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Diese Arbeit wurde im November 2021 verfasst und entspricht dem damaligen
Forschungsstand. Aufgrund der Aktualitit der Thematik ist es moglich, dass zum
Zeitpunkt der Veroffentlichung der Arbeit bereits neuere Forschungsergebnisse
vorliegen. In dem Unterpunkt 4.7 der Diskussion wird ein Ausblick auf die aktuelle

Situation (Juli 2023) gegeben.



1. Einleitung
1.1 Uberblick iiber die Erkrankung: COVID-19 und ARDS

Das akute Lungenversagen (acute respiratory distress syndrome, ARDS) kann als akute,
diffuse, entziindliche Lungenschddigung definiert werden, die zu einer erhdhten
Permeabilitdt der Lungengefifle, einem erhdhten Lungengewicht und Verlust von
beliiftetem Lungengewebe fiihrt [54]. Dabei kann ein ARDS sehr unterschiedlich
verursacht sein. Seit Anfang 2020 erhélt das Coronavirus, der Erreger von COVID-19
(Coronavirus Disease 2019), vermehrt Aufmerksamkeit [56]. Im Verlauf dieser
Erkrankung entwickeln einige Patient/innen ein solches ARDS, welches laut aktueller

Forschung in vielen Aspekten einem anderweitig bedingten Lungenversagen gleicht [33].

1.1.1 COVID-19

Im Dezember 2019 wurde in Wuhan/China erstmalig der Ausbruch einer Pneumonie
unklarer Genese berichtet [16]. Im Oktober 2021 wurden gerundet 235 Millionen
gesicherte COVID-19 Infektionen weltweit gemeldet, davon beinahe 5 Millionen
Todesfdlle [77]. Die Infektionskrankheit hat sich als weltweite Pandemie verbreitet.

Erreger ist ein neues Coronavirus, SARS-CoV-2 (severe acute respiratory syndrome
coronavirus type 2) [16]. Es gehort wie SARS-CoV und MERS-CoV zu den Beta-
Coronaviren. Diese infizieren nur Sdugetiere, wéhrend andere Subgruppen der
Coronaviren auch in Vogeln weit verbreitet sind. Gerade Alpha- und Beta-Coronaviren
verursachen beim Menschen in der Regel respiratorische Erkrankungen, die von milden
Erkiltungskrankheiten bis zum schweren Lungenversagen reichen konnen. Wie SARS-
CoV gelangt SARS-CoV-2 iiber ACE-2 als Rezeptor in die Zelle. Diese ACE-2 Proteine

sind unter anderem im Atemwegsepithel vermehrt exprimiert [17, 56].

Ubertragen wird der Erreger hauptsichlich iiber Aerosole. Beim Atmen, Sprechen,
Husten und Niesen setzt jeder Mensch Aerosolpartikel frei. Bei Infektion mit SARS-
CoV-2 konnen so Viren ausgestolen und von anderen eingeatmet werden [30]. Nach
Ansteckung liegt die Inkubationszeit wohl in etwa bei 5-6 Tagen [56]. Die Erkrankung
manifestiert sich dann héufig mit Husten, Fieber und Schnupfen, wobei die Symptome
breit und unspezifisch sind [56, 23]. Am ehesten typisch fiir (die 2021 vorherrschende

Virusvariante von) COVID-19 ist der Geruchs- und Geschmacksverlust, der vor allem in



Europa, Nordamerika und im Mittleren Osten eine hohe Inzidenz aufweist [76]. Auch die
Schwere des Krankheitsverlaufs kann stark variieren und von symptomlosen Infektionen
bis hin zum schweren Lungenversagen reichen. Fiir solche schweren Verlaufe sind
bestimmte Risikogruppen anfilliger, insbesondere &ltere Menschen. Eine retrospektive
Kohortenstudie, die 3988 Patient/innen einer italienischen Intensivstation betrachtet,
berichtet ein mittleres Alter (Median) von 63 Jahren der Intensivpatient/innen. 66% der
dort Verstorbenen waren 64 Jahre oder élter [32]. Insgesamt sind Ménner und Frauen
gleich héufig von einer COVID-19 Infektion betroffen, wéahrend Minner allerdings
héufiger schwer erkranken und héufiger versterben [23, 56]. Immer wieder werden nach
einer Infektion Langzeitfolgen beschrieben. Haufig sind hier ,,Miidigkeit, Erschopfung
und  eingeschrinkte = Belastbarkeit, = Kurzatmigkeit, = Konzentrations-  und
Gedichtnisprobleme, Schlafstorungen, Muskelschwiche und -schmerzen sowie
psychische Probleme* [56]. AuBlerdem kann sich eine COVID-19 Infektion nicht nur in
der Lunge manifestieren, sondern auch hidmatologische, kardiovaskuldre, renale,
hepatobilidre, gastrointestinale, endokrinologische, neurologische oder dermatologische

Auswirkungen zeigen [34].

Aufgrund dieser breiten Symptomatik ist ein sehr wichtiger Bestandteil beim Erkennen
einer Infektion die virologische Diagnostik. Der direkte Erregernachweis durch RT-PCR
aus einem Naso- oder Oropharynx-Abstrich gilt hier als Goldstandard [57]. Laut Leitlinie
(Stand Oktober 2021) wird gerade fiir Patient/innen, die stationdr aufgenommen werden,
die Durchfiihrung eines aktuellen PCR-Tests auf SARS-CoV-2 empfohlen. So kann das
Risiko auf nosokomiale Infektionen verringert werden [23]. Eine weitere Moglichkeit
sind Antigentests. Dabei wird virales Protein in respiratorischen Probenmaterialien
nachgewiesen. Allerdings liegt die analytische Sensitivitét hier unter der der PCR-Tests,
sodass bei einem positiven Ergebnis zunéchst ein Nachtest mittels PCR erfolgen sollte

[57].

Bei Sicherung der Diagnose oder Verdacht auf COVID-19 sollte die Indikation zu einem
stationdiren Krankenhausaufenthalt durch einen Arzt/eine Arztin anhand von klinischen
Kriterien gestellt werden. Besonders beachtet werden sollen dabei, laut Leitlinie, das
Alter, Komorbiditdten, die Atemfrequenz und die Sauerstoffsittigung der Patient/innen
[23]. Fir die Indikationsstellung einer intensivmedizinischen Behandlung sollte

mindestens eines der folgenden Kriterien erfiillt sein: Es liegt eine Hypoxdmie mit einer



Sauerstoffsittigung von < 90% trotz 2 - 4 L Sauerstoff pro Minute bei nicht
vorbestehender Therapie sowie eine Dyspnoe vor. Oder die Atemfrequenz ist auf 25 -
30/min erhoht [23]. In einer in GroBbritannien durchgefiihrten Studie wurden 20.133
stationdr aufgenommene COVID-19 Patient/innen beobachtet, von denen im
Krankheitsverlauf 17% auf eine Intensivstation aufgenommen wurden [26]. Bei einer
Stichproben-Analyse in Deutschland bendtigten sogar 33% der 14.703 beobachteten
hospitalisierten COVID-19 Patient/innen eine Intensivbehandlung [61].

Betrachtet werden dort auch die laut Meldesystem geméal IfSG insgesamt im Jahr 2020
gemeldeten Fille. Danach wurden 10% der Erkrankten stationdr in ein Krankenhaus
aufgenommen, 3,1% der Fille sind verstorben [61]. Die Mehrheit der COVID-19
Erkrankungen zeigt also keinen schweren Verlauf. Hier stehen therapeutisch vor allem
unterstiitzende MaBnahmen im Vordergrund, wie Sauerstoffgabe oder Ausgleich des
Flissigkeitshaushalts [56]. Dennoch braucht es fiir die schweren, stationdr behandelten
COVID-19 Patient/innen eine moglichst effektive und sichere Therapie. Laut Leitlinie
(Stand Oktober 2021) wird folgende medikamentdse Therapie empfohlen: Dexamethason
und Tocilizumab eignen sich zum Einsatz bei moderaten bis schweren COVID-19
Erkrankungen. Andere antiviral oder immunmodulatorisch wirksame Substanzen werden
nicht fiir den allgemeinen Einsatz empfohlen [23]. Aulerdem sollten stationdr behandelte
Patient/innen eine medikamentése = Thromboembolieprophylaxe erhalten, da
Thromboembolien als hdufige Komplikationen von COVID-19 auftreten konnen [23, 75].
Kommt es zu einer schweren respiratorischen Insuffizienz, ist es das Ziel, eine
ausreichende Oxygenierung (SpO2 > 90%; PaO; > 55 mmHg) sicherzustellen.
Vorgeschlagen wird zunichst ein Therapieversuch mit High-Flow-Sauerstoff oder
CPAP/nicht-invasiver Beatmung. Liegt der p.O2/F;O>-Wert unter 150 mmHg und die
Atemfrequenz unter 30/min sollte eine Intubation erwogen, bei p.O2/FiO2 < 100 mmHg
sollte sie durchgefiihrt werden. Als weitere MaBBnahmen kann an eine Tracheotomie oder

den Einsatz von extrakorporaler Lungenunterstiitzung gedacht werden [23].

Da es sich bei COVID-19 jedoch um eine neue Erkrankung handelt und somit immer
wieder neue Publikationen dazu erscheinen werden, ist es moglich, dass sich auch die
eben beschriebenen Empfehlungen aufgrund neuerer Forschungsergebnisse &ndern

werden.



1.1.2 Akutes Lungenversagen (ARDS)

Im Jahr 2012 wurde die Berlin Definition fiir das akute Lungenversagen entwickelt, um
das Erkennen von Féllen zu erleichtern und die Therapie je nach Schweregrad der
Erkrankung besser anpassen zu konnen [29]. Folgende Kriterien definieren danach ein
ARDS: 1) zeitlicher Ablauf: Auftreten innerhalb einer Woche nach einem klinischen
Ereignis oder Verschlechterung der respiratorischen Symptome; 2) Bildgebung:
Bilaterale Infiltrate der Lunge, die nicht vollstindig durch einen Erguss, eine Atelektase
oder eine Raumforderung erklirbar sind; 3) Ursache: Respiratorisches Versagen, das
nicht kardial oder durch einen Volumeniiberschuss erklarbar ist; 4)
Schweregradeinteilung iiber die Oxygenierung: mild (p.O2/FiO2 = 201 - 300 mmHg bei
PEEP/CPAP > 5 cm H>0), moderat (p.O2/F;O2 = 101 - 200 mmHg bei PEEP/CPAP > 5
cm H>0O), schwer (p.O2/FiO2 < 100 mmHg bei PEEP/CPAP > 5 cm H»O) [54]. Die
Ursachen fiir ein akutes Lungenversagen sind vielfiltig. Diese konnen in direkte und
indirekte Risikofaktoren eingeteilt werden [69]. Zu den direkten Auslésern zdhlen
Pneumonie, Aspiration, Lungenkontusion, Reizung durch Inhalation und Beinahe-
Ertrinken. Die indirekten Ursachen beinhalten Sepsis (extrapulmonal verursacht), nicht-
thorakales Trauma oder hidmorrhagischer Schock, Pankreatitis, Verbrennungen,
Medikamenteniiberdosierung, Transfusion von Blutprodukten, kardiopulmonaler Bypass
und Reperfusionsédem nach Lungentransplantation oder Embolektomie. Die hdufigsten

Ausléser davon sind Pneumonie, Aspiration und Sepsis [69].

Die Inzidenz des ARDS unterscheidet sich weltweit, in Europa kann man aber von 5-8
Féllen pro 100.000 Einwohnern jdhrlich ausgehen [70]. Die Krankenhausletalitt ist
abhingig vom Schweregrad des ARDS. Sie wird in einer internationalen Studie mit 35%

fiir ein mildes, 40% fiir ein moderates und 46% fiir ein schweres ARDS angegeben [8].

Diagnostiziert wird ein akutes Lungenversagen anhand der oben genannten Kriterien der
Berlin Definition. Dazu braucht es zundchst eine griindliche Anamnese (mit akutem
Krankheitsbeginn), Beatmungspflichtigkeit, eine Blutgasanalyse, eine
Rontgenthoraxaufnahme und eine Echokardiografie zum Ausschluss eines primér
kardiogenen Lungenddems [19]. Wichtige Hinweise auf ein ARDS konnen dabei sein:
Dyspnoe, Hypoxie, Tachypnoe, Rasselgerdusche bei der Auskultation, bilaterale Infiltrate
im Rontgenthorax, Hypoxédmie, p.O2/FiO2 < 300 mmHg, pulmonaler Wedge-Druck < 18
mmHg und ein Nicht-Ansprechen der Hypoxie auf eine Sauerstofftherapie [60].



Wichtiger Bestandteil der Therapie eines akuten Lungenversagens ist eine Beatmung
abhingig vom Schweregrad. In der Leitlinie wird vorgeschlagen, Patient/innen mit
schwerem ARDS primér invasiv zu beatmen. Nur bei Patient/innen mit einem milden
ARDS kann ein Versuch mit nicht-invasiver Beatmung (NIV) erwogen werden. Bei
einem milden bis moderaten ARDS kann eine High-Flow-Sauerstofftherapie
durchgefiihrt werden [21]. Die Wahl des Beatmungsverfahrens ist wiederum abhéngig
vom Schweregrad des ARDS. Grundsitzlich wird jedoch eine friihzeitige unterstiitzende
Beatmung zur Ermdoglichung der Spontanatmung vorgeschlagen, ausgenommen das
schwere ARDS [21]. Die Beatmungsparameter sollten dann wie folgt eingestellt werden:
Moglichst niedriger FiO>-Wert, hoherer PEEP, Tidalvolumen < 6 ml/kg Standard-KG,
endinspiratorischer Spitzendruck < 30 cm H>O. Ziel ist eine Oxygenierung von Sa0; =
90 - 94% oder p.O2 = 60 - 80 mmHg [21]. Begleitend sollte auf eine friihzeitige enterale
Erndhrung, eine restriktive Fliissigkeits- und Transfusionstherapie sowie die Pravention
von Infektionen geachtet werden. AuBlerdem kann eine Oberkorperhochlagerung und bei
invasiv beatmeten Patient/innen ohne absehbar begrenzte Beatmungsdauer und ohne
NIV-Option eine Tracheotomie erwogen werden [21]. Als Rescue-Therapie kann im
Einzelfall zur Uberbriickung bei schwerer Hypoximie iiber eine Gabe von inhalativem
Stickstoffmonoxid nachgedacht werden. Der Einsatz einer veno-vendsen ECMO-
Therapie sollte bei schwerem ARDS und therapierefraktirer Hypoxdmie als Rescue-
Therapie in Betracht gezogen werden. Eine weitere Therapieoption fiir schwere und

therapierefraktire Falle ist die Bauchlagerung [21].

1.2 Bauchlagerung
Bei der Bauchlagerung wird ein Patient/eine Patientin um 180° von der Riickenlage
umgelagert. Als inkomplette Bauchlage wird die Umlagerung bezeichnet, wenn der

Patient/die Patientin nur um 135° bis <180° gedreht wird [22].

Ziel der Bauchlage ist hauptsichlich eine Verbesserung des pulmonalen Gasaustauschs.
Dies wird durch eine Homogenisierung der Atemgasverteilung erreicht. Eine
Bauchlagerung soll das Lungenvolumen vergroflern, das am Gasaustausch teilnimmt,

sodass das Ventilations-Perfusions-Verhéltnis und damit die Oxygenierung verbessert



wird. AuBerdem werden beatmungsinduzierte Lungenschdden durch die

Homogenisierung des Parenchyms reduziert [71].

Indiziert ist eine Bauchlagerung laut Leitlinie fiir ARDS-Patient/innen mit einer
verschlechterten Oxygenierung (paO2/FiO> < 150 mmHg) [21]. Sie sollte dann friihzeitig
erwogen werden und mindestens 16 Stunden anhalten. Nach 4 Stunden in Riickenlage
kann eine weitere Bauchlagerungsphase in Betracht gezogen werden. Beendet wird die
Lagerungstherapie schlieBlich, wenn sich die Oxygenierung dauerhaft in Riickenlage
verbessert hat (p.O2/FiO> > 150 mmHg bei PEEP < 10 cm H>O und F;0; < 0,6) oder

mehrere Bauchlagerungsversuche erfolglos waren [21, 71].

Folgende Komplikationen konnen bei der Bauchlage beziehungsweise wihrend des
Lagerungsmandvers auftreten: In 20-30% der Fille wurden Gesichtsddeme beschrieben
und in ungefihr 20% Druckulzera [21]. Risikostellen hierfiir sind vor allem dort, wo
wenig Unterhautfettgewebe vorhanden ist, wie an Gesicht, Schulter, Becken und Knien
[71]. Daher wird eine besonders schonende Lagerung mit Unterpolsterung der
Auflagestellen und regelmiBiger Mikrolagerung empfohlen [21, 71]. AuBBerdem besteht
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ein erhohtes Risiko fiir eine ,,Nicht-Toleranz mit Beatmungsproblemen, die sich
beispielsweise in Form von Husten und Pressen zeigen kann. Wichtig ist deswegen eine
besonders gute Atemwegssicherung und -iiberwachung [21]. Gerade wéhrend des
Lagerungsmandvers ist zudem die Tubus- oder Katheterdislokation eine Gefahr [21, 71],
weswegen die Intervention nur von ausreichend Fachpersonal durchgefiihrt werden sollte
[71]. Zu beachten ist auch, dass es bei Patient/innen mit abdomineller Adipositas zur

Schiadigung der Leber- und Nierenfunktion kommen kann, sodass auch hier eine

engmaschige Kontrolle stattfinden sollte [71].

Als relative Kontraindikationen fiir eine Bauchlagerung wurden ein offenes Abdomen,
Wirbelsduleninstabilitét, erhohter intrakranieller Druck, bedrohliche
Herzrhythmusstorungen und ein manifester Schock festgelegt. Allerdings muss im
Einzelfall immer eine Risiko-Nutzen-Abwigung erfolgen, da ein schweres akutes
Lungenversagen lebensbedrohlich ist [21, 71]. Auch bei zerebralen Lisionen sollte eine

Bauchlagerung individuell erwogen werden [21].

Im Rahmen der COVID-19 Pandemie wurde nun in einigen Léndern erstmalig die

Bauchlagerung von hypoxdmischen, nicht-intubierten Patient/innen untersucht [25, 27].



Die Lagerungstherapie ist dann allerdings wohl anspruchsvoller, da die Patient/innen bei
Bewusstsein sind und selbst offen fiir eine Bauchlage sein miissen [25]. Dennoch

scheinen erste Ergebnisse vielversprechend [27].

1.3 Ziel dieser Arbeit

Ziel dieser Arbeit ist die Erstellung einer systematischen Ubersichtsarbeit zur
Bauchlagerung bei nicht-intubierten Patient/innen. Aufgrund der Aktualitit der Thematik
sollten insbesondere COVID-19 Patient/innen mit einem akuten Lungenversagen als
Subgruppe betrachtet werden. Die Ergebnisse der einzelnen Studien sollten entweder
deskriptiv oder, wenn mdglich, quantitativ mittels einer Meta-Analyse ausgewertet
werden. Zuletzt sollten die Ergebnisse dieser Arbeit mit denen dhnlicher Arbeiten und
mit den zum Erstellungszeitpunkt der Arbeit giiltigen Leitlinien verglichen werden,

sodass bestenfalls Handlungsanweisungen fiir die Praxis abgeleitet werden konnen.

2. Methoden

2.1 Erstellung eines systematischen Reviews
Bei der Erstellung der systematischen Ubersichtsarbeit wurde orientiert am ,,Cochrane

Handbook for Systematic Reviews of Interventions® [36] gearbeitet. So ergaben sich

folgende Schritte in der Vorgehensweise:

1. Festlegung der Fragestellung und Definition der Auswahlkriterien fiir die
einzuschliefenden Studien

Erstellung und Registrerung eines Protokolls

Systematische Suche nach geeigneten Studien

Auswahl von geeigneten Studien

Datenextraktion

Bewertung des Bias-Risiko der eingeschlossenen Studien

Analyse und Darstellung der Daten

e e B

Interpretation der Ergebnisse



2.2 Festlegen der Fragestellung
Als Grundlage fiir das Erstellen eines systematischen Reviews ist es wichtig, vorab eine

klare Fragestellung zu definieren.

2.2.1 PICO-Definition der Fragestellung

Um die Fragestellung moglichst strukturiert zu formulieren, ist das PICO-Schema
hilfreich. Das Akronym PICO steht dabei fiir ,,Population, Intervention, Comparison(s)
and Outcome* [68]. Die Komponenten wurden fiir die vorliegende Arbeit wie folgt

definiert:

Population: Nicht-intubierte Patient/innen, jeden Alters und Geschlechts, mit akutem
Lungenversagen. Dieses ARDS kann durch SARS-CoV-2 oder anderweitig verursacht

sein.

Intervention: Bauchlagerung, unabhidngig von der Durchfiihrung und der Dauer der

Bauchlagerung.
Comparison/Vergleichsgruppe: Standardbehandlung, iibliche Lagerung.

Outcomes/Endpunkte (primidr): Verbesserung der klinischen Symptomatik (bewertet
anhand von standardisierten Skalen, wie beispielsweise der WHO Clinical Progression

Scale, nach 7, 14 und 30 Tagen), Intubationshiufigkeit, Intubation (time to event)

Daneben wurden folgende sekundire Endpunkte festgelegt: Mortalitéit (an Tag 7, 14, 28,
60 und 90), Mortalitit (time to event), Aufnahme auf die Intensivstation,
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation, Dauer bis zur Krankenhausentlassung, MODS
Score (Score fiir multiples Organversagen), Lungenfunktion (SpO2 oder p.O>/FiO),
Befunde von radiologischen Lungenaufnahmen, Weaning-Versagen, Notwendigkeit
einer Tracheotomie, Einsatzhdufigkeit von extrakorporaler Lungenunterstiitzung

(ECLS), gesundheitsbezogene Lebensqualitdt (HRQL).

Aus den 4 einzelnen PICO-Komponenten wurde folgende Fragestellung abgeleitet: Ist
die Bauchlagerung von nicht-intubierten ARDS- und COVID-19-Patient/innen eine

effektive Maflnahme zur Verbesserung Patienten-relevanter Endpunkte?



Beziiglich des Studiendesigns wurden aufgrund der niedrigen Evidenzlage keinerlei
Einschrankungen vorgenommen. Neben randomisierten kontrollierten Studien (RCTs)
und kontrollierten nicht-randomisierten Studien (NRSIs) sind auch nicht-kontrollierte
NRSIs wie Fallserien oder Fallberichte zuldssig. Theoretische Artikel wie Kommentare
und Reviews wurden ebenso wie tier- und laborexperimentelle Studien ausgeschlossen.
Es wurde festgelegt, die Auswahl auf deutsch- und englischsprachige Studien zu

beschrianken.

2.2.2 Definition von Auswahlkriterien
Basierend auf den PICO-Komponenten wurden Ein- und Ausschlusskriterien fiir die in

der Primérsuche erfassten Studien definiert:
Einschlusskriterien:

- nicht-intubierte Patient/innen (jeden Alters und Geschlechts) mit ARDS (SARS-
CoV-2-bedingt oder anderweitig verursacht). Jegliche Form der Sedierung und
der nicht-invasiven Beatmung sind erlaubt.

- Bauchlagerung der Patient/innen (keine Einschrinkung beziiglich der Dauer oder
der Art und Weise der Bauchlagerung)

- Falls eine Kontrollgruppe vorhanden ist, sollte diese nach dem {iblichen Standard
behandelt werden. Jegliche zusitzlichen BehandlungsmaBBnahmen sind nur dann

erlaubt, wenn sie sich fiir Interventions- und Kontrollgruppe nicht unterscheiden.
Ausschlusskriterien:

- Intubierte Patient/innen und Patient/innen, die anderweitig invasiv beatmet
werden.
- Patient/innen, die aus einem anderen Grund als einem ARDS auf dem Bauch

gelagert werden.



2.2.3 Erstellen des Protokolls
Vorab wurde ein Protokoll verfasst und bei PROSPERO (International prospective
register of systematic reviews) unter der Registernummer CRD42020221728 registriert

[73].

2.3 Systematische Suche nach Studien

2.3.1 Erstellen einer Suchstrategie

Primirstudien wurden in den elektronischen Datenbanken bzw. Studienregistern
MEDLINE, Cochrane COVID-19 Study Register und Living Overview of the Evidence
(L-OVE) platform gesucht. Fiir jede Datenbank bzw. jedes Studienregister wurde eine
individuelle Suchstrategie erstellt (Tab.1).

Tabelle 1: Suchstrategie

(CCCCCCCCC(C((adult respiratory distress syndrome[MeSH Terms])) ) OR (severe acute respiratory
syndrome[MeSH Terms])) OR ( acute lung injury[MeSH Terms]) OR (acute respiratory distress
syndrome*)) OR (ARDS*)) OR (acute respiratory syndrome*)) OR (respiratory failure*)) OR (respiratory
insufficiency*)) OR (shock lung*)) OR (respiratory distress*)) OR (Respiratory Distress Syndrome,
MEDLINE (PubMed) #1 Acute*)) OR (lung, shock*)) OR (acute lung injur*))
(coronavirus OR “corona virus™ OR coronavirinae OR coronaviridae OR betacoronavirus OR covid19 OR
"covid 19" OR nCoV OR "CoV 2" OR CoV2 OR sarscov2 OR 2019nCoV OR "novel CoV" OR "wuhan virus")
OR ((wuhan OR hubei OR huanan) AND ("severe acute respiratory” OR pneumonia) AND (outbreak))
OR "Coronavirus"[Mesh] OR "Coronavirus Infections"[Mesh] OR "COVID-19" [Supplementary Concept]
OR "severe acute respiratory syndrome coronavirus 2" [Supplementary Concept] OR

#2 "Betacoronavirus"[Mesh]
#3 #1 0R#2
(({{prone position[MeSH Terms]) OR (prening)) OR (pron*) OR (pronation*)) OR (prone position*)) OR
#4 (position, prone)
#5 #3 AND #4
Cochrane COVID-19 Study Register prone position* OR proning* OR pron* OR pronation*
Living Overview of the Evidence
(L-OVE) platform prone position* OR proning* OR pronation* OR pron*

2.3.2 Studiensuche

Am 21.11.2020 wurde die systematische Suche in den Datenbanken MEDLINE (iiber
PubMed), Cochrane COVID-19 Study Register (https://covid-19.cochrane.org/; enthilt
MEDLINE, Embase, ClinicalTrials.gov, WHO ICTRP und medRxiv) und Living
Overview of the Evidence (L-OVE) platform (https://app.iloveevidence.com/loves/)
durchgefiihrt. Es wurden keine Einschrankungen beziiglich des Suchzeitraums
vorgenommen. Gesucht wurde sowohl nach publizierten als auch nach nicht-publizierten

und noch laufenden Studien.

Die gefundenen Treffer wurden in EndNote importiert und dort zusammengefiihrt.
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2.3.3 Entfernung der Duplikate

Studienduplikate wurden {iber EndNote automatisch identifiziert, iiberpriift und
anschliefend entfernt. Die iibrigen Studien wurden fiir die Studienauswahl in Rayyan
QCRI (https://rayyan.qcri.org/) importiert. Dort wurden nochmals Duplikate automatisch

identifiziert. Diese wurden kontrolliert und entfernt.

2.4 Auswahl der Studien

2.4.1 Anwendung der Auswahlkriterien und Studienselektion

Titel- und Abstract-Screening

Die Treffer wurden von 2 unabhéngigen Autorinnen (HM, KM) beurteilt. Dazu wurden
Titel und Abstract mit den im Vorfeld definierten Ein- und Ausschlusskriterien

abgeglichen.

Den Studien wurden jeweils die Kategorien ,,include® (einzuschlieBende Studien),
,maybe‘ (eventuell einzuschlieBende Studien) und ,,exclude* (auszuschlieBende Studien)
zugeteilt. Uneinigkeiten zwischen den Autoren wurden durch Diskussion untereinander

oder durch Beredung mit Dritten geldst.

Volltext-Screening

Fiir alle als ,,include und ,,maybe* eingeteilten Studien wurden die Volltexte beschafft.
Diese wurden von 2 unabhingigen Autorinnen (HM, KM) iiberpriift. Uneinigkeiten
wurden durch Diskussion untereinander oder durch Beredung mit Dritten geldst.
Suchergebnisse, die zu derselben Studie gehdrten, wie zum Beispiel
Studienregistereintrag und Volltext, wurden zusammengefiihrt und als eine Studie
gezdhlt. Wenn weitere Informationen fiir die Beurteilung einer Studie bendtigt wurden,

wurden die Autor/innen der Studie kontaktiert.

Studien, die nach Beschaffung der Volltexte ausgeschlossen werden konnten, wurden mit

einer Begriindung fiir die Exklusion aufgelistet.
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2.4.2 Erginzende Suche nach geeigneten Studien
Die Referenzlisten der eingeschlossenen Studien, von relevanten systematischen Reviews
und aktuellen COVID-19- und ARDS-Behandlungsrichtlinien wurden auf weitere

einzuschlieende Studien tliberpriift.

In der Retraction Watch Database (https://retractionwatch.com/retracted-coronavirus-
covid-19-papers/) wurde nach zuriickgezogenen Studien gesucht, um auszuschlieBen,

dass in die Arbeit eingeschlossene Studien widerrufen wurden.
Am 19.02.2021 wurde die Suche aktualisiert.

Die Ergebnisse der Studiensuche und -auswahl wurden dokumentiert und in Form eines

PRISMA Flussdiagramms [44] dargestellt.

2.5 Datenextraktion

Zwei unabhingige Autorinnen (HM, KM) extrahierten die Daten in eine standardisierte
Excel-Tabelle fiir jede Studie. Diese Tabelle enthielt Informationen zur
Studienidentifikation, Methodik, Population, Intervention, Kontrollintervention, zu den
relevanten berichteten Endpunkten und den Finanzierungsquellen der Studien.
Uneinigkeiten zwischen den Review Autorinnen wurden durch Diskussion untereinander
oder Beredung mit Dritten geldst. Bei fehlenden oder unzureichenden Informationen

wurden die Studienautor/innen kontaktiert.

2.6 Bewertung des Bias-Risikos der eingeschlossenen kontrollierten Studien
Laut Protokoll sollte das Risiko fiir Bias fiir alle eingeschlossenen RCTs mittels Cochrane
,»Risk of Bias“ 2 (RoB2) [63] bewertet werden. Da keine RCTs eingeschlossen wurden,

wurde darauf verzichtet.

Das Risiko fiir Bias fiir alle eingeschlossenen kontrollierten Studien wurde mithilfe des
ROBINS-I (Risk Of Bias in Non-randomised Studies of Interventions)
Bewertungsinstruments [62] bewertet. Beurteilt wurden folgende Doménen: Bias durch
Confounding (Storgroflen), Bias durch Selektion der Studienteilnehmenden, Bias bei der

Klassifizierung der Interventionen, Bias durch Abweichung von geplanten
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Interventionen, Bias durch fehlende Daten, Bias bei der Messung der Endpunkte, Bias
bei der Auswahl der berichteten Ergebnisse. Jede Doméne wurde jeweils nach dem Bias-
Risiko mit ,,niedrig®, ,,moderat*, ,,hoch*, ,,sehr hoch* oder ,,keine Information* bewertet.

Daraus ergab sich eine Gesamtbewertung flir jede Studie.

Die Beurteilung wurde von 2 Autorinnen (HM, KM) unabhingig voneinander
durchgefiihrt. Die Ergebnisse wurden verglichen. Uneinigkeiten wurden untereinander

diskutiert oder mit Dritten beredet.

Die endgiiltige Bewertung des Bias-Risikos fiir die eingeschlossenen kontrollierten

Studien wurde in Form einer Tabelle zusammengefasst.

Fiir alle nicht-randomisierten, nicht-kontrollierten Studien wurde das Risiko fiir Bias

nicht beurteilt.

2.7 Analyse der Daten

2.7.1 Statistische Analyse der kontrollierten Studien
Daten, die aus Studien mit unterschiedlichem Studiendesign (RCTs und NRSIs) erhoben
wurden, wurden nicht in einer Analyse kombiniert, sondern getrennt voneinander

betrachtet. Meta-Analysen wurden nur fiir kontrollierte Studien durchgefiihrt.

Studien, die klinisch und methodisch homogen in Bezug auf einen Endpunkt waren,
wurden in einer Meta-Analyse gepoolt. Die Meta-Analysen wurden in RevMan 5.4

durchgefiihrt. Es wurde das Random Effects Model angewandt.

Als statistische Methode fiir die Meta-Analyse dichotomer Endpunkte wurde die Mantel-
Haenszel Methode ausgewdhlt. Sie ist besonders geeignet, wenn wenig Ereignisse

auftreten [18].

Eine Meta-Analyse kontinuierlicher und time-to-event-Endpunkte wurde aufgrund der

niedrigen Datenlage nicht durchgefiihrt.

Die statistische Heterogenitdt wurde mithilfe von Chi? und I? ermittelt. Der Chi* Test
beurteilt, ob die Unterschiede in den Ergebnissen allein durch den Zufall bedingt sind.
Ein hoher Chi* Wert weist auf eine Heterogenitét der Ergebnisse iiber den Zufall hinaus

hin [18]. Der 1> Wert gibt den Prozentsatz der Variabilitit an, der aufgrund der
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Heterogenitit und nicht aufgrund des Zufalls allein zustande gekommen ist. I? kann also
wie folgt interpretiert werden: 0 - 40% keine oder wenig Heterogenitit, 30 - 60% maBige
Heterogenitit, 50 - 90% relevante Heterogenitit, 75 - 100% starke Heterogenitét [18].

Als Effektmal} wurde das Relative Risiko (RR) ausgewéhlt. Es gibt das Risiko fiir einen
Endpunkt mit der Intervention im Verhiltnis zu dem Risiko mit der Kontrolle an. Dazu

wurde das 95% Konfidenzintervall (KI) angegeben.

AuBerdem wurden die Subgruppen ,,COVID-19-bedingtes ARDS* und ,,Nicht-COVID-

19-bedingtes ARDS* getrennt voneinander untersucht.

Die Ergebnisse der Meta-Analyse wurden in Form eines Forrest Plots graphisch

dargestellt.

Auf die graphische Erhebung des Publikationsbias mithilfe eines Funnel Plots wurde

verzichtet, da dieser in der Regel erst ab mindestens 10 Studien aussagekréftig ist [48].

2.7.2 Deskriptive Analyse der nicht-kontrollierten Studien
Die nicht-kontrollierten Studien wurden deskriptiv analysiert oder in Form von Tabellen

zusammengefasst.

2.8 Bewertung der Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz

Die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz wurde mithilfe des GRADE Ansatzes bewertet
[35]. In die Beurteilung wurden, neben dem Studiendesign, die Doménen Risiko fiir Bias,
Inkonsistenz, Indirektheit, unzureichende Prizision und Publikationsbias miteinbezogen.
Die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz wurde in die Level ,,sehr niedrig®, ,,niedrig®,

,moderat* oder ,,hoch* eingeteilt.

