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1. Einleitung

1.1 Das Delir

Ein Delir hat bei Patienten einer chirurgischen Intensivstation eine Inzidenz von 6 % bis
zu 92 % (Aldemir et al., 2001; Dubois et al., 2001; Guenther et al., 2010; Klugkist et al.,
2008; Lin et al., 2004; McNicoll et al., 2003; Ouimet et al., 2007b; Pandharipande et al.,
2007b; Plaschke et al., 2008). Das Auftreten ist bei Intensivpatienten von erheblicher
Bedeutung, weil es mit einem verlangerten Aufenthalt auf der Intensivstation (Lat et al.,
2009; Ouimet et al., 2007b), einer langeren Beatmungsdauer (Lat et al., 2009; Tsuruta
et al., 2010), einer verlangerten Krankenhausliegezeit (Ely et al., 2004, Lat et al., 2009;
Thomason et al., 2005), einer erhéhten Dekubitusrate (O'Keeffe, 1999), einer erhdhten
Rate von Stressulzera und Lungenentzindungen (McCusker et al., 2001a) einhergeht.
Das Auftreten eines Delirs ist mit deutlich erhdhten Behandlungskosten assoziiert
(Milbrandt et al., 2004). Zudem sind nach dem Krankenhausaufenthalt vermehrt
persistierende kognitive Defizite nachweisbar (Jackson et al., 2004; McCusker et al.,
2001b). Die Arbeiten von Pisani et al. (2009), Cole et al. (2008), McCusker et al. (2002)
und Salluh et al. (2010) zeigen, dass die Letalitat der Patienten, die wahrend ihres
Aufenthaltes ein Delir hatten, noch viele Monate nach der Entlassung von der

Intensivstation signifikant erhéht bleibt.

Das Pflegepersonal spielt, wie in der Arbeit von Guenther et al. (2009) beschrieben,
beim Delir eine wichtige Rolle: Schwestern und Pfleger stellen haufig die
Verdachtsdiagnose und tragen den Mehraufwand, den ein deliranter Patient verursacht.
Der Pflegeaufwand, den ein Patient verursacht, lasst sich durch den TISS-28 Score

(siehe Kapitel 2.3.9 Therapeutic Intervention Scoring System-28) objektiv quantifizieren.

Einige Verodffentlichungen beschaftigen sich mit der Krankheitsschwere der deliranten
Patienten. Elie et al. (1998) publizierten, dass schwerer erkrankte Patienten eher
delirant werden und Salluh et al. (2010) machten dies anhand eines signifikant hoheren
SOFA Scores (siehe Kapitel 2.3.4 Sequential Organ Failure Assessment Score) bei
deliranten Patienten fest. Van Rompaey et al. (2009) zeigten dass Patienten, die bei

Aufnahme einen hoheren SAPS-II (siehe Kapitel 2.3.5 Simplified Acute Physiology
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Score-Il) und einem hoheren TISS-28 Score (siehe Kapitel 2.3.9 Therapeutic
Intervention Scoring System-28) hatten, auch hohere Delirinzidenzen aufzeigten. Diese
Studie beschaftigte sich auch mit dem APACHE-II (siehe Kapitel 2.3.8 Acute Physiology
And Chronic Health Evaluation-Il), der zur Einschatzung der Uberlebenswahrscheinlich-
keit zum Zeitpunkt der Aufnahme dienen soll. Dies jedoch, wie auch bei Afonso et al.
(2010), ohne einen statistisch signifikanten Unterschied im Bezug zur Delirpravalenz
aufzuzeigen. Auch hier gibt es Studien, die das Gegenteil zeigen und zum Ergebnis
kommen, ein hoherer APACHE-II Score sei mit einer hdheren Delirpravalenz verknupft
(Tsuruta et al., 2010).

1.2 Das klinische Erscheinungsbild des Delirs

Das Delir ist laut DSM-IV, dem Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
(Sass und American Psychiatric Association, 2003), eine akut auftretende und zumeist
fluktuierend verlaufende Bewusstseinsstorung, die nicht mit einer durch Demenz
bedingten Stérung der Aufmerksamkeit oder der Wahrnehmung einhergeht. Die

Kriterien eines Delirs nach DSM-IV sind:

1. Akut aufgetretene Bewusstseinsstorung, die im Verlauf oft schwankt oder
fluktuierend verlauft,

2. Stérung der Aufmerksamkeit oder der Wahrnehmung,

3. Storung der Vigilanz oder

4. Storung des Denkens.

Klinisch erscheint das Delir oft vielfaltiger als in den DSM-IV Kriterien dargestellt, mit

Auspragung in folgenden psychopathologischen Bereichen (Krauseneck et al., 2006):

Fluktuierende Bewusstseinszustéande: Die Bewusstseinseintribung ist das Leitsymptom

des Delirs. Es handelt sich um eine qualitative Bewusstseinsstorung, bei der die
Fahigkeit des Patienten, verschiedene Aspekte der Umwelt und der eigenen Person zu
verstehen und sie sinnvoll in Verbindung zu bringen, eingeschrankt ist. Der Betroffene

kann z.B. die Aufmerksamkeit nur unzureichend fokussieren. Auch quantitative
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Bewusstseinsstorungen kénnen auftreten. Diese sind durch eine Stérung der Wachheit
definiert (z.B. Schlafrigkeit, Benommenheit, Sopor oder Koma). Bei beiden Formen der
Bewusstseinsstorung lasst sich meistens ein akuter Beginn oder eine akute
Veranderung des mentalen Status, ublicherweise innerhalb von wenigen Stunden oder
Tagen beobachten. Haufig sind diese Stérungen fluktuierend. Die Patienten zeigen sich
wahrend der Untersuchung in unterschiedlichen Wachheitsgraden von Somnolenz bis
Koma oder in abwechselndem Einschlafen und Aufwachen. Der wechselhafte Verlauf
spiegelt sich auch in den voneinander abweichenden Berichten des betreuenden
Pflegerpersonals wieder und zeigt sich in deutlichen Tagesschwankungen der
kognitiven Fahigkeiten der Patienten im Hinblick auf Gedachtnisleistung, Sprache und

Orientierung.

Aufmerksamkeitsstérungen: Eine Einschrankung der Aufmerksamkeit ist fast immer zu

beobachten. Einfache Anweisungen kdnnen vom Patienten haufig nicht ausgefuhrt oder

im Nachhinein nicht erinnert werden.

Beeintrachtigung des Kurzzeitgedachtnisses und Desorientiertheit: Auftretende

Stérungen des Gedachtnisses betreffen nicht weit zurlckliegende Ereignisse, wie z.B.
den Grund fur die Krankenhausaufnahme. Es zeigen sich Orientierungsstorungen in
Bezug auf Ort, Zeit und Personen oder situative Verkennungen. Zudem kann die
Orientierung des Patienten unscharf sein (z.B. Annahme eines anderen medizinischen
Kontextes) und ist haufig durch Wahn, illusionare Verkennungen oder Wahrnehmungs-

storungen uberlagert.

Agitiertheit, Schlaf- und affektive Stérungen: Desorientiertheit fihrt zu Angsten und

Agitiertheit. Ein Patient, der z.B. glaubt in seiner Wohnung zu sein, widersetzt sich oft
den Anweisungen des Pflegepersonals, oder er wehrt sich gegen Katheter 0.a. und
versucht diese zu entfernen. Schlafstérungen treten bei deliranten Patienten fast immer
auf. Zu beobachten sind auch affektive Storungen, insbesondere depressive

Verstimmtheit, Angste, Traurigkeit und Euphorie sowie Affektlabilitat.
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Sinnestauschungen: Bei Patienten im Delir treten haufig Stérungen der Realitatsprifung

auf, die sich in visuellen oder akustischen Halluzinationen sowie Wahnvorstellungen
auldern. Visuelle Halluzinationen sind z.B. das Wahrnehmen von kleinen beweglichen
Objekten (Balle, Wolken) oder Tieren.

1.3 Subtypen des Delirs

Ein Delir tritt in motorischen Subtypen auf: Im allgemeinen Konsens unterscheidet man
das hyperaktive vom hypoaktiven Delir (Milisen et al., 1998). Dartber hinaus existieren
Mischtypen (Milisen et al., 1998) und das so genannte subsyndromale Delir (Ouimet et
al., 2007b).

Das hyperaktive Delir ist gepragt durch Hypervigilanz, Unruhe, schnelle und laute
Sprache, Aggressivitat, Ungeduld, lautes Singen, Lachen, Euphorie, Angst, rasche
motorische Antworten, leichte Ablenkbarkeit, Halluzinationen oder ausgepragte
vegetative Entgleisungen (Krauseneck et al., 2006) Unter den Deliren hat es eine
Auftretenshaufigkeit von 9 % bis 22 %. (Guenther et al., 2010; Sandberg et al., 1999).

Die Symptome eines hypoaktiven Delirs sind Unaufmerksamkeit, sparsame oder
langsame Sprache, Lethargie, verlangsamte Bewegungen, Apathie, mangelnde
Kontaktaufnahme und wenig vegetative Symptome (Krauseneck et al., 2006). Von
dieser Form sind 26 % bis 37 % der Delirpatienten betroffen (Guenther et al., 2010;
Sandberg et al., 1999).

Beim gemischten Delir treten die Symptome eines hyper- und hypoaktiven Delirs
nebeneinander oder im Wechsel auf (Krauseneck et al., 2006). Es ist die am haufigsten
vorkommende Form des Delirs und tritt laut Sandberg et al. (1999) in 42 % der Falle auf.
Die ubliche Differenzierung des Delirs ist nachtraglich um das subsyndromale Delir
erweitert worden. Ein Delir wird als subsyndromal bezeichnet, wenn es zwei oder
mehrere Symptome in den Domanen Bewusstseinsstdérungen, Sinnestauschungen oder
Orientiertheit aufweist, allerdings nicht die DSM-IV Kriterien fur ein Delir erfllt

(Krauseneck et al.,, 2006). Genaue Diagnosekriterien sind jedoch nicht definiert
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(Meagher und Trzepacz, 2007). Patienten mit einem subsyndromalen Delir nehmen
hinsichtlich ihrer Prognose eine Mittelstellung zwischen deliranten und nicht-deliranten
Patienten ein: Sie besitzen im Vergleich zu Patienten ohne Delir eine signifikant hohere
Mortalitat, die jedoch geringer ist, als die von Patienten mit klinisch ausgepragtem Delir
(Ouimet et al., 2007b).

1.4 Fragestellung

Die Inzidenz des Delirs wird, wie oben beschrieben, unterschiedlich angegeben (6 % bis
92 %).

Diese Studie diente dem Ziel, die Inzidenz des Delirs auf den operativen
Intensivstationen der Universitatsklinik Bonn zu ermitteln. Dazu wurde ein
standardisierter Delir-Test, die Confusion Assessment Method for Intensive Care Units
(CAM-ICU, siehe Kapitel 2.4) durchgefuhrt und die Studienteilnehmer anhand der
Ergebnisse in zwei Gruppen eingeteilt:

1. Patienten, die wahrend ihres Aufenthaltes auf der Intensivstation entsprechend
der DSM-IV Kriterien mindestens einmal delirant waren (Delir),
2. Patienten, die wahrend ihres Aufenthaltes auf der Intensivstation nie delirant

waren (Nie Delir).

Die Delir-Gruppe wurde, wie in Kapitel 1.3 Subtypen des Delirs beschrieben, gemal’ der
Einteilung von Milisen et al. (1998) in die drei Untergruppen hyperaktives, hypoaktives
und gemischtes Delir aufgeteilt. Zudem wurde vor der Durchfuhrung der CAM-ICU das
Pflegepersonal befragt, ob sie ihre Patienten fur delirant halten. Diese klinisch subjektive
Einschatzung eines Patienten wurde mit den Ergebnissen der CAM-ICU verglichen. So
konnte herausgefunden werden, in welchem Malde sich die Ergebnisse des Tests von
der Meinung des Pflegepersonals unterscheidet.

Aulerdem verglichen wir die Gruppen hinsichtlich ihrer Verweildauer auf der
Intensivstation (ITS) und die Dauer der maschinellen Beatmung sowie im Verlauf die

gesamte Krankenhausverweildauer der Patienten.
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Bei der Aufnahme auf die Intensivstation wurde durch gangige Intensivstation-
Bewertungssysteme Uberprift, ob sich delirante und nicht delirante Patienten in der
Schwere der Erkrankung (siehe Kapitel 2.3.5 Simplified Acute Physiology Score-Il), der
Komorbiditat  (siehe  Kapitel 2.3.7  Charlson  Comorbidity  Index),  der
Uberlebenswahrscheinlichkeit (siehe Kapitel 2.3.8 Acute Physiology And Chronic Health
Evaluation-Il) und hinsichtlich des pflegerischen Aufwandes (siehe Kapitel 2.3.9
Therapeutic Intervention Scoring System-28) unterscheiden. Im Verlauf des Aufenthalts
auf der Intensivstation wurde die Delir-Gruppe mit Hilfe des SOFA Scores (siehe Kapitel
2.3.4 Sequential Organ Failure Assessment Score) in Bezug auf Organversagen mit den
Patienten der Nie Delir-Gruppe verglichen. Dieser Score ist flir eine Erhebung als

Verlaufsparameter wahrend des Intensivaufenthaltes validiert (Vincent et al., 1998).

Anhand der durch die Scores bei Aufnahme erhobenen Daten wurden im nachsten
Schritt ausgewahlte potentielle Faktoren hinsichtlich ihrer Korrelation mit der Inzidenz
eines Delirs untersucht. Diese Faktoren umfassten Alter, Geschlecht, Grof3e, und
Gewicht sowie die Serumkonzentrationen von Kreatinin, C-reaktivem Protein (CRP),

Leukozyten und Bilirubin in den Blutuntersuchungen.

Um die Bedeutung des Delirs fur das Behandlungsergebnis herauszufinden, wurde
abschlieend die Mortalitatsrate 180 Tage nach der Aufnahme auf die Intensivstation

eruiert.
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2. Material und Methodik

2.1 Studienkonzept

Zur Durchfuhrung der Studie wurden von September 2007 bis einschlieRlich Dezember

2007 Daten von Patienten erfasst, die auf der Chirurgischen und Anasthesiologischen

Intensivstation des Bonner Universitatsklinikums aufgenommen wurden. Die Daten der

vorliegenden Studie wurden im Rahmen der Kklinischen Routine erhoben und

pseudonymisiert analysiert.

