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Der Gesundheit.



| ZUSAMMENFASSUNG

Das Postoperative Delir stellt eine hdufige Komplikation bei herzchirurgischen Patienten
dar, die gewaltige finanzielle Ressourcen verbraucht und das Outcome verschlechtert. Ziel
dieser Studie ist eine Untersuchung der Delir-Inzidenz bei am Uniklinikum Dusseldorf im
Jahre 2013 herzchirurgisch operierten Patienten in Abh&angigkeit von verschiedenen
Einflussfaktoren sowie eine Untersuchung des Outcomes dieser Patienten. Hierflr wurden
in Bezug auf das Delir relevante Parameter aus den Patientenakten und Datenbanken
dieser Patienten in einer Excel-Datei zusammengefihrt und einer uni- sowie einer

multivariaten Analyse unterzogen.

Die Delir-Inzidenz lag bei 11,6 %. Das Delir begann im Schnitt zwischen dem 3. und 4.
postoperativen Tag und dauerte durchschnittlich knapp sechs Tage an. Hauptbefunde der
vorliegenden Studie waren folgende funf Faktoren, die unabhéangig mit dem Delir in
Zusammenhang  standen: Lebensalter >70  Jahre, intraoperativ. . l&ngere
Aortenquerklemmungszeiten, weniger postoperative Re-Thorakotomien, langere
Liegezeiten im Krankenhaus und eine hohere Rate an Entlassungen in eine externe Klinik.
Die Komplexitat der Operation stand signifikant mit dem Delir in Verbindung.
Kombinations-OPs (Bypass + Klappen) gingen mit einer signifikant héheren Delir-Inzidenz
einher als alleinige Klappen-OPs. Zudem hatten Delir-Patienten verglichen mit der
Kontrollgruppe ein deutlich schlechteres postoperatives Outcome. Dies zeigte sich durch
hochsignifikant gehaufte postoperative Komplikationen wie Herzinfarkte,
zentralneurologische Funktionseinschrankungen, respiratorische Komplikationen und
Infektionen. Delir-Patienten hatten langere Aufenthaltszeiten, mehr Entlassungen in
externe Kliniken sowie eine erhdhte spéatpostoperative Mortalitdt im Vergleich zur

Kontrollgruppe.

Diese Studie bestatigt: Inzidenz und Schwere des postoperativen Delirs im
kardiochirurgischen Patientengut sind hoch. Das Delir ist eine groBe Belastung fur
Patienten, Angehdrige, Arzte und Pfleger. Da die Patienten immer &lter werden, wachst
die gefédhrdete Patientengruppe; es ist mit einer Zunahme der Delir-Problematik zu
rechnen. Fur die Hochrisikopatienten ist eine effektive pharmakologische und nicht-
pharmakologische Préventionsstrategie von immenser Bedeutung; konkret sollte
insbesondere sollte die Gabe von Benzodiazepinen wie Midazolam eingestellt werden und
eine praventive Dexmedetomidin-Sedierung bei Risiko-Patienten (> 70 Jahre) untersucht
werden. Zudem sollten Delir-Schulungen des Pflegepersonals nicht nur auf der Intensiv-

sondern auch auf der Intermediarstation erfolgen.



Il ABSTRACT

Postoperative delirium is a common complication in cardiac surgery patients. It worsens
patient outcomes and necessitates costly interventions. The aim of this study is to
investigate the delirium incidence in patients undergoing cardiac surgery in 2013 at the
University Hospital of Duesseldorf. The study considers several factors influencing the
outcome of these patients. For this purpose, parameters related to delirium from the patient
records and databases of these patients were combined in an Excel file and subjected to

univariate and multivariate analysis.

The delirium incidence was 11.6 %. Delirium began on average between the 3rd and 4th
postoperative day and lasted for an average of just under six days. The study found that
the following five factors independently related to delirium: age > 70 years, intraoperatively
longer aortic clamp times, fewer postoperative re-thoracotomies, longer hospital stays and
a higher rate of discharge to an external clinic. The complexity of the operation was also
significant. Combination surgeries (bypass + valves) were associated with higher delirium
incidence than flap valve surgery alone. In addition, delirium patients had a significantly
worse postoperative outcome compared to the control group. These included severe
postoperative complications, such as heart attacks, central neurological functional
limitations, respiratory complications and infections. Delir patients had longer stays, more
layoffs to external clinics, and increased late-postoperative mortality compared to the

control group.

This study confirms that the incidence and severity of postoperative delirium in cardiac
surgery patients are high. Delirium is a burden for patients, relatives, doctors and nurses.
As patients grow older, their risk of experiencing delirium increases. Delirium threatens to
become a major problem in aging populations. For high-risk patients, an effective
pharmacological and non-pharmacological prevention strategy is of immense importance.
In particular, the use of benzodiazepines such as midazolam should be discontinued and
preventive dexmedetomidine sedation should be investigated in risk patients (> 70 years).
In addition, delirium nurse training should be provided not only in intensive care units, but

also at intermediate care units.
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1 EINLEITUNG

1.1 Historische Anmerkungen

Historisch galt das Delir lange Zeit als eine somatische, von Fieber begleitete Erkrankung.
Schon 400 v. Chr. beschrieb Hippokrates das Krankheitsbild des somatischen,
entziindungsbegleitenden Delirs als ,Phrenitis“ [2]. Diese Phrenitis wurde von Aulus
Cornelius Celsus vor etwa 2000 Jahren als ,Delir” betitelt [2-4]. Das Wort stammt aus dem
Lateinischen vom Verb ,delirare” und bedeutet ,wahnsinnig sein, irr reden® [5]. Erst seit
dem 20. Jahrhundert geht man davon aus, dass das Delir sich als
Bewusstseinsveranderung ausdrickt und kein spezifischer Zustand einer somatischen

Erkrankung ist [2].

Die Nomenklatur fir das postoperative Delir ist nicht einheitlich. Im Jahre 1832 beschrieb
Guillaume Dupuytren postoperative Erregungszustéande als ,Delirium nervosum® [6]. Auch
heute sind im klinischen Gebrauch noch die unterschiedlichsten Bezeichnungen fir diese
Stbérung ublich: ,postoperatives hirnorganisches Psychosyndrom®, ,Durchgangssyndrom®,

.postoperative Psychose® und ,postoperatives Delir, um einige Beispiele zu nennen.

Nach der erstmals im Jahre 1950 durchgefiihrten offenen Herzchirurgie wurde das Delir

auch nach herzchirurgischen Eingriffen beschrieben [7].

1.2 Das Delir in der Klinik

1.21 Inzidenz, Beginn und Dauer

In verschiedenen Studien werden sehr variierende Delir-Inzidenzen in der
kardiovaskularen Chirurgie beobachtet mit einer Spannbreite von 4-46 %. Der Mittelwert
der Inzidenzen aller in dieser Dissertation betrachteten kardiovaskuléren Studien betréagt
18,56 % [8-26]. Das Delir beginnt in den verschiedenen Studien im Mittel am 2.-5.
postoperativen Tag [17, 22, 27-29] und dauert je nach Studie 1-8 Tage an [11, 14, 16, 27-
29].

1.2.2 Symptomatik

Laut Definition der DSM-V Definition ist das Delir ,eine Stérung der Aufmerksamkeit (das
heiBt eine verminderte F&higkeit, die Aufmerksamkeit zu richten, fokussieren oder zu
halten) und des Bewusstseins (verminderte Orientierung in der Umwelt)“ [30, 31].
Charakteristisch fur das Delir sind der unmittelbare Beginn sowie eine im Tagesverlauf
wechselnde Symptomatik. Der Patient fallt durch verédnderte kognitive Funktionen auf, die

nicht durch eine andere neurokognitive Erkrankung bedingt sind. Dazu zahlen Gedachtnis-



, Sprach- und Orientierungsstérungen, die in keinem Zusammenhang mit einer sich
entwickelnden oder bestehenden neurokognitiven Erkrankung (z.B. Demenz) oder einem
komatdsen Zustand stehen [31]. Ebenfalls gestért sind die Psychomotorik und der Schlaf-
Wach- Rhythmus [32].

Es gibt eine hypo- und eine hyperaktive Form, sowie eine Mischform des Delirs, wobei die
hypoaktive Form schwerer zu diagnostizieren ist [33]. Am h&ufigsten ist die Mischform mit
ca. 55 %, gefolgt vom hypoaktiven Delir mit 44 %. Nur knapp 2 % der Patienten zeigen
eine rein hyperaktive Symptomatik [34]. In der herzchirurgischen Studie von McPherson
et. Al. aus dem Jahr 2013, vero6ffentlicht im Journal Critical Care Medicine, wurden 200
delirante Patienten untersucht und eine Verteilung aus 91 % hypoaktivem, 4 %

hyperaktivem Delir und 6 % der Mischform festgestellt [14].

Die verschiedenen von der WHO und der APA definierten Stérungen lassen sich anhand
spezifischer Kklinischer Symptome genauer beschreiben. Die Gedachtnisstérungen
beziehen sich vor allem auf das Kurzzeitgedachtnis. Die Kognition des Patienten ist
gestort, so dass er zum Beispiel eine formale Denkstérung wie Inkohdrenz oder
Wahnideen entwickelt. Bei schweren Stdérungen der Wahrnehmung kann es zu
Halluzinationen kommen. Der Patient ist eher zeitlich und 6értlich desorientiert als in Bezug
auf seine eigene Person. Psychomotorisch kann der Redefluss erhéht oder erniedrigt sein,
und der Patient kann zu einer erhéhten Schreckreaktion neigen. Der Patient kann
aggressiv werden und sich oder andere gefahrden. Der Schlaf- Wach- Rhythmus wird
gestdrt, weil der Patient nicht mehr genug in der Nacht, sondern verstarkt am Tage schlaft.
Grund koénnen ein halluzinatorisch gepragter Schlaf und Alptrdume sein.
Affektivitatsstérungen, wie manische Depressionen, Angste und Euphorien gehen héufig
mit einem Delir einher. Eine vegetative Symptomatik ist nicht selten zu beobachten. Dabei
nasst der Patient ein, leidet an Herzklopfen, vermehrter SchweiBsekretion und zeigt ein
gerodtetes Gesicht mit Pupillenweitung. Insgesamt sorgen die Delir- bedingten Stérungen

also fur sehr unterschiedliche Symptome mit verschiedensten Auspragungen [35].

1.2.3 Diagnostik mittels CAM-ICU

Der CAM- ICU (Confusion Assessment Method fur Intensivstation) dient dem Monitoring
intubierter Intensivpatienten mit Delir-Verdacht. Zunachst wird dabei die Sedierungstiefe
anhand der ,Richmond Agitation and Sedation Scale“ (RASS) erfasst. Diese reicht von -5
(,nicht erweckbar) bis +4 (,sehr streitlustig®). Ist der Wert gr6Ber -3, kann der zweite Schritt
der Delir- Einstufung beginnen. Bei Werten von -4 oder kleiner wird der Patient zu einem
spateren Zeitpunkt erneut untersucht. Beim zweiten Schritt wird der Patient nacheinander

auf die verschiedenen Merkmale eines Delirs hin untersucht. Zunachst muss er eine

1



psychische Verdnderung (Merkmal 1) mit einem akuten Beginn und einem
tagesabhéngig fluktuierenden Verhalten aufweisen. Dies ist Grundvoraussetzung, jedoch
alleingestellt noch kein hinreichendes Kriterium flr ein Delir. Zusatzlich muss der Patient
Aufmerksamkeitsstérungen (Merkmal 2) aufweisen, welche mit dem ,ANANASBAUM-
Test” geprift werden, bei dem der Patient zum Ausschluss eines Delirs maximal zwei
Fehler machen darf. Weiterhin werden Bewusstseinsveranderungen (Merkmal 3)
anhand des RASS-Wertes und unorganisiertes Denken (Merkmal 4) getestet durch
logische Fragen und Anweisungen, nachgewiesen. Das genaue Procedere lasst sich aus
Abb. (Abbildung) 1 (Anhang) erschlieBen [1].

1.3 Pravention und Therapie

1.3.1 Pravention

Intraoperative MaBnahmen

Intraoperative BasismaBnahmen zur Delir-Pravention sind: hdmodynamische Stabilitat,
adaquate Sauerstoffversorgung, optimierter Saure-Basen-Status, minimale
Elektrolytabnormitdten und die Gabe angemessener intraoperativer Medikamentendosen
[55]. Die AGS (,American Geriatrics Society”) empfiehlt ein intraoperatives EEG-
Monitoring bei alteren Patienten zur Gewahrleistung einer mdglichst ,leichten” Anasthesie
[43]; und weder der Hamoglobin-Spiegel [113], noch die Perfusionsdriicke [36] sollten zu

sehr absinken.

Nicht-Pharmakologische MaBnahmen

Die AGS beflrwortet dringend gezielte Delir-Schulungen des Pflegepersonals [43]. Diese
senken die Delir-Inzidenz [45] [46] auf kosteneffektive Weise [47]. Zudem empfiehlt die
AGS den gezielten Einsatz eines ,Delir-Praventionsteams® ,zur Umsetzung einer

multikomponenten, nicht-pharmakologischen Intervention. [43].

Insgesamt ist bei Delir-gefédhrten Patienten verstéarkt auf OrientierungsmaBnahmen wie
ruhige Patientenumgebung, gezielte Patientenansprache und einen festen Tag- Nacht-
Rhythmus zu achten [48][49]. Dies kann durch die Verwendung von Ohrstépseln [115] und
die Gabe von Melatonin [50] unterstitzt werden. Eine frihe Mobilisierung und Reha sind

ebenfalls zu empfehlen [48, 53, 54].



Pharmakologische MaBnahmen

Die AGS [43] betont, dass ein effektives Schmerzmanagement eine hohe Bedeutung in
der Delir-Pravention hat. Sowohl die APA [68] als auch die AGS [43] empfehlen die
Vermeidung Delir-begunstigender Medikamente. Dazu zahlen neben den hochsignifikant
Delir-beglnstigenden Benzodiazepinen [56][58] auch Anticholinergika und Antihistaminika

[43, 57] sowie Opiate [29, 56].

Pharmakologische MaBnahme ist also eher das Vermeiden bestimmter Medikamente,
nicht die gezielte Gabe. Zu einer Medikamentengabe liefert die bisherige Studienlage keine

schlissigen Ergebnisse [48].

1.3.2 Therapie

Eine friihe Diagnose des Delirs durch ein geeignetes Screening-Instrument ist der
wichtigste Schritt fir die Therapie [48], da es in bis zu 75 % der Falle Ubersehen wird [66].
Im nachsten Schritt sollte nach potenziell organischen Ursachen flrr das Delir gesucht
und diese beseitigt werden, wie beispielsweise Sepsis, Elektrolyt- und
Blutzuckerentgleisungen oder eine verminderte Sauerstoffséattigung [67]. Re-
OrientierungsmaBnahmen der desorientierten Patienten spielen eine wichtige Rolle fur
eine Besserung des Verlaufs [48] [49]. Die APA empfiehlt in ihren Guidelines zur
pharmakologischen Therapie die Verwendung von Haloperidol. Bei akuter Agitation soll
zusatzlich oder alternativ Droperidol gegeben werden [68]. Fur die Verwendung von

Clonidin besteht ebenfalls moderate Evidenz [65]

1.4 Pathophysiologie des Delirs

1.4.1 Anatomische Lokalisation der Schadigung

Es ist nicht ganz klar, an welcher anatomischen Stelle des deliranten Gehirns eine
Schéadigung vorliegt [72]. In einer Studie wurde festgestellt, dass Delir-Patienten
ischéamische L&asionen im Pons, Striatum oder Hippocampus aufwiesen. Dabei waren die
Lasionen im Hippocampus die haufigsten und konnten bei 71 % der untersuchten,

verstorbenen Delir-Patienten nachgewiesen werden [73].

1.4.2 Verschiedene Hypothesen der Patho-Mechanismen

Obwohl es verschiedene Erscheinungsformen (Hyper- & Hypoaktiv, Mischform) des Delirs
gibt, existieren keine klar mit dem klinischen Bild verbundenen spezifischen Patho-
Mechanismen. Hochstwahrscheinlich hat das Delir eine multikausale Genese [72]. Es gibt

verschiedene Hypothesen fur die Entstehung des Delirs.



Hier die vier populérsten:

Hypothese der zentralen Reaktion auf peripheren Entzindung

Die  meisten Erkenntnisse @ stammen aus  Tierversuchen, bieten  jedoch

Forschungsgrundlage fur Studien am Menschen [72].