Jede oben genannte Domidne wurde mit ,,sehr schwerwiegend®, ,,schwerwiegend oder
,hicht schwerwiegend* bewertet. Je nach Einschitzung der einzelnen Doméinen wurde
die Gesamt-Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz um kein (bei ,,nicht schwerwiegend*), um

ein (bei ,,schwerwiegend*) oder um 2 Level (bei ,,sehr schwerwiegend*) heruntergestuft.
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Die initiale Vertrauenswiirdigkeit wurde durch das Studiendesign bestimmt:
Randomisierte, kontrollierte Studien starteten beim Level ,,hoch®, nicht-randomisierte

Studien bei ,,niedrig®.

Ein Hochstufen war durch die Faktoren ,,grofer Effekt”, ,,Dosis-Wirkungs-Beziehung*
und ,,Effekt von residuellem Confoundig® bei NRSIs moglich.

Die Beurteilung wurde von 2 Autorinnen (HM, KM) unabhingig voneinander
durchgefiihrt. Die Ergebnisse wurden anschlieBend verglichen. Uneinigkeiten wurden
untereinander diskutiert oder mit Dritten beredet. Die GRADE Bewertung wurde in

Summary of Findings-Tabellen zusammengefasst.

3. Ergebnisse

3.1 Ergebnisse der Suche

Die am 21.11.2020 durchgefiihrte, systematische Suche mit der oben beschriebenen
Suchstrategie ergab fiir den nicht weiter eingeschriankten Suchzeitraum insgesamt 5.487
Trefter. 27 weitere Ergebnisse wurden durch die ergdnzende Suche in den Referenzlisten
der eingeschlossenen Studien, von relevanten systematischen Reviews und aktuellen
COVID-19- und ARDS-Behandlungsrichtlinien identifiziert. Nach Entfernung der
Duplikate wurden insgesamt 4.649 Suchtreffer anhand der vorab fiir den Review
festgelegten Auswahlkriterien beurteilt. Es wurden zunéchst lediglich Titel und Abstract
der Studien betrachtet, wodurch 4.154 Treffer ausgeschlossen wurden. Die Volltexte der
tibrigen 495 Studien wurden beschafft und mit den Ein- und Ausschlusskriterien
abgeglichen. Es wurden 30 Studien gefunden, die in die Datenanalyse eingeschlossen
wurden. Weitere 20 noch laufende Studien wurden ebenfalls als geeignet eingestuft. Fiir
26 Studien stand eine endgiiltige Bewertung aufgrund mangelnder Informationen, vor

allem im Hinblick auf die Studienpopulation, noch aus.

Die Ergebnisse der Suche wurden in Form eines PRISMA Flussdiagramms (Abbildung
1) dargestellt.
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For more information, visit wyrw prizma-Ziatemant.org-
Abbildung 1: PRISMA-Flussdiagramm zu den Suchergebnissen

3.2 Eingeschlossene Studien

Nachdem iiberpriift wurde, dass alle 30 eingeschlossenen Studien den im Voraus
definierten Einschlusskriterien entsprachen, wurden die Daten mit Hilfe von
standardisierten Tabellen extrahiert. Diese sind im Anhang als Anhang VII zu finden. Die

wichtigsten Charakteristika der Studien wurden in der Tabelle 2 zusammengefasst.
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Es konnten keine publizierten RCTs (randomisierte, kontrollierte Studien) identifiziert
werden. Allerdings konnten 4 nicht-randomisierte, kontrollierte Studien (Akatsuka-2020,
Ferrando-2020, Padrao-2020, Jagan-2020) eingeschlossen werden. Bei diesen 4 Studien
handelte es sich Kohortenstudien. Die restlichen 26 waren nicht-kontrollierte Studien,
darunter Kohortenstudien, Vorher-Nachher-Studien, Fallserien und -berichte sowie eine
Interrupted Time Series. Hier wurden keine Kontrollgruppen untersucht. Beziiglich der
Population konnten die Studien in zwei Gruppen eingeteilt werden: Patient/innen mit

COVID-19 bedingtem ARDS und Patient/innen mit anderweitig verursachtem ARDS.

Es wurden 8 Ergebnisse fiir eine Population mit einem Nicht-COVID-ARDS identifiziert.
Darunter eine kontrollierte Studie (Akatsuka-2020). Bei dieser und 2 weiteren Studien
(Ding-2020, Rao-2020) orientierte sich die Einteilung des ARDS an der Berlin Definition
[54]. Bei den restlichen Studien wurde der Schweregrad des ARDS anhand der
angegebenen p.O»/FiO2-Werte beurteilt. Zwei Studien (Nasser-2020, Perez-Nieto-2020)
beschrieben Patient/innen mit Werten von < 100 mmHg, 4 Studien (Akatsuka-2020,
Ding-2020, Rao-2020, Bellone-2018) Patient/innen mit Werten von < 200 mmHg und 2
Studien (Scaravilli-2015, Valter-2003) Patient/innen mit Werten von < 300 mmHg. Die
Ursache fiir das ARDS war bei den meisten Studienteilnehmer/innen eine Pneumonie
(Ding-2020, Nasser-2020, Rao-2020, Scaravilli-2015, Bellone-2018). Akatsuka-2020
schloss nur Patient/innen mit einem ARDS in Folge einer Operation aufgrund einer
intraabdominalen Infektion ein. Seltener wurden andere Ursachen wie beispielsweise
Thoraxtrauma, Knochenmarktransplantation, TRALI oder Dengue Fieber genannt

(Perez-Nieto-2020, Rao-2020).

Zum COVID-19 bedingten ARDS wurden 22 Ergebnisse identifiziert, davon 3
kontrollierte Studien (Ferrando-2020, Padrao-2020, Jagan-2020). Die COVID-19
Erkrankung wurde in 15 dieser Studien, beispielsweise durch einen positiven PCR-Test,
bestdtigt (Coppo-2020, Ferrando-2020, Thompson-2020, Bastoni-2020, Despres-2020,
Elharrar-2020, Paul-2020, Taboada-2020a,b,c, Whittemore-2020, Xu-2020, Ripol-
Gallardo-2020, Cohen-2020, Sztajnbok-2020). Bei den restlichen Studien war entweder
ein Verdacht auf COVID-19 fiir den Studieneinschluss ausreichend oder es wurde nicht
genauer beschrieben, wie ein/e COVID-19 Patient/in definiert war. Alle 22 Studien
beschrieben moderate bis schwere COVID-19-Fille entsprechend der WHO Clinical

Progression Scale [43]. Die Patient/innen waren alle in stationdrer Behandlung und hatten
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pa02/FiO2-Werte von hochstens 300 mmHg zum Zeitpunkt des Studieneinschlusses. In
dieser Arbeit wurde das ARDS anhand der p.O»/FiO>-Werte, orientiert an der Berlin
Definition [54], eingeteilt. Ein mindestens moderates ARDS mit p.O>/FiO,-Werten von
hochstens 200 mmHg wurde von 10 Studien berichtet (Coppo-2020, Ferrando-2020,
Thompson-2020, Bastoni-2020, Slessarev-2020, Taboada-2020a, Huang-2020, Ripol-
Gallardo-2020, Sztajnbok-2020, Sartini-2020).

Die Populationen der eingeschlossenen Studien beinhalteten keine invasiv beatmeten,
also keine intubierten Patient/innen. Nicht-invasive Beatmungsunterstiitzung war jedoch
gemal unserer Einschlusskriterien erlaubt und wurde wie folgt in den Studien eingesetzt.
Eine nicht-invasive Beatmung kam bei insgesamt 13 Studien zum Einsatz. Die
Patient/innen von Akatsuka-2020 wurden druck-unterstiitzt beatmet. Die restlichen 12
Studien nutzten beispielsweise CPAP oder BIPAP zur nicht-invasiven Beatmung
(Coppo-2020, Ding-2020, Hallifax-2020, Bastoni-2020, Nasser-2020, Rao-2020,
Scaravilli-2020, Perez-Nieto-2020, Ripol-Gallardo-2020, Sartini-2020, Bellone-2018,
Valter-2003). Den Einsatz von High-Flow-Sauerstofftherapie beschrieben 16 Studien
(Ding-2020, Ferrando-2020, Solverson-2020, Hallifax-2020, Despres-2020, Elharrar-
2020, Nasser-2020, Paul-2020, Rao-2020, Scaravilli-2015, Slessarev-2020, Xu-2020,
Huang-2020, Perez-Nieto-2020, Cohen-2020, Bellone-2018). Daneben wurde auch eine
konventionelle Sauerstofftherapie iiber eine Nasenbrille oder Maske berichtet (Coppo-
2020, Padrao-2020, Solverson-2020, Thompson-2020, Despres-2020, Nasser-2020, Paul-
2020, Rao-2020, Scaravilli-2015, Taboada-2020b,c, Whittemore-2020, Cohen-2020,
Szatajnbok-2020, Valter-2003).

Bei den eingeschlossenen Patient/innen handelte es sich bis auf einen 14-Jdhrigen in

Scaravilli-2015 um Erwachsene.

Die Studien wurden unabhingig davon, wie die Bauchlagerung durchgefiihrt wurde,
inkludiert. Sieben Studien (Padrao-2020, Thompson-2020, Jagan-2020, Paul-2020,
Taboada-2020a, Cohen-2020, Sztajnbok-2020) beschrieben explizit, dass die
Bauchlagerung eigensténdig von den Patient/innen ausgefiihrt wurde. Dagegen war sie in
4 anderen Studien assistiert (Akatsuka-2020, Bastoni-2020, Bellone-2018, Valter-2003).
Auch die Dauer, fiir die sich die Patient/innen in Bauchlage befanden, variierte. Fiinf

Studien beschrieben eine Dauer von iiber 10 Stunden an einem Tag (Akatsuka-2020,
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Slessarev-2020, Taboada-2020a, Whittemore-2020, Xu-2020), wiahrend 7 andere eine
Mindestdauer von weniger als 5 Stunden pro Tag festgelegt hatten (Ding-2020, Hallifax-
2020, Elharrar-2020, Taboada-2020b, Taboada-2020c, Cohen-2020, Valter-2003).
Daneben verlangten einige Studien eine bestimmte Haufigkeit an Bauchlagerungsphasen,
von 1-bis 5-mal tdglich. Die Phasen sollten dann je nach Studie 30 Minuten bis zu 5
Stunden dauern. In wenigen Studien (Ferrando-2020, Bastoni-2020, Rao-2020, Sartini-

2020) war die Intervention nicht genauer definiert.

Nur 4 Studien berichteten eine Kontrollgruppe (Akatsuka-2020, Ferrando-2020, Padrao-
2020, Jagan-2020). Davon beschrieben 2 Studien (Akatsuka-2020, Jagan-2020) eine
Riickenlagerung als Kontrolle, 2 weitere Studien (Ferrando-2020, Padrao-2020) die
ibliche Lagerung. Die Entscheidung, ob Patient/innen auf dem Bauch gelagert wurden
oder zur Kontrollgruppe zugeteilt wurden, lag bei 3 Studien beim behandelnden Arzt
(Akatsuka-2020, Padrao-2020) beziehungsweise war medizinisch begriindet (Ferrando-
2020). Bei Jagan-2020 wurde zunichst allen teilnehmenden Patient/innen eine
Bauchlagerung empfohlen. In die Kontrollgruppe wurden dann diejenigen eingeteilt, die
entweder die festgelegte Mindestanzahl und -dauer an Bauchlagerungsphasen nicht

erfiillten, die Bauchlage gar nicht tolerieren konnten oder diese verweigerten.

3.3 Ausgeschlossene Studien

Nach Beschaffung und Priifung der Volltexte wurden 417 Suchtreffer ausgeschlossen.
Diese wurden mit dem jeweiligen Ausschlusskriterium im Anhang IX erfasst. Ein
Grofiteil der Texte wurde exkludiert, weil die beschriebenen Patient/innen invasiv
beatmet (183 Treffer) waren. Oder es wurden keine Primérdaten (159 Treffer) berichtet.
Bei diesen Volltexten handelte es sich um Reviews, Kommentare, Richtlinien etc., die
aufgrund der niedrigen Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz fiir die vorliegende
Ubersichtsarbeit — ausgeschlossen ~ wurden. Weitere  Ausschlussgriinde ~ waren
fremdsprachige Volltexte, Patient/innen ohne ARDS, eine falsche Intervention oder
Kontrollgruppe, falsche Endpunkte, Tierstudien sowie eine zuriickgezogene Studie und

eine Umfrage.
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Tabelle 2: Eigenschaften der eingeschlossenen Studien

Akatsuka- Retrospektive 51  ITS-Patient/innen mit ARDS nach Alter < 15 Jahre, maschinelle Beatmung < ITS Ein- bis zweimalige, assistierte Rucken- Beatmungs-freie NR
2020 Kohortenstudie Operation bei intra-abdominaler 72h Bauchlagerung (mittlere Dauer 16h). lagerung Tage, ITS-freie
Infektion; Lungen-CT bei Beginn der Bauchlagerung innerhalb der Tage, Mortalitat
Aufnahme auf IST ersten 24h nach Beginn der maschinellen (Tag 28,90)
Beatmung auf ITS.
Keine weitere Bauchlagerung, wenn p.0>>
80 mmHg bei FiO2 0,5 mehr als 4 Stunden,
nachdem der Patient/die Patientin wieder
auf dem Rucken gelagert wurde, oder
wenn keine Verbesserung in der
Oxygenierung nach zweimaliger
Bauchlagerung.
Coppo-2020  Prospektive 56  Patient/innen mit bestatigter Schwangerschaft, nicht kollaborativ, stationdre Bauchlagerung fir mindestens 3 h Keine pa02/Fi0> Keine
Kohortenstudie COVID-19-Diagnose, die veranderter mentaler Status, NYHA < I, Behandlung
Sauerstoff oder nicht-invasiv erh6hte BNP-Konzentration, COPD, die
CPAP erhalten; Alter: 18 - 75 eine nicht-invasive Beatmung oder
Jahre; Einwilligung Sauerstofftherapie zu Hause erfordert,
Kontraindikationen, bevorstehende
Intubation
Ding-2020 Prospektive 20  ITS-Patient/innen mit Anzeichen von respiratorischer ITS Bauchlagerung fiir mindestens 30min Keine Intubation, ECMO,  Keine
Kohortenstudie moderatem bis schwerem ARDS  Erschopfung (AF > 40/min, p.CO, > 50 mindestens 2 Mal pro Tag an den ersten 3 Mortalitat
mit pa02/Fi02 < 200 mmHg mmHg, pH < 7,30, sichtbarer Gebrauch Tagen
der Atembhilfsmuskulatur), sofortige Patient/innen mit stabiler SpO, wurden 1h
Notwendigkeit einer Intubation, nach Einleitung von HFNC auf dem Bauch
instabiler hamodynamischer Status, gelagert
Unfahigkeit fur die Bauchlagerung Patient/innen mit durchgéngig SpO, < 90%
(Agitation, Verweigerung) trotz HFNC/NIV wurden gleich auf dem
Bauch gelagert.
Ferrando- Prospektive 199  Erwachsene Patient/innen mit keine (nach WHO Richtlinien) bestétigte TS Bauchlagerung unter HFNO; 11 Tage Nur HFNO Intubation, Instituto de Salud
2020 Kohortenstudie PCR-bestatigter COVID-19 COVID-19 Diagnose, keine Daten zur (Median) nach Symptombeginn Mortalitat Carlos Ill, Madrid,
Diagnose; keine invasive oder Beatmungsstrategie Spanien
nicht-invasive Beatmung vor
Einleitung von HFNO, Sp0O, <
93% mit nicht-riickatmender
Sauerstoffmaske unter 15 L/min
Padrao-2020 Retrospektive 166  Erwachsene, spontan atmende Intubation, hdmodynamische Instabilitdt  stationare Eigenstandige Bauchlagerung, zweimal Ubliche Intubation (Tag 15) Keine
Kohortenstudie Patient/innen mit bestatigter (MAP < 65mmHg, Einsatz von Behandlung  taglich, fiir mindestens 4h in der ersten Lagerung
oder mit Verdacht auf COVID-19  Vasopressoren fir MAP > 65 mmHg), Phase
Diagnose; AF > 24/min; aktuelle abdominale Operation, akutes
Sauerstoff > 3 L/min hyperkapnisches respiratorisches
Versagen, instabile Frakturen,
Schwangerschaft, andere
Kontraindikationen flr Bauchlagerung,
Do-not-intubate-Anordnung
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Solverson- Retrospektive 17  Nicht-intubierte ITS- NR stationdre Haufigkeit und Dauer der Bauchlagerung Keine Dauer der Keine
2020 Kohortenstudie Patient/innen mit bestatigter Behandlung  abhingig von behandelndem/r Arzt/Arztin; Tolerierbarkeit und
oder Verdacht auf COVID-19 2 Mal (Median) taglich fir 75 min (Median) Sicherheit der
Diagnose; schwere Hypoxamie bei der ersten Phase Bauchlagerung
(= 5 L/min Sauerstoff fir SpO, >
90%); mindestens einmal
Lagerung auf dem Bauch
Thompson-  Prospektive 29  Patient/innen mit bestatigter Veranderter mentaler Status, IMC Eigenstdndige Bauchlagerung, so lange wie  Keine Sp0. National Institutes of
2020 Kohortenstudie COVID-19-Diagnose und Notwendigkeit fiir sofortige Intubation, toleriert, bis zu 24h taglich (mindestens Health/National
schwerem hypoxamischen niedrigerer Sauerstoffbedarf als in den eine Phase, mindestens eine Stunde lang) Heart, Lung, and
respiratorischen Versagen (AF = Einschlusskriterien angegeben Dauer: 2 Tage (Median), Beginn: 3,5 Tage Blood Institute
30/min, SpO 2< 93% unter 6 nach Symptombeginn (Median) (NIH/NHLBI) grants
L/min Sauerstoff tiber eine RO1HL106041 and
Nasenbrille oder 15L/min Gber RO1HL137234
eine nicht-riickatmende
Sauerstoffmaske
Hallifax- Retrospektive 48  COVID-19 Patient/innen mit Schnelle Verschlechterung, sofortige HDU Bauchlagerung fiir mindestens 2h 2 Mal Keine Mortalitat National Institute for
2020 Kohortenstudie steigendem Sauerstoffbedarf Aufnahme auf die IST taglich an 2 aufeinanderfolgenden Tagen Health Research
oder Sauerstoffbedarf: Fi02 > (NIHR), NIHR Oxford
40% oder > 8 L/min Uber eine Biomedical Research
Sauerstoffmaske Centre.
Jagan-2020  Retrospektive 105 COVID-19 Patient/innen, nicht Intubation, wiederholte stationdre Eigenstandige Bauchlagerung flr Rucken- Intubation Keine
Kohortenstudie schwanger, mindestens 19 Jahre Krankenhausaufnahme, unvollsténdige Behandlung  mindestens 1h mindestens 5 Mal taglich lagerung
alt Daten und mindestens 1h iiber Nacht
Bastoni- Fallserie 10 COVID-19 Patient/innen, keine NR Notfall- Assistierte Bauchlagerung Keine pa02/FiO,, Keine
2020 schnelle Intubation und abteilung Lungenultraschall
Aufnahme auf die ITS, nicht-
invasive CPAP Beatmung mit
Helm ohne Verbesserung der
arteriellen Blutgase, keine
Komorbiditat im Endstadium,
die eine Therapieeskalation
ausschliet
Despres- Vorher- 6 Spontan beatmete ARDS- Notwendigkeit einer Notfallintubation ITS Bauchlagerung, insgesamt 9 Mal, Dauer: 1-  Keine pa02/FiO2 Keine
2020 Nachher- Patient/innen mit bestatigter 16h (Mittelwert 5,5h)
Studie COVID-19 Diagnose, schnelle
Verschlechterung der Dyspnoe
und der Oxygenierung (Sp0; <
92% trotz Sauerstoffgabe von >
5L/min, Verdichtungen der
hinteren Lunge im CT oder
Ultraschall
Elharrar- Vorher- 24 Patient/innen mit bestatigter Intubation, Bewusstseinsstorung stationdre Bauchlagerung (mindestens 1 h bis tiber 3 Keine Anteil an Air Liquide and
2020 Nachher- COVID-19 Diagnose und Behandlung  Stunden); erste Phase 1 Tag (Median) nach Respondern auf die  Merck Sharp &
Studie Sauerstoffbedarf; CT weist auf Krankenhausaufnahme Bauchlagerung Dohme, Sedana,

COVID-19 hin

(Zunahme von p.0,
um 220%)

Medtronic,
Lowenstein, und
Hamilton
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Nasser-2020 Fallbericht 2 Stationar aufgenommene NR stationdre Bauchlagerung (Patient 1: insgesamt 16,5h  Keine pa02/FiO2 Keine
Patienten mit ambulant Behandlung in 4 Phasen an 3 Tage; Patient 2: einmal 4
erworbener Pneumonie und Stunden)
respiratorischem Versagen
Paul-2020 Fallbericht 2 COVID-19 Patienten, keine NR stationdre Eigenstdndige Bauchlagerung (Patient 1: Keine Fi02 Keine
Intubation bei Aufnahme Behandlung  mindestens 2 - 3h pro Phase, ab dem 8.
Tag)
Rao-2020 Fallserie 13 ITS-Patient/innen mit ARDS, Intubation ITS Bauchlagerung (Haufigkeit und Dauer Keine pa02/FiO,, alveolo-  Keine
auler der Lunge keine weiteren bestimmt durch die Patient/innen) arterielle
Organschaden Sauerstoff-
druckdifferenz
Scaravilli- Vorher- 15  Patient/innen mit p,02/Fi02< NR ITS Bauchlagerung; Dauer (Median): 3 Stunden Keine pa02/FiO> Keine
2015 Nachher- 300 mmHg mit mindestens einer pro Phase; das erste Mal nach 2 Tagen
Studie Phase der Bauchlagerung ohne (Median) nach Aufnahme
Intubation
Slessarev- Fallbericht 1 COVID-19 Patient unter HFNC NR ITS Bauchlagerung 16 - 18h taglich (inklusive 8- Keine pa02/FiO> Keine
2020 10h in der Nacht)
Taboada- Fallserie 7 Erwachsene COVID-19 Unfahigkeit zur oder Verweigerung der ITS Eigenstdndige Bauchlagerung; insgesamt Keine pa02/Fi0> Keine
2020a Patient/innen mit moderatem Bauchlagerung, instabiler 16 Phasen bei den 7 Patienten, mittlere
bis schwerem ARDS; Fahigkeit hdamodynamischer Status, Intubation und Dauer: 10h; ab dem ersten Tag auf ITS
zur eigenstandigen maschinelle Beatmung
Bauchlagerung
Taboada- Vorher- 29 Patient/innen mit bestatigter Instabiler hdmodynamischer Status; stationare Bauchlagerung (empfohlen: mindestens 30  Keine Oxygenierung Keine
2020b Nachher- COVID-19 Diagnose und mildem  ARDS-Patient/innen, die HFNC oder Behandlung  min 3 Mal taglich) (pa02/FiO2, pO2,
Studie bis moderatem ARDS; nicht-invasive Beatmung brauchen Sp0,)
Sauerstoffbedarf (p.0,/Fi0, <
300 mmHg); Fahigkeit, auf dem
Bauch zu liegen
Taboada- Vorher- 50  Patient/innen mit bestatigter NR stationdre Bauchlagerung fiir 30 min (Empfehlung: Keine Oxygenierung Keine
2020c Nachher- COVID-19 Diagnose und mildem Behandlung  mindestens 3 Mal taglich oder bis der (St0,/Fi02)
Studie bis moderatem ARDS; Patient/die Patientin zu mide oder die
Sauerstoffbedarf Bauchlage zu unangenehm wird)
Whittemore- Fallbericht 1 Patient mit ausgepragter COVID- NR stationare Bauchlagerung, so lange wie moglich, Keine SpO2 Keine
2020 19 Pneumonie, Sauerstoff Gber Behandlung  mindestens 18h taglich
eine nicht-riickatmende
Sauerstoffmaske
Xu-2020 Fallserie 10 Patient/innen mit bestatigter NR stationare Bauchlagerung (16h taglich, kirzer bei Keine pa02/FiO2 Anhui Provincial
COVID-19 Diagnose, schwerer Behandlung Intolerabilitat der Patient/innen) Special Project of

Krankheitsverlauf, HFNC

Central Government
Guiding Local Science
and Technology
Development of
China, special fund
for coronavirus
disease 2019 of
Wuhu
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Huang-2020 Fallserie 3 COVID-19 Patient/innen; SpO, < ROX Index durchgéngig < 4,88 trotz High-  stationare Bauchlagerung, 4 mal 2h taglich; ab dem 8., Keine pa02/FiO2 Keine

92% bei intranasalem Sauerstoff  Flow-Sauerstofftherapie, Intubation; Behandlung  13. bzw. 16. Tag der Erkrankung

> 6 L/min oder Venturi-Maske Bauchlagerung flr den Patienten/die

50%, oder p.02/Fi0,< 200 Patientin nicht tolerierbar

mmHg; beidseitige

Verdichtungen im Lungen-

Réntgen; AF < 30/min, kein

Einsatz der

Atemhilfsmuskulatur, keine

Kontraindikationen fir

Bauchlagerung
Perez-Nieto- Fallserie 6 Patient/innen mit nicht- NR stationdre Bauchlagerung, 2 - 3 h alle 12 Stunden tUber Keine Intubation Keine
2020 infektiosen ARDS, HFNC oder Behandlung 2 Tage

nicht-invasive Beatmung
Ripol- Fallserie 13 COVID-19 Patient/innen mit NR stationdre Bauchlagerung; so lange wie toleriert; Keine pa02/FiO; Keine
Gallardo- mildem bis moderatem ARDS; Behandlung insgesamt 1 - 8 Phasen; mittlere Dauer
2020 nicht-invasive Beatmung einer Phase 0,75 - 3,5h; nach 0 - 3 Tagen

nach CPAP-Beginn

Cohen-2020 Fallbericht 2 Patient/innen mit moderater schweres ARDS stationare Eigenstdndige Bauchlagerung (Patientin 1:  Keine SpO2, Weaning von Keine

COVID-19 Erkrankung und Behandlung  mittlere Dauer 4h taglich; Patient 2: 30min der Atmungs-

Hypoxamie, Sauerstoff Giber in der ersten Phase, dann mindestens 2h unterstltzung

Nasenbrille taglich)
Sztajnbok- Fallbericht 2 ITS-Patienten mit COVID-19 und NR Notauf- Eigenstdndige Bauchlagerung, so lange wie  Keine Vermeidung der Keine
2020 nicht-invasiver Beatmung nahme, ITS moglich (Patient 1: ungefahr 10h, Patient 2: Intubation

ungefahr 8h)
Sartini-2020  Interrupted 15  COVID-Patient/innen, die mit NIV-Versagen wahrend der stationdre NR Keine Sp02, pa02/FiO2, AF NR
time series nicht-invasiver Beatmung und Bauchlagerung Behandlung

Bauchlagerung auBerhalb der

ITS behandelt werden
Bellone- Fallbericht 3 Patient/innen mit schwerem, Intubation, Aufnahme auf die ITS Notfall- Assistierte Bauchlagerung fur 6h taglich, Keine pa02/FiO2, AF Keine
2018 akutem hypoxamischen abteilung nach 48h nach Aufnahme

respiratorischen Versagen

aufgrund einer beidseitigen

Pneumonie; BIPAP, HFNC
Valter-2003  Fallbericht 4 Patient/innen mit NR ITS Patient 2: 4h, Patientin 4: 5h; Patient/in Keine Klinischer Effekt, NR

hypoxdmischen respiratorischen
Versagen, keine maschinelle
Beatmung und Sedierung

2+4: assistierte Bauchlagerung

Blutgase

AF = Atemfrequenz; ARDS = akutes Lungenversagen; BIPAP = Biphasic Positive Airway Pressure; COPD = Chronische obstruktive Lungenerkrankung; COVID-19 = Coronavirus Disease 2019; CPAP = Continuous Positive Airway Pressure; CT =
Computertomographie; ECMO = Extrakorporale Membranoxygenierung; HDU = High Dependency Unit; HFNC = High-Flow-Sauerstofftherapie Giber Nasenbrille; HFNO = High-Flow-Sauerstofftherapie; IMC = Intermediate Care; ITS =
Intensivstation; MAP = Mittlerer arterieller Blutdruck; NR = Nicht berichtet; NYHA = New York Heart Association; p.CO. = Arterieller Kohlendioxidpartialdruck; p.O2 = Arterieller Sauerstoffpartialdruck; p.0./FiO, = Oxygenierungsindex:
arterieller Sauerstoffpartialdruck/inspiratorische Sauerstoffkonzentration; PCR = Polymerase-Kettenreaktion; pO, = Sauerstoffpartialdruck; ROX-Index = Atemfrequenzoxygenierung (Verhaltnis von Sp0,/Fi0, zu Atemfrequenz); SpO, =

Pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoffsattigung; StO,/F0, = Sauerstoffsattigung im Gewebe/inspiratorische Sauerstoffkonzentration
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3.4 Studien mit noch ausstehender Bewertung

26 Studien konnten auch nach Beschaffung des Volltexts weder endgiiltig ein- noch
ausgeschlossen werden. Bei diesen Studien war unklar, ob die beschriebenen
Patient/innen ein ARDS hatten beziehungsweise invasiv beatmet waren. In einer Studie
war nicht eindeutig, inwieweit die Bauchlagerung ausgefiihrt wurde. Bei den 11 bereits
publizierten Studien wurde Kontakt zu den Autoren aufgenommen, um die fehlenden
Informationen zu erfragen. Bei den 15 Registereintragen, bei denen es sich um noch
laufende Studien handelte, sollte eine Publikation abgewartet werden. Die Studien
wurden im Anhang X mit der Begriindung fiir die noch ausstehende Bewertung

zusammengefasst.

3.5 Laufende Studien

Wie bei den publizierten eingeschlossenen Studien, wurden fiir die noch laufenden
Studien die Daten mit Hilfe von standardisierten Tabellen extrahiert. Diese sind im
Anhang VIII zu finden. Die Eigenschaften der 20 noch laufenden Studien wurden in Form
der Tabelle Anhang XI  zusammengefasst. Am 19.02.2021 wurde erneut nach
Publikationen von diesen Studien gesucht, allerdings wurden auch zu diesem Zeitpunkt

keine publizierten Ergebnisse gefunden.

3.6 Bewertung des Bias-Risikos der eingeschlossenen kontrollierten Studien

Das Risiko fiir Bias der 4 eingeschlossenen kontrollierten Studien wurde mit Hilfe von
ROBINS-I [62] bewertet. Das Bias-Risiko fiir Akatsuka-2020 und Ferrando-2020 wurde
insgesamt mit ,,hoch®, fiir Padrao-2020 und Jagan-2020 mit ,,moderat™ bewertet. In
Abbildung 2 sind die Bewertungen der einzelnen Doménen sowie die Gesamtbewertung
der Studien dargestellt. In Anhang XII ist die detaillierte Beurteilung, inklusive

Begriindungen fiir die Bewertungen der einzelnen Doménen, zu finden.
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Abbildung 2: Bewertung des Bias-Risikos

Bias durch Confounding: 3 Studien (Ferrando-2020, Padrao-2020, Jagan-2020) wurden
im Hinblick auf Confounding mit einem moderaten Risiko fiir Bias bewertet. Hier wurden
Confounder beschrieben, diese wurden aber kontrolliert. In Akatsuka-2020 hatte der
Oxygenierungsindex Einfluss auf die Haufigkeit der Bauchlagerungsphasen und war im
Durchschnitt bei Studienstart in der Kontrollgruppe signifikant hoher. Deswegen wurde

das Bias-Risiko durch Confounding fiir Akatsuka-2020 mit ,,hoch* bewertet.

Bias durch Selektion der Studienteilnehmenden: Die 4 Studien (Akatuska-2020,
Ferrando-2020, Padrao-2020, Jagan-2020) wurden mit einem moderaten Risiko fiir Bias
in dieser Doméne bewertet. Bei Akatsuka-2020 und Ferrando-2020 wurde die
Bauchlagerung nur angewandt, wenn sie durch den behandelnden Arzt oder die
behandelnde Arztin medizinisch indiziert war. Bei Jagan-2020 bezichungsweise Padrao-
2020 wurden nur Patient/innen der Kontrollgruppe zugeteilt, die eine Bauchlagerung
nicht tolerierten beziechungsweise verweigerten. AuBerdem wurden bei Padrao-2020 die
Patient/innen erst nach Beginn der Intervention ausgewihlt. Die Follow-up-Daten wurden

aber von Interventionsbeginn an retrospektiv erhoben.

Bias bei der Klassifizierung der Interventionen: Zwei Studien (Akatsuka-2020,
Padrao-2020) wurden mit einem niedrigen Risiko bewertet. Die Interventionsgruppen
wurden klar definiert, eine Fehlklassifizierung war durch die Datenerhebung mittels

medizinischer Akten unwahrscheinlich. Ferrando-2020 wurde mit einem hohen Risiko
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bewertet, da die Intervention nicht einheitlich definiert wurde. Jagan-2020 wurde ein
moderates Risiko zugewiesen. Die Interventionsgruppen wurden klar definiert, allerdings
wurden Patient/innen nur dann der Interventionsgruppe zugeteilt, wenn die selbstindige
Bauchlagerung von Pflege oder drztlichem Personal dokumentiert wurde. Patient/innen,
die die Bauchlagerung selbststindig, aber nicht unter Aufsicht von medizinischem
Personal durchgefiihrt hatten, konnten so félschlicherweise der Kontrollgruppe

zugeordnet worden sein.

Bias durch Abweichung von geplanten Interventionen: Fiir zwei Studien (Akatsuka-
2020, Jagan-2020) konnte aufgrund mangelnder Informationen keine Bewertung fiir diese
Domine vorgenommen werden. Die anderen beiden Studien (Ferrando-2020, Padrao-
2020) wurden mit einem moderaten Risiko eingestuft. Es wurden neben der
Bauchlagerung weitere Therapiemoglichkeiten eingesetzt, diese hatten allerdings keinen

Einfluss auf die Studienergebnisse.

Bias durch fehlende Daten: Bei den Studien lag ein niedriges Risiko fiir Bias in dieser
Domine vor. Bei Akatsuka-2020 waren die Daten vollstindig, es wurden keine
Patient/innen aufgrund fehlender Daten ausgeschlossen. Bei Ferrando-2020, Padrao-2020
und Jagan-2020 wurden Patient/innen aufgrund fehlender Daten infolge von
unvollstindigen Patientenakten nicht in die Studie eingeschlossen. Dies geschah vor
Studienbeginn und betraf nur einen geringen Anteil der urspriinglichen
Studienpopulation. Es wurde daher dennoch von einem niedrigen Bias-Risiko

ausgegangen.

Bias bei der Messung der Endpunkte: Die Studien wurden mit ,,moderat* bewertet. Die
Endpunkte wurden standardisiert gemessen, die Auswertung wurde allerdings nicht

verblindet durchgefiihrt.

