweisen. Ein Patient war zu dieser Kontrolle nicht erschienen, bei Patient 14 musste
wegen sehr schlechtem Zustand die Untersuchung abgesagt werden. Dieser Patient verstarb
zwei Tage nach der angesetzten, aber nicht durchgefiihrten Bronchoskopie. Folgende Tabelle

zeigt Details der Daten (Patient 11, 12 und 13 sind nicht mehr aufgefiihrt):

Tabelle 9: Stenosegrad drei Wochen nach Stentimplantation (2. Kontrolle)

Pat. 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 14 15 16 17 18

Stenose in % 0 50 75 50 15 75 n.e. 0 0 75 - 0 50 100 75
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Abbildung 7: Anderung des Stenosegrades im Verlauf
Abszisse: Zeitpunkte der einzelnen Messungen
Ordinate: Stenosegrad in %

Die dritte Kontrolle konnte nur noch bei neun Patienten durchgefiihrt werden, sieben davon
lieferten einen unverdnderten Befund, Patient 6 verbesserte sich aufgrund erneuter
Stenteinlage, Patient 10 wurde mit dem Beamer nachbehandelt, woraufhin sich die Stenose
verringerte. Zwei Patienten sagten die Untersuchung wegen schlechtem Allgemeinzustand ab,
ein Patient war verstorben, ein Patient wurde seit der vorherigen Bronchoskopie wegen
Erschopfung endoskopischer Maflnahmen nicht mehr einbestellt. Folgende Tabelle zeigt
Einzelheiten (Patient 7, 11, 12, 13 und 14 nicht mehr aufgefiihrt):

Tabelle 10: Stenosegrad beim 3. Kontrolltermin nach Stent

Patient 1 2 3 4 5 6 8 9 10 15 16 17 18

Stenose in % T 50 - 50 15 10 0 0 0 0 50 - -
100
° 80 -
£
g 60 -
o
o 40 -
c
92
n 20
0 h 4 T T v T v
vor Stent direkt nach 7 d nach Stent 3 Wochen nach 7 Wochen nach
Stent Stent Stent

Abbildung 8: Stenoseiinderung im weiteren Verlauf
Abszisse: Zeitpunkte der einzelnen Messungen
Ordinate: Stenosegrad in %
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Zur vierten bronchoskopischen Kontrolle erschienen noch sieben Patienten, zweimal wurde
der Termin aufgrund schlechter Allgemeinsituation abgesagt. Patient 6 wies eine Restenose
von >75% auf, es wurden erneut mehrere Stents eingesetzt, sodass sich dann eine Verengung

von 20% zeigte.

Tabelle 11: Stenosegrad beim 4. Kontrolltermin nach Stent

Patient 2 4 5 6 8 9 10 15 16
Stenose in % 50 100 15 20 -- 0 25 25 --
100
*
c 80 -
B 60 -
o
o 40
]
5
& 20 +
0
<

Abbildung 9: Stenoseinderung im weiteren Verlauf
Abszisse: Zeitpunkte der einzelnen Messungen
Ordinate: Stenosegrad in %

Bei der fiinften Verlaufskontrolle ergaben sich folgende Resultate:

Patient 2 zeigte eine Progression endoluminalen Tumorwachstums, das mit einer Stenose von
<75% angegeben ist (letzte Kontrolle), Patient 4 musste sich einer erneuten Laserkoagulation
unterziehen, wodurch die Stenose auf <75% reduziert werden konnte (letzte Kontrolle),
Patient 5, 6 und 9 zeigten im Vergleich zur Voruntersuchung einen unveridnderten Befund,
Patient 10 erschien nicht in der Klinik, Patient 15 wurde drei Wochen vor regulédrem Termin
notfallméBig bronchoskopiert, um eine massive Sekretretention zu beseitigen. Patient 5, 6 und
9 konnten eine sechste Kontrolluntersuchung wahrnehmen, alle drei mit unverdndert gutem
endoskopischen Ergebnis.

Patient 5 und 6 erschienen jeweils noch zu zwei weiteren Kontrollen, wobei Patient 5 bei der
siebten Kontrolle ein unveridndertes Ergebnis lieferte, bei der achten und letzten Kontrolle
aber einen distalen Stentverschluss aufwies. Bei Patient 6 zeigte sich bei der siebten Kontrolle

im Stentbereich weiterhin eine gute Offenheit mit Tumorwachstum proximal des Stents.
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Darauthin wurde die Argon-Plasma-Koagulation mit gutem Erfolg durchgefiihrt. Es wurde so
noch eine achte Kontrollzeitspanne moglich, bevor der Patient verstarb.

Patient 8 stellte sich nach abgesagtem 4. Kontrolltermin erst 5,5 Monaten darauf wieder in der
Bronchoskopie vor, dabei zeigte sich ein gutes Langzeitergebnis mit einer Stentoffenheit von
100%, d.h. einem im Vergleich zur Voruntersuchung unverénderten Stenosegrad von 0%. Bei
der fiinften Kontrolle zeigte sich eine progrediente Tumorinfiltration im rechten Unterlappen,

ein erneuter Termin wurde nicht vereinbart.

4.5 Lungenfunktionsanalysen

4.5.1 Vor Stentimplantation

Der Gesamtstromungswiderstand Ry, als Zeichen einer Obstruktion der zentralen Atemwege
war bei den meisten Patienten vor Einsatz der Prothese leicht bis stark erhoht.
Durchschnittlich ergab er einen Wert von 139,7% + 60,6% in % des Sollwertes, in einem
Bereich von 60% bis 274%. Nur bei zwei Patienten betrug R <100%. Der spezifische
Atemwegwiderstand SRy, verhielt sich dhnlich mit einem durchschnittlichen Wert von
147,8% =+ 82,3% in % des Sollwertes (44% bis 381%). Die Totalkapazitdt TLC war insgesamt
vor Stentimplantation mit einem Durchschnittswert von 82,3% =+ 23,6 leicht erniedrigt (51%
bis 128%), die Vitalkapazitit VC mit 65,1% + 21,4% in % vom Soll (34% bis 100%) bei fast
allen Patienten stark eingeschrinkt. Das Residualvolumen RV war insgesamt nur leicht erhoht
mit 113,4% + 41,5% in % vom Sollwert (54% bis 182%), bei der forcierten Vitalkapazitit
FVC ergab sich vor dem Eingriff ein erniedrigter Wert von 64,7% + 20,3% vom Soll (33%
bis 100%), ebenso erhielt man eine insgesamt erniedrigte exspiratorische
Einsekundenkapazitit FEV| mit 59,4% + 18,1% des Sollwertes (40% bis 92%). Auffillig war
auch der erniedrigte exspiratorische Spitzenfluss PEF auf 55,4% + 18,4% vom Soll (27% bis
90%).

Bei den Blutgasanalysen ergab sich, dass die Patienten groftenteils an einer Hypoxdmie mit
einem arteriellen Sauerstoffpartialdruck P,0, von 64,4 + 8,5 mmHg litten, wobei die
Sauerstoffsittigung S,0, im Mittel auf 93,2% + 2,3% (87,5% bis 96%) gesunken war. Der
durchschnittliche arterielle CO,-Partialdruck P,CO, zeigte allerdings keine Hypokapnie im
Sinne  einer  alveoldren = Hyperventilation, die  aufgrund des  erniedrigten

Sauerstoffpartialdrucks zu erwarten wire.
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Tabelle 12: Lungenfunktionsparameter vor Stentimplantation

Parameter Absoluter Wert (MW + Stabw) Werte in % vom Soll

(MW =+ Stabw)
Riot [kPa*s/1] 0,4+0,2 139,7 £ 60,6
SRt [kPa*s] 1,4+0,7 147,8 + 82,3
TLC [1] 48+1,6 82,3 +£23,6
VC 1] 2,2+0,8 65,1 +£21,4
RV [1] 2,6 +1 113,4 £41,5
FVC 1] 2,1+0,8 64,7 +£20,3
FEV, [1] 1,6 £0,5 59,4+ 18,1
PEF [1/s] 39+14 55,4+ 18,4
P.O, [mmHg] 64,4 +£8,5 82,7+10,9
P,CO, [mmHg] 37,4+39 98,4+ 10,1
S.0; [%] 93,2+23 --

Angegebene Werte sind Mittelwerte mit Standardabweichungen

4.5.2 FEine Woche nach dem Eingriff

Nach der Stentimplantation ergab sich im Durchschnitt eine signifikante Verringerung des
Gesamtwiderstandes Ry, von 0,4 + 0,2 kPa*s/l auf 0,3 &+ 2 kPa*s/l bzw. von 139,7% + 60,6%
auf 114,1% + 56,9% vom Soll (p<0,05). In nicht signifikanter Weise verbesserte sich auch
das Residualvolumen RV von 113,4% + 41,5% auf 127,6% + 37,8% vom Soll, die
exspiratorische Einsekundenkapazitit FEV; von 59,4% + 18,1% auf 69,4% + 20,7% vom
Soll, die totale Lungenkapazitit TLC von 82,3% =+ 23,6% auf 92,3% =+ 18,2% vom Soll, die
forcierte Vitalkapazitit FVC von 64,7% =+ 20,3% auf 73,6% 18,2% vom Soll, geringfiigig
auch der arterielle Sauerstoffpartialdruck P,O, von 64,4 £ 8,5 mmHg auf 66,7 + §,4 mmHg
und die Sauerstoffsittigung S,O, von 93,2% + 2,3% auf 93,6% = 1,9%. Die Vitalkapazitit
VC, der exspiratorische Spitzenfluss PEF und der arterielle CO,-Partialdruck P,CO;

verbesserten sich nicht signifikant.

Tabelle 13: Lungenfunktionsparameter vor und nach Stentimplantation

Parameter Vor Stent Nach Stent p=
Riot [kPa*s/1] 0,4+0,2 0,34 £0,2 0,043*
Ryt %0 Soll 139,7 +£ 60,6 114,1 £ 56,9 0,050*
SR [kPa*s/1] 1,4+0,7 1,3+0,7 0,39
SRt %0 Soll 147,8 + 82,3 133,9+ 75,2 0,25
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TLC [1] 48+1,6 54+1,5 0,115
TLC % Soll 82,3 £23,6 92,3 +£18,2 0,277
VC [1] 2,2+0,8 24+09 0,978
VC % Soll 65,1 21,4 70,6 £ 18,6 0,964
RV [1] 2,61 29+0,9 0,173
RV % Soll 113,4+41,5 127,6 £ 37,8 0,169
FVC ] 2,1+0,8 24+1 0,192
FVC % Soll 64,7 20,3 73,6 £ 18,2 0,258
FEV, [1] 1,6 £0,5 1,8+0,7 0,100
FEV, % Soll 59,4 +18,1 69,4 +£20,7 0,149
PEF [l/s] 39+14 4,1+14 0,571
PEF % Soll 55,4+ 18,4 58,1 +16,7 0,571
P,O, [mmHg] 64,4+ 8,5 66,7 £ 84 0,229
P.O, % Soll 82,7+10,9 85,7+ 10,7 0,224
P,CO, [mmHg] 37,4+39 36,2 +£4,7 0,552
P.CO, % Soll 98,4 £ 10,1 95,3+12,3 0,570
S.0;1in % 93,2+23 93,6+ 1,9 0,224
* p<0,05;
angegebene Werte sind Mittelwerte mit Standardabweichungen
Rtot
0,9
08 x v
0,7
0,6
3 05
©
e 04
0,3 - p<0,05
0,2 ﬁ ‘,
0,1
0
vor Stent nach Stent

Abbildung 10: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung des Gesamtwiderstandes Rtot

durch Stentimplantation

Abszisse: Zeitpunkt vor versus nach Stentimplantation
Ordinate: Rtot in [kPa*s/], r = range (Spannweite)
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Lungenfunktionsparameter vor und nach Stent

Bvor

n.s. n.s. n.s. HEnach

in % Soll

Srtot TLC VCIN FEV1 PEF PaCO2 Pa02

Abbildung 11: durchschnittliche Lungenfunktionswerte hinsichtlich der Anderung durch
Stentimplantation

Abzisse: einzelne Lungenfunktionsparameter

Ordinate: Werte in % Soll

4.5.3 Weiteres Follow-up

Tabelle 14 gibt Aufschluss dariiber, wie viele Kontrollen der Lungenfunktionsanalysen bei

den einzelnen Patienten nach der Stentimplantation durchgefiihrt werden konnten:

Tabelle 14: Anzahl der Kontrollen der Lungenfunktion bei den einzelnen Patienten nach

Stentimplantation
Pat. 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

Lungenfunktionen 1 3 2 1 1 6 1 5 6 1 0o 0 0 1 4 3 2 1
nach Stent

In folgenden Diagrammen sind die Ergebnisse der Einzelverldufe dargestellt.