Zytokine, welche bei peripheren Entziindungen freigesetzt werden, kénnen die Blut-Hirn-
Schranke durchdringen und zum Gehirn gelangen [72][75]. Die Mikroglia des Gehirns
produzieren reaktiv noch mehr Zytokine [72]. Mikroglia &lterer Patienten reagieren starker
auf periphere Zytokine [76], was das erhdhte Delir-Risiko im Alter erklaren kénnte. Die von
den Mikroglia freigesetzten proinflammatorischen Zytokine starten nun einen sich selbst
verstarkenden Circulus Vitiosus der Neuroinflammation, welcher am Ende zur
Neurodegeneration mit Apoptose fiuhren kann [72]. Von dieser Apoptose kdnnen
cholinerge Neurone betroffen sein [74], ein cholinerges Defizit kann ein Delir beglinstigen
[77].

Neurotransmitter-Hypothese

Es gibt Vermutungen, dass verschiedene Neurotransmitter mit der Entwicklung eines
Delirs zusammenhéngen. Die genauen Interaktionen zwischen diesen Transmittern sind
noch nicht vollstandig verstanden, héchstwahrscheinlich aber bilden ein acetylcholinerges
Defizit und ein dopaminerger Uberschuss entscheidende Triggerfaktoren fir die

Entwicklung des Delirs [72].

Die wichtigste aktuelle Neurotransmitter-Hypothese ist die acetylcholinerge Hypothese
[77]. Acetylcholin spielt eine wichtige Rolle bei vielen Delir-Symptomen. Es kann kortikale
Erregung und Stérungen von Konzentration und Erinnerung verursachen sowie motorische
Verhaltensédnderungen hervorrufen. Eine Dosisdnderung anticholinerger Medikamente
wirkt sich bei deliranten Patienten auf die Schwere der Symptomatik aus [78], und selbst
gesunde Patienten kénnen unter Einfluss von Medikamenten wie Scopolamin oder Atropin
ein Delir entwickeln [72]. Doch nicht nur anticholinerge Medikamente, sondern auch
metabolische Verdnderungen wie Hypoxie, Hypoglykdmie oder Thiamin-Defizite kénnen
eine Veradnderung der Acetylcholin-Herstellung bedingen und dadurch ein Delir

beglnstigen [72].

Der Neurotransmitter Dopamin spielt eine wichtige Rolle fur die Kognition, Aufmerksamkeit
und flr motorische Funktionen. Dopaminerge Substanzen wie Levodopa kdénnen ein
hyperaktives Delir hervorrufen [79]. Die Synthese von Dopamin wird durch metabolische

Verdnderungen beeinflusst [72]. Unter den verschiedenen Dopaminrezeptoren nehmen die
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acetylcholinsekretionsférdernden Rezeptoren D1 und D5 mit steigendem Lebensalter ab,

eine mdgliche Erklarung fur die erhéhte Delir-Inzidenz im Alter [72].

Sowohl erhéhte als auch erniedrigte Serotonin-Spiegel spielen moglicherweise eine Rolle
fur die Entwicklung des Delirs; beim Noradrenalin gibt es bisher lediglich Hinweise auf

einen mdglichen Zusammenhang [72].

Hypothese der zerebralen Minderperfusion

In verschiedenen Studien werden Atherosklerose und endotheliale Dysfunktion als Delir-
verursachend verdé&chtigt [18, 27, 72]. Postoperative Hypotensionen und Hypoxamien
verstarken zusatzlich die zerebrale Unterversorgung [18]. Als weitere mogliche Ursache
fur ein Delir werden in der aktuellen Literatur intraoperative zerebrale Embolien diskutiert
[80-82]. Jedoch gelang es einer neueren systematischen Studie nicht, eine ursachliche
Verbindung zwischen hoch-intensiven, transienten, transkraniellen Dopplersignalen, die
Ausdruck von Mikroembolien sind, und einer postoperativen kognitiven Dysfunktion

herzustellen [83].

S-100B-Protein Hypothese

In einer kardiochirurgischen Studie wird eine Verbindung zwischen einem erhdhten S-
100B-Protein und dem postoperativen Delir gezogen [84]. Bei dem S-100B-Protein handelt
es sich um einen Serummarker fir Gehirnschaden. Steiner et al. stellten jedoch beim
Vergleich der Studien fest, dass das S-100B-Protein auch durch extrakranielle Prozesse

erhdéht sein kann und somit keine spezifische Vorhersage eines Delirs erlaubt [72].

1.5 Risikofaktoren und Folgen des Delirs in der kardiovaskularen
Chirurgie

1.5.1 Personenbezogene Risikofaktoren

Ein erhéhtes Lebensalter ist ein in allen kardiovaskuldren Delir-Studien bestéatigter
Risikofaktor fir die Entwicklung eines Delirs [8, 10-14, 17, 19, 21-23, 25, 26, 36-39, 85-
87]. In den meisten Erhebungen steigt die Inzidenz ab einem Alter von 65 Jahren erheblich

an.

Der Body-Mass-Index (BMI) scheint keine eindeutige Rolle fur die Entwicklung eines Delirs
zu spielen [18, 19, 37, 39, 90], auch wenn Ubergewicht in vereinzelten Studien mal einen
Risikofaktor [10] [91] und mal einen Schutzfaktor darstellt [27] [38].



Der Bildungsstand scheint ebenfalls keinen eindeutigen Einfluss auf das Delir-Risiko zu
haben [18, 27, 92], auch wenn einige Studien einen niedrigen Bildungsstand als

signifikanten Risikofaktor herausfanden [16, 37, 85].

Weder die ethnische Gruppe [24][27], noch Geschlecht [10, 17, 18, 24, 87, 90], Alkohol-
[12, 18, 22, 29] oder Zigarettenkonsum [12, 18, 22, 25] haben einen eindeutigen Einfluss

auf die Delir-Inzidenz.
1.5.2 Praoperative Komorbiditaten

Patienten, die im postoperativen Verlauf ein Delir entwickeln, schneiden bei verschiedenen
praoperativ gemessenen Komorbiditaten-Scores schlechter ab als die Vergleichsgruppe.
Dazu zahlen CCI (Charlson Comorbidity Index) [8, 9, 12, 16], SOFA, APACHE Il und GCS
(Glasgow Coma Scale) [12, 40]. Der ASA-Wert spielt nur in manchen Studien eine
signifikante Rolle [39], in anderen nicht [27, 90].

Generell beginstigen kardiale Erkrankungen das Auftreten eines Delirs. Herzinfarkte,
Herzinsuffizienz, KHK (koronare Herzkrankheit), vorangegangene Bypass-Operationen
und Vorhofflimmern sind haufig signifikante Risikofaktoren [10, 18, 21, 25][12][39]. Kardiale
Risikoscores sind bei Delir-Patienten erhdht, wie der RCRI (Revised Cardiac Risk Index)
[39] und der euroSCORE (European System for Cardiac Operative Risk Evaluation) [9, 11,
13, 18, 23, 37]. Innerhalb des euroSCORE sind die Score-Komponenten ,erhdhtes Alter”,
sherzbezogene Faktoren“ und ,operationsbezogene Faktoren® in einer Studie besonders

Delir-relevant [18].

Zentralneurologische Einschrankungen stellen einen Risikofaktor fur die Entwicklung
eines Delirs dar. Sowohl préoperative Angste [18], Depressionen [12, 21, 22, 24, 27, 93],
als auch Demenz [37, 42, 93] erh6hen die Wahrscheinlichkeit fur ein Delir signifikant. In
einer Studie wurde herausgefunden, dass préaoperativ bestehende kognitive
Beeintrachtigungen der starkste unabhangige Risikofaktor fur die Entwicklung eines Delirs
sind [22]. Eine transiente ischdmische Attacke (TIA) oder ein Schlaganfall sind Delir-
relevante Faktoren in der Vorgeschichte kardiovaskulérer Patienten [10, 13, 16, 18, 26, 27,
38] ebenso praoperative Gerausche [20] und Stenosen [26] der A. Carotis. Patienten mit
Sprach- oder Hoérstérungen neigen signifikant haufiger zum Delir [18]. Patienten, die im
Verlauf ein Delir-Entwickeln, schneiden in verschiedenen prdoperativen kognitiven Scores
schlechter ab. Dazu zahlen MMSE [9, 16, 18, 22, 27, 28, 37], IQCODE (/nformant
Questionnaire on Cognitive Decline in the Elderly) [12], AMT (Abbreviated Mental Test)
und CAMCOG [42].



Stoffwechselerkrankungen wie Hyperlipidamie [10, 25, 27, 39] und Diabetes Mellitus [10-
13, 17, 22, 25, 29, 37, 38, 87] stellen in einigen Studien einen Risikofaktor fur die
Entwicklung des Delirs dar. Es gibt allerdings auch Studien, in denen Diabetes keine Rolle
fur die Delir-Entwicklung spielt [15, 18, 20, 42, 93]. Ein erhéhter Kreatinin-Wert kann in
einen signifikanten positiven Zusammenhang mit der Delir-Entwicklung gebracht werden
[9, 10, 12, 13, 18, 21, 22, 25, 26, 37, 38, 40]. Praoperativer Bluthochdruck ist haufig ein
Risikofaktor fur die Entwicklung eines Delirs [10, 13, 20, 26, 38, 39], wenn auch nichtimmer
[15, 18, 22, 29] und Atherosklerose stellt einen wichtigen und signifikanten Risikofaktor fur
die Delir-Entwicklung in der kardiovaskularen Chirurgie dar [18, 94][10, 13, 23, 38].

Praoperativ bestehende Atemwegserkrankungen, wie die COPD [13, 38] beglnstigen in
Studien signifikant ein Delir [10, 20]. Auch eine pra- und intraoperativ erniedrigte
Sauerstoffsattigung des Blutes [37], sowie préoperativ erniedrigte Hamoglobin-Werte sind
ein Pradiktor fur die Entwicklung eines Delirs bei kardiovaskularer Chirurgie [21, 22, 24,
371.

Auch praoperativ bestehende Infektionserkrankungen einschlieBlich der Endokarditis
werden mit der Entwicklung des Delirs in der kardiovaskularen Chirurgie in eine signifikante
Verbindung gebracht [10, 38].

1.5.3 Operative Risikofaktoren

Komplexere und ernstere Operationen erhéhen die Delir-Inzidenz [9-11, 18, 21, 90]. Das
sieht man zum Beispiel an erhéhten Delir-Inzidenzen bei Kombinations-OPs (Bypass +
Vitien) im Vergleich zu einfachen Bypass-OPs [10, 18], Operationen unter Einsatz der
Herz-Lungen-Maschine (HLM) [10, 11], dringlichen Operationen [10, 13, 38], Re-
Operationen [9, 13, 18], langeren Operationen [8, 10, 17, 18, 22], langeren Anéasthesie-
Zeiten [8, 90] und tieferer Anasthesie [15][19].

Intraoperative Interventionen stellen einen Risikofaktor dar: I&ngere Aortenklemmzeiten
[9, 19, 24], lange Perfusions- und Reperfusionszeiten [22], lange Bypasszeiten [9, 10, 20],
Gabe vieler Blutprodukte, wie z.B. FFP (Fresh Frozen Plasma) [10, 18, 21, 22, 37, 39],
Hamofiltrationen [10, 22], Kardioplegie, IABP (intraaortale Ballonpumpe) [10, 21, 37],
Hypothermie <32°C [10], Hypoxie (PaO: (arterieller Sauerstoffpartialdruck) < 60mmHg
(Millimeter Quecksilbersaule)) [18, 22], Hyperkapnie (PCO: (Kohlendioxidpartialdruck)
>45mmHg) sowie niedrigere systemische Perfusionsdricke wahrend Bypass-Operationen
[36] erhdhen das Risiko fir die Entwicklung eines Delirs. Auch ein LCOS (low cardiac
output syndrome) und die Notwendigkeit einer intraoperativen Schrittmacherstimulation

erhéhen die Delir-Wahrscheinlichkeit signifikant [10].



1.5.4 Postoperative Risikofaktoren

Die Umgebung und die Bedingungen im postoperativen Zeitraum spielen eine wichtige
Rolle fur das Delir-Risiko. Postoperative Immobilitdt, bedingt durch Katheter,
Nasensonden, ventrikulare Unterstitzungssysteme [14, 18] und lange Intubationszeiten
[18, 20, 37] erhdht die Delir-Inzidenz. Desorientierende Bedingungen, wie Seh- und
Hoérminderungen [44], eine laute Umgebung, Schlafentzug [18][17] und starker Schmerz
beglnstigen ein Delir signifikant [18]. Einige postoperativ eingesetzte Medikamente
erhéhen die Delir-Inzidenz. Dazu zahlen Benzodiazepinen [56][58], Opiate [29, 56],
Anticholinergika und Antihistaminika [43, 57] (vergleiche Kapitel 1.3.1).

Postoperativ gibt es einige Blutwerte, die mit dem Delir korrelieren. So treten in einigen
Studien Azidosen [40], Hyperkapnien und Hypoxien [18, 22], Elektrolythaushaltstérungen,
wie Hyponatridmien und Hypokalidmien und Blutzuckerentgleisungen [11, 12, 17, 18]
signifikant haufiger bei Delir-Patienten auf. Auch abnorme Leberwerte wie die Alkalische
Phosphatase [40], Anamien, ein abnormer Hamatokrit [12], niedrige Albumin-Spiegel [25,
27, 29, 40] und erhohte Entziindungsparameter wie Cortison und IL-6 [15] stehen in einigen

Studien signifikant mit dem Delir in Verbindung.

1.5.5 Postoperative Komplikationen

Das Delir geht mit einer Reihe postoperativer Komplikationen einher. Kardiovaskulare
Komplikationen, wie Herzinfarkte [23], LCOS, VHF [18] [19, 23], Arrhythmien [22] und
Hypotensionen [36] korrelieren mit einer erhéhten Delir-Inzidenz. Eine Studie stellte bei
Delir-Patienten vierfach gehéauft p.o. zentralneurologische Ereignisse [18] fest.
Erniedrigte BIS-Indices, EEG-Verénderungen [15] und erniedrigte MMSE-Werte [16] oder
Schlaganfall-Symptomatik [9] sind ebenfalls bei Delir-Patienten gehauft zu finden.
Respiratorische Insuffizienzen, héhere Reintubationsraten [8, 10, 23, 37] langere
Intubationszeiten [18, 20, 37] und Hypoxien [18, 22] gehen mit eine erhéhten Delir-Risiko
einher. Auch Infekte, wie Pneumonien [23], Harnwegsinfekte und Sepsis treten gehauft
bei Delir-Patienten auf [12, 29, 38]. Zudem leiden Delir-Patienten haufiger an einer
Sternum-Instabilitat [10], mussen haufiger re-thorakotomiert werden und erhalten haufiger
eine Re-Operation [9, 10, 18, 22, 23].

1.5.6 Outcome

Das Outcome der Delir-Patienten ist deutlich verschlechtert. Patienten, die postoperativ
ein Delir entwickeln, haben statistisch signifikant langere Liegezeiten im Krankenhaus
und auf der ICU (Intensivstation) [8-13, 18, 20, 22, 23, 27, 37, 39, 40], werden statistisch



signifikant haufiger als Anschlussbehandlung in die Reha oder Pflegeeinrichtung verlegt
[27] und mussen statistisch signifikant hdufiger nach der Entlassung aufgrund eines
Schlaganfalls wieder ins Krankenhaus aufgenommen werden [13]. Sie benétigen zudem

deutlich hdufiger weitere pflegerische Unterstitzung nach ihrer Entlassung [41].

Diverse Outcome-Scores sind bei Delir-Patienten verschlechtert, wie der ADL-Score
(Activities of Daily Living-Score), SF-36 (Short Form (36) Gesundheitsfragebogen),
APACHE Il Score (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation Score) [39], SOFA-
Score [8], CAMCOG Score (Cambridge Cognition Score) [42] und der MMSE-Wert [16].
Dabei zeigte der CAMCOG in einer Studie vor allem in den Unterkategorien
,Erinnerungsvermdogen®, ,Orientierung®, ,Abstraktes Denken® und ,Kalkulation“ Defizite,
wahrend es in den Kategorien ,Aufmerksamkeit’, ,Sprache”, ,Praxis“ und ,visuelle
Perzeption“ keinen Unterschied gab [42]. Die kognitive Verschlechterung im MMSE-Wert
war nach sechs Monaten (!) immer noch signifikant nachzuweisen. 12 Monate im
Anschluss an die herzchirurgische OP konnten nur noch marginal signifikant verschiedene

MMSE-Werte zwischen Patienten mit und ohne Delir festgestellt werden [16].

Delir-Patienten haben in den meisten Studien eine hdhere Mortalitat als Patienten ohne
Delir [9, 12, 13, 23, 25, 28, 29, 39].