Bias bei der Auswahl der berichteten Endpunkte: In dieser Domédne wurde das Risiko
fiir Bias fiir alle Studien moderat eingeschatzt. Fiir die Studien lagen keine Protokolle vor,

wobei aber anzunehmen war, dass keine Selektion der Endpunkte erfolgte.
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3.7 Effekte der Bauchlagerung in Bezug auf die primiiren Endpunkte

3.7.1 Verbesserung der klinischen Symptomatik

Der Endpunkt ,,Verbesserung der klinischen Symptomatik* wurde von einer Studie mit
Hilfe einer standardisierten Skala gemessen (Padrao-2020). Diese Skala bewertete den
klinischen Status der Patient/innen nach 15 Tagen anhand des Grads der
Atmungsunterstiitzung und der Tatsache, ob der Patient/ die Patientin aus dem
Krankenhaus entlassen wurde oder nicht. Die Stufen waren wie folgt eingeteilt: 1 - aus
dem Krankenhaus entlassen; 2 - im Krankenhaus/keine Sauerstofftherapie; 3 - im
Krankenhaus/ Sauerstofftherapie iiber Nasenbrille oder Maske; 4 - im Krankenhaus/NIV
oder High-Flow-Nasenbrille; 5 - im Krankenhaus/maschinell beatmet; 6 - verstorben.
Laut den Einschlusskriterien befanden sich alle Patient/innen bei Studieneinschluss auf
der Skala bei 3 oder 4, da eine Sauerstofftherapie von < 3 L/min vorausgesetzt wurde.
Nach 15 Tagen waren 23 Patient/innen der Bauchlagerungsgruppe (insgesamt 57
Patient/innen) und 43 Patient/innen der Riickenlagerungsgruppe (insgesamt 109
Patient/innen) auf Stufe 1. Fiinf Patient/innen der Bauchlagerungsgruppe und 10
Patient/innen der Riicklagerungsgruppe befanden sich bei 2. Insgesamt zeigten so 28
Patient/innen (49,1%) der Bauchlagerungsgruppe sowie 53 Patient/innen (48,6%) der
Riickenlagerungsgruppe eine Verbesserung ihres Status. Eine Verschlechterung in die
Stufen 5 oder 6 zeigten 16 Patient/innen (28,1%) der Bauchlagerungsgruppe und 38
Patient/innen (34,9%) der Riickenlagerungsgruppe.

3.7.2 Intubationshaufigkeit

Betrachtet wurde die Intubationshdufigkeit nach dem jeweils ldngsten Follow-up der
berichteten Studien. Bei Ferrando-2020 war das nach 7 Tagen nach Beginn der HFNO-
Therapie, bei Padrao-2020 nach 15 Tagen nach Interventionsbeginn. Bei Jagan-2020 ging

der Beobachtungszeitraum bis zum Ende des Krankenhausaufenthalts der Patient/innen.

Die Daten der 3 kontrollierten Studien (470 Teilnehmer/innen; Ferrando-2020, Padrao-
2020, Jagan-2020) zum COVID-19 bedingten ARDS wurden in einer Meta-Analyse
kombiniert. Insgesamt traten 59/152 Intubationen in der Bauchlagerungsgruppe und
131/318 Intubationen in der Kontrollgruppe auf (RR = 0,92; 95% KI: 0,59 - 1,44; I*? =
65%). Dargestellt wurden die Ergebnisse in Abbildung 3. Die Vertrauenswiirdigkeit der
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Evidenz wurde aufgrund des Studiendesigns, des relevanten Risiko fiir Bias sowie der
hohen Heterogenitit und der unzureichenden Prézision der Ergebnisse als sehr niedrig

bewertet.

Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den Interventionsgruppen, die
Ergebnisse waren klinisch nicht relevant. Insgesamt besteht hohe Unsicherheit, ob die

Bauchlagerung im Vergleich zu keiner Bauchlagerung die Intubationsrate verringern

kann.
Prone Position Supine Postion/Usual Care Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H,Random,95% CI M-H, Random,95% CI
Ferrando 2020 22 55 &80 144 40.2% 0.86 [0.66. 1.40]

Jagsn 2020 4 40 18 85 14.68% 0.36 [0.13. 0.99]

Padrao 2020 33 57 53 108 45.2% 1.19 [0.89. 1.60]

Total (95% Cl) 152 318 100.0% 0.92 [0.59, 1.44]

Total events 59 131

Heterogeneity: Tau?=0.08; Chi* = 5.64, df =2 (P = 0.08); I* = 65%
Test for overall effect: Z=0.353 (P=0.71)

0.01 0.1 1 10 100
Favours Prone Favours Supine

Abbildung 3: Intubationshiufigkeit - Meta-Analyse M-H = Mantel Haenszel; Random = Random Effect Model; Cl =
Konfidenzintervall

Auch Coppo-2020, Solverson-2020, Thompson-2020 und Ding-2020 berichteten den
Endpunkt. In Coppo-2020 wurden 13 (28,3%) von 46 Patient/innen, in Solverson-2020 7
(41,2%) von 17 Patient/innen und in Thompson-2020 12 (48,0%) von 25 Patient/innen
intubiert. Alle Patient/innen hatten ein COVID-19 bedingtes ARDS und wurden auf dem

Bauch gelagert.

Ding-2020 beschrieb ein Nicht-COVID-19 bedingtes ARDS. Neun (45,0%) von 20

Patient/innen wurden intubiert.

Die Ergebnisse der deskriptiven Studien fiir diesen Endpunkt wurden in Tabelle Anhang

XIII zusammengefasst.

3.7.3 Intubation (time to event)
Bei diesem Endpunkt wurde die Dauer (in Tagen) ab einem festgelegten Zeitpunkt

(beispielsweise Start der Intervention) bis zur Intubation der Patient/innen untersucht. Da
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die Datenerhebung in den Studien sehr heterogen war, wurde auf eine statistische Analyse

verzichtet. Die Daten wurden deskriptiv fiir die einzelnen Studien beschrieben.

Die kontrollierten Studien Ferrando-2020, Jagan-2020 und Padrao-2020 stellten jeweils
ein im Vergleich zur Kontrollgruppe lidngeres Zeitintervall bis zur Intubation bei
Bauchlagerung der Patient/innen fest. Bei Ferrando-2020 wurden die Patient/innen der
Interventionsgruppe nach 2,0 Tagen (Median) nach Beginn der HFNO-Therapie intubiert,
die Patient/innen der Kontrollgruppe nach 1,0 Tag (Median) (p = 0,055). Padrao-2020
beschrieb einen log-rank p-Wert von 0,32. Betrachtet wurde die Zeitspanne von Beginn
der Intervention bis zur Intubation. Jagan-2020 untersuchte die Dauer bereits ab

Krankenhauseinweisung der Patient/innen und gab einen log-rank p-Wert von 0,023 an.

Daten wurden auch von nicht-kontrollierten Studien (Coppo-2020, Huang-2020,
Solverson-2020, Taboada-2020a) berichtet. Die Patient/innen wurden in diesen Studien

nach 1 bis 7 Tagen nach der ersten Bauchlagerung intubiert.

3.8 Effekte der Bauchlagerung in Bezug auf die sekundiren Endpunkte
3.8.1 Mortalitiit

Es wurde die Mortalitit der Patient/innen betrachtet, je nach Studie nach 15 (Padrao-
2020) oder 28 Tagen (Akatsuka-2020, Ferrando-2020), oder wiahrend des gesamten
Krankenhausaufenthalts der Patient/innen (Jagan-2020).

Die Daten der 4 kontrollierten Studien wurden meta-analysiert. Bei insgesamt 521
Teilnehmer/innen starben 18 von 176 Patient/innen in der Bauchlagerungsgruppe, 65 von
345 in der Kontrollgruppe (RR = 0,55; 95% KI: 0,23 - 1,30; I*> = 60%). Eine Analyse
wurde auch getrennt fiir die Subgruppen ,,Nicht-COVID-19 ARDS* und ,,COVID-19
ARDS* durchgefiihrt:

- Nicht-COVID-19 (Akatsuka-2020): RR = 0,45; 95% KI: 0,16 - 1,25
- COVID-19 (Ferrando-2020, Jagan-2020, Padrao-2020): RR = 0,54; 95% KI: 0,15
- 1,88, 2=72%
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Die Ergebnisse wurden in Abbildung 4 dargestellt. Die Evidenz wurde aufgrund des
Studiendesigns, des relevanten Risiko fiir Bias sowie der hohen Heterogenitit und der

unzureichenden Prézision der Ergebnisse als sehr niedrig bewertet.

Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den Interventionsgruppen, die
Ergebnisse waren klinisch nicht relevant. Insgesamt besteht hohe Unsicherheit, ob die

Bauchlagerung im Vergleich zu keiner Bauchlagerung die Mortalitédt verringern kann.

Prone Position Supine Postion/Usual Care Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H Random,95% CI M-H, Random, 95% CI
1.1.1NonCOVID-19
Akatsuka 2020 4 24 10 27 27.8% 0.45[0.16, 1.25] T
Subtotal (95% CI) 24 27 27.6% 0.45 [0.16, 1.25] -
Total events 4 10

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.53 (P =0.13)

1.1.2COVID-19

Ferrando 2020 3 55 17 144 33.0% 1.23[0.56. 2.69) .
Jagsn 2020 0 40 16 65 7.8% 0.05[0.00.079) ¥
Padrao 2020 8 57 22 108 31.5% 0.52[0.22, 1.21] —.
Subtotal (95% CI) 152 318 72.4% 0.54 [0.15, 1.88] ‘
Total events 14 58

Heterogeneity: Tau*=0.79; Ch*=7.15, df =2 (P =0.03); F =72%
Test for overall effect: Z = 0.88 (P =0.23)

Total (95% Cl) 176 345 100.0% 0.55 [0.23, 1.30] -’
Total events 18 65
Heterogeneity: Tau® = 0.42; Chi# = 7.51, df =3 (P =0.08); I = 60%
Test for overall effect: Z=1.36 (P =0.17)

Test for subgroup differences: Chi* = 0.04, df = 1 (P =0.83), I =0%

s s 3 "
t + $ t
0.01 0.1 1 10 100
Favours Prone Favours Supine

Abbildung 4: Mortalitit - Metaanalyse M-H = Mantel Haenszel; Random = Random Effect Model; CI = Konfidenzintervall

Bei Akatsuka-2020 wurde aullerdem eine Mortalitétsrate nach 90 Tagen berichtet. Es
starben 5/24 Patient/innen in der Bauchlagerungsgruppe und 13/27 Patient/innen in der

Kontrollgruppe (p = 0,046).

5 nicht-kontrollierte Kohortenstudien (Coppo-2020, Solverson-2020, Thompson-2020,
Hallifax-2020) berichteten den Endpunkt ,Mortalitit. Bei Coppo-2020 verstarben 5
(10,9%) von 46 Patient/innen, bei Solverson-2020 2 (11,8%) von 17 Patient/innen, bei
Thompson-2020 3 (12,0%) von 25 Patient/innen und bei Hallifax-2020 12 (40,0%) von
30 Patient/innen. Alle Patient/innen hatten ein COVID-19 bedingtes ARDS und wurden
auf dem Bauch gelagert.

Ding-2020 beschrieb ein Nicht-COVID-19 bedingtes ARDS. Eine/r (5,0%) von 20

Patient/innen starb im Beobachtungszeitraum.
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Die Daten der deskriptiven Studien wurden in der Tabelle Anhang XIV aufgelistet.

3.8.2 Mortalitiit (time to event)
Der Endpunkt ,,Mortalitit (time to event)* wurde von keiner der eingeschlossenen

Studien berichtet.

3.8.3 Aufnahme auf die Intensivstation

Betrachtet wurde die Anzahl an Patient/innen, die im Beobachtungszeitraum auf die
Intensivstation aufgenommen wurden. Dieser war bei Padrao-2020 innerhalb von 15
Tagen nach Behandlungsbeginn, bei Jagan-2020 bis zum Ende des

Krankenhausaufenthalts der Patient/innen.

Die Daten der 2 kontrollierten Studien (271 Teilnehmer/innen; Padrao-2020, Jagan-2020)
zum COVID-19 bedingten ARDS wurden meta-analysiert. Insgesamt wurden 58/97
Patient/innen aus der Bauchlagerungsgruppe und 105/174 Patient/innen aus der
Kontrollgruppe intensivmedizinisch behandelt (RR = 0,94; 95% KI: 0,54 - 1,63; I =
71%). Dargestellt wurden die Ergebnisse in Abbildung 5. Die Vertrauenswiirdigkeit der
Evidenz wurde aufgrund des Studiendesigns, des relevanten Risiko fiir Bias sowie der
hohen Heterogenitit und der unzureichenden Prizision der Ergebnisse als sehr niedrig

bewertet.

Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den Interventionsgruppen, die
Ergebnisse waren klinisch nicht relevant. Insgesamt besteht hohe Unsicherheit, ob die
Bauchlagerung im Vergleich zu keiner Bauchlagerung die Anzahl an intensivpflichtigen

Patient/innen verringern kann.

Prone Position Supine Postion/Usual Care Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H,Random,95%CI M-H, Random, 95% CI
Jagsn 2020 11 40 28 85 37.7% 0.62[0.38. 1.23)
Padrao 2020 47 57 79 108 62.3% 1.14 [0.96, 1.34]
Total (95% CI) 97 174 100.0% 0.94 [0.54, 1.63]
Total events 58 108

i 2=0.12; R=348.df=1(P= R=7 k + + + €
Heterogeneity: Tau*=0.12; Chi#=3.46. df= 1 (P=0.08). F=71% 001 01 1 10 100

Test for overall effect: Z=0.22 (P =0.83) Favours Prone Favours Supine

Abbildung 5: Aufnahme auf die Intensivstation- Metaanalyse M-H = Mantel Haenszel; Random = Random Effect Model;

Cl = Konfidenzintervall
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Im Verlauf einer nicht-kontrollierten Kohortenstudie (Solverson-2020) wurden 3 der

urspriinglich 5 auf Normalstation behandelten Patient/innen auf Intensivstation verlegt.

In Tabelle Anhang XV wurden die zu diesem Endpunkt aus den deskriptiven Studien

erhobenen Daten aufgelistet.

3.8.4 Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation
Eine kontrollierte Studie (Ferrando-2020) berichtete den Endpunkt ,,Aufenthaltsdauer auf

der Intensivstation®.

Bei Ferrando-2020 wurden nur intensivpflichtige COVID-19 Patient/innen in die Studie
eingeschlossen. Die Dauer der Intensivversorgung der Patient/innen wurde als Median in
Tagen angegeben. Patient/innen der Interventionsgruppe wurden 8 Tage (IQR: 5 - 14)
intensivmedizinisch behandelt, Patient/innen der Kontrollgruppe 7,5 Tage (IQR: 4 - 14).
(p=0.276).

Die nicht-kontrollierten ~Studien berichteten folgende Aufenthaltsdauer auf

Intensivstation (als Median):

- Nicht-COVID-19
Scaravilli-2015: 9 Tage (IQR: 7 - 9); Valter-2003: 4 Tage

- COVID-19:
Taboada-2020a: 6 Tage; Taboada-2020b: 11 Tage (IQR: 8§ - 18); Taboada-2020c:
11 Tage (IQR: 9 - 14)

Slessarev-2020 beschrieb einen Patienten mit einer Aufenthaltsdauer von 4 Tagen auf der

Intensivstation, Sztajnbok-2020 einen Patienten mit einem 24 Stunden langen Aufenthalt.

3.8.5 Dauer bis zur Krankenhausentlassung
Betrachtet wurde die Dauer (in Tagen) von einem festgelegten Zeitpunkt bis zur

Entlassung der Patient/innen aus dem Krankenhaus.

Eine kontrollierte Studie (Jagan-2020) berichtete diesen Endpunkt. Hier wurde der
Krankenhausaufenthalt ab Aufnahme der Patient/innen erfasst. Die Patient/innen der

Bauchlagerungsgruppe (Median: 9 Tage, 95% KI: 6 - 14) waren im Vergleich zu denen
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der Kontrollgruppe (Median: 14 Tage, 95% KI: 10 - 20) kiirzer stationir im Krankenhaus
(p=0,031).

Bei einer nicht-kontrollierten Studie (Solverson-2020) wurde ein medianer
Krankenhausaufenthalt der auf dem Bauch gelagerten Patient/innen von 13 Tagen

beobachtet.

Die deskriptiven Studien berichteten folgende Krankenhausaufenthaltsdauer (als
Median):

- Nicht-COVID-19:
Scaravilli-2015: 26 Tage (IQR: 18 - 31)

- COVID-19:
Taboada-2020b: 15 Tage (IQR: 11 - 29); Taboada-2020c: 13 Tage (IQR: 11 - 21);
Xu-2020: 18,5 Tage (IQR: 11 - 21)

Dariiber hinaus beschrieb Cohen-2020 einen Krankenhausaufenthalt von 6 Tagen,

Bellone-2018 von 14 bis 16 Tagen und Valter-2003 10 sowie 15 Tagen.

3.8.6 MODS-Score

Da der gesamte MODS-Score in keiner der eingeschlossenen Studien als Endpunkt
erfasst wurde, wurde hier anstelle des gesamten Scores nur die respiratorische
Komponente in Form des Horovitz-Quotienten p.O2/F;O; betrachtet. Berichtet wurde
dieser von 2 kontrollierten Studien (Akatsuka-2020, Ferrando-2020). Beide beobachten
hohere p.O2/FiO2-Werte bei den Patient/innen in der Bauchlagerungsgruppe im Vergleich
zu denen der Kontrollgruppe. Eine Meta-Analyse war fiir diesen Endpunkt aufgrund der
Heterogenitit in der Datenerhebung in den beiden Studien nicht sinnvoll. Akatsuka-2020
erfasste den Horovitz-Quotienten zu Beginn der Studie, nach 12, 24, 48 und 72 Stunden
als Mittelwert (mit Standardabweichung) der Patientenwerte. Ferrando-2020 gab die
niedrigsten Werte der Patient/innen im Laufe ihres Aufenthalts auf Intensivstation,

jeweils als Median (IQR) fiir die beiden Interventionsgruppen an.

Bei  Akatsuka-2020 lag der Mittelwert der p.O/FiO>-Werte fiir die
Bauchlagerungsgruppe bei 154 + 41 mmHg zu Beginn der Studie, fiir die Kontrollgruppe
bei 156 + 30 mmHg (mittlerer Unterschied: -2 mmHg). Nach 12 Stunden zeigte sich
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bereits eine Verbesserung der Werte auf 223 + 63 mmHg in der Bauchlagerungsgruppe
und 166 + 46 mmHg in der Kontrollgruppe (mittlerer Unterschied: 57 mmHg; p <0,001).
Die mittleren p.O2/FiO> -Werte stiegen iiber die Follow-Ups in beiden Gruppen stetig.
Nach 72 Stunden betrug der mittlere Unterschied zwischen den Gruppen 64 mmHg (p =
0,002). Der Mittelwert fiir die Bauchlagerungsgruppe lag bei 290 + 75 mmHg, fiir die
Kontrollgruppe bei 226 + 65 mmHg.

Bei Ferrando-2020 lag der Median der Bauchlagerungsgruppe mit 103 mmHg (80 - 125)
hoher als der Median der Kontrollgruppe mit 92,5 mmHg (77 - 125,5).

Zwei nicht-kontrollierte Kohortenstudien (Coppo-2020, Ding-2020) berichteten
paO2/FiO2-Werte vor und nach der Intervention. Beide zeigten einen Anstieg der Werte
nach Bauchlagerung. Bei Coppo-2020 stieg der Mittelwert der p.O»/FiO>-Werte der
Patient/innen von 180,5 mmHg (Standardabweichung: 76,6) auf 192 mmHg
(Standardabweichung: 100,9). Es wurde ein COVID-19 bedingtes ARDS betrachtet.
Ding-2020 zeigte fiir Patient/innen mit einem anderweitig bedingten ARDS ebenfalls eine
Verbesserung. In Kombination mit HFNC ergab sich ein Anstieg des Mittelwerts von 95
mmHg  (Standardabweichung: 22) vor Bauchlagerung auf 130 mmHg
(Standardabweichung: 35) nach Bauchlagerung (p = 0,016).

Die deskriptiven Studien (Bastoni-2020, Bellone-2018, Despres-2020, Huang-2020,
Nasser-2020, Perez-Nieto-2020, Rao-2020, Ripoll-Gallardo-2020, Sartini-2020,
Scaravilli-2015, Slessarev-2020, Sztajnbok-2020, Taboada-2020a, Taboada-2020b,
Valter-2003, Xu-2020), die die p.O2/FiO>-Werte der Studienteilnehmer/innen vor und
nach der Bauchlagerung angaben, zeigten eine Erh6hung der Werte nach der Intervention.
Das war unabhingig davon, ob Patient/innen mit einem COVID-19 bedingten oder einem

nicht COVID-19 bedingten ARDS betrachtet wurden.

3.8.7 Lungenfunktion
Die Lungenfunktion kann anhand mehrerer Parameter objektivierbar gemacht werden.
Aufgrund unseres préspezifizierten Endpunkts im Protokoll wurden nur die

Sauerstoffsittigung (SpO2) und der Horovitz-Index (p.O2/FiO2) betrachtet. Die
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Ergebnisse der Studien, die andere Messgroflen fiir die Lungenfunktion verwendeten,

wurden daher nicht beschrieben.

Die Verdnderungen der p.O2/F;O2-Werte wurden bereits im Rahmen des MODS Scores
unter 3.8.6 dargestellt, daher wurden im folgenden Abschnitt nur die SpO>-Werte
betrachtet. Eine Studie (Ferrando-2020) berichtete hierzu kontrollierte Ergebnisse.
Ferrando-2020 erfasste die niedrigsten Werte, die bei den Patient/innen wahrend ihres
Aufenthalts auf der Intensivstation gemessen wurden. Die Patient/innen aus der
Kontrollgruppe (Median: 89% (IQR: 86 - 92)) hatten etwas hohere Werte (p = 0,11) als
die der Interventionsgruppe (Median: 88% (IQR: 84 - 90)).

Weitere Kohortenstudien lieferten unkontrollierte und heterogene Ergebnisse, die hier

deskriptiv beschrieben wurden:

- Coppo-2020 gab die Mittelwerte (mit Standardabweichung) der
Sauerstoffsittigung der Patient/innen vor und nach Bauchlagerung sowie den
mittleren Unterschied an: 97,2% (£ 2,8) vor der Intervention, 97,1% (+ 1,9) nach
der Intervention; mittlerer Unterschied (95% KI) 0,1 (-0,8 - 1,0).

- Padrao-2020 erfasste die Sauerstoffsdttigung der Teilnehmer der
Bauchlagerungsgruppe als Median (IQR). Nach der Intervention (94% (92 - 96))
waren die Werte hoher als vor der Intervention (92% (88 - 93)).

- Solverson-2020 gab die SpO:-Werte als Median (mit minimalem und maximalem
Wert) an. Die Werte vor der Bauchlagerung waren mit 98% (92 - 100) hoher als
die Werte nach der Bauchlagerung mit 91% (84 - 95).

- Bei Thompson-2020 wurde der Prozentsatz angegeben, um den sich die SpO»-
Werte 1 Stunde nach Beginn der Intervention erhéhen: Median 7%,

Standardfehler 1,2%, 95% KI 4,6% - 9,4%, Wertebereich 1% - 34%.

Die deskriptiven Studien (Cohen-2020, Huang-2020, Sartini-2020, Sztajnbok-2020,
Taboada-2020b, Whittemore-2020), die SpO,-Werte berichteten, stellten insgesamt eine
Erhohung der Sauerstoffsittigung der Patient/innen nach der Bauchlagerung fest. Bei
Sartini-2020 wurde ein Patient/eine Patientin (von insgesamt 15 Patient/innen)

beschrieben, bei dem/der sich die SpO2-Werte nach der Intervention erniedrigten.
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3.8.8 Befunde von radiologischen Lungenaufnahmen

Der Endpunkt ,,Befunde von radiologischen Lungenaufnahmen wurde von keiner der
eingeschlossenen Kohortenstudien berichtet. Drei deskriptive Studien beschrieben
Verdnderungen in der radiologischen Bildgebung nach Bauchlagerung der Patient/innen.
Bei Bastoni-2020 traten nach 1 Stunde Bauchlagerung keine Unterschiede im Hinblick
auf B-Linien im Lungenultraschall im Vergleich zu den Voraufnahmen auf. Bei Rao-
2020 wurde nach 24 Stunden in der Computer-Tomographie (CT) eine Verschlechterung
mit zusétzlichen Verschattungen festgestellt. Die CT-Bilder eines Patienten/einer
Patientin von Bellone-2018 zeigten nach einigen Tagen Bauchlagerung eine beinahe

komplette Remission.

3.8.9 Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung

In keiner der eingeschlossenen Studien wurde ein Weaning-Versagen oder die
Notwendigkeit einer Tracheotomie als Endpunkt beschrieben. Akatsuka-2020 verglich
die Weaningrate der Interventionsgruppe mit der Rate der Kontrollgruppe. 28 Tage nach
Beginn der maschinellen Beatmung zeigte sich eine hohere Weaningrate in der

Bauchlagerungsgruppe (p = 0,02).

Der Einsatz extrakorporaler Lungenunterstiitzung wurde von einer unkontrollierten
Kohortenstudie (Ding-2020) als primérer Endpunkt berichtet. Es bendtigten 3 von
insgesamt 20 Studienteilnehmer/innen extrakorporale Lungenunterstiitzung. Ding-2020

betrachtete Nicht-COVID-19 Patient/innen.

3.8.10 Gesundheitsbezogene Lebensqualitiit
Der Endpunkt ,,Gesundheitsbezogene Lebensqualitdt wurde von keiner der

eingeschlossenen Studien berichtet.

3.9 Summary of Findings
Die Bauchlagerung zeigte fiir die 3 meta-analysierten Endpunkte ,,Intubationshaufigkeit®,

,Mortalitdt“ und ,,Aufnahme auf die Intensivstation einen positiven Effekt. Die
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Unterschiede waren jedoch statistisch nicht signifikant und klinisch nicht relevant.
Aufgrund dieser Ergebnisse und der sehr niedrigen Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz
besteht hohe Unsicherheit, ob die Bauchlagerung im Vergleich zu keiner Bauchlagerung
die Intubationsrate, die Mortalitit und die Aufnahmewahrscheinlichkeit auf die

Intensivstation verringern kann.

Tabelle 3: Summary of Findings - Intubatoinshaufigkeit, Mortalitit, Aufnahme auf die Intensivstation

Bewertung der Evidenz Summary of Findings

Ereignisraten
der Studie (%)

Ver-
trau-
ens-

Erwartete
absolute Effekte

Risiko

Rela-
tiver

Teil-

nehmer | Risiko In- Andere Risiko-

VAL LI
(Stu-
dien)

fiir
Bias

direkt-
heit

Intubationshaufigkeit

Fakto-
ren

wiirdig
-keit
der
Evidenz

Effekt
(95%
KI)

mit
ubli-
cher
T
rung

differenz
mit
Bauch-
lagerung

470 sehr |schwer-| nicht |schwer- keine @OO 131/318 | 59/152 RR 412 33
(3 Beo- |schwer-| wie- schwer-| wie- O (41.2%) | (38.8%) 0.92 pro weniger
bach- wie- gend® wie- gend¢ (0.59 1.000 pro
tungs- gend? gend¢ Sehr bis 1.000
studien) niedrig 1.44) (von 169
weniger
bis 181
mehr)
Mortalitat
521 sehr |schwer-| nicht |schwer- keine @OO 65/345 | 18/176 RR 188 85
(4 Beo- |schwer-| wie- schwer- | wie- O (18.8%) | (10.2%) 0.55 pro weniger
bach- wie- gendf wie- gend¢ (0.23 1.000 pro
tungs- gend® gend® _Seh'_' bis 1.000
studien) niedrig 1.30) (von 145
weniger
bis 57
mehr)
Mortalitét - Nicht COVID-19
51 sehr nicht nicht | schwer- keine @OO 10/27 4/24 RR 370 204
(1 Beo- | schwer- | schwer-|schwer-| wie- O (37.0%) | (16.7%) 0.45 pro weniger
bach- wie- wie- wie- gend¢ (0.16 1.000 pro
tungs- gend? gend" gend° f56h'_‘ bis 1.000
studie) niedrig 1.25) (von 311
weniger
bis 93
mehr)
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Bewertung der Evidenz Summary of Findings

Mortalitat - COVID-19

470 sehr sehr nicht | schwer- keine @QO 55/318 | 14/152 RR 173 80
(3 Beo- | schwer- | schwer- | schwer-| wie- (17.3%) | (9.2%) 0.54 pro weniger
bach- wie- wie- wie- gend¢ O (0.15 1.000 pro
tungs- gend® | gend | gendc Sehr bis 1.000
studien) niedrig 1.88) (von 147
weniger
bis 152
mehr)

Aufnahme auf die Intensivstation

271 schwer- | sehr nicht | schwer- keine @QO 105/174| 58/97 RR 603 36
(2 Beo- wie- schwer- | schwer- wie- (60.3%) | (59.8%) 0.94 pro weniger
bach- gend’ wie- wie- gend¢ O (0.54 1.000 pro
tungs- gend* | gende Sehr bis 1.000
studien) niedrig 1.63) (von 278
weniger
bis 380
mehr)

Kl = Konfidenzintervall; RR = Relatives Risiko
Erlduterungen
a. Das Risiko fiir Bias wurde fir die beobachteten Studien mit "hoch" oder "moderat" bewertet.
b. I2 = 65%
c. Die eingeschlossenen Studien passen zur Review-Frage (PICO).
d. Das 95% Konfidenzintervall ist sehr breit und beinhaltet die 1, also sowohl relevanten Schaden als auch Nutzen.

e. Das Risiko fur Bias wurde fiir zwei der beobachteten Studien mit "moderat" und fiir zwei weitere der beobachteten
Studien mit "hoch" bewertet.

f. 12 = 60%

g. Das Risiko fir Bias wurde fir die beobachtete Studie mit "hoch" bewertet.

h. Es wurde nur eine Studie analysiert.

i.12=72%

j. Das Risiko fur Bias wurde fir die beobachteten Studien mit "moderat" bewertet.

k.12 =71%

4. Diskussion

4.1 Zusammenfassung der Ergebnisse

In dieser systematischen Ubersichtsarbeit wurden die Ergebnisse von 30 Studien (22
Studien mit COVID-19, 8 Studien mit Nicht-COVID-19) zusammengefiihrt, die den

Effekt der Bauchlagerung von nicht-intubierten ARDS-Patient/innen untersuchten.

38




Insbesondere wurden Patient/innen mit einem COVID-19 bedingten Lungenversagen als
Subgruppe analysiert. Fiir keinen der festgelegten Endpunkte konnte ein signifikanter
Nutzen nachgewiesen werden, wobei die Tendenz der Ergebnisse der einzelnen Studien
auf eine Verbesserung der Outcomes hinwiesen. Aufgrund der sehr niedrigen
Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz besteht jedoch insgesamt hohe Unsicherheit beziiglich

der Effekte.

Da insgesamt nur 30 Studien (davon 4 nicht-randomisierte, kontrollierte) eingeschlossen
werden konnten und die Bedingungen der einzelnen Studien teilweise sehr heterogen
waren, war es nur fiir die Endpunkte ,Intubationshaufigkeit”, ,,Mortalitit“ und
,2Aufnahme auf die Intensivstation” mdglich, eine Meta-Analyse zu erstellen. Folgende
Ergebnisse konnten bei niedriger Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz aus der Meta-
Analyse abgeleitet werden: 1) Es ist unklar, ob die Bauchlagerung der Patient/innen
verglichen mit der iiblichen Lagerung eine Intubation vermeiden kann. 2) Es ist unklar,
ob die Bauchlagerung der Patient/innen verglichen mit der {iblichen Lagerung die
Mortalitét verringert. 3) Es ist unklar, ob die Bauchlagerung der Patient/innen verglichen
mit der iiblichen Lagerung eine Aufnahme auf die Intensivstation vermeiden kann. Die

Ergebnisse sind nicht klinisch relevant.

Die Ergebnisse der nicht-kontrollierten Studien wurden entweder in Form von Tabellen
zusammengefasst oder deskriptiv beschrieben. Aufgrund des Studiendesigns und der sich
daraus ableitenden niedrigen Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz sowie der Heterogenitit
zwischen den einzelnen Studien konnte keine Aussage {iber einen relevanten Nutzen der
Bauchlagerung getroffen werden. Folgende Ergebnisse konnten dennoch abgeleitet
werden: 1) Es ist unklar, ob die Bauchlagerung die klinische Symptomatik der
Patient/innen verbessert. 2) Die Patient/innen der Bauchlagerungsgruppe tendierten im
Vergleich zu denen der Kontrollgruppe dazu, spéter intubiert zu werden. Es ist jedoch
unklar, ob durch die Bauchlagerung der Zeitraum bis zu einer Intubation verldangert wird.
3) Es ist unklar, ob die Bauchlagerung eine Aufnahme auf die Intensivstation verhindern
kann. 4) Ein GrofB3teil der Patient/innen, die intensivpflichtig waren und auf dem Bauch
gelagert wurden, verbrachte 4 - 11 Tage (Median) auf der Intensivstation. 5) Die
Patient/innen der Bauchlagerungsgruppe tendierten zu einem etwas kiirzeren
Krankenhausaufenthalt im Vergleich zu denen der Kontrollgruppe. Es ist jedoch unklar,

ob die Bauchlagerung die Dauer des Krankenhausaufenthalts verkiirzen kann. Ein
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GroBteil der auf dem Bauch gelagerten Patient/innen verbrachte 9 - 26 Tage (Median) im
Krankenhaus. 6) Durch die Bauchlagerung wurden tendenziell bessere p.O»/FiO2- und
SpO,-Werte erzielt. Es ist jedoch unklar, ob durch die Bauchlagerung die Lungenfunktion
verbessert werden kann. 7) Es ist unklar, ob sich die Bauchlagerung auf die Befunde von
radiologischen Lungenaufnahmen auswirkt. 8) Es ist unklar, ob die Bauchlagerung ein

Weaning-Versagen verhindern kann.

4.2 Vergleich der Ergebnisse in den Subgruppen '""COVID-19 bedingtes'' und
"Nicht-COVID-19 bedingtes ARDS"

Von den insgesamt 30 eingeschlossenen Studien beschrieben 22 Studien Patient/innen
mit einem COVID-19 bedingten Lungenversagen. Die restlichen 8 Studien untersuchten
Patient/innen mit einem anderweitig verursachten ARDS. Diese Subgruppen wurden fiir
die Endpunkte, bei denen es moglich war, getrennt analysiert. Insgesamt konnte fiir
keinen der untersuchten Endpunkte ein signifikanter Unterschied zwischen den

Ergebnissen der Subgruppen festgestellt werden.

Fiir den Endpunkt ,Mortalitit“ konnte eine Subgruppenanalyse in Form einer Meta-
Analyse durchgefiihrt werden. Die Ergebnisse der Subgruppe ,,Nicht-COVID-19
bedingt stammten von einer Studie (Akatsuka-2020), wéhrend die Daten fiir die
Subgruppe ,,COVID-19 bedingt*“ aus 3 Studien (Ferrando-2020, Padrao-2020, Jagan-
2020) entnommen und gepoolt wurden. Fiir die Patient/innen mit einem COVID-19
bedingten ARDS ergab sich ein relatives Risiko von 0,54, fiir die Patient/innen mit einem
anderweitig verursachten Lungenversagen ein relatives Risiko von 0,45. Der Unterschied
ist nicht signifikant und nicht klinisch relevant. Aufgrund dieser Ergebnisse und der
niedrigen Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz besteht Unsicherheit, ob die Bauchlagerung
die Mortalitdt abhéngig von der Ursache des ARDS (COVID-19 bedingt oder Nicht-
COVID-19 bedingt) unterschiedlich beeinflusst.