Sowohl die Chirurgische, als auch die Anasthesiologische Intensivstation umfassen

jeweils 10 Betten mit Beatmungsmadglichkeit. Das Tatigkeitsspektrum der Stationen

beinhaltet:

Behandlung von Patienten mit schwerer respiratorischer Insuffizienz (ARDS) und
Multiorganversagen mit zusatzlichen Behandlungsoptionen wie /nvasive Lung
Assist (ILA), die extrakorporale Membranoxygenation (ECMO), Stickstoffmonoxid
(NO) sowie die High Frequency Ventilation (HFO)

Postoperative Betreuung nach elektiven Operationen aus allen operativen
Disziplinen

Versorgung von polytraumatisierten Patienten nach Behandlung im Schockraum
bzw. nach einer Notfall-Operation

Uberwachung und Behandlung von Patienten mit akuter Exazerbation von bereits
bestehenden Leber-, Nieren-, Pankreas-, oder sonstigen metabolischen
Erkrankungen nach vorheriger Operation

Uberwachung und weiterfiihrende Behandlung von Patienten nach
Organtransplantation, z.B. Leber- und Nierentransplantationen

Uberwachung und weiterflilhrende Behandlung nach kardiopulmonaler
Reanimation (CPR)

Zeitgleich wurden mit den gleichen Fragestellungen die Patienten der

kardiochirurgischen Intensivstation untersucht. Aus methodischen Grinden wurden die

Patientenkollektive voneinander getrennt.
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2.2 Ausschlusskriterien

Patienten, bei denen kein Delirmonitoring mdglich war, wurden von der Analyse

ausgeschlossen. Dies betraf Patienten mit

¢ mangelnden Deutschkenntnissen,

e beeintrachtigtem Horvermogen,

e bekannten neurologischen Defiziten, die eine adaquate Kommunikation mit dem
Patienten unmoglich machten (beispielsweise Demenz, Aphasie, Korsakow-
Syndrom, Z.n. Schlaganfall oder Schadel-Hirn-Trauma),

e Verweigerung der Untersuchung.

Insgesamt wurden 93 Patienten untersucht, die sowohl auf der chirurgischen, als auch
auf der anasthesiologischen Intensivstation aufgenommen wurden und langer als 24
Stunden dort verblieben. Nachtraglich wurden Patienten ausgeschlossen, da zwei
Patienten standig komatds waren (RASS <-4, siehe Kapitel 2.3.2 Richmond Agitation -
Sedation Scale) und im Laufe ihres Aufenthaltes auf der Intensivstation verstarben, also
nie getestet werden konnten; drei Datensatze lagen nicht vollstandig vor. Die

Ergebnisse der vorliegenden Studie beruhen auf 88 eingeschlossenen Patienten.

2.3 Patientencharakteristik

Bei jedem Patienten wurden taglich die folgenden Daten aus Eigen- und
Fremdanamnese, dem Krankenblatt, der Stationskurve und vorausgegangenen
Arztbriefen erhoben und in einem dafur entwickelten Screeningformular (siehe Abb.7)

dokumentiert:

e ,Delir Ja / Nein“ mittels der CAM-ICU (siehe Kapitel 2.4 Das Testverfahren: Die
CAM-ICU) bei Aufnahme und taglich im weiteren Verlauf

e Art des Delirs (siehe Kapitel 1.3 Subtypen des Delirs)

e Subjektive Einschatzung des Pflegepersonals ,akutes Delir Ja / Nein® kurz vor
Durchfuhrung der CAM-ICU
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e Aufnahmedatum

e Richmond Agitation - Sedation Scale (RASS) bei Tag und bei Nacht (siehe
Kapitel 2.3.2 Richmond Agitation - Sedation Scale)

e Behavior Pain Scale (BPS) bei Tag und bei Nacht (siehe Kapitel 2.3.3 Behavioral
Pain Scale)

e SAPS-Il Punktzahl (siehe Kapitel 2.3.5 Simplified Acute Physiology Score-Il) bei
Aufnahme

e Glasgow Coma Skala (siehe Kapitel 2.3.6 Glasgow Coma Skala) bei Aufnahme
und taglich im weiteren Verlauf

e Charlson Comorbidity Index (siehe Kapitel 2.3.7 Charlson Comorbidity Index) bei
Aufnahme

e APACHE-II Score (siehe Kapitel 2.3.8 Acute Physiology And Chronic Health
Evaluation-Il) bei Aufnahme

e TISS-28 (siehe Kapitel 2.3.9 Therapeutic Intervention Scoring System-28) bei
Aufnahme

e SOFA Score (siehe Kapitel 2.3.4 Sequential Organ Failure Assessment Score)
taglich im Verlauf

e Alter bei Aufnahme

e Grole

e Gewicht

e Geschlecht

e Ausgewahlte Laborparameter (siehe Kapitel 2.3.1 Blutparameter)

Die Dauer des gesamten Krankenhausaufenthalts und die Uberlebensrate der Patienten

Uber 180 Tage nach der Aufnahme auf die Intensivstation wurden retrospektiv ermittelt.

2.3.1 Blutparameter

Die erhobenen Blutparameter wurden mit standardisierten Labortechniken im
Zentrallabor (ZL) der Universitatsklinik Bonn analysiert. Es wurden die Parameter p,O2

(arteriell), paO2 / Fi O,, pH, cHCO3-, Serum-K*, Serum-Na*, Serum-Kreatinin, Serum-
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Harnstoff, Serum-Bilirubin, Leukozyten, Hamatokrit, Thrombozyten und C-reaktives
Protein (CRP) festgehalten.

Gemal® den Empfehlungen der einzelnen Scores wurde der am weitesten vom
Referenzwert abweichende Wert der vergangenen 24 Stunden festgehalten. Die
Referenzwerte sind in Tab. 10 dargestellt.

Die Leukozytenzahl, das CRP, das Serum-Kreatinin und das Serum-Bilirubin wurden

direkt bei der Aufnahme des Patienten bestimmt und dokumentiert.

2.3.2 Richmond Agitation - Sedation Scale
Die Richmond Agitation-Sedation Scale (RASS) ist ein leicht zu handhabendes

Instrument, um das Bewusstsein von Intensivpatienten zu messen. Sie hat eine hohe
Reliabilitat und Validitat bei medizinischen und chirurgischen, beatmeten und nicht
beatmeten, sedierten und nichtsedierten Intensivpatienten (Ely et al., 2003; Sessler et
al., 2002).

Diese Skala beruht auf der Beurteilung von Erregung, Erkenntnisvermdgen und auf der
Reproduzierbarkeit von einfachen Reaktionen wie Augenkontakt oder Bewegung auf
Beruhrung. Alle diese Aufgaben sind in eine vom Autor (Sessler et al.,, 2002)
konstruierte Abfolge eingebunden. Die RASS wurde entwickelt, um objektive,
zuverlassige, valide und effiziente Angaben zum Bewusstseinslevel eines Patienten,
beispielsweise aufgrund seines Sedierungszustandes zu erhalten. Die RASS wird in
folgenden 3 Schritten erhoben:

1. Der Patient ist wach und ruhig (Score 0) oder ist er unruhig bzw. agitiert (Score +1

bis +4 entsprechend der jeweiligen Beschreibung in Tab. 1).

2. Wenn der Patient nicht wach ist wird er laut mit Namen angesprochen und zum
Blickkontakt aufgefordert. Entsprechend der Tab. 1 wird dokumentiert, wie lange der

Patient den Blickkontakt aufrechterhalten kann (Score -1 bis -3 in Tab. 1).

3. Falls der Patient nicht reagiert, wird er durch Schutteln an den Schultern oder

Rubbeln des Sternums physikalisch stimuliert (Score -4 bis -5 in Tab. 1).
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Score Ausdruck Beschreibung

+4 Streitlustig Gewalttatig. Unmittelbare Gefahr fur das Personal
+3 Sehr agitiert Zieht an Schlauchen oder Kathetern. Aggressiv.

- Haufige ungezielte Bewegung. Atmet gegen das
+2 Agitiert )

Beatmungsgerat.
_ Angstlich, aber Bewegungen nicht aggressiv oder

+1 Unruhig

lebhaft.
0 Wach und ruhig

) Nicht ganz aufmerksam; erwacht dauerhaft durch
-1 Schlafrig
Ansprache (>10s).

. _ Erwacht mit Augenkontakt (<10s) kurz durch
-2 Leichte Sedierung
Ansprache.

-3 MaRige Sedierung | Bewegungen bei Ansprache ohne Blickkontakt

Keine Reaktion auf Ansprache, aber Bewegungen
-4 Tiefe Sedierung o .
auf physikalische Reize.

Keine Reaktion auf Ansprache oder physikalische
-5 Nicht erweckbar Rei
eize.

Tab. 1: Tabellarische Darstellung der Richmond Agitation-Sedation Scale nach Sessler
et al. (2002) zur Messung des Bewusstseins von Intensivpatienten

2.3.3 Behavioral Pain Scale

Die Behavioral Pain Scale (BPS) ist eine einfache Skala, um den Schmerz eines
sedierten und beatmeten Patienten einzuschatzen. Dabei werden die Parameter
,Gesichtsausdruck des Patienten®, ,Bewegung der oberen Extremitaten®, ,Adaption an
die mechanische Beatmung“ mit 1 (keine Reaktion) bis 4 Punkten (volle Reaktion) wie in
Tab. 11 beschrieben, bewertet und anschlieRend addiert. Die so ermittelten Werte
zwischen 3 und 12 Punkten geben die geflhlte Schmerzintensitat des Patienten wieder.
Korperhaltung, Gesichtsausdruck und Bewegung des Patienten korrelieren mit der vom
Patienten im Nachhinein berichteten Schmerzintensitat, konnen vom Pflegepersonal

korrekt eingeschatzt werden und eignen sich auch fur nicht sprachfahige Sauglinge
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(Ambuel et al., 1992; Franck et al., 2000; Hamill-Ruth und Marohn, 1999; Prkachin,
1992; Puntillo et al., 1997). Physiologische Parameter, wie z.B. Puls, Blutdruck oder
Pupillengrofe eignen sich nicht, um das Schmerzlevel eines Patienten abzubilden, da
diese Parameter vor allem auf Intensivstationen durch Medikamente beeinflusst werden
(Payen et al., 2001). Die Dokumentation des aktuellen BPS stellte sicher, dass beatmete
Patienten nicht wegen unzureichender Analgosedierung falsch positiv delirant

diagnostiziert wurden.

2.3.4 Sequential Organ Failure Assessment Score

Der SOFA (Sequential Organ Failure Assesement) ist der einzige, als
Verlaufsparameter validierter Score zur objektiven Beschreibung einer Organ(-dys)
funktion (Vincent et al., 1996) Er ist ein von der European Society for Intensive Care
Medicine (ESICM) festgelegter Konsens, der sich aus den Beurteilungen Uber die

Funktion von sechs Organsystemen zusammensetzt. Dies sind:

e Respiration (Parameter: Horovitz-Index, paO2/FiO,),

e Blutgerinnung (Parameter: Thrombozyten),

e Leber (Parameter: Serum-Bilirubin),

e Niere (Parameter: Serum-Kreatinin),

o kardiovaskulares System (Parameter: arterieller Mitteldruck) und

e Zentrales Nervensystem (ZNS) (Parameter. Glasgow Coma Skala, siehe
Kapitel 2.3.6 Glasgow Coma Skala).

Die Beurteilung erfolgt anhand einer Skala von 0 — 4 Punkten fir jedes einzelne System,
wobei 0 Punkte eine ungestorte und 4 Punkte die schwerste Auspragung der
Funktionsstorung bedeutet. Definitionsgemal® gilt eine Punktzahl von 3 oder mehr
Punkten pro Organ als Organversagen. Der schlechteste Wert der vergangenen 24
Stunden ist fur jedes Organsystem die Grundlage der taglichen Datenerhebung.
(Vincent et al., 1998).
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2.3.5 Simplified Acute Physiology Score-l|
Der SAPS-Il (Simplified Acute Physiology Score) ermdglicht die Einschatzung der

Erkrankungsschwere von Intensivpatienten sowie die Berechnung des Letalitatsrisikos
auf der Basis physiologischer Daten (Le Gall et al., 1993). Er wurde Uberwiegend an
europaischen Patientenkollektiven entwickelt und in einer multizentrischen Studie an
uber 13.000 Patienten unterschiedlicher Intensivstationen validiert. Der erste 1984
entwickelte SAPS sollte den APACHE Score (siehe Kapitel 2.3.8 Acute Physiology And
Chronic Health Evaluation-Il), der bis dahin ein verbreitetes Intensivstation Scoring
System war, vereinfachen (Le Gall et al., 1984). Neun Jahre spater wurde auch der
SAPS uberarbeitet (Le Gall et al., 1993).

Um den SAPS-Il zu ermitteln werden diejenigen Werte einer Punktebewertung
unterzogen, die in den vergangenen 24 Stunden am starksten von der Norm abwichen.

Die bendtigten Variablen sind in Tab. 12 und Tab. 13 dargestellt.

In diesem Bewertungssystem werden folgende Parameter bertcksichtigt:
o Alter
¢ Kilinische Verlaufsparameter
e der Aufnahmestatus
o geplant chirurgisch = Operationstermin mindestens 24 Stunden vorher
geplant,
o medizinisch = mindestens eine Woche nicht operiert,
o nicht geplant chirurgisch = Operationstermin erst in den letzten 24 Stunden
geplant
e der neurologische Status anhand der Glasgow Coma Skala (siehe Kapitel 2.3.6
Glasgow Coma Skala)

e chronische Erkrankungen

Entsprechend jedem berechneten Scorewert kann ein individuelles Letalitatsrisiko

zugeordnet werden (Le Gall et al., 1993).
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2.3.6 Glasgow Coma Skala

Die Glasgow Coma Skala (GCS) ist eine Skala zur Abschatzung einer
Bewusstseinsstorung. Dieses Bewertungsschema  zur  Beschreibung  der
Bewusstseinslage wurde 1974 von Graham Teasdale und Bryan J. Jennett an der
Universitat von Glasgow entwickelt. Es gibt drei Rubriken, fur die jeweils Punkte

vergeben werden:

1. Augendffnung
2. Verbale Kommunikation
3. Motorische Reaktion

Die Punkte werden, entsprechend der in Tab. 14 dargestellten Patientenreaktionen, fur
jede Rubrik einzeln vergeben und anschlieRend addiert. Die maximale Punktzahl ist 15
(bei vollem Bewusstsein), die minimale ist 3 (Tod oder tiefes Koma). Bei 8 oder weniger
Punkten ist von einer sehr schweren Funktionsstérung des Gehirns auszugehen und es
besteht die Gefahr von lebensbedrohlichen Atmungsstorungen (Teasdale und Jennett,
1974).

Die Glasgow Coma Skala ist auch Bestandteil anderer Bewertungssysteme,

beispielsweise wird im SOFA Score damit die ZNS Funktion beurteilt.