2 FRAGESTELLUNG UND ZIELE DER ARBEIT

Das Postoperative Delir stellt eine haufige Komplikation bei herzchirurgischen Patienten
dar, die gewaltige finanzielle Ressourcen verbraucht und das Outcome verschlechtert. Am
Uniklinikum Dusseldorf ist das Auftreten eines Delirs und die sich daraus ergebenden

Konsequenzen Gegenstand intensiver Forschung.

Ziel dieser Studie ist die Untersuchung der Delir-Inzidenz bei am Uniklinikum Dusseldorf
im Jahr 2013 herzchirurgisch operierten Patienten in Abhangigkeit von verschiedenen
Einflussfaktoren. So wird der Einfluss von Alter, Geschlecht, BMI und Lebensstil, der
Einfluss von préoperativen Komorbiditdten, der Einfluss von Komplexitdt und Art des
Eingriffes und der Sedierungsmedikation sowie der Einfluss von Komplikationen im

postoperativen Zeitraum auf die Delir-Inzidenz untersucht.

Weiteres Ziel dieser Studie ist die Untersuchung des Outcomes der herzchirurgischen
Delir-Patienten am UKD. Dabei wird die Auswirkung eines Delirs auf Aufenthaltsdauer,

Entlassungsart und Mortalitat gepruft.

Im Anschluss an diese Arbeit ist eine prospektive Interventionsstudie zur Einfihrung eines
Delir-Praventionskonzeptes am Uniklinikum Ddusseldorf und eventuell an weiteren
Krankenh&usern geplant. Diese hat ein effektives Delir-Praventions-Programm sowie eine
standardisierte, optimierte Behandlung des Delirs zum Ziel, soll das Outcome der
Patienten verbessern und die pflegerische Belastung und den groBen finanziellen

Ressourcenverbrauch vermindern.
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3 MATERIAL UND METHODEN

3.1 Ethikkommissionsgenehmigung

Mit freundlicher Genehmigung der Ethikkommission der Medizinischen Fakultat der
Heinrich-Heine-Universitat Dusseldorf konnte diese retrospektive pseudonymisierte

Datenanalyse unter der Studiennummer 4774 durchgefuhrt werden.

3.2 Erhobene Daten

Spezielle Daten zum Delir

e Inzidenz, Beginn und Dauer des Delirs

e Vitalparameter zu Beginn des Delirs

e Pravention und Therapie des Delirs am UKD

Daten der Gesamtgruppe

Zur Gesamtgruppe wurden folgende Faktoren erhoben:
Praoperative Daten:
e Stammdaten: Alter, Geschlecht, BMI, Raucher

o Komorbiditaten: ASA-Risikoklassifikationsgrad, VHF (Vorhofflimmern), reduzierte
LVEF, vorangegangener Herzinfarkt, Herzschrittmacher, Kardiogener
Schock/Dekompensation, pAVK, Kreatinin-Wert, Diabetes Il, Praoperative

Beatmung, COPD (chronisch obstruktive Lungenkrankheit).
Intraoperative Daten:
e Sedierungsmedikation

e Operationstyp: CABG (coronary artery bypass graft) off-pump, CABG on-pump,
AKE (Aortenklappenersatz), AKE + CABG, MKE (Mitralklappenersatz)
minimalinvasiv, MKE Sternotomie, MKE + CABG, TKE, kombinierte Klappenvitien,
kombinierte Klappenvitien + CABG, HTX (Herztransplantation), Aortenaneurysma,

Aortendissektion, andere/kombinierte Eingriffe
¢ Kreislaufstatus: ECMO (Extrakorporale Membranoxygenierung), IABP

e Dringlichkeit: elektiv, dinglich, Notfall, Ultima Ratio
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e Durchschnittliche Operationsdauer und intraoperative Interventionszeiten (Dauer

von Aortenquerklemmung, Reperfusion, Kardioplegie, Kreislaufstillstand, Bypass)
Postoperative Daten:

e Postoperative Komplikationen: Herzinfarkt, LCOS, CPR (kardiopulmonale
Reanimation), Sternum-Instabilitdt, ZNS-Ereignis, Apoplex, respiratorische
Insuffizienz (mit forcierter Atemtherapie, Re-Intubation, I&ngerfristiger Beatmung
oder Tracheotomie), Infekte (broncho-pulmonal, Harnwegsinfekte, Endokarditis,

Wundinfekte), Re-Thorakotomie, Laparotomie,
e Bei Delir-Patienten: Nachbeatmungszeiten, Re-Operation

e Outcome: Aufenthaltsdauer, Entlassungsart, Tod

3.3 Generierung der Excel-Tabellen

Die potentiell mit einem Delir zusammenh&angenden Daten der 1206 Patienten wurden aus
den digitalen Kodierungssystemen der Patientendokumentation des UKD sowie zum Teil
aus Papierakten in einer Microsoft Excel Datei zusammengetragen. Die digitalen
Patientendokumentationen stammen aus den Programmen ,Medico“, ,quims“ und

.Pegasos”.

Fur die Delir-Gruppe wurden zusatzlich die Dokumentationskurven der Intensivstationen
in einer weiteren Microsoft Excel Datei zusammengefuhrt. Dabei wurden speziell Delir-

bezogene deskriptive Daten ermittelt.

3.4 Statistische Auswertung

Bei der statistischen Auswertung wurden die beiden Tabellen jeweils in das Statistik-
Programm Statistical Package for the Social Sciences® (SPSS) 22.0 fur Mac OS X®
uberfuhrt. Mithilfe dieses Programmes konnten zum einen deskriptive Statistiken
durchgefuhrt werden (Mittelwert, Standardabweichung, Median, Normalverteilung) und
zum anderen vergleichende Datenanalysen (y2-Test, t-Test, Mann-Whitney-U-Test). Auch

die Abbildungen konnten mithilfe des Programmes SPSS erstellt werden.

Signifikanztests wurden bei gerichteten Hypothesen einseitig, bei ungerichteten
Hypothesen zweiseitig durchgeflhrt. Bei allen verwendeten parametrischen Tests wurden
die jeweiligen Voraussetzungen (z.B. Normalverteilung oder Varianzhomogenitat der
Daten) mit den entsprechenden Tests (z.B. Kolmogorov-Smirnov-Test, Levene-Test)

gepruft. Zwecks der besseren Lesbarkeit wurden diese Ergebnisse aber nur dann
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berichtet, wenn Voraussetzungen grob verletzt und Konsequenzen daraus gezogen

wurden (z.B. Anwendung nicht parametrischer Tests).

Die Daten intervallskalierter Variablen wurden als Mittelwert + Standardabweichung (SD)

angegeben. Ordinalskalierte Daten wurden anhand des Medians beschrieben.

Bei intervallskalierten, normalverteilten Daten wurden Mittelwertsunterschiede anhand des
t-Tests analysiert. Lag keine Normalverteilung vor oder waren die Daten nur ordinalskaliert,

analysierten wir Mittelwertsunterschiede anhand des Mann-Whitney-U-Tests.

Zusammenhange zwischen nominal- und ordinalskalierten Daten wurden mittels

Kreuztabellen und dem y2-Test Uberpruft.

Die multivariate Datenanalyse wurde mittels einer bindr logistischen Regression

durchgefuhrt. Es wurde anhand des Einschlussverfahrens vorgegangen.

Alle signifikanten Ergebnisse wurden entsprechend mit einem oder mehreren Sternen (*)
markiert. Ein Stern steht dabei flr das Signifikanzniveau von p < 0,05*, zwei Sterne fir p
< 0,01** und drei Sterne fur p < 0,001***.
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4 ERGEBNISSE

4.1 Charakteristika der Patientengruppe

Die untersuchte Patientengruppe enthalt alle im Jahre 2013 in der Klinik far
kardiovaskuléare Chirurgie offen am Herzen operierten Patienten ausschlieBlich kleinerer

Eingriffe wie etwa Revisionen und Re-Operationen.

Das Alter der gesamten Patientengruppe zum Zeitpunkt der Operation betrug
durchschnittlich 69,5 (SD: 11,0, Median: 72,2) Jahre. Die Altersverteilung ist in Abb. 2
dargestellt.

Insgesamt gab es 816 (67,7 %) Manner und 390 (32,3 %) Frauen (siehe Abb. 3).
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Abb. 2: Altersverteilung der gesamten untersuchten Patientengruppe (n = 1206)
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Abb. 3: Geschlechtsverteilung der untersuchten Patientengruppe. n = Anzahl

Eine weitere, genauere Beschreibung der Patientengruppe findet sich weiter unten.
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4.2 Speziell Delir-bezogene Daten

4.21 Inzidenz, Beginn und Dauer

Innerhalb der im Jahre 2013 in der Klinik fur kardiovaskulare Chirurgie operierten 1206
Patienten entwickelten insgesamt 11,6 % (n (Anzahl) = 140) Patienten ein Delir welches

durch den CAM-ICU auf der Intensivstation ermittelt wurde.

Das Delir begann im Schnitt zwischen dem 3. und 4. postoperativen Tag (Abb. 4) und

dauerte durchschnittlich knapp sechs Tage an (Abb. 5).
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Abb. 4: Beginn des Delirs. p. o. = postoperative, n = Anzahl
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Abb. 5: Dauer des Delirs. Std. - Abw. = Standardabweichung, n = Anzahl

Bei Beginn des Delirs hatten die Patienten durchschnittlich einen MAD (mittlerer arterieller
Druck) von 83 mmHg mit einem durchschnittlichen systolischen Druck von 127 mmHg und
einem durchschnittlichen diastolischen Druck von 61mmHg. Die Herzfrequenz betrug im
Schnitt 89 bpm. Die Sauerstoffsattigung der Patienten lag durchschnittlich bei 96 % (Norm:
94-98 %). Die inspiratorische Sauerstofffraktion (FiO2) lag im Schnitt bei 0,77 und der
Sauerstoffpartialdruck bei 77 mmHg (Norm: 71-104 mmHg). Der
Kohlenstoffdioxidpartialdruck lag durchschnittlich bei 43 mmHg (Norm: 32-46 mmHg)
(Tabelle 1).
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RR RR Herz- .
systolisch | diastolisch (rr':/ln'?l-?g) frequenz ?09 ; '?,/0)2 F(Jo(/) )2 p((z/O)g
(e} o o o
(mmHg) (mmHg) (bpm)
T 127 61 83 89 26 77 77 43
wert
SD 19,25 11,39 12,19 16,11 2,49 27 | 32,20 | 11,95
Mini-
20 40 63 50 86 0 13 26
mum
Hizrd- 180 100 125 140 100 100 246 08
mum

Tabelle 1: Vitalparameter zu Beginn des Delirs. SD = Standard Abweichung, RR =
Blutdruck, mmHg = Millimeter Quecksilbersdule, MAD = mittlerer arterieller Druck, HF =
Herzfrequenz, bpm = Schldge pro Minute, sO- = Sauerstoffséttigung, FiO- = inspiratorische
Sauerstofffraktion, pO- = Sauerstoffpartialdruck, pCO- = Kohlenstoffdioxidpartialdruck

4.2.2 Pravention und Therapie des Delirs am UKD

Am UKD erfolgt bisher keine gezielte pharmakologische Delir-Prophylaxe. Bisher wird
darauf geachtet, dass die Patienten in einer ruhigen Umgebung liegen, ruhig und gezielt

angesprochen werden und einen festen Tag-Nacht-Rhythmus haben.
Das Delir wird am UKD nach dem folgenden Schema therapiert:
e Dbei Angstzustidnden mit Benzodiazepinen, z.B. Tavor
e bei Halluzinationen mit Haloperidol
e Dbei vegetativem Stress und Agitation mit Clonidin oder Dexmedetomidin,

Die tatsachliche Anwendung der oben genannten Medikamente verteilte sich
folgendermaBen: Knapp der Halfte aller Delir-Patienten wurde Clonidin verabreicht (47,9
%, n = 67). 34,3 % (n = 48) der Delir-Patienten erhielten Tavor, 35,7 % (n = 50) erhielten
Haloperidol und 25,7 % (n = 36) Dexmedetomidin.
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4.3 Stammdaten und personenbezogene Risikofaktoren

Unter der Fragestellung, ob man bereits anhand der Stammdaten Unterschiede zwischen
beiden Patientengruppen (kein Delir/Delir) ausmachen kann, wurden die Mittelwerte bzw.

die Haufigkeiten durch statistische Tests miteinander verglichen.

Alter

Das Durchschnittsalter der gesamten Patientengruppe lag bei 69,5 Jahren. Es ergab sich
ein hochsignifikant (p < 0,001***) héheres Durchschnittsalter bei den Delir-Patienten. Dies
wird in der Abb. 6 ersichtlich: die gestrichelte Linie zeigt das Durchschnittsalter der
Gesamtgruppe. Patienten ohne Delir waren im Schnitt 69,1 Jahre alt (SD = 11,1, Median:
71,4), mit einer Verteilungsbreite von minimal 27,9 Jahren und maximal 92,6. Delir-
Patienten waren im Schnitt 73,1 Jahre alt (SD = 9,04, Median: 75,1), mit einer

Verteilungsbreite von minimal 43,4 und maximal 93,4 Jahren.
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Abb. 6: Altersverteilung in den beiden Patienten-Gruppen. Gestrichelte Linie = mittleres
Alter der Gesamtgruppe.

Geschlecht

In der Gesamtgruppe gab es 816 Méanner (67,7 %) und 390 (32,3 %) Frauen. In der Delir-
Gruppe waren insgesamt 100 Manner (71,4 %) und 40 Frauen (28,6 %) und in der Nicht-
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Delir-Gruppe 716 Manner (67,2 %) und 350 Frauen (32,8 %). Es konnte kein signifikanter
Unterschied zwischen der Delir- und der Nicht-Delir-Gruppe in Bezug auf die

Geschlechtsverteilung belegt werden (p = 0,311; x2 = 1,027).
Lebensstil

Der BMI war mit durchschnittlich 27,2 kg/m2 in beiden Gruppen gleich (p = 0,940; t
0,075). Auch der Raucher-Anteil unterschied sich mit 26 % (25,9 vs. 25,8 %) nicht (p
0,598; x2 = 1,027).

4.4 Praoperative Komorbiditaten

Der statistische Vergleich der Anamnesedaten ergab, dass Delir-Patienten keine

gehéuften Vorerkrankungen hatten.

441 Komorbiditaten-Indizes

Innerhalb  der beobachteten Patientengruppe wurde préaoperativ. die ASA-
Risikoklassifikation erhoben. Durchschnittlich ergab sich dabei ein Wert von 2,8 (SD =
0,613) sowohl innerhalb der Gesamtgruppe, als auch innerhalb der Delir- und der Nicht-

Delir-Gruppe. Somit war der Unterschied statistisch nicht signifikant (p = 0,723).

4.4.2 Erkrankungen des Herzens

Préaoperatives Vorhofflimmern lag bei 20,7 % aller beobachteten Patienten vor. Innerhalb
der Delir-Gruppe war die Inzidenz mit 19,3 % statistisch nicht signifikant verandert (p =

0,903, x2 = 0,205) gegenuber der Vergleichsgruppe mit 20,9 % (siehe Tabelle 2).

25,9 % aller untersuchten Patienten wiesen anamnestisch einen vorangegangenen
Herzinfarkt auf. Innerhalb der Delir-Gruppe gab es anamnestisch zwar héaufiger
Herzinfarkte (30 %) als in der Nicht-Delir-Gruppe (25,3 %), doch auch dieser Unterschied
stellte sich als nicht signifikant heraus (p = 0,235, x2 = 1,408) (siehe Tabelle 2).

In der Gesamtgruppe trugen 4,4 % der Patienten einen Herzschrittmacher. Innerhalb der
beiden Patientengruppen gab es jedoch mit 3,6 % Herzschrittmacher-Patienten unter den
Delir-Patienten und 25,3 % unter den Nicht-Delir-Patienten keinen signifikanten
Unterschied (p = 0,613, x2 = 0,255) (Tabelle 2).
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Gesamt

Kein Delir (n)

Delir (n)

P-Wert

Vorhofflimmern 20,7 % (250) 20,9 % (223) 19,3 % (27) p = 0,903
Vorangegangener o o o _

Herzinfarkt 25,9 % (312) 25,3 % (279) 30 % (42) p =0,235

Herzschrittmacher 4,4 % (53) 4.5 % (48) 3,6 % (5) p=0,613

Tabelle 2: Vorhofflimmern, vorangegangener Herzinfarkt und Herzschrittmacher-Trdger

in den Patientengruppen. n = Anzahl

Insgesamt zeigten 33,4 % aller Patienten eine préoperativ eingeschrankte linksventrikulare
Ejektionsfraktion (<50 % LVEF). 27,5 % hatten eine stark eingeschrankte LVEF (< 30 %)

und 5,9 % eine mittelgradig eingeschrankte LVEF (30-50 %). Von den Delir-Patienten

hatten insgesamt 37,2 % eine eingeschréankte LVEF. 29,9 % der Delir-Patienten hatten
eine stark (< 30 %) und 7,2 % eine mittelgradig (30-50 %) eingeschrankte LVEF. Von den
Nicht-Delir-Patienten hatten 32,9 % eine eingeschrankte LVEF (< 50%). 27,2 % der Nicht-
Delir-Patienten hatten eine stark (< 30 %) und 5,7 % eine mittelgradig (30-50 %)

eingeschrankte LVEF. Die Unterschiede innerhalb der Delir- und der Nicht-Delir-Gruppe in
Bezug auf die LVEF erwiesen sich statistisch als nicht signifikant (p =0,289; U = 68352,00).
Einen Uberblick bietet Tabelle 3.