Zu den weiteren Endpunkten wurden die Daten aus den einzelnen Subgruppen deskriptiv
verglichen. Fiir den Vergleich lagen vorrangig unkontrollierte Studien, zum GrofBteil
deskriptive Studien, vor. Folgende Aussagen konnten abgeleitet werden: 1) Die
Intubationshiufigkeit unterschied sich nicht relevant zwischen den Subgruppen.

Betrachtete man ausschlieBlich die deskriptiven Studien, tendierten die Patient/innen mit

40



einem Nicht-COVID-19 bedingten ARDS zu weniger Intubationen. 2) Die Patient/innen
mit einem Nicht-COVID-19 bedingten ARDS tendierten zu einem etwas kiirzeren
Aufenthalt auf der Intensivstation. Es ist jedoch unklar, ob sich die Bauchlagerung auf
die Dauer des Aufenthalts auf Intensivstation auswirkt. 3) Die Patient/innen mit einem
Nicht-COVID-19  bedingten ARDS tendierten zu einem etwas ldngeren
Krankenhausaufenthalt. Es ist jedoch unklar, ob sich die Bauchlagerung auf die Dauer
des Krankenhausaufenthalts auswirkt. 4) Die p.O2/FiO,-Werte stiegen im Verlauf der
Studien durch die Bauchlagerung an, unabhéngig davon, ob die Patient/innen an einem
COVID-19 oder Nicht-COVID-19 verursachten Lungenversagen litten. 5) Die Daten zu
dem Endpunkt ,,Befunde von radiologischen Lungenaufnahmen* reichten nicht aus, um

einen Vergleich zwischen den Subgruppen anzustellen.

Fiir die restlichen Endpunkte gab es nur Ergebnisse fiir Patient/innen mit einem COVID-

19 bedingten ARDS. Daher konnten hier keine Subgruppen verglichen werden.

4.3 Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz

Die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz wurde mit Hilfe des GRADE Ansatzes bewertet.
Fir alle Endpunkte war die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz sehr niedrig. Eine
vollstindige Bewertung mit GRADE wurde nur fiir die Endpunkte
LIntubationshdufigkeit, ,Mortalitdit“ und ,,Aufnahme auf die Intensivstation
durchgefiihrt, die mit Hilfe einer Meta-Analyse untersucht wurden.

In die Beurteilung der Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz ging das Studiendesign der
eingeschlossenen Studien ein. Da nur nicht-randomisierte Studien analysiert wurden,
startete die Qualitdtsbewertung initial bei ,,niedrig®.

Auch die Risikobewertung flir Bias der einzelnen Studien beeinflusste die
Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz. Fiir 2 der kontrollierten Kohortenstudien wurde das
Risiko als ,,moderat* eingeschétzt, fiir 2 als ,,hoch*. Die hohe Risikobewertung beruhte
bei Ferrando-2020 auf einer schlechten Bewertung in der Kategorie ,,Bias bei der
Klassifizierung der Interventionen®“. Die Interventionen wurden nicht einheitlich
definiert. Bei Akatsuka-2020 wurde die Kategorie ,,Bias durch Confounding* mit einem
hohen Bias-Risiko bewertet. Der Oxygenierungsindex beeinflusste die Durchfiihrung der

Intervention sowie moglicherweise die Endpunkte, da er in den Interventionsgruppen bei
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Studienstart im Durchschnitt signifikant unterschiedlich war. Das hohe/moderate Risiko
fiir Bias der eingeschlossenen Studien diirfte das Verzerrungsrisiko dieser Arbeit
schwerwiegend beeinflusst haben. Die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz wurde

herabgestuft.

Der Faktor ,,Inkonsistenz“ wurde {iber die Heterogenitdt zwischen den Studien bewertet.
Fir die Endpunkte ,Intubationshiufigkeit”, ,Mortalitit“ und ,,Aufnahme auf die
Intensivstation war die Heterogenitét (I? = 62%; I? = 60%; 1> = 71%) relevant hoch. Mit
Blick auf den Forest plot der Endpunkte unterschieden sich vor allem die Ergebnisse von
Jagan-2020 von denen der anderen Studien: Bei Jagan-2020 wurden Vorteile der
Bauchlagerung deutlicher gezeigt als bei den anderen Studien, wenn auch mit einem sehr
breiten Konfidenzintervall. Die Patient/innen, die bei Jagan-2020 der Kontrollgruppe
zugeteilt wurden, waren ausschlie8lich welche, die die Bauchlagerung nicht tolerieren
konnten. Mboglicherweise waren diese Patient/innen im Voraus bereits mehr
beeintrdachtigt als die der Interventionsgruppe. Das zeigte sich auch,
wenn man die Daten aller Studienteilnehmer/innen vor Beginn der Intervention verglich.
Die Patient/innen der Bauchlagerungsgruppe waren etwas jiinger und laut dem SOFA-
und dem APACHE II-Score etwas weniger eingeschrinkt. Insgesamt waren die
klinischen Ausgangsvoraussetzungen/der Gesundheitsstatus der Interventionsgruppe
etwas giinstiger, was zu den groBBeren Effekten gefiihrt haben kdnnte. Wiirde man Jagan-
2020 nicht mit in die Meta-Analyse miteinbeziehen, wiirde sich die Heterogenitét
verringern und das Konfidenzintervall des Effektschitzers wiirde kleiner werden.
Allerdings wiirde das KI immer noch die 1 (kein Effekt) schneiden und auch kein
signifikantes Ergebnis bringen. Insgesamt muss die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz
dieser Arbeit auch aufgrund der Heterogenitdt zwischen den eingeschlossenen Studien

herabgestuft werden.

Um die Indirektheit einzuschétzen, wurde untersucht, ob die eingeschlossenen Studien
tatsdchlich zu der Fragestellung (PICO) passen. Die Einschlusskriterien fiir diese Arbeit
wurden relativ weit gefasst - beispielsweise wurden fiir die Intervention keinerlei
Einschrinkungen beziiglich der Dauer oder der Art und Weise der Bauchlagerung
festgelegt. Dadurch passten mehr Studien zu der Fragestellung und es konnten mehr
Studien in die Ubersichtsarbeit aufgenommen werden. Da die systematische Suche und

die endgiiltige Auswahl der Studien anhand dieser Einschlusskriterien von 2
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unabhéngigen Autorinnen durchgefiihrt wurden, wurde der Faktor ,,Indirektheit” mit
,hicht schwerwiegend® beurteilt. Die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz wurde hierfiir

nicht heruntergestuft.

Auch eine unzureichende Prizision der Ergebnisse beeinflusste die Vertrauenswiirdigkeit
der Evidenz negativ. Das Konfidenzintervall schneidet fiir die Endpunkte
»Intubationshdufigkeit®, , Mortalitit* und ,,Aufnahme auf die Intensivstation* die 1 (kein
Effekt) und ist sehr breit. Es konnte weder ein relevanter Nutzen noch ein Schaden
ausgeschlossen werden. AuBlerdem war die Zahl der Ereignisse sowie der
Studienteilnehmer/innen insgesamt relativ gering. Das konnte wiederum die Prizision
eingeschrankt haben. Deswegen wurde die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz

heruntergestuft.

Die Faktoren ,,groBBer Effekt, ,,Dosis-Wirkungs-Beziehung* und ,,Effekt von residuellem
Confounding* spielten bei keinem der Endpunkte eine Rolle. Die Wahrscheinlichkeit fiir
Publikationsbias wurde nicht mittels Funnel Plot betrachtet. Es wurde aufgrund der

begrenzten Zeit (fiir die COVID-19 Studien) von einem geringen Risiko ausgegangen.

Fiir die Endpunkte dieser Ubersichtsarbeit, fiir die keine Meta-Analyse durchgefiihrt
werden konnte, wurde die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz nicht mit Hilfe des GRADE
Ansatzes bewertet. Insgesamt wurden wenige Studien eingeschlossen, sodass fiir einige
Endpunkte nur unkontrollierte Studien herangezogen werden konnten und/oder die
Ergebnisse einzelner Endpunkte nur auf Daten einer Studie beruhten. Dadurch konnte

keine hohe Evidenz erzielt werden.

4.4 Mogliche Schwachpunkte der Arbeit

Als diese Arbeit im November 2020 begonnen wurde, gab es noch keine andere
systematische Suche und somit keine publizierte systematische Ubersichtsarbeit zu
diesem Thema. Eine moglichst genaue und umfassende Suchstrategie wurde entwickelt
und die Suche durchgefiihrt. So konnten 495 Treffer identifiziert werden, die anhand des
Abstracts als passend flir diese Arbeit eingeschitzt wurden und nun mit Hilfe der
Volltexte auf Eligibilitit gepriift wurden. Dabei musste ein GroBteil der Treffer

ausgeschlossen werden. Letztendlich konnten nur 30 Studien in die Ubersichtsarbeit
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miteinbezogen werden, wobei weitere 46 Treffer als Studien mit noch ausstehender

Bewertung oder als noch laufende Studien aufgenommen wurden.

Ein moglicher Schwachpunkt dieser Arbeit kdnnte bei der systematischen Suche nach
Studien in verschiedenen Datenbanken und Studienregistern liegen: Wéhrend nach Nicht-
COVID-19 Studien nur in MEDLINE (PubMed) gesucht wurde, wurde fiir die Suche
nach COVID-19 Studien zusitzlich das Cochrane COVID-19 Study Register und die
Living Overview of the Evidence platform herangezogen. Dadurch konnte sich ein

Schwerpunkt auf COVID-19 Studien ergeben haben.

Problematisch konnte aulerdem sein, dass nur deutsch- oder englischsprachige Studien
eingeschlossen wurden. Dadurch wurden 44 Volltexte vor Priifung der restlichen
Exklusionskriterien ausgeschlossen, davon die meisten auf Chinesisch oder Spanisch. So

konnten moglicherweise passende Studien in der Analyse nicht beachtet worden sein.

Die Ergebnisse beeinflusst haben, konnte auch die Tatsache, dass einige Studien nicht
endgiiltig bewertet werden konnten. 26 Studien konnten weder sicher ein- noch
ausgeschlossen werden, weil Informationen zu einer invasiven Beatmung oder zum
Vorliegen eines ARDS in den Studien zu ungenau beschrieben wurden. In diesen Féllen
wurden die Autor/innen der Studien kontaktiert. Einige antworteten nicht auf die
Nachfrage, sodass bis jetzt keine endgiiltige Bewertung der Studien erfolgen konnte. Es
ist moglich, dass passende Studien nicht in die Analyse miteinbezogen wurden und die

Ergebnisse dieser Arbeit dadurch beeinflusst wurden.

Im Hinblick auf die Datenauswertung ergab sich folgende Problematik: Die Ergebnisse
der Studien wurden sehr heterogen berichtet, sodass ein Vergleich der Werte teils
schwierig war. Ein Beispiel dafiir ist der Endpunkt ,,Lungenfunktion®. Beinahe alle
eingeschlossenen Studien berichteten einen Lungenfunktionsparameter. Allerdings
verwendeten die einzelnen Autoren unterschiedliche Parameter und Einheiten, sodass die
Daten nicht kombiniert werden konnten. Da bei dieser Arbeit bereits im Voraus festgelegt
wurde, dass nur der Horovitz-Index (p.O2/FiO2) und die Sauerstoffsittigung (SpO>)
betrachtet werden sollen, wurden die Werte der restlichen Studien nicht mit in die
Analyse einbezogen. Eine dhnliche Problematik stellte sich auch bei der Art und Weise,
in der die Ergebnisse der einzelnen Studien préasentiert wurden. Einige Studien gaben ihre

Daten als Mittelwerte an, andere als Mediane. Wieder andere berichteten Wertebereiche
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oder Werte fiir jeden Patienten und jede Patientin. Teilweise wurden Ergebnisse nur
graphisch dargestellt. Wo eine Abstraktion der graphischen Daten oder eine Umrechnung
der Parameter moglich waren, wurde dies gemacht, um eine héhere Vergleichbarkeit zu

erreichen. Oft mussten die Ergebnisse jedoch deskriptiv beschrieben werden.

Manche der in dieser Arbeit untersuchten Endpunkte wurden von keiner der Studien
berichtet, sodass keine Aussagen abgeleitet werden konnten. Unsere Endpunkte wurden
jedoch in Zusammenarbeit mit klinisch titigen Intensivmedizinern ausgewdhlt, um
moglichst praxisnahe und klinikrelevante Outcomes zu untersuchen. Mit Blick auf die
Studien =zeigte sich, dass gerade die Endpunkte ,Intubation®, ,Mortalitit“ und
,Lungenfunktion* hdufig zu den priméren Studienendpunkten zéhlten. Diese Endpunkte

wurden auch in dieser Arbeit betrachtet.

Eine dem Entstehungszeitpunkt dieser Arbeit (in der frilhen Phase der Pandemie)
geschuldete Problematik ist die mangelnde Evidenz - zum einen aufgrund der geringen
Anzahl an passenden Studien und zum anderen aufgrund der niedrigen Qualitét dieser
Studien. Insgesamt konnten 30 Studien in die Analyse eingeschlossen werden. Bei dem
Grofteil dieser Studien handelte es sich um nicht kontrollierte Studien. Randomisierte,
kontrollierte Studien waren zum Zeitpunkt der systematischen Suche noch nicht
publiziert. Dadurch konnte lediglich fiir 3 der untersuchten Endpunkte eine Meta-Analyse
durchgefiihrt werden, in die jeweils die Ergebnisse von nur bis zu 4 Studien einflossen.
Fiir eindeutige, in die Praxis {ibertragbare Aussagen braucht es eine hohere
Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz. Bei der systematischen Suche fiir diese Arbeit wurden
jedoch neben den publizierten Studien 20 passende noch laufende (darunter 11
randomisierte, kontrollierte) Studien, gefunden. In zukiinftigen Arbeiten konnten also
eventuell mehr methodisch hochwertigere Studien eingeschlossen und aussagekriftigere

Meta-Analysen erstellt werden.

AuBerdem wurde eine relativ hohe Heterogenitit zwischen den Studien festgestellt. Das
konnte zum einen an der unterschiedlichen Durchfiihrung der Intervention liegen. Dauer
und Frequenz der Bauchlagerung variierten zwischen den einzelnen Studien. Die
Bauchlagerung wurde zum Teil selbststindig von den Patient/innen und zum Teil
assistiert durch medizinisches Personal durchgefiihrt. Durch die verschiedenen Formen

der Bauchlagerung konnten die teilweise heterogenen Ergebnisse in den Studien

45



entstanden sein. Inwieweit sich die Art und Weise der Durchfiihrung nun auf den Effekt
auswirkte, bleibt aber unklar. Zum anderen kann die Heterogenitét auch auf variierende
Populationen zuriickgefiihrt werden. So konnten Unterschiede in der nicht-invasiven
Beatmung und dem Schweregrad des ARDS der Patient/innen festgestellt werden.
Allerdings wurden in einem GroBteil der Studien Teilnehmer/innen mit einem moderaten
oder schweren ARDS betrachtet, das durch eine Pneumonie - COVID-19 oder Nicht-
COVID-19 bedingt - verursacht wurde. Sicher wére es hier sinnvoll, Sensitivititsanalysen
durchzufiihren, um die Ursachen der Heterogenitit genauer bestimmen zu konnen. Dafiir

reichten aber zu diesem Zeitpunkt die Anzahl der eingeschlossenen Studien nicht aus.

Ahnlich verhielt es sich bei den im Voraus geplanten Subgruppenanalysen. Die
Endpunkte sollten fiir die 2 Subgruppen ,,COVID-19-ARDS* und ,,Nicht-COVID-19-
ARDS* getrennt untersucht werden. Da allerdings fiir einige Endpunkte kaum
beziehungsweise keine Daten zu einem Nicht-COVID-19 verursachten Lungenversagen
vorlagen, musste haufig auf eine Subgruppenanalyse verzichtet werden. In Form einer
Meta-Analyse konnte nur der Endpunkt , Mortalitit“ getrennt fiir die Subgruppen
untersucht werden. Allerdings basierten die Daten der Nicht-COVID-19 Patient/innen
hier nur auf den Ergebnissen einer Studie. Fiir andere Endpunkte konnte ein Vergleich
der Subgruppen deskriptiv angestellt werden. Insgesamt konnten daraus aber keine
signifikanten Ergebnisse abgeleitet werden. Dazu wéren wieder mehr Studien nétig. Eine
Subgruppenanalyse konnte ein Ziel fiir zukiinftige Arbeiten sein. Die gefundenen
laufenden Studien wiesen allerdings darauf hin, dass vorrangig Studien zu COVID-19
Patient/innen publiziert werden. Nur eine der laufenden Studien betrachtete ein
anderweitig bedingtes ARDS. So konnten Subgruppenanalysen auch in der nichsten

Zukunft schwierig bleiben.

Dennoch war es insgesamt sinnvoll, fiir die Endpunkte, fiir die es moglich ist, eine Meta-
Analyse durchzufiihren. Diese erhoht ndmlich die Aussagekraft einer Arbeit [31] und die
Ergebnisse konnen tibersichtlich graphisch und in definitiven Zahlen dargestellt werden.
Da im Fall dieser Arbeit trotz der Heterogenitét der Studien eine definierbare Population
und Intervention vorlagen, konnte eine Meta-Analyse fiir die Endpunkte
»Intubationshdufigkeit, ,Mortalitit“ und , Aufnahme auf die Intensivstation®

gerechtfertigt werden.
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Der GroBteil der eingeschlossenen Studien erhielt keine industrielle und einige gar keine

finanzielle Forderung erhalten.

Ziel dieser Ubersichtsarbeit war es, verlissliche Aussagen fiir die Praxis abzuleiten. Das
war auf diesem Forschungsstand nur eingeschrinkt moglich. Die Bauchlagerung fiir
nicht-intubierte Patient/innen scheint aber aus klinischer Sicht eine vielversprechende
Alternative zu sein. Dies gilt es durch weitere Studien und systematische

Ubersichtsarbeiten zu beweisen.

4.5 Anwendbarkeit der Ergebnisse in der Praxis

Sowohl die hier untersuchte Population als auch die Intervention wurden mdglichst
praxisnah ausgewéhlt, sodass die theoretisch erlangten Erkenntnisse gut in die Praxis
ibertragbar wiren. Aufgrund der niedrigen Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz und dem
Mangel an publizierten Studien konnten jedoch keine definitiven Aussagen iiber einen

Nutzen oder Schaden der Bauchlagerung getroffen werden.

Wihrend in einigen der Fallberichte und -serien zwar eine positive Auswirkung der
Bauchlagerung auf den Gesundheitszustand der Patient/innen beobachtet wurde, konnten
in den 4 kontrollierten Kohortenstudien (Akatsuka-2020, Ferrando-2020, Jagan-2020,
Padrao-2020) keine signifikanten Ergebnisse {iber einen relevanten Nutzen oder Schaden
erreicht werden. In diese Ubersichtsarbeit wurden nur Studien inkludiert, die die
Bauchlagerung bei nicht-intubierten Patient/innen untersuchten. Dagegen wurde die
Bauchlagerung in Kombination mit einer maschinellen Beatmung schon langer
untersucht. In einer systematischen Ubersichtsarbeit von 2017 konnten Munshi, Del
Sorbo et al. positive Auswirkungen der Bauchlagerung (mindestens 12h téglich) auf die
Mortalitdt maschinell beatmeter Patient/innen mit einem schweren ARDS feststellen [45].
Das lésst bei besserer Evidenz auch auf positive Ergebnisse fiir nicht-intubierte (COVID-
19) Patient/innen hoffen. Auf dem Stand dieser Arbeit kann eine Bauchlagerung fiir die
Praxis von uns nicht sicher empfohlen werden. Dafiir briuchte es mehr Studien -
bestenfalls randomisierte kontrollierte Studien -, die signifikante Ergebnisse zeigen

konnen.
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Inzwischen (November 2021) wurden randomisierte kontrollierte Studien [27, 38, 59] zu
unserer Thematik publiziert. In der randomisierten Studie von Jayakumar, Ramachandran
et al. (60 Patient/innen) [38] wurden keine signifikanten Unterschiede zwischen der
Bauchlagerungs- und der Kontrollgruppe in Bezug auf Mortalitét, Intubationsrate und
Nebenwirkungen beobachtet. Auch Rosen, Oelreich et al. konnten in einer randomisierten
Multicenterstudie mit 75 eingeschlossenen Patient/innen mit einem COVID-19 bedingten
ARDS keine Verringerung der Intubationsrate nach Bauchlagerung im Vergleich zur
iiblichen Behandlung zeigen. Es wurden auBBerdem keine signifikanten Unterschiede
zwischen den Interventionsgruppen in Bezug auf die Endpunkte ,,Mortalitdt™,
,Beatmungs-freie Tage®, ,,Dauer des Krankenhausaufenthalts“ sowie ,,Aufenthaltsdauer
auf Intensivstation festgestellt. Die Patient/innen der Kontrollgruppe wiesen mit 23%
(9/39) mehr Dekubitus und Druckstellen auf als die der Bauchlagerungsgruppe mit 6%
(2/36) [59]. In einer groB angelegten, randomisiert-kontrollierten Studie (1126
Patient/innen) konnten Ehrmann, Li et al. hingegen eine Reduktion der
Intubationshiufigkeit und der Mortalitét bei den Patient/innen der Bauchlagerungsgruppe
im Vergleich zur Kontrollgruppe beobachten. Nebenwirkungen wie Hautschiden,
Erbrechen oder Dislokation von zentralen und arteriellen Zugingen traten in beiden
Gruppen wenig auf [27]. Die in der Multicenterstudie von Ehrmann, Li et al.
eingeschlossenen Einzelstudien wurden in der vorliegenden Arbeit unter den laufenden

Studien klassifiziert.

Die ,,S3-Leitlinie - Empfehlungen zur Therapie von Patienten mit COVID-19* (Stand
Oktober 2021) [23] empfiehlt auf Basis der oben genannten randomisiert-kontrollierten
Studien [27, 59] eine Bauchlagerung zusétzlich zu einer HFNO-Therapie oder einer nicht-
invasiven Beatmung auf einem Empfehlungsgrad B. Die Vertrauenswiirdigkeit der
Evidenz wurde fiir den Endpunkt ,Mortalitit“ als niedrig und fiir ,klinische

Verschlechterung (Intubation oder Tod)* als moderat angegeben.

Unsere Arbeit konnte keinen sicheren Nutzen oder Schaden der Bauchlagerung zeigen.
Mit Blick auf die spater publizierten RCTs [27, 59, 38] und die COVID-19 Leitlinie
(Stand Oktober 2021) [23] sollte die Bauchlagerung dennoch fiir nicht-intubierte
Patient/innen mit respiratorischer Insuffizienz von klinisch titigen Mediziner/innen als

Therapiemafinahme in Betracht gezogen werden.
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4.6 Vergleich dieser Arbeit mit anderen systematischen Ubersichtsarbeiten

Im folgenden Abschnitt sollen die Methoden und die Ergebnisse dieser Arbeit mit denen
von anderen systematischen Ubersichtsarbeiten verglichen werden. Dabei wurden zum
einen Arbeiten zu der Bauchlagerung von COVID-19 Patient/innen sowie dltere Arbeiten

betrachtet, die die Bauchlage bei intubierten ARDS Patient/innen untersuchten.

4.6.1 Bauchlagerung bei nicht-intubierten COVID-19 Patient/innen

Eine systematische Ubersichtsarbeit mit Meta-Analyse (16 inkludierte Studien) [65]
betrachtete, dhnlich wie diese Arbeit, den Effekt der Bauchlagerung auf nicht-intubierte
ARDS Patient/innen, fir COVID-19 und Nicht-COVID-19 Fille. Tan, Xu et al. [65]
konnten sogar eine signifikante Verbesserung der Oxygenierung nach Bauchlagerung
sowohl der COVID-19 als auch der Nicht-COVID-19 Patient/innen feststellen. Im
Diskussionsabschnitt wurden aber auch mogliche Schwéchen genannt: Es wurden keine
randomisierten Studien gefunden und die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz der
einzelnen Studien war - mittels Newcastle—Ottawa Skala bewertet - niedrig. Aullerdem
wurde eine relevante Heterogenitit zwischen den Studien festgestellt.
Subgruppenanalysen waren insofern schwierig, als dass deutlich mehr Studien zu
COVID-19 eingeschlossen wurden als zu dem anderweitig verursachten ARDS. Dabei
handelt es sich um Probleme, die auch bei Erstellen der vorliegenden Arbeit auftraten.
Der Vorteil der vorliegenden Arbeit besteht darin, dass die Vertrauenswiirdigkeit der
Evidenz mithilfe des GRADE Ansatzes bewertet wurde und so einige Schwichen
zusammengefasst dargestellt wurden. Aulerdem wurden in unsere Arbeit 30 Studien
inkludiert, wéhrend bei Tan-2021 nur 16 Studien eingeschlossen wurden. Das konnte
daran liegen, dass die Suche bei Tan-2021 bereits im Juli 2020 beendet wurde und die
Einschlusskriterien in Bezug auf das Studiendesign enger gestellt wurden. Zugelassen
wurden lediglich Kohortenstudien und Fallserien. Die Studienauswahl der beiden
Arbeiten iiberschnitt sich letztendlich aber deutlich. In Tan-2021 wurde jedoch keine der
kontrollierten Kohortenstudien eingeschlossen, sodass dort keine Vergleiche zwischen
den auf dem Bauch gelagerten Patient/innen und einer Kontrollgruppe gezogen werden

konnten. 4 Studien (Caputo-2020, Darmarla-2020, Ng-2020, Tu-2020) wurden bei Tan-
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2021 inkludiert, die in der vorliegenden Arbeit nicht eingeschlossen wurden. 2 (Caputo-
2020, Darmarla-2020) davon wurden hier ausgeschlossen, da bei den Patient/innen kein
ARDS vorlag. Die 2 weiteren Studien (Ng-2020, Tu-2020) wurden hier unter den Studien
mit noch ausstehender Bewertung gelistet, da unklar war, ob die Patient/innen ein ARDS

hatten.

Wihrend im November 2020 noch keine systematische Ubersichtsarbeit mit Meta-
Analyse zur Bauchlagerung bei nicht-intubierten COVID-19 Patient/innen publiziert war,
sind inzwischen (November 2021) ein paar vergleichbare Arbeiten zu dieser Thematik
erschienen [5, 52, 50, 6, 51, 12, 55]. Diese weisen einige Ubereinstimmungen mit der
vorliegenden Arbeit auf. Insbesondere zeigten alle vergleichbare Endergebnisse. So
konnten einige Ubersichtsarbeiten eine Verbesserung der Oxygenierung der Patient/innen
nach Bauchlagerung feststellen [5, 52, 50, 6, 51, 55]. Fir den Endpunkt
“Intubationshiufigkeit” beschrieben nur zwei Ubersichtsarbeiten einen positiven Effekt
[6, 51]. Einige andere waren, wie diese Arbeit, unsicher, ob sich die Bauchlagerung auf
die Intubationswahrscheinlichkeit der Patient/innen auswirkt [5, 52, 50, 12, 55]. Die
Intubationsrate der auf dem Bauch gelagerten Patient/innen lag zwischen 20% und 30%
[5, 52, 50, 51, 12]. Nur Pavlov, He et al. [50] gaben eine Intubationsrate fiir eine
Kontrollgruppe mit iiblicher Lagerung an. Diese lag bei 30% und war nicht signifikant
hoher als die der Patient/innen mit Bauchlagerung. Auf die Mortalitit zeigte die
Bauchlagerung im Allgemeinen keinen signifikanten Effekt [5, 52, 50, 51, 12, 55].
Behesht Aeen, Pakzad et al. [6] konnten aber eine Tendenz zur Verringerung der
Mortalititsrate nach Bauchlagerung feststellen. Nur wenige andere Ubersichtsarbeiten
berichteten weitere Endpunkte. So gaben PB, Mittal et al. [51] einen
Krankenhausaufenthalt von 12,9 Tagen (Median) an . Das féllt in den in dieser Arbeit
ermittelten Bereich von 9-26 Tagen (Median). Der Endpunkt ,,Tolerierung®, der in dieser
Arbeit nicht untersucht wurde, wurde von 2 Ubersichtsarbeiten bearbeitet [50, 55].
Insgesamt variierte die Tolerierung in den dort betrachteten Studien von 47% bis 100%
[50]. Als Hauptgrund fiir ein Nicht-Tolerieren der Bauchlage wurde das Unwohlsein der
Patient/innen genannt [50, 55]. Die wichtigste Erkenntnis dieser Arbeit teilten beinahe
alle weiteren Ubersichtsarbeiten, nimlich dass mehr Studien durchgefiihrt und publiziert
werden miissen. Insbesondere randomisierte kontrollierte Studien sind ndétig, um

Aussagen basierend auf hoher Evidenz treffen zu konnen [5, 52, 50, 55]. Das ist
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entscheidend, bevor die Bauchlagerung als ein Routineverfahren bei nicht-intubierten
ARDS Patient/innen etabliert werden kann [51]. In zukiinftigen Studien sollte zudem
untersucht werden, welche Patientengruppen am meisten von einer Bauchlagerung
profitieren [12, 55] und welche Dauer und Frequenz der Bauchlagerung am sinnvollsten
sind[55]. So konnte fiir die Praxis eine bestmdgliche Umsetzung der Bauchlagerung

empfohlen werden.

Gemeinsam haben alle Ubersichtsarbeiten, wie auch diese Arbeit, eine relativ niedrige
Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz [5, 52, 50, 6, 51, 12, 55]. Das liegt neben der geringen
Anzahl und der niedrigen Qualitdt der eingeschlossenen Studien maligeblich an der
Heterogenitit zwischen den Studien [52, 50, 6, 51, 55]. Fiir diese wurden in den einzelnen
Arbeiten unterschiedliche Griinde genannt: Beispielsweise eine heterogene Population
durch verschiedene nicht-invasive Beatmungsformen [5, 50, 55] oder eine heterogene
Ausfiihrung der Bauchlagerung [5, 52, 51]. Ein weiterer Grund fiir die mangelnde
Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz war das Studiendesign der eingeschlossenen Studien.
Keine der Ubersichtsarbeiten konnte randomisierte kontrollierte Studien einschliefen.
Manche Autoren sahen, wie auch in dieser Arbeit angemerkt, eine Schwiche darin, dass
nur wenige beziehungsweise teilweise gar keine Studien mit einer Kontrollgruppe
inkludiert werden konnten [5, 52, 51]. Aullerdem wurde den einzelnen Studien an sich
schon eine eher niedrige Qualitit mit einem Bias-Risiko zugeschrieben [52, 51, 12, 55],
was sich auf die Gesamtqualitit einer Ubersichtsarbeit auswirkte. Diese Problematik

wurde auch in der vorliegenden Arbeit beschrieben.

Die {ibereinstimmenden Endergebnisse und die {bereinstimmend niedrige
Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz in den systematischen Ubersichtsarbeiten ist darauf
zuriickzufithren, dass bei allen Arbeiten sehr #hnliche Studien in die Analyse
eingeschlossen wurden. Das liegt zum einen an der anndhernd gleichen Suchstrategie und
zum anderen an dem relativ parallelen Suchzeitraum. Wie in dieser Arbeit, war bei allen
anderen Ubersichtsarbeiten die Suchstrategie auf die Population und die Intervention
ausgelegt. Ausnahme war hier nur die Arbeit von Behesht Aeen, Pakzad et al.[6] , bei
dem das Outcome in die Suche mitaufgenommen wurde. Darauf wurde in unserer Arbeit
verzichtet, um eine breite Suche zu ermdglichen. Auch die Ein- und Ausschlusskriterien
der einzelnen Arbeiten waren vergleichbar. Manche Autoren schlossen allerdings kleine

Fallserien und -berichte aus [52, 51, 12]. Aufgrund der sowieso geringen Anzahl an
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Studien wurde fiir die vorliegende Arbeit beschlossen, auch diese Studientypen
einzuschliefen. AuBlerdem setzten neben dieser Arbeit auch einige andere
Ubersichtsarbeiten Beschrinkungen in Bezug auf die Sprache der Studien [50, 51, 12,
55]. Die Arbeiten [5, 52, 6], die keine Einschrinkungen beziiglich der Sprache
beschrieben, berichteten aber dhnliche Endergebnisse, sodass dadurch keine Limitation

in Bezug auf den Studienpool entstanden sind.

Diese Arbeit zeichnet sich in wesentlichen Qualititskriterien gegeniiber den anderen
Ubersichtsarbeiten aus. Zum einen wurde darauf geachtet, die Qualitit der einzelnen
Studien und der gesamten Evidenz transparent mit validen Messinstrumenten zu
bewerten. Dafiir wurde der GRADE Ansatz verwendet. Die kontrollierten
Kohortenstudien wurden mit Hilfe von ROBINS-I auf ein Risiko fiir Bias beurteilt - ein
Tool, das entwickelt wurde, um speziell das Verzerrungsrisiko in nicht randomisierten
Studien zu erheben [62]. Einige der anderen Ubersichtsarbeiten bewerteten auch die
Qualitét der einzelnen Studien, nutzen dafiir aber unterschiedliche Ansatze [52, 6, 51, 12,
55]. Dort wurden - im Gegensatz zu dieser Arbeit- gerade die unkontrollierten Studien
beurteilt. Darauf wurde, wie oben erwidhnt, hier verzichtet, da aufgrund des
Studiendesigns von einer grundsétzlich niedrigen Qualitdt ausgegangen wurde. Zum
anderen zeichnete sich diese Arbeit gegeniiber den meisten anderen durch den Vergleich
von COVID-19 und Nicht-COVID-19 Patient/innen aus. So konnen gewonnene
Endergebnisse theoretisch nicht nur in der COVID-19 Pandemie genutzt werden, sondern
auch auf Patient/innen mit jeglichem anderweitig verursachten ARDS {ibertragen werden.
Zu beachten ist allerdings, dass in der vorliegenden Arbeit aufgrund der Suchstrategie ein
Schwerpunkt auf den COVID-19 Studien lag. AuBBerdem kdnnen aufgrund der niedrigen

Evidenz keine Ergebnisse in die Praxis tibertragen werden.

Eine interessante Subgruppenanalyse prasentierten auch Chua, Zahir et al. [15]: In dieser
Ubersichtsarbeit wurde die Bauchlagerung bei nicht-intubierten und intubierten COVID-
19 Patient/innen untersucht. Insgesamt konnte hier ein verbesserter Horovitz-Index
(paO2/FiO2) bei Bauchlagerung festgestellt werden, unabhingig davon, ob die
Patient/innen intubiert waren oder nicht. Auch fiir die anderen untersuchten Endpunkte
wurde kein signifikanter Unterschied zwischen den Subgruppen angegeben. Ausnahme
war die Mortalitit, die bei den intubierten Patient/innen nicht signifikant war, bei den

nicht-intubierten hingegen schon. Auch in dieser Ubersichtsarbeit wurde darauf
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hingewiesen, dass die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz sehr niedrig ist. Diese wurde,
wie in unserer Arbeit, mit Hilfe von GRADE bewertet. Schwéichen stellten wiederum eine
geringe Studienanzahl und eine relevante Heterogenitidt dar. Es wurde auch auf die

Notwendigkeit von mehr Studien zu dieser Thematik verwiesen.