Rtot im Verlauf

[kPa*s/I]
o
~
o1

0,5 1
0,25 -
0
N o \e A\ A\ A\ N\
e\e 6\0 \‘o \‘o ,(‘(O ,(‘(O ,(‘(O
o % . [ 9. Q-

Abbildung 12: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung des Gesamtwiderstandes Rtot im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkte der Lungenfunktionsuntersuchungen
Ordinate: Rtot in [kPa*s/I]
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Abbildung 13: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung des spezifischen Widerstandes Srtot im

Follow-up
Abszisse: Zeitpunkte der Lungenfunktionsuntersuchungen

Ordinate: Srtot in [kPa*s]
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Abbildung 14: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der totalen Lungenkapazitiit TLC im

Follow-up
Abszisse: Zeitpunkte der Lungenfunktionsuntersuchungen

Ordinate: TLC in [Liter]

VC im Verlauf

[Liter]

Abbildung 15: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Vitalkapazitit VC im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkte der Lungenfunktionsuntersuchungen
Ordinate: VC in [Liter]
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Abbildung 16: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Einsekundenkapazitit FEV1 im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkte der Lungenfunktionsuntersuchungen
Ordinate: FEV1 in [Liter]
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Abbildung 17: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung des CO,-Partialdruckes P,CO, im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkte der Lungenfunktionsuntersuchungen
Ordinate: P,CO, in [mmHg]
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Abbildung 18: Einzelergebnisse hinsichtlich der [inderung des O,-Partialdruckes P,O, im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkte der Lungenfunktionsuntersuchungen
Ordinate: P,0, in [mmHg]
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4.6 Globale Funktionstests
4.6.1 6-Min-Gehstrecke

Der physische Leistungstest iiber sechs Minuten wurde vor der Stentimplantation bei 16
Patienten durchgefiihrt, ein Patient konnte die Strecke aufgrund beidseitiger Beinamputation
nicht laufen, ein Patient war multimorbide und bettligerig. Tabelle 15 zeigt die

Einzelergebnisse der Gehstrecken jeweils vor und nach Stentimplantation:

Tabelle 15: Einzelergebnisse der 6-Min-Gehstrecke jeweils vor und nach Stentimplantation

Patient Gehstrecke vor Stent inm  Gehstrecke nach Stent in m p=

1 264 348

2 158 180

3 300 360

4 380 406

5 372 403

6 370 390

7 250 330

8 254 254

9 100 234
10 288 320
11 gehbeh. gehbeh.
12 120 T

13 310 T

14 340 358
15 382 294
16 - -
17 348 447
18 255 300

M (range) 294 (282) 339 (267) 0,013*
*p<0,05

M = Median, range = Spannweite der Einzelwerte
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Abbildung 19: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der 6-Min-Gehstrecke durch
Stentimplantation

Abszisse: Zeitpunkt vor versus nach Stentimplantation

Ordinate: Gehstrecke in m

r = range (Spannweite)

Insgesamt zeigte sich eine signifikante Verbesserung der 6-Min-Gehstrecke von 294 m auf
339 m (p<0,05). Bei zwolf Patienten vergroBerte sich die Gehstrecke nach Stentimplantation,

ein Patient lieferte ein unveridndertes Ergebnis, ein Patient verschlechterte sich.

4.6.2 WHO-Aktivitéts-Index

Die Einzelergebnisse des Aktivitdtszustandes der Patienten sind in Tabelle 16 und Abbildung
20 dargestellt. Es zeigte sich durch die Stentimplantation insgesamt eine hochsignifikante
Verbesserung des Aktivititszustandes von 2,3 = 0,8 auf 1,6 £ 0,8 (p<0,01). Bei elf Patienten
ergab sich ein verbesserter Aktivitdts-Index, bei drei Patienten blieb dieser unveridndert, ein

Patient verschlechterte sich und drei Patienten konnten nicht nachuntersucht werden.

Tabelle 16: Einzelergebnisse des WHO-AKktivitits-Index jeweils vor und nach Stentimplantation

Pat. 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 MW = p=

Stabw
vor 2 3 2 2 1 1 3 3 3 2 3 3 2 1 2 4 2 3  23+0,8 0,006%*
nach 2 2 1 1 0 0 2 2 2 1 - - - 2 2 3 2 2 16038

**p<0,01
MW = Mittelwert, Stabw = Standardabweichung
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Abbildung 20: Ergebnisse hinsichtlich der Anderung des Aktivitiits-Index durch Stentimplantation
Abszisse: Zeitpunkt vor versus nach Stentimplantation
Ordinate: Wert des Aktivitds-Index

4.6.3 WHO-Dyspnoe-Index

Der Zustand der Dyspnoe einzelner Patienten vor bzw. nach Stentimplantation ist in Tabelle
17 und Abbildung 21 detailliert aufgefiihrt. Insgesamt ergab sich eine signifikante
Verbesserung der Atemnot von 3 (r=1) auf 2 (r=3) (p<0,05; MW £ SD =von 3,4 + 0,5 auf 2,4
+ 1). Bei 10 Patienten zeigte sich nach dem Eingriff eine verringerte Atemnot, dabei
siebenmal um eine Einheit, einmal um zwei Einheiten und zweimal sogar um drei Einheiten.
Bei drei Patienten verringerte sich die Atemnot nicht oder zumindest nicht genug, als dass sie
auf der Skala um eine Einheit hochgestuft wiirden. Bei zwei Patienten verschlechterte sich die

Einteilung nach dem Dyspnoe-Index und drei Patienten konnten nicht nachuntersucht werden.

Tabelle 17: Einzelergebnisse des WHO-Dyspnoe-Index jeweils vor und nach Stentimplantation

Pat. 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 M p=
(range)

vor 3.3 3 4 4 3 3 3 4 3 4 4 4 3 4 3 4 3 30 0,023*

nach 3 2 2 1 1 2 3 4 2 2 - - - 2 4 4 3 2 20

*p<0,05

M = Median, range = Spannweite
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Abbildung 21: Ergebnisse hinsichtlich der Anderung des Dyspnoe-Index durch Stentimplantation
Abszisse: Zeitpunkt vor versus nach Stentimplantation
Ordinate: Wert des Dyspnoe-Index

4.7  Quantitative *’Tc-Ventilations-/ Perfusionsszintigraphie der Lunge

4.7.1 Vor Stentimplantation

Anhand der oben ausgefiihrten Berechnungsmethoden wurde fiir jeden einzelnen Patienten
ein relativer Wert RS fiir Ventilation und Perfusion der betroffenen Lungenseite vor
Stentimplantation berechnet. Dabei wurde zunichst die erkrankte Lunge als Ganzes gesehen;
Bei Patient 1, 6 und 16 mussten anschlieBend die Werte nachkorrigiert werden, um kein
falsch negatives Ergebnis zu erhalten. Bei allen drei Patienten war der Tumor aus dem
Oberlappen hervorgewachsen und hatte darauthin den Haupt-/ Intermedidrbronchus verengt
oder verschlossen. In diesen Féllen war es zwar mdoglich, durch einen Stenteinsatz in den
Haupt- bzw. Intermedidrbronchus den Weg zu Mittel- und Unterlappen wiederherzustellen,
der Oberlappen konnte davon aber nicht profitieren. Er musste bei den Berechnungen somit
abgezogen werden. Es ergab sich bei Patient 1 eine geringfiigig verbesserte Ventilation bzw.
Perfusion der erkrankten Seite vor dem Eingriff, bei Patient 6 dndert sich dadurch nichts, bei
Patient 16 ergibt sich ein minimal verdnderter Wert fiir die Ventilationsverhéltnisse.

Nach Korrektur zeigte sich folgendes Bild:
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Abbildung 22: Einzelergebnisse der Ventilation V und Perfusion Q der erkrankten Lungenseite vor Stent

Abszisse: Patientennummer
Ordinate: Ventilation/ Perfusion der erkrankten Lungenseite in %
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Abbildung 23: Korrelation von Ventilation V zu Perfusion Q der erkrankten Lungenseite vor Stent
Abszisse: Ventilation V der erkrankten Lungenseite in %
Ordinate: Perfusion Q der erkrankten Lungenseite in %

4.7.2  Nach Stentimplantation

Die Ergebnisse, die nach Stentimplantation fiir Ventilation und Perfusion bei den einzelnen
Patienten auftraten, wurden anhand derselben Formeln ausgerechnet. Durch Nachkorrektur
resultiert eine geringfiigige Verbesserung der Ventilation bzw. Perfusion im Vergleich zu den

nicht korrigierten Werten bei Patient 1 und 6, bei Patient 16 resultiert nur eine minimale

Verbesserung der Perfusion.
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Nach Korrektur zeigte sich folgendes Bild:

BHVent nach W Perf nach

8

Patient-Nr

Abbildung 24: Einzelergebnisse der Ventilation V und Perfusion Q der erkrankten Lungenseite
nach Stent

Abszisse: Patientennummer
Ordinate: Ventilation/ Perfusion der erkrankten Lungenseite in %
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Abbildung 25: Korrelation von Ventilation V zu Perfusion Q der erkrankten Lungenseite nach Stent

Abszisse: Ventilation V der erkrankten Lungenseite in %
Ordinate: Perfusion Q der erkrankten Lungenseite in %

4.7.3 Vergleich von Ventilation/ Perfusion vor und nach Stentimplantation

Nachstehende Tabelle fasst die korrigierten Werte aller Patienten im Vergleich vor versus

nach Stentimplantation fiir Ventilation V und Perfusion Q im Uberblick zusammen:
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Tabelle 18: Einzelergebnisse der quantitativen Ventilations-/ Perfusionsszintigraphie der erkrankten
Lungenseite vor und nach Stentimplantation

Patient V vor Stent (%) V nach Stent (%) Q vor Stent (%) Q nach Stent (%)

1 76 97 68 56
2 35 39 52 61
3 4 64 18 50
4 64 54 52 52
5 27 56 23 45
6 3 58 8 47
7 54 4 41 14
8 108 112 132 185
9 72 75 21 59
10 37 64 25 35
11 0 n.e. 0 n.e.
12 2

13 4 22

14 54 64 52 63
15 5 8 9
16 1 4 6 12
17 5 6 8 5
18 2 33 12 19
M (range) 16 (108) 56 (108)* 21,5 (132) 47 (180)*
*p<0,05

Die Abbildungen 26 und 27 verdeutlichen graphisch die prozentualen Verdanderungen, die bei

den einzelnen Patienten durch eine Stentimplantation stattgefunden haben:

Ventilation V
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Abbildung 26: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Ventilation V durch Stentimplantation
Abszisse: Zeitpunkt vor versus nach Stentimplantation

Ordinate: Ventilation V in % der erkrankten Lungenseite

r = range (Spannweite)
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Perfusion Q
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Abbildung 27: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Perfusion Q durch Stentimplantation
Abszisse: Zeitpunkt vor versus nach Stentimplantation

Ordinate: Perfusion Q in % der erkrankten Lungenseite

r = range (Spannweite)

Abbildung 28: Ventilations-/ Perfusionsszintigramm der Lunge eines Patienten vor und nach
Stentimplantation
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Zusammenfassend zeigte sich, dass vor Stentimplantation bei 17 Patienten die Ventilations-
und Perfusionsdefekte in der erkrankten Lungenregion maBig bis sehr stark ausgeprigt waren
und die V/ Q-Verhiltnisse jeweils vor und nach der Stentimplantation bei allen Patienten sehr
gut iibereinstimmten (Korrelationskoeftizient k = 0,87 bzw. 0,8).

Durch die Stentimplantation zeigte sich bei der Ventilationsszintigraphie eine signifikante
Verbesserung der Nukliddeposition von 16% auf 56% (p<0,05). Nur bei Patient 4 und 7
verschlechterte sich die Beliiftungssituation.

Bei der Perfusionsszintigraphie ergab sich nach Stentimplantation eine signifikante
Verbesserung der Nukliddeposition von 21,5% auf 47% (p<0,05). Drei Patienten wiesen eine
Verschlechterung der Perfusionsrate auf. Beim Vergleich der Verbesserungen der Ventilation

zur Verbesserung der Perfusion zeigte sich ein signifikanter Korrelationskoeffizient von 0,56.