Gesamt (n) Kein Delir (n) Delir (n) P-Wert
LVEF > 50 % 66,6 % (811) 67,1 % (722) 62,8 % (89)
LVEF 30-50 % 5,9 % (70) 5,7 %; (60) 7,2 % (10) p=0,289
LVEF <30 % 27,5 % (325) 27,2 % (284) 29,9 % (41)

Tabelle 3: eingeschridnkte LVEF

in den beiden Patientengruppen. LVEF

linksventrikuldre Ejektionsfraktion, n = Anzahl
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12 % aller untersuchten Patienten wiesen in der Anamnese einen kardiogenen Schock auf.
Innerhalb der Delir-Gruppe hatten 13,6 % einen kardiogenen Schock und innerhalb der
Nicht-Delir-Gruppe 11,8 %. Dieser Unterschied erwies sich als nicht signifikant (p = 0,549;
x2 = 0,359). Auch in Bezug auf den Zeitpunkt des kardiogenen Schocks konnten keine
statistisch signifikanten Unterschiede festgestellt werden (p = 0,153; x2 = 6,7). Innerhalb
der Gesamtgruppe zeigten 4,1 % innerhalb von 48 h préoperativ, 4,8 % innerhalb von drei
Wochen praoperativ und 3 % Uber drei Wochen préaoperativ einen kardiogenen Schock. In
der Delir-Gruppe hatten 7,9 % innerhalb von 48 h préoperativ, 2,9 % innerhalb von drei
Wochen praoperativ und 2,9 % Uber drei Wochen préaoperativ einen kardiogenen Schock.
In der Nicht-Delir-Gruppe hatten 3,7 % innerhalb von 48 h préoperativ, 5,1 % innerhalb von
drei Wochen préaoperativ und 3 % Uber drei Wochen praoperativ einen kardiogenen Schock

(siehe Tabelle 4).

Kardiogener . . . i
Schock Gesamt (n) Kein Delir (n) Delir (n) P-Wert
Zeitpunkt egal 12 % (145) 11,8 % (126) 13,6 % (19) p = 0,549
48 h praoperativ 4,1 % (50) 3,7 % (39) 7,9 % (11)
& IGIEEl 4,8 % (58) 5,1 % (54) 2,9 % (4)
praoperativ
p=0,153
=) ISR 3 % (36) 3% (32) 2,9 % (4)
praoperativ
Zeitpunkt
unbekannt 0,1 % (1) 0,1 % (1) 0 % (0)

Tabelle 4: Kardiogener Schock in den beiden Patientengruppen. h = Stunden, n = Anzahl

4.4.3 Kreislauf- und Stoffwechselerkrankungen

11,1 % der Gesamtgruppe hatten eine pAVK. Die pAVK trat in der Delir-Gruppe deutlich
haufiger auf (15,7 % vs. 10,5 %), jedoch lag die statistische Signifikanz mit p = 0,065 %
(x2 = 3,398) knapp uber der Signifikanz-Grenze; eine pAVK kénnte somit potentiell mit

dem Delir in Zusammenhang stehen.

Ebenso wiesen die Delir-Patienten mit 23,6 % héaufiger einen erhéhten Kreatinin-Wert auf

als die Nicht-Delir-Patienten mit 17,8 % allerdings ist auch hier der Unterschied knapp nicht
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signifikant (p = 0,1; x2 = 2,713). Innerhalb der Gesamtgruppe hatten 18,4 % der Patienten

einen praoperativ erhéhten Kreatinin-Wert.

28,5 % der untersuchten Patientengruppe wiesen anamnestisch einen DM Il (Diabetes
Mellitus Typ Il) auf. Mit 27,1 % innerhalb der Delir-Gruppe und 28,6 % innerhalb der Nicht-
Delir-Gruppe zeigte sich kein signifikanter Unterschied (p = 0,828; x2 = 0,047).

Einen Uberblick iiber die verschiedenen Kreislauf- und Stoffwechselerkrankungen in den

beiden Patientengruppen bietet Tabelle 5.

Gesamt Kein Delir (n) Delir (n) P-Wert
PAVK 11,1 % (134) 10,5 % (112) 15,7 % (22) p = 0,065
srhonter Kreatinin® | 18,49 (223) | 17.8%(190) | 23,6 % (39) p=0,1
ert
DiabetTeySp'\l"le””“S 28,5% (338) | 28,6% (300) | 27,1 % (38) b =0,828

Tabelle 5: Kreislauf- und Stoffwechselerkrankungen in den beiden Patientengruppen.
PAVK = periphere arterielle Verschlusskrankheit, n = Anzahl

444 Atemwegserkrankungen

2,9 % aller Delir-Patienten und nur 1,7 % der Nicht-Delir-Patienten wurden préoperativ
beatmet. Da die Gesamtzahl der praoperativ beatmeten Patienten allerdings nur bei 22
Patienten (1,8 % der Gesamtgruppe) lag, zeigte auch dieser Einflussfaktor keine
signifikante Auswirkung auf die Entwicklung eines Delirs (p = 0,331%; x2 = 0,944).

Unter den Gesamtpatienten kamen 9,7 % mit der Diagnose einer COPD. Innerhalb der
Delir-Gruppe lag dieser Anteil bei 10 % und in der Nicht-Delir-Gruppe bei 9,7 %. Das
bedeutet, dass Delir-Patienten statistisch gleich h&ufig eine bestehende COPD haben wie

Nicht-Delir-Patienten (p = 0,495; x2 = 1,405).
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4.5 Operative Einflussfaktoren

451 Sedierung

Die Sedierung erfolgt in der kardiovaskuldren Chirurgie des UKD standardm&Big in den
ersten funf Tagen mit Propofol. AnschlieBend werden die Patienten mit Midazolam sediert.
Dieses Schema wird immer dann angewandt, wenn keine Kontraindikationen vorliegen.
Eine Kontraindikation fur den Propofol-Einsatz stellt beispielsweise eine schwerste
hamodynamische Instabilitat dar, da Propofol vasodilatierend wirkt. Kontraindikationen flr
den Einsatz von Midazolam waren aufgrund der muskelrelaxierenden Wirkung
Erkrankungen wie Myasthenia gravis sowie zusétzlich bekannter Abusus (wegen der
Gefahr der Ruckfalligkeit).

4.5.2 Operationstyp

Insgesamt lieB sich in der univarianten Datenanalyse innerhalb der verschiedenen
Operationstypen beim Vergleich keine statistisch erhéhte Wahrscheinlichkeit fur ein Delir
feststellen y2 = 18,08; p = 0,154). Die Delir-Inzidenzen innerhalb der einzelnen
Operationstypen sind in Abb. 7 und 8 dargestellt. Wir beleuchteten zusatzlich statistisch
die Unterschiede zwischen besonderen Indikationsgruppen, die uns interessant

erschienen und in Studien z.T. signifikante Unterschiede zeigten.

CABG vs. CABG + Klappenvitien

Fir den Vergleich der Bypass-Gruppe mit der Gruppe aus Kombinations-Operationen von
Bypass und Klappenvitien fassten wir die Gruppen CABG Off- und On-Pump als ,CABG*
zusammen und die Gruppen AKE + CABG, MKE + CABG sowie kombinierte Klappenvitien
+ CABG als Gruppe ,CABG + Klappenvitien* zusammen und schlossen alle anderen
Gruppen fur den statistischen Vergleich aus. Es zeigte sich mit 17,4 % eine deutlich
signifikant erhéhte Delir-Inzidenz innerhalb der ,CABG + Klappenvitien® — Gruppe im
Gegensatz zur CABG-Gruppe mit 10,1 % (p = 0,013*) (siehe Abb. 7).
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Abb. 7: Delir-Inzidenz bei den Operationstypen "CABG" vs. "CABG + Klappen". CABG
= Bypass-Operation, Klappen = Herzklappen-Operation

CABG Off-Pump vs. On-Pump

Insgesamt erhielten 20,3 % der beobachteten Patienten einer Off-Pump-Bypass-Operation
und 28,8 % aller Patienten eine Bypass Operation mit Einsatz der HLM (CABG On-Pump).
Beim Vergleich der Delir-Inzidenzen CABG Off- und On-Pump fallt eine erhéhte Delir-
Inzidenz in der On-Pump-Gruppe, also unter Verwendung einer HLM auf (12,1 % vs. 7,3%
in der Off-Pump-Gruppe). Diese zeigt sich jedoch statistisch als knapp nicht signifikant (x?
= 3,568; p = 0,059) (siehe Abb. 8, Pfeilmarkierung).

AKE vs. AKE+CABG

14,1 % aller Patienten wurden isoliert an der Aortenklappe operiert. 8,3 % aller Patienten
erhielten eine zusétzliche Bypass-Operation zum Aortenklappenersatz (CABG + AKE). In
Kombination mit einer Bypass-OP (AKE + CABG) entwickelten 20 % der Patienten ein
Delir, wéahrend bei alleinigem Aortenklappenersatz 14,1 % der Patienten ein Delir
entwickelten. Dieser Unterschied stellte sich als statistisch nicht signifikant dar (y?>=1,597;
p = 0,206) (siehe Abb. 8).

MKE minimalinvasiv vs. MKE Sternotomie

Bei den operativen Interventionen an der Mitralklappe gab es zwei verschiedene

Zugangswege: minimalinvasiv (kurze rechtsthorakale Incision, HLM-AnschluB Uber die
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Leistengefésse) vs. Sternotomie. 5,06 % aller Patienten wurden minimalinvasiv an den
Mitralklappen operiert und 1,82 % erhielten eine Sternotomie. Die Delir-Inzidenz bei den
beiden unterschiedlichen Eingriffsarten zeigte keinen signifikanten Unterschied, auch
wenn minimalinvasiv operierte Patienten seltener ein Delir entwickelten (6,6 % vs. 9,1 %;
p = 0,694; y2=0,155) (siehe Abb. 8).

Weitere Operationstypen

1,74 % aller Patienten erhielten eine Kombination aus einem Mitralklappenersatz und einer
Bypass-OP (MKE + CABG). Von diesen Patienten entwickelten zwei (9,5 %) ein Delir.

Von den elf an der Trikuspidalklappe (TKE) operierten Patienten (0,91 % der gesamten

Patientengruppe) entwickelte ein Patient (9,1 %) ein Delir.

Innerhalb der Gruppe der kombinierten Klappenvitien, welche 4,31 % der gesamten
Patientenkohorte ausmachten, entwickelten 13,5 % der Patienten ein Delir. Innerhalb
derer, die sowohl kombinierte Interventionen an den Herzklappen als auch eine Bypass-

OP erhielten (komb. Klappenvitien + CABG), entwickelten 14,3 % ein Delir.

4,5 % aller Patienten wurden wegen eines Aortenaneurysmas operiert und 2 % aller
Patienten wurden aufgrund einer Aortendissektion operativ behandelt. Von den
Aneurysma-Patienten entwickelten 14,8 % ein Delir und von den Patienten mit einer

Aortendissektion entwickelten 12,3 % ein Delir.

Von den elf Patienten mit Herztransplantation (0,9% der gesamten Patientengruppe)

entwickelten zwei Patienten (18,2%) ein Delir.

Innerhalb der Ubrig gebliebenen Gruppe mit einem Anteil von 4,9 % der Gesamtgruppe,

welche andere / kombinierte Eingriffe erhielten, entwickelten 5 % ein Delir (siehe Abb. 8).
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Abb. 8: Delir-Inzidenzen innerhalb der einzelnen Operationstypen. CABG = Bypass-
Operation, Off-Pump = ohne Herz-Lungen-Maschine, On-Pump = mit Herz-Lungen-Maschine,
AKE = Aortenklappenersatz, MKE = Mitralklappenersatz, TKE = Trikuspidalklappenersatz,
komb. = kombinierte, KV = Klappenvitien, HTX = Herztransplantation, AO- = Aorten-, n =
Anzahl. Die Pfeil heben die anndhernd statistische Signifikanz hervor.

4.5.3 Kreislaufstatus

2,2 % der Gesamtgruppe erhielten zur Kreislaufunterstutzung eine ECMO und 4,06 % eine
IABP. 2,4 % der Nicht-Delir-Patienten und nur 0,7 % der Delir-Patienten erhielten eine
ECMO. Dieser Unterschied zeigte keine statistische Signifikanz (p = 0,195; x2 = 1,682).
Auch bei der IABP gab es zwischen den Nicht-Delir-Patienten mit 4,2 % und den Delir
Patienten mit 2,9 % keine signifikanten Unterschiede (p = 0,442; x2 = 0,591).

4.5.4 Operationsdauer

Die untersuchte Patientengruppe wurde insgesamt im Schnitt 4 h (SD = 1,62) operiert.
Dabei ergab sich zwischen der Delir und der Nicht-Delir Gruppe mit jeweils 4 bzw 4,1 h
kein signifikanter Unterschied (p = 0,972; U = 74484,5).
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4.5.5 Dringlichkeit

Insgesamt wurden 53,7 % aller Patienten elektiv, 26,3 % dringlich, 19,1 % notfallmé&Big
und 0,8 % als Ultima Ratio operiert. Beim Vergleich der Dringlichkeit zwischen beiden
Gruppen konnte kein signifikanter Unterschied festgestellt werden (p = 0,808, y?>= 0,972).
Tendenziell wurden die Delir-Patienten eher notfallméBig operiert (22,1 % vs. 18,7 %) und
weniger haufig elektiv (51,4 % vs. 54 %). Beide Gruppen wurden etwa gleich héufig

dringlich (25,7 % vs. 26,4 %) und gleich haufig als Ultima Ratio (0,7 % vs. 0,8 %) operiert.

Einen Uberblick iiber die Dringlichkeiten der Operation innerhalb der Patientengruppen

bietet Tabelle 6.

Gesamt (n) Kein Delir (n) Delir (n) P-Wert
Elektiv 53,7 % (647) 54 % (575) 51,4 % (72)
Dringlich 26,3 % (317) 26,4 % (281) 25,7 % (36)
p =0,808
Notfall 19,1 % (230) 18,7 % (199) 22,1 % (31)
Ultima Ratio 0,8 % (10) 0,8 % (9) 0,7 % (1)

Tabelle 6: Dringlichkeit des Eingriffes innerhalb der Patientengruppen. n = Anzahl

Intraoperative Interventionszeiten

Bei Delir-Patienten wurde insgesamt langer intraoperativ interveniert. Einen Uberblick iber

die Interventionszeiten in den Patientengruppen bietet Tabelle 7.

Innerhalb der gesamten Patientengruppe lag die durchschnittliche
Aortenquerklemmungszeit bei 62,6 Minuten. Mit durchschnittlich 69,8 Minuten bei den
Delir-Patienten vs. 61,6 Minuten bei den Nicht-Delir-Patienten zeigte sich ein statistisch
signifikanter Zusammenhang zwischen einer langen Aortenquerklemmungszeit und der

Entwicklung eines Delirs (p = 0,05*; U = 67192,5).
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Insgesamt wurde eine durchschnittliche Reperfusionszeit von 29,6 Minuten dokumentiert.
Diese war innerhalb der Delir-Gruppe mit 33,2 Minuten (vs. 29,2) zwar erhéht, jedoch
knapp nicht-signifikant (p = 0,083; U = 67995,5).

Die intraoperative Kardioplegiezeit, das bedeutet, die Zeit des Herzstillstandes innerhalb
der Gesamtgruppe lag bei durchschnittlich 8,8 Minuten und war innerhalb der Delir-Gruppe
mit 9,6 vs. 8,7 Minuten in der Nicht-Delir-Gruppe zwar deutlich erhdht, jedoch ebenfalls
nicht statistisch signifikant (p = 0,146; U = 69071).

Insgesamt dauerte der intraoperative Kreislaufstillstand durchschnittlich 1,3 Minuten an,
und es ergab sich innerhalb der Delir-Gruppe eine mehr als doppelt so lange
Kreislaufstillstandszeit als in der Nicht-Delir-Gruppe (2,4 vs. 1,2 min). Dieser Unterschied
war jedoch statistisch nicht signifikant (p = 0,202, U = 700042).