4.6.2 Bauchlagerung bei intubierten ARDS-Patient/innen

Wihrend es also fiir den Nachweis eines relevanten Nutzens der Bauchlagerung von
nicht-intubierten ARDS-Patient/innen noch weitere Forschung braucht, wurden zu der
Bauchlagerung bei intubierten Patient/innen bereits vielversprechende Meta-Analysen
publiziert [1, 4, 7, 10, 37, 41, 49, 64, 45]. Diese zeigten, dass die Bauchlagerung die
Mortalitdt der Patient/innen reduzieren konnte - jedoch unter gewissen Bedingungen:
Zum einen scheint der Schweregrad des ARDS eine wichtige Rolle zu spielen. Einige
Ubersichtsarbeiten konnten eine Reduktion der Mortalitit ausschlieBlich bei
Patient/innen mit einem schweren Lungenversagen feststellen [4, 10, 37, 41, 45, 64]. Zum
anderen scheint auch die Dauer der Bauchlage FEinfluss auf die Outcomes der
Patient/innen zu nehmen. Lingere Bauchlagerungsphasen von iiber 12 Stunden [45] oder
sogar liber 16 Stunden [64] scheinen sich positiv auf die Mortalitdt der Patient/innen
auszuwirken [1, 10, 37, 41, 49]. Einen positiven Effekt hitten auch lungenprotektive
Beatmungsstrategien [49, 64] sowie ein niedriges Tidalvolumen [7] und ein hoher
positiver endexspiratorischer Druck (PEEP) [37]. Allerdings konnten neben der
Reduktion der Mortalitdt auch negative Auswirkungen wie ein erhohtes Risiko fiir
Druckulzera oder Tubusobstruktionen festgestellt werden [41, 45]. Diese Ergebnisse aller
Meta-Analysen beruhten auf randomisierten kontrollierten Studien, deren Risiko fiir Bias
zusammengefasst als groftenteils ,,moderat® beschricben werden kann. Die
Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz der gesamten Arbeit wurde nur in 3 Ubersichtsarbeiten
bewertet, mit niedriger [ 10] bis hoher Evidenz [45, 64]. Insgesamt sind die Endergebnisse
der Ubersichtsarbeiten zur Bauchlagerung bei intubierten ARDS-Patient/innen
vielversprechend. Mdglicherweise konnten in Zukunft mit Hilfe von mehr Studien

dhnliche Schlussfolgerungen auch fiir nicht-intubierte Patient/innen gezogen werden.
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4.6.3 Leitlinien

Die Bauchlagerung als supportive TherapiemaBBnahme bei COVID-19 Patient/innen wird
auch in den aktuell giiltigen Leitlinien (November 2021) - sowohl deutschlandweit als
auch international - aufgegriffen. Wie oben bereits erwihnt, wird die Bauchlagerung in
der ,,S3-Leitlinie - Empfehlungen zur Therapie von Patienten mit COVID-19* [23] der
AWMF (Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen
Fachgesellschaften) zusétzlich zu einer HFNO-Therapie oder einer nicht-invasiven

Beatmung bei COVID-19 Patient/innen empfohlen.

Die WHO (World Health Organization) spricht in der ,,Living guidance for clinical
management of COVID-19” [78] nur eine bedingte Empfehlung fiir die Bauchlagerung
von hospitalisierten COVID-19 Patient/innen aus, die eine Sauerstofftherapie oder nicht-
invasive Beatmung bendétigen. Es konnten keine signifikanten Unterschiede in Bezug auf
,Mortalitdt”, , Intubationsrate und ,,Nebenwirkungen* zwischen Bauchlagerungs- und
Kontrollgruppe festgestellt werden. Im Gegensatz zur Leitlinie der AWMF [23], wurden
die Empfehlungen hier nicht von randomisiert-kontrollierten Studien, sondern nur von

Beobachtungsstudien gestiitzt. Der Evidenzgrad ist dementsprechend niedrig.

In den ,,COVID-19 Treatment Guidelines” [66] des National Institute of Health (NIH)
wird die Bauchlagerung fiir Patient/innen mit persistierender Hypoxdmie trotz
Sauerstofftherapie empfohlen, bei denen keine Intubation indiziert ist (Empfehlungsgrad
Blla). Die Bauchlagerung sollte jedoch nicht als letzter Therapieversuch eingesetzt
werden, um eine mogliche Intubation zu vermeiden (Empfehlungsgrad AIIl). Es werden
Bauchlagerungsphasen von 12 bis 16 Stunden tédglich empfohlen. Die Empfehlungen
dieser Leitlinie beruhen unter anderem auf den Ergebnissen der grofl angelegten,
randomisiert-kontrollierten Studie von Ehrmann, Li et al. [27], die auch von der AWMF-

Leitlinie [23] miteinbezogen wird.

Das National Institute of Health and Care Excellence (NICE) beschreibt in der ,,COVID-
19 rapid guideline: managing COVID-19” [46] keine signifikanten Unterschiede in den
Endpunkten ,Mortalitat®, ,Beatmungs-freie Tage*, ,,Dauer des
Krankenhausaufenthalts®, ,, Aufnahme auf die Intensivstation®, ,,Aufenthaltsdauer auf
der Intensivstation und ,,Nebenwirkungen®. Die Bauchlagerung bewirkte jedoch

signifikant eine Reduktion der Intubationsrate sowie ein signifikant verldngertes
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Zeitintervall bis zur Intubation im Vergleich zu keiner Bauchlagerung. Die Ergebnisse
der Leitlinie stiitzen sich auf mehrere RCTs. Dennoch wurde die Vertrauenswiirdigkeit
der Evidenz als niedrig bis sehr niedrig bewertet, vor allem aufgrund des hohen Risiko
fiir Bias und der mangelnden Prizision der Ergebnisse. Daher wird nur eine bedingte
Empfehlung fiir die Bauchlagerung bei nicht-intubierten COVID-19 Patient/innen mit
hohem Sauerstoffbedarf angegeben. Ob die Bauchlagerung im Einzelfall versucht wird,

soll mit dem Patienten oder der Patientin gemeinsam entschieden werden.

In den “Surviving Sepsis Campaign Guidelines on the Management of Adults With
Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) in the ICU” [3] wird aufgrund unzureichender
Evidenz (nur Beobachtungsstudien) keine Empfehlung fiir die Bauchlagerung von nicht-
intubierten Patient/innen ausgesprochen. Die Leitlinie wurde von einem Team aus
Experten mehrerer Lander erstellt, das iiber systematische Literatursuche und Analyse

klinisch relevante Fragen in der Therapie von COVID-19 Patient/innen beantwortet.

Chalmers, Crichton et al. [13] berichten in der Leitlinie ,,Management of hospitalised
adults with coronavirus disease 2019 (COVID-19): a European Respiratory Society living
guideline” eine Verbesserung der Oxygenierung bei COVID-19-Patient/innen mit
akutem respiratorischen Versagen nach Bauchlagerung. Die Ergebnisse werden jedoch
nicht von einer Meta-Analyse gestiitzt, da keine randomisierten, kontrollierten Studien
eingeschlossen wurden und eine hohe Heterogenitit zwischen den eingeschlossenen

Studien beobachtet wurde.

Die ,,Africa Centres for Disease Control and Prevention” [2] publizierten bereits im
August 2020 einen Leitfaden zur Bauchlagerung bei nicht-intubierten COVID-19
Patient/innen. Hier wird auf der Basis von nicht-randomisierten Studien die
Bauchlagerung von wachen Patient/innen mit erhohtem Sauerstoffbedarf nach
Ausschluss von Kontraindikationen empfohlen. Die Bauchlagerung sollte je nach

Toleranz des Patienten oder der Patientin 3 bis 18 Stunden taglich durchgefiihrt werden.

Zusammengefasst wird die Bauchlagerung in den Leitlinien der AWMF, WHO, NIH und
NICE [23, 66, 78, 46] fiir die Behandlung von nicht-intubierten COVID-19 Patient/innen
bedingt empfohlen oder nicht empfohlen. Ausschlaggebend hierfiir war in allen Leitlinien
die niedrige Evidenz. Diese Problematik trat auch bei Erstellen der vorliegenden Arbeit

auf.
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Die Bauchlage wurde auferdem bereits in der 2017 verfassten, weiterhin giiltigen S3-
Leitlinie ,,Invasive Beatmung und Einsatz extrakorporaler Verfahren bei akuter
respiratorischer Insuffizienz“ der AWMF erwéhnt, hier allerdings flir beatmete
Patient/innen [21]. Eine Bauchlagerung wurde fiir Patient/innen mit p,O2/FiO2 < 150
mmHg empfohlen. Die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz wurde hoch eingeschitzt,

sodass eine starke Empfehlung ausgesprochen werden konnte.

4.7 Aktuelle Situation in Bezug auf COVID-19 (Juli 2023)

Im Juli 2023 wurden laut WHO gerundet 768 Millionen gesicherte COVID-19
Infektionen weltweit gemeldet, mehr als dreimal so viele Félle wie noch im Oktober 2021.
Die Zahl der Todesfille stieg auf beinahe 7 Millionen [79]. Retrospektiv zeigte die
Pandemie einen Verlauf in Erkrankungswellen, geprigt durch verschiedene
Virusvarianten, insbesondere die Alpha-, Delta- und Omikronvarianten [58]. Insgesamt
konnte jedoch seit Anfang 2022 ein Riickgang der neuen COVID-19 Fille sowie der
Hospitalisationen aufgrund von COVID-19 beobachtet werden. Wahrend im Januar 2022
bis zu 12 Millionen COVID-19 Neuinfektionen wochentlich in Europa auftraten, wurden
im Juli 2023 nur noch Neuntausend Neuinfektionen gemeldet. Die
Krankenhausaufnahmen aufgrund von COVID-19 sanken von 17,3 pro 100.000
Einwohner wochentlich (Januar 2022) auf 0,4 (Juli 2023) [74]. Auch die
Sterblichkeitsrate wurde geringer, hdochstwahrscheinlich aufgrund der erhdhten
Immunkompetenz durch Impfungen und durchgemachte Infektionen [20]. AuBerdem
wies die 2022 in Deutschland vorherrschende Omikronvariante neben einer erhdhten

Transmissionsrate eine niedrigere Morbiditdt und Mortalitét bei Geimpften auf [20, 58].

Dennoch ist bei schweren COVID-19 Erkrankungen eine stationdre Behandlung sowie
eine medikamentdse und supportive Therapie notwendig. Laut der im Mérz 2023
aktualisierten S3-Leitlinie ,,Empfehlungen zur Therapie von Patienten mit COVID-19%
[24] der AWMF werden nun folgende Medikamente empfohlen: COVID-19
Patient/innen konnen als Einzelfallentscheidung in der Friihphase der Erkrankung
antiviral mit Nirmatrelvir/Ritonavir oder Remdesivir behandelt werden, um das Risiko
fiir eine schweren Krankheitsverlauf zu reduzieren. Bei Sauerstoffpflichtigkeit soll mit

Dexamethason behandelt werden. Zusétzlich kann der JAK-1 Antagonist Baricitinib oder
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alternativ bei rasch progredienter Verschlechterung der IL-6 Antagonist Tocilizumab
eingesetzt  werden [24]. Aktuelle  Empfehlungen  (Juli  2023) zu
Thromboembolieprophylaxe und Sauerstofftherapie/Beatmung entsprechen den in der
vorliegenden Arbeit unter 1.1 beschriebenen Empfehlungen aus derselben Leitlinie [23,

24].

Auch die Bauchlagerung bei nicht-intubierten Patient/innen wird zur Therapie beim
COVID-19 bedingten ARDS in den Leitlinien der AWMF, WHO, NIH und NICE
empfohlen, jedoch weiterhin nur bedingt [24, 47, 67, 78]. Die Empfehlungen der
Leitlinien basieren zwar nun auf Ergebnissen von RCTs, die Evidenz wird dennoch als
niedrig angegeben. Auch in inzwischen publizierten systematischen Ubersichtsarbeiten
wurden RCTs eingeschlossen. Einige davon konnten eine signifikante Reduktion der
Intubationsrate in der Bauchlagerungsgruppe im Vergleich zur Kontrollgruppe
nachweisen [11, 14, 39, 40, 42, 53, 72]. Beran, Mhanna et al. [9] konnten au3erdem eine
niedrigere Mortalitdt, Fazzini, Page et al. [28] eine bessere Oxygenierung bei
Bauchlagerung zeigen. Dennoch wiesen einige Autoren wieder auf die Notwendigkeit
von mehr publizierten Studien hin, um eine héhere Evidenz zu erreichen [39, 40] und
andere Endpunkte, wie beispielsweise die Durchfiihrung der Bauchlagerung, untersuchen

zu konnen [11].
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5. Zusammenfassung

Die Bauchlagerung von intubierten ARDS-Patient/innen mit einer schlechten
Oxygenierung wird laut Leitlinie seit mehreren Jahren als supportive Therapiemal3nahme
empfohlen. Im Rahmen der COVID-19 Pandemie wurde nun erstmalig die
Bauchlagerung auch bei hypoxidmischen, nicht-intubierten Patient/innen untersucht.
Diese Fragestellung wurde in der vorliegenden Arbeit mittels einer systematischen
Ubersichtsarbeit betrachtet. Aufgrund der aktuellen Pandemiesituation wurden neben
ARDS-Patient/innen im Allgemeinen insbesondere COVID-19 Patient/innen mit einem

akuten Lungenversagen als Subgruppe untersucht.

Am 21.11.2020 wurde eine systematische Suche nach Studien in den Datenbanken
MEDLINE, Cochrane COVID-19 Study Register und Living Overview of the Evidence
platform durchgefiihrt. Die Ergebnisse wurden, wo moglich, in Form einer Meta-Analyse
zusammengefasst, in Tabellen darstellt oder deskriptiv beschrieben. Das Risiko fiir Bias
wurde jeweils fiir die eingeschlossenen kontrollierten Studien mittels ROBINS-I
beurteilt. Die Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz der gesamten Arbeit wurde mit Hilfe des

GRADE-Ansatzes untersucht.

Insgesamt wurden 30 Studien eingeschlossen, davon 4 kontrollierte Studien, keine RCTs.
In 3 der kontrollierten Studien wurde die Bauchlagerung bei COVID-19 Patient/innen
untersucht, in einer bei Patient/innen mit einem anderweitig verursachten ARDS. Es ist
unklar, ob die Bauchlagerung die Intubationsrate (RR = 0,92; 95% KI: 0,59 - 1,44; I =
65%; sehr niedrige Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz), die Mortalitit (RR = 0,55; 95%
KI: 0,23 - 1,30; I? = 60%; sehr niedrige Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz) und die
Wahrscheinlichkeit fiir eine Aufnahme auf die Intensivstation (RR = 0,94; 95% KI: 0,54
- 1,63; I> = 71%; sehr niedrige Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz) verringern kann. Auch
fir die anderen betrachteten Endpunkte konnte kein signifikanter Effekt der
Bauchlagerung nachgewiesen werden Im Vergleich der Subgruppen ,,Nicht-COVID-19*
(8 Studien) und ,,COVID-19* (22 Studien) konnten in Bezug auf alle betrachteten

Endpunkte keine relevanten Unterschiede festgestellt werden.

Insgesamt ist die Evidenz nicht ausreichend, um Vor- und Nachteile der Bauchlagerung
fiir nicht-intubierte ARDS Patient/innen gegeniiber der iiblichen Riickenlagerung

aufzuzeigen und diese fiir die Praxis zu empfehlen.
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6. Abstract

Prone positioning of intubated ARDS patients with poor oxygenation has been
recommended as a supportive therapy for several years. In the context of the COVID-19
pandemic, prone positioning has now been investigated for the first time in hypoxemic,
non-intubated patients. This issue was examined by our systematic review. Because of
the current pandemic situation, we assessed the effects of prone positioning in COVID-
19 patients with acute respiratory failure in particular as a subgroup in addition to ARDS

patients in general.

A systematic search for studies was performed in MEDLINE, Cochrane COVID-19 Study
Register, and Living Overview of the Evidence platform databases on 21 November 2020.
Where possible, results were analyzed in the form of meta-analysis, presented in tables,
or described descriptively. Risk of bias was assessed for each of the included controlled
studies using ROBINS-I. The quality of evidence for the entire systematic review was

assessed using the GRADE approach.

A total of 30 studies were included, 4 of which were controlled trials, but no RCTs. 3 of
the controlled trials investigated prone positioning in COVID-19 patients, one trial in
patients with ARDS caused by other means. It is unclear whether prone positioning can
reduce intubation rate (RR =0.92; 95% CI: 0.59-1.44; 1’=65%; very low quality
evidence), mortality (RR =0.55; 95% CI: 0.23-1.30; [’=60%; very low quality evidence),
and the likelihood of ICU admission (RR =0.94; 95% CI: 0.54-1.63; 12 =71%; very low
quality evidence). No significant effect of prone positioning was demonstrated for the
other outcomes considered either. When comparing the "non-COVID-19" (8 studies) and
"COVID-19" (22 studies) subgroups, no relevant differences were found for all outcomes

assessed.

Overall, the evidence is insufficient to demonstrate benefits and harms of prone
positioning for non-intubated ARDS patients compared with usual care and to translate

the results into practice.
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I. Abkiirzungsverzeichnis
ACE-2 Angiotensin Converting Enzyme 2
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APACHE-II- Acute Physiology And Chronic Health Evaluation-II-Score
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ARDS Acute Respiratory Distress Syndrome, akutes Lungenversagen
AWMF Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Fachgesellschaften e.V.
BIPAP Biphasic Positive Airway Pressure

BMI Body Mass Index

COPD Chronische obstruktive Lungenerkrankung

COVID-19 Coronavirus Disease 2019

CPAP Continuous Positive Airway Pressure

CT Computertomographie

ECLS Extrakorporale Lungenunterstiitzung

ECMO Extrakorporale Membranoxygenierung

EPAP Expiratory Positive Airway Pressure

FiO» inspiratorische Sauerstoffkonzentration

HDU High Dependency Unit

HFNC High-Flow-Sauerstofftherapie tiber Nasenbrille
HFNO High-Flow-Sauerstofttherapie

HM Helia Moezi

HRQL Gesundheitsbezogene Lebensqualitét

IfSG Infektionsschutzgesetz

IMC Intermediate Care, Intensiviiberwachungspflege
ICU Intensive Care Unit, Intensivstation

IPAP Inspiratory Positive Airway Pressure
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Relatives Risiko
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Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus
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VII. Datenextraktionstabellen der eingeschlossenen Studien

AF = Atemfrequenz; APACHE-II-Score = Acute Physiology And Chronic Health Evaluation-lI-Score; ARDS = Akutes Lungenversagen;
BIPAP = Biphasic Positive Airway Pressure; BMI = Body Mass Index; COPD = Chronische obstruktive Lungenerkrankung; COVID-19 =
Coronavirus Disease 2019; CPAP = Continuous Positive Airway Pressure; CT = Computertomographie; ECMO = Extrakorporale
Membranoxygenierung; FiO, = Inspiratorische Sauerstoffsattigung; HDU = High Dependency Unit; HFNC = High-Flow-
Sauerstofftherapie Gber Nasenbrille; HFNO = High-Flow-Sauerstofftherapie; IMC = Intermediate Care; MAP = Mittlerer arterieller
Blutdruck; MODS = Multi Organ Dysfunction Score; NIV =Nicht-invasive Beatmung; NR = Nicht berichtet; p.,O, = Arterieller
Sauerstoffpartialdruck; p.02/Fi0. = Oxygenierungsindex; p.CO, = Arterieller Kohlendioxidpartialdruck; PCR = Polymerase-
Kettenreaktion; ROX-Index = Atemfrequenzoxygenierung; SARS-CoV-2 = Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus Type 2;
SOFA-Score = Sepsis-related organ failure assessment score; SpO. = Pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoffsattigung; StO; =
Sauerstoffsattigung im Gewebe
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Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
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Studie
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oder nicht-invasiv CPAP; 4) Informierte Einwilligung
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Haufigkeit/Dauer Mindestens 3h; auf Patientenwunsch bis NR
zu 8h; weitere Bauchlagerungsphasen
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Patientenwunsch und Indikationsstellung
durch die Arzt/innen

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert Assistiert

Primére Endpunkte der P.O,/F0,

Studie

Primare Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) Ja

ha dieser Arbeit Mortalitat Ja
Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen




Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung

Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR
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Setting Intensivstation

Anzahl der 2

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) Moderates oder maRiges ARDS; 2) Aufnahme auf die
respiratorische Intensivstation; 3) p.0,/Fi0, < 200 mmHg

Ausschlusskriterien

1) Anzeichen respiratorischer Erschopfung (AF > 40/min, p.CO,
> 50 mmHg/pH < 7.30 und sichtbarer Gebrauch der
Atembhilfsmuskulatur); 2) sofortige Notwendigkeit einer
Intubation (p.02/FiO, < 50 mmHg, kein Schutz der Atemwege
moglich oder Veranderung des mentalen Status); 3) instabiler
hamodynamischer Status; 4) Unfahigkeit fir die Bauchlagerung
(Agitation, Verweigerung)

COVID-19 Erkrankung Nein
Atmungsunterstiitzung NIV (BIPAP, CPAP) und HFNC
Komorbiditaten NR

Alter Mittelwert: 50 Jahre
Geschlecht Mannlich: 13, weiblich: 7




Anzahl der
Studienteilnehmer/innen
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Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Mindestens 30 min, mindestens 2 Phasen | NR
pro Tag an den ersten 3 Tagen
Zeitpunkt Bei stabilem SpO; 1h nach Beginn mit

HFNC; bei Sp0; < 90% mit HFNC fir mehr
als 10 min Bauchlagerung mit HFNC; bei
Sp02< 90% mit NIV fiir mehr als 10 min
Bauchlagerung mit NIV

Selbststandig/assistiert

NR

Primare Endpunkte der
Studie

Intubation, ECMO, Mortalitat

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte Mortalitat Ja
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer Ja
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR
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Methoden

Studiendesign Prospektive Kohortenstudie
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Anzahl der Mehrere

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) > 18 Jahre; 2) PCR-bestatigte SARS-CoV-2 Infektion; 3) keine
invasive Beatmung oder NIV vor dem Beginn mit HFNC; 4) SpO,
<9 3% mit nicht-riickatmender Sauerstoffmaske unter 15 L/min

Ausschlusskriterien

1) keine (nach WHO-Richtlinien) bestatigte SARS-CoV-2
Infektion; 2) keine Daten zur Beatmungsstrategie

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung

HFNC

Komorbiditdten

Arterielle Hypertension, Diabetes mellitus, chronisches
Herzversagen, chronisches Nierenversagen, Asthma, COPD,

Adipositas, Dyslipidamie, Malignitat

Alter Mittelwert Riickenlage: 63 Jahre; Mittelwert Bauchlage: 60
Jahre

Geschlecht Mannlich: 147; weiblich: 52

Anzahl der 199 (55 Bauchlage, 144 Rickenlage)

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer NR Riickenlagerung
mit HENC

Zeitpunkt Median: 11 Tage nach Beginn der
Symptomatik

Selbststandig/assistiert NR

Priméare Endpunkte der Intubation, Mortalitat

Studie

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) Ja

Sekundare Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation Ja
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR

Lungenaufnahmen




Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung

Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

Arterielle Blutgasanalyse, Vitalzeichen, Labor, SOFA und
APACHE-II Score, ROX Score

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren
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Methoden

Studiendesign Retrospektive Kohortenstudie

Setting Akutkrankenhaus, das zum Uberweisungszentrum fiir schwere
und kritische COVID-19 Falle wurde

Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) > 18 Jahre; 2) bestatigt oder Verdacht auf COVID-19
(positiver PCR-Test und/oder passende klinische Symptomatik
und typische Befunde im Lungen-CT); 3) Spontanatmung; 4) AF
> 24/min; 5) Sauerstoffunterstiitzung mit > 3 L/min

Ausschlusskriterien

1) Intubation; 2) hamodynamische Instabilitdt (MAP < 65
mmHg und Einsatz von Vasopressoren fir MAP > 65 mmHg); 3)
aktuelle abdominale Operation; 4) akutes hyperkapnisches
respiratorisches Versagen; 5) instabile Frakturen; 6)
Schwangerschaft; 7) andere Kontraindikationen fir
Bauchlagerung; 8) Do-not-intubate-Anordnung

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung

Sauerstoff (Nasenbrille, Venturi-Maske, nicht-riickatmende
Maske)

Komorbidititen

BMI > 30, Hypertension, Diabetes, Asthma, COPD, Dialyse,
Herzversagen, Tumore, Immunsuppression

Alter Mittelwert: 58,1 Jahre
Geschlecht Mannlich: 112, weiblich: 54
Anzahl der 166

Studienteilnehmer/innen




Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Mindestens 4h in der ersten Phase, Riickenlagerung
zweimal taglich
Zeitpunkt NR

Selbststindig/assistiert

Selbststandig

Primare Endpunkte der
Studie

Intubation

Primadre Endpunkte dieser

Verbesserung der klinischen Symptomatik | Ja

Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR

Sekundare Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation Ja
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

Beatmungsfreie Tage, Notwendigkeit der Dialyse,
Notwendigkeit von vasoaktiven Medikamenten,
Komplikationen, Dauer der Bauchlagerungsphasen, Schock
Index, ROX Index, Sp0O,/Fi0,, Puls, systolischer arterieller Druck,
AF

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel

Solverson/2020/Tolerability and safety of awake prone

positioning COVID-19 patients with severe hypoxemic

Studienidentifikation

respiratory failure

Publiziert in

Canadian Journal of Anaesthesia

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 14.08.2020
Land Kanada
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

K. Solverson, K. K. S. Parhar,
Department of Critical Care Medicine and Libin Cardiovascular
Institute, University of Calgary and Alberta Health Services, ICU




Administration - Ground Floor - McCaig Tower, Foothills,
Medical Center, 3134 Hospital Drive NW, Calgary, AB T2N
5A1, Canada.

E-mail: ken.parhar@albertahealthservices.ca

Methoden

Studiendesign Retrospektive Kohortenstudie
Setting Stationare Behandlung
Anzahl der 4

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) COVID-19 Patient/innen (bestatigt oder Verdacht) mit
Aufnahme auf die Intensivstation oder Intensivkonsil; 2)
schwere Hypoxamie (25 L/min fir SpO, = 90%; Sp0,/F0; <
250); 3) mindestens eine Bauchlagerungsphase; 4) nicht-
intubiert

Ausschlusskriterien

NR

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung

Nasenbrille (16 Patient/innen), HFNC (ein/e Patient/in)

Komorbiditdten

Hypertension, koronare Herzkrankheit, obstruktive
Schlafapnoe

Alter Mittelwert: 53 Jahre
Geschlecht Mannlich: 12, weiblich: 5
Anzahl der 17
Studienteilnehmer/innen
Intervention
Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer Kein standardisiertes Protokoll, abhangig NR
vom behandelnden Arzt; 2 (Median; 1 - 6)
Bauchlagerungsphasen taglich mit einer
Dauer von 75 min (Median; 30 - 480) bei
der ersten Phase
Zeitpunkt 6 Tage (Median; 3 - 15) nach Beginn der

Symptomatik, 2 Tage (Median; 0 - 6) nach
Hospitalisierung

Selbststindig/assistiert

NR

Endpunkte

Priméare Endpunkte der
Studie

Dauer der Tolerierbarkeit und Sicherheit

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) Ja
Sekundare Endpunkte Mortalitat Ja
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation Ja
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung Ja
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja




Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von

extrakorporaler Lungenunterstiitzung

Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR
Weitere Endpunkte der Komplikationen, AF, Sauerstoffflussrate
Studie
Sonstiges
Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel Thompson/2020/Prone Positioning in Awake, Nonintubated

Patients With COVID-19 Hypoxemic Respiratory Failure

Studienidentifikation

Publiziert in JAMA

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 17.06.2020

Land USA

Sprache Englisch

Registrierungsnummer NCT04408222

Kontakt Sanja Jelic, MD, Division of Pulmonary, Allergy, and Critical Care

Medicine, Columbia University Vagelos College of Physicians
and Surgeons, 630 W 168th St, PH8 Center, Room 101, New
York, NY, 10032.

E-mail: sj366@dumc.columbia.edu

Methoden

Studiendesign Prospektive Kohortenstudie

Setting IMC

Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien 1) Bestatigte COVID-19 Erkrankung; 2) schweres

hypoxamisches respiratorisches Versagen (AF = 30/min und
Sp0; £ 93% bei 6 L/min Sauerstoff Gber eine Nasenbrille oder
15 L/min Uber eine nicht-riickatmende Sauerstoffmaske
Ausschlusskriterien 1) Veranderter mentaler Status; 2) Notwendigkeit einer
sofortigen Intubation; 3) niedrigerer Sauerstoffbedarf als in
den Einschlusskriterien angegeben

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung Nasenbrille, nicht-riickatmende Maske
Komorbiditaten Hypertension, Diabetes, Hyperlipidamie, koronare

Herzkrankheit, chronische Lungenerkrankung, chronische
Nierenerkrankung

Alter Nicht-Intubierte (Median): 67 Jahre, Intubierte (Median): 66
Jahre

Geschlecht Mannlich: 18, weiblich: 7




Anzahl der
Studienteilnehmer/innen

25 (+4, die keine Bauchlagerung erhalten haben und intubiert

wurden)

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer

Eigenstandige Bauchlagerung, so lange
wie toleriert, bis zu 24h taglich
(mindestens eine Phase, mindestens eine
Stunde lang)

Dauer: 2 Tage (Median)

NR

Zeitpunkt

12 Tage (Median) nach Beginn der
Symptomatik

Selbststandig/assistiert

Selbststandig

Endpunkte

Primare Endpunkte der
Studie

SpOz

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte Mortalitat Ja
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

Genesene und aus dem Krankenhaus entlassene Patient/innen,

auf Normalstation verlegte Patient/innen

Sonstiges

Finanzielle National Institutes of Health/National Heart, Lung, and Blood

Unterstiitzung/Sponsoren | Institute (NIH/NHLBI) grants RO1HL106041 and RO1HL137234
(Dr Jelic)

Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel

Hallifax/2020/Successful awake proning is associated with
improved clinical outcomes in patients with COVID-19: single-

Studienidentifikation

centre high-dependency unit experience

Publiziert in BMJ
Beginn der Studie 06.04.2020
Ende der Studie 14.09.2020
Land UK
Sprache Englisch




Registrierungsnummer

NR

Kontakt

Dr Rob J Hallifax; Rob.Hallifax@ouh.Nhs

Methoden

Studiendesign Retrospektive Kohortenstudie
Setting HDU

Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) Steigender Sauerstoffbedarf oder Sauerstoffbedarf von FO,
>40% oder = 8 L/min Uber eine Sauerstoffmaske

Ausschlusskriterien

Schnelle Verschlechterung, sofortige Aufnahme auf
Intensivstation

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung

CPAP, HFNC

Komorbiditdten

Hypertension, Diabetes, Asthma, COPD, interstitielle
Lungenerkrankung, chronische Nierenerkrankung,
kardiovaskulare Erkrankung, Immunsuppression, Schlaganfall,
Autoimmunerkrankung

Alter Median: 69 Jahre
Geschlecht Mannlich: 32, weiblich: 16
Anzahl der 48 (nur 30 davon wurden auf dem Bauch gelagert)

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Mindestens 2h 2 Mal taglich an 2 NR
aufeinander folgenden Tagen

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primare Endpunkte der Mortalitat

Studie

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR

Sekunddre Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitdt (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score NR
Lungenfunktion NR
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR




Weitere Endpunkte der
Studie

NR

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

RJ Hallifax und CD Turnbull: National Institute for Health
Research (NIHR).

NM Rahman, ID Pavord und N Petousi: NIHR Oxford Biomedical
Research Centre

Kommentare

Hier wird die erfolgreiche Bauchlagerung mit der nicht-
erfolgreichen Bauchlagerung verglichen. Dieser Vergleich kann
fiir diese Arbeit nicht genutzt werden.