60

Delta Perfusion Q

-40
-60 -40 -20 0 20 40 60 80

Delta Ventilation V

Abbildung 29: Korrelation von AVentilation V zu A Perfusion Q der erkrankten Lungenseite
Abszisse: A Ventilation V der erkrankten Lungenseite in %
Ordinate: A Perfusion Q der erkrankten Lungenseite in %

4.8 Bemessung der Lebensqualitit (QOL)
4.8.1  Modifizierter EORTC-QLQ-C30-Fragebogen mit LC13-Modul
4.8.1.1 Vor Stentimplantation

Teilergebnisse des von uns zusitzlich entworfenen Préinterventionsbogens sind bereits in
Tabelle 6 unter den Patientendaten zu finden (Alter, Geschlecht, Raucheranamnese, Benutzen

bronchialerweiternder Sprays und Sauerstoffs, Dauer der Atemnot). Die weiteren Ergebnisse
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beinhalten das Ausmall der Angst vor einer Stentimplantation, die mit dem Eingriff
verbundene Hoffnung, das Ausmall der Aufkldrung, Schluckbeschwerden und

Erstickungsgefiihle. Die Verteilung der einzelnen Items ist in Abbildung 30 dargestellt:
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Abbildung 30: Hiufigkeit und Ausmal} der vor der Stentimplantation erfragten Items
Abszisse: erfragte Items
Ordinate: Anzahl der Patienten in %

Die Ergebnisse des EORTC-QLQ-C30-Fragebogens, des Moduls LC13 sowie der
Zusatzfragen zum Zeitpunkt ,,Vor Stentimplantation* sind unter 4.8.1.3 aufgefiihrt, um eine

Verdnderung zum Zeitpunkt ,,Nach Stentimplantation zu verdeutlichen.

4.8.1.2 Nach Stentimplantation

Sieben Patienten konnten sich bei Befragung nach der Stentimplantation noch an den
eigentlichen Eingriff erinnern, elf Patienten nicht. Von den sieben Patienten mit Erinnerung
empfanden vier Patienten wéihrend der Untersuchung den Husten als unangenehm, drei den
Schmerz, zwei die Atemnot und ein Patient den Schleim im Rachen (Mehrfachnennungen
moglich). Uber weitere fiir diese Fragestellung relevante Befragungspunkte geben

anschlieBende Abbildungen einen Uberblick:
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Abbildung 31a: Hiufigkeit und Ausmaf} der direkt nach der Stentimplantation befragten Items

Abszissen: erfragte Items
Ordinate: Anzahl der Patienten in %
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Abbildung 31b: Hiufigkeit und Ausmaf} der direkt nach der Stentimplantation befragten Items

Abszissen: jeweilige Antwortmoglichkeiten
Ordinate: Anzahl der Patienten
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Abbildung 31c: Hiufigkeit und Ausmaf} der direkt nach der Stentimplantation befragten Items
Abszissen: jeweilige Antwortmoglichkeiten
Ordinate: Anzahl der Patienten

4.8.1.3 Verlaufskontrolle der QOL
4.8.1.3.1 Functional scales und Global health/ QOL

Im folgenden werden die Resultate des Verhaltens der fiinf funktionellen Skalen (functional
scales) und der QOL behandelt, dabei gibt Tabelle 19 Aufschluss iiber die Einzelergebnisse

der Verdnderungen nach Stentimplantation:

Tabelle 19: Einzelergebnisse hinsichtlich der Verinderungen der funktionelle Skalen und der QOL des
EORTC-QLQ-C30 vor und nach Stentimplantation

Pat. PF RF CF EF SF QOL

vor nach vor nach vor nach vor nach vor nach vor nach

1 80 33,33 83,33 66,67 100 66,67 66,67 33,33 100 33,33 41,67 25
2 60 60 66,67 16,67 100 100 50 58,33 50 50 41,67 33,33
3 40 60 16,67 100 100 66,67 41,67 5833 66,67 83,33 16,67 33,33
4 60 80 -- 100 16,67 83,33 3333 66,67 16,67 66,67 16,67 66,67
5 60 93,33 16,67 83,33 83,33 100 33,33 50 83,33 66,67 33,33 41,67
6 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100 91,67
7 6,67 33,33 50 50 66,67 0 58,33 50 100 33,33 50 16,67
8 26,67 33,33 0 0 83,33 66,67 41,67 16,67 0 0 16,67 0
9 26,67 46,67 0 0 66,67 50 41,67 58,33 33,33 16,67 16,67 0
10 60 66,67 83,33 83,33 100 100 75 75 100 33,33 75 50
11 6,67 -- 0 -- 83,33 -- 25 -- 33,33 -- 16,67 --
12 13,33 -- 0 -- 100 -- 58,33 -- 50 -- 16,67 --
13 73,33 -- 50 -- 100 -- 66,67 -- 66,67 -- 41,67 --




14 93,33 53,33 83,33 100 100 100 100 41,67 100 83,33 83,33 33,33

15 46,67 40 66,67 16,67 83,33 100 33,33 58,33 66,67 50 50 16,67
16 6,67 6,67 0 0 66,67 50 0 41,67 0 0 16,67 16,67
17 40 66,67 50 83,33 100 83,33 66,67 41,67 50 66,67 0 41,67
18 20 46,67 0 16,67 100 83,33 91,67 66,67 50 50 0 50
M 43 53 50 67 100 83,33 54 58 58 50 25 33

(range) (93)  (93) (100) (100) (83) (100) (100) (83) (100) (100) (100) (92)

Abbildung 32 zeigt einen Uberblick iiber die Verinderungen nach Stentimplantation, dabei

ergaben sich fiir keine der registrierten Verbesserungen signifikante Ergebnisse:

Functional scales und Global health/ QOL
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Abbildung 32: Durchschnittl. Verinderungen funktioneller Skalen/ QOL vor versus nach Stent
Abszisse: einzelne Funktionen
Ordinate: Werte in %

Dabei kam es bei neun Patienten zu einer Verbesserung der physischen Funktion (PF), drei
Patienten hatten vor und nach Stentimplantation dieselben Resultate, drei Patienten
verschlechterten sich und bei drei Patienten konnte keine Evaluierung nach Stentimplantation
durchgefiihrt werden (s. Tabelle 19). Bei Betrachtung der Rollenfunktion (RF) vor und nach
Stentimplantation zeigte sich, dass sich drei Patienten stark verbesserten, zwei méaBig
verbessert einstuften, sechs Patienten blieben gleich, drei Patienten empfanden ihre
Rollenfunktion als verschlechtert und ein Patient machte bei der Vorbefragung keine Angabe.
Die emotionale Verfassung (EF) zeigte nach Stentimplantation eine Verbesserung bei sieben
Patienten, eine Verschlechterung bei sechs Patienten, bei zwei Patienten dnderte sich nichts.

Im Bereich der kognitiven Funktion (CF) gaben drei Patienten eine Verbesserung nach dem
Eingriff an, vier Patienten kreuzten dieselbe Stufe wie vor Stentimplantation an, acht

Patienten gaben dagegen eine Verschlechterung dieser Funktion nach dem Eingriff an:
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Im Bereich der sozialen Funktion (SF) gaben nur drei Patienten eine Verbesserung an, fiinf
bemerkten keinen Unterschied zur Vorbefragung, wiahrend sieben Patienten eine
verschlechterte soziale Funktion angaben. lhren korperlichen Zustand insgesamt und die
daraus resultierende Lebensqualitidt (QOL) bewerteten flinf Patienten als Verbesserung nach
Stentimplantation, ein Patient als unverdndert, neun Patienten gaben dagegen einen
verschlechterten korperlichen Zustand bzw. eine verschlechterte Lebensqualitét an.

Im Verlauf verhielten sich die einzelnen Skalen folgendermaRen:

Physische Funktion im Verlauf
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Abbildung 33: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Physischen Funktion im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der PF in %
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Abbildung 34: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Rollenfunktion im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der RF in %
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Kognitive Funktion im Verlauf
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Abbildung 35: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Kognitiven Funktion im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der CF in %
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Abbildung 36: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Emotionalen Funktion im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der EF in %

Soziale Funktion im Verlauf

120
100 |
80 -
60 -
40
20

in%

0 4 4 4 | |
vor Stent  nach 2. Ko 3. Ko 4. Ko 5. Ko 6. Ko 7. Ko 8. Ko
Stent

Abbildung 37: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Sozialen Funktion im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der SF in %
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Korperlicher Zustand/ Lebensqualitat im Verlauf
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Abbildung 38: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung des korperlichen Zustandes/ Lebensqualitit

im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der QL in %

4.8.1.3.2 Symptom scales/ Items

Im folgenden werden die Ergebnisse der einzelnen Symptomverldufe vor bzw. nach Stent

dargestellt. Tabelle 20 gibt Aufschluss iliber die Einzelergebnisse der Verdnderungen nach

Stentimplantation:

Tabelle 20: Einzelergebnisse hinsichtlich der Verinderung der Symptomskalen des EORTC-QLQ-C30

vor und nach Stentimplantation

Pat Miidigkeit (FA) Schmerz (PA) Dyspnoe (DY) Schlafstérungen
(SL)

vor nach vor nach vor nach vor nach
1 44,44 88,89 50 50 66,67 66,67 33,33 66,67
2 44,44 66,67 16,67 0 66,67 0 100 100
3 66,67 55,55 50 66,67 66,67 66,67 100 100
4 55,67 33,33 50 0 33,33 0 0 33,33
5 55,55 55,55 50 33,33 66,67 0 66,67 0
6 0 0 16,67 0 0 0 0 0
7 55,55 100 0 16,67 66,67 100 0 33,33
8 77,77 100 100 83,33 100 100 33,33 66,67
9 88,88 100 66,67 83,33 66,67 100 33,33 0
10 55,55 66,67 0 0 100 0 0 100
11 55,55 -- 50 -- 100 -- 100 --
12 66,67 -- 66,67 -- 100 -- 100 --
13 66,67 -- 0 -- 66,67 -- 33,33 --
14 33,33 33,33 0 0 0 0 0 0
15 66,67 66,67 16,67 50 66,67 66,67 33,33 33,33
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16 100 88,89 100 66,67 100 100 100 100

17 4444 5555 100 66,67 3333 66,67 6667 33,33
18 7777 5555 66,67 66,67 100 66,67 0 66,67
M (range) 56 (100) 67(100) 50 (100) 50(83,3) 67(100) 67(100) 33 (100) 33 (100)

Abbildung 39 zeigt Symptomverdnderungen nach Stentimplantation:

Symptom Scales

Bvor Stent
M nach Stent

FA PA DY SL

Abbildung 39: Durchschnittliche Verinderungen der Symptomskalen vor versus nach Stentimplantation
Abszisse: erfragte Symptome

Ordinate: Werte der Einzelsymptome in %

Vier Patienten schétzten ihre Miidigkeit (FA) nach der Stentimplantation geringer ein, sieben
Patienten bewerteten sie hoher als vor der Stentimplantation, vier Patienten gaben
unverdnderte Miidigkeit an. Sieben Patienten schitzten ihre Schmerzen (PA) nach
Stentimplantation geringer ein, bei vier Patienten war die Schmerzempfindung unverindert,
vier Patienten hatten mehr Schmerzen als vor dem Eingriff. Fiinf Patienten gaben nach
Stentimplantation eine zum Teil stark verminderte Atemnot (DY) an, sieben Patienten
empfanden ihre Atemsituation als unverdndert, bei drei Patienten verschlechterte sich die
Atemnot. Drei Patienten gaben nach dem Eingriff weniger Schlafstorungen (SL) an, sechs
Patienten empfanden diese als unverdndert und sechs Patienten gaben mehr Schlafstorungen
als vorher an. Bei der Angabe der Ubelkeit bzw. des Erbrechens ergaben sich folgende Werte:
Neun Patienten gaben weder vor noch nach Stentimplantation Ubelkeit oder Erbrechen an, ein
Patient gab vor und nach Stent ,,wenig* Ubelkeit/ Erbrechen an, vier Patienten beklagten nach
Stent mehr Ubelkeit/ Erbrechen als vorher und ein Patient hatte sowohl vor als auch nach
Stent méBige Beschwerden. Ein Patient hatte nach Stentimplantation mehr Appetit, sechs
Patienten hatten nach dem Eingriff stirkeren Appetitverlust, acht Patienten blieben

unverdndert. Die Auswertung der Symptome Diarrhoe, Verstopfung und Finanzielle
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Schwierigkeiten wird hier nicht behandelt, da ihre Verdnderung nicht in direktem

Zusammenhang mit der Stentimplantation steht. Im Verlauf ergaben sich diese Ergebnisse:

Midigkeit im Verlauf
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Abbildung 40: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Miidigkeit im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der FA in %

Schmerzen im Verlauf
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Abbildung 41: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Schmerzen im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der PA in %
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Abbildung 42: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Dyspnoe im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der DY in %
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Schlafstérungen im Verlauf
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Abbildung 43: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Schlafstérungen im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der SL in %