2.3.7 Charlson Comorbidity Index

Der Charlson Comorbidity Index bietet eine Abschatzung des operativen Risikos
hinsichtlich der Komorbiditat (Charlson et al., 1987). Dieser von Mary Charlson et al.
empirisch ermittelte Index ist aus einer Langsschnittstudie mit 559 Patienten entstanden
(Charlson et al., 1987) und spater mit weiteren 226 Patienten um den Faktor Alter
erweitert und validiert worden (Charlson et al., 1994). Anhand des Scores soll das
relative Risiko an Komorbiditatsfaktoren zu versterben beurteilt werden. Der Charlson
Comorbidity Index ist Ubersichtlich und einfach zu erheben, da die Kriterien leicht zu
ermitteln sind und sich gut voneinander unterscheiden. Optional kann der Index mit oder
(wie im Original) ohne Alterskorrektur verwendet werden. Die Vorerkrankungen wurden

registriert und mit der entsprechenden, in Tab. 15 ersichtlichen, Punktzahl bewertet. Die
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Punkte wurden danach addiert. Zur vereinfachenden Beschreibung der Erkrankungen
der Patienten schlagen die Autoren eine Einteilung in vier Krankheitskategorien vor. Die

Einteilung der Krankheitsstufen erfolgt gemal} der Tab. 2:

Charlson Index

Punktwert —

(ohne Alter): 0 1-2 3-4 =9

Komorbiditats- | I I Y,

grad

Einteilung der , :

Komorbiditat in Keine Zweit- Lel__ch.te ) Mittel - Sehr schwer
. maRige schwer

vier erkrankung Erkrankt

Erkrankung erkrankt

Krankheitsstufen

Tab. 2: Einteilung der Komorbiditat eines Patienten in vier Krankheitsgrade gemaf des
Charlson Comorbidity Indexes (Charlson et al., 1994)

Die Erweiterung um das Alter sieht vor, dass flr jede Altersdekade Uber dem 40.
Lebensjahr ein zusatzlicher Risikopunkt zum Comorbidity Index hinzugefugt wird; also
mit 50 — 59 Jahren 1 Punkt, mit 60 - 69 Jahren 2 Punkte u.s.w. (Charlson et al., 1994).

Fur die vorliegende Arbeit wurde der Index ohne Alterskorrektur verwendet.

2.3.8 Acute Physiology And Chronic Health Evaluation-li

Die Acute Physiology And Chronic Health Evaluation (APACHE) ist ein von Knaus et al.
(1981) veroffentlichtes, auf Intensivstationen verwendetes Verfahren, auf deren
Datenbasis die Uberlebenswahrscheinlichkeit von Patienten einer Intensivstation
vorhergesagt wird. 1985 wurde der Score Uberarbeitet und unter dem Namen APACHE-
Il publiziert (Knaus et al., 1985).

Dieses Bewertungssystem setzt sich aus drei Datengruppen zusammen: Dem Alter des
Patienten, den aktuellen Befunden und anamnestischen Angaben. Der APACHE-II-
Score enthalt folgende Merkmale:

e Acute Physiology Score: Es werden hierbei jeweils 0 — 4 Punkte flr
Abweichungen von den Normwerten verschiedener physiologischer Parameter

vergeben. Diese Parameter sind Herzfrequenz, Temperatur, arterieller
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Mitteldruck, Atemfrequenz und folgende Blutparameter: pH-Wert, Serum-Kalium,
Serum-Natrium, Serum-Kreatinin und Leukozyten.
e Age Points: Entsprechend dem Alter des Patienten wird ein Punktewert ermittelt.
e Chronic Health Points: 0 — 5 Punkte werden verteilt, je nach operativem Eingriff
des Patienten: Keine Operation, Notfalloperation oder elektiver Eingriff.
Zusatzlich wird beurteilt, ob bei dem Patienten eine Organinsuffizienz oder eine

Immunschwache vorliegt.

Der APACHE-II-Score berechnet sich aus der Addition des Acute Physiology Score, den
Age Points und den Chronic Health Points.

Die erforderlichen Daten wurden Uuber jeweils 24 Stunden gesammelt, wobei
entsprechend der Empfehlung des Autors der jeweils schlechteste Wert fur die
Berechnung des Scores herangezogen wird. Die minimal mdgliche Punktzahl, und damit
das beste Ergebnis, betragt 0 Punkte, der maximale Punktwert, und damit das
schlechteste Ergebnis, liegt bei 71 Punkten.

Anhand folgender Tabelle kann die Todesrate geschatzt werden:

Punkte 0-4 | 5-9 10-14  15-19 | 20-24 | 25-29 | 30-34 | >34

~ 85

Todesrate ~4% ~8%  ~15% ~25%  ~40% | ~55% ~75% o

Tab. 3: Einschatzung der Todesrate eines Intensivpatienten laut der Acute Physiology
And Chronic Health Evaluation (APACHE)-II Punktzahl (Knaus et al., 1985)

2.3.9 Therapeutic Intervention Scoring System-28

Das Therapeutic Intervention Scoring System (TISS) erfasst und bewertet
therapeutische Malnahmen, wie zum Beispiel medikamentdése Therapie oder
maschinelle Beatmung und wurde 1974 von Cullen et al. vorgestellt. Mit der Entwicklung
dieses Systems sollte eine Korrelation zwischen schweren pathophysiologischen
Veranderungen und den aus 57 Parametern berechneten TISS-Punkten hergestellt
werden (Cullen et al., 1974; Cullen et al., 1994). Entsprechende Zusammenhange

lieRen sich zwar von den Autoren validieren (Keene und Cullen, 1983), doch eine
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zuverlassige Korrelation mit der Prognose des Patienten, insbesondere bei hohen,
maximalem Therapieaufwand entsprechenden TISS-Scores, liel3 sich bei einer Studie
auf einer Intensivstation nicht beweisen (Schuster et al., 1986).
Der TISS dient heute vor allem dazu, den Therapieaufwand, insbesondere den
zeitlichen Pflegeaufwand und damit indirekt den Personalbedarf einer Intensivstation
einzuschatzen (Dick et al., 1992). Mit der Vorstellung der TISS-28 Modifikation wurde
das System 1996 aktualisiert und vereinfacht (Miranda et al., 1996):
Es wurden taglich die in Tab. 16 dargestellten 28 Patientenmerkmale erfasst, die sich in
die Kategorien

e Basisaktivitaten,

e Atmung,

e Herz-Gefal-System,

e Nieren,

¢ Neurologie,

e metabolische Storungen und

e besondere Interventionen

gliedern lassen.

Unter besonderen Interventionen versteht man Intubation, Schrittmacheranlage,
Kardioversion, Endoskopie, Notfalloperation in den letzten 24 Stunden oder
Magenspulung. Routineinterventionen ohne direkte Auswirkungen auf das Befinden des
Patienten, wie Radiologie, Echokardiographie, Elektrokardiogramm, Verbande, Anlegen
von venosen oder arteriellen Kathetern, werden nicht berlcksichtigt.

Die entsprechenden Punkte werden addiert. Je hoher der TISS-28 ist, desto hoher ist

der tagliche Therapieaufwand des Patienten.

2.4 Das Testverfahren: Die CAM-ICU

Mit der Confusion Assessment Method for Intensive Care Units (CAM-ICU) kann ein

Delir bei Intensivpatienten festgestellt werden.
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2.4.1 Erlauterungen zur CAM-ICU

Die Diagnose des Delirs anhand von rein klinischen Beobachtungen gestaltet sich
schwierig. Laut Brown und Boyle (2002) werden dabei bis zu 60 % aller Delirien nicht
erkannt. Die von Wes Ely publizierte CAM-ICU ist ein in verschiedenen Studien mit
Intensivpatienten gut validiertes und reliabeles Delir-Testverfahren, welches auch flr
beatmete Intensivpatienten anwendbar ist (Ely et al., 2001c; Ely et al., 2001b;
Lemiengre et al., 2006; McNicoll et al., 2005). Die CAM-ICU benutzt nonverbale Tests,
wie z.B. simple ,Ja / Nein“ Logikfragen, Vigilanztests und einfache Kommandos, um die
Kriterien der von Inouye et al. (1990) entwickelten urspringlichen Confusion
Assessment Method bei beatmeten Patienten anzuwenden. Die CAM-ICU orientiert sich
an den DSM-IV Kriterien des Delirs und zeigt eine Sensitivitdt von 95 % bis 100 % und
eine Spezifitat von 89 % bis 93 % gegenuber dem Goldstandard, der Diagnostik des
Delirs anhand der DSM-IV Kriterien durch einen Experten (Ely et al., 2001b). Diese
Methode ist leicht und dkonomisch durchfuhrbar und kann auch vom Stationspersonal
(Arzte und Intensivpflegepersonal) angewendet werden. Der Zeitaufwand fiir das Testen
aller Merkmale der CAM-ICU bei einem Intensivpatienten liegt bei durchschnittlich 2:28
Minuten (0:45 - 3:00 min) (Guenther et al., 2009)

Die CAM-ICU wurde gemaly der Principles of Good Practice for the Translation and
Cultural Adaptation Process for Patient-Reported Outcomes (PRO) Measures (Wild et
al., 2005) in einem standardisierten Prozess nach Genehmigung durch die Urheber (E.
W. Ely, B. Pun und H. Amirfarzan) in die deutsche Sprache Ubersetzt. Die deutsche
CAM-ICU diente als Grundlage fur die durchgeflhrte Untersuchung. Diese Version ist
validiert worden und zeigt eine Sensitivitat von 88 % bis 92 % und eine Spezifitdt von
100 % gegenuber dem Goldstandard, der Diagnostik des Delirs anhand der DSM-IV
Kriterien durch einen Experten. Zudem weist sie eine sehr hohe Interrater-Reliabilitat
auf: k = 0.96 (Guenther et al., 2010).
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2.4.2 Anwendung der CAM-ICU

Mit der CAM-ICU wurde das Vorliegen oder Nicht-Vorliegen eines Delirs anhand der vier
Indikatoren des Delirs laut Definition des DSM-IV beurteilt.

Wie bereits in Kapitel 1.1 beschrieben sind diese Indikatoren:

1. Akut aufgetretene Bewusstseinsstorung, die im Verlauf oft schwankt oder
fluktuierend verlauft

2. Stérung der Aufmerksamkeit oder der Wahrnehmung,

3. Storung der Vigilanz oder

4. Storung des Denkens.

Zu Beginn der Untersuchung wurde der aktuelle RASS (siehe Kapitel 2.3.2 Richmond
Agitation - Sedation Scale) und, bei beatmeten Patienten, der aktuelle BPS (siehe
Kapitel 2.3.3 Behavioral Pain Scale) erhoben.

Patienten mit einem RASS von -4 oder -5 kdnnen mit der CAM-ICU nicht untersucht
werden. Hohe BPS Scores kdnnen eine falsch positive CAM-ICU verursachen. Zudem
wurden nicht beatmete Patienten nach ihren Schmerzen befragt, um schmerzbedingte
Verhaltensauffalligkeiten auszuschlief3en.

Ein Patient wird als delirant eingestuft, wenn der RASS grol3er als -4 ist und Merkmal 1
und 2 sowie entweder Merkmal 3 oder Merkmal 4 von dem Untersucher positiv beurteilt

werden. Nachfolgend werden die 4 Merkmale beschrieben.

Merkmal 1 — akuter Beginn oder schwankender Verlauf einer Bewusstseinsveranderung
Zunachst ist anhand der stindlich durch das Pflegepersonal erfassten und
dokumentierten RASS (siehe Kapitel 2.3.2 Richmond Agitation - Sedation Scale) zu
klaren, ob in den letzten 24 Stunden ein schwankender Verlauf des Bewusstseins-
zustand des Patienten besteht oder ob der Bewusstseinszustand anders als vor Beginn
der Erkrankung war.

Besteht kein Zweifel daran, dass der Patient so klar und orientiert war wie vor dem
Intensivaufenthalt, so war dieses Merkmal negativ. Dann wurde nicht weiter getestet, da
der Patient gemaly der DSM-IV Kriterien nicht mehr als CAM-ICU positiv beurteilt
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werden konnte. Lagen Hinweise vor, dass der Bewusstseinzustand zum Ausgangs-

zustand verandert war wurde der Test weitergeflhrt und das nachste Merkmal getestet.

Merkmal 2 — Aufmerksamkeitsstorung

In der CAM-ICU wird Aufmerksamkeit als ein Zustand definiert, in dem ein wacher
Patient auf jeden Stimulus aus seiner Umgebung reagieren kann. Der aufmerksame
Patient vermag irrelevante Ereignisse herauszufiltern; der aufmerksamkeitsgestorte
Patient hingegen reagiert auf jede Bewegung, jedes Gerausch und jedes Ereignis. Die
Voraussetzung von Aufmerksamkeit ist Wachheit, wobei Wachheit jedoch nicht
zwingend auch Aufmerksamkeit bedeutet. Um die Aufmerksamkeit des Patienten zu
prufen wurde ihm eine auditive Aufgabe gestellt:

Dem Patienten wurde gesagt: ,Ich lese ihnen nun 10 Buchstaben vor. Dricken Sie
meine Hand, wenn sie ein ,A“ horen. Dricken Sie nicht, wenn sie einen anderen
Buchstaben héren®. Dann las der Untersucher die zehn Buchstaben ANANASBAU
M vor. Dieses Merkmal wurde als positiv gewertet, wenn 3 oder mehr Fehler gemacht
wurden. Wurden bei diesem Merkmal maximal zwei Fehler gemacht, so konnte auch
hier abgebrochen werden, da eine CAM-ICU positive Beurteilung des Patienten
ausgeschlossen werden konnte.

Kann der Patient beide Hande nicht bewegen, so kann er sich auch anders verstandlich
machen, z.B. durch ein zuvor verabredetes Schliefen der Augenlider bei ,Ja“.

Merkmal 3 — Bewusstseinsveranderung — Richmond Agitation Sedation Scale

Die Richmond Agitation Sedation Scale (RASS) stuft Bewusstseinszustande von -5 (tief
komatos) bis +4 (streitlustig), siehe Tab. 1 ein.

Alle Patienten mit einem RASS von -4 oder -5 wurden nicht weiter getestet, da ein
komatdser Zustand bzw. eine tiefe Sedierung des Patienten laut der Definition von Ely et
al. (2001c) keinem Delir entspricht. Dieses Merkmal wurde als positiv gewertet, sobald
RASS 2-3 und ungleich Null war.

Die genaue Anwendung der RASS ist bereits in Kapitel 2.3.2 Richmond Agitation -
Sedation Scale beschrieben worden.
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Merkmal 4 — unorganisiertes Denken

Um die kognitive Kapazitat zu erfassen verwendet die CAM-ICU leichte und direkte ,Ja /
Nein“ Fragen. Auch beatmete Patienten konnen auf diese Fragen einfach durch
Kopfnicken bzw. Schutteln antworten.

Es wurden die 4 Fragen aus einem der unten aufgefuhrten Frageblocke gestellt, die mit
~Ja“ oder ,Nein“ beantwortet werden konnten. Der zweite Fragenblock dient der
Variation der Fragen und dem Vermeiden von Lerneffekten, falls ein Patient an

mehreren aufeinander folgenden Tagen untersucht wurde.

Frageblock 1:
e Schwimmt ein Stein auf dem Wasser?
e Gibt es Fische im Meer?
e Wiegt ein Kilo mehr als zwei Kilo?

e Kann man mit einem Hammer einen Nagel in die Wand schlagen?

Frageblock 2:
e Schwimmt ein Blatt auf dem Wasser?
e Gibt es Elefanten im Meer?
e Wiegen 2 Kilo mehr als ein Kilo?

e Kann man mit einem Hammer Holz sagen?

Anschlieend wurde der Patient aufgefordert, so viele Finger hochzuhalten, wie der
Untersucher zeigte (zwei). Man sollte dabei dem Patienten den Ricken der Hand
zukehren, da unter Umstanden auch die gebeugten Finger mitgezahlt wurden.
AnschlieRend sollte der Patient dieselbe Anzahl der Finger mit der anderen Hand
zeigen, oder an derselben Hand einen Finger hinzufigen. Jede Frage aus dem
Frageblock wurde, bei einer falschen Antwort, einzeln als Fehler gewertet. Die
Aufforderung zum Fingerzeigen ergab insgesamt einen Fehler, selbst wenn nur ein Teil
der Aufgabe fehlerhaft durchgefuhrt wurde. Das gesamte Merkmal 4 wurde als positiv
gewertet, wenn der Patient zwei oder mehr Fehler machte.