Autor/Jahr/Titel

Jagan/2020/The POSITIONED Study: prone Positioning in
Nonventilated Coronavirus Disease 2019 Patients-A

Studienidentifikation

Retrospective Analysis

Publiziert in

Critical care explorations

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 01.10.2020
Land USA
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

E-mail: nikhiljagan@creighton.ed

Methoden

Studiendesign Retrospektive Kohortenstudie
Setting Stationare Behandlung
Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) COVID-19 Patient/innen; 2) > 19 Jahre; 3) keine
Schwangerschaft

Ausschlusskriterien

1) Intubation; 2) wiederholte Aufnahme; 3) unvollstéandige
Daten

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung

NR

Komorbiditdten

Hypertension, Diabetes, COPD, chronische Nierenerkrankung,
chronische Hamodialyse, Asthma, Herzversagen, koronare
Herzkrankheit, rheumatoide Arthritis, Malignitat,
Immunsuppression

Alter Bauchlagerungsgruppe (Median): 56 Jahre; Kontrollgruppe
(Median): 65,8 Jahre

Geschlecht Mannlich: 57, weiblich: 48

Anzahl der 105

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer

> 1h bei > 5 Bauchlagerungsphasen taglich | Rickenlagerung

und = 1h nachts

Zeitpunkt

NR




Selbststandig/assistiert

Selbststandig

Priméare Endpunkte der
Studie

Intubation

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) Ja

Sekundare Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation Ja
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung Ja
MODS-Score NR
Lungenfunktion NR
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der NR

Studie

Sonstiges

Finanzielle NR

Unterstiitzung/Sponsoren

Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel

Bastoni/2020/Prone positioning in patients treated with non-
invasive ventilation for COVID-19 pneumonia in an Italian

Studienidentifikation

emergency department

Publiziert in

Emergency Medicine Journal

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 06.07.2020
Land Italien
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Dr Davide Bastoni, Emergenza, Azienda USL di Piacenza,
Piacenza 29121, Italy.
E-mail: dbastonidoc@gmail.com

Methoden

Studiendesign Fallserie
Setting Notfallabteilung
Anzahl der 1

Studienzentren

Population




Einschlusskriterien

1) keine schnelle Intubation und Aufnahme auf die
Intensivstation; 2) nicht-invasive CPAP Beatmung mit Helm
ohne Verbesserung der arteriellen Blutgase; 3) wache/r und
kooperative/r Patient/in; 4) keine Komorbiditat im Endstadium,
die eine Therapieeskalation ausschlief3t

Ausschlusskriterien NR

COVID-19 Erkrankung Ja

Atmungsunterstiitzung Nicht-invasive CPAP Beatmung mit Helm
Komorbiditaten 4 Patient/innen mit kardiovaskuladren Erkrankungen
Alter Mittelwert: 73 Jahre

Geschlecht Mannlich: 8, weiblich: 2

Anzahl der 10 (nur 6 Patient/innen davon waren kooperativ)

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer NR NR

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert Assistiert

Priméare Endpunkte der NR

Studie

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR

Sekundare Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation Ja
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen Ja
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der Laborwerte
Studie

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren

Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel

Despres/2020/Prone positioning combined with high-flow
nasal or conventional oxygen therapy in severe Covid-19

Studienidentifikation

patients




Publiziert in

Critical care journal

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 26.05.2020
Land Frankreich
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

E-Mail: gbesch@chu-besancon.fr,

Department of Anesthesiology and Intensive Care Medicine,
University Hospital of Besancon, University of Franche-Comte,
Besancon, France

Methoden

Studiendesign Vorher-Nachher-Studie
Setting Intensivstation

Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) Bestatigte, schwere COVID-19 Erkrankung; 2) ARDS; 3)
rasche Verschlechterung der Dyspnoe und Oxygenierung (SpO,
< 92% trotz steigender Sauerstoffunterstiitzung von = 5L/min);
4) spontane Beatmung (HFNC und konventionelle
Sauerstofftherapie), 5) Verdichtungen der hinteren Lunge im
CT oder Ultraschall

Ausschlusskriterien

Notwendigkeit einer Notfallintubation

COVID-19 Erkrankung Ja

Atmungsunterstiitzung HFNO, konventionelle Sauerstofftherapie
Komorbiditaten NR

Alter Mittelwert: 60 Jahre

Geschlecht Mannlich

Anzahl der 6

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Insgesamt 9 Bauchlagerungsphasen; NR
Dauer 1 - 16h (Mittelwert: 5,5h)

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primédre Endpunkte der P.O,/F0,

Studie

Primare Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR

Sekunddre Endpunkte Mortalitat NR

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja




Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung

Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR
Weitere Endpunkte der NR
Studie
Sonstiges
Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel Elharrar/2020/Use of Prone Positioning in Nonintubated

Patients With COVID-19 and Hypoxemic Acute Respiratory
Failure

Studienidentifikation

Publiziert in JAMA

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 15.05.2020

Land Frankreich

Sprache Englisch

Registrierungsnummer NR

Kontakt Xavier Elharrar, MD, Service des Maladies Respiratoires, Centre

Hospitalier d’Aix-en-Provence, Avenue des Tamaris,
13100 Aix-en-Provence, France.
E-Mail: xavierelharrar@hotmail.com

Methoden

Studiendesign Vorher-Nachher-Studie

Setting Stationare Behandlung

Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien 1) Bestatigtes COVID-19; 2) Sauerstoffbedarf; 3) CT weist auf
COVID-19 hin

Ausschlusskriterien 1) Akutes respiratorisches Versagen mit der Notwendigkeit
einer Intubation; 2) Bewusstseinseintriibung

COVID-19 Erkrankung Ja

Atmungsunterstiitzung HFNC

Komorbiditaten NR

Alter Mittelwert: 66,1 Jahre

Geschlecht Mannlich: 16, weiblich: 8

Anzahl der 24

Studienteilnehmer/innen
Intervention

\ Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe




Haufigkeit/Dauer < 1h (4 Patient/innen), 1 - 3h (5 NR
Patient/innen), > 3h (15 Patient/innen)

Zeitpunkt 1 Tag (Median) nach Aufnahme ins
Krankenhaus

Selbststindig/assistiert NR

Endpunkte

Priméare Endpunkte der Responder (Steigung des p,02 2 20%)

Studie

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR

Sekundare Endpunkte Mortalitat NR

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score NR
Lungenfunktion NR
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

P20, paCO,, Anzahl der Patient/innen mit > 1h und > 3h
Bauchlagerung

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Dr Papazian: Air Liquide and Merck Sharp & Dohme, grants
from Sedana, and nonfinancial support from Medtronic,
Lowenstein, and Hamilton outside the submitted work

Kommentare Keine
\ Autor/Jahr/Titel Nasser/2020/Does proning on NIV improve oxygenation?
Studienidentifikation
Publiziert in BMJ case reports
Beginn der Studie NR
Ende der Studie 29.10.2020
Land UK
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Dr Syed Muhammad Tahir Nasser: Intensive Care, East Surrey
Hospital, Redhill, UK.
Email: syed.nasserl@nhs.net

Methoden
Studiendesign Fallbericht
Setting Stationdre Behandlung




Anzahl der
Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

Stationar aufgenommene Patienten mit ambulant erworbener
Pneumonie und respiratorischem Versagen

Ausschlusskriterien

NR

COVID-19 Erkrankung

Nein

Atmungsunterstiitzung

NIV, HFNC und Sauerstoffmaske

Komorbiditdten

Patient 1: kongenitale pulmonale Stenose mit schwerer
rechtsventrikularer Dilatation, moderate pulmonale
Hypertension; Patient 2: diabetischer FuR, Hypertension, hoher
BMI, Diabetes mellitus Typ 2

Alter 33 und 54 Jahre
Geschlecht Mannlich
Anzahl der 2

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Patient 1: insgesamt 16,5h in 4 Phasen NR
Uber 3 Tagen; Patient 2: eine 4h lange
Phase

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primére Endpunkte der P,0,/Fi0,

Studie

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR

Sekunddre Endpunkte Mortalitat NR

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

Komplikationen

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine




Autor/Jahr/Titel

Paul/2020/Proning in Non-Intubated (PINI) in Times of

Studienidentifikation

COVID-19: Case Series and a Review

Publiziert in

Intensive care medicine

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 01.08.2020
Land USA
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Vishesh Paul, 2504 Fields South Drive, Apt 306, Champaign, IL
61822, USA.
E-Mail: visheshpaul@gmail.com

Methoden

Studiendesign Fallbericht

Setting Stationare Behandlung
Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) COVID-19-Patienten; 2) keine Intubation zu Beginn; 3)
stationdre Aufnahme

Ausschlusskriterien

NR

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung

Patient 1: Nasenbrille, dann HFNC; Patient 2: Intubation,
Extubation, HFNC und NIV

Komorbiditdten

Patient 1: keine Vorerkrankung; Patient 2: mildes
persistierendes Asthma, Adipositas, obstruktive Schlafapnoe

Alter 35 und 42 Jahre
Geschlecht Mannlich
Anzahl der 2

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer Patient 1: 2 - 3h pro Phase; Patient 2: 2 - NR
3h pro Phase mindestens 3 Mal taglich
Zeitpunkt Ab dem 8.Tag
Selbststandig/assistiert Selbststandig
Endpunkte
Primédre Endpunkte der FiO,
Studie
Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekunddre Endpunkte Mortalitat NR
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR




Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR

MODS-Score NR
Lungenfunktion NR
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen

Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung

Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR
Weitere Endpunkte der NR
Studie
Sonstiges
Finanzielle Keine

Unterstiitzung/Sponsoren

Kommentare

Da Patient 2 im Voraus schon intubiert wurde, werden die
Daten von diesem Patient nicht in die Analyse miteinbezogen.

Autor/Jahr/Titel

Rao/2020/Voluntary Prone Position for Acute Hypoxemic

Studienidentifikation

Respiratory Failure in Unintubated Patients

Publiziert in

Indian journal of critical care medicine

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 24.07.2020

Land Indien, Australien
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Subramani Kandasamy, Surgical ICU, Division of Critical Care,
Christian Medical College, Vellore, Tamil Nadu, India.

Phone: +91 9486046929.

E-mail: ksubramani9@hotmail.com

Methoden

Studiendesign Fallserie
Setting Intensivstation
Anzahl der 1
Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) ARDS-Patient/innen; 2) auBer der Lunge keine weiteren
Organschaden; 3) Aufnahme auf die Intensivstation

Ausschlusskriterien

Intubation

COVID-19 Erkrankung

Nein

Atmungsunterstiitzung

NIV, HENC, Venturi Maske, Nasenbrille

Komorbiditdten

Burkitt Lymphom, Lymphom des zentralen Nervensystems,
Cellulitis, Hodgkin Lymphom, aplastische Andamie,
Knieamputation, Lymphom, rheumatoide Arthritis, akute
myeloische Leukamie, Dengue Fieber

Alter

Mittelwert: 40,8 Jahre

Geschlecht

Mannlich: 4; weiblich: 9




Anzahl der
Studienteilnehmer/innen

13

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Abhangig von Patient/innen NR
Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primare Endpunkte der
Studie

pa02/Fi0, A-a Sauerstoffgradient (alveolar zu arteriell)

Primare Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundére Endpunkte Mortalitat Ja
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen Ja
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

Zeit bis zur Besserung, Entlassung von der Intensivstation

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Keine

Kommentare

2 Patient/innen entwickelten ein respiratorisches Versagen

nach der Extubation.

Autor/Jahr/Titel

Scaravilli/2015/Prone positioning improves oxygenation in

spontaneously breathing non-intubated patients with

Studienidentifikation

hypoxemic acute respiratory failure: a retrospective study

Publiziert in

Journal of critical care

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 16.07.2015
Land Italien
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Scaravilli Vittorio, Dipartimento di Scienze della Salute,
Universita degli Studi di Milano Bicocca, 2 Via Cadore 48,

Monza (MB) 20900 Italy
Tel: +39 0392332127




Fax: +39 0392332297
E-mail: vittorio.scaravilli@gmail.com

Methoden

Studiendesign Vorher-Nachher-Studie
Setting Intensivstation

Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) pa0,/Fi0, <300 mmHg; 2) mindestens eine
Bauchlagerunsphase ohne Intubation

Ausschlusskriterien NR

COVID-19 Erkrankung Nein

Atmungsunterstiitzung Sauerstoffmaske, HFNC, CPAP mit Helm, NIV-Maske

Komorbiditaten COPD, Malignitat, Immunsuppression

Alter Mittelwert von 14 Patient/innen: 66 Jahre; der andere Patient
war 14 Jahre alt

Geschlecht Mannlich: 10; weiblich: 5

Anzahl der 15

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer Dauer (Median): 3h; langste Phase: 8h NR
Zeitpunkt 2 Tage (Median) nach Aufnahme
Selbststandig/assistiert NR
Endpunkte
Primére Endpunkte der P.0,/F02
Studie
Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte Mortalitat Ja
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR

Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation Ja

Dauer bis zur Krankenhausentlassung Ja
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen

Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

Hamodynamische Parameter, arterielle Blutgasanalyse,
Einstellung der Beatmungsparameter, Komplikationen,
Schmerzskala, Durchfuhrbarkeit

Sonstiges




Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Keine

Kommentare

Keine

Autor/Jahr/Titel

Slessarev/2020/Patient self-proning with high-flow nasal
cannula improves oxygenation in COVID-19 pneumonia

Studienidentifikation

Publiziert in

Canadian journal of anaesthesia

Beginn der Studie

NR

Ende der Studie 21.04.2020
Land Canada
Sprache English
Registrierungsnummer NR

Kontakt M. Slessarev.

E-Mail: marat.slessarev@lhsc.on.ca

Methoden

Studiendesign Fallbericht
Setting Intensivstation
Anzahl der 1
Studienzentren

Population

Einschlusskriterien COVID-19 Patient
Ausschlusskriterien NR

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung HFNC
Komorbiditaten NR

Alter 68 Jahre
Geschlecht Mannlich
Anzahl der 1

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer 16 - 18h taglich (inklusive 8 - 10h nachts) NR
Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert Selbststandig

Endpunkte

Primdre Endpunkte der
Studie

P.0>/Fi0,

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte Mortalitat NR
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation Ja
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja




Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung

Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR
Weitere Endpunkte der NR
Studie
Sonstiges
Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel Taboada/2020/Effectiveness of prone positioning in non-

intubated ICU patients with moderate to severe ARDS by
COVID-19

Studienidentifikation

Publiziert in Anaesthesia and Analgesia

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 09.09.2020

Land Spanien

Sprache Englisch

Registrierungsnummer NR

Kontakt Manuel Taboada, MD, PhD, Department of Anesthesiology and

Intensive Care Medicine, Servicio de Anestesiologiay
Reanimacion del Hospital Clinico Universitario de Santiago de
Compostela,

Choupana sn, CP 15706 Santiago de Compostela (A Coruiia),
Espafia. E-mail: manutabo@yahoo.es

Methoden

Studiendesign Fallserie

Setting Intensivstation

Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien 1) > 18 Jahre; 2) Fahigkeit zur eigenstandigen Bauchlagerung;
3) moderates bis schweres ARDS

Ausschlusskriterien 1) Unfahigkeit zur oder Verweigerung der Bauchlagerung; 2)
instabiler hamodynamischer Status; 3) Intubation und
maschinelle Beatmung

COVID-19 Erkrankung Ja

Atmungsunterstiitzung NR

Komorbiditaten Hypothyreose, Dyslipidamie, Hypertension, Adipositas,
obstruktive Schlafapnoe, Diabetes, Asthma

Alter Mittelwert: 65 Jahre

Geschlecht Mannlich: 3, weiblich: 4




Anzahl der
Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Insgesamt 16 Bauchlagerungsphasen; NR
Dauer einer Phase (Median): 10h
Zeitpunkt Am ersten Tag auf Intensivstation

Selbststandig/assistiert

Selbststandig

Endpunkte

Primare Endpunkte der
Studie

P.0,/F0,

Primdare Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) Ja
Sekundére Endpunkte Mortalitat NR
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation Ja
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

st02, paOz, paCOZ

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel

Tabaoda/2020/Prone positioning in awake non-ICU patients

Studienidentifikation

with ARDS caused by COVID-19

Publiziert in

Anaesthesia, critical care and pain medicine

Beginn der Studie

NR

Ende der Studie 20.08.2020
Land Spanien
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

M.Taboada: Department of Anaesthesiology and Intensive Care

Medicine, ACoruna,Spain.
E-mail: manutabo@yahoo.es

Methoden




Studiendesign

Vorher-Nachher-Studie

Setting Stationare Behandlung
Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) Bestatigte COVID-19 Erkrankung; 2) Erwachsene mit mildem
bis moderatem ARDS mit Sauerstoffbedarf; 3) Fahigkeit zur
Bauchlagerung

Ausschlusskriterien

1) instabiler hamodynamischer Status; 2) HFNC oder NIV

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung Sauerstofftherapie (Maske oder Nasenbrille)
Komorbiditidten Hypertension, Diabetes, COPD, kardiale Erkrankungen
Alter Mittelwert: 64 Jahre

Geschlecht Mannlich: 21, weiblich: 8

Anzahl der 29

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Empfehlung: mindestens 30 min 3 Mal NR
taglich

Zeitpunkt NR

Selbststindig/assistiert NR

Endpunkte

Primare Endpunkte der Oxygenierung

Studie

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR

Sekundare Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation Ja
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation Ja
Dauer bis zur Krankenhausentlassung Ja
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der Laborwerte
Studie

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren

Kommentare Keine




Autor/Jahr/Titel

Tabaoda/2020/Short-term outcomes of 50 patients with

acute respiratory distress by COVID-19 where prone

Studienidentifikation

positioning was used outside the ICU

Publiziert in

Journal of critical anaesthesia

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 18.08.2020
Land Spanien
Sprache Englisch

Registrierungsnummer

2020-183 (clinical trial number)

Kontakt

M. Taboada: University hospital of santiago, spain.
E-mail: manuel.taboada.muniz@sergas.es

Methoden

Studiendesign Vorher-Nachher-Studie
Setting Stationdre Behandlung
Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) Bestéatigte COVID-19 Erkrankung; 2) mildes oder moderates

ARDS; 3) Sauerstofftherapie

Ausschlusskriterien

NR

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung Sauerstofftherapie

Komorbiditaten Hypertension, Hyperlipidamie, Diabetes, COPD
Alter Mittelwert: 63 Jahre

Geschlecht Mannlich: 36, weiblich: 14

Anzahl der 50

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Empfehlung: 30 min mindestens 3 Mal NR
taglich oder bis der Patient/die Patientin
zu mide ist oder die Bauchlagerung
unangenehm wird

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primare Endpunkte der Oxygenierung (5:0,/F0,)

Studie

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR

Sekundére Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation Ja
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation Ja
Dauer bis zur Krankenhausentlassung Ja
MODS-Score NR




Lungenfunktion NR
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen

Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR

Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung

Gesundheitsbezogene Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der
Studie

Laborwerte

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Studienidentifikation

Publiziert in

BMJ case reports

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 03.08.2020
Land UK
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Dr Paul Whittemore: paulawhl@doctors.org.u

Methoden

Studiendesign Fallbericht

Setting Stationdre Behandlung
Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

Ausgepragte COVID-19 Pneumonie

Ausschlusskriterien

NR

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung

Low-Flow-Sauerstofftherapie lber eine nicht-rlickatmende

Maske

Komorbiditdten

Keine relevanten Vorerkrankungen

Alter 60
Geschlecht Mannlich
Anzahl der 1

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer So lange wie moglich, mindestens 18h NR
taglich

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte




Primdre Endpunkte der
Studie

Oxygenierung (Sp0)

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR
Sekunddre Endpunkte Mortalitat NR
dieser Arbeit Mortalitdt (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

NR

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Studienidentifikation

Publiziert in Critical Care
Beginn der Studie NR

Ende der Studie 25.05.2020
Land China
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Weihua Lu: Department of Critical Care Medicine, The First
Affiliated Hospital of Wannan Medical College (Yijishan
Hospital of Wannan Medical College), No.2, West road of
Zheshan, Jinghu District, Wuhu, 241000 Anhui China

E-Mail: Iwh683@126.com

Methoden

Studiendesign Fallserie

Setting Stationare Behandlung
Anzahl der Mehrere
Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) Bestatigte COVID-19 Erkrankung; 2) schwerer

Krankheitsverlauf; 3) HFNC

Ausschlusskriterien

NR




COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung HFNC

Komorbiditaten Diabetes, Hypertension
Alter Mittelwert: 50 Jahre
Geschlecht Mannlich: 5, weiblich: 5
Anzahl der 10

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Mindestens 16h taglich, kiirzer bei NR
Intoleranz des Patienten/der Patientin

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primédre Endpunkte der P.0O,/F0,

Studie

Priméare Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekunddre Endpunkte Mortalitat Ja
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung Ja
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

Laborwerte

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Anhui Provincial Special Project of Central Government Guiding
Local Science and Technology Development of China
(201907d07050001); special fund for coronavirus disease 2019

of Wuhu (no. 2020dx2-1 and 2020dx2-2)

Kommentare

Keine

Studienidentifikation

Publiziert in

European respiratory journal

Beginn der Studie

NR

Ende der Studie

22.06.2020




Land Singapur
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Duu Wen Sewa, Medical Intensive Care Unit, Dept of
Respiratory and Critical Care Medicine, Singapore General
Hospital, 20 College Road, Academia, Level 3, Singapore

169856.
E-mail: sewa.duu.wen@singhealth.com.sg
Methoden
Studiendesign Fallserie
Setting Stationare Behandlung
Anzahl der 1
Studienzentren
Population

Einschlusskriterien

1) Sp0; < 92% bei intranasalem Sauerstoff > 6 L/min oder
Venturi Maske 50%, oder p,0,/FiO; < 200 mmHg; 2) beidseitige
Verdichtungen im Lungen-Rontgen; 3) AF < 30/min; 4) keine

Kontraindikation fiir Bauchlagerung

Ausschlusskriterien

1) ROX Index durchgangig < 4,88 trotz High-Flow-
Sauerstofftherapie; 2) Notwendigkeit einer Intubation; 3)
Bauchlagerung fiir den Patienten/die Patientin nicht tolerierbar

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung HFNC, Venturi Maske
Komorbiditaten NR

Alter 55, 61 und 61 Jahre
Geschlecht Mannlich: 2, weiblich: 1
Anzahl der 3

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer

4 Mal 2h taglich

NR

Zeitpunkt

Ab dem 13., 16. und 8. Tag der Erkrankung

Selbststindig/assistiert

NR

Endpunkte

Primare Endpunkte der
Studie

Pa02/FiO;

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) Ja
Sekundare Endpunkte Mortalitat NR
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR

Lungenaufnahmen




Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

ROX Index, Sauerstoffbedarf

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel

Pérez-Nieto/2020/Prone positioning combined with high-flow

nasal cannula in severe noninfectious ARDS

Studienidentifikation

Publiziert in Critical care
Beginn der Studie NR

Ende der Studie 13.03.2020
Land Mexiko
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Silvio A. Namendys-Silva: snamendyss@medicasur.org.mx

Methoden

Studiendesign Fallserie

Setting Stationdre Behandlung
Anzahl der Mehrere
Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) Patient/innen mit nicht-infektiosem ARDS; 2) HFNC oder NIV

Ausschlusskriterien NR

COVID-19 Erkrankung Nein
Atmungsunterstiitzung HFNC oder NIV
Komorbiditaten NR

Alter Mittelwert: 35,5 Jahre
Geschlecht Mannlich: 4, weiblich: 2
Anzahl der 6

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer 2-3h alle 12h liber 2 Tage NR
Zeitpunkt NR

Selbststindig/assistiert NR

Endpunkte

Priméare Endpunkte der
Studie

Intubationshaufigkeit

Primare Endpunkte dieser
Arbeit

Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR




Sekunddre Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen

Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung

Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR
Weitere Endpunkte der Sp0,/Fi02
Studie
Sonstiges
Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel Ripoll-Gallardo/2020/Prone Positioning in Non-intubated

Patients with COVID-19 Outside the Intensive Care Unit: more
Evidence Needed

Studienidentifikation

Publiziert in Disaster medicine and public health preparedness

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 27.07.2020

Land Italien

Sprache Englisch

Registrierungsnummer NR

Kontakt Alba Ripoll-Gallardo, Via Lanino 1, PC 28100, Novara, Italy.
E-mail: alba.ripoll@med.uniupo.it

Methoden

Studiendesign Fallserie

Setting Stationdre Behandlung

Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien 1) COVID-19 positive Patient/innen mit einem milden bis
moderaten ARDS; 2) nicht-invasive Beatmung

Ausschlusskriterien NR

COVID-19 Erkrankung Ja

Atmungsunterstiitzung NIV (CPAP)

Komorbiditdten Vorhofflimmern, COPD, arterielle Hypertension, Diabetes

mellitus, Dyslipidamie, Hyperurikdmie, koronare Herzkrankheit,
Anamie, Myasthenia gravis
Alter Mittelwert: 66,3 Jahre




Geschlecht

Mannlich: 11; weiblich: 2

Anzahl der
Studienteilnehmer/innen

13

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer So lange wie toleriert, insgesamt 1 - 8 NR
Phasen, mittlere Dauer: 0,75 bis 3,5h

Zeitpunkt 0 - 3 Tage vom Beginn mit CPAP Beatmung

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primére Endpunkte der p202/F0>

Studie

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR

Sekunddre Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

SOFA Score, Komplikationen, Laborwerte

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel

Cohen/2020/Beneficial effect of awake prone position in

hypoxaemic patients with COVID-19: case reports and
literature review

Studienidentifikation

Publiziert in

Internal medicine journal

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 22.07.2020
Land Israel
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Dor Cohen, Internal Medicine, Corona, Chaim, Sheba Medical
Center, Tel Hashomer, Israel.




E-Mail: dorco50@gmail.com

Methoden

Studiendesign Fallbericht

Setting Stationdre Behandlung

Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien 1) Moderates COVID-19; 2) Hypoxdamie

Ausschlusskriterien Schweres ARDS

COVID-19 Erkrankung Ja

Atmungsunterstiitzung Patientin 1: Nasenbrille, dann HFNC; Patient 2: Nasenbrille

Komorbiditaten Patientin 1: Diabetes mellitus, Hyperlipidamie; Patient 2: keine
relevanten Vorerkrankungen

Alter 52 und 40 Jahre

Geschlecht Patientin 1: weiblich; Patient 2: mannlich

Anzahl der 2

Studienteilnehmer/innen

Intervention
Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Patientin 1: mittlere Dauer 4h taglich; NR

Patient 2: 30 min in der ersten Phase,
dann mindestens 2h taglich

Zeitpunkt Patientin 1: bei SpO, = 90% nach HFNC;
Patient 2: am 2. Tag nach Aufnahme

Selbststandig/assistiert Selbststandig

Endpunkte

Primédre Endpunkte der Sp0,, Weaning von der Atmungsunterstitzung

Studie

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR

Sekunddre Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitdt (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung Ja
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der Laborwerte, AF

Studie

Sonstiges




Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Keine

Kommentare

Keine

Autor/Jahr/Titel

Sztajnbok/2020/Prone positioning to improve oxygenation

and relieve respiratory symptoms in awake, spontaneously

Studienidentifikation

breathing non-intubated patients with COVID-19 pneumonia

Publiziert in

Respiratory medicine case report

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 19.05.2020
Land Brasilien
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

J.Sztajnbok: Instituto de Infectologia Emilio Ribas, Avenida Dr.
Arnaldo, 165, Cerqueira Cesar, 01246-900, Sao Paulo, Brazil.
E-mail: jaques.sztajnbok@hc.fm.usp.br

Methoden

Studiendesign Fallbericht

Setting Notfallabteilung, Intensivstation
Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) COVID-19 Intensivpatienten; 2) nicht-invasive Beatmung

Ausschlusskriterien

NR

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung

Patient 1: nicht-riickatmende Sauerstoffmaske; Patient 2:
nicht-riickatmende Sauerstoffmaske, dann Nasenbrille

Komorbiditdten

NR

Alter 43 und 37 Jahre
Geschlecht Mannlich
Anzahl der 2

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer So lange wie moglich; Patient 1: ungefahr | NR
10h; Patient 2: ungefahr 8h

Zeitpunkt NR

Selbststindig/assistiert Selbststandig

Endpunkte

Priméare Endpunkte der Vermeidung der Intubation

Studie

Primare Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR

Sekunddre Endpunkte
dieser Arbeit

Mortalitat Ja

Mortalitat (time to event) NR




Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation Ja (Patient 1)
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR

MODS-Score Ja (Patient 2)

Lungenfunktion Ja (Patient 2)

Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen

Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

Patient 2: Puls, AF, biochemische Werte

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel

Sartini/2020/Respiratory Parameters in Patients With COVID-
19 After Using Noninvasive Ventilation in the Prone Position
Outside the Intensive Care Unit

Studienidentifikation

Publiziert in JAMA
Beginn der Studie 02.04.2020
Ende der Studie 15.05.2020
Land Italien
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Giovanni Landoni, MD, Vita-Salute San Raffaele University,
Department of Anesthesia and Intensive Care, IRCCS San
Raffaele Scientific Institute, Via Olgettina, 60-20132, Milan,
Italy.

E-Mail: landoni.giovanni@hsr.it

Methoden

Studiendesign Interrupted Time Series
Setting Stationdre Behandlung
Anzahl der 1

Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) Bauchlagerung; 2) nicht-invasive Beatmung; 3) keine
Intensivpatienten

Ausschlusskriterien

1) NIV-Versagen wahrend der Bauchlagerung; 2) verstorben
oder genesen vor 02.04.2020

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung NIV
Komorbiditaten NR

Alter Mittelwert: 59 Jahre

Geschlecht

Mannlich: 13; weiblich: 2




Anzahl der
Studienteilnehmer/innen

15

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer NR NR

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primare Endpunkte der Sp0,, p.02/F0,, AF

Studie

Primare Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR

Arbeit Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR

Sekundére Endpunkte Mortalitat Ja

dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation Ja
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung NR
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der Komfort
Studie

Sonstiges

Finanzielle NR
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine

Autor/Jahr/Titel

Bellone/2018/Prone positioning in severe acute hypoxemic

Studienidentifikation

respiratory failure in the emergency ward

Publiziert in

Emergency care journal

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 24.05.2018
Land Italien
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Andrea Bellone, Niguarda hospital, Piazza Ospedale Maggiore
3. 20162 Milan, Italy.

Tel: +39.02.64447433.

Email: andrea.bellone@ospedaleniguarda.it

Methoden




Studiendesign Fallbericht
Setting Notfallabteilung
Anzahl der 1
Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

Patient/innen mit schwerem, akutem hypoxdamischen
respiratorischen Versagen aufgrund einer beidseitigen

Pneumonie

Ausschlusskriterien

1) Intubation; 2) Aufnahme auf die Intensivstation

COVID-19 Erkrankung Nein

Atmungsunterstiitzung 4 Stunden BIPAP, dann 2 Stunden HFNC
Komorbiditaten NR

Alter NR

Geschlecht NR

Anzahl der 3

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer

6h taglich

NR

Zeitpunkt

2 Tage nach Aufnahme in die
Notfallabteilung

Selbststindig/assistiert

Assistiert

Endpunkte

Primare Endpunkte der
Studie

P.02/FiO,, AF

Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte Mortalitat NR
dieser Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation NR
Dauer bis zur Krankenhausentlassung Ja
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen Ja
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR

Weitere Endpunkte der
Studie

Arterielle Blutgasanalyse

Sonstiges

Finanzielle Keine
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Keine




Autor/Jahr/Titel

Valter/2003/Response to the prone position in spontaneously
breathing patients with hypoxemic respiratory failure

Studienidentifikation

Publiziert in

Acta Anaesthesiologica Scandinavica

Beginn der Studie NR

Ende der Studie 10.04.2003
Land Danemark
Sprache Englisch
Registrierungsnummer NR

Kontakt

Claus Valter: Department of Anesthesiology and Intensive Care,
University of Copenhagen, Copenhagen, Denmark.
E-Mail: cvs@dadlnet.dk

Methoden

Studiendesign Fallbericht
Setting Intensivstation
Anzahl der 1
Studienzentren

Population

Einschlusskriterien

1) Hypoxamisches respiratorisches Versagen; 2) wache
Bauchlagerung: keine maschinelle Beatmung oder Sedierung

Ausschlusskriterien

NR

COVID-19 Erkrankung

Nein

Atmungsunterstiitzung

Patientin 1: Intubation; Patient 2: CPAP; Patientin 3: BIPAP;
Patientin 4: Sauerstoff

Komorbiditdten

Patientin 1: Myokardinfarkt, Herzinsuffizienz, aktuell vaginale
Hysterektomie; Patient 2: keine Vorerkrankungen; Patientin 3:
COPD, aktuell Myokardinfarkt; Patientin 4: NR

Alter Patientin 1 und 3: 75 Jahre; Patient 2: 50 Jahre; Patientin 4: 18
Jahre

Geschlecht Patienten 1,3 und 4: weiblich; Patient 2: mannlich

Anzahl der 4

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer Patient 2: 4h ohne CPAP; Patientin 3: NR; NR
Patientin 4: 5h
Zeitpunkt NR
Selbststindig/assistiert Patient/in 2 und 4: assistiert; Patient/in 3:
NR
Endpunkte
Primare Endpunkte der Klinischer Effekt, Blutgase
Studie
Primdre Endpunkte dieser | Verbesserung der klinischen Symptomatik | NR
Arbeit Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR

Sekundare Endpunkte
dieser Arbeit

Mortalitat Ja

Mortalitat (time to event) NR

Aufnahme auf die Intensivstation NR




Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation Ja

Dauer bis zur Krankenhausentlassung Ja
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen

Weaning-Versagen, Notwendigkeit einer NR
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler Lungenunterstiitzung

Gesundheitsbezogene Lebensqualitat NR
Weitere Endpunkte der AF, p.03, paCO,, pH, FiO2
Studie
Sonstiges
Finanzielle NR
Unterstiitzung/Sponsoren
Kommentare Patientin 1 wurde bereits vor der Bauchlagerung intubiert und

wird deswegen nicht in die Analyse aufgenommen.

VIII. Datenextraktionstabellen der laufenden Studien

AF = Atemfrequenz; ARDS = Akutes Lungenversagen; BIPAP = Biphasic Positive Airway Pressure; BMI = Body Mass Index; COPD =
Chronische obstruktive Lungenerkrankung; COVID-19 = Coronavirus Disease 2019; CT = Computertomographie; ECMO =
Extrakorporale Membranoxygenierung; FiO, = Inspiratorische Sauerstoffkonzentration; HFNC = High-Flow-Sauerstofftherapie tUber
Nasenbrille; HFNO = High-Flow-Sauerstofftherapie; MODS = Multi Organ Dysfunction Score; NIV = Nicht-invasive Beatmung; NR =
Nicht berichtet; p.CO; = arterieller Kohlendioxidpartialdruck; p.O2/FiO. = Oxygenierungsindex; PCR = Polymerase-Kettenreaktion;
Peso = Osophagealer Druck; RCT = Randomisierte kontrollierte Studie; ROX-Index = Atemfrequenzoxygenierung; SpO, =
Pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoffsattigung

Registrierungsnummer/Jahr/Titel NCT04358939/2020/Prone Position in Patients on

High-flow Nasal Oxygen Therapy for COVID-19 (HIGH-
PRONE-COVID-19)

Studienidentifikation

Registriert in Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 27.04.2020

Voraussichtliches Ende der 24.11.2021

Studie

Land Frankreich

Sprache Englisch

Kontakt Yonatan Perez: yonatperez@gmail.com

Methoden

Studiendesign RCT

Setting NR

Population

Einschlusskriterien 1) Erwachsene Patient/innen mit einer gemaR Kriterien
diagnostizierten oder einem sehr hohen Verdacht auf
eine COVID-19 Pneumonie; 2) HFNC; 3) mildes,
moderates oder schweres ARDS; 4) Rechte auf die
franzosische Sozialversicherung; 5) Informierte
Einwilligung




Ausschlusskriterien

1) Schwangere oder Stillende; 2) Notwendigkeit einer
sofortigen Intubation; 3) akute Kreislaufinsuffizienz; 4)
gestorte Aufmerksamkeit; 5) BMI > 40; 6)
Thoraxtrauma oder andere Kontraindikationen; 7)
Pneumothorax; 8) Angreifbare Personen

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung HFENC
Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre
Geschlecht Alle
Anzahl der 404

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer So lange wie moglich, bis zu 16h Ubliche
taglich; mindestens 2 Phasen von Versorgung,
mindestens 30min taglich Rickenlagerung
Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert NR
Endpunkte

Primare Endpunkte der Studie

Therapeutisches Versagen (Tod, Intubation oder Einsatz
von nicht-invasiver Beatmung bei 2 Drucklevel)

Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen Ja
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) Ja
Sekundare Endpunkte dieser Mortalitat Ja
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Ja
Intensivstation
Dauer bis zur Ja
Krankenhausentlassung
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstitzung
Gesundheitsbezogene NR
Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

Zeitrahmen der therapeutischen Eskalation; ROX Index;
Komfort; Dislokationen von invasiven Anlagen; Tage mit
High-Flow-Therapie; Beatmungs-freie Tage

Sonstiges




Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

University Hospital, Tours

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

ISRCTN54917435/2020/Could prone positioning
increase lung function for patients with severe COVID-

Studienidentifikation

19 infection?