4.8.2  Auswertung des QLQ-LC13

Zehn Patienten gaben nach Stentimplantation verringerte Atemnot an, insgesamt ergab sich
aber kein signifikantes Ergebnis, ein Patient blieb unveréndert, bei vier Patienten vergréferte
sich die Dyspnoe. Beim Husten gab ein Patient nach Stentimplantation weniger Symptomatik
an, sieben Patienten bemerkten keinen Unterschied zur vorherigen Situation und sieben
Patienten gaben stirkeren Husten an. Die vier Patienten mit Hamoptysen vor Stent-
implantation, reagierten nach dem Eingriff unterschiedlich: ein Patient gab keine Himoptysen
mehr an, zwei Patienten mifig mehr, der vierte konnte nicht nachuntersucht werden. Acht
Patienten litten weder vorher noch nachher an Hamoptysen, ein Patient gab vorher und
nachher starke Himoptysen an. Vier Patienten hatten erst nach dem Eingriff Himoptysen
bemerkt. Sechs Patienten hatten weder vor noch nach Stent Schluckbeschwerden, drei gaben
nach Stent weniger starke bis kein Dysphagie mehr an, bei vier Patienten setzte Dysphagie
erst nach dem Eingriff ein, ein Patient hatte gleichbleibend starke Beschwerden, ein Patient
gleichbleibend wenig Beschwerden. Ein orales Wundgefiihl beklagten vier Patienten nach
dem Eingriff, die anderen Patienten hatten weder vorher noch nachher dieses Symptom

angegeben.
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Tabelle 21: Einzelergebnisse hinsichtlich der Verinderung der Symptomskalen des EORTC-QLQ-LC13
vor und nach Stentimplantation

Patient Dyspnoe Husten Hamoptysen Dysphagie

vor nach vor nach vor nach vor nach
1 77,77 77,77 33,33 66,67 0 0 100 100
2 66,67 11,11 33,33 66,67 0 0 0 0
3 55,55 44,44 66,67 66,67 0 0 0 0
4 55,55 0 66,67 66,67 0 66,67 66,67 0
5 88,89 0 66,67 33,33 0 0 0 33,33
6 22,22 11,11 66,67 66,67 0 66,67 0 33,33
7 66,67 77,77 66,67 100 0 0 33,33 0
8 66,67 88,89 66,67 100 66,67 100 33,33 33,33
9 77,77 100 100 100 0 66,67 0 66,67
10 44,44 22,22 66,67 100 0 0 0 0
11 88,89 -- 66,67 -- 33,33 -- 0 --
12 88,89 -- 66,67 -- 0 -- 100 --
13 66,67 -- 100 -- 0 -- 33,33 --
14 33,33 11,11 0 66,67 0 0 0 0
15 44,44 55,55 100 100 100 100 0 0
16 55,55 88,89 66,67 100 0 33,33 0 33,33
17 88,89 55,55 100 100 100 0 33,33 0
18 66,67 22,22 66,67 66,67 0 0 0 0
M (range) 67 (67) 44(100) 67(100) 67 (67) 0(100) 0(100) 0(100)  0(100)

Symptom scales (QLQ-LC13)
100, n.s. n.s.
80
i 60’ Ovor Stent
= 40 Hlnach Stent
n.s. n.s.
20
0 ‘ ‘ —— —a—
Dyspnoe Husten Hamoptysen Dysphagie

Abbildung 44: Durchschnittliche Verinderungen der Symptomskalen vor versus nach Stentimplantation
Abszisse: erfragte Symptome
Ordinate: Werte der Einzelsymptome in %
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Abbildung 45: Zusammenfassung der Einzelergebnisse der Symptome vor versus nach Stentimplantation
Abszisse: Symptome vor versus nach Stentimplantation
Ordinate: Werte der Einzelsymptome in %

Im Verlauf ergaben sich folgende lungenspezifische Ergebnisse:

Husten im Verlauf

120
100 1 " "
80 1
60 -
40 1
20 |

0 N T

vor Stent  nach 2. Ko 3. Ko 4. Ko 5. Ko 6. Ko 7. Ko 8. Ko
Stent

in %

Abbildung 46: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung des Hustens im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert des Hustens in %
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Abbildung 47: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Himoptysen im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der Himoptysen in %
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Dysphagie im Verlauf
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Abbildung 48: Einzelergebnisse hinsichtlich der Anderung der Dysphagie im Follow-up
Abszisse: Zeitpunkt der Verlaufskontrollen
Ordinate: Wert der Dysphagie in %

Die Ergebnisse der Lebensqualititsmessungen im Follow-up, dass eine Verbesserung der
QOL nur iiber einen gewissen Zeitraum gewdahrleistet werden kann, bevor die fortschreitende
Grunderkrankung auf die Lebensqualitét limitierend wirkt, fithrten zu der Frage, wie grof3 der
Anteil der Lebensqualititsverbesserung an der Follow-up Zeit im Patientenkollektiv wirklich
ist. Man erkennt in folgendem Diagramm einen Anteil der Lebensqualititserhdhung von

insgesamt 29% an der durchschnittlichen Follow-up Zeit von 112 Tagen:

@ Follow-up Zeit ohne Benefit B Anteil QOL-Benefit an Follow-up Zeit

B71%

y

B29%

Abbildung 49: Anteil der QOL-Verbesserung an der restlichen Follow-up Zeit

Ein weiterer interessanter Aspekt lag darin, aufzuzeigen, ob ein Zusammenhang besteht
zwischen der QOL bzw. des Karnofsky-Index vor Stentimplantation und der Lénge der

Follow-up Zeit. So konnte bei einem Patienten bereits vor der Stentimplantation anhand
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dieser Daten eine gewisse Follow-up Dauer vorausgesagt werden. Die Berechnung der

jeweiligen Korrelationskoeffizienten zeigte keine statistische Signifikanz.
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Abbildung 50: Korrelation von QOL vor Stentimplantation zur Liinge der Follow-up Zeit
Abszisse: Follow-up Zeit in Wochen
Ordinate: QOL vor Stentimplantation in %
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Abbildung 51: Korrelation von Karnofsky-Index vor Stentimplantation zur Léinge der Follow-up Zeit
Abszisse: Follow-up Zeit in Wochen
Ordinate: Karnofsky-Index vor Stentimplantation in %
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Auch eine Betrachtung der Anderung der Daten vor Stent zu einer Woche nach Stent kann
mit der Follow-up Dauer in Beziehung gebracht werden. Anhand einer Verbesserung durch
die Stentimplantation lieBe sich damit auf die Dauer der Follow-up Zeit schlieen. In diesem
Patientenkollektiv konnte ein signifikanter Wert fiir den Zusammenhang zwischen A CF
(kognitive Funktionsdnderung durch Stent) und der Lange der Follow-up Zeit sowie zwischen

A EF (emotionale Funktionsdnderung durch Stent) und der Follow-up Dauer erreicht werden.
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Abbildung 52: Korrelation von A CF (kognitive Fkt.) zur Léinge der Follow-up-Zeit
Abszisse: Follow-up Zeit in Wochen
Ordinate: Anderung der kognitiven Fkt. A CF durch die Stentimplantation in %
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Abbildung 53: Korrelation von A EF (emotionale Fkt.) zur Liinge der Follow-up-Zeit
Abszisse: Follow-up Zeit in Wochen
Ordinate: Anderung der emotionalen Fkt. A EF durch die Stentimplantation in %
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4.8.3 Auswertung der Zusatzfragen
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Abbildung 54: Zusammenfassung der Einzelergebnisse der Anstrengung beim Abhusten im Verlauf
Abszisse: Zeitpunkte der einzelnen Befragungen
Ordinate: Anzahl der Patienten

Die Anstrengung bei der Sekretabhustung nimmt nach Stentimplantation zu, bei der zweiten
und dritten Kontrolle vermindert sich die Anstrengung allméhlich, um sich im weiteren

Verlauf wieder zu vergrofern, was mit der fortschreitenden Tumorerkrankung zu erkléren ist.
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Abbildung 55: Zusammenfassung der Einzelergebnisse der Schlafstorungen im Verlauf
Abszisse: Zeitpunkte der einzelnen Befragungen
Ordinate: Anzahl der Patienten
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Abbildung 56: Zusammenfassung der Einzelergebnisse des Stridors im Verlauf
Abszisse: Zeitpunkte der einzelnen Befragungen
Ordinate: Anzahl der Patienten
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Abbildung 57: Zusammenfassung der Einzelergebnisse des Krankheitsgefiihls im Verlauf
Abszisse: Zeitpunkte der einzelnen Befragungen
Ordinate: Anzahl der Patienten

Interessant ist, dass die Schlafstérungen der Patienten, die nur auf Atembeschwerden beruhen,
bei der ersten Kontrolle nach Stentimplantation deutlich zuriickgehen, ebenso das Ausmal}
des Stridors und die Stirke des Krankheitsgefiihls. Der Stridor nahm im weiteren Verlauf an
AusmaB relativ rasch wieder zu, ein moglicher Hinweis darauf, das bei manchen Patienten der
Stenterfolg nicht von Dauer war und diese nachgestentet werden mussten (siche oben). Beim
Krankheitsgefiihl zeigte sich wihrend der Nachbeobachtungszeit ein relativ bestindiges
Verhiltnis.
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Abbildung 58: Zusammenfassung der Einzelergebnisse des Auswurfs im Verlauf
Abszisse: Zeitpunkte der einzelnen Befragungen
Ordinate: Anzahl der Patienten

4.9 Korrelation der technischen Messverfahren mit dem endoskopisch sichtbaren

Ergebnis

Interessiert hat hier vor allem, welches der angewandten Messverfahren einen endoskopischen

Stenterfolg gut widerspiegelt.

Tabelle 22: Korrelationen der Stenoseiinderung (=endoskopisch sichtbares Ergebnis) mit den Anderungen
in den einzelnen Untersuchungsverfahren

Korrelationskoeff. k p=
A Stenose —
A CF -0,617 0,014*
ADY 0,534 0,040%*
A Dyspnoeindex 0,449 0,093
A DY (LC13) 0,428 0,112
AFEV1 -0,421 0,119
A Ry 0,376 0,167
A PEF -0,356 0,192
ATLC -0,336 0,221
A P,CO, 0,309 0,263
A SF 0,273 0,324
ASL -0,267 0,337
A Husten 0,242 0,384
A RF 0,235 0,418
AFA 0,189 0,501
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A Gehstrecke 0,165 0,573

A SRy 0,144 0,608
A Perf. Q 0,142 0,613
A PA -0,135 0,630
A EF -0,09 0,749
A Vent. V 0,089 0,753
A Dysphagie 0,086 0,762
AVC -0,071 0,801
A Aktivitits-Index -0,066 0,815
A P,0, 0,064 0,821
A PF -0,054 0,850
AQL 0,032 0,909
A Hamoptysen 0,011 0,968

*p<0,05

CF=kognitive Fkt.,, DY=Dyspnoe, FEVIl=exspiratorische Einsekundenkapazitit, R, =Gesamtstromungs-
widerstand, PEF=exspiratorischer Spitzenfluss, TLC=totale Lungenkapazitit, P,CO,=arterieller CO,-
Partialdruck, SF=soziale Fkt., SL=Schlafstérungen, RF=Rollenfkt., FA=Miidigkeit, SR =spezifischer
Atemwegwiderstand, = PA=Schmerzen, = EF=emotionale = Fkt., = VC=Vitalkapazitit, = P,O,=arterieller
Sauerstoffpartialdruck, PF=physische Fkt., QL=Lebensqualitét.