Ein Delir liegt vor, wenn entweder die Kriterien (1), (2) und (3) oder (1), (2) und (4)
positiv getestet werden.
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Die CAM-ICU wurde mittels der in Abb.1 dargestellten deutschen Ubersetzung des
Havard-Flowsheet durchgefuhrt. Es handelt sich hierbei um eine validierte Kurzversion,
die sich von der originalen CAM-ICU ableitet (Ely et al., 2001b; Ely et al., 2001c). Sie
bietet die Moglichkeit, die vier DSM-IV Kriterien fur ein Delir mit einem einfachen und
standardisierten Algorithmus zeitsparend zu erheben. Diese wurde von der /ICU Delirium
and Cognitive Impairment Study Group der Vanderbilt University in Nashville, Tennesse
veroffentlicht (Amirfarzan et al., 2007).
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Haufige ungezielte Bewegung
2 Agitiert Atmet gegen das
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: Urushig nicht aggressiv oder lebhaft
Wach und
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=4 Schiafrig erwacht dauerhaft durch
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- Sedierung | (<10s) kurz durch Ansprache.
3 MaBige Bewegungen bei Ansprache
E Sedierung ohne Blickkontakt
Tiete Keine Reakfion auf
-4 Ansprache, aber Bewegungen

Sedierung

auf physikalische Reize.

Nicht
erweckbar

Keine Reaktion auf Ansprache
oder physikalische Reize.

CAM-ICU

Ein Delir liegt vor, wenn: 1,2 und 3 oder 1, 2 und 4 positiv sind
1 Psychischa Varindarung?

Akutor Boginn? (2.B. im Vergleich zu pra-OP 7) sTOP
Andert sich das Verhalten im Tagesveriauf ? Kain Delir
2 Aufmorksambkaitsstérung
Lesen Sie einzeln foigende Buchstaben vor: ANANASBAUM STOP
Fehler: Pat. driickt beim "A” nicht die Hand Kain Delir

Fehler: Patient drickt bei einem anderen Buchstaben als "A”

Fehler (oder mehr)

3 BewuBtseinsverinderung ("akuteller RASS)
Falls RASS = 0, woiter zur ndchston Swle

RASS

4 unorganisiertes Denken
1. Schvimmi gin Stein auf dem Wasser? (Schwimmi in Blall auf dem Waaaer?)

Falls RASS nicht 0 st Dalir
Delir
2. Gt ez Fische im Mear? (Gibt &3 Elsfanten im Meer?)
3. Wiegt ein Kilo mehr als rwel Kio?  [(Wiegen 2wei Kilo mehr als sin Kila7)

4. Kann man mit einem Hammer einen (Kann man mil einem Hammar Holz sigen?)
Nage! in die Wand schiagen?

5 Anwelsung: STOP
Sagen Se dem Pat. “Hallen Sie sovole Finger hoch” (Uniersucher ~&R zwei Foger hoch) Kein Delir
“Nun machon Sio dassolbe ml der anderon Hand” (Wiederholen S nichl die Anzahl der Finger).

Falis Pal. nicht beide Arme bewegen kann, sagen Sie: Flgen S einen Finger hinzu.”

[43
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2.4.3 Datenerhebung

Jeder auf einer der beiden Intensivstationen aufgenommene Patient, der keines der
Exklusionskriterien erflllte, wurde taglich mittels der CAM-ICU getestet. Dabei war es
unerheblich, ob bereits ein Delir bestand, es neu auftrat, oder kein Delir festgestellt
wurde. Das Dokumentieren der CAM-ICU Ergebnisse (positiv/negativ) erfolgte
pseudonymisiert auf dem Screeningformular (siehe Abb.7) und zusammen mit dem
RASS-Wert in der Pflegekurve.

Bei jedem Patientenkontakt wurden alle vier Merkmale der CAM-ICU getestet. Zudem
wurde vor der Durchfuhrung das betreuende Pflegepersonal befragt, ob es den
Patienten momentan klinisch subjektiv delirant einstufte und ob der Patient nachts
delirant war. Im Anschluss daran wurden auf dem Screeningformular (siehe Abb.7) alle
in Kapitel 2.3 Patientencharakteristik genannten Patientendaten der vergangenen 24
Stunden dokumentiert. Die Durchfuhrung erfolgte jeden Morgen zwischen 8 und ca. 12
Uhr in einer randomisierten Reihenfolge Jeder Patient wurde von seiner Aufnahme bis

zu seiner Entlassung von der Intensivstation taglich getestet.

Ein Patient wurde zur Ermittlung der Delir-Inzidenz der Delir-Gruppe zugewiesen, wenn
dieser nach der CAM-ICU innerhalb der Untersuchungszeit mindestens einmal positiv
getestet wurde. Umgekehrt wurde ein Patient der Nie-Delir-Gruppe zugewiesen, wenn

er innerhalb des Untersuchungszeitraumes niemals CAM-ICU positiv war.

Die Einteilung der Delir-Subtypen erfolgte, wie von Pandharipande et al. (2007a)
empfohlen, mithilfe der RASS (siehe Kapitel 2.3.2 Richmond Agitation - Sedation Scale),
die ohnehin Bestandteil der CAM-ICU ist (siehe Abb. 1, Merkmal 3):

e Ein hypoaktives Delir liegt vor bei RASS-Werten von -3 bis 0 und
e ein hyperaktives Delir bei RASS von 1 bis 4.
e Der Mischtyp liegt vor, wenn beide Zustande bei demselben Patienten wechselnd

vorkommen
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Die in der Einleitung erwahnten, von Ouimet et al. beschriebenen (2007b) subsyndromal
deliranten Patienten wurden entsprechend der CAM-ICU nicht in einer eigenen Gruppe

erfasst.

2.5 Vergleich der CAM-ICU mit der subjektiven Einschatzung des Pflegepersonals

Zur Erfassung, wie haufig ein Delir ohne routinemafiges Monitoring Ubersehen wird,
wurde die betreuende Pflegekraft befragt, ob sie ihren Patienten klinisch subjektiv als
delirant einschatzt und die Antwort dokumentiert. Die Befragung fand vor dem Test mit
der CAM-ICU statt, um keinen Einfluss auf die subjektive Meinung der betreuenden
Pflegekraft zu nehmen.

Auch die von den Pflegekraften verwendeten klinischen subjektiven Delir-Kriterien

wurden detailliert protokolliert.

2.6 ITS-Aufenthaltsdauer, Beatmungsdauer, Krankenhausverweildauer

Da die Patienten taglich getestet wurden, liel} sich die Gesamtaufenthaltsdauer auf der
Intensivstation aus den erhobenen Daten ermitteln. Wurde ein Patient wegen Mangel
freier Betten 0.a. auf eine andere Intensivstation verlegt, wurde er dort weiterhin
getestet. Auch die Dauer der maschinellen Beatmung wurde taglich mit erfasst. Hierzu
zahlte sowohl die invasive maschinelle Beatmung mittels Endotrachealtubus oder
Trachealkanule, als auch die nicht-invasive maschinelle Maskenbeatmung. Die gesamte
Lange des Aufenthalts des Patienten im Krankenhaus wurde dem Patientendaten

Management System (PDMS) der Klinik enthommen.

2.7 Behandlungsergebnis

Die Uberlebensrate der Patienten wurde als Behandlungsergebnis 180 Tage nach der
Aufnahme auf die Intensivstation erhoben. Bei verstorbenen Patienten wurde der
Todestag festgehalten. Von Patienten, die bereits in der Universitatsklinik Bonn
verstarben, lield sich der Tag mittels des PDMS eruieren. Daten entlassener Patienten
wurden gemal Ethik-Votum (Universitat Bonn, 063/08) nach schriftlicher Einwilligung

per Fragebogen evaluiert.
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2.8 Datenanalyse

Die Geschlechterverteilung wurde mit Fisher's exact Test analysiert; die
Patientencharakteristik ~ (Patientenalter, = GroRe, Gewicht, Laborwerte, ITS-
Bewertungssysteme, Intensivstations- und Krankenhausverweildauer, Dauer der
Beatmung) wurde unter Angabe der entsprechenden 95 % Konfidenzintervalle (Cl) mit
dem Mann-Whitney U Test verglichen. Alle Ergebnisse wurden auf Normalverteilung
getestet.

Die Einschatzung des Pflegepersonals zum Vorliegen eines Delirs wurde als
prozentualer Anteil zu den CAM-ICU Ergebnissen dargestellt. Die Analyse des
Behandlungsergebnisses (180 Tage Uberlebensrate) wurde mit dem log rank Test
erstellt (Prism5® Software for Macintosh, GraphPad Software Inc., San Diego, CA,
USA). Die Ergebnisse wurden mit einem Wert von p <0.05 als statistisch signifikant
gewertet. Die graphischen Darstellungen der Ergebnisse wurden mit Excel 2002,
Microsoft® Corporation und Prism5® Software for Macintosh, GraphPad Software Inc.,
San Diego, CA, USA erstellt und zur Beschriftung teilweise mit Paint, Windows® Vista

Home Premium Version 6.0, Microsoft® Corporation nachbearbeitet.



36

3. Ergebnisse

3.1 Inzidenz des Delirs und seiner Subtypen

Bei 88 Patienten liegen vollstandige und auswertbare Datensatze vor. Davon hatten 67
% nie ein Delir (n=59) und 33 % hatten mindestens bei einer Messung ein Delir (n=29).
Davon hatten 65,6 % ein hypoaktives (n=19, entsprechend 21,6 % des gesamten
Kollektivs), 10,3 % ein hyperaktives (n=3, entsprechend 3,4 % des gesamten Kollektivs)
und 24,1 % ein gemischtes Delir (n=7, entsprechend 8 % des gesamten Kollektivs).

Abb. 2 stellt die Verteilung der Inzidenz des Delirs und den Subtypen graphisch dar:

21,6%

O Nie Delir

0 Delir: Hypoaktiv
@ Delir: Hyperaktiv
@ Delir: Gemischt

Abb. 2: Inzidenz des Delirs und Verteilung der motorischen Subtypen in Prozent

3.2 Vergleich der CAM-ICU mit der subjektiven Einschatzung des Pflegepersonals

Von insgesamt 339 Patientenkontakten konnte 94 Mal kein Test durchgefuhrt werden,
da der RASS <-4 war. In 204 von den verwertbaren 245 Kontakten stimmte die
subjektive Einschatzung des Pflegepersonals hinsichtlich des Vorliegens eines Delirs
mit den Ergebnissen der CAM-ICU uberein. Bei 40 Messungen wurde ein CAM-ICU
positiver Patient Ubereinstimmend erkannt, wahrend 19 Delir-positive Messungen durch

die klinische subjektive Einschatzung des betreuenden Pflegepersonals nicht erkannt
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wurden. Bei 166 Messungen konnte die Pflegekraft ein Delir entsprechend der CAM-ICU
ausschlieBen und in 19 Fallen wurde ein CAM-ICU negativer Patient als delirant
eingeschatzt. Die Daten sind in Tab. 4 dargestellt; sie zeigt alle von der CAM-ICU
detektierten deliranten Zustdnde und die prozentuale Ubereinstimmung bzw.
Abweichung der subjektiven Einschatzung des Pflegepersonals bzw. alle von der CAM-
ICU als nicht delirant eingeschatzten Messungen und die prozentuale Ubereinstimmung

bzw. Abweichung der subjektiven Einschatzung des Pflegepersonals:

CAM- CAM-
ICU + ICU -
Subjektiv
6 % 8 %
+
Subjektiv
8 % 68 %

Tab. 4: Prozentualer Vergleich der Ergebnisse der Confusion Assessment Method
(CAM-ICU +/-) mit der subjektiven Einschatzung zum Vorliegen eines Delirs des
Pflegepersonals (Subjektiv +/-)

Prozentual gesehen erkannte die betreuende Pflegekraft in 16 % der Messungen ein
Delir entsprechend der DSM-IV Kriterien. Bei 68 % der Kontakte konnte ein Delir
Ubereinstimmend ausgeschlossen werden. Bei 8 % der Kontakte wurde ein CAM-ICU
positiver Patient subjektiv fur nicht delirant gehalten, wahrend in weiteren 8 % ein CAM-
ICU negativer Patient fur delirant gehalten wurde.

Insgesamt wurde in 16 % der verwerteten Messungen die Situation des Patienten durch

die betreuende Pflegekraft mit der CAM-ICU nicht Gbereinstimmend bewertet.

Bei Deliranten fanden sich laut der betreuenden Pflegekraft optische Halluzinationen,
Orientierungsstorungen und psychomotorische Verlangsamung. Weitere subjektive

Kriterien des Pflegepersonals waren:
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e Desorientiertheit zu Zeit, Ort und Person

¢ Unangemessene Reaktion zur Situation (Patient antwortet unsinnig, will aus dem
Bett aufstehen etc.)

¢ Verlangsamtes Antworten

e Verwaschene Sprache

e (Gedachtnisstorungen

e Nesteln

e Selbst- oder fremdgefahrdendes Verhalten (Katheter ziehen etc.)

e Halluzinationen

e Unbegriindete Angstlichkeit

e Ins Leere blicken

3.3 Analyse der Dauer: Verweildauer auf der Intensivstation, Dauer der Beatmung

und Gesamtverweildauer im Krankenhaus

In Tab. 5 ist ersichtlich, dass das Auftreten eines Delirs mit einem um Uber das vierfache
langeren Aufenthalt auf der Intensivstation einhergeht. Auch die Anzahl der Tage, die
Patienten der Delir-Gruppe (n=29) maschinell beatmet werden mussten, ist im Vergleich
zu den Patienten der Nie Delir-Gruppe (n=59) um das 5,2 fache erhoht. Angegeben ist
die durchschnittliche Dauer in Tagen (T), die der Patient auf der Intensivstation (ITS)
war, dort maschinell beatmet wurde und die Verweildauer im Krankenhaus (KHS) mit
den entsprechenden 95 % Konfidenzintervallen (Cl). Die Datensatze wurden mit dem
Mann-Whitney U Test verglichen.