Die intraoperative Bypasszeit lag bei insgesamt durchschnittlich 106,3 Minuten. Delir-
Patienten zeigten eine ldngere Bypasszeit als die Nicht-Delir-Patienten. Mit 112,4 Minuten
innerhalb der Delir-Gruppe vs. 105,4 Minuten innerhalb der Nicht-Delir-Gruppe erwies sich
dieser Unterschied ebenfalls als statistisch nicht signifikant (p = 0,237; U = 70073,5).

Gesamt | i Delir (SD) Delir (SD) P-Wert
(SD)
Aortenquerklem: | g5 5 534) | 61,6 (53,8) 69,8 (49,86) p=0,05"
mungszeit (min)
Reper(fr‘]’nsi;lc;”sze't 206 (31,1) | 29,2(31,2) 33,2 (30,29) p=0,083
Kardioplegiezeit
(min) 8,8 (10,4) 8,7 (10,4) 9,6 (9,98) p =0,146
Kreislaufstillstandz
oit (min) 1,3 (8,8) 1,2 (8,3) 2,4 (11,98) p = 0,202
Bypasszeit (min) 106,3 (85,2) 105,4 (86,3) 112,4 (75,8) p =0,237

Tabelle 7: Durchschnittliche Interventionszeiten innerhalb der Patientengruppen. min =
Minuten, SD = Standardabweichung
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4.6 Postoperative Komplikationen

4.6.1 Kardiale Komplikationen

Einen Uberblick Uber die postoperativen kardialen Komplikationen bietet Tabelle 8.

Insgesamt entwickelten 0,42 % (n = 5) aller Patienten im postoperativen Verlauf einen
Herzinfarkt. Von diesen finf Patienten entwickelten zwei ein Delir, so dass der Anteil der
Patienten mit postoperativem Herzinfarkt in der Delir-Gruppe mit 1,43 % vs. 0,28 % in der
Nicht-Delir-Gruppe signifikant erhéht war (p = 0,047%; x2 = 3,944).

7,68 % aller untersuchten Patienten wurden postoperativ reanimiert. In Bezug auf die
Reanimation gab es keinen signifikanten Unterschied zwischen der Delir-Gruppe mit 6,43
% und der Nicht-Delir-Gruppe mit 7,98 % (p = 0,533; x2 = 0,384).

Es gab ebenfalls keinen signifikanten Unterschied in Bezug auf das Low-Cardiac-Output-
Syndrom zwischen den beiden Gruppen. Die Inzidenz des Low-Cardiac-Output-Syndrom
lag innerhalb der gesamten Patientengruppe bei 6,8 %, innerhalb der Delir-Gruppe bei 5,7
% und innerhalb der Nicht-Delir-Gruppe bei 6,9 % (p = 0,588; x2 = 0,294).

Gesamt (n) Kein Delir (n) Delir (n) P-Wert
Herzinfarkt 0,42% (5) | 0,28 % (3) 1,43 % (2) p = 0,047*
KaF"‘dbp.“'mc.’”a'e 7.68% (56) | 7,98 % (47) 6,43 % (9) p=0,533
eanimation
L°W'C§;ﬂﬁgg“tp“t' 6,8%(82) | 6,9 % (74) 5,7 % (8) p = 0,588

Tabelle 8: Postoperative kardiale Komplikationen bei den einzelnen Patientengruppen.
n = Anzahl

4.6.2 Zentralneurologische Komplikationen

Es gab insgesamt bei 4,6 % aller Patienten postoperativ ZNS-Ereignisse. Mit einer
Inzidenz von 10,7 % traten bei Delir-Patienten hochsignifikant haufiger (p <0,001***) ZNS-
Ereignisse auf, als bei der Vergleichsgruppe mit 3,8 %. Von diesen ZNS-Ereignissen
bildete der groBte Teil (3,12 % der Gesamtgruppe) zentralneurologische

Funktionseinschrénkungen wie eine deutliche Verlangsamung, Paresen, Plegien und
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schwache GliedmaBen. Zu weiteren ZNS-Ereignissen z&hlten Hirnstammembolie und
Koma (siehe Abb. 9).

1,49 % der gesamten Patientengruppe erlitt postoperativ einen Schlaganfall (Apoplex).
Innerhalb der beiden Patienten-Gruppen gab es hierbei keine signifikanten Unterschiede
(p = 0,419). Innerhalb der Delir-Gruppe erlitten 0,71 % (n = 1) und innerhalb der Nicht-
Delir-Gruppe 1,6 % (n = 17) einen postoperativen Apoplex. Dieser Unterschied erwies sich
als statistisch nicht signifikant (p = 0,419; x2 = 0,652).

X%k

15% - ZNS-Ereignis
[Cnein

Wja

10% -

5% -

Kumulative Prozente

0% -

nein ja
Delir

Abb. 9: Zentralneurologische Ereignisse innerhalb der Patientengruppen. Zu den
Einschrdnkungen Zzé&hlen: deutliche Verlangsamung, Paresen, Plegien und schwache
GliedmaBen.

4.6.3 Respiratorische Komplikationen

Einen Uberblick iber die verschiedenen postoperativen respiratorischen Komplikationen

in den einzelnen Patientengruppen bieten Abb. 10.

Delir-Patienten entwickelten mehr als doppelt so haufig postoperativ respiratorische
Insuffizienzen. Bei einer Gesamtrate von 7 % aller Patienten mit respiratorischen
Insuffizienzen lag diese Rate unter den Delir-Patienten bei 16,4 % und unter den Nicht-
Delir-Patienten bei 1,5 %. Dieser Unterschied ist beachtlich und statistisch hochsignifikant
(p < 0,001***).
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Die héaufigste respiratorische Komplikation war die Re-Intubation mit insgesamt 3,2 % aller
Patienten, 8,6 % der Delir-Patienten und 2,4 % der Nicht-Delir-Patienten.

Es musste insgesamt mit 2 % bei 24 aller beobachteten Patienten postoperativ eine
Tracheotomie durchgefihrt werden. Die Tracheotomie-Rate lag innerhalb der Delir-Gruppe
bei 4,3 % und innerhalb der Nicht-Delir-Gruppe bei 1,7 %.

1,5 % aller Patienten erhielten postoperativ eine forcierte Atemtherapie. Bei 3,6 % der
Delir-Patienten und bei 1,2 % der Nicht-Delir-Patienten wurde diese Therapie postoperativ

durchgeflhrt.

)%k

’ \ Resp. Insuffizienz
100,0%- [JRe-Intubation

[(JTracheotomie
Oforc. Atemtherapie
.Iéingerfristige
Beatmung
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2
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Abb. 10: Postoperative Respiratorische Insuffizienzen innerhalb der Patientengruppen.
Resp. = respiratorische, forc. Atemtherapie = forcierte Atemtherapie.

Re-Intubationsrate und Nachbeatmungszeit bei den Delir-Patienten

Auffallig war bei der singularen Analyse der Patientenakten der Delir-Patienten, dass die
Re-Intubationsrate mit tatsachlichen 15 % (n = 21) deutlich héher lag, als im digitalen

Dokumentationssystem mit 8,6 % (n = 12) dokumentiert.

Aus den Patientenakten der Delir-Patienten wurde zuséatzlich die Nachbeatmungszeit
herausgearbeitet, welche nicht im digitalen Dokumentationssystem des UKD festgehalten

ist. Diese lag bei den Delir-Patienten bei durchschnittlich 29 Stunden.
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4.6.4 Postoperative Infektionen

Einen Uberblick tber alle postoperativen Infektionen innerhalb der Patientengruppe bietet
Abb. 11.

Delir-Patienten erlitten mehr als doppelt so héaufig postoperative Infektionen. Von der
gesamten beobachteten Patientengruppe entwickelten 18,3 % aller Patienten einen
postoperativen Infekt. Unter den Delir-Patienten bekamen dabei 36,4 % einen
postoperativen Infekt, wahrend dies bei den Nicht-Delir-Patienten nur 16 % waren. Damit
ist der Zusammenhang zwischen der Delir-Entwicklung und einer erhéhten Rate

postoperativer Infektionen statistisch hochsignifikant (p < 0,001***).

Mit 6,6 % der Gesamtgruppe traten von den Infekten am haufigsten Atemwegs- (broncho-
pulmonale) Infekte auf. Innerhalb der Delir-Gruppe gab es 15 % Atemwegsinfekte,

wahrend diese innerhalb der Nicht-Delir-Gruppe 5,5 % der Patienten betrafen.

Mit einer Gesamtrate von 4,5 % waren die Wundinfekte die zweithaufigste postoperativ
aufgetretene Infektion. 7,1 % der Delir- und 4,1 % der Nicht-Delir-Patienten erlitten eine

postoperative Wundinfektion.

1,1 % aller Patienten entwickelten postoperativ eine Sepsis. Von den Delir-Patienten

entwickelten 1,4 % eine postoperative Sepsis, von den Nicht-Delir-Patienten 1,1 %.

Es gab insgesamt eine Harnwegsinfekt-Inzidenz von 1 %. Von den Delir-Patienten hatten
dabei insgesamt 3,6 % der Patienten einen Harnwegsinfekt und von den Nicht-Delir-
Patienten 0,7 %.

Vier Patienten (0,3 %) der Gesamtgruppe hatten eine postoperative Endokarditis. Einer

davon entwickelte ein Delir und die weiteren drei entwickelten kein Delir.

Die beiden aufgetretenen oto-laryngischen Infekte (0,2 % der Gesamtgruppe) betrafen
Nicht-Delir-Patienten.

Innerhalb der gesamten Patientengruppe ist nur ein Patient mit einem Venenkatheterinfekt
dokumentiert (0,1 %). Dieser Patient entwickelte ein Delir, sodass 0,7 % der Delir-

Patienten und 0 % der Nicht-Delir-Patienten einen Venenkatheterinfekt entwickelten.

Weitere, nicht oben aufgelistete Infektionen traten mit einer Inzidenz von 4,8% der
Gesamtgruppe auf. Innerhalb der Delir-Gruppe gab es 7,9 % weitere, ,sonstige“ Infekte

und innerhalb der Nicht-Delir-Gruppe 4 %.
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Abb. 11: Postoperative Infekte innerhalb der beiden Patientengruppen. VK| =
Venenkatheterinfekt, OLI = oto-laryngischer Infekt, EKI = Endokarditis, HWI = Harnwegsinfekt,
WI = Wundinfekt, BPI = broncho-pulmonaler Infekt

4.6.5 Weitere Komplikationen

Alle weiteren postoperativ aufgetretenen Komplikationen sind in Tabelle 9 aufgefihrt.

Aufféllig ist der Unterschied bei der Re-Thorakotomie (Abb. 12), welche bei den Delir-
Patienten weniger als halb so oft durchgefiihrt wurde wie bei den Nicht-Delir-Patienten.
Bei insgesamt 16,19 % Re-Thorakotomien wurden innerhalb der Delir-Gruppe nur 7,1 %
der Delir-Patienten re-thorakotomiert wahrend innerhalb der Nicht-Delir-Gruppe bei 18,3
% der Thorax wiederer6ffnet wurde. Damit ist dieser Unterschied statistisch hochsignifikant
(p <0,001***, x2 = 10,446).
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Abb. 12: Re-Thorakotomie-Rate innerhalb der Patientengruppen

In Bezug auf postoperative Sternum-Instabilititen mit einer Gesamt-Inzidenz von 3,6 %
gab es zwischen beiden Gruppen keine statistisch signifikanten Unterschiede (p = 0,303;
x2 =1,06). In der Delir-Gruppe lag die Inzidenz bei 2,1 %, innerhalb der Nicht-Delir-Gruppe
bei 4 %.

Insgesamt gab es sieben (0,6 %) postoperative Laparotomien, welche sich alle innerhalb
der Nicht-Delir-Gruppe befanden (0,7 % der Nicht-Delir-Patienten). Keiner in der Delir-
Gruppe erhielt eine Laparotomie. Allerdings ist dieser Unterschied aufgrund der geringen

Gesamtzahl an Laparotomien nicht statistisch signifikant (p = 0,901; x2 = 1,058).

Bei der singuléaren Analyse der Patientenakten der Delir-Patienten wurde eine Re-

Operationsrate von 22,9 % (n = 32) festgestellt.
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Gesamt (n) Kein Delir (n) Delir (n) P-Wert
i 16,2 % (118) 18,3 % (108) 7,1 % (10) < 0,001***
Thorakotomie e e o e P<5
Sternum- o o o _
Instabilitat 3,6 % (23) 4 % (20) 2,1 % (3) p = 0,303
Laparotomie 0,6 % (7) 0,7 % (7) 0 % (0) p = 0,901
Re-Operation 22,9 % (n = 32)

Tabelle 9: Weitere postoperative Komplikationen innerhalb der Patientengruppen. n =
Anzahl

4.7 Outcome

4.7.1 Liegezeiten

Die durchschnittliche Krankenhausaufenthaltsdauer der gesamten Patientengruppe lag bei
18,1 Tagen. Delir-Patienten hatten mit durchschnittlich 23,2 Tagen eine hochsignifikant
langere Aufenthaltsdauer (p < 0,001***), als Patienten ohne Delir mit 17,4. Zur

Veranschaulichung ist die jeweilige Aufenthaltsdauer im Vergleich in Abb. 13 dargestellt.
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Abb. 13: Aufenthaltsdauer der beiden Patientengruppen. Die gestrichelte Linie zeigt die
durchschnittliche Aufenthaltsdauer der Gesamtgruppe

Intensiv- und Intermediar- Liegezeiten der Delir-Patienten

Innerhalb der Delir-Patienten wurden einzeln die Liegezeiten auf der ICU und der
Intermediarstation (IMC) aus den Akten herausgearbeitet, da diese sich nicht im digitalen
System befanden. Delir-Patienten hatten eine durchschnittliche Liegezeit von 23,2 Tagen

mit durchschnittlich etwa vier Tagen Aufenthalt auf der ICU und sieben Tagen auf der IMC.

4.7.2 Entlassungsarten

In Abb. 14 sind die verschiedenen Entlassungsarten der Patientengruppen dargestellt.

Im Vergleich der verschiedenen Entlassungsarten gab es ebenfalls hochsignifikante

Unterschiede zwischen den beiden Gruppen (p < 0,001**¥).

Insgesamt wurden 65,5 % aller Patienten im Anschluss an den Krankenhausaufenthalt
nach Hause entlassen. Innerhalb der Delir-Gruppe konnten nur 56 % der Patienten im
Anschluss nach Hause gehen, wéhrend innerhalb der Nicht-Delir-Patienten 66,8 % nach

Hause gehen durften.
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19,1 % der gesamten Patientengruppe wurde nach dem Krankenhausaufenthalt in eine
externe Klinik Uberwiesen. Unter den Delir-Patienten musste mit 35,4 % deutlich haufiger
in eine externe Klinik Uberwiesen werden als bei den Nicht-Delir-Patienten mit nur 16,8 %

Uberweisungen in eine externe Klinik.

Es erhielten insgesamt 7,7 % aller Patienten direkt nach Entlassung aus dem UKD eine
RehabilitationsmaBnahme. Unter den Delir-Patienten waren dies 7,8 % und unter den
Nicht-Delir-Patienten 7,7 %.

Eine Verlegung innerhalb des UKDs auf eine andere Station wurde bei 0,5% aller
Patienten, bei 0,9 % der Delir-Patienten und bei 0,5 % der Nicht-Delir-Patienten

vorgenommen.
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Abb. 14: Entlassungsarten innerhalb der beiden Patientengruppen. Reha =
Rehabilitationseinrichtung.

4.7.3 Mortalitat

Von der gesamten untersuchten Patientengruppe starben 8,4 %. Eine h6here Mortalitat
zeigte sich in der Gruppe der Nicht-Delir-Patienten mit 8,9 % versus 4,3 %. Dieser
Unterschied ist jedoch knapp nicht-signifikant (p = 0,063; y2 = 3,451). Betrachtet man

jedoch den Todeszeitpunkt, so sieht man, dass Delir-Patienten insgesamt deutlich haufiger
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im spatpostoperativen Zeitraum starben (5 / 6) als die Nicht-Delir-Patienten (22 / 95).
Dieser Unterschied ist statistisch signifikant (p = 0,01**; ¥2 = 10,59) (siehe Tabelle 10).