Bei der Interpretation des Korrelationskoeffizienten miissen die ihnen vorangestellten
Vorzeichen beriicksichtigt werden sowie die Tatsache, dass die Werte fiir A Stenose bei einer
endoskopischen Verbesserung negativ sind (Verdnderung von 100% auf 0% entspricht A
Stenose= -100). Die endoskopisch sichtbare Verbesserung korreliert auf einem
Signifikanzniveau von p<0,05 mit der Verbesserung der kognitiven Funktion (CF) und der
Verbesserung der Dyspnoe (DY). Eine Verringerung der Stenose fiihrt also zu einer
Verbesserung der kognitiven Funktion und zu einer signifikanten Verringerung der Dyspnoe.
Auch die anderen beiden Untersuchungsparameter der Atemnot (Dyspnoe-Index, DY im
Lungenmodul LC13) zeigen trotz nicht erreichter Signifikanzen deutlich diese Tendenz: je
groBBer der endoskopische Nutzen, desto kleiner die Dyspnoe. Der Gesamtwiderstand
korreliert mit dem Grad der Stenose insofern, als eine Verringerung der Stenose mit einer
Verringerung des Widerstandes einhergeht. Mit einer Verringerung der Stenose geht
aullerdem eine Verbesserung der Lungenfunktionsparameter FEV1, PEF und TLC sowie eine
Verringerung des P,CO, einher. Die soziale Funktion scheint mit der Verkleinerung der
Stenose abzunehmen, Schlafstorungen zuzunehmen. Das Symptom Husten nimmt mit einer
Verringerung der Stenose ab, ebenso die Rollenfunktion und die Miidigkeit. Die restlichen
untersuchten Parameter korrelieren nur gering mit dem AusmaBl des endoskopischen

Resultats.
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Abbildung 61: Abbildung 62:

Korrelation der Stenoseédnderung durch
Stentimplantation mit der Anderung des
forcierten exspiratorischen Volumens FEV1
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5. Diskussion

In den vergangenen 15 Jahren hat man sich in der medizinischen Fachliteratur eingehend mit
dem Thema ,,Stent* in der endoskopischen Prothetik des Bronchialsystems beschéftigt. Bisher
behandelten verschiedene Arbeitsgruppen hauptsdchlich die Art und Funktion der einzelnen
Prothesen. Im Weiteren beschiftigten sich einige Arbeitsgruppen zunehmend auch mit der
Messung des Stenterfolges anhand funktioneller Daten, wie Lungenfunktionsanalysen oder
globaler MeB3systeme, wie dem WHO-Activity - und Dyspnoe- Index [99, 101]. Dagegen gibt
es bisher unseres Wissens in der Literatur kaum Arbeiten, die sich mit der Messung der
subjektiv empfundenen Verbesserung der Lebensqualitit nach einer Stentimplantation
befassen und diese mit den technisch erhobenen Verbesserungen vergleichen.

Das Ziel der Arbeit bestand zum einen darin, festzustellen, welche Verdnderungen eine
endobronchiale Stentimplantation in bezug auf das Bronchiallumen, auf Lungenfunktions-
parameter, auf globale Funktionsparameter wie 6-Min-Gehstrecke, WHO-Aktivitdts- und
Dyspnoe-Index, auf die Ventilation und Perfusion und in bezug auf die Lebensqualitit der
Patienten mit sich bringt. AuBerdem galt es herauszufinden, welches der genannten
Messverfahren das endoskopisch sichtbare Ergebnis am besten repréisentiert.

In dieser Studie konnte erwartungsgemdll gezeigt werden, dass sich bei allen Patienten das
stenosierte Bronchiallumen durch die Implantation eines Stents aufweiten ldsst. In den
Lungenfunktionsanalysen ergab sich nach dem Eingriff insgesamt eine Verringerung des
Gesamtstromungswiderstandes Ry, als Zeichen einer Verkleinerung der Obstruktion der
zentralen Atemwege war dies auch zu erwarten. Ebenso verhielten sich die Lungenfunktions-
werte FEV1, FVC und TLC insofern erwartungsgemaif, als sie nach der Stentimplantation
einen Trend zur Verbesserung aufwiesen. Erstaunlicherweise ergab sich fiir den Sauerstoff-
partialdruck ein nicht so eindeutiges Ergebnis. Dieser Wert stieg nur bei 60% der Patienten,
was mutmaBlich auf tumorbedingte Reduktion der Gasaustauschfldche als auch Shuntbildung
im erkrankten Lungenabschnitt zuriickzufiihren ist. Bei den globalen Funktionstest, die mit
den Patienten durchgefiihrt wurden, konnte eine erhebliche Leistungssteigerung aufgrund
einer verringerten Luftnot nach dem Eingriff festgestellt werden. Eindeutige Verbesserungen
fanden sich bei der Ventilations-/ Perfusionsszintigraphie der Lunge. Die Beliiftungs- und
Durchblutungssituation besserte sich nach Stentimplantation bei nahezu allen Probanden,
wobei der Zuwachs an Ventilation dominierte. Die Verbesserung der Lebensqualitdt, die in
vorliegender Studie zunichst von entscheidender Bedeutung zu sein schien, relativierte sich

durch die Tatsache, dass sie limitiert war durch die bei den meisten Patienten rasch
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fortschreitende Grunderkrankung. Das endoskopisch sichtbare Ergebnis wird am besten
reprasentiert durch die Messparameter fiir die Dyspnoe (Dyspnoe-Index, EORTC-C30 und —
LC13) sowie durch den Parameter kognitive Funktion. Einige Lungenfunktionswerte scheinen
auch in diese Richtung zu tendieren, dabei vor allem FEVI1 und Ry, die statistische

Signifikanz muss in Studien mit groBerem Patientenkollektiv belegt werden.

5.1 Methodik dieser Studie

In dieser Studie wurden ausschlielich selbstexpandierbare unbeschichtete und mit Kunststoff
beschichtete Metallmaschenstents eingesetzt. Gegeniiber Silikonprothesen haben sie den
Vorteil der geringeren Wandstirke und somit des groBeren Lumens [21, 73], der besseren
Anpassung an Druck- und Volumenverhéltnisse im Bronchus [4, 83, 105, 106], der leichteren
Sekretdrainage [6, 74, 85], der Verwendungsmdglichkeit auch in kleineren Bronchien und bei
hohergradigen Stenosen [10], der geringeren Dislokationsrate [6, 74] und vor allem der
Einsetzbarkeit mit dem flexiblen Bronchoskop unter Lokalandsthesie und Sedierung [22, 56,
99, 101]. Einige Arbeitsgruppen ziehen allerdings auch bei Metallstents die Implantation
mittels starrem Bronchoskop und Allgemeinnarkose vor [38, 93]. In dieser Studie wurden alle
Stents mittels flexiblem Bronchoskop eingesetzt. Die genaue Darstellung des
Interventionsareals bleibt bei der Verwendung eines flexiblen Bronchoskops gewéhrleistet,
des weiteren konnen zusitzliche vor der Stentimplantation durchgefiihrte Mallnahmen wie
Abtragung mittels Zange und Laser direkt liber den Arbeitskanal des flexiblen Gerits
vollzogen werden [42]. Durch Absaugen iiber das flexible Bronchoskop kann das
Interventionsgebiet sehr effektiv frei von Sekreten gehalten werden und die Verwendung von
Tuben mit eigenen Sauerstoffkanidlen kann eine ausreichende Sauerstoffversorgung wahrend
des FEingriffs sicherstellen [42]. Es sollte trotzdem bei diesem Verfahren aus
Sicherheitsgriinden immer ein zusitzliches starres Bronchoskop und die Moglichkeit der
Einleitung einer Allgemeinnarkose vorhanden sein, um groBere Komplikationen sicher
beherrschen zu kdnnen.

Die mutmaBlich geringere Herz-Kreislaufbelastung bei Lokalanésthesie und Sedierung durch
relativ kurze Interventionszeiten [22] war bei diesem schwer kranken und beeintrichtigten
Patientenkollektiv von Vorteil. Auch die wirtschaftliche Komponente des geringeren Kosten-
aufwandes bei Verwendung der flexiblen Variante sollte angesichts der heutigen
Ressourcenknappheit nicht unterschétzt werden [5]. Der Metallstent stellt jedoch an sich die
teurere Alternative zum Kunststoffstent dar [89], sodaB die Indikation zur Implantation gut

tiberlegt gestellt werden muss. Allerdings ist es besonders schwierig, die prinzipielle
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Indikation der Rekanalisierungserfordernis in bezug zu dem Benefit iiber die Zeit bei den weit
fortgeschrittenen Krankheitsfillen zu bringen. Der Nachteil der schwierigen Entfernung eines
Metallstents [21, 90] fiel bei den ausschlieBlich malignen und weit fortgeschrittenen
Erkrankungen nicht weiter ins Gewicht. Unabhingig davon stellt sich die Erfordernis einer
Metallstentextraktion selten. Die Gefahr der Bildung von Ulcera und Granulationsgewebe
bzw. einer Verletzung von Blutgefdflen durch die relativ scharfen Enden des Metallmaterials
[33] wurde gepriift und als gering bewertet. Ein Risiko durch die relativ scharfen Enden des
Metallmaterials ist bei den verwendeten Ultraflexstents nicht gegeben. Wenn moglich wurde
versucht, einen beschichteten Metallmaschenstent (Hybridstent) zu verwenden, um eine
Tumorpenetration durch das Metallgitter zu vermeiden [38, 56]. Lediglich bei Implantation
einer Prothese liber Segmentbronchienabginge hinweg wurde der Stent in unbeschichteter
Ausfithrung eingesetzt, um eine uneingeschrinkte Ventilation des nachgeschalteten

Lungenlappens gewéhrleisten zu konnen [24, 56].

Fiir die Fragestellungen dieser Studie war es von Bedeutung, den Grad der Stenose vor und
nach Stentimplantation einheitlich zu quantifizieren. Bei Hiirter et al. [55] erfolgt die
Ausmessung einer Stenose durch endobronchiale Sonographie. Obwohl so der
Stenosedurchmesser exakt angegeben werden kann, wurde bei vorliegender Studie der
Obstruktionsgrad durch den Vergleich der Passage der Instrumente Bronchoskop,
Biopsiezange und Fiithrungsdraht, die jeweils einen definierten Durchmesser besitzen,
quantifiziert [44]. Diese Methode erlaubt eine einfachere Handhabung der Vermessung
wihrend der Bronchoskopie sowie eine sehr genaue Vergleichbarkeit unter den einzelnen
Patienten.

In den Wochen nach Stentimplantation kann es zu einer Bildung von Granulationsgewebe,
Ulcera oder vermehrter Sekretabgabe kommen, wobei letztere aufgrund -einer
inflammatorischen Reaktion, AbstoBung von Nekrosen in das Bronchiallumen oder
Mobilisierung von Sekretpfropfen aus den vorher verschlossenen Bronchialbereichen
zustande kommt [42, 89]. Es ist daher von Bedeutung, dass sich die Patienten in den ersten
Monaten nach dem Eingriff regelméfBigen Kontrollbronchoskopien unterziehen, um
gegebenenfalls mit endobronchialen Resektionsmethoden den Rekanalisierungserfolg zu

etablieren. In vorliegender Studie wurde darauf besonderen Wert gelegt.

Um eine einheitliche Abschitzung der Lungenfunktionsverhéltnisse aller Patienten sowohl
vor als auch nach Stentimplantation zu erhalten, wurde versucht, die Zeitpunkte der

Untersuchungen bei allen Patienten in etwa gleich zu gestalten. Grundsitzlich wurde
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angestrebt, die Untersuchung einen Tag vor der geplanten Implantation durchzufiihren. Bei
Patienten, die ambulant zum Eingriff kamen, war dies aus Organisations- und Kostengriinden
nicht moglich. Diese Studienteilnehmer unterzogen sich etwa zwei Stunden vor dem Eingriff
einer Lungenfunktionsmessung. Ebenso wurde mit Patienten verfahren, die ambulant zu
Kontrolluntersuchungen kamen. Im Verlauf war es nicht immer moglich, vor der
Kontrollbronchoskopie eine Lungenfunktionsanalyse durchfiihren zu lassen, da die Patienten
teilweise als Notfalleinweisung aufgenommen wurden oder sich ihr Zustand im Laufe der Zeit
derartig verschlechterte, dass es den Patienten nicht mehr moglich war, die Untersuchung

mitzumachen. Auch andere Autoren stoflen auf diese Limitationen [33, 81].

In dieser Studie wurde zur Priifung der globalen Leistungsfdhigkeit der Studienteilnehmer der
6-Min-Gehtest ausgewdhlt [20]. Urspriinglich war dieser Test als 12-Min-Leistungstest
entworfen [66], Studien zur Reduzierung auf sechs Minuten zeigten jedoch nahezu identische
Ergebnisse bei geringerer Anstrengung fiir den Patienten und daraus folgender hoherer
Compliance bei gleichbleibender Reproduzierbarkeit [20]. Durch die Begleitung des immer
selben Untersuchers wurde beim 6-Min-Gehtest versucht, die duBleren Umstinde und
Bedingungen wie ausgemessene Wegstrecke, Erkldrung des Tests, Motivation der Patienten
und Zeitmessung bei jedem Patienten gleich zu gestalten, um hohe Reliabilitit und eine
stirkere Aussagefahigkeit des Testverfahrens zu erreichen. Die Compliance der Patienten
erwies sich durch die fortschreitende Tumorerkrankung besonders nach Stentimplantation als
nicht immer ideal. Somit erkldren sich hier fehlende Werte. Der Test scheint fiir die
kurzfristige FEinschitzung des Stenterfolges folglich besser geeignet zu sein als zur
Langzeitiiberwachung. Die Einteilung nach den globalen Funktionstests WHO-Dyspnoe-
Index und WHO-Aktivitits-Index wurde ebenfalls immer von demselben Untersucher

vorgenommen, um eine zusétzliche Fehlerquelle auszuschlieen.