39

Delir Nie Delir
n %] 95 % CI n (%] 95 % CI p
29| 228 15,8 | 29,8 | 59 5,6 3,1 8,1 | <0.0001

ITS Aufenthalt
(T)
Beatmungsdauer
(T)*
KHS Aufenthalt
(T)
Tab. 5: Durchschnittiche Verweil- und Beatmungsdauer der Patienten auf der
Intensivstation (ITS) und die Gesamtdauer des Krankenhaus (KHS-) Aufenthaltes der
getesteten Patienten in Tagen (T) mit den entsprechenden 95 % Konfidenzintervallen
(Cl). Die Datensatze wurden mit dem Mann-Whitney U Test verglichen. * ein deliranter
Patient wurde nicht beatmet; 11 nicht delirante Patienten wurden nicht beatmet

28| 17,9 11 2477 148 | 34 1,2 5,6 |<0.0001

29| 474 | 329 | 61,8 |59 | 291 21,5 | 36,8 | 0.004

Die Patienten der Delir-Gruppe verweilten durchschnittlich 22,8 (95 % CI: 15,8 — 29,8)
Tage auf der Intensivstation und mussten durchschnittlich 17,9 (95 % CI: 11 — 24,7)
Tage beatmet werden. Die Patienten der Nie Delir-Gruppe verblieben im Durchschnitt
5,6 (95 % CI: 3,1 — 8,1) Tage auf der Intensivstation und wurden durchschnittlich nur 3,4
(95 % CI: 1,2 — 5,6) Tage beatmet. Ein Patient der Delir-Gruppe und 11 Patienten aus
der Nie-Delir-Gruppe wurden wahrend ihres Aufenthaltes nicht maschinell beatmet,
folglich ist das Kollektiv, mit dem die Beatmungsdauer verglichen wurde, kleiner (n=76).

Die in beiden Fallen mit dem Mann-Whitney U Test ermittelte Signifikanz (p <0.0001)
zeigt einen klaren statistischen Zusammenhang dieser Faktoren. Der gesamte
Krankenhausaufenthalt verlangerte sich in der Delir-Gruppe um mehr als das 1,6-fache.
Die Patienten der Nie-Delir-Gruppe konnten die Klinik nach der durchschnittlichen Dauer
von 29,1 (95 % CI: 21,5 — 36,8) Tagen Aufenthalt verlassen, wohingegen die Delir-
Gruppe nach 47,4 (95 % CI: 32,9 — 61,8) Tagen entlassen werden konnte. Auch hier
zeigt sich ein signifikanter Zusammenhang (p=0.004) zwischen der Delir-Gruppe und

dem verlangerten Gesamtkrankenhausaufenthalt.
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Diese Datensatze lassen sich graphisch darstellen:

50
40
30
Tage
20 O Nie Delir
@ Delir

Aufenthalt ~ Beatmet KHS

Aufenthalt

Abb. 3: Durchschnittliche Verweildauer der Delir- und der Nie-Delir-Patienten auf der
Intensivstation (ITS), Beatmungsdauer und Gesamtaufenthaltsdauer im Krankenhaus
(KHS) in Tagen

3.4 Analyse der Uberlebenszeit

Die Uberlebenszeiten der beiden Gruppen wurde Uber 180 Tage nach der Aufnahme auf
die ITS erfasst und mittels log rank Test miteinander verglichen. In der Abb. 4 ist zu
erkennen, dass sich die Nie-Delir-Gruppe und die Delir-Gruppe signifikant (p=0.0004)
voneinander unterscheiden: Wahrend von den Patienten der Nie-Delir-Gruppe nach 180
Tagen noch ~90 % lebten, verstarben aus der Delir-Gruppe ~40 % innerhalb der ersten
180 Tage nach der Aufnahme auf die ITS.
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Uberlebensrate
in% 4

-l'-'l------ Nie Delir
n=59

Delir
n=29

1] 30 L) 9 120 150 180

Tage nach der Aufnahme auf der ITS
p=0.0004

Abb. 4: Vergleich der prozentualen Uberlebensrate tiber 180 Tage nach der Aufnahme
auf der Intensivstation (ITS) der Delir- und der Nie-Delir-Gruppe. Das p wurde durch den
log rank Test ermittelt

Die durchschnittliche Uberlebenszeit nach der Aufnahme auf die ITS unterscheidet sich,
wie in Tab. 6 dargestellt, mit einer statistischen Signifikanz von p=0.0004 deutlich
voneinander: Wahrend die Nie-Delir-Gruppe im Mittel 165,9 (95 % CI: 154,9 — 176,9)
Tage uberlebte, verstarb das Delir-Kollektiv im Durchschnitt bereits nach 123,3 (95 %
Cl: 95,7 — 151,6) Tagen.

Die folgende Tab. 6 stellt diese Daten dar; angegeben ist die durchschnittliche Dauer in
Tagen, die der Patient nach der Aufnahme auf die Intensivstation Uberlebt hat mit den
entsprechenden 95 % Konfidenzintervallen (Cl):

Delir Nie Delir

n %) 95 % ClI n %) 95 % ClI p

Uberlebenszeit

(T/180) 291 123,3 | 95,7 | 1516 |59 | 165,9 | 154,9 | 176,9 | 0.0004

Tab. 6: Durchschnittliche Uberlebensrate der Patientengruppen 180 Tage (T/180) nach
der Aufnahme auf der Intensivstation (ITS). mit den entsprechenden 95 %
Konfidenzintervallen (Cl). Die Datensatze wurden mit dem log rank Test ermittelt
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3.5 Analyse der ITS-Scoringsysteme

Durch die mit dem Screeningformular () erhobenen Parameter konnte die Delir- Gruppe
mit der Nie Delir-Gruppe bezuglich der in Kapitel 2.3 Patientencharakteristik
beschriebenen Bewertungssysteme mittels Mann-Whitney U Test verglichen werden.

Bei Aufnahme der Patienten auf der Intensivstation wurden die Scoringsysteme SAPS-
II, APACHE-II, TISS-28 und der Charlson Comorbidity Index erhoben, zudem wurden
beim taglichen Patientenkontakt ebenfalls die Daten gesammelt, um den SOFA Score
Verlauf zu begutachten. Die folgende Tabelle zeigt die Ergebnisse in
Durchschnittspunktzahlen der Scores und das entsprechende 95 % Konfidenzintervall
Cl:

Delir Nie Delir

n| O 95 % ClI n| O 95 % CI D
SAPSHI

20 | 49,97 | 42,61 | 57,32 | 59 | 36,88 | 33,63 | 4013 | 0.002
mae';'(“" 20 | 4,034 | 301 | 5059 | 59 | 4017 | 3.271 | 4,763 | 0.943
APACHE-II 20 | 20,93 | 18,92 | 22,94 | 59 | 20,8 | 1928|2232 | 0.79
TISS-28 20 | 46,17 | 43,14 | 492 |59 | 3361 | 31,36 | 3586 | 0.002
SOFA 20| 17 | 158 | 186 |59 | 12,24 | 11.36 | 13,12 | <0.0001

Tab. 7: Ergebnisse der ITS-Punktesysteme Simplified Acute Physiology Score (SAPS)-
II, Charlson-Index, Acute Physiology And Chronic Health Evaluation (APACHE)-II und
Therapeutic Intervention Scoring System (TISS)-28 im Durchschnitt bei Aufnahme der
Patienten auf der Intensivstation und der Sequential Organ Failure Assessment (SOFA)
im Verlauf des Intensivaufenthaltes mit den entsprechenden 95 % Konfidenzintervallen
(Cl). Die Datensatze wurden mit dem Mann-Whitney U Test verglichen

In Tab. 7 ist erkennbar, dass sich die beiden Gruppen in einigen der erhobenen
Systeme signifikant unterscheiden. Verglichen wurde mit dem Mann-Whitney U Test.
Die Delir-Gruppe wurde mit durchschnittlich 49,97 (95 % CI: 42,61 — 57,32) Punkten im
SAPS Il gewertet, die Patienten der Nie Delir-Gruppe bekamen durchschnittlich 36,88
(95 % CI: 33,63 - 40,13) Punkte; dies ergibt einen signifikanten Unterschied zwischen
beiden Kollektiven (p=0.002).
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Die mit dem Charlson Index ermittelten Werte der Komorbiditaten zeigen im Vergleich
keinen signifikanten Unterschied auf (p=0.943): Im Durchschnitt wurde das
Patientenkollektiv der Delir-Gruppe mit 4,034 (95 % CI: 3,01 — 5,059) Punkten bewertet;
die andere Gruppe mit 4,017 (95 % ClI: 3,271 — 4,763) Punkten.

Im APACHE-II Score gibt es nahezu keine Unterschiede (p=0.79): Die Delir-Gruppe
wurde mit durchschnittlich 20,93 (95 % CI: 18,92 — 22,94) Punkten bewertet,
wohingegen die Nie-Delir-Gruppe 20,8 (95 % CI: 19,28 — 22.32) Punkte erhielt.

Im TISS-28 Score besteht ein signifikanter Unterschied (p=0.002) zwischen der Delir-
Gruppe mit durchschnittlich 46,17 (95 % CI: 43,14 — 49,2) Punkten und der Nie Delir-
Gruppe mit 33,61 (95 % CI: 31,36 — 35,86) Punkten.

In Tab. 7 ist dargestellt, dass sich die beiden Gruppen in dem im Verlauf taglich
erhobenen Scoringsystem SOFA signifikant unterschieden. Die Delir-Gruppe wurde im
Durchschnitt mit 17 (95 % CI: 15,8 — 18,6) Punkten im SOFA Score gewertet, die
Patienten der Nie-Delir-Gruppe mit durchschnittlich 12,24 (95 % CI: 11,36 -13,12)
Punkten. Es zeigt sich eine klare statistische Signifikanz (p<0.0001).

Die folgende Abbildung stellt die Ergebnisse graphisch dar:

60

@ Delir
B Nie Delir

Punkte

SAPS I Charlson Index ~ APACHE I TISS 28 SOFA

Abb. 5: Vergleich der durchschnittlichen Werte der ITS-Punktesysteme Simplified Acute
Physiology Score (SAPS)-Il, Charlson-Index, Acute Physiology And Chronic Health
Evaluation (APACHE)-Il und Therapeutic Intervention Scoring System (TISS)-28 bei
Aufnahme der Patienten auf der Intensivstation und der Sequential Organ Failure
Assessment (SOFA) im Verlauf des Intensivaufenthaltes der Delir- und der Nie-Delir-
Gruppe
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3.6 Analyse einzelner Parameter

Die Delir-Gruppe wurde mit der Nie-Delir-Gruppe bezuglich der Faktoren Alter,
Geschlecht, Grolke, Gewicht und einiger Blutparameter bei Aufnahme verglichen, um
Faktoren zu eruieren, die mit einer erhdhten Auftretenswahrscheinlichkeit eines Delirs

einhergehen.

3.6.1 Alter, Geschlecht, GroRe und Gewicht

Das Durchschnittsalter aller teilinehmenden Patienten lag bei 66 Jahren. In Tab. 8 ist
dargestellt, dass bei der Delir-Gruppe das Durchschnittsalter 65 Jahre (95 % CI: 58 - 71
Jahre) betrug, verglichen mit durchschnittlich 66 Lebensjahren (95 % CI: 62 - 70 Jahre)
der Nie-Delir-Gruppe. Es zeigten sich keine statistisch signifikanten Unterschiede
zwischen beiden Kollektiven (p=1.0 mit dem Mann-Whitney U Test)

Die Tabelle zeigt aullerdem die Ergebnisse der Faktoren Grofde und Gewicht. Bei der
Delir-Gruppe betrug die DurchschnittsgroRe 172,7 cm (95 % CI: 169,3 — 176 cm),
verglichen mit durchschnittlich 171,5 cm (95 % CI: 167,8 cm — 175,2 cm) der Nie-Delir-
Gruppe. Mit dem Mann-Whitney U Test zeigte sich kein statistisch signifikanter
Unterschiede zwischen den beiden Gruppen (p=0.929).

Das Durchschnittsgewicht bei der Delir-Gruppe betrug 81,3 kg (95 % CI: 74,5 — 88,2 kQ);
verglichen mit durchschnittlich 80,1 kg (95 % CI: 75,0 — 85,3 kg) der Nie-Delir-Gruppe
zeigte sich auch hier (mittels des Mann-Whitney U Tests) kein statistisch signifikanter
Unterschied zwischen den beiden Kollektiven (p=0.649).

Das Verhaltnis von mannlichen zu weiblichen Patienten betrug bei den Patienten der
Delir-Gruppe 18 : 11, bei der Nie Delir-Gruppe 36 : 23. Die Gruppen wurden mit dem
Fisher's exact Test miteinander verglichen. Zwischen der Delir- und Nie-Delir-Gruppe
besteht in Bezug auf die Geschlechtsverteilung keine statistisch signifikante Relevanz
(p=1.0).

Die Tabelle zeigt neben der Geschlechterverteilung das Durchschnittsalter, die
durschnittliche Gréfle in cm, das durchschnittiche Gewicht in kg und die

entsprechenden 95 % Konfidenzintervalle (Cl):
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Delir Nie Delir
n| o 95 % Cl n| @ 95 % Cl p
Alter (Jahre) 29 65 58 71 69 66 62 70 1.0
GroRe (em) | o9 | 172,7 | 169,3 | 176,0 | 59 | 171,5 | 167,8 | 1752 | 0.929
Gewicht(ka) | 59 | 81,3 | 745 | 882 |59 | 80,1 | 75 | 853 | 0.649
Geschlecht 29 1842 119 | 59 364 239 1.0

Tab. 8: Demografische Daten: Durchschnittliches Alter, Gréke, und Gewicht mit den
entsprechenden 95 % Konfidenzintervallen (Cl). Die Datensatze wurden mit dem Mann-
Whitney U Test verglichen. Die Spalte ,Geschlecht® zeigt die Verteilung zwischen
Mannern (4) und Frauen () und nicht das entsprechende 95 % CI innerhalb der
jeweiligen Gruppen. Das Geschlecht wurde mittels Fisher's exact Test verglichen

3.6.2 Blutparameter

Die bei Aufnahme der Patienten erhobenen Parameter Leukozyten, CRP, Serum-
Kreatinin und Serum-Bilirubin wurden wie in Tab. 9 ersichtlich bei beiden Gruppen
miteinander verglichen. Dargestellt ist der Durchschnitt mit den entsprechenden 95 %

Konfidenzintervallen. Es wurde mit dem Mann Whitney U Test verglichen:

Delir Nie Delir

n| @ 9%%Cl |n| @ 95 % ClI D
'['gl‘ﬂ:]"zyte" 20| 9.42 | 7517 | 11,32 | 59 | 7,748 | 6,666 | 8,83 | 0.068
CRP [mgl/1] 0.164

2013077 | 5,138 | 56,41 | 59 | 19,27 | 4.837 |33.71| ©
S-Kreatinin 0.0507
[mg/dl] 2011757 1,145 | 2,37 | 59| 1,026 | 0.8501 | 1,202 | ©-
S-Bilirubin 28| 17 | 073|261 |54| 086 | 059 | 1,12 | 0273
[mg/dI]

Tab. 9: Durchschnittliche Konzentrationen von Leukozyten, C-reaktivem Protein (CRP),
Serum(S)-Kreatinin und S-Bilirubin in den Blutuntersuchungen bei Aufnahme der
Patienten auf der Intensivstation mit den entsprechenden 95 % Konfidenzintervallen
(Cl). Die Datensatze wurden mit dem Mann-Whitney U Test verglichen. #Bei 6 Patienten
wurde das Serum-Bilirubin bei Aufnahme nicht bestimmt
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Die durchschnittliche Leukozytenzahl im Blut lag bei Aufnahme in der Delir-Gruppe bei
9,42 (95 % CI: 7,517 — 11,32) 1000/ul und bei den Patienten der Nie-Delir-Gruppe bei
7,748 (95 % CI: 6,666 — 8,83) 1000/ul Leukozyten und ist nach Berechnung durch den
Mann-Whitney U Test nicht signifikant (p=0.068).