Gesamt (n) Kein Delir (n) Delir (n) P-Wert
Gesamt o . . )
verstorben 8,4 % (101) 8,9 % (95) 4,3 % (6) p = 0,063
< 30 Tage p. o. o . .
verstorben 6.1 % (74) 6.8 % (73) 0,7 % (1)
p=0,01**
> 30 Tage p. o. o . .
verstorben 2,2 % (27) 2,1% (22) 3,6 % (5)

Tabelle 10: Mortalitét innerhalb der Patientengruppen. p. o. = postoperativ, n = Anzahl
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4.8 Multivariate Regressionsanalyse

Die zuvor univariant untersuchten Daten wurden im Anschluss zur Prifung auf
unabhangige Signifikanz einer multivariaten Regressionsanalyse unterzogen. Um die
Aussagekraft zu erhéhen, wurden zunéchst verschiedene Gruppen gebildet. Die dabei
herausgefundenen signifikanten Daten wurden zum Schluss einer gemeinsamen finalen

Regressionsanalyse unterzogen.

4.8.1 Multivariate Regressionsanalyse: einzelne Gruppen

Gruppe 1: Stammdaten und personenbezogene Daten

Die personenbezogenen Faktoren Alter, Geschlecht, BMI und Raucherstatus klarten in
einer bindren logistischen Regression 3,9 % der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-
Inzidenz auf, x2 = 23,225; p < 0,001***. In 88,1 % der Falle gelang mit Hilfe der o.g.
Pradiktoren eine richtige Zuordnung von Patienten, die ein Delir entwickelten und solchen,
die kein Delir entwickelten. Als signifikanter Pradiktor erwies sich dabei das Alter (Tabelle
11, Anhang).

Gruppe 2: praoperative Komorbiditaten

Die verschiedenen Komorbiditaten klarten in einer binéren logistischen Regression 1,5 %
der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-Inzidenz auf, x2 = 8,862; p = 0,715. In 88,4 % der
Falle gelang mit Hilfe der 0.g. Pradiktoren eine richtige Zuordnung von Patienten, die ein
Delir entwickelten und solchen, die kein Delir entwickelten. Dabei erwiesen sich keine

signifikanten Pradiktoren (Tabelle 12, Anhang).

Gruppe 3: Operationstypen

Die verschiedenen Operationstypen klarten in einer binéaren logistischen Regression 2,9 %
der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-Inzidenz auf, x2 = 18,294; p = 0,147. In 88,4 % der
Falle gelang mit Hilfe der o.g. Préadiktoren eine richtige Zuordnung von Patienten, die ein
Delir entwickelten und solchen, die kein Delir entwickelten. Als signifikante Prédiktoren
erwies sich dabei der Operationstyp AKE + CABG (p=0,015%). (Tabelle 13, Anhang).

Gruppe 4: Dringlichkeit und Kreislaufstatus

Die Dringlichkeit sowie der Kreislaufstatus (ECMO, IABP) klarten in einer binaren
logistischen Regression 0,7 % der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-Inzidenz auf, x2 =

4,57; p = 0,6. In 88,4 % der Falle gelang mit Hilfe der o.g. Pradiktoren eine richtige
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Zuordnung von Patienten, die ein Delir entwickelten und solchen, die kein Delir

entwickelten. Dabei ergaben sich keine signifikanten Pradiktoren (Tabelle 14, Anhang).

Gruppe 5: Interventionszeiten bei allen Eingriffen

Die Interventionszeiten bei allen Eingriffen (inklusive CABG) klérten in einer bindren
logistischen Regression 1,1 % der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-Inzidenz auf, x2 =
7,121, p = 0,31. In 88,4 % der Falle gelang mit Hilfe der o.g. Pradiktoren eine richtige
Zuordnung von Patienten, die ein Delir entwickelten und solchen, die kein Delir

entwickelten. Dabei erwiesen sich keine signifikanten Pradiktoren (Tabelle 15, Anhang).

Gruppe 6: Interventionszeiten unter Ausschluss der CABG-Operationen

Die Interventionszeiten bei den Patienten ohne CABG-Operation klarten in einer bindren
logistischen Regression 3,2 % der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-Inzidenz auf, x2 =
10,802; p = 0,095. In 87,1 % der Falle gelang mit Hilfe der 0.g. Pradiktoren eine richtige
Zuordnung von Patienten, die ein Delir entwickelten und solchen, die kein Delir
entwickelten. Als signifikanter Pradiktor erwies sich dabei die Bypasszeit (Tabelle 16,

Anhang).

Gruppe 7: Postoperative Komplikationen

7a): Unterarten der Zentralneurologischen Komplikationen

Die verschiedenen zentralneurologischen Komplikationen klarten in einer binéren
logistischen Regression 3,5 % der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-Inzidenz auf, x2 =
21,621, p <0,001***. In 88,5 % der Falle gelang mit Hilfe der o.g. Pradiktoren eine richtige
Zuordnung von Patienten, die ein Delir entwickelten und solchen, die kein Delir
entwickelten. Als signifikante Pradiktoren erwiesen sich dabei die Gruppe

,=Einschrankungen sowie ,andere“ (Tabelle 17, Anhang).

7b) Unterarten der respiratorischen Insuffizienzen

Die verschiedenen postoperativen respiratorischen Insuffizienzen klarten in einer binaren
logistischen Regression 3,2 % der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-Inzidenz auf, x2 =
20,024; p <0,001***. In 88,4 % der Félle gelang mit Hilfe der 0.g. Pradiktoren eine richtige
Zuordnung von Patienten, die ein Delir entwickelten und solchen, die kein Delir
entwickelten. Als signifikante Pradiktoren erwiesen sich dabei die forcierte Atemtherapie,

die Re-Intubation sowie die Tracheotomie (Tabelle 18, Anhang).

7c) Unterarten der Infektionen
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Die verschiedenen postoperativen Infektionen kléarten in einer bindren logistischen
Regression 6 % der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-Inzidenz auf, x2 = 34,469, p <
0,001***. In 88,5 % der Félle gelang mit Hilfe der 0.g. Pradiktoren eine richtige Zuordnung
von Patienten, die ein Delir entwickelten und solchen, die kein Delir entwickelten. Als
signifikante Pradiktoren erwiesen sich dabei die broncho-pulmonalen Infekte, die

Wundinfekte, die Harnwegsinfekte und die Kategorie ,sonstige“ (Tabelle 19, Anhang).

Gruppe 7: Postoperative Komplikationen gesamt

Die zuvor herausgefundenen signifikanten Unterarten der zentralneurologischen,
respiratorischen und infektiésen Komplikationen wurden nun mit den verbleibenden
Komplikationen (kardial: Herzinfarkt, LCOS, CPR; Re-Thorakotomie; Sternum-Instabilitat;
Laparotomie) einer gemeinsamen multivariaten Datenanalyse unterzogen. Die
verschiedenen postoperativen Komplikationen klarten insgesamt in einer binéren
logistischen Regression 10,3 % der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-Inzidenz auf, x2 =
41,232; p <0,001***. In 76,5 % der Falle gelang mit Hilfe der 0.g. Pradiktoren eine richtige
Zuordnung von Patienten, die ein Delir entwickelten und solchen, die kein Delir
entwickelten. Als signifikanter Pradiktor erwies sich dabei die Re-Thorakotomie (Tabelle
20, Anhang).

Gruppe 8: Outcome

Die Gesamtaufenthaltsdauer, Sterbefélle sowie die verschiedenen Entlassungsarten
klarten in einer binaren logistischen Regression 7,5 % der Varianz (Nagelkerke R2) der
Delir-Inzidenz auf, x2 = 47,062, p < 0,001***. In 88,3 % der Félle gelang mit Hilfe der o.g.
Préadiktoren eine richtige Zuordnung von Patienten, die ein Delir entwickelten und solchen,
die kein Delir entwickelten. Als signifikante Pradiktoren erwiesen sich dabei die

Aufenthaltsdauer sowie die Entlassung in eine externe Klinik (Tabelle 21, Anhang).

4.8.2 Finale Regression

AnschlieBend wurden alle in den bisherigen Analysen signifikanten Ergebnisse einer
Jinalen multivariaten Regressionsanalyse“ unterzogen. Sie klarten in einer bindren
logistischen Regression 7,4 % der Varianz (Nagelkerke R2) der Delir-Inzidenz auf, x2 =
34,6, p < 0,001***. In 80,8 % der Félle gelang mit Hilfe der 0.g. Pradiktoren eine richtige
Zuordnung von Patienten, die ein Delir entwickelten und solchen, die kein Delir
entwickelten. Als signifikante Pradiktoren erwiesen sich dabei das Alter, die
Aortenklemmzeit, die postoperative Re-Thorakotomie und die Gesamtaufenthaltszeit
(Tabelle 22, Anhang).

42



4.8.3 Ergebnis der multivariaten Regressionsanalyse

Durch die multivariate Regressionsanalyse konnten insgesamt fiinf Parameter
herausgefunden, die statistisch unabhéangig signifikant mit der Entwicklung eines Delirs in
Verbindung stehen: ein erhdhtes Alter (p = 0,041%), eine l&ngere Aortenklemmazeit (p =
0,026*), eine niedrigere Re-Thorakotomie-Rate (p = 0,002**), Entlassung in eine

externe Klinik (p = 0,045*) sowie eine langere Gesamtaufenthaltszeit (p = 0,0417).
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4.9 Exemplarische Fallgeschichten verstorbener Delir-Patienten

Insgesamt verstarben laut Aktenlage sechs der 140 Delir-Patienten des Jahres 2013. Im
Folgenden st ihre Patientengeschichte jeweils aus den Akten und Arztbriefen
zusammengetragen. An diesen Fallen zeigt sich besonders gut, dass Delir-Patienten
haufig multimorbide sind und einen komplizierten und langwierigen postoperativen Verlauf

aufweisen.

Herr H.

Herr H. war ein 74-jahriger, multimorbider Patient mit beginnender Demenz. Neben DM I,
einer Hypertonie und Vorhofflimmern litt er an einer AVK, aufgrund derer er bereits
mehrere Hirninfarkte erlitt. Er wurde drei Wochen nach einem weiteren Hirninfarkt in
liegendem Zustand zur Bypassoperation aus dem Johanna-Etienne-Krankenhaus Neuss
in das UKD Uberwiesen. Bereits direkt postoperativ zeigte sich ein hirnorganisches
Psychosyndrom. Der Patient wurde komplikationslos operiert und zeitnah extubiert. Auf
der IMC prasentierte er sich verwirrt und schlafrig. Die Behandlung seines Zustands
erfolgte mit Haldol. Am zweiten postoperativen Tag wurde erstmals ein leichtes Delir
dokumentiert und mit Tavor behandelt. Drei Tage spater, am flnften postoperativen Tag
konnte Herr H. wieder auf die Normalstation verlegt werden, wo das Tavor abgesetzt
wurde. Nachdem der Patient eine Woche auf der Normalstation gepflegt wurde, konnte er
im reduzierten, verwirrten Allgemeinzustand zurick in das Johanna-Etienne-Krankenhaus
Neuss verlegt werden. Hier entwickelte er eine Pneumonie, und es wurde aufgrund seines
weiterhin verwirrten und desorientierten Zustandes eine senile Demenz diagnostiziert, die
sich unter Risperidon- und Dipiperon-Gabe verbesserte. Er wurde zur geriatrischen
Weiterbehandlung in das Katharinen Hospital Willich verlegt und verstarb dort nach drei
Tagen. Die genaue Todesursache lieB sich nicht herausfinden, da das Katharinen Hospital

nicht mehr existiert und es keinen Zugriff auf die Befunde gibt.
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Frau K.-E.

Bei der 83-jahrigen, adipésen und hypertensiven Patientin, Frau K.-E., wurde im EVK
Dusseldorf eine ausgepréagte DreigefdB-KHK diagnostiziert. Die Patientin wurde
umgehend zur Bypass-OP in das UKD verlegt, wo erfolgreich eine 3-fache
Revaskularisation durchgefihrt wurde. Zwei Tage nach der OP musste sie aufgrund von
Unruhen fixiert und mit Tavor behandelt werden. Ab dem vierten postoperativen Tag wurde
bei der Patientin erstmalig ein Delir in der Patientenkurve dokumentiert. Zwei Tage nach
Beginn des Delirs préasentierte die Patientin sich wieder orientiert und wach und konnte auf
die Normalpflegestation verlegt werden. Die Patientin konnte zwei Wochen nach ihrer
Operation in gutem Allgemeinzustand ins St. Martinus Krankenhaus Langenfeld verlegt
werden. Die Patientin verstarb vier Monate spater mit unbekannter Todesursache. Der
genaue Verlauf lieB sich nicht herausfinden, da die Patientin im St. Martinus Krankenhaus

nicht bekannt ist und keine Akten mehr auffindbar sind.

Frau D., weiblich, 79 Jahre

Frau D. war eine 79-jahrige, stark adipdse Patientin (BMI 43) mit Hypertonie und
Hyperlipoproteindmie. Zusétzlich litt sie unter Vorhofflimmern unter Antikoagulation und
Rheumathoider Arthritis mit Wirbelsdulendegeneration. Die Patientin erlitt einen NSTEMI
(nicht-ST-Hebungs-Myokardinfarkt) und wurde drei Tage spater aufgrund zunehmender
Beschwerdesymptomatik zur Myokardrevaskularisation in die kardiochirurgische Klinik des
UKD aufgenommen. Die Operation konnte komplikationslos durchgefihrt werden, und die
Patientin wurde postoperativ zeitnah extubiert. Am zweiten postoperativen Tag entwickelte
die Patientin neben einer TAA (Tachyarrythmia absoluta) ein Delir, welches sich rasch
rucklaufig zeigte. Die Patientin konnte am neunten postoperativen Tag auf die
Normalstation verlegt werden und wurde einen Tag spéater im reduzierten
Allgemeinzustand mit Globalherzdekompensation zurtick in das St. Martinus Krankenhaus
Langenfeld Uberwiesen. Hier entwickelte sie eine respiratorische Insuffizienz. Sie wurde
mit weiterhin bestehender TAA auf der ICU durch eine forcierte Diurese und Digitalis-
Medikation langsam stabilisiert. Durch ihre Adipositas entwickelte die Patientin sternale
Wundheilungsstérungen und Druckulzera, die chirurgisch behandelt werden mussten.
Einen Monat nach ihrer Operation wurde sie in das St. Josef-Krankenhaus Leverkusen

verlegt und verstarb dort mit unbekannter Todesursache.
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Herr S.

Herr S. ist ein 79-jahriger COPD- und Diabetes-Patient mit einer pAVK und
Orientierungsminderung durch Presbyakusis ohne Hérgerétversorgung. Er wurde zur
dringlichen operativen Versorgung einer schweren KHK mit Zustand nach NSTEMI
aufgenommen, welche direkt am Einweisungstag mit einer Off-Pump chirurgischen
Revaskularisation versorgt werden konnte. Postoperativ extubierte sich der Patient
eigenstandig und entwickelte ein Delir. Die Behandlung erfolgte mit Dexmedetomidin far
insgesamt zwei Wochen mit Ergénzung von Haldol, Paracefan und Tavor nach Bedarf. Bei
progredienter Vigilanzminderung musste Herr S. am vierten postoperativen Tag erneut far
zwei Tage intubiert werden. Im CT wurden einige altere postischamische Lasionen und
eine arterielle Verschlusskrankheit der Carotis entdeckt. Erst am 20. postoperativen Tag
konnte Herr S. auf die Normalpflegestation verlegt werden. Hier wurde kein Delir mehr
dokumentiert, allerdings befand sich der Patient in einem deutlich verwirrten, unruhigen
und desorientierten Zustand. Der Patient wurde zur 14-tdgigen Nachbehandlung in das
Johanna-Etienne-Krankenhaus Neuss Uberwiesen. Im Anschluss erfolgte eine
Uberweisung in die Fachklinik Rhein/Ruhr. Der Patient befand sich dabei in deutlich
reduziertem, kachektischen Allgemeinzustand mit zahlreichen Decubiti, Dermatosen und
spastischer Parese des linken Arms. Am Morgen nach seiner Aufnahme wurde er,

wahrscheinlich aufgrund eines plétzlichen Herztodes, leblos in seinem Bett aufgefunden.

Herr Z.