Die quantitative Ventilations-/ Perfusionsszintigraphie der Lunge wurde als Messverfahren
einer moglichen Verbesserung durch Stentimplantation aus folgenden Griinden ausgewihlt.
Aufgrund der zahlreichen Publikationen, die {iber eine symptomatische Dyspnoeminderung
nach Stentimplantation berichten [11, 75, 90], sollte in dieser Studie unter anderem gepriift
werden, ob eine Wiederherstellung des Bronchiallumens auch eine Steigerung der Ventilation
im erkrankten Gebiet mit sich bringt, eine Tatsache, die von einigen Autoren angezweifelt
wird [79]. So wird spekuliert, dass mit rekanalisierten Lungengebieten nur Totraumareale

oder Gebiete mit Shuntblutbildung erdffnet wiirden. Dem ist entgegenzuhalten, dass in einem
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wiederventilierten Bereich aufgrund des Euler-Liljestrand-Mechanismus auch eine
Perfusionszunahme resultieren muss. Um dies zu priifen, wurden Ventilations- und
Perfusionsszintigraphien kombiniert durchgefiihrt. Diese Methode wird schon bei Hetzel et al.

[47] als Einschitzungsverfahren eines Rekanalisierungserfolges gefordert.

Da kein Fragebogen existiert, der speziell die Lebensqualitit von Patienten mit
Bronchialkarzinom nach einer Stentimplantation ermittelt, wurde in dieser Studie der
EORTC-QLQ-C30 sowie der lungenspezifische Fragenmodul EORTC-LC13 verwendet.
Obwohl einige Items fiir die Fragestellung dieser Studie nicht von Bedeutung waren, musste
nach Vorschrift der EORTC dennoch der gesamte Fragebogen von den Patienten beantwortet
werden, in der Auswertung wurden die irrelevanten Punkte vernachldssigt. Um die Erfragung
der Lebensqualitit besser auf die Methodik der Stentimplantation anzupassen, wurde ein
zusitzlicher Prd- und Postinterventionsbogen entworfen und der EORTC-QLQ-C30 um
einige Fragen ergénzt. Diese Bogen konnten aufgrund der geringen Patientenanzahl nicht auf
Validitdit und Reliabilitit getestet werden. Um die Validitit des EORTC-QLQ-C30 zu
erhalten, durften keine Fragen gekiirzt werden, unabhingig ob sie fiir die Fragestellungen der
Studie Relevanz haben oder nicht.

Der EORTC-QLQ-C30-Fragebogen wurde den Patienten jeweils vor und bei jeder
Kontrolluntersuchung nach der Stentimplantation ausgehédndigt, um neben der unmittelbaren
Stentwirkung auch den Verlauf darzustellen. In diesem Fall sank die Compliance mit
fortschreitender Grunderkrankung der Patienten. Der Priinterventionsbogen wurde vor der
Stentimplantation von allen Patienten bereitwillig ausgefiillt, beim Postinterventionsbogen
wurde abgewartet, bis die Wirkung der Sedierung nachgelassen hatte, um eine falsche
Einschitzung der Situation und Symptomatik seitens des Patienten auszuschalten.

Zweck und Handhabung der Fragebogen wurden den Patienten jeweils vorher von immer
demselben Untersucher ausfiihrlich dargelegt. Die Patienten waren dazu angehalten, die
Bogen selbstindig zu bearbeiten, um eine Beeinflussung seitens des Untersuchers moglichst
gering zu halten. Dies war allerdings bei einigen Patienten besonders in weit
fortgeschrittenem Tumorstadium nicht immer moglich. Dabei mussten dem Patient die Fragen
vorgelesen werden, der Untersucher liel den Probanden freiwillig ohne Beeinflussung eine

Antwortmoglichkeit auswihlen.
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5.2 Ergebnisse dieser Studie

Es zeigte sich bei allen Patienten vor Stentimplantation eine Stenose von durchschnittlich
92,5%, die sich direkt nach dem Einsatz der Prothese auf durchschnittlich 5% reduzierte. Eine
Woche nach der Stentimplantation lag die Reststenose sogar bei durchschnittlich 0%
(range=75). Obwohl die meisten Autoren eine rasche endoskopisch sichtbare Verminderung
bis Authebung der Bronchusstenose beschreiben, gibt es unseres Wissens nur wenige
Publikationen zum Thema Stentimplantation, die Stenosen vor und nach dem Eingriff
quantifizieren [43, 44, 71, 88]. Die vorhandenen Untersuchungen weisen die
Stenoseminderungen aus. Die endobronchiale Stentimplantation ermoglicht folglich eine
rasche und effektive Rekanalisierung des okkludierten Bronchiallumens. Im Verlauf zeigte
sich in dieser Studie bei insgesamt neun Patienten (50%) eine Restenose in Form von
Tumorpenetration durch das Maschengewebe bei unbeschichteten Stents oder
fortschreitendem Tumorwachstum proximal respektive distal des Stents. Ahnliche Reaktionen
etwa dieser Groenordnung zeigen auch andere Arbeiten [42]. Diese Restenosen mussten aber
nur in drei Féllen mit erneuten Stenteinlagen bzw. Behandlungen mit dem Laser oder Beamer
nachbehandelt werden (17%). Auch andere Autoren berichten von wiederkehrenden Stenosen,
die z.B. bei Dasgupta [24] und Freitag [33] mit Kryo- und Laserresektion oder bei Carre [21]
mit Stentverldngerung gut therapiert werden konnten. Die in der Literatur beschriebenen
seltenen Komplikationen einer Blutung durch die Penetration des Drahtgeflechtes in das
Bronchialepithel [71] oder eines Maschenbruchs [85] konnten in dieser Probandengruppe

nicht beobachtet werden.

Die Auswertung der Lungenfunktionsanalysen ergab in dieser Studie zundchst einen vor der
Stentimplantation im Durchschnitt erhohten Gesamtwiderstand Ry als Zeichen einer
Obstruktion der zentralen Atemwege. Diese Funktionsstorung findet sich auch in vielen
Arbeiten wieder, die eine Lungenfunktion vor und nach einer Stentimplantation durchgefiihrt
haben [33, 88, 100]. AuBBerdem zeigte sich in dieser Studie eine signifikante Verringerung des
Atemwegwiderstandes Ry, durch die Stentimplantation, die bei einer Verringerung der
Obstruktion zentraler Atemwege zu erwarten war. Einige Autoren beschreiben ein dhnliches
Ergebnis, wobei Signifikanzen bei diesem Parameter nicht erreicht werden [33, 44, 56, 88,

99], zumal es sich teilweise um Einzelfallbeschreibungen handelt.
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Die bei den meisten Autoren beschriebene Zunahme des forcierten exspiratorischen
Volumens FEV| nach Stentimplantation [6, 21, 24, 42, 43, 99, 105] konnte nach Stent auch in
dieser Arbeit beobachtet werden, erreichte jedoch keine statistische Signifikanz. Da es bei der
untersuchten Patientenanzahl generell schwierig ist, signifikante Ergebnisse zu erhalten, sollte
diese Tatsache jedoch nicht iiberbewertet werden. Der Trend zu einer Erhohung dieses
Parameters nach Stenteinsatz kann deutlich aufgezeigt werden. Die in vielen Studien
beobachtete Zunahme des Peak-flow PEF nach Stentimplantation [24, 33, 37, 43, 85, 90, 102,
106], zeigte sich dagegen in hier untersuchtem Patientengut nur geringfiigig. Auch die oft
beschriebene Zunahme der Vitalkapazitat VC [24, 37, 42, 90, 97, 99] konnte in dieser Studie
nicht eindeutig bestitigt werden. Die totale Lungenkapazitit TLC dagegen verbesserte sich
von 82% vom Soll auf 92% vom Soll, erreichte aber keine Signifikanz. Durchschnittlich
ergab sich bei den Patienten vor Stentimplantation eine Hypoxdmie mit einem arteriellen
Sauerstoffpartialdruck P,O, von 65 £ 9 mmHg. Bei sechs Patienten ergab sich nach der
Stentimplantation eine Verschlechterung des arteriellen Sauerstoffpartialdrucks P,O,, fiir
neun Probanden dagegen eine Verbesserung. Dieser Befund ist passend zu den haufiger
angefiihrten ~ Shuntbildungen im  Tumorgebiet bzw. erdffneten  Arealen von
Totraumventilation. Eine bei anderen Autoren beschriebene signifikante Verbesserung des
P,O, [43] konnte nicht erreicht werden. Der teilweise beobachtete Abfall des P,CO, als
Zeichen verbesserter alveoldrer Ventilation bzw. Verbesserung der Atempumpe nach
Stentimplantation [43, 104] konnte in dieser Studie nur marginal bestétigt werden. Aufgrund
der errechneten p-Werte kann man die Behauptung wagen, dass bei ausreichend hoher
Patientenanzahl am ehesten mit signifikanten Verdanderungen fiir FEV1, FVC, TLC und evtl.
P,O, zu rechnen wire.

Im Verlauf zeigt sich, dass sich nahezu alle untersuchten Werte mit Fortschreiten der
Tumorerkrankung verschlechtern. In der Literatur sind unseres Wissens keine
Lungenfunktionsuntersuchungen nach Stentimplantation iiber einen ldngeren Kontroll-
zeitraum beschrieben worden, es kann demnach nur schlecht eine Aussage dariiber gemacht
werden, ob sich dieses Phinomen grundsétzlich einstellt. Die Vermutung liegt jedoch nahe,
da es sich um eine fortschreitende maligne Erkrankung handelt, deren Therapiemodalititen im
Prinzip erschopft sind. Die Werte Atemwegwiderstand R und P,CO; steigen im Laufe der
Kontrolluntersuchungen wieder an, eine Beobachtung, die am chesten auf die Restenosen
zuriickzufiihren ist, oder bleiben unverdndert. Die Werte wie TLC, VC und FEV1 zeigen
dabei einen deutlichen Abfall. Eine Sonderstellung nimmt der Sauerstoffpartialdruck P,O; ein,

er scheint bei einigen Patienten erst im spiteren Follow-up allmihlich anzusteigen. Eine
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Erklarung hierfiir wire, das durch die anfangs bestehende Obstruktion des Bronchus und
somit durch die eingeschrinkte Ventilation und Perfusion das Gasaustauschgewebe verlegt ist
und sich erst allmdhlich nach der Stentimplantation und der damit zuriickkehrenden
Ventilation und Perfusion erholt. Auch hierliber gibt es in der Literatur keine
Untersuchungen. Insgesamt ldsst sich also iiber die Lungenfunktionsparameter, mit
Ausnahmen des Sauerstoffpartialdrucks, im Follow-up sagen, dass sie kurz nach der
Stentimplantation einen Trend zur Verbesserung zeigen, um sich mit fortschreitender
Tumorerkrankung wieder zu verschlechtern, sich eine palliative Stentimplantation demnach
nur relativ kurzfristig glinstig auf die pulmonale Funktion auswirkt. In einer grof3 angelegten
Multicenterstudie bliebe hier zu priifen, ob sich dieser Trend bestdtigen ldsst oder sich die
Untersuchungen  anderer ~ Autoren  bestitigen, die  keine  Anderung  der
Lungenfunktionsparameter erwirken und daher die subjektive Verbesserung auf eine

Verringerung der Atemarbeit zuriickfithren [56].

Bei Analyse des 6-Min-Gehtests ergab sich nach der Stentimplantation eine durchschnittliche
Steigerung von 15%, die statistische Signifikanz erreichte (p<0,05). Im Zusammenhang mit
dem Gebrauch von Endobronchialstents ist dieser Test unseres Wissens noch nicht zum
Einsatz gekommen. Hetzel et al. [47] verwendeten diesen Leistungstest in einer Studie aus
dem Jahre 1985, in der sich Patienten mit inoperablen tracheobronchialen Tumoren einer Nd-
Y AG-Lasertherapie unterzogen. Es ergab sich dabei eine Erhohung der Leistungsfahigkeit bei
76% der Patienten, genauere Angaben zum Ausmall der Verbesserungen der Gehstrecke in m
oder statistischen Signifikanzen sind nicht zu eruieren. In unserer Studie zeigte sich bei 86%
der Patienten eine Erhdhung der 6-Min-Gehstrecke. Auch George et al. beschrinkten diesen
Test auf die Laserbehandlung bei endobronchialen Tumoren, hier zeigte sich eine
hochsignifikante Erhohung der Gehstrecke nach Behandlung (p<0,005), entsprechend einer
Steigerung von 16% [37]. Die niedrigere Signifikanz bei nahezu selber prozentualer
Verbesserung kommt bei uns durch eine geringere Patientenanzahl sowie durch Verwendung
eines nichtparametrischen Tests aufgrund der Verteilung zustande. In jedem Fall ist ein
Stenterfolg hinsichtlich der kdrperlichen Leistung mit dem Erfolg, den die Laserbehandlung
mit sich bringt, vergleichbar. Betrachtet man den Aspekt der korperlichen Belastbarkeit
gesondert, kann man sich die Frage stellen, ob eine Laserbehandlung in manchen Fillen nicht
ausreichend sein konnte und ob sich der finanziell aufwendige und fiir den Patienten

anstrengende Stenteinsatz lohne.
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Die Auswertung des Aktivitits-Index vor und nach Stent ergab eine hochsignifikante
Verbesserung von 44% (p<0,01). Hinsichtlich dieses Messparameters gibt es bereits Studien,
die sich mit dessen Anderung nach Stentimplantation befassen. Bei Bolliger et al. [11, 12]
zeigte sich ebenfalls eine hochsignifikante Verbesserung der Aktivitit der Patienten.