Die Hohe des CRPs war nicht mit dem Delir assoziiert (p=0.164, verglichen mit dem
Mann-Whitney U Test): Die Delir-Gruppe bot bei Aufnahme im Durchschnitt ein CRP
von 30,77 (95 % CI: 5,138 — 56,41) mg/l, in der Nie-Delir-Gruppe hingegen wurde ein
durchschnittlicher Wert von 19,27 (95 % CI: 4,837 — 33,71) mg/l gemessen.

Am deutlichsten unterscheidet sich das Serum-Kreatinin bei Aufnahme zwischen den
beiden Kollektiven (p=0.0507). In der Delir-Gruppe wurde ein durchschnittliches Serum-
Kreatinin von 1,757 (95 % CI: 1,145 — 2,37) mg/dl gemessen, die Patienten der Nie
Delir-Gruppe hatten im Durchschnitt 1,026 (95 % CI: 0,8501 — 1,202) mg Kreatinin pro dI
Serum. Das deutet zwar auf einen Zusammenhang zwischen einem erhdhtem Kreatinin-
Wert und dem Auftreten eines Delirs hin; statistisch ist dies jedoch nicht signifikant.

Das Bilirubin wurde bei Aufnahme nur bei 82 der 88 Patienten bestimmt. Daher
beziehen sich die folgenden Werte auf ein kleineres Patientenkollektiv: Die Delir-Gruppe
beinhaltete 28 Patienten, die Nie-Delir-Gruppe umfasste 54 Personen. In dieser Gruppe
lag das durchschnittliche Serum-Bilirubin bei 0,86 (95 % CI: 0,59 — 1,12) mg/dl, wahrend
das durchschnittliche Bilirubin in der Delir-Gruppe bei 1,7 (95 % CI: 0,73 — 2,61) mg/dI
lag. Mit dem Mann-Whitney U Test errechnet sich ein p=0.273 und daher keine
statistische Signifikanz.

Diese Ergebnisse lassen sich mit einer Graphik veranschaulichen:
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Abb. 6: Durchschnittliche Konzentrationen von Leukozyten, C-reaktivem Protein (CRP),
Serum(S)-Kreatinin und S-Bilirubin in den Blutuntersuchungen bei Aufnahme der
Patienten auf der Intensivstation

3.7 Schmerzempfinden

Das mit Hilfe der BPS (siehe Kapitel 2.3.3 Behavioral Pain Scale) eruierte
Schmerzempfinden zeigte bei den beatmeten Patienten keine Schmerzen und die nicht-
beatmeten Patienten gaben bei keiner Untersuchung starke Schmerzen an.
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4. Diskussion

Pravalenz

In dieser Studie wurde bei 88 eingeschlossenen Patienten eine Delirpravalenz von 33 %
ermittelt. 65,6 % der Patienten der Delir-Gruppe hatten ein hypoaktives Delir, 10,3 % ein
hyperaktives Delir und 24,1 % eine Mischform. Mit der Pravalenz von 33 % ordnen sich
die Daten dieser Studie in die Angaben anderer Publikationen ein: Bisherige
Veroffentlichungen zeigen bei Intensivpatienten ein Spektrum von 6 % bis 92 % (Aldemir
et al., 2001; Dubois et al., 2001; Guenther et al., 2010; Klugkist et al., 2008; Lin et al.,
2004; McNicoll et al., 2003; Ouimet et al., 2007b; Pandharipande et al., 2007b; Plaschke
et al., 2008). Die breite Varianz erklart sich durch unterschiedliche Patientenkollektive in
Hinblick auf die Altersverteilung, die unterschiedlichen Schweregrade und die Art der
zugrunde liegenden Erkrankung, zudem aus dem Verhaltnis von beatmeten zu nicht-
beatmeten Patienten, sowie zwischen operativen und nicht-operativen Disziplinen. Ein
weiterer Unterschied innerhalb der gesichteten Studien ist das zugrunde liegende Delir-
Testsystem (Skrobik und Kavanagh, 2006): Einige Studien berufen sich auf die
subjektive Einschatzung des Pflegepersonals, andere benutzen Testsysteme, wie z.B.
die auch in dieser Arbeit benutzte CAM-ICU oder die Intensive Care Delirium Screening
Checklist (ICDSC). Lediglich eine der gesichteten Studien arbeitet mit dem
Goldstandard, der Diagnostik des Delirs anhand der DSM-IV Kriterien durch einen
Experten (Guenther et al., 2010). Gemeinsam ist allen vorangegangen Studien und
dieser Arbeit, dass eine ausgepragte Pravalenz fur das Auftreten eines Delirs wahrend
des Aufenthaltes auf einer Intensivstation vorliegt.

Die in dieser Arbeit ermittelte Verteilung der von Milisen et al. (1998) benannten
Subtypen hyperaktives, hypoaktives und gemischtes Delir zeigt, wie die Daten alterer
Publikationen, eine breite Varianz der Subtypen. Beispielsweise ermittelten Sandberg et
al. (1999) bei 717 Patienten folgende Verteilung: 22 % hyperaktive, 26 % hypoaktive
und 42 % Mischformen. 11 % wurden vom Autor als ,weder hyper- noch hypoaktiv*
beschrieben. Unterschiede sind vermutlich durch verschiedene Patientenkollektive zu
erklaren: Wahrend Sandberg neben Krankenhauspatienten auch hauslich gepflegte
Patienten und Bewohner von Altenheimen in seine Studie aufnahm, beschaftigt sich

diese Studie ausschliellich mit Intensivpatienten.
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Vergleich der CAM-ICU mit der subjektiven Einschatzung des Pflegepersonals

Im Vergleich der CAM-ICU mit der subjektiven Einschatzung des Pflegepersonals zeigte
sich in der vorliegenden Arbeit, dass 32 % aller durch die CAM-ICU detektierten Delire
durch die subjektive Einschatzung des Pflegepersonals nicht erkannt wurden. Von 245
verwerteten Patientenkontakten wurden 40 CAM-ICU positive Delire im Konsens mit
dem Pflegepersonal beschrieben, 19 CAM-ICU positive Delire wurden Ubersehen; bei
diesen handelte es sich vor allem um die hypoaktiven Delire. 166-mal wurde ein CAM-
ICU negativer Patient einheitlich fur nicht delirant befunden und 19 CAM-ICU negative
Bewertungen wurden vom Personal fur delirant gehalten. Die Diskrepanz der CAM-ICU
gegenuber der subjektiven Einschatzung des Pflegepersonals erklart sich am ehesten
dadurch, dass das Pflegepersonal die objektiven Delirkriterien nicht standardisiert
anwendet. Einzelne Symptome, die nicht allen Kriterien einer formellen Delirdiagnositk
genugen, fuhren zur subjektiven Einschatzung ,Delir’. Beispielsweise sind
Desorientiertheit oder Halluzinationen allein kein ausreichendes Merkmal fur ein Delir im
Sinne des DSM-IV (Guenther et al.,, 2012). Andererseits ist jeder Hinweis des
Pflegepersonals auf das Vorhandensein solcher Symptome ernst zu nehmen, da sie
Anzeichen flur das Vorliegen eines subsyndromalen Delirs sein kdnnen (Ouimet et al.,
2007b) oder andere schwerwiegende und evtl. behandlungsbedurftige psychiatrische
Storungen anzeigen konnen (z.B. Depression, Angstzustande oder Paranoia). Vor allem
die Hohe der falsch-positiven Einschatzungen des Pflegepersonals erklart sich durch die

hundertprozentige Spezifitat gegeniber dem Goldstandard (Guenther et al., 2010).

Obwohl die deutschen und die internationalen Richtlinien fur den Gebrauch von
Sedativa und Analgetika deren Einsatz empfehlen (Jacobi et al., 2002; Martin et al.,
2005; Martin et al., 2010), haben sich im deutschen Sprachraum keine standardisierten
Delirtests durchgesetzt (Lutz et al., 2008; Otter et al., 2005; Plaschke et al., 2008). In
einer US-amerikanischen Befragung hingegen gaben 33 % von (ber 1300 aus Arzten,
Pharmazeuten, Pflegepersonal und Assistenten bestehenden Antwortenden an, auf
Intensivstationen einen standardisierten Delirtest zu verwenden (Patel et al., 2009). Dies
durfte hauptsachlich daran liegen, dass gangige Tests vom Krankenhauspersonal als zu

kompliziert und als zu zeitaufwendig empfunden werden (Soja et al., 2008). Im
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Allgemeinen verlasst man sich auf die subjektive Wahrnehmung des Pflegepersonals,
obwohl vor allem die hypoaktiven Delire von diesem haufig Gbersehen werden (Inouye
et al., 2001; O'Keeffe, 1999). Laut der Studie von Brown und Boyle (2002) werden sogar
60 % der Delirien Ubersehen, wohingegen die Einschatzungen des Personals der
Intensivstationen der Universitatsklinik Bonn mit 16 % eine geringere Abweichung von
den Ergebnissen der CAM-ICU aufwies. Um dem Ubersehen vorzubeugen, eignet sich
die CAM-ICU als einfaches und ohne groRen Zeitaufwand anzuwendendes Delir-
Prufverfahren (Guenther et al., 2009). Ein routinemafiges Monitoring stellt eine
Voraussetzung fur eine erfolgreiche Therapie und die Pravention des Delirs dar (Gurlit
und Mollmann, 2008; van den Boogaard et al., 2009).

Die Verweildauer

Patienten, die wahrend eines I|TS-Aufenthalts ein Delir entwickeln, haben eine
verlangerte Intensivstationsverweildauer (Lat et al., 2009; Ouimet et al., 2007b), werden
langer beatmet (Lat et al., 2009; Tsuruta et al., 2010), verbleiben langer im Krankenhaus
(Ely et al., 2004; Lat et al., 2009; Thomason et al., 2005) und haben eine erhdhte
Mortalitat nach dem Krankenhausaufenthalt (Cole et al., 2008; McCusker et al., 2002;
Pisani et al., 2009; Salluh et al., 2010).

Die vorliegende Arbeit bestatigt diese Ergebnisse. Die erfassten Patienten der Delir-
Gruppe hielten sich durchschnittlich 22,8 Tage auf der Intensivstation auf und wurden
durchschnittlich 17,9 Tage beatmet. Die Nie-Delir-Gruppe hingegen verblieb 5,6 Tage
auf der Intensivstation und wurde durchschnittlich 3,4 Tage beatmet. Auch die im
Rahmen dieser Arbeit ermittelte gesamte Krankenhausverweildauer entspricht der
Literaturmeinung. So verblieben delirante Patienten durchschnittlich 47,4 Tage und
Nicht-Delirante 29,1 Tage im Krankenhaus. Es wurden auch hier signifikante
Zusammenhange ermittelt (p<0.0001 (ITS-Verweildauer), p<0.0001 (Beatmungsdauer)
und p<0.004 (Krankenhausverweildauer)).

Unter Berucksichtigung der Tatsache, dass die Patienten mit Delir deutlich schwerer
erkrankt waren, als die Patienten ohne Delir ist es nicht verwunderlich, dass die Delir-
Gruppe auch langer intensivpflichtig war, langer beatmet wurde und langer im
Krankenhaus lag. Mittlerweile liel® sich zeigen, dass sich durch die Wahl geeigneter

Sedativa und protokollgestutzer Mal3nahmenbundel die Dauer des Delirs und damit
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Intensivaufenthaltsdauer, Beatmungszeit und postoperative Mortaliat reduzieren lasst
(Girard und Ely, 2008; Riker et al., 2009; Strom et al., 2010).

Uberlebensrate

Die Uberlebensrate ist ein wichtiger Parameter zur Einschatzung des
Behandlungsergebnisses. Die Arbeiten von Pisani et al. (2009), Cole et al. (2008),
McCusker et al. (2002) und Salluh et al. (2010) assoziieren die Letalitat der Patienten
mit dem Vorkommen eines Delirs. So bleibt die Mortalitatsrate deliranter Patienten noch
viele Monate nach der Entlassung von der Intensivstation signifikant erhoht.

Auch die vorliegende Arbeit bestéatigt dies und zeigt, dass die Patienten der Delir-
Gruppe 180 Tage nach der Aufnahme auf die Intensivstation mit einer durchschnittlichen
Uberlebensrate von 123,3 Tagen ein deutlich schlechteres Behandlungsergebnis haben
als die Nie Delir-Gruppe mit durchschnittlich 165,9 Tagen. Der Vergleich der beiden
Gruppen mit dem log rank Test zeigt einen signifikanten Unterschied (p=0.0004). Zu
bemerken ist, dass sich ein Groldteil der Todesfalle in der Delir-Gruppe innerhalb der
ersten 80 Tage nach der Operation ereignete.

Die Scoringsysteme

Elie et al. (1998) stellten bei einer systematischen Durchsicht der Literatur von 1966 bis
1995 fest, dass die Schwere der Erkrankung ein haufig genannter Risikofaktor ist. Diese

Erkrankungsschwere sollte sich in den gebrauchlichen ITS Scoringsystemen abbilden.

Der SAPS-II bildet den Zusammenhang zwischen der Schwere der Erkrankung und der
zu erwartenden Letalitatswahrscheinlichkeit eines Intensivpatienten ab. In dieser Studie
wurde dies bestatigt: Mittels des Mann-Whitney U Testes wurde ermittelt, dass die
Patienten der Delir-Gruppe ein signifikant anderen SAPS-Il bei Aufnahme auf der
Intensivstation hatten, als die Nie-Delir-Gruppe (p=0.002). Im Durchschnitt waren es
49,97 Punkte in der Delir-Gruppe und 36,88 Punkte in der Nie-Delir-Gruppe.

In Bezug auf den SAPS-Il kommt die vorliegende Arbeit zu dem gleichen Schluss wie
Van Rompaey et al. (2009) und bestatigt die Ergebnisse von Elie et al. (1998).
Patienten, die anhand des SAPS-II als schwerer erkrankt eingestuft wurden, wurden

haufiger delirant als die laut SAPS-Il weniger schwer erkrankt eingeschatzten.
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Hinsichtlich des Charlson Comorbidity Indexes, der die Komorbiditat eines Patienten
zeigt, fand sich kein relevanter Unterschied zwischen beiden Patientenkollektiven. Die
durchschnittliche Punktzahl der Delir-Gruppe lag bei 4,034 und die Nie Delir-Gruppe
erreichte im Durchschnitt 4,017 Punkte. Der Vergleich mittels des Mann-Whitney U
Testes (p=0.943) zeigt, dass es kaum einen Unterschied zwischen den beiden Gruppen
gab.

Folglich waren die beiden Gruppen vor dem Eintritt auf die Intensivstation vergleichbar
schwer erkrankt. Diese nahezu Ubereinstimmende Komorbiditat spiegelt sich auch in der

Ahnlichkeit der verglichenen Laborparameter der Patienten bei Aufnahme wider.