Herr Z. ist ein 72-jahriger Patient mit starker Herzinsuffizienz und ICD, der aufgrund
rezidivierender kardialer Dekompensationen zu einer Herztransplantation freigegeben
wurde. Er litt unter diversen Vorerkrankungen, wie Hepatitis-bedingter Leberinsuffizienz
mit deutlicher Blutungsneigung, Hyperferritindmie, anurischer Niereninsuffizienz mit
Hamodialyse, arterieller Hypertonie, essentiellem Tremor bei Verdacht auf M. Parkinson.
Die Herztransplantation wurde erfolgreich durchgefuhrt. Postoperativ kam es durch ein
akutes Nierenversagen, pulmonale Verschlechterung und erhéhte Infektparameter zu
einem komplexen Verlauf, der eine dilatative Tracheotomie erforderte. Eine Erhéhung der
antibiotischen Therapie brachte die Infekiparameter zunéachst unter Kontrolle. Etwa drei
Wochen nach der Operation entwickelte der Patient ein Delir, dessen Symptomatik durch
Pipamperon (Dipiperon Saft) deutlich gemindert werden konnte. Zusétzlich erhielt er nach
Bedarf Tavor und Paracefan. Das Delir dauerte insgesamt vier Tage an. Aufgrund eines
AV-Blocks lll. Grades erhielt der Patient in einer weiteren OP einen Schrittmacher. Im

Verlauf entwickelte er erneut starke respiratorische Probleme, die in eine Pneumonie
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ubergingen. Er wurde ca. sechs Wochen nach der Transplantation zur
Respiratorentwéhnung in die Ruhrlandklinik Essen verlegt. Aufgrund einer sich
verschlimmernden pulmonalen Infektion wurde der Patient nach zehn Tagen zurlck in das
UKD verlegt, wo eine Drainage der Hdmatome und Pleuraergisse erfolgte. Der Patient
entwickelte weitere systemische Infektionen mit diversen Erregern. Nach drei Wochen
wurde er erneut nach Essen verlegt und entwickelte nach dem Weaning durch ein
Aspirationsereignis eine pneumogene Sepsis. Nach verlangerten Therapieversuchen und
wechselnden Erregern wurde nach Uber einem Monat nach der Aufnahme in Essen die

Therapie eingestellt. Der Patient verstarb aufgrund eines septischen Schocks.
Frau K.

Frau K. ist eine 59-jahrige LVAD-Patientin, bei der ein halbes Jahr nach LVAD-Anlage eine
komplikationslose Herztransplantation durchgefiihrt werden konnte. Am 13. postoperativen
Tag entwickelte Frau K. ein Delir, das mit Dexmedethomidin behandelt wurde und zwei
Tage andauerte. Etwa drei Wochen nach der Transplantation entwickelte Frau K. eine
pneumogene Sepsis und erhielt nach Reintubation und Einleitung einer antibiotischen
Therapie zwei Wochen spéter eine Tracheotomie. In intensivpflichtigem Zustand erfolgte
eine Verlegung in die Ruhrlandklinik Essen, wo ein erfolgreiches Weaning stattfand. Im
Anschluss konnte sie wieder auf die Normalpflegestation des UKD verlegt werden. Hier
entwickelte sie eine Pseudomonas-Pneumonie, welche sich unter positiven
Beatmungsdricken und Antibiose besserte. Sie entwickelte zudem ein akutes
Nierenversagen, eine parainfektiose Thrombopenie sowie medikamenteninduzierte
Myoklonien. Nach einem Monat im UKD wurde sie erneut nach Essen verlegt und erlitt dort
respiratorische Infekte mit vier verschiedenen Erregern, die in einer Sepsis mindeten. Im

Rahmen dieser Sepsis wurde sie reanimationspflichtig und verstarb.
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5 DISKUSSION

Hauptbefunde der vorliegenden Studie waren folgende funf Faktoren, die unabhangig mit
dem Delir in Zusammenhang standen: Lebensalter > 70 Jahre, intraoperativ langere
Aortenquerklemmungszeiten, weniger postoperative Re-Thorakotomien, langere
Liegezeiten im Krankenhaus und eine héhere Rate an Entlassungen in eine externe Klinik.
Weitere signifikante Risikofaktoren waren komplexe Operationen zum Beispiel durch
Kombinations-OPs. Zudem zeigten Delir-Patienten ein schlechteres postoperatives
Outcome im Rahmen deutlich gehaufter postoperativer Komplikationen, Ilangerer
Aufenthaltszeiten, mehr Entlassungen in externe Kliniken sowie einer erhdhten

spatpostoperative Mortalitat der.

Die Delir-Inzidenz lag bei 11,6 %. Das Delir begann im Schnitt zwischen dem 3. und 4.

postoperativen Tag und dauerte durchschnittlich knapp sechs Tage an.

Diese Befunde bestatigen auch die in anderen Studien festgestellte Tatsache, dass ein
Delir eine Komplikation mit einer schwerwiegenden Verschlechterung des Outcomes der

Patienten darstellt.

5.1 Stammdaten- und personenbezogene Risikofaktoren

Von den personenbezogenen Risikofaktoren stand in dieser Studie das Alter unabhangig
signifikant mit einer erhéhten Delir-Inzidenz in Verbindung. Andere personenbezogene
Risikofaktoren, wie Geschlecht, BMI und Raucherstatus hatten keinen Einfluss auf die

Entwicklung eines Delirs.

511 Alter

In der hier untersuchten Patientengruppe stellte sich ein erhdhtes Lebensalter als
unabhéngig signifikanter Risikofaktor fur die Entwicklung eines Delirs heraus. Dieser
Risikofaktor wird in allen relevanten Studien zum Delir in der kardiovaskularen Chirurgie
bestétigt [8, 10-14, 17, 19, 21-23, 25, 26, 36-39, 85-87].

Es ist noch nicht ganz geklart, weshalb erhdéhtes Alter einen Risikofaktor fur die
Entwicklung eines Delirs darstellt. Allgemein akzeptiert ist, dass das Delir aufgrund einer
multikausalen Genese entsteht [72], bei der einzelne Komponenten durch ein erhbhtes

Alter verstarkt werden:

Van Gool et al. stellten die Hypothese auf, dass das Delir durch eine Neuroinflammation

entstehe [75], bei der periphere Zytokine eine proinflammatorische Reaktion der zentralen
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Mikroglia mit erhdhter IL-1 Ausschittung hervorrufen [76] [96]. Dilger et al. [76]
konstatierten, dass die zentralen Mikroglia &lterer Patienten verstérkt Zytokine produzieren

und zu erhéhten zerebralen Apoptoseraten fihren [74, 97], die das Delir hervorrufen [75].

Ein weiterer wichtiger Pathomechanismus der bei der erhéhten Delir-Inzidenz im Alter eine
Rolle spielt, ist die altersgetriggerte Atherosklerose, die mit endothelialer Dysfunktion und
Mikroembolien einhergeht. Diese Prozesse kénnen zur zerebralen Minderversorgung und
zum Delir fuhren [98]. Rudolph et al. stellten in ihrer Studie fest, dass es nach Bypass-
Operationen einen hochsignifikanten Zusammenhang zwischen Atherosklerose und dem
postoperativen Delir gibt [94], und identifizierten ein hohes Lebensalter als Ursache flr
Atherosklerose [27]. Zhang et al. [18] begriindeten die erhdéhte Delir-Inzidenz bei alteren
Patienten ebenfalls durch Artherosklerose und das zusétzliche zerebrale

Hypoperfusionsrisiko durch postoperative Hypotension und Hypoxamie.

Darlberhinaus lasst sich in diesem Zusammenhang anflihren, dass altere Patienten mehr
Komorbiditaten aufweisen und viele Komorbiditdten das Risiko fur die Entwicklung eines
Delirs erhéhen [8][9, 12, 16].

Die genannten Hypothesen unterstitzen das Konzept einer multikausalen Genese des
Delirs [72], wobei die einzelnen Komponenten durch ein erhdéhtes Alter verstarkt werden

kédnnen.

5.1.2 Geschlecht und Lebensstil

Geschlecht

In der vorliegenden Studie entwickelten Méanner und Frauen gleich h&ufig ein Delir.
Rudolph et al. [27] sowie Jodati et al. [20] berichteten Uber eine erhdéhte Delir-Inzidenz bei
Frauen. In nahezu allen anderen Studien wurde das Geschlecht als irrelevant fur die
Entwicklung des Delirs in der kardiovaskulédren Chirurgie befunden [10, 17-19, 23, 24, 87,
90].

BMI

Im untersuchten Patientengut war der BMI der Delir- und der Nicht-Delir-Patienten gleich.
In den meisten Studien spielte der BMI ebenfalls keine Rolle fir die Entwicklung des Delirs
[18, 19, 37, 39, 90]. Weitere Studien zeigten paradoxe Beobachtungen: Brucerius et al.
[10] und Hudetz et al. [91] stellten fest, dass Delir-Patienten einen signifikant h6heren BMI

haben als Nicht-Delir-Patienten, Rudolph et al. [27] hingegen machten komplett
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gegenteilige Beobachtungen. Martin et al. [38] fanden in einer ihrer Studien sogar heraus,

dass ein BMI >35 einen Schutzfaktor fir die Entwicklung eines Delirs darstellt.
Raucherstatus und Alkoholkonsum

In der untersuchten Patientengruppe spielte die Raucheranamnese keine Rolle fur die
Entwicklung eines Delirs. Miyazaki et al. [26] stellten Rauchen als unabhangigen Pradiktor
fur die Entwicklung eines Delirs fest. Rudolph et al. [27] konnten keinen Unterschied
zwischen Delir- und Nicht-Delir-Patienten bezuglich ihres Tabakkonsums feststellen. Dies
deckt sich mit den meisten Studien [12, 18, 22, 25]. Alkoholkonsum wurde in einer Studie
interessanterweise sogar als signifikant protektiv fir das Auftreten eines Delirs festgestellt
[27], weitaus haufiger spielte er jedoch keine signifikante Rolle in der Delir-Entwicklung
[12, 18, 22, 29].

Bildungsstand

Auch die Art des ,Bildungsstandes® wurde als potenzieller Risikofaktor fur ein Delir
diskutiert. Einige Studien fanden heraus, dass ein niedriger Bildungstand die
Wahrscheinlichkeit fir ein Delir nach kardiovaskularer Chirurgie erhéht [16, 37, 85],

wahrend der Bildungsstand in anderen Studien keine Rolle spielte [18, 27, 92].

5.2 Praoperative Komorbiditaten

In der vorliegenden Studie fielen praoperativ marginal signifikant erhéhte Inzidenzen einer
pAVK in der Delir-Gruppe auf. Alle anderen in dieser Studie untersuchten Komorbiditaten

zeigten keinen signifikanten Zusammenhang mit der Delir-Inzidenz.
5.21 Komorbiditaten-Indizes

In der vorliegenden Studie konnte kein statistischer Zusammenhang zwischen erhdhten
ASA-Werten und der Delir-Inzidenz festgestellt werden. Auch andere Delir-Forscher, wie
Rudolph et al. oder Elde et al. [27, 90] stellten keinen Zusammenhang zwischen erhéhten
ASA-Werten und dem Delir fest. Abelha et al. [39] hingegen fanden in ihrer
kardiovaskularen Delir-Studie einen positiven Zusammenhang zwischen erhéhten ASA-

Werten und der Entwicklung eines Delirs.

Afonso et al. [8] und weitere Forschungsgruppen [9, 12, 16] nutzten in ihren Studien den

CCl-Wert als MaB fur Komorbiditdten und beobachteten eine signifikante Korrelation
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zwischen erhéhten CCIl-Werten und dem Delir. Im Gegensatz dazu konnten Pisani et al.

[93] keinen Zusammenhang entdecken.

Verschiedene Risiko-Scores fur die Herzchirurgie standen in den Studien in einem
Zusammenhang mit dem Delir. Es wird bei Delir-Patienten eine erhdhter euroSCORE
(European System for Cardiac Operative Risk Evaluation) festgestellt [9, 11, 13, 18, 23,
37]. Zhang et al. [18] fanden heraus, dass innerhalb des Scores besonders die Score-
Komponenten ,erh6htes Alter?, ,herzbezogene Faktoren® und ,operationsbezogene
Faktoren“ relevant fur die Entwicklung des Delirs waren. Abelha et al. fanden einen

erhdéhten RCRI (Revised Cardiac Risk Index) als Delir-beguinstigend heraus [39].

Sharma et al. [40] und Lahariya et al. [12] maBen mit weiteren Scores wie SOFA, APACHE
Il und GCS den generellen, gesundheitlichen Zustand und wiesen auch hier positive

Zusammenhéange zwischen héheren Scoring-Ergebnissen und der Delir-Inzidenz nach.

Grundsatzlich ist aufgrund der multikausalen Delir-Pathogenese davon auszugehen, dass
ein statistischer Zusammenhang zwischen erhéhten Komorbiditatenindizes und der
Entwicklung eines Delirs besteht. Unterschiedliche Beobachtungen koénnten durch die
Diversitat der beobachteten Patientengruppen erklart werden. In der vorliegenden Studie
sind die Patienten generell &lter und multimorbider als in den meisten publizierten anderen
Studien. Somit kénnten sich Unterschiede zwischen Delir- und Nicht-Delir-Patienten hinter
einer allgemein erhéhten Komorbiditat in der aktuellen Studienpopulation verstecken;

hieraus kénnte wiederum ein niedrigeres statistisches Signifikanzniveau resultieren.

5.2.2 Erkrankungen des Herzens

In der vorliegenden Studie fand sich kein statistischer Zusammenhang zwischen der Delir-
Inzidenz und der kardialen Diagnose. Weder Vorhofflimmern noch eine reduzierte LVEF,
Herzschrittmacher oder ein anamnestischer kardiogener Schock waren mit einer erhéhten
Delir-Inzidenz assoziiert. In der Delir-Gruppe der untersuchten Patientenkohorte traten
zwar haufiger Herzinfarkte in der Anamnese auf, dieser Unterschied war jedoch statistisch

nicht signifikant.

Lahariya et al. [12] beobachteten ebenso wie Uthamalingam et al. [25], dass ein
vorangegangener Herzinfarkt eine erhéhte Delir-Inzidenz verursachte. Abelha et al. [39]
stellten fest, dass Delir-Patienten bei der Aufnahme signifikant haufiger erhéhte Werte des
Ischamie-Markers Troponin | aufwiesen. Bucerius et al. [10] und Bakker et al. [9] hingegen

fanden in der Delir-Gruppe keine signifikant gehauften anamnestischen Herzinfarkte.
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Bucerius et al. [10] fanden signifikant haufiger Herzinsuffizienzen, gemessen in NYHA-
Stufen, bei den Delir-Patienten, ein Befund der in mehreren Studien bestatigt wurde [10,
18, 21, 25]. Uthamalingam et al. [25] zeigten, dass ein auffélliger BNP-Wert (B-type
natriuretisches Peptid, Marker flr Herzinsuffizienz) die Wahrscheinlichkeit eines Delirs
erhdht und Patienten mit einem Pleuraerguss oder intestinalen Odemen, beides haufige
Hinweise auf eine Herzinsuffizienz, eine erhdhte Delir-Inzidenz aufwiesen. Auch eine KHK,
eine vorangehende Bypass-OP, Vorhofflimmern und eine erniedrigte LVEF waren in dieser
Studie positiv mit einer héheren Delir-Inzidenz assoziiert [25]. Bucerius et al. [10] machten
ebenfalls die Beobachtung, dass eine erniedrigte LVEF und ein praoperativer kardiogener
Schock die Delir-Inzidenz erhéhten. Dem entgegen konnten weder Zhang et al. [18] noch
Bakker et al. [9] einen Zusammenhang zwischen einer praoperativ erniedrigten LVEF und
dem Delir erkennen. Zhang et al. [18] stellten in ihrer prospektiven Kohortenstudie Uber
Delir nach Bypass-Operationen fest, dass Patienten mit prdoperativ bestehendem
Vorhofflimmern mit einer Delir-Inzidenz von 62 % viermal so haufig ein Delir entwickelten
wie Patienten ohne Vorhofflimmern. Eine andere Studie bestatigt diesen Zusammenhang
[25].

Wie man aus diesen Studienergebnissen sehen kann, gehen bestehende kardiale
Dysfunktionen haufig mit einem Delir einher. Der Zusammenhang zwischen der
Dysfunktion und dem Delir kann darin bestehen, dass kardiale Dysfunktionen mit einem
erhéhten Embolie-Risiko einhergehen, welches die Gehirndurchblutung mindert [18]. Das
Embolie-Risiko wird durch die vermehrte Artherosklerose und endotheliale Dysfunktion bei
Delir-Risikopatienten zusétzlich verstarkt [27]. Zudem sind Patienten mit starkeren
kardialen Komplikationen haufig multimorbide und dadurch anfélliger fir jegliche

postoperative Komplikation, einschlieBlich des Delirs.

5.2.3 Zentralneurologische Erkrankungen

Verschiedene psychiatrische Scores gehen in kardiovaskuldren Studien mit einer erhéhten
Delir-Inzidenz einher, die allerdings in der vorliegenden Studie nicht erfasst wurden.
Rudolph et al. [27] zeigten, dass ein préoperativ erniedrigter MMSE-Wert mit einem
erhdhten Delir-Risiko einhergeht. Zhang et al. [18] konnten diese Beobachtung bestéatigen:
Patienten mit einem MMSE Wert von weniger als 27 zeigten ein 3,2-fach erhdhtes Risiko,
ein Delir zu entwickeln. Viele weitere Studien stitzen diese Beobachtung [9, 16, 18, 22,
27, 28, 37]. Wacker et al. [42] stellten fest, dass ein erniedrigter AMT — Score (Abbreviated
Mental Test) und ein erniedrigter CAMCOG Score in einen signifikanten Zusammenhang
zur Delir-Entwicklung gebracht werden konnten. Ein mit Hilfe des IQCODE (/nformant

Questionnaire on Cognitive Decline in the Elderly) festgestelltes kognitives Defizit stand in
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der Studie von Lahariya et al. [12] ebenfalls in positivem Zusammenhang mit der

Entwicklung von postoperativen Delirien.