Die Auswertung des Dyspnoe-Index vor und nach Stent ergab eine signifikante Verbesserung
von 50% (p<0,05). Auch dieser Messparameter ist in anderen Arbeitsgruppen in Verbindung
mit der Implantation eines Stent untersucht worden. Bei Bolliger [13] wurden gecoverte
Metallstents verwendet, es zeigte sich eine vergleichbare signifikante Verbesserung (78%;
p<0,01). Monnier et al. [71] beobachten nach Stentimplantantation trotz einer mehrheitlich
verringerten Dyspnoe eine Verschlechterung von 21% der Studienteilnehmer. In unserer
Studie waren es nur 2 Patienten (12,5%). Auch Wilhelm et al. [104] erreichen in ihrer Studie
bei 17 der 18 Patienten eine erhebliche Verringerung der Atemnot nach Stentimplantation
(statistisch signifikant), unterschiedlich zu vorliegender Studie ist die Behandlung von

Trachealstenosen neben Bronchialstenosen.

Bei der Ventilationsszintigraphie ergab sich erwartungsgeméfl nach dem Einsatz des Stents
und somit nach Beseitigung der Stenose durchschnittlich eine signifikante Verbesserung von
16% auf 56% (250%; p<0,05) bei 87% der Patienten, wéhrend die Perfusion um
durchschnittlich von 21,5% auf 47% (119%) bei 80% der Patienten signifikant (p<0,05)
zunahm. Auffillig ist, dass in vorliegender Studie die Ventilationsverbesserung die
Perfusionsverbesserung relativ deutlich iibersteigt. Das ist mutmaBlich auf eine Kompression
der benachbarten Pulmonalgefdle durch von der Endoprothese verdringtes Tumorgewebe
zuriickzufithren [26] oder auf die Invasion von Tumorgewebe in die Pulmonalarterien, was
sich durch die Stentimplantation nicht beeinflussen ldsst. Die Ventilationsverbesserung
korrelierte signifikant zur Perfusionssteigerung (Korrel.koeff. = 0,56). Diesen Ergebnissen
zufolge geht man davon aus, dass eine Rekanalisierung eines stenosierten Bronchus nicht nur
zur Erh6hung der Beliiftung im Sinne einer gesteigerten Totraumventilation fiihrt, sondern
eine verbesserte Perfusionsrate nach sich zieht. Aufgrund von Untersuchungen, die Garnett et
al. im Jahre 1969 unternahmen [36], sollte die verbesserte Perfusion signifikant mit einem
verbesserten  Gasaustausch, insbesondere einer Erhohung der Sauerstoffaufnahme
vergesellschaftet sein. Um diese These zu untermauern, wurde die Lungenfunktion veranlasst,
die in vorliegender Studie allerdings keine signifikante Erh6hung des Sauerstoffpartialdrucks
(4%) aufwies. Dies konnte dafiir sprechen, dass durchaus bei einigen Patienten, bedingt durch

pathologische Spezifica, eine Rekanalisierung zu einer Verschlechterung des Gasaustausches
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fiihrt. Dies ist gut vorstellbar durch Reperfusion in Lungengebieten ohne entsprechenenden
Gasaustausch, wodurch Shuntblut in die Zirkulation gelangt und den PaO2 erniedrigt.
Besonders bei Patienten, deren verschlossene Bronchialabschnitte bereits lingere Zeit nicht
perfundiert waren, konnte sich diese Konsequenz ergeben. In einer Studie von Hauck et al.
[43] ergaben sich fiir die Ventilation eine signifikante Steigerung von 37% auf 61% (65%),
fiir die Perfusion eine signifikante Verbesserung von 27% auf 46% (71%). Dabei ist das
Verhiltnis der Verbesserungen Ventilation/ Perfusion ausgeglichen und gleichzeitig wird eine
signifikante Erhohung der Sauerstoffaufnahme nach Stent erreicht. Eine Untersuchung, die
Bronchialstenosen zwar nur mit Laser behandelt, aber in ihren Ergebnissen eher der
vorliegenden Studie dhnelt, ist die von George et al. [37]. Insgesamt verbesserten sich sowohl
Ventilation als auch Perfusion bei 82% der Patienten. Im einzelnen erhohte sich die
Ventilation signifikant von 24% auf 36% (50%), die Perfusion von 25% auf 31% (24%). Bei
diesen Berechnungen wurde jeweils nur die erkrankte Lungenhélfte beriicksichtigt und nicht
auf die gesamte Lunge hochgerechnet, der Idealfall wire hier eine Verbesserung auf 50%
gewesen (in vorliegender Studie dagegen bei 100%). Das Verhiltnis Verbesserung
Ventilation/ Perfusion liegt bei George et al. wie in vorliegender Studie bei 2/1.
Interessanterweise erreichen diese Autoren ebenso wie wir keine signifikante Verbesserung
der Sauerstoffaufnahme. Die Perfusion schient also in gleichem Malle wie die Ventilation

ansteigen zu miissen, um einen signifikant verbesserten Gasaustausch zu erhalten.

Unsere Untersuchungen hitten idealerweise einer Kontrollgruppe mit gleicher Stentindikation
(Stenose >75%), jedoch ohne Implantation der Prothese gegeniibergestellt werden sollen.
Dies wire allerdings aus ethischer Sicht duflerst schwierig zu rechtfertigen, da sich die
Patienten zum grof3en Teil in einer durch Atemnot schwer beeintrachtigten Situation befinden
und andere TherapiemaBnahmen meist bereits ausgeschopft waren. Die Schwierigkeit der
relativ selten zu stellenden Stentindikation stellte uns zusitzlich vor das Problem einer
geringen Zahl von Studienteilnehmern, aus der eine weitere Gruppe als Kontrollgruppe nicht
zusammenzustellen gewesen wire.

Bei einigen Patienten war die Follw-up Zeit nach Stentimplantation so kurz, das man sich
fragen muss, ob das Verfahren seinen Aufwand wert ist. Wir konnten jedoch zeigen, dass die
Patienten stets groe Hoffnung in diesen Eingriff setzten und wenig Angst davor hatten,
sowie die Methode sehr sicher ist und hohe Akzeptanz bei den Patienten erreicht (17 von 18
Patienten wiirden sich wieder fiir das Vorgehen entscheiden). Zusétzlich fiihrt sie bei vielen

Patienten zunidchst zu einer Erleichterung ihrer Symptomatik, besonders der Dyspnoe, zu
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einer Verbesserung der korperlichen Leistungsfahigkeit, der seelischen Verfassung und
bewirkt auch eine Erhohung der Lebensqualitit insgesamt. Letztere kann allerdings nur
kurzfristig gewahrleistet werden, bevor die fortschreitende Tumorerkrankung {iberhand
nimmt. Dadurch erklért sich, dass sich die Lebensqualitdtsmessungen im Laufe der Follow-up
Kontrollen bei den meisten Patienten wieder verschlechtern. Erstaunlich dabei ist, dass sich
die Patienten in ihrer emotionalen Verfassung lange Zeit auf relativ hohem Niveau halten.
Dies kann ein Hinweis darauf sein, dass die Stentimplantation ihnen trotz schwerster
Tumorerkrankung und palliativer Therapiesituation aufgrund der Erleichterung der
Symptomatik einen Anlass zur Hoffnung gibt.

Leider war es nicht moglich, einen Zusammenhang herzustellen zwischen der Hohe der
Lebensqualitit vor der Stentimplantation und der Linge der Follow-up Zeit. So wire es
theoretisch moglich, anhand einer Lebensqualititsmessung vor dem Eingriff in etwa
vorauszusagen, wie lange der Patient davon profitieren wird oder welcher Patient {iberhaupt
noch in ein solches Therapiekonzept aufgenommen werden sollte. Andererseits gelang es,
einen moglichen Zusammenhang herzustellen zwischen Verdnderungen, die sich durch den
Stent ergaben, und der Dauer der Follow-up Zeit. Dabei zeigten die Patienten, die durch die
Stentimplantation einen grosseren Benefit im Bereich kognitiver und emotionaler Funktion
erreichten, im Durchschnitt eine ldngere Follow-up Dauer als Patienten, die in diesen
Bereichen weniger profitierten. Die VergroBerung des Bronchiallumens durch die
Stentimplantation wies eine signifikante Korrelation und damit einen eindeutigen
Zusammenhang zur Verringerung der Dyspnoe auf. Auch verbesserte sich die kognitive
Funktion nach dem Eingriff umso mehr, je ausgepragter der Stenoseénderung durch den Stent
war. Hier wire es denkbar, diesen Trend anhand von gréBeren Studien zu belegen, da unsere
Studie aufgrund der geringen Patientenanzahl keine statistisch aussagekriftigen Beweise
liefern kann.

Interessant wére im Anschluss auch zum Beispiel eine Studie, die eine Stent-Gruppe mit einer
Laser-Gruppe oder Argon-Plasmakoagulations-Gruppe (APC-Gruppe) vergleicht, um
festzustellen, ob sidmtliche Verbesserungen wirklich mit dem FEinsetzen des Stents
zusammenhdngen, oder ob die Rekanalisierung mittels Laser oder APC nicht auch zu

vergleichbaren Ergebnissen fiithren wiirde.
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6. Zusammenfassung

Maligne Stenosen im endoluminalen Bereich der zentralen Atemwege konnen durch
interventionell bronchoskopische Methoden behandelt werden. Hierbei stellt die Implantation
endobronchialer Stents als palliative Therapiemdglichkeit neben der Chemotherapie,
Bestrahlung, Laser- und Brachytherapie eine Methode zur raschen Rekanalisierung der
Atemwege dar. Die Erleichterung der Symptomatik wie Dyspnoe, Schleimretention,
respiratorischer Stridor, Hamoptysen und Husten steht dabei im Vordergrund. Der Erfolg
einer endobronchialen Stentimplantation kann daneben auch durch Parameter wie
Lungenfunktion, globale Funktionstests und quantitative Lungenszintigraphie gemessen
werden. Fiir den Patienten scheint eine Verbesserung der Lebensqualitéit von entscheidender
Bedeutung fiir die Restiiberlebenszeit zu sein. Mit welchen dieser Mefmethoden und
Parametern die Effektivitit ein solchen Verfahrens evaluiert werden kann, ist bislang
schwierig zu beurteilen und sollte Ziel dieser klinischen Studie sein.

Im Zeitraum Dezember 1999 bis Juli 2001 konnten 18 Patienten mit einem durchschnittlichen
Alter von 66 + 10 Jahren in die Studie eingeschlossen werden. Die Indikation zum Eingriff
bestand ab einer Stenose der zentralen Atemwege von >75%. Vor und nach Stentimplantation
sowie 1m Verlauf wurde der Stenosegrad endoskopisch quantifiziert, eine
Lungenfunktionsanalyse und globale Funktionstests, die aus einer 6-Min-Gehstrecke, dem
WHO-Aktivitds- und Dyspnoe-Index bestanden, durchgefiihrt sowie vor und nach Stent eine
quantitative Lungenszintigraphie angefertigt, um die Ventilation und Perfusion der erkrankten
Lungenabschnitte zu beurteilen. Zur Untersuchung einer moglichen Lebensqualitéts-
verbesserung wurden den Patienten vor und nach Stent sowie im Verlauf
Lebensqualitdtsfragebogen der EORTC mit ergénzenden interventionsspezifischen Fragen
vorgelegt.