Der APACHE-II Score ist ein international weit verbreitetes (Brenck et al., 2008)
Bewertungssystem, mit dem die Uberlebenswahrscheinlichkeit eines Intensivpatienten
abgebildet wird. Bezugnehmend auf die Ergebnisse des Vergleiches der SAPS-Punkte
war zu erwarten, dass die Delir-Gruppe ahnlich hdhere APACHE-II Punktzahlen erreicht
wie die Nie-Delir-Gruppe. Dieses konnte in der hier vorliegenden Arbeit nicht bestatigt
werden. Die beiden Kollektive erreichten bei Aufnahme vergleichbare APACHE-II Score
Punkte, im Durchschnitt 20,93 in der Delir-Gruppe und 20,8 in der Nie-Delir-Gruppe. Es
zeigte sich deutlich, dass sich die Gruppen in Bezug auf diesen Faktor kaum
unterschieden (p=0.79). Laut der Auswertung des APACHE-II Scores hatten beide
Gruppen im Durchschnitt eine 40 %ige Todesrate.

Andere Autoren ermittelten auf der Suche nach delir-assoziierten Faktoren mit dem
APACHE-II Score unterschiedliche Ergebnisse. Wie die vorliegende Arbeit auch fanden
Van Rompaey et al. (2009) und Afonso et al. (2010) in ihren Veroffentlichungen keinerlei
Zusammenhange zwischen dem APACHE-II Score und dem Auftreten eines Delirs.
Tsuruta et al (2010) hingegen bemerkten in ihrem Patientenkollektiv einen signifikanten
Zusammenhang zwischen dem Auftreten eines Delirs und einem hdéheren APACHE-II
Score.

Obwohl der APACHE-II Score und der SAPS-II mit vergleichbarer Zielsetzung entwickelt
wurden, zeigt diese Arbeit verschiedene Ergebnisse flur diese beiden Systeme. Da der
SAPS-II, als Weiterentwicklung des APACHESs angefertigt wurde (Le Gall et al., 1984) ist
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er, bezugnehmend auf die miterfasste Mortalitat in den 180 Tagen nach der Aufnahme

auf die Intensivstation, in der vorliegenden Studie realitdtsnaher als der APACHE-II.

Das TISS-28 dient vor allem dazu, den Therapieaufwand, insbesondere den zeitlichen
Pflegeaufwand und damit indirekt den Personalbedarf einer Intensivstation
einzuschatzen (Dick et al., 1992). Wahrend der Datenerhebung fur diese Arbeit
berichtete das Pflegepersonal oft, dass delirante Patienten mehr Arbeit verursachten,
als nicht-delirante Patienten. Betrachtet man die in der Literatur verbreiteten
Komplikationen des Delirs, beispielsweise die erhdhte Dekubitusrate (O'Keeffe, 1999)
oder das selbststandige Entfernen von Kathetern (Krauseneck et al., 2006), ist diese
subjektive Einschatzung plausibel. Der pflegerische Aufwand lasst sich durch den TISS-
28 Score objektivieren: Wahrend die Nie-Delir-Gruppe bei Aufnahme im Durchschnitt mit
33,61 Punkten bewertet wurde, wurde der Pflegeaufwand der Delir-Gruppe bei
Aufnahme im Durchschnitt mit 46,17 Punkten um fast 30 % hoher eingestuft. Aus der
Analyse der beiden Kollektive mit dem Mann-Whitney U Test ergab sich ein signifikanter
Unterschied (p<0.0001) zwischen den beiden Kollektiven. Dieses Ergebnis entspricht

den publizierten Daten von Van Rompaey et al. (2009).

Der SOFA Score, der das Organversagen eines Patienten klassifizieren kann und fur die
Verlaufsbeobachtung validiert ist (Vincent et al., 1998), wurde wahrend des
Intensivaufenthaltes der Patienten taglich erhoben. Salluh et al. (2010) fanden heraus,
dass ein Delir mit einem signifikant hdheren SOFA Score vergesellschaftet ist. Unsere
Daten entsprechen dieser Veroffentlichung. Die Delir-Gruppe wurde im Verlauf des
Intensivaufenthaltes mit durchschnittlich 17 SOFA Punkten bewertet, wahrend die Nie-
Delir-Gruppe mit durchschnittlich 12,24 Punkten bewertet wurde. Mit dem Mann-Whitney
U Test errechnete sich ein deutlicher Unterschied zwischen beiden Gruppen (p<0.0001).

Diese Ergebnisse zeigen sich schlussig mit den anderen Ergebnissen dieser Arbeit. So
wiesen Patienten, die laut SAPS-Il akut schwerer erkrankt waren und ein weiter
fortgeschrittenes Organversagen hatten (laut SOFA), eine hohere Wahrscheinlichkeit

delirant zu werden auf.
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Die Einschatzung zur Mortalitat der Patienten anhand des APACHE-II Score erwies sich
bei diesem Patientenkollektiv als nicht zuverlassig: Die Prognose von 40 % Letalitat traf
zwar auf die Delir-Gruppe zu, die Nie-Delir-Gruppe wurde jedoch genauso schwer
erkrankt eingestuft. Der SAPS-Il und der SOFA Score unterschieden zwischen den
beiden Gruppen und bewerteten die Patienten der Delir-Gruppe als schwerer erkrankt.
Diese Einschatzung blieb auch 180 Tage postoperativ schlissig, da die Delir-Gruppe
eine deutlich héhere Sterblichkeit zeigte (p=0.0004).

Alter, Geschlecht, GroRRe, Gewicht

Die in dieser Studie untersuchten Faktoren Alter, Geschlecht, GroRe und Gewicht

lassen keine statistisch signifikanten Ruckschliusse auf die Inzidenz eines Delirs zu.
Zwar gibt es bei einigen Faktoren (z.B. Gewicht) gewisse Unterschiede zwischen den
Gruppen, diese sind allerdings nicht signifikant.

Die Patienten der Delir-Gruppe hatten ein Durchschnittsalter von 65 Jahren. Die
Patienten der Nie-Delir-Gruppe dagegen waren durchschnittlich 66 Lebensjahre alt. Es
zeigten sich mit dem Mann-Whitney U Test keine statistisch signifikanten Unterschiede
zwischen den beiden Kollektiven (p=1.0).

Demnach kann diese Arbeit, wie auch Ouimet et al. (2007a) oder Van Rompaey (2009),
die Resultate von Koster et al. (2011) oder Ely et al. (2001c; 2001a) in Bezug auf das
Alter als Pradispositionsfaktor fur das Auftreten eines Deliriums nicht bestatigen.
Lindesay (2002) beschreibt, dass die Assoziation von Alter und der Auftretens-
wahrscheinlichkeit eines Delirs mit Vorsicht zu bewerten sei, da das hohe Alter mit
weiteren Risikofaktoren fur das Auftreten (unter anderem HOr- und Sehbehinderung)
eines Delirs einhergehen kann. Altere Arbeiten (Sadler, 1981; Slogoff et al., 1982)
beschreiben, dass das Delir in allen Altersklassen auftreten kann. In diversen
Publikationen sind die Kollektive so gewahlt, dass sie nur Patienten tber 75 oder Uber
80 Jahren einschlieRen. Zu bedenken ist, dass altere Patienten postoperativ ofter einer
Therapie auf der Intensivstation bedurfen. Die Patientenkollektive vieler Studien zum
Thema Delir haben, wie die vorliegende Studie auch, einen Altersdurchschnitt zwischen
65 und 70 Jahren (Lemiengre et al., 2006; McNicoll et al., 2005). Ein Delir wird als
Phanomen mit multifaktorieller Atiologie betrachtet, bei deren Entstehung viele Faktoren

zusammenwirken (Devlin et al., 2007; Moller et al., 2005). Inflammation, Komorbiditat
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und andere wichtige EinflussgroRen kénnen in dem kleinen Patientenkollektiv der

vorliegenden Arbeit nicht reprasentativ abgebildet werden.

Das Verhaltnis von mannlichen zu weiblichen Patienten betrug bei der Delir-Gruppe 18 :
11, bei der Nie-Delir-Gruppe 36 : 23. Die Gruppen wurden mit dem Fisher’s exact Test
miteinander verglichen. Zwischen beiden Kollektiven bestand in Bezug auf die
Geschlechtsverteilung keine statistisch signifikante Relevanz (p=1.0), was in anderen
Arbeiten (Afonso et al., 2010; Lat et al., 2009) beschrieben wird. Zu bemerken ist, dass
das gesamte Patientenkollektiv mit dem Verhaltnis von 54 mannlichen zu 34 weiblichen

Patienten deutlich mehr Manner einschloss.

Bei der Delir-Gruppe betrug die DurchschnittsgroRe 172,7 cm, mit dem Mann-Whitney U
Test verglichen errechnete sich mit den durchschnittlich 171,5 cm der Nie-Delir-Gruppe
ein p von 0.929. Es zeigten sich keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen

den beiden Gruppen.

Auch das Gewicht zeigte mittels des Mann-Whitney U Tests keinen statistisch
signifikanten Unterschied zwischen den beiden Gruppen (p=0.649): Bei der Delir-
Gruppe betrug das Durchschnittsgewicht 81,3 kg und bei der Nie-Delir-Gruppe 80,1 kg.
GroRe und Gewicht wurden auch von anderen Autoren untersucht und, unseren
Ergebnissen entsprechend, nicht als Delir-assoziierte Faktoren bewertet (Aono et al.,
1997; Lat et al., 2009; Micek et al., 2005).

Blutwerte

Die bei Aufnahme ermittelten Werte von Leukozyten (p=0.068), CRP (p=0.164),
Kreatinin (p=0.0507) und Bilirubin (p=0.273) zeigten keinen statistisch signifikanten
Unterschied zwischen den beiden Gruppen.

Die durchschnittliche Leukozytenzahl im Blut bei Aufnahme lag in der Delir-Gruppe bei
9420/ul und bei der Nie-Delir-Gruppe bei 7748/ul. Die Werte erreichten, ermittelt durch
den Mann-Whitney U Test, kein signifikantes Niveau (p=0.068).
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Auch die Hohe des CRPs zeigt sich im Vergleich der beiden Gruppen als nicht
signifikant (p=0.164). Die Delir-Gruppe bot bei Aufnahme im Durchschnitt ein CRP von
30,77 mg/l; die Nie-Delir Gruppe zeigte einen durchschnittlichen Wert von 19,27 mg/l.
Winawer (2001) hingegen benennt das Vorliegen einer Infektion, gemessen an erhohten
Leukozyten- und CRP-Werten, als Faktor flr das Auftreten eines Delirs.

Am deutlichsten unterschieden sich die Werte des Serum-Kreatinins bei Aufnahme
zwischen den beiden Kollektiven. In der Delir-Gruppe wurde ein durchschnittliches
Serum-Kreatinin von 1,757 mg/dl gemessen, wohingegen die Patienten der Nie-Delir-
Gruppe einen durchschnittlichen Serum-Kreatinin-Wert von 1,026 mg/dl aufwiesen. Das
lasst einen Zusammenhang zwischen einem erhdhten Kreatinin-Spiegel und dem
Auftreten eines Delirs wahrscheinlich erscheinen, dieser ist jedoch statistisch nicht
signifikant (p=0.057).

Der Bilirubin-Spiegel im Serum wurde bei Aufnahme durch die behandelnden Arzte nur
bei 82 der 88 Patienten bestimmt. Daher beziehen sich die Werte auf ein kleineres
Patientenkollektiv. Die Delir-Gruppe beinhaltete 28 Patienten und die Nie Delir-Gruppe
54 Personen. In der Nie-Delir-Gruppe lag das durchschnittliche Serum-Bilirubin bei 0,86
mg/dl, wohingegen das durchschnittliche Bilirubin in der Delir-Gruppe bei 1,7 mg/dl lag.
Hier zeigt sich wegen der hohen Streuung der Werte keine statistische Signifikanz
(p=0.273).

Die Arbeiten von Dubois et al. (2001) und Tan et al. (2008) in Bezug auf hohere
Bilirubin- und Kreatininwerte im Serum lassen sich hier somit nicht abbilden. In den
Studien von Rockwood (1989) und Marcantonio et al. (1994) werden
Nierenfunktionsstorungen mit einer erhohten Auftretenswahrscheinlichkeit eines Delirs
in  Verbindung gebracht. Devlin et al. (2007) beschreiben daruber hinaus
Lebererkrankungen als Pradispositionsfaktoren fur ein Delir. Dies konnte, bezogen auf
die Laborwerte von Kreatinin und Bilirubin, in dieser Arbeit nicht gezeigt werden.

Zu berucksichtigen ist, dass die Laborwerte bei Aufnahme der Patienten auf die
Intensivstation erhoben wurden. Da es sich beim Delir um eine akute Erkrankung
handelt und die Laborwerte wahrend der akut auftretenden Bewusstseinsstorung nicht
festgehalten wurden, spiegeln die dokumentierten Werte des jeweiligen Zustand des

Delirs nicht adaquat wieder.
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5. Zusammenfassung

Das Delir wird ist mit einer erhdhten Mortalitat der betroffenen Patienten assoziiert. Die
vorliegenden Studie ,Delir auf operativen Intensivstationen: Inzidenz und Bedeutung fur
das Behandlungsergebnis® zeigt anhand 88 Patienten die Auftretenshaufigkeit eines
Delirs und seiner Subtypen auf den operativen Intensivstationen der Universitatsklinik
Bonn und vergleicht sie mit den internationalen Literaturdaten. Weiterhin sollte das
Behandlungsergebnis der Patienten, die wahrend ihres Intensivaufenthaltes ein Delir
bekamen, mit dem Ergebnis der nicht-deliranten Patienten verglichen werden. Als
Parameter des Behandlungsergebnisses wurden die Aufenthaltsdauer auf der
Intensivstation, die Dauer der maschinellen Beatmung, die Aufenthaltsdauer im
Krankenhaus und das Uberleben 180 Tage nach der Operation bzw. der Aufnahme auf
eine Intensivstation angesehen. Die objektive Erkrankungsschwere und der pflegerische
Aufwand der Patienten wurde mit den Scoringsystemen SAPS-Il, APACHE-II, TISS-28,
und SOFA erhoben. Beide Gruppen wurden hinsichtlich der Scores und einigen in der
Literatur vertretenden Risikofaktoren verglichen. Das Delir wurde mittels der gut
validierten und reliablen Confusion Assessment Method for Intensive Care Units (CAM-
ICU) diagnostiziert und mit der subjektiven Meinung des Pflegepersonals verglichen.

Zur Realisierung wurden von September 2007 bis einschlieldlich Dezember 2007 alle
Patienten, die auf die Chirurgische und Anasthesiologische Intensivstation
aufgenommen wurden und die Exklusionskriterien nicht erfillten, taglich getestet.

Die Ergebnisse zeigen, dass das Delir auf den operativen Intensivstationen der
Universitatskliniken Bonn eine hohe Pravalenz hat und figen sich somit schlissig in die
publizierten Auftretenswahrscheinlichkeiten anderer Arbeiten ein. Das
Behandlungsergebnis ist bei deliranten Patienten schlechter: Sie haben eine hohere
Mortalitat, verbleiben langere Zeit auf der Intensivstation, werden langer beatmet und
verbleiben langere Zeit im Krankenhaus als die nicht-deliranten Patienten. Die akute
Erkrankungsschwere scheint ein wichtiger Faktor fir das Auftreten eines Delirs zu sein.
Diese Erkrankungsschwere konnten durch hohere SAPS-Il und SOFA Scores
abgebildet werden. Der APACHE-II scheint bei dem relativ kleinen Patientenkollektiv
keine verlassliche Einschatzung zu geben, da die beiden Patientenkollektive bei nicht

signifikanten APACHE-II-Scores einen statistisch signifikanten Unterschied im Bezug
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auf die Mortalitatsrate zu haben. Vorerkrankungen der Patienten zeigen in Bezug auf
das Delir keinen wesentlichen Einfluss; folglich kann die aktuelle Erkrankung, die den
Patienten auf die Intensivstation gebracht hat, ein wichtiger Faktor sein. Der
Mehraufwand, den delirante Patienten verursachen, ist sowohl durch die akute
Erkrankungsschwere, als auch durch die Komplikationen des Delirs verursacht.