Kazmierski et al. [22] stellten préoperativ bestehende kognitive Beeintrachtigungen als
starksten unabhangigen Risikofaktor fir das Delir nach Kardiochirurgie heraus. Sie
erklarten diesen Zusammenhang mit einer verminderten cholinergen Aktivitat, die ein Delir
beglnstigen kénnte. Zhang et al. [18] fanden bei Delir-Patienten geh&auft Sprach- oder
Hoérstérungen. Rudolph et al. [27] beobachteten, dass praoperative Depressionen eine
wichtige Rolle fur die Entwicklung des Delirs spielten. Dies konnte in anderen Studien
bestatigt werden [12, 21, 22, 24, 27, 93]. Eine Demenz stellte in den Studien ebenfalls
einen Risikofaktor fir die Delir-Entwicklung im postoperativen Zeitraum dar [37, 42, 93].
Zhang et al. [18] beobachteten, dass praoperativ bestehende Angste, gemessen mit der
Hamilton Anxiety Scale - als Zeichen einer inadaquaten psychologischen Vorbereitung auf

die OP - mit einer erhéhten Delir-Inzidenz einhergingen.

Auch préoperative Gerausche [20] und Stenosen [26] der A. Carotis stehen im statistisch
signifikanten Zusammenhang mit postoperativen Delirien. Rudolph et al. [27] beobachteten
gehauft transiente ischamische Attacken (TIA) bei kardiovaskularen Delir-Patienten. In
anderen Studien erhdhten TIAs oder Schlaganfélle die Wahrscheinlichkeit des Delir-
Auftretens postoperativ ebenfalls [10, 13, 16, 18, 26, 27, 38], wobei in einer Studie dieser

Zusammenhang nicht bestatigt wurde [29].

5.2.4 Kreislauf- und Stoffwechselerkrankungen

Arterielle Verschlusskrankheiten

In der untersuchten Patientengruppe gab es in der Delir-Gruppe eine gering erhéhte pAVK-

Inzidenz im Gegensatz zur Vergleichsgruppe.

Atherosklerose ist ein wichtiger Risikofaktor fir die Delir-Entwicklung in der
kardiovaskularen Chirurgie [18, 94]. Kazmierski et al. [22] sowie einige weitere Delir-
Forscher [10, 13, 23, 38] stellten einen signifikanten Zusammenhang zwischen pAVK und
dem Delir fest. Jodati et al. [20] und Yildizeli et al. [17] hingegen konnten diese
Beobachtung nicht bestatigen. Zhang et al. [18] erklérten die in ihrer Studie festgestellten
erhdéhten Delir-Inzidenzen durch altersbedingte Artherosklerose mit zusatzlichem
Hypoperfusionsrisiko in Folge postoperativer Hypotension und Hypoxédmie. Auch eine

praoperative Embolie erhéhte in einer Studie die Delir-Inzidenz signifikant [10].

Diabetes Mellitus Typ I
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Diabetes Mellitus stand in der untersuchten Patientengruppe in keinem Zusammenhang
mit der Entwicklung eines postoperativen Delirs. Zhang et al. [18] konnten ebenfalls keine
signifikante Haufung des Diabetes Mellitus innerhalb der Delir-Gruppe feststellen, ebenso
wenig weitere Studien [15, 18, 20, 42, 93]. Im Gegensatz dazu fuhrten Brucerius et al. [99]
eine Studie speziell zum Einfluss von Diabetes auf kardiochirurgische Patienten durch und
fanden eine deutlich erhéhte Delir-Inzidenz bei Diabetikern. Auch andere Studien
benennen Diabetes als signifikanten Risikofaktor fur die Delir-Entwicklung [10-13, 17, 22,
25, 29, 37, 38, 87]. Da Diabetes allgemein mit einer erhéhten postoperativen Morbiditat
einhergeht [99], ist eine vermehrte Delir-Entwicklung bei Diabetes Patienten nicht

unwahrscheinlich.

Kreatinin-Wert

Der Kreatinin-Wert war in der untersuchten Gruppe zwar unter den Delir-Patienten erhéht,
allerdings nicht statistisch signifikant (p = 0,1). Es gibt Studien, die ebenfalls den Kreatinin-
Spiegel als nicht mit dem Delir in Zusammenhang stehend sehen und die vorliegenden
Ergebnisse bestéatigen [26, 29, 93]. Im Unterschied dazu stellten Zhang et al. [18] fest,
dass Delir-Patienten praoperativ fast dreimal so haufig erhéhte Kreatinin-Werte (>119
mg/dL) aufwiesen, wie Nicht-Delir-Patienten. Die meisten Studien bestatigten diese
Beobachtung [9, 10, 12, 13, 18, 21, 22, 25, 26, 37, 38, 40]. Ein erhbhter Kreatinin-Spiegel
steht fir eine renale Insuffizienz, die ein Zeichen eines verschlechterten
Allgemeinzustands sein kann und eine héhere Delir-Inzidenz auf diesem Wege erklaren

kdénnte.

Weitere Blutwerte

Trabold et al. [48] stellten in ihrem Review-Artikel fest, dass auch andere Laborwerte, mit
einer erhdhten Delir-Inzidenz einhergingen. Dabei wurden erniedrige préoperative
Albumin-Werte als Zeichen fir Mangelerndhrung, Elektrolytstérungen als Zeichen fur
Dehydrierung sowie praoperativ bestehende Andmien gehauft beobachtet. Rudolph et al.
[27] bestétigten dies und beobachteten bei den kardiochirurgischen Patienten, die ein Delir
entwickelten, unabhangig und hochsignifikant abnormale Albumin-Werte. Dabei wurde ein
abnormaler Albumin-Wert als Biomarker fur Gebrechlichkeit, eine schlechte Erndhrung und
insgesamt verschlechterte funktionelle Féhigkeiten mit Risiko fir die Entwicklung eines

Delirs interpretiert [27].
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5.2.5 Atemwegserkrankungen

Bei respiratorischen Einschrankungen wie z.B. einer mechanischen Beatmung oder einer
COPD konnte in der vorgelegten Studie kein Zusammenhang zwischen den

Einschrankungen und der Delir-Entwicklung abgeleitet werden.

Auch Abelha et al. [39] entdeckten keinen Zusammenhang. Im Gegensatz hierzu zeigten
Brucerius et al. [10] und Jodati et al. [20] einen hochsignifikanten Zusammenhang
zwischen préoperativ bestehenden pulmonalen Erkrankungen und der Entwicklung eines
Delirs. Martin et al. [13, 38] stellten fest, dass Patienten mit einer COPD hochsignifikant
haufiger ein Delir entwickelten. Ein méoglicher Erklarungsansatz koénnte sein, dass
Patienten mit einer COPD oder anderen respiratorischen Einschrankungen zu einer
erhéhten kardiovaskularen und allgemeinen Morbiditdt mit einem schlechteren
Allgemeinzustand neigen [100] und dadurch vermehrt postoperative Delirien entwickeln.
Zudem haben Patienten mit respiratorischen Einschrénkungen moglicherweise
postoperativ langere Beatmungszeiten und auf diesem Wege eine erhdhte Delir-Inzidenz
[18, 20, 37]. Grunde fir die groBen Unterschiede zwischen den in einzelnen Publikationen
mitgeteilten Ergebnissen kénnten Unterschiede im postoperativen Atemwegsmanagement

sowie eine unterschiedliche Gesamtmorbiditat der Patientengruppen sein.

Die atmungsrelevante Zusammensetzung des Blutes zeigt bei Delir- und Nicht-Delir-
Patienten signifikante Unterschiede. Eine pra- und intraoperativ erniedrigte

Sauerstoffsattigung des Blutes hangt mit der Entwicklung eines Delirs zusammen [37].

Préaoperativ erniedrigte Hamoglobin-Werte sind ein Pradiktor fir die Entwicklung eines
Delirs bei kardiovaskularer Chirurgie [21, 22, 24, 37].

5.2.6 Infektionserkrankungen

Préoperativ bestehende Infektionserkrankungen einschlieBlich der Endokarditis werden in
den kardiovaskularen Delir-Studien mit der Entwicklung des Delirs in der in eine

signifikante Verbindung gebracht [10, 38].

5.3 Operative Einflussfaktoren

Die Art des Eingriffs beeinflusst die postoperative Delir-Wahrscheinlichkeit: besonders
komplexe kardiovaskulare Operationen ziehen in den Studien deutlich haufiger ein Delir
nach sich [9-11, 18, 21, 90]. Als MaB fir die Schwere des Eingriffes werden verschiedene
Faktoren  herangezogen: Operationstyp, Operationsdauer, Dringlichkeit und

Interventionszeiten. In der vorliegenden Studie liegen bezlglich der Operationstypen und
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der intraoperativen Interventionszeiten deutliche statistisch signifikante und sogar teilweise

multivariat unabh&ngige Zusammenhange zur Delir-Entwicklung vor.

5.31 Operationstyp

Bypass vs. Bypass + Klappenvitien

In der hier untersuchten Patientengruppe konnte eine signifikant erhéhte Delir-Inzidenz bei
der Kombination von Bypass- und Herzklappenoperation im Vergleich zur alleinigen
Bypass-Operation festgestellt werden. Bucerius et al. [10] und Zhang et al. [18] bestétigen
diese Beobachtung. In beiden Studien trat das Delir haufiger bei Kombinationen aus
Herzklappen- und Bypass-Operationen auf, als bei der alleinigen Bypass-Operation.
Andere kardiovaskulare Delir-Forscher wie Saczynski et al. [16] oder Plaschke et al. [15]
konnten keinen Unterschied zwischen alleinigen Bypass-Operationen und der Kombination
aus Bypass- und Klappenoperation ausmachen. Rudolph et al. [27] hingegen wiesen eine

erhéhte Delir-Inzidenz in der Bypass-Gruppe verglichen mit der Klappen-Gruppe nach.

Ein méglicher Grund fur die héhere Delir-Inzidenz in der Kombinations-Gruppe kénnten
langere Operations- und Interventionszeiten [101] sowie eine starkere intraoperative
Belastung durch Luftembolien [10] sein, als in der alleinigen Bypass-Gruppe. Brown et al.
[101] fanden heraus, dass sich die Bypass-Zeit verlangerte, wenn eine Klappenoperation
vorlag und eine langere Bypass-Zeit mit einer signifikant erhdhten Rate an Delir-
beglnstigenden Mikroembolien einherging [101]. Kombinationsoperationen ziehen
grundsatzlich eine langere Operations- und Interventionszeit mit sich; beides sind
bedeutsame Pradiktoren fur die Entwicklung eines Delirs [8, 10, 17, 18, 22] und werden in
den Kapiteln ,Operationsdauer” und ,Intraoperative Interventionszeiten® noch ausfihrlich
diskutiert. Ein weiterer Grund kénnte sein, dass Patienten mit einer Kombinations-
Operation bereits préaoperativ multimorbider sind als Patienten mit einer alleinigen Bypass-
OP und deshalb vermehrt zu Delirien neigen. Bucerius et al. [10] beobachteten in der
Kombinations-Gruppe préoperativ eine signifikant geringere LVEF als in der alleinigen

Bypass-Gruppe.

On- vs. Off-Pump-Chirurgie

In der beobachteten Patientengruppe zog beim Vergleich von On- und Off-Pump-Chirurgie
die Verwendung der Herz-Lungen-Maschine eine héhere Delir-Inzidenz nach sich. Dieser
Unterschied war allerdings knapp nicht signifikant. Koster et al. [11] stellten eine signifikant
erhéhte Delir-Inzidenz unter Einsatz der HLM im Vergleich zur Off-Pump-Chirurgie fest.

Brucerius et al. [10] konnten diese Beobachtung bestétigen. In der dort untersuchten
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Patientenkohorte stellte sich die Off-Pump-Chirurgie als Delir-préventiv heraus. Ein Grund
fur diese Beobachtung kénnte sein, dass die HLM durch hypotensive Perioden, einen nicht-
pulsatilen Blutfluss, sowie ein hdéheres Risiko an zerebralen Embolien mit sich bringt. Zu
beachten ist, dass die Off-Pump Patienten in der Studie von Bucerius et al. [10] insgesamt
jinger waren, eine hbéhere LVEF hatten und weniger haufig NYHA Stufen Gber Il
aufwiesen, als die Patienten unter Einsatz der HLM, was ebenfalls die niedrigere Delir-
Rate in der off-pump Chirurgie erklaren mag. Die Delir-Forscherin Sandra Koster fand zwar
in einer Studie, dass die Verwendung der HLM das Delir begunstigte [11], dennoch
argumentierte sie in ihrem systematischen Review Uber kardiochirurgische Delir-Studien
[102], dass Off-Pump-Chirurgie sich bisher nicht als signifikant Delir-praventiv manifestiert
habe.

5.3.2 Operationsdauer und Interventionszeiten

In der untersuchten Patientengruppe wiesen Delir-Patienten und Nicht-Delir-Patienten
keine unterschiedlichen Operationszeiten auf. Allerdings fiel auf, dass Delir-Patienten
insgesamt intraoperativ langere Aortenquerklemmungs-, Reperfusions-, Kardioplegie-,
Kreislaufstillstand- und Bypasszeiten hatten, als Nicht-Delir-Patienten. Statistisch
signifikant erwies sich unter diesen Zeiten nur die ldngere Aortenquerklemmungszeit,
welche sich in der multivariaten Regression als unabhéngiger Risikofaktor fur die

Entwicklung eines Delirs zeigte.

Eine langere Operationszeit wird in den meisten Studien als Delir-beglnstigend
beschrieben [10] [8, 18, 22] [17] [95]. Yildizeli et al. [17] fanden heraus, dass Delir-
Patienten im Schnitt eine Stunde langer operiert wurden, als Nicht-Delir-Patienten. Mu et
al. [95] stellten fest, dass jede Stunde, die langer operiert wurde, das Delir-Risiko um 36%
ansteigen lieB. Dagegen fanden Koster et al. [11] keine signifikant |angere
Operationsdauer bei Delir-Patienten mit kardiochirurgischen Operationen. Mdgliche
Grande fur einen Zusammenhang kdnnten sein, dass eine langere Operation mit mehr
Herz- und HauptgefdBmanipulation einhergeht und es dadurch vermehrt zu Embolien

kommen kann [10].

Auch langere intraoperative Interventionszeiten, wie die Aortenquerklemmungszeit,
begulnstigten ein Delir. Tully et al. [24] bestétigten diese Hypothese und konnten ebenfalls
einen Zusammenhang zwischen langeren Aortenquerklemmungszeiten und dem Delir
nachweisen. Andrejaitiene et al. [19] fanden heraus, dass 68 min eine optimale
Aortenquerklemmungszeit fir die beobachtete Patientengruppe war, und eine
Verlangerung der Aortenquerklemmungszeit von einer Minute die Wahrscheinlichkeit flr

ein ernstes Delir auf das Achtfache erhéhte. Rudolph et al. [27], Bakker et al. [9] und
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Bucerius et al. [10] entdeckten in der Gruppe der Delir-Patienten sowohl eine
hochsignifikant |&dngere Aortenquerklemmungszeit als auch eine deutlich langere
Bypasszeit. Brown et al. [101] fanden heraus, dass weitere jede Stunde Bypass-Zeit die
Emboliebelastung um 90,5 % steigerte. Die Emboliebelastung quantifizierten sie in der
Studie durch Anzahl und Gr6Be der Mikroembolien in einem standardisierten Bereich der

Basalganglien.

5.3.3  Dringlichkeit

In der vorligenden Studie gab es zwar Tendenzen, dass Notfall- und dringliche Operationen
vermehrt mit einem Delir einhergingen, diese waren jedoch nicht statistisch signifikant.
Bucerius et al. [10] und Martin et al. [13, 38] stellten fest, dass bei dringlicheren
Operationen vermehrt Delire auftraten. Rudolph et al. [27] und Yildizeli et al [17]
beobachteten hingegen keine erhohte Delir-Inzidenz bei dringlichen Operationen. Ein
moglicher Grund fur haufige Delirien bei dringlichen Operationen kénnte die mangelnde
mentale Vorbereitung des Patienten mit gréBeren Angsten beziiglich der OP sein. Zhang