Registriert in ICTRP

Beginn der Studie 20.04.2020
Voraussichtliches Ende der 25.06.2021

Studie

Land Schweden

Sprache Englisch

Kontakt Dr Jacob Rosén: Jacob.Rosen@surgsci.uu.se
Methoden

Studiendesign RCT

Setting Stationdre Behandlung
Population

Einschlusskriterien

1) > 18 Jahre; 2) bestatigte oder hoher Verdacht auf
COVID-19 Infektion; 3) hypoxisches respiratorisches
Versagen; 4) Sauerstofftherapie mit HFNC oder nicht-
invasiver Atmungsunterstitzung

Ausschlusskriterien

1) Kontraindikationen gegen HFNC; 2) Unfahigkeit, auf
dem Bauch zu liegen; 3) Notwendigkeit einer sofortigen
Intubation; 4) schwere und/oder unkontrollierte
hdamodynamische Instabilitdt; 5) im Voraus Intubation;
6) Schwangerschaft; 7) bekannte Krankheit im
Endstadium mit Lebenserwartung <1 Jahr; 8)
Entscheidung gegen eine Intubation; 9) Unfahigkeit, die
Studieninformationen zu verstehen und/oder die fir
die Intervention nétigen Anweisungen zu befolgen

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung HFNC oder nicht-invasive Atmungsunterstiitzung
Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre

Geschlecht Alle

Anzahl der 240

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer 16h pro Tag/Nacht Ubliche
Versorgung/Lagerung

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primdre Endpunkte der Studie

Intubationsrate




Primare Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen Ja
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) Ja
Sekunddre Endpunkte dieser Mortalitat Ja
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die NR
Intensivstation
Aufenthaltsdauer auf der Ja
Intensivstation
Dauer bis zur Ja
Krankenhausentlassung
MODS-Score NR
Lungenfunktion NR
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, NR
Notwendigkeit einer
Tracheotomie,
Einsatzh&ufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene NR
Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

Dauer der Bauchlagerung; Einsatz von vasoaktiven
Medikamenten; Dauer der Beatmung;
Komplikationsrate

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Uppsala County Council, Akademiska Sjukhuset

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04402879/2020/CORONA (COvid pRONe

hypoxemiA): Prone Positioning for Hypoxemic COVID-

Studienidentifikation

19 Patients With Do-not-intubate Goals (CORONA)

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 10.11.2020

Voraussichtliches Ende der 01.06.2022

Studie

Land Kanada

Sprache Englisch

Kontakt Ken Parhar: ken.parhar@ahs.ca
Methoden

Studiendesign RCT

Setting Stationare Behandlung

Population




Einschlusskriterien

1) Influenza dhnliche Erkrankung ODER bestatigter
Kontakt zu COVID-19 UND COVID-19 Test durchgefiihrt;
2) keine do-not-intubate-Anordnung; 3)
Sauerstoffbedarf = 2 L/min fiir Sp0O; = 92%; 4)
Bauchlagerung mit moglichst wenig Hilfe selbststandig
moglich

Ausschlusskriterien

1) eingeschranktes Bewusstsein oder Unfahigkeit des
selbststandigen Positionierens; 2) hdmodynamische
Instabilitat; 3) Darmverschluss; 4) aktive Blutung des
oberen Gastrointestinaltrakts; 5) eingeschrankte
Nackenmobilitat oder Unfahigkeit, bequem auf dem
Bauch zu liegen; 6) instabile Wirbel-, Femur- oder
Beckenfrakturen; 7) Schwangerschaft im 3. Trimester;
8) Wiederbelebung; 9) Lebensende bereits bei
Aufnahme erwartet

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung Sauerstoff
Komorbidititen NR

Alter > 18 Jahre
Geschlecht Alle
Anzahl der 596

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer > 8h téglich an bis zu 60 Tagen, | Ubliche
oder bis der Sauerstoffbedarf < | Versorgung/Lagerung
2 L/min ist
Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert NR
Endpunkte
Primare Endpunkte der Studie Mortalitat/Entlassung in ein Hospiz
Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte dieser Mortalitat Ja
Arbeit Mortalitat (time to event) Ja
Aufnahme auf die Ja
Intensivstation
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur Ja
Krankenhausentlassung
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen




Weaning-Versagen, NR
Notwendigkeit einer
Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstutzung

Gesundheitsbezogene NR
Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

Komplikationen, Einsatz von nicht-invasiver Beatmung
oder HFNO, Sauerstoff-freie Tage

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

University of Calgary Alberta Health Services

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04325906/2020/Early PP With HFNC Versus HFNC
in COVID-19 Induced Moderate to Severe ARDS

Studienidentifikation

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 02.04.2020
Voraussichtliches Ende der 30.06.2021

Studie

Land USA

Sprache Englisch

Kontakt Jie Li: Jie_Li@rush.edu
Methoden

Studiendesign RCT

Setting Intensivstation
Population

Einschlusskriterien

1) Intensivpatient/innen mit COVID-19 induziertem
ARDS; 2) p.0,/Fi02 < 200 mmHg oder F,0, = 0,4 fiir Sp0O,
=88 -93% bei HFNC

Ausschlusskriterien

1) durchgéngig Sp0, < 80% bei Fi0; = 0,6 oder
Anzeichen einer respiratorischen Ermidung; 2)
Notwendigkeit einer sofortigen Intubation; 3) Instabiler
hamodynamischer Status; 4) Unfahigkeit zu oder
Verweigerung der Bauchlagerung/HFNC; 5)
Kontraindikationen fir die Bauchlagerung; 6)
Pneumothorax; 7) < 18 Jahre

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung HFNC
Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre
Geschlecht Alle
Anzahl der 246

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe




Haufigkeit/Dauer

Mindestens 30 min zweimal taglich | Nur HFNC
an den ersten 3 Tagen

Zeitpunkt

Vor oder 1h nach einer Mahlzeit

Selbststindig/assistiert

Selbststandig (wenn nétig,
assistiert)

Endpunkte

Primdre Endpunkte der Studie

Therapieversagen und Bedarf fiir mehr
Atmungsunterstitzung, Intubationsrate

Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte dieser Mortalitat NR
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit | NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene NR
Lebensqualitat
Weitere Endpunkte der Studie NR
Sonstiges
Finanzielle Rush University Medical Center

Unterstiitzung/Sponsoren

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04347941/2020/Awake Prone Positioning to

Reduce Invasive VEntilation in COVID-19 Induced

Studienidentifikation

Acute Respiratory failurE (APPROVE-CARE)

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 11.07.2020

Voraussichtliches Ende der 11.09.2021

Studie

Land Irland

Sprache Englisch

Kontakt Bairbre A McNicholas: bairbre.nimhaille@hse.ie

Methoden




Studiendesign RCT
Setting NR
Population

Einschlusskriterien

1) Verdacht auf oder bestatigte COVID-19 Infektion; 2)
bilaterale Infiltrate im Lungenrdntgen; 3) Sp0, < 94%
bei FiO, = 40% (iber eine Venturi Maske oder HFNC; 4)
AF < 40; schriftliche informierte Einwilligung

Ausschlusskriterien

1) < 18 Jahre; 2) unkooperativ oder unfihig, auf dem
Bauch fiir 16h zu liegen; 3) nur Komfortversorgung; 4)
Multiorganversagen; 5) AF > 40; 6) Kontraindikationen

fir die Bauchlagerung

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung Venturi Maske, HFNC
Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre
Geschlecht Alle

Anzahl der 200

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Bis zu 16h taglich mit jeweils 45 Ubliche
min Pause flr Mahlzeiten Versorgung/ibliche
Lagerung
Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert Assistiert
Endpunkte

Primdre Endpunkte der Studie

Einsatz von invasiver maschineller Beatmung

Primare Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte dieser Mortalitat NR
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation | NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, NR

Notwendigkeit einer
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit
von extrakorporaler
Lungenunterstiitzung




Gesundheitsbezogene NR

Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

Dauer der tolerierten Bauchlagerung; Beurteilung der
Atemarbeit; Bioimpendanzmessungen der
Lungentdeme; Einsatz der Bauchlagerung als Rescue
Therapie in der Kontrollgruppe

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

University College Hospital Galway

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04350723/2020/Awake Prone Positioning to
Reduce Invasive VEntilation in COVID-19 Induced

Studienidentifikation

Acute Respiratory failurE (APPROVE-CARE)

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 10.06.2020

Voraussichtliches Ende der 31.08.2021

Studie

Land Kanada, Saudi Arabien

Sprache Englisch

Kontakt Sarah Culgin: sculgin@stjoes.ca; Zainab Al Duhalib:
zainajd@gmail.com

Methoden

Studiendesign RCT

Setting Intensivstation, Akutversorgung

Population

Einschlusskriterien

1) > 18 Jahre; 2) Verdacht auf oder bestatigte COVID-19
Erkrankung; 3) Hypoxamie bei Raumluft (SpO; < 90%),
und Sauerstoffbedarf FiO, > 0,4; 4) Bilaterale oder
unilaterale Infiltrate im Lungen-Réntgen; 5) Aufnahme
auf die Intensivstation oder eine Station der
Akutversorgung mit der Moglichkeit der
hiamodynamischen und respiratorischen Uberwachung

Ausschlusskriterien

1) Notwendigkeit einer sofortigen Intubation; 2)
Glasgow Coma Scale < 10; 3) Kontraindikation fir
Bauchlagerung; 4) Verweigerung der Studienteilnahme;
5) hamodynamische Instabilitat und moderater bis
hoher Einsatz von Vasopressoren; 6) BMI > 40; 7)
Skelettdeformitaten

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung Sauerstoffmaske, nicht-invasive Uberdruckbeatmung,
HFNC

Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre

Geschlecht Alle

Anzahl der 350

Studienteilnehmer/innen




Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer 8 - 10h mit 1 - 2h Pausen in Ubliche
Riickenlage Versorgung/libliche
Lagerung
Zeitpunkt Bei SpO,>90% und Toleranz der
Atmungsunterstiitzung innerhalb
der ersten 15 min der
Sauerstofftherapie
Selbststandig/assistiert NR
Endpunkte
Primare Endpunkte der Studie Intubation
Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundére Endpunkte dieser Mortalitat Ja
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation | NR
Aufenthaltsdauer auf der Ja
Intensivstation
Dauer bis zur Ja
Krankenhausentlassung
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, NR
Notwendigkeit einer
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit
von extrakorporaler
Lungenunterstitzung
Gesundheitsbezogene NR
Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

Invasive Beatmungs-freie Tage, nicht-invasive
Beatmungs-freie Tage, Komplikationen

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

St. Joseph's Healthcare Hamilton

King Abdullah International Medical Research Center
McMaster University

Canadian Institutes of Health Research (CIHR)

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

IRCT20150107020592N25/2020/Prone position
effectiveness in Non invasive ventilation of covid-19

Studienidentifikation

patients undergoing respiratory failure

Registriert in

ICTRP




Beginn der Studie 20.03.2020

Voraussichtliches Ende der 20.05.2020

Studie

Land Iran

Sprache Englisch

Kontakt Seyed Mohammad Reza Hashemian:
smrhashemian@sbmu.ac.ir

Methoden

Studiendesign Single Assignment

Setting Intensivstation

Population

Einschlusskriterien

1) COVID-19 positiv; 2) Intensivpatient/innen; 3) akutes
respiratorisches Versagen

Ausschlusskriterien

1) erhohter zerebraler Druck; 2) erhohter
Augeninnendruck

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung Nicht-invasive Beatmung
Komorbiditaten NR

Alter 18 - 80 Jahre

Geschlecht Alle

Anzahl der 30

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer NR NR
Zeitpunkt NR
Selbststindig/assistiert NR
Endpunkte
Primdre Endpunkte der Studie Oxygenierung
Primare Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte dieser Mortalitat NR
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit | NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von




extrakorporaler
Lungenunterstitzung

Gesundheitsbezogene NR

Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie NR
Sonstiges
Finanzielle Shahid Beheshti University of Medical Sciences

Unterstiitzung/Sponsoren

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

RBR-2k66ft/2020/Randomized, study to evaluate early

Studienidentifikation

prone position in patients with COVID-19

Registriert in

ICTRP

Beginn der Studie

20.08.2020

Voraussichtliches Ende der
Studie

31.10.2020 (letztmogliche Studienaufnahme)

Land Brasilien

Sprache Englisch

Kontakt Rodrigo Santos Biondi: rbiondi@hobra.com.br
Methoden

Studiendesign RCT

Setting NR

Population

Einschlusskriterien

1) Hoher Verdacht auf oder PCR-bestatigte COVID-19
Erkrankung; 2) Bilaterale Infiltrate im CT; 3) Sp0, < 94%
bei Raumluft ODER nasaler Sauerstoff > 4 L/min fur
Sp0, > 94%

Ausschlusskriterien

1) Verweigerung der Studienteilnahme; 2) Anzeichen
der Atmungsermiidung; 3) mehr als 5 exspiratorischer
und inspiratorischer positiver Atemwegsdruck notig; 4)
hdamodynamische Instabilitdt; 5) Intubation innerhalt
der nédchsten 6h wahrscheinlich; 6) Sternotomie,
zervikale oder Gesichtschirurgie innerhalb der letzten
15 Tage; 7) Grund fir das respiratorische Versagen sehr
wahrscheinlich NICHT COVID-19; 8) Abnahme von
arteriellen Blutgasen unmaoglich; 9) keine Orientierung;
10) Schwangere; 11) wiederholte Studienteilnahme; 12)
Hamoptyse (Notwendigkeit eines chirurgischen
Eingriffs); 13) palliative Versorgung; 14) klinisch
Bauchlagerung unmaoglich; 15) anteriore
Thoraxdrainage mit Luftleck; 16) vor weniger als 2
Tagen installierter Schrittmacher

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung Spontane Beatmung, Sauerstoffunterstitzung
Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre

Geschlecht NR




Anzahl der
Studienteilnehmer/innen

200

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer 3h bis zu 3 Mal taglich Keine
Lagerungswechsel
Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert Assistiert
Endpunkte
Primdre Endpunkte der Studie Intubationsrate, Mortalitat
Primare Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) Ja
Sekundére Endpunkte dieser Mortalitat Ja
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit | NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstutzung
Gesundheitsbezogene NR

Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

ROX Index, pradiktive Faktoren fir eine Intubation, Zeit

mit maschineller Beatmung

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Rodrigo S Biondi

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04424797/2020/Prone Positioning on Admission

Studienidentifikation

for Hospitalized COVID-19 Pneumonia Protocol

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 13.07.2020
Voraussichtliches Ende der 12/2020
Studie

Land USA
Sprache Englisch




Kontakt

Sara Twombly: sara.twombly@uchealth.org

Methoden

Studiendesign RCT

Setting Stationdre Behandlung
Population

Einschlusskriterien

1) primare Diagnose: COVID-19 Pneumonie oder
respiratorisches Versagen mit einem Sauerstoffbedarf >
2 L/min Uber die Nasenbrille fir SpO, > 90%; 2)
Fahigkeit, eigenstandig die Position zu verdndern; 3)
Fahigkeit, Bauchlage zu tolerieren; 4) > 18 Jahre

Ausschlusskriterien

1) Sofortige Aufnahme auf die Intensivstation; 2)
Notwendigkeit einer sofortigen Intubation; 3)
Kontraindikationen fiir eine Bauchlagerung; 4)
hiamodynamische Instabilitit; 5) Ubelkeit, Erbrechen; 6)
Schwangerschaft; 7) Verweigerung oder Nicht-
Tolerieren der Bauchlage

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung Nasenbrille
Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre
Geschlecht Alle

Anzahl der 100

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer NR Rickenlagerung
Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert NR
Endpunkte
Primare Endpunkte der Studie Intubation
Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekunddre Endpunkte dieser Mortalitat Ja
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur Ja
Krankenhausentlassung
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit | NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von




extrakorporaler
Lungenunterstitzung

Gesundheitsbezogene NR

Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

Maximaler Sauerstoffbedarf, Beatmungs-freie Tage,
Therapieversagen (SpO: Verschlechterung wahrend der
Bauchlage)

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Poudre Valley Health System

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

CTRI/2020/08/027080 / 2020 / Benefit of positioning

Studienidentifikation

in COVID-19 patient on Bipap mechnical support

Registriert in

ICTRP

Beginn der Studie

15.08.2020

Voraussichtliches Ende der
Studie

NR (voraussichtliche Studiendauer: 5 Monate)

Land Indien

Sprache Englisch

Kontakt Dr Carolin Smita Kerketta: carolinsmita@gmail.com
Methoden

Studiendesign Nicht-randomisierte kontrollierte Studie

Setting NR

Population

Einschlusskriterien

1) Verdacht auf oder bestatigte COVID-19 Erkrankung;
2) ARDS; 3) akuter Beginn der respiratorischen
Symptome < 1 Woche; 4) Verdichtungen im
Lungenréntgen; 5) p.0,/FiO, > 200 mmHg; 6) BMI < 30;
7) 30 - 80 Jahre; 8) FiO, > 50% bei Raumluft

Ausschlusskriterien

1) COVID-19 negativ; 2) schlafrige Patient/innen; 3)
unkooperativ; 4) Glasgow Coma Scale < 6; 5) p,0,/Fi0,
<100 mmHg; 6) BMI > 30; 7) < 30 Jahre und > 80 Jahre;
8) zervikale Spondylose; 9) Glaukom

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung BIPAP
Komorbiditaten NR

Alter 30- 80 Jahre
Geschlecht Alle

Anzahl der 100

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer NR Rickenlagerung
Zeitpunkt NR
Selbststindig/assistiert NR

Endpunkte




Primare Endpunkte der Studie

Vorteil der Bauchlage unter BIPAP Beatmung

Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen Ja
Symptomatik
Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR
Sekunddre Endpunkte dieser Mortalitat NR
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung
MODS-Score NR
Lungenfunktion NR
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit | NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstitzung
Gesundheitsbezogene NR
Lebensqualitat
Weitere Endpunkte der Studie NR
Sonstiges
Finanzielle Dept of Anaesthesia GCS Medical College and Hospital

Unterstiitzung/Sponsoren

Naroda Road Opp DRM Office Ahmedabad

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

CTRI/2020/07/026349 / 2020 / Effect of awake
proning in patients with COVID-19 related respiratory
failure

Studienidentifikation

Registriert in

ICTRP

Beginn der Studie

04.07.2020

Voraussichtliches Ende der
Studie

NR (voraussichtliche Studiendauer: 6 Monate)

Land Indien

Sprache Englisch

Kontakt Anant Mohan: anantmohan@yahoo.com
Methoden

Studiendesign Nicht-randomisierte kontrollierte Studie
Setting NR

Population

Einschlusskriterien

1) Erwachsene mit akutem hypoxamischem
respiratorischem Versagen bei einer Raumluftsattigung
< 93% oder p,0,/Fi0, £ 300 mmHg; 2) Verdacht auf
oder PCR-bestatigte COVID-19 Erkrankung




Ausschlusskriterien

1) < 18 Jahre oder > 70 Jahre; 2) schweres ARDS mit
Pa02/Fi02 < 100 mmHg; 3) p.CO2 > 50 mmHg; 4)
Glasgow Coma Scale < 11; 5) Unfahigkeit,
Atemwegssekrete spontan zu beseitigen; 6)
Notwendigkeit einer Notfallintubation, Reanimation,
Atemstillstand, schwere hamodynamische Instabilitat;
7) nicht-invasive Uberdruckbeatmung, HFNC und nicht-
rickatmende Maske nicht méglich oder verweigert; 8)
Schwangerschaft

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung Sauerstoff Uber eine nicht-riickatmende Maske, Giber
NIV oder HFNC

Komorbiditaten NR

Alter 18 - 80 Jahre

Geschlecht Alle

Anzahl der 20

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer 30 min bis 16h taglich, bis SpO, > Riickenlagerung
93% oder bis zur Intubation

Zeitpunkt NR

Selbststindig/assistiert NR

Endpunkte

Primdre Endpunkte der Studie

Invasive Beatmung

Primare Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte dieser Mortalitat NR
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur Ja
Krankenhausentlassung
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen

Weaning-Versagen, Notwendigkeit | NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstitzung

Gesundheitsbezogene NR
Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

NR




Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Anant Mohan, Anjan Trikha, Karan Madan, Pawan
Tiwari, Randeep Guleria, Saurabh Mittal, Sryma PB,
Vijay Hadda

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04391140/2020/Prone Positioning and High-flow
Nasal Cannula in COVID-19 Induced ARDS

Studienidentifikation

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 13.05.2020

Voraussichtliches Ende der 06/2020

Studie

Land Spanien

Sprache Englisch

Kontakt Marina Garcia-de-Acilu: maringar@vhebron.net
Methoden

Studiendesign RCT

Setting NR

Population

Einschlusskriterien

1) Bestatigte oder hoher Verdacht auf COVID-19
Pneumonie; 2) nasaler High-Flow-Sauerstoff; 3)
moderates bis schweres ARDS; 4) informierte
Einwilligung; 5) Mitglied eines
Sozialversicherungssystems

Ausschlusskriterien

1) Notwendigkeit einer sofortigen Intubation; 2) akute
Kreislaufinsuffizienz; 3) gestorte Aufmerksamkeit; 4)
BMI>40; 5) Kontraindikationen fiir Bauchlagerung; 6)
Pneumothorax; 7) angreifbare Person; 8) Schwangere
oder Stillende

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung HFNC
Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre
Geschlecht Alle
Anzahl der 248

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Mindestes 2 Phasen von 30 Ubliche
Minuten oder langer taglich Versorgung/libliche
Lagerung
Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert NR
Endpunkte

Primare Endpunkte der Studie

Therapeutisches Versagen: Tod oder Intubation

Primdre Endpunkte dieser Arbeit

Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik




Intubationshaufigkeit Ja

Intubation (time to event) NR

Sekunddre Endpunkte dieser
Arbeit

Mortalitat Ja

Mortalitat (time to event) NR

Aufnahme auf die Intensivstation | NR

Aufenthaltsdauer auf der Ja
Intensivstation

Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung

MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen

Weaning-Versagen, NR
Notwendigkeit einer

Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit

von extrakorporaler
Lungenunterstitzung
Gesundheitsbezogene Ja

Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

Komplikationen, Dauer der HFNC Therapie, Dauer der
maschinellen Beatmung

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Hospital Universitari Vall d'Hebron Research Institute

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

RBR-7d7ngw/2020/Early prone position in patients on

Studienidentifikation

spontaneous ventilation

Registriert in

ICTRP

Beginn der Studie

15.07.2020

Voraussichtliches Ende der
Studie

NR (letztmogliche Studienaufnahme: 20.12.2020)

Land Brasilien

Sprache Englisch, Portugisisch

Kontakt Jorge Luis Motta Dos Anjos:
jorgelmanjos@hotmail.com

Methoden

Studiendesign RCT

Setting NR

Population

Einschlusskriterien

1) >18 Jahre; 2) hamodynamisch stabil; 3) arterielle
Sauerstoffsattigung = 94%; 4) Temperatur < 38,5°C; 5)
AF < 30/min; 6) spontane Beatmung oder
Sauerstoffunterstiitzung

Ausschlusskriterien

1) keine bestatigte COVID-19 Diagnose; 2) schwere
akute Arrhythmien; 3) hamodynamisch instabil in der




Vergangenheit oder jetzt Herzkreislaufstillstand; 4)
aktuelle Herzthorax-Operation; 5) Polytrauma mit
instabilen Frakturen; 6) Schwangere; 7) aktuelle

abdominelle Operation oder Stoma

COVID-19 Erkrankung Ja

Atmungsunterstiitzung Spontane Beatmung oder Sauerstoffunterstiitzung
Komorbiditaten NR

Alter 218 Jahre

Geschlecht NR

Anzahl der 88

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Friihzeitg, 3 Mal taglich alle 6h, Ubliche
2h pro Phase Versorgung/iibliche
Lagerung
Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert NR
Endpunkte
Primédre Endpunkte der Studie Intubation/invasive maschinelle Beatmung, Mortalitat
Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte dieser Mortalitat Ja
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation | NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur Ja
Krankenhausentlassung
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, NR
Notwendigkeit einer
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit
von extrakorporaler
Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene NR

Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

Sauerstofftherapie, AF, Dyspnoe

Sonstiges

Finanzielle Hospital Geral Roberto Santos, Hospital Geral Ernesto
Unterstiitzung/Sponsoren Simdes Filho

Kommentare Keine




Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04477655/2020/Prone Positioning in Non-
intubated Patients With COVID-19 Associated Acute

Studienidentifikation

Respiratory Failure (PRO-CARF)

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 03.05.2020

Voraussichtliches Ende der 30.05.2020

Studie

Land Mexiko

Sprache Englisch

Kontakt Miguel Ibarra-Estrada: drmiguelibarra@hotmail.com
Methoden

Studiendesign RCT

Setting NR

Population

Einschlusskriterien

1) Erwachsene mit bestatigter COVID-19 Diagnose; 2)
HFNC mit F;0; 2 30% fiir SpO; > 90%

Ausschlusskriterien

1) < 18 Jahre; 2) Schwangerschaft; 3) Notwendigkeit
einer sofortigen invasiven Beatmung; 4)
Kontraindikationen fiir Bauchlagerung; 5) Do-not-
resuscitate oder Do-not-intubate-Anordnung; 6)
Verweigerung der Studienteilnahme

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung HFNC
Komorbiditaten NR

Alter 18 - 80 Jahre
Geschlecht Alle

Anzahl der 200

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Bauch- oder Seitenlage so lange Ubliche
wie moglich am Tag Sauerstofftherapie
Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert Selbststandig
Endpunkte

Primare Endpunkte der Studie

Intubationsrate

Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte dieser Mortalitat Ja
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der Ja
Intensivstation
Dauer bis zur Ja

Krankenhausentlassung




MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen

Weaning-Versagen, NR
Notwendigkeit einer

Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit

von extrakorporaler
Lungenunterstutzung
Gesundheitsbezogene NR
Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

Dauer der Bauchlagerung, Anzahl der
Bauchlagerungsphasen, Dauer der langsten
Bauchlagerungsphase, ROX Index, insgesamte Dauer
der Therapie mit Bauchlagerung, Komplikationen, Tage
mit maschineller Beatmung

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Hospital Civil de Guadalajara

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04408222/2020/Awake Proning in COVID-19

Studienidentifikation

Patients With Hypoxemic Respiratory Failure

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 16.04.2020

Voraussichtliches Ende der 05/2020

Studie

Land USA

Sprache Englisch

Kontakt Sanja Jelic, Associate Professor of Medicine, Columbia
University

Methoden

Studiendesign Retrospektive Kohortenstudie

Setting Stationdre Behandlung

Population

Einschlusskriterien

1) Aufnahme an die Columbia Universitat bis
06.04.2020; 2) bestatigte COVID-19 Erkrankung mit
schwerem hypoxamischem respiratorischem Versagen
(AF 2 30/min and Sp0, < 93% bei 6 L/min Sauerstoff
Uber Nasenbrille oder 15 L/min Sauerstoff Gber eine
nicht-riickatmende Maske

Ausschlusskriterien

1) veranderter mentaler Status mit Unfahigkeit, sich
selbststandig im Bett zu drehen; 2) Notwendigkeit einer
sofortigen Intubation oder Sauerstoffbedarf niedriger,
als in den Einschlusskriterien beschrieben

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung

Nasenbrille, nicht-riickatmende Maske




Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre
Geschlecht Alle
Anzahl der 29

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe

Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Bis zu 24h taglich NR
Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primare Endpunkte der Studie Sp0O;

Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit Ja
Intubation (time to event) NR
Sekunddre Endpunkte dieser Mortalitat NR
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung
MODS-Score NR
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit | NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstutzung
Gesundheitsbezogene NR

Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie NR
Sonstiges
Finanzielle Columbia University

Unterstiitzung/Sponsoren

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04427969/2020/Early Prone Position on
Coronavirus Disease 2019 Pneumonia (Prone position)

Studienidentifikation

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 15.06.2020
Voraussichtliches Ende der 30.06.2020
Studie

Land Turkei




Sprache Englisch

Kontakt Sisli Etfal Research and Training Hospital
Istanbul, Marmara, Turkey, 34400

Methoden

Studiendesign Retrospektive Kohortenstudie

Setting Intensivstation

Population

Einschlusskriterien

1) ARDS aufgrund einer COVID-19 Pneumonie; 2)
konventionelle Sauerstofftherapie tber eine
Sauerstoffmaske mit Reservoir bei Aufnahme auf die
Intensivstation; 3) > 18 Jahre

Ausschlusskriterien

1) respiratorische Azidose; 2) p,02/FiO; < 150 mmHg; 3)
Glasgow Coma Scale < 12; 4) hamodynamische
Instabilitat; 5) andere priméare Lungenpathologien
auBer der Pneumonie; 6) nicht-invasive maschinelle
Beatmung oder Intubation bei Aufnahme auf die
Intensivstation; 7) Bauchlagerung < 12h

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung

Konventionelle Sauerstofftherapie tber eine
Sauerstoffmaske mit Reservoir

Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre
Geschlecht Alle
Anzahl der 33

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe

Haufigkeit/Dauer Mindestens 12h taglich Rickenlagerung
und
konventionelle
Sauerstofftherapie

Zeitpunkt NR

Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primare Endpunkte der Studie Dauer des Aufenthalts auf Intensivstation, Mortalitat

Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR

Symptomatik

Intubationshaufigkeit NR

Intubation (time to event) NR
Sekunddre Endpunkte dieser Mortalitat Ja
Arbeit Mortalitat (time to event) NR

Aufnahme auf die Intensivstation NR

Aufenthaltsdauer auf der Ja

Intensivstation

Dauer bis zur NR

Krankenhausentlassung

MODS-Score NR

Lungenfunktion NR




Befunde von radiologischen NR

Lungenaufnahmen

Weaning-Versagen, NR
Notwendigkeit einer
Tracheotomie, Einsatzhaufigkeit
von extrakorporaler

Lungenunterstitzung

Gesundheitsbezogene NR

Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie Blutgase
Sonstiges
Finanzielle Sisli Hamidiye Etfal Training and Research Hospital

Unterstiitzung/Sponsoren

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04632602/2020/Awake Prone Position to Reduce
Ventilation Inhomogeneity in COVID-19 Acute

Studienidentifikation

Respiratory Failure (ProneSpontCov)

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 04.04.2020

Voraussichtliches Ende der 31.01.2021

Studie

Land Frankreich

Sprache Englisch

Kontakt Christophe GUERVILLY: christophe.guervilly@ap-hm.fr
Methoden

Studiendesign Cross-over-Studie

Setting NR

Population

Einschlusskriterien

1) > 18 Jahre; 2) PCR-bestatigte COVID-19 Erkrankung;
3) ARDS mit p,0,/FiO, < 300 mmHg; 4) Spontane
Beatmung mit konventioneller Sauerstofftherapie oder
High-Flow; 5) Schriftliche informierte Einwilligung

Ausschlusskriterien

1) Kontraindikationen fiir eine Bauchlagerung (auch
Schwangerschaft); 2) Schrittmacher; 3) schwere
Hypoxdmie mit p,0,/FiO, < 100 mmHg; 4) hohe
Wahrscheinlichkeit fiir eine Intubation in den nachsten
2 Stunden

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung Konventioneller Sauerstofftherapie oder High-Flow
Komorbiditaten NR

Alter > 18 Jahre

Geschlecht Alle

Anzahl der 20

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe




Haufigkeit/Dauer

Bauchlagerung, dann Riickenlagerung,
Riickenlagerung; jeweils fiir 2h dann
Bauchlagerung;
jeweils fiir 2h

Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert NR
Endpunkte

Primdre Endpunkte der Studie

Global Inhomogeneity Index

Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte dieser Mortalitat NR
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung
MODS-Score NR
Lungenfunktion NR
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit | NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene NR
Lebensqualitat
Weitere Endpunkte der Studie NR
Sonstiges
Finanzielle Assistance Publique Hopitaux De Marseille

Unterstiitzung/Sponsoren

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT04543760/2020/Effect of Prone Positioning
Combined With High Flow Oxygen Therapy on
Oxygenation During Acute Respiratory Failure Due to

Studienidentifikation

COVID-19 (DeCOPO)

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 01.10.2020

Voraussichtliches Ende der 05/2020

Studie

Land Frankreich

Sprache Englisch

Kontakt AHAMADA Rahamia: rahamada@hopital-saint-joseph.fr




Methoden

Studiendesign

Cross-over-Studie

Setting

Intensivstation

Population

Einschlusskriterien

1) 2 18 Jahre; 2) Aufnahme auf die Intensivstation
innerhalb von 72h; 3) bestétigte oder hoher Verdacht
auf COVID-19 Erkrankung; 4) ARDS mit p,0O,/FiO, = 100 -
300 mmHg; 5) informierte Einwilligung; 6) Mitglied
eines Sozialversicherungsystems

Ausschlusskriterien

1) Unfahigkeit zur Bauchlagerung aufgrund der
Mobilitat und der Agitation; 2) klinisches
Verschlusssyndrom; 3) Kontraindikation flr
O0sophagealen Katheter; 4) Notwendigkeit einer
Intubation in den nachsten Stunden; 5) Hyperkapnie
mit NIV-Indikation; 6) Schwere Hypoxdmie mit
Pa02/Fi02 < 100 mmHg; 7) Schwangerschaft oder
Stillzeit

COVID-19 Erkrankung Ja
Atmungsunterstiitzung HFNO
Komorbidititen NR

Alter > 18 Jahre
Geschlecht Alle
Anzahl der 18

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer Bauchlagerung - Wash out - Riickenlagerung -
Rickenlagerung Wash out -
Bauchlagerung
Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert NR
Endpunkte
Primare Endpunkte der Studie P202/F0>
Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR
Sekundare Endpunkte dieser Mortalitat NR
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen




Weaning-Versagen, Notwendigkeit | NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler

Lungenunterstutzung

Gesundheitsbezogene NR

Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

APeso, CO; Konzentration bei Exspiration, Dyspnoe,
Toleranz, Komplikationen

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Hospital St. Joseph, Marseille, France

Kommentare

Keine

Registrierungsnummer/Jahr/Titel

NCT03095300/2017/Prone Positioning During High
Flow Oxygen Therapy in Acute Hypoxemic Respiratory
Failure (Optiprone)

Studienidentifikation

Registriert in

Clinicaltrials.gov

Beginn der Studie 01.10.2018

Voraussichtliches Ende der 12/2020

Studie

Land Italien

Sprache Englisch

Kontakt Domenico Luca Grieco: dlgrieco@ymail.com
Methoden

Studiendesign Single Assignment

Setting Intensivstation

Population

Einschlusskriterien

1) AF = 25 - 40/min; 2) p.0/FiO> < 200 mmHg bei 50%
Sauerstoff bei 50/min tber eine nicht-riickatmende
Maske; 3) p.CO; < 45 mmHg; 4) kein chronisches
respiratorisches Versagen oder moderate bis schwere
Herzinsuffizienz in der Vergangenheit; 5) BMI < 30; 6)
keine Kontraindikationen fiir Bauchlagerung; 7)
schriftliche informierte Einwilligung

Ausschlusskriterien

1) Exazerbation von Asthma oder COPD; 2)
Thoraxtrauma; 3) kardiogenes pulmonales Odem; 4)
schwere Neutropenie; 5) hamodynamische Instabilitat;
6) metabolische Azidose; 7) chronisches
Nierenversagen mit Dialyse vor der Aufnahme auf die
Intensivstation; 8) Glasgow Coma Scale < 13; 9)
Erbrechen oder Blutung des oberen
Gastrointestinaltrakts

COVID-19 Erkrankung Nein
Atmungsunterstiitzung HFNO
Komorbiditaten NR

Alter 218 Jahre




Geschlecht

Alle

Anzahl der
Studienteilnehmer/innen

15

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer 2h NR
Zeitpunkt Nach HNFC fiir 1h in Seiten-

Riickenlage
Selbststandig/assistiert NR

Endpunkte

Primare Endpunkte der Studie

Anzahl der Patient/innen, bei denen nach 2h
Bauchlagerung keine Komplikationen auftreten;
Oxygenierung

Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR
Sekunddre Endpunkte dieser Mortalitat NR
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die Intensivstation NR
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung
MODS-Score Ja
Lungenfunktion Ja
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, Notwendigkeit | NR
einer Tracheotomie,
Einsatzhaufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstitzung
Gesundheitsbezogene NR
Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie

AF, Komfort, Dyspnoe, Globalimpendanz-bestimmtes
endexspiratorisches Lungenvolumen, Tidalvolumen,
Globalimpendanz-bestimmte dynamische
Lungenbelastung, Regionalimpendanz-bestimmte
dynamische Lungenbelastung, inspiratorische
Anstrengung, Atemmechanik, Pendelluft, Atemarbeit,
Arbeitsaufwand fir die Pflege, Durchfihrbarkeit,
Sicherheit, Komplikationen

Sonstiges

Finanzielle
Unterstiitzung/Sponsoren

Catholic University of the Sacred Heart

Kommentare

Keine




Registrierungsnummer/Jahr/Titel

ChiCTR2000030741/2020/Observational Study for
Prone Position Ventilation and Conventional
Respiratory Support in ARDS Patients with Novel

Studienidentifikation

Coronavirus Pneumonia (COVID-19)

Registriert in

Chinese Clinical Trial Registry

Beginn der Studie 01.02.2020
Voraussichtliches Ende der 31.08.2020

Studie

Land China

Sprache Englisch

Kontakt Fenglin Liu: xkyylfl@163.com
Methoden

Studiendesign Beobachtungsstudie

Setting Stationdre Behandlung
Population

Einschlusskriterien

1) Bestatigte COVID-19 Diagnose; 2) 2 14 Jahre; 3) ARDS
nach Berlin Definition

Ausschlusskriterien

1) hamodynamische Instabilitat; 2) intrakranieller Druck
> 30 mmHg oder zerebraler Perfusionsdruck < 60
mmHg; 3) Hdmoptyse (mit Notwendigkeit eines
chirurgischen oder interventionell radiologischen
Eingriffs); 4) tracheale Chirurgie oder Sternotomie
innerhalb der letzten 15 Tage; 5) schweres
Gesichtstrauma oder -operation; 6) Tiefe
Venenthrombose, die weniger als 2 Tage behandelt
wurde; 7) geschlossene Thoraxdrainage an der
vorderen Brustwand; 8) offene Wunde der
abdominellen Hohle; 9) instabile Wirbelsaule; 10)
Femur- oder Beckenfrakturen; 11) Schwangere; 12)
ECMO vor Studieneinschluss; 13) Chronisches
respiratorisches Versagen mit Sauerstofftherapie oder
NIV

COVID-19 Erkrankung

Ja

Atmungsunterstiitzung HFNC, NIV, invasive maschinelle Beatmung
Komorbiditaten NR

Alter 14 - 90 Jahre

Geschlecht Alle

Anzahl der 100

Studienteilnehmer/innen

Intervention

Bauchlagerungsgruppe Kontrollgruppe
Haufigkeit/Dauer NR Atmungsunterstitzung
ohne Bauchlagerung
Zeitpunkt NR
Selbststandig/assistiert NR
Endpunkte
Primdre Endpunkte der Studie \ P.O,, P,CO,




Primdre Endpunkte dieser Arbeit | Verbesserung der klinischen NR
Symptomatik
Intubationshaufigkeit NR
Intubation (time to event) NR
Sekunddre Endpunkte dieser Mortalitat NR
Arbeit Mortalitat (time to event) NR
Aufnahme auf die NR
Intensivstation
Aufenthaltsdauer auf der NR
Intensivstation
Dauer bis zur NR
Krankenhausentlassung
MODS-Score NR
Lungenfunktion NR
Befunde von radiologischen NR
Lungenaufnahmen
Weaning-Versagen, NR
Notwendigkeit einer
Tracheotomie,
Einsatzh&ufigkeit von
extrakorporaler
Lungenunterstiitzung
Gesundheitsbezogene NR

Lebensqualitat

Weitere Endpunkte der Studie NR
Sonstiges
Finanzielle Shandong Provincial Chest hospital; 2020 Key R & D

Unterstiitzung/Sponsoren

Plans of Shandong Provincial Science and Technology

Department

Kommentare

Keine




IX Ausgeschlossene Studien (nach Ausschlusskriterien)

Anzahl der Studien, die

wegen dieses Grunds

Exklusionsgriinde

ausgeschlossen wurden

Studiennamen

Aguirre-Bermeo-2018, Astua-2020, Avishek-2020, Ayzac-2016, Bajwa-2010, Barile-2020, Berrill-2020, Blanch-1997, Borelli-2000, Brazzi-1998, Briicken-2011, Briissel-1993, Byrne-2020, Chan-
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Reinprecht-2003, Rialp-2001, Rival-2011, Robak-2011, Romero-2009, Rossetti-2006, Ruste-2018, Sahoo-2019, Servillo-1997, Singh-2014, Taccone-2009, Turner-1994, NCT04581811, Venet-
2003, Vieillard-Baron-2007, Vieillard-Baron-2005, Vollman-1996, Watanabe-2002, Wenz-2000, Xu-2015, Yajnik-2019, Abou-Arab-2020, Bein-2002, Bellani-2016, Bullock-2004, Cantlay-2006,
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Ferguson-2015, Fessler-2010, Force-1998, Gattinoni-2019, Gattinoni-2015, Gattinoni-1991, Gattinoni-2013, Guerin-2014a,Guerin-2014b, Guerin-2017, Guerin-2020, Hadaya-2020,
Hedenstierna-2002, Hepokoski-2018, Hersey-2018, Hirvela-2000, Hodgson-2013, Hollister-2011, Hudack-2013, Instituto de Efectividad Clinica y, Sanitaria-2020, Johnson-2017, Kall-2020, Khan-
2020, Kopp-2003, Koutsoukou-2005, Kulkarni-2020, Lambert-2014, Lan-2009, Lavender-1997, Lindahl-2020, Longhini-2020, Magder-2013, Marini-1995, Marini-1999, Marini-2016b, Marion-
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X. Eigenschaften der Studien mit noch ausstehender Bewertung

Autor-Jahr oder

Registrierungsnummer

Titel

Grund fiir die noch

ausstehende
Bewertung

Anmerkungen

The Efficacy of Early Prone or Lateral Positioning in Severe COVID-19
ChiCTR2000035907 Patients: a Single-Center Prospective Cohort Study ARDS? Protokoll
Feasibility and effectiveness of prone position in morbidly obese
De Jong-2013 patients with ARDS: a case-control clinical study Intubation?
Long-term survival in patients with severe acute respiratory distress
Khandelwal-2014 syndrome and rescue therapies for refractory hypoxemia* Intubation?
PROne Positioning in coVID-19 Oxygeno-dependent Patients in
NCT04366856 Spontaneous Ventilation (PROVID Study) ARDS? Protokoll
NCT04547283 Awake-Prone Positioning Strategy for Hypoxic Patients With COVID-19  ARDS? Protokoll
Conscious prone positioning during non-invasive ventilation in COVID-
Burton-Papp-2020 19 patients: experience from a single centre ARDS?
Impact of Prone Position in Patients Under Spontaneous Breathing on
Intubation or Non-invasive Ventilation or Death Incidence During
NCT04363463 COVID-19 Acute Respiratory Distress ARDS? Protokoll
COVid-19: Awake Proning and High-flow Nasal Cannula in respiratorY
NCT04395144 DistrEss ARDS? Protokoll
Awake Prone Positioning and Oxygen Therapy in Patients With COVID-
NCT04407468 19 ARDS? Protokoll
Prone Position and Respiratory Outcomes in Non-Intubated COVID
NCT04517123 PatiEnts The "PRONE" Study ARDS? Protokoll
Effect of awake prone positioning in hypoxaemic adult patients with
Kelly-2020 COVID-19 ARDS?
Investigation of the effects of prone position on cardiac and
IRCT20160126026217N4 respiratory status in patients with Coronavirus ARDS? Intubation? Protokoll
Effect of prone positioning with HFNC on oxygenation and overall
CTRI/2020/09/027562 outcomes in severe COVID-19 patients ARDS? Protokoll
Moghadam-2020 Prone positioning in management of COVID-19 hospitalized patients ARDS?
Awake Prone Positioning for Non-intubated Oxygen Dependent
Ng-2020 COVID-19 Pneumonia Patients ARDS?
A Study of Lying Face Down to Help Improve Oxygen Levels of Adults
ACTRN12620000740998 Not Needing Ventilators in Intensive Care with COVID-19 ARDS? Protokoll
Prone Positioning for Patients on General Medical Wards With
NCT04383613 COVID19 ARDS? Protokoll
Prone positioning in high-flow nasal cannula for COVID-19 patients
Tu-2020 with severe hypoxemia: a pilot study ARDS?
Efficacy of Early Prone Positioning in Non-Mechanical Ventilation novel
coronavirus pneumonia (COVID-19) Patients with Severe Hypoxia- a
ChiCTR2000033053 single-center prospective cohort study ARDS? Protokoll
NCT04359797 COVID-19 Patient Positioning Pragmatic Trial ARDS? Protokoll
Efficacy of early prone position for COVID-19 patients with severe
Zang-2020 hypoxia: a single-center prospective cohort study ARDS? Intubation?
Investigation of the effects of prone position on respiratory status,
hemodynamics, hospital stay and transfer to intensive care unitin
IRCT20160126026217N4 patients with Covid-19: A randomized controlled clinical trial ARDS? Protokoll
NL8538 Sleep position related to hospital length of stay in admitted COVID-19
patients ARDS? Protokoll
Long-term outcomes in survivors of acute respiratory distress
Chiumello-2012 syndrome ventilated in supine or prone position Intubation?
Akbar-2019 Safety of prone positioning in critically ill patients Intubation?
Awake-Prone Positioning Strategy for Non-Intubated Hypoxic Patients ~ Sehr wenige
with COVID-19: A Pilot Trial with Embedded Implementation Information zur
Taylor-2020 Evaluation Bauchlagerung

ARDS = akutes Lungenversagen



XI. Eigenschaften der laufenden Studien

Registrierungsnummer/Titel

NCT04358939/Prone Position in
Patients on High-flow Nasal
Oxygen Therapy for COVID-19

Studiendesign

Einschlusskriterien

Erwachsene Patient/innen mit einer
bestatigten oder hochstem Verdacht
auf eine COVID-19 Pneumonie und
ARDS; Behandlung mit High-flow-

Ausschlusskriterien

Schwangere, Stillende, Indikation fiir eine Notfallintubation,
akute Kreislaufinsuffizienz, gestorte Aufmerksamkeit, BMI > 40,

Intervention

Bauchlagerung bis zu 16h

pro Tag; mindestens 2

Phasen von mindestens 30

Kontrolle

Ubliche Lagerung,

Hauptendpunkte

Therapeutisches
Versagen (Tod,
Intubation, NIV) an Tag

(HIGH-PRONE-COVID-19) RCT Sauerstofftherapie Thoraxtrauma oder andere Kontraindikation, Pneumothorax Minuten taglich Rickenlagerung 14

Erwachsene Patient/innen mit einer

bestatigten oder hochstem Verdacht

auf eine COVID-19 Pneumonie und Kontraindikationen gegen High-Flow-Nasenbrille; Unfahigkeit,
ISRCTN54917435/Could prone hypoxischem respiratorischen auf dem Bauch zu liegen; Notwendigkeit einer Notfallintubation;
positioning increase lung function Versagen; Sauerstofftherapie tiber hamodynamische Instabilitat; im Voraus bereits Intubation;
for patients with severe COVID-19 High-Flow-Nasenbrille oder nicht- Schwangerschaft; bekannte Erkrankung im Endstadium; Do-not-  Bauchlagerung 16h pro
infection? RCT invasive Atmungsunterstitzung intubate-Entscheidung; Tag/Nacht Ubliche Lagerung Intubation an Tag 30
NCT04402879/CORONA (COvid Eingeschranktes Bewusstsein, hamodynamische Instabilitat,
pRONe hypoxemiA): Prone Stationar behandelte Patient/innen Darmverschluss, aktive Blutung im oberen Gastrointestinaltrakt, Bauchlagerung mehr als 8h
Positioning for Hypoxemic COVID- mit einer wahrscheinlichen COVID-19  Unféhigkeit, auf dem Bauch zu liegen, instabile Wirbel-/Femur-  fiir bis zu 60 Tage, oder bis Krankhausmortalitat/
19 Patients With Do-not-intubate Erkrankung; Therapieziel: Do-not- /Beckenfrakturen, Schwangerschaft im 3. Trimester, der Sauerstoffbedarf < Entlassung in ein Hospiz
Goals (CORONA) RCT intubate; Sauerstoffbedarf von > 2L Wiederbelebung, Lebensende bereits bei Aufnahme erwartet 2L/min sinkt Ubliche Lagerung an Tag 60

Therapeutisches
durchgéngig SpO2 < 88% bei FiO; = 0,6 oder respiratorische Eigenstandige (wenn notig, Versagen und Bedarf

NCT04325906/Early PP With Erwachsene ITS-Patient/innen mit Ermidung; Notwendigkeit einer sofortigen Intubation; instabiler assistierte) Bauchlagerung flr eine erweiterte
HFNC Versus HFNC in COVID-19 COVID-19 bedingtem ARDS; p.0,/FiO> hamodynamischer Status, Unfahigkeit zu oder Verweigerung der von mindestens 30 Minuten Atmungsunterstitzung
Induced Moderate to Severe < 200 mmHg oder FiO; 2 0,4 bei High-  Bauchlagerung/High-Flow-Nasenbrille, Kontraindikationen zweimal taglich an den Nur High-Flow- an Tag 28, Intubation
ARDS RCT Flow-Sauerstoff fiir SpO, 88 - 93% gegen Bauchlagerung, Pneumothorax ersten 3 Tagen Nasenbrille an Tag 28
NCT04347941/Awake Prone Verdacht auf oder bestatigte COVID-
Positioning to Reduce Invasive 19 Erkrankung, beidseitige Infiltrate Assistierte Bauchlagerung
VEntilation in COVID-19 Induced im Lungen-Rdntgen, Sp0O, <94% bei Alter < 18 Jahre; unfahig oder unwillig, fiir 16h auf dem Bauch bis zu 16h taglich (mit
Acute Respiratory failurE FiO2 40% Uber Venturi-Maske oder zu liegen; Multiorganversagen; AF > 40; Kontraindikationen 45minitigen Pausen fir die Invasive Beatmung an
(APPROVE-CARE) RCT High-Flow-Nasenbrille, AF<40 gegen Bauchlagerung Mahlzeiten) Ubliche Lagerung Tag 28

Erwachsene ITS- oder Akutpflege-

Patient/innen mit Verdacht auf oder
NCT04350723/2020/Awake Prone bestatigter COVID-19 Erkrankung;
Positioning to Reduce Invasive Hypoxdmie bei Raumluft oder Notwendigkeit zur sofortigen Intubation, Glasgow Coma Scale <
VEntilation in COVID-19 Induced Sauerstoffbedarf > 0,4 FiO>; ein- oder 10, Kontraindikationen gegen Bauchlagerung, hamodynamische Bauchlagerung, insgesamt 8
Acute Respiratory failurE beidseitige Infiltrate im Lungen- Instabilitdt und moderate bis hohen Dosen an Vasopressoren, - 10h mit 1-2stiindigen
(APPROVE-CARE) RCT Rontgen BMI < 40 Pausen Ubliche Lagerung Intubation an Tag 30
IRCT20150107020592N25/Prone
position effectiveness in Non
invasive ventilation of covid-19
patients undergoing respiratory Single ITS-Patient/innen mit COVID-19 und
failure Assignment ARDS erhohter Hirndruck, erhdhter Augeninnendruck Bauchlagerung NR Oxygenierung an Tag 4




Zeichen einer Atmungsermidung, bei NIV mehr als 5 EPAP und

5 IPAP, hdmodynamische Instabilitat, Bedarf einer Intubation in

den néchsten 6h, Sternotomie/zervikale/Gesichtschirurgie vor
Patient/innen mit Verdacht auf oder ~ weniger als 15 Tagen, Unmdglichkeit, arterielle Blutgase

bestatigter COVID-19 Erkrankung, abzunehmen, nicht durch COVID-19 bedingtes respiratorisches
beidseitige Infiltrate in der Versagen, Desorientiertheit, Schwangere, palliative Versorgung,
RBR-2k66ft/Randomized, study to Thoraxtomographie, SpO, < 94% bei klinische Unmoglichkeit der Bauchlagerung, anteriore
evaluate early prone position in Raumluft oder Sauerstoffbedarf > 4 Thoraxdrainage mit Luftleck, vor weniger als 2 Tagen Assistierte Bauchlagerung Kein
patients with COVID-19 RCT L/min fir SpO; > 94% installierter Schrittmacher fir 3h bis zu 3 Mal taglich Lagerungswechsel Intubation, Mortalitat

Erwachsene, stationar behandelte

Patient/innen mit bestatigter COVID-

19 Pneumonie und respiratorischem

Versagen; Sauerstoffbedarf > 2 L/min

iber eine Nasenbrille fir SpO,>90%; ITS-Aufnahme, Notwendigkeit der sofortigen Intubation,

NCT04424797/Prone Positioning Fahigkeit, die Bauchlage zu tolerieren  Kontraindikationen gegen die Bauchlagerung, hamodynamische
on Admission for Hospitalized und eigenstandig die Lagerung zu Instabilitat, Ubelkeit/Erbrechen, Schwangerschaft, Intubation bei
COVID-19 Pneumonia Protocol RCT wechseln Verweigerung oder Unfahigkeit, auf dem Bauch zu liegen Bauchlagerung Riickenlagerung Studienende

Verdacht auf oder bestatigte COVID-
19 Erkrankung, ARDS (Berlin

Definition), Verdichtungen im COVID-19 negative Patient/innen, schlafrige Patient/innen, nicht

CTRI/2020/08/027080 /Benefit of Lungen-Réntgen, p.02/Fi02> 200 kooperative Patient/innen, Glasgow Coma Scale < 6, p,02/Fi02<

positioning in COVID-19 patient mmHg, 30 - 80 Jahre alt, BMI < 30, 100 mmHg, Alter: < 30 oder >80 Jahre, zervikale Spondylose, Klinische Verbesserung

on Bipap mechnical support NRCT FiO2 < 50% Glaukom, Schwangerschaft Bauchlagerung Riickenlagerung nach 5 Monaten
Erwachsene Patient/innen mit Alter: < 18 oder > 70 Jahre, schweres ARDS mit p.02/Fi0, < 100
bestatigt oder sehr wahrscheinlich mmHg, p.CO; > 50 mmHg, Glasgow Coma Scale < 11,

CTRI/2020/07/026349 /Effect of COVID-19 bedingten, akutem Notwenigkeit einer Notfallintubation,

awake proning in patients with hypoxamischen respiratorischen Verweigerung/Unmaoglichkeit einer nicht-invasiven Bauchlagerung fur

COVID-19 related respiratory Versagen; Sattigung bei Raumluft < Uberdruckbeatmung/High-Flow-Nasenbrille/nicht- mindestens 30 Minuten bis

failure NRCT 93% oder p.02/Fi0, < 300 mmHg rickatmender Maske, Schwangerschaft zu 16h taglich Rickenlagerung Invasive Beatmung
Patient/innen mit Verdacht auf oder  Indikation fiir eine sofortige Intubation, akute

NCT04391140/Prone Positioning bestatigter COVID-19 Erkrankung und  Kreislaufinsuffizienz, gestorte Aufmerksamkeit, BMI > 40, Bauchlagerung, mindestens Therapeutisches

and High-flow Nasal Cannula in moderatem/schwerem ARDS, nasale  Kontraindikation gegen Bauchlagerung, Pneumothorax, 2 Phasen von 30 Minuten Versagen (Tod,

COVID-19 Induced ARDS RCT High-Flow-Sauerstofftherapie Schwangere, Stillende taglich Ubliche Lagerung Intubation) an Tag 28
Erwachsene, hamodynamisch stabile  keine bestétigte COVID-19 Diagnose, schwere akute Arrhythmie,
Patient/innen, Sp0; > 94%, in der Vergangenheit hdmodynamische Instabilitat oder jetzt

RBR-7d7ngw/Early prone position Temperatur < 38,5°C, AF < 30/min, Herz-Kreislauf-Stillstand, frische Herzthorax-Operation, Bauchlagerung, 3 Mal

in patients on spontaneous spontane Polytrauma mit instabilen Frakturen, Schwangere, frische taglich alle 6h, Phasen von Intubation/invasive

ventilation RCT Atmung/Sauerstoffunterstiitzung Bauch-Operation oder Stomabildung 2h Ubliche Lagerung Beatmung, Mortalitat
Erwachsene Patient/innen mit

NCT04477655/Prone Positioning bestatigter COVID-19 Erkrankung, Alter < 18 Jahre, Schwangerschaft, Notwendigkeit einer

in Non-intubated Patients With und Sauerstoffbedarf von FiO2 > 30%  sofortigen invasiven Beatmung, Kontraindikation gegen Eigenstandige

COVID-19 Associated Acute tiber High-Flow-Nasenbrille flr eine Bauchlagerung, Do-not-resuscitate oder Do-not-intubate- Bauchlagerung, so lange Ubliche

Respiratory Failure (PRO-CARF) RCT Sattigung > 90% Anordnung wie moglich Sauerstofftherapie Intubation an Tag 28

Veranderter mentaler Status (Unfahigkeit, sich eigenstdndig
NCT04408222/Awake Proning in Bestatigte COVID-19 Patient/innen umzulagern), Notwendigkeit einer sofortigen Intubation,
COVID-19 Patients With Retrospektive ~ mit schwerem hypoxdamischen Sauerstoffbedarf < 6 L/min iber Nasenbrille oder < 15 L/min Bauchlagerung bis zu 24h

Hypoxemic Respiratory Failure Kohortenstudie respiratorischen Versagen Uber nicht-riickatmende Gesichtsmaske taglich NR Sp0:2




NCT04427969/Early Prone
Position on Coronavirus Disease
2019 Pneumonia (Prone position)

Retrospektive
Kohortenstudie

Erwachsene ITS-Patient/innen mit
COVID-19 bedingtem ARDS;
konventionelle Sauerstofftherapie
liber eine Sauerstoffmaske mit
Reservoir

Respiratorische Azidose, p.02/Fi0, < 150 mmHg, Glasgow Coma
Scale < 12, hamodynamische Instabilitdt, andere primare
Lungenpathologien auBer der Pneumonie, nicht-invasive
maschinelle Beatmung oder Intubation vor ITS-Aufnahme,
eigenstandiege Bauchlagerung unter 12h

Eigenstandige
Bauchlagerung, mindestens
12h taglich

Riickenlagerung +
konventionelle
Sauerstofftherapie

ITS-Aufenthalt (an Tag
28), Mortalitat (an Tag
28)

NCT04632602/Awake Prone
Position to Reduce Ventilation

Erwachsene Patient/innen mit
bestatigter COVID-19 Erkrankung und
ARDS (100 < pa02/FiO2 < 300 mmHg),

Kontraindikationen gegen Bauchlagerung (inkl.

Rickenlagerung,
danach
Bauchlagerung

Inhomogeneity in COVID-19 Acute spontane Beatmung mit Schwangerschaft), Schrittmacher, schwere Hypoxamie Bauchlagerung, danach (jeweils
Respiratory Failure Cross-over- konventionellem oder High-Flow- (pa02/Fi02 < 100 mmHg), hohe Wahrscheinlichkeit einer Rickenlagerung (jeweils mindestens 2 Global Inhomogeneity
(ProneSpontCov) Studie Sauerstoff Intubation in den nachsten 2 Stunden mindestens 2 Stunden) Stunden) Index
NCT04543760/Effect of Prone Unfahigkeit zur Bauchlagerung aufgrund der Mobilitdt oder
Positioning Combined With High Agitation, klinisches Verschlusssyndrom, Kontraindikation gegen
Flow Oxygen Therapy on Erwachsene ITS-Patient/innen mit o0sophagealen Katheter, Notwendigkeit einer Intubation
Oxygenation During Acute hohem Verdacht auf oder bestatigter  innerhalb der ndchsten Stunden, Hyperkapnie mit NIV- Ruckenlagerung -
Respiratory Failure Due to COVID-  Cross-over- COVID-19 Erkrankung und ARDS (100 Indikation, schwere Hypoxamie (p.O2/FiO2 < 100 mmHg), Bauchlagerung - Wash-out- wash-out - pa02/FiO2 nach 6
19 (DeCOPO) Studie mmHg < p.0,/Fi0, < 300 mmHg) Schwangerschaft, Stillzeit Ruckenlagerung Bauchlagerung Stunden
AF > 25 und < 40/min, p.02/Fi02< 200
mmHg bei 50% Sauerstoff bei 50
L/min tber eine nicht-riickatmende
Maske, p.CO, < 45 mmHg, kein Exazerbation von Asthma oder COPD, Thoraxtrauma,
chronisches respiratorisches kardiogenes Lungenddem, schwere Neutropenie, Anzahl der
NCT03095300/Prone Positioning Versagen oder moderate bis schwere hamodynamische Instabilitdt, metabolische Azidose, Patient/innen ohne
During High Flow Oxygen Therapy kardiale Insuffizienz, BMI < 30, keine  chronisches Nierenversagen mit Notwendigkeit der Dialyse, schwere
in Acute Hypoxemic Respiratory Single Kontraindikationen gegen Glasgow Coma Scale < 13, Erbrechen, Blutung des oberen Nebenwirkungen,
Failure (Optiprone) Assignment Bauchlagerung Gastrointestinaltrakts Bauchlagerung fir 2h NR Oxygenierung
Hamodynamische Instabilitat (Schrittmacher, installiert in den
letzten 2 Tagen), intrakranieller Druck > 30 mmHg oder
zerebraler Perfusionsdruck < 60 mmHg, Himoptyse mit
Notwendigkeit eines chirurgischen oder interventionell
radiologischen Eingriffs, tracheale Operation oder Sternotomie
ChiCTR2000030741/Observational innerhalb der letzten 15 Tage, Gesichtstrauma oder -operation,
Study for Prone Position tiefe Venenthrombose (weniger als 2 Tage behandelt),
Ventilation and Conventional geschlossene Thoraxdrainage an der vorderen Brustwand,
Respiratory Support in ARDS Patient/innen mit bestatigter COVID-  offene Wunde der abdominalen Hohle, instabile Wirbelsiule, Atmungsunter-
Patients with Novel Coronavirus Beobachtungs- 19 Diagnose, Alter > 14 Jahre, ARDS Femur- oder Beckenfrakturen, Schwangere, ECMO, Chronisches stlitzung ohne
Pneumonia (COVID-19) studie nach Berlin Definition respiratorisches Versagen mit Sauerstofftherapie oder NIV Bauchlagerung Bauchlagerung pa02, paCO>

AF = Atemfrequenz; ARDS = Akutes Lungenversagen; BMI = Body Mass Index; COVID-19 = Coronavirus Disease 2019; ECMO = Extrakorporale Membranoxygenierung; EPAP = Expiratory Positive Airway Pressure; FiO, = Inspiratorische
Sauerstoffkonzentration; IPAP = Inspiratory Positive Airway Pressure; ITS = Intensivstation; NIV = Nicht-invasive Beatmung; p.CO. = Arterieller Kohlendioxidpartialdruck; p.02/FiO, = Oxygenierungsindex; SpO, = Pulsoxymetrisch gemessene

Sauerstoffsattigung




XII. Detaillierte Bewertung des Bias-Risikos

Domadne
Bias durch
Confounding

Akatsuka-2020

Hoch: Der Oxygenierungsindex
hatte Einfluss auf die
Durchfiihrung der Intervention und
war im Durchschnitt in der
Kontrollgruppe bei Studienstart
signifikant héher. Es wurden keine
weiteren relevanten Confounder
berichtet.

Ferrando-2020

Moderat: Es wurden zwar
Confounder berichtet, diese
wurden aber kontrolliert.

Bias durch Selektion
der
Studienteilnehmenden

Moderat: Die Selektion wurde vor
Beginn der Intervention
durchgefiihrt. Allerdings wurde die
Bauchlagerung nur dann
angewandt, wenn der
behandelnde Arzt oder die
behandelnde Arztin aufgrund der
Vitalparameter und des
Allgemeinzustands der
Patient/innen es als sinnvoll
erachtete.

Moderat: Die Selektion wurde vor
Beginn der Intervention
durchgefihrt. Allerdings wurde die
Bauchlagerung nur dann
angewandt, wenn medizinisch
indiziert.

Bias bei der
Klassifizierung der
Interventionen

Niedrig: Die Interventionsgruppen
wurden klar definiert. Eine
Fehlklassifizierung beziglich der
Intervention war
unwahrscheinlich.

Hoch: Die Interventionsgruppen
wurden nicht einheitlich definiert.

Bias durch
Abweichung von
geplanten
Interventionen

Keine Information: Es wurde nicht
angegeben, wie die Patient/innen
(neben der Intervention)
behandelt wurden.

Moderat: Es wurden zwar neben
der Intervention weitere
Behandlungsformen beschrieben,
diese unterschieden sich allerdings
zwischen den
Interventionsgruppen nicht
signifikant.

Bias durch fehlende
Daten

Niedrig: Die Endpunktdaten waren
fir alle Patient/innen vollstandig.
Es wurden keine Patient/innen
aufgrund fehlender Daten
ausgeschlossen.

Niedrig: Patient/innen wurden
aufgrund unvollstiandiger
Patientenakten nicht in die Studie
eingeschlossen. Dies betraf aber
nur einen geringen Anteil der
urspringlichen Studienpopulation
und geschah vor Studienbeginn.

Bias bei der Messung
der Endpunkte

Moderat: Die Endpunkte wurden
standardisiert gemessen, allerdings
wurde bei der Messung der
Endpunkte nicht verblindet.

Moderat: Die Endpunkte wurden
standardisiert gemessen, allerdings
wurde bei der Messung der
Endpunkte nicht verblindet.

Bias bei der Auswahl
der berichteten
Endpunkte

Moderat: Es gab zwar kein
Protokoll, aber eine Auswahl der
Endpunkte war unwahrscheinlich.

Moderat: Es gab zwar kein
Protokoll, aber eine Auswahl der
Endpunkte war unwahrscheinlich.

Gesamt-Bias

Hoch (aufgrund des Bias durch
Confounding)

Hoch (aufgrund des Bias bei der
Klassifizierung der Interventionen)




Domane
Bias durch
Confounding

Padrao-2020

Moderat: Es wurden zwar
Confounder berichtet, diese
wurden aber kontrolliert

Jagan-2020

Moderat: Es wurden zwar
Confounder berichtet, diese
wurden aber kontrolliert.

Bias durch Selektion
der
Studienteilnehmenden

Moderat: Die Selektion wurde erst
nach Beginn der Intervention
durchgefihrt. Die Follow-up-Daten
wurden aber von
Interventionsbeginn an
retrospektiv erhoben. AuRerdem
wurden nur Patient/innen der
Kontrollgruppe zugeteilt, die eine
Bauchlagerung verweigerten.

Moderat: Die Selektion wurde vor
Beginn der Intervention
durchgefihrt. Allerdings wurden
nur Patient/innen der
Kontrollgruppe zugeteilt, die eine
Bauchlagerung nicht tolerierten
oder verweigerten.

Bias bei der
Klassifizierung der
Interventionen

Niedrig: Die Interventionsgruppen
wurden klar definiert und die
Daten mittels medizinischer Akten
erhoben. Eine Fehlklassifizierung
war unwahrscheinlich.

Moderat: Die
Interventionsgruppen wurden klar
definiert, allerdings wurden
Patient/innen nur dann der
Interventionsgruppe zugeteilt,
wenn die selbstdndige
Bauchlagerung von Pflege oder
arztlichem Personal dokumentiert
wurde. Eine Fehlklassifizierung
ware denkbar.

Bias durch
Abweichung von
geplanten
Interventionen

Moderat: Es wurden zwar neben
der Intervention weitere
Behandlungsformen beschrieben,
allerdings nur bei einem geringen
Anteil der Patient/innen.

Keine Information: Es wurde nicht
angegeben, wie die Patient/innen
(neben der Intervention)
behandelt wurden.

Bias durch fehlende
Daten

Niedrig: Patient/innen wurden
aufgrund unvollstandiger
Patientenakten nicht in die Studie
eingeschlossen. Dies betraf aber
nur einen geringen Anteil der
urspriinglichen Studienpopulation
und geschah vor Studienbeginn.

Niedrig: Patient/innen wurden
aufgrund unvollstandiger
Patientenakten nicht in die Studie
eingeschlossen. Dies betraf aber
nur einen geringen Anteil der
urspriinglichen Studienpopulation
und geschah vor Studienbeginn.

Bias bei der Messung
der Endpunkte

Bias bei der Auswahl
der berichteten
Endpunkte

Moderat: Die Endpunkte wurden
standardisiert gemessen, allerdings
wurde bei der Messung der
Endpunkte nicht verblindet.
Moderat: Es gab zwar kein
Protokoll, aber eine Auswahl der
Endpunkte war unwahrscheinlich.

Moderat: Die Endpunkte wurden
standardisiert gemessen, allerdings
wurde bei der Messung der
Endpunkte nicht verblindet.
Moderat: Es gab zwar kein
Protokoll, aber eine Auswahl der
Endpunkte war unwahrscheinlich.

Gesamt-Bias

Moderat

Moderat




XIII. Intubationshiufigkeit - Deskriptive Studien

Intubation - deskriptive Studien: COVID-19

Bastoni- Despres- Elharrar- Paul- Slessarev- Taboada- Xu- Huang- Ripoll-
2020 2020 2020 2020 2020 2020a 2020 2020 Gallardo-
p{1p1]
Intubation 6 3 5 0 0 2 0 1 9
Keine 0 3 19 1 1 5 10 2 4
Intubation

Intubation - deskriptive Studien: Nicht-COVID-19

Rao-2020 Scaravilli-2015 Perez-Nieto-2020

Intubation 0 2 2
Keine 13 13 4
Intubation

XIV. Mortalitat - Deskriptive Studien

Mortalitat - deskriptive Studien: COVID-19

Bastoni- Paul- Sartini- Slessarev- Taboada- Taboada- Taboada- Ripoll-

2020 2020 2020 2020 2020a 2020b 2020c Gallardo-

2020

Im Beobachtungs-

zeitraum 1 0 1 0 0 2 2 6

verstorbene

Patient/innen

Am Ende des

Beobachtungs- 5 1 14 1 7 27 48 7

zeitraums lebende

Patient/innen

Mortalitat - deskriptive Studien: Nicht-COVID-19

Cohen- Rao- Scaravilli- Sztajnbok- Whittemore- Xu- Perez- Bellone- Valter-
2020 2020 2015 2020 2020 2020 Nieto- 2018 2003
2020
Im
Beobachtungs-
zeitraum 0 0 2 0 0 0 1 0 0
verstorbene
Patient/innen
Am Ende des
Beobachtungs-
zeitraums 2 13 13 2 1 10 5 3 3
lebende
Patient/innen




XV. Aufnahme auf die Intensivstation - Nicht-Kohortenstudien

Aufnahme auf die Intensivstation - deskriptive Studien: COVID-19

Bastoni-  Sartini- Taboada- Taboada-
2020 2020 2020b 2020c
Aufger'mmm.en auf die 6 1 5 7
Intensivstation

Nicht aufgenommen
auf die Intensivstation 0 14 24 43
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