Die Benutzung eines Delir Testsystems ist sinnvoll, um dem Ubersehen eines Delirs
vorzubeugen oder es fruh zu erkennen. Ein routinemalliges Monitoring stellt eine

Voraussetzung fur eine erfolgreiche Therapie dar.
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6. Anhang
Datum Initialien Geb. Gewicht Grosse (cm)
Aufn.-Datwm opP Geschlechi Station Fimmer
RASS (d) TAG CAM-ICU CANM-CU NACHT CAM-ICU CAMAICU
BPS (d) Featurs suby. Pflege Investig. subj. Pliage Inve stig.
1 PiN PiN PIN PIN PIN PIN
2 PIN PIN PN PIN P/N PIN
RASS |n) 3 PIN PiN PN PIN PI/N PIN
BPS [n) 4 PIN PiN PI!N P/M P/N PiIN
[Kommentare
SEDIERUMG ! SAPS (worst value past 24 hes)  TISS-28 {past 24 hrs)
Basic activities

DiF

HR

BP sys=t

MAP

Supra
Moradrenalin
Diobutamin
Coqotrop

1ABP

Temp

RR

FD2

panzFInz

pH

pal2

5-MaBIC

S-KE+

S-Ma+

S-crea

S-urea

5-B&E

WEBC

Het

Pit

urine {24 hrs7}
acube renal Tallure?
nelrological defick [soke)
hio dememba
GCS

chron. disease points
chron. heart fadure (NYHA V)
pulmonary hypertension
previous hepatic fadure

type of adminission
scheduled surgical

FDIVITE

mimHg
mimHg
g f min
g ! min
g f min
g § min

Lz ]
1 ! min

mmHg

mmHg
mmiol /L
mimiol [/ L
mmiol /L
mig [ dl
mg  dl
mg f dL
GIL

GIL
Lid

YIN
YiN
YIN

YiN

standard monitoring, regular vital signsfluids
regular laboratory inwestigations

only single medication, any rowte

muttiple IV medication

routine dressing change (includeng decubitus)
frequent dressing changes | 1/shift)

Care of drains {excapt MGT)

wentilatory support

mechanical or assisted wenflation

supplementary wenbilatory support

care of artificial airvay (tubefrachecstomy)
treatment improving lung function (suctioning, eto.)
cardiovascular support

only single vasoactive medication

miultiple vasoactive medication

I replacement of large fluid losses (=3 Lim2 B5A)
peripheral artenial catheter

LAP [ PAC. f PiCCO monitoring

CVL

CPR in past 24 hrs

renal support

hemofiltration or diafysis

quantitative urine cutput measurament
Meurclogical Support

measurement of ICP

Metabolic Support

treatment complicated metabolic acidosis/afkalosis
I hyperalimentation

enteral feeding

Specific Interventions

single {intubation, cardiowersion, endoscopies, etc.)
meultiple interventions

intervention outside [CU (surgery, diagnostic)

hypoxiathypercapnia YIN polycythaemia 2°

Dialysis YiN Immunosuppression/AIDS
mietastatic cancer YIN haematologic malignancy
liver cimrhosis YIN portal hypertension
unscheduled surgical YIN medical {no swrgery past 7 o

¥YIN
YIN
YIN
¥IN
YIN
YIN
YIN

YIN
YIN
YIN
YIN

YIN
YIN
YIN
YIN
YIN
YIN
YIN

YIN
YIN

YIN

YIN
YIN
YIN

YIN
YIN
YIN

YIN
YIN
YIN
¥IN

YIN
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Abb. 7: Screeningformular mit dem jeder Patientenkontakt dokumentiert wurde. Die
einzelnen Features der Confusion Assessment Method for Intensive Care Units (CAM-
ICU) und die subjektive Meinung des betreuenden Pflegepersonals wurden doku-
mentiert. Zudem die Richmond Agitation — Sedation Scale (RASS), Behavioral Pain
Scale (BPS) bei Tag (d) und bei Nacht (n) und Parameter zur Berechnung der Simplified
Acute Physiology Score (SAPS) und Therapeutic Intervention Scoring System (TISS).
Weitere Abkurzungen: Aufn.: Aufnahme, subj.: subjektiv, Investig.: Investigator, P / N:
Positive / Negative, hrs: hours, HR: Heart Rate, BP: Blood Pressure, Supra: Suprarenin,
IABP: Intraaortale Ballonpumpe, MAP: arterieller Mitteldruck, RR: Respiratory Rate, S:
Serum, crea: Kreatinin, urea: Harnstoff, WBC: Leukozyten, Hct: Hamatokrit, PIt:
Thrombozyten, GCS: Glasgow Coma Skala, pts: points, NYHA: New York Heart
Association, Y / N: Yes / No, IV: Intravends, NGT: Nasogastric Intubation, BSA: Body
Surface Area, LAP: Pulmonalvenenkatheter, PAC: Pulmonary Artery Catheterization,
CVL: Central Venous Line, CPR: Cardiopulmonary Resuscitation, ICP: Intracraniell
Pressure
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Tab. 10: Erhobene Laborwerte bei Aufnahme der Patienten auf der Intensivstation. Die
Referenzwerte entsprechen den Vorgaben des Zentrallabors der Universitatsklinik Bonn.
* Durch regelmallige Routineblutgasanalysen erhobene Werte auf Station (ABL 700
Series der Firma Radiometer Copenhagen). # Der Literatur entnommene Referenzwerte

(Bruhn, 2008)

Blutparameter
paO?* (arteriell)
paO?%FiO**
pH"
cHCO3-*
Serum-K+*
Serum-Na+*
Serum-Kreatinin
Serum-Harnstoff
Serum-Bilirubin
Leukozyten
Hamatokrit
Thrombozyten

C-Reaktives Protein

Referenzwert
80-105 mmHg"*
350-450 mmHg"*

7,37-7,45"

21-26 mmol /I*
3,5 -5,3 mmol/l
135 — 153 mmol/l

0,5-1,4 mg/dl
1,5 — 39 mg/dI
0,2 -1 mg/dl
4,3-10,5 G/l
40 -52 %
193 — 365 G/I

<5mg/lI
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Tab. 11: Tabellarische Darstellung der Behavioral Pain Scale nach Payen et al. (2001)
zur Einschatzung des Schmerzes eines sedierten und beatmeten Patienten

Parameter Beschreibung Punkte
Gesichtsausdruck Entspannt 1
Teilweise angespannt, 2

z.B. Augenbrauen verzogen

Stark angespannt, 3

z.B. Augenlieder zusammen gekniffen

Grimassieren 4

Obere Extremitat Keine Bewegung 1
Teilweise Bewegung 2

Anziehen, mit Flexion der Finger 3

Permanentes Anziehen 4

Adaption an Beatmungsgerat Toleranz 1
Seltenes Husten, 2

aber Toleranz fur die meiste Zeit
Kampft gegen das Beatmungsgerat 3

Kontrollierte Beatmung nicht moglich 4
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Tab. 12: Teil 1 der tabellarischen Darstellung der Parameter des Simplified Acute
Physiology Score-Il zur Einschatzung der Erkrankungsschwere von Intensivpatienten
auf der Basis physiologischer Daten (Le Gall et al., 1993).  Erhebung bei maschineller
Beatmung; ° Nur die Erkrankung mit der héchsten Punktzahl; ¢ geplant Chirurg.: OP-
Termin mindestens 24h vorher geplant, medizinisch: mindestens eine Woche vorher
nicht operiert, nicht geplant Chirurg.: OP-Termin erst in den letzten 24h geplant; GCS:
Glasgow Coma Skala

Punkte
Variable 0 1 2 3 4 5 6 7 8

Alter <40 40-
[Jahre] 59

Herz- 70-119 40- 120- =160
frequenz 69 159
[1/min]

Systolscher | 100-199 2200 70-
Blutdruck 99
[mMmHg]

Korper- <39 239
temperatur
[°C]
paO?#/FiO? =200
Ratio
[mmHg]®
Diurese pro >1 0,5-
Tag [L/d] 0,999
Serum- <0,6 0,6-1,79
Harnstoff
[g/L]
Leukozyten 1-19,9 220
[103/mm3]
Serum- 3,949 25;
Kalium <3
[mmol/l]
Serum- 125-144 | 2145 <125
Natrium
[mmol/l]
Serum- 220 15- <15
Bicarbonat 19
[mmol/l]
Serum- 68,4 68,4-
Bilirubin 102,5
[umol/1]

Chronische
Leiden °

Aufnahme- Gepl. medizinisch Nicht
status® Chirurg. gepl.
Chirurg.
GCS 14-15 11- 9-10
13
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Tab. 13: Teil 2 der tabellarischen Darstellung der Parameter des Simplified Acute
Physiology Score-Il zur Einschatzung der Erkrankungsschwere von Intensivpatienten
auf der Basis physiologischer Daten (Le Gall et al., 1993). # Erhebung bei maschineller
Beatmung; ® Nur die Erkrankung mit der hochsten Punktzahl; © Wertung bei positivem

HIV Test mit klinischen Komplikationen; GCS: Glasgow Coma Skala

Variable
Alter [Jahre]

Herz-
frequenz
[1/min]
Systolischer
Blutdruck
[mmHg]
Korper-
temperatur
[°C]
paO?#/FiO?
Ratio
[mmHg]®

Diurese pro
Tag [L/d]

Serum-
Harnstoff
[g/L]
Leukozyten
[103/mm?]
Serum-
Kalium
[mmol/l]

Serum-
Natrium
[mmol/l]
Serum-
Bicarbonat
[mmol/l]
Serum-
Bilirubin
[umol/1]

9

100-199

2102,6

Punkte
10 11 12 | 13 | 15 16

60- 70- | 75-
69 74 | 79

<40

<70

<0,5

<1

17

26

Hamato-
logische
Neoplasie

Metasta-
sierende
Neoplasie

Chronische

C
Leiden ® AIDS

Aufnahme-
status®

GCS 6-8 <6
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Tab. 14: Tabellarische Darstellung der Glasgow Coma Skala zur Abschatzung einer
Bewusstseinsstdrung nach Teasdale und Jennett (1974)

Augen
Punkte Verbale Kommunikation Motorische Reaktion
offnen
6 - - befolgt Aufforderungen
konversationsfahig, )
5 - o gezielte Schmerzabwehr
orientiert
konversationsfahig, ungezielte
4 spontan
desorientiert Schmerzabwehr
. auf Schmerzreiz
auf unzusammenhangende
3 Beugeabwehr (abnormale
Aufforderung Worte
Beugung)
auf auf Schmerzreiz
2 unverstandliche Laute
Schmerzreiz Strecksynergismen
keine keine Reaktion auf
1 keine verbale Reaktion

Reaktion Schmerzreiz
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Tab. 15: Punkteverteilung fir jede einzelne Erkrankung des Patienten gemal des
Charlson Comorbidity Indexes (Charlson et al., 1987). Der Index ergibt sich aus der
Addition der einzelnen Punkte

Komorbiditat Punktwert
Herzinfarkt 1
Angeborener Herzfehler 1
Periphere vaskulare Verschlusskrankheit 1
Gefalerkrankung des Gehirns 1
Demenz 1
Chronische Lungenerkrankung 1
Bindegewebserkrankung 1
Ulkuserkrankung 1
Milde Lebererkrankung 1
Diabetes mellitus (ohne Folgeerkrankungen) 1
Halbseitenlahmung 2

Mittelschwere bis schwere Nierenerkrankung

Diabetes mellitus mit Schadigung eines 2
Endorgans

Jeder Tumor

Leukémie

Lymphom

Mittelschwere bis schwere Lebererkrankung
Metastasierter, solider Tumor

AIDS

D O W N NN
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Tab. 16: Tabellarische Darstellung das Therapeutic Intervention Scoring System (TISS)
zur Erfassung und Bewertung therapeutischer MalRnahmen nach Miranda et al. (1996).
# = Intubation, Schrittmacheranlage, Kardioversion, Endoskopie, Notfalloperation in den
letzten 24h oder Magenspulung.

Beschreibung Punkte

Basisaktivitaten

Monitorring: Stundlich Vitalparameter, Bilanzierung von Ein- und Ausfuhr 5}

Labor: biochemische und mikrobiologische Untersuchungen 1

Einmalige Medikation: intravends, intramuskular, subcutan und / oder oral 2

(z.B. Magensonde)

Haufigere intravendse Medikation: mehr als ein Medikament, einmalige 3

oder kontinuierliche Applikation

Routine-Verbandswechsel, Pflege und Pravention von Dekubiti 1

Haufiger Verbandswechsel, wenigstens einmal pro Schicht und / oder 1

intensive Wundpflege

Drainagepflege (alle, auler Magensonde) 3
Atmung

Mechanische Beatmung: Jede mechanische / assistierte Beatmung, mit / 5

ohne Positiv. End Expiratory Pressure (PEEP), mit / ohne
Muskelrelaxantien, spontane Atmung mit PEEP

Unterstutzte Atmung: spontane Atmung Uber Endotrachealtubus ohne 2
PEEP, jede O*-Gabe (aul3er bei mechanischer Beatmung)

Endotrachealtubus- oder Tracheostomapflege 1
Unterstitzung der Lungenfunktion: thorakale Physiotherapie, 1

Atemtherapie, Inhalationstherapie, intratracheales Absaugen
Herz-GefaR-System

Einmalige vasoaktive Medikation: jedes Vasoaktive Medikament 3
Vasoaktive Medikation >1 mal taglich (jegliches Medikament, jede Dosis) 4
Ersatz von groRen Flussigkeitsverlusten: >3 |/m? Koérperoberflache/Tag 4
Flussigkeit

Peripherer arterieller Katheter 5
Pulmonalarterienkatheter mit oder ohne Messung des Herz- 8

minutenvolumens oder PICCO
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Zentralvenoser Katheter

Kardiopulmonale Reanimation nach Herzstillstand (in den letzten 24 Stunden,
kein prakordialer Faustschlag)

Nieren
Hamofiltration / Hamodialyse
Quantitative Messung der Urinausscheidung
Unterstiitzte / forcierte Diurese (Furosemid >0,5 mg/kg/Tag bei Uberwésserung)
Neurologie
Intrakranielle Druckmessung
Metabolische Storungen

Behandlung von metabolischer Alkalose und Azidose
Intravendse Hyperalimentation
Enterale Ernahrung durch Magen- oder Dinndarmsonde

Besondere Interventionen®
Einmalige Besondere Interventionen

Mehr als eine besondere Intervention

Spezifische Interventionen aulderhalb der Intensivstation
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