Es zeigte sich erwartungsgemél, dass die endobronchiale Stentimplantation eine rasche und
effektive Rekanalisierung des okkludierten Bronchiallumens ermdglicht. Die globalen
Funktionstests zeigten eine statistisch signifikante Leistungssteigerung nach der
Stentimplantation. Die Lungenfunktionsanalysen ergaben insgesamt eine statistisch
signifikante Verringerung des Gesamtwiderstandes Ry, als Zeichen einer Verringerung der
Obstruktion. Einen Trend zur Verbesserung nach Stentimplantation zeigten auch die Werte
FEV1, FVC und TLC. Im Verlauf lésst sich insgesamt {iber die Lungenfunktionsparameter
sagen, dass sie sich nach anfinglicher Besserung mit fortschreitender Tumorerkrankung

wieder verschlechtern. Eine Ausnahme bildet der arterielle Sauerstoffpartialdruck, der erst im
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Verlauf eine Tendenz zur Verbesserung aufweist. Dieser Trend des verzogert wieder
einsetzenden Gasaustausches bliebe in groferen Studien zu untersuchen. Signifikante
Verbesserungen fanden sich auch bei der quantitativen Ventilations-/ Perfusionsszintigraphie,
wobei die Ventilation etwas mehr vom Eingriff profitierte als die Perfusion. Die gesteigerte
Durchblutungssituation spiegelte sich anfangs nur gering in den Verbesserungen der
arteriellen Sauerstoffversorgung wieder. Hier wiére eine Eréffnung von Shunts, d.h. von
zusitzlichen tumorbedingt durchbluteten Bereichen, die nicht am Gasaustausch teilnehmen,
denkbar. Die Verbesserung der Lebensqualitét, die zundchst durch den Eingriff nachzuweisen
war, wurde durch die voranschreitende Tumorerkrankung limitiert und relativiert. Der Anteil
einer Lebensqualititsverbesserung an der durchschnittlichen Restiiberlebenszeit von 116
Tagen betragt 29%, und stiitzt sich insbesondere auf eine Erleichterung der Symptomatik.

Der endoskopisch sichtbare Erfolg ldsst sich am besten reprasentieren durch Parameter, die
das Ausmal} der Dyspnoe messen. Einige Lungenfunktionswerte wie FEV1 und R scheinen
ebenfalls in diese Richtung zu tendieren, zum Erreichen eines statistisch signifikanten

Ergebnisses miissten weitere Studien mit groerem Patientenkollektiv angelegt werden.
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Liebe Patientin, lieber Patient!

Wir sind an einigen Fragen interessiert, die Sie und Thre Gesundheit betreffen.

Bitte beantworten Sie folgende Fragen zu Threr Person und der bevorstehenden Behandlung,

indem Sie das Feld mit der Antwort ankreuzen, die am besten auf Sie zutrifft.

Sollten Sie Fragen zur Beantwortung des Bogens oder zu den Fragethemen selbst haben,

wenden Sie sich bitte an mich, Ihre Martina Ilic.

I. Angaben zu Person und Krankheit

Alter: Geschlecht: [ weiblich ] ménnlich
(echemals) ausgeiibter Beruf :
Raucherin/Raucher: 7 ja "] nein ] frither
Benutzen Sie bronchialerweiternde Sprays? 1 ja ] nein
Benotigen Sie zusitzlich Sauerstoff? ] ja '] nein
Haben Sie Atemnot? 1 ja 7] nein
Seit wann?
I1. Fragen zur Stentimplantation/ Lasertherapie
iiberhaupt wenig méifig
nicht
1. Haben Sie Angst vor der 1 5 3
Behandlung?
2. Setzen Sie Hoffnung in 1 5 3
die Behandlung?
3. Fiihlen Sie sich vom Arzt gut 1 5 3
informiert?
4. Haben Sie 1 5 3
Schluckbeschwerden?
5. Haben Sie Erstickungsgefiihle? 1 5 3
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Liebe Patientin, lieber Patient!

Bitte beantworten Sie folgende Fragen zur vorausgegangenen Behandlung. Sie finden wieder
Fragen, die Sie mit ja oder nein beantworten konnen und Fragen, bei denen Sie Thre Antwort
auf dem Feld ankreuzen, das am besten auf Sie zutrifft.

Sollten Sie Fragen zur Beantwortung des Bogens oder zu den Fragethemen selbst haben,

wenden Sie sich bitte an mich, Thre Martina Ilic.

1. Konnen Sie sich an den Eingriff ) .
erinnern? O ja D nein
Wenn ja:

2. Was empfanden Sie bei dem 0 Schmerz ~ OHusten [ Schleim im Rachen
Eingriff als besonders O Atemnot [ Ausgeliefert sein
unangenehm? O Gespriiche von Arzten/ Schwestern
(Mehrfachnennungen méoglich) [ sonstiges:

3. Was waren davon die drei 1 5 3
unangenehmsten Punkte?

iiberhaupt wenig mifig sehr
nicht

4. Wie anstrengend empfanden Sie 1 5 3 4
den Eingriff?

5. Wieviel Angst hatten Sie 1 5 3 4
wéhrend der Untersuchung?

6. Wie gut wurden Sie vorher tliber 1 ) 3 4
den Eingriff informiert?

7. Wi findlich ist jetzt [hr Hals?

ie empfindlich ist jetzt Thr Hals 1 5 3 4

8. Haben Sie Schmerzen im
Brustbereich? 1 2 3 4

9. Wie verbesserte sich Thre Luftnot? 1 2 3 4

10. Hat sich das freie Durchatmen 1 5 3 4

verbessert?

11. Wie lange kam Thnen die 1 5 3 4

Untersuchung vor?
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iiberhaupt wenig méifig sehr
nicht
12. Wieviel Zuwendung bekamen 1 5 3 4
Sie von den Arzten/
Schwestern?
13. Haben Sie ein
Fremdkorpergefiihl im 1 2 3 4
Rachen?
14. Haben Sie ein
Fremdkorpergefiihl im 1 2 3 4
Brustbereich?
15. Haben Sie jetzt
Schluckbeschwerden? 1 2 3 4
16. Hatten Sie wihrend der 1 5 3 4
Untersuchung das Gefiihl von
Luftnot?
17. Hétten Sie sich eine stdrkere . )
Betiubung gewiinscht? U ja O nein
18. Wiirden Sie sich wieder fiir ) .
dieses Vorgehen entscheiden? O ja O nein
19. Welche Note wiirden Sie der 1 3 4 5 6
Behandlung insgesamt geben?
sehr gut sehr
schlecht
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Liebe Patientin, lieber Patient!

Wir sind an einigen Angaben interessiert, die Sie und Ihre Gesundheit betreffen.

Bitte beantworten Sie folgende Fragen selbst, indem Sie das Feld mit der Antwort ankreuzen,

die am besten auf Sie zutrifft.

Sollten Sie Fragen zur Beantwortung des Bogens oder zu den Fragethemen selbst haben,

wenden Sie sich bitte an mich, Thre Martina Ilic.

iiberhaupt wenig mifig sehr
nicht
1. Bereitet es Thnen Schwierigkeiten, sich 1 5 3 4
korperlich anzustrengen (z.B. schwere
Einkaufstasche od. Koffer zu tragen) ?
2. Bereitet es Thnen Schwierigkeiten, einen
. . 1 2 3 4
langeren Spaziergang zu machen?
3. Bereitet es Thnen Schwierigkeiten, eine 1 5 3 4
kurze Strecke auBler Haus zu gehen?
4. Miissen Sie tagsiiber im Bett liegen oder
o . 1 2 3 4
in einem Sessel sitzen?
5. Brauchen Sie Hilfe beim Essen, 1 5 3 4
Anzichen, Waschen oder beim Benutzen
der Toilette?
Wihrend der letzten Woche:
6. Sind Sie in irgendeiner Weise bei Ihrer 1 5 3 4
Arbeit entweder im Beruf oder
im Haushalt eingeschrankt?
7. Sind Sie ginzlich auBerstande im Beruf 1 5 3 4
oder im Haushalt zu arbeiten?
8. Waren Sie kurzatmig? 1 2 3 4
9. Hatten Sie Schmerzen? 1 2 3 4
10. Muflten Sie sich ausruhen? 1 2 3 4
11. Hatten Sie Schlafstorungen? 1 2 3 4
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iiberhaupt wenig mabig sehr
nicht
12. Fiihlten Sie sich schwach? 1 2 3 4
13. Hatten Sie Appetitmangel? 1 2 3 4
14. War Thnen iibel? 1 2 3 4
15. Haben Sie erbrochen? 1 2 3 4
16. Hatten Sie Verstopfung? 1 2 3 4
17. Hatten Sie Durchfall? 1 2 3 4
18. Waren Sie miide? 1 2 3 4
19. Fiihlten Sie sich durch Schmerzen in 1 2 3 4
Threm alltiglichen Leben beeintriachtigt?
20. Hatten Sie Schwierigkeiten, sich auf
etwas zu konzentrieren, z.B. auf das 1 5 3 4
Zeitunglesen oder das Fernsehen?
21. Fiihlten Sie sich angespannt? 1 2 3 4
22. Haben Sie sich Sorgen gemacht? 1 2 3 4
23. Waren Sie reizbar? 1 2 3 4
24. Fiihlten Sie sich niedergeschlagen? 1 2 3 4
25. Hatten Sie Schwierigkeiten,
: ) . 1 2 3 4
sich an Dinge zu erinnern?
26. Hat Thr Gesundheitszustand oder Thre 1 5 3 4
medizinische Behandlung Thr
Familienleben beeintrachtigt?
27. Hat Thr Gesundheitszustand oder Thre
medizinische Behandlung Thr
. . 1 2 3 4
Zusammensein bzw. Ihre gemeinsamen
Unternehmungen mit anderen
Menschen beeintriachtigt?
28. Hat Ihr Gesundheitszustand oder Thre
medizinische Behandlung fiir Sie
finanzielle Schwierigkeiten mit sich 1 2 3 4

gebracht?
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sehr schlecht ausgezeichnet
29. Wie wiirden Sie insgesamt
Ihren korperlichen Zustand 1 2 3 4 S 6 7
wihrend der letzten Woche
einschétzen?
30. Wie wiirden Sie insgesamt
Ihre Lebensqualitit wihrend 1 2 3 4 S 6 7
der letzten Woche
einschétzen?
QLQ-LC13:
iiberhaupt wenig méifig sehr
nicht
1. Wieviel haben Sie wéhrend 1 5 3 4
der letzten Woche gehustet?
2. Haben Sie Blut gehustet? 1 2 3 4
3. Waren Sie unter Ruhebedingungen 1 2 3 4
kurzatmig?
4. Waren Sie beim Gehen kurzatmig? 1 2 3 4
5. Waren Sie beim Treppensteigen
K . 1 2 3 4
urzatmig?
6. War Thr Mund oder Thre Zunge wund? 1 2 3 4
7. Hatten Sie Schwierigkeiten beim 1 ) 3 4
Schlucken?
8. Hatten Sie Kribbeln in den Hianden 1 2 3 4
oder Fiillen?
9. Hatten Sie Haarausfall? 1 2 3 4
10. Hatten Sie Brustschmerzen? 1 2 3 4
11. Hatten Sie Schmerzen in den Armen 1 2 3 4
oder Schultern?
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nein ja
12. Hatten Sie an anderen Stellen des 1 2
Korpers Schmerzen?
Wenn ja, wo?
13. Haben Sie dagegen Schmerzmittel 1 )
eingenommen?
iiberhaupt wenig méifig sehr
nicht
14. Wenn ja, wie sehr haben diese 1 2 3 4
geholfen?
iiberhaupt wenig méifig sehr
nicht
15. 1 Woche nach der Behandlung:
Fiihlten Sie sich an den Tagen nach dem 1 2 3 4
Eingriff miide bzw. geschwicht?
16. Wieviele Tage? | =
17. Wie anstrengend war das Abhusten fiir 1 5 3 4
Sie in der letzten Woche?
18. Wurden Sie durch Atembeschwerden 1 2 3 4
am Schlaf gehindert?
19. War Thr Atemgerdusch horbar? 1 2 3 4
20. Hatten Sie ein starkes Krankheitsgefiihl? 1 2 3 4
21. Welche Qualitit hat Thr Auswurf? O blutig 0 gelb, griin, braun
O schleimig, zih 0 schleimig, normal
O kein Auswurf
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iiberhaupt wenig méifig sehr
nicht

22. Haben Sie Angst vor der 1 2 3 4
Kontrolluntersuchung?

23. Kostet Sie die Kontrolluntersuchung 1 2 3 4
Uberwindung?

24. War die letzte Untersuchung fiir Sie 1 2 3 4
anstrengend?

25. Gab die Untersuchung Thnen Sicherheit, 1 2 3 4
ausreichend Luft zu bekommen?

26. Haben sich Ihre Hoffnungen an die 1 2 3 4

Bronchoskopie erfiillt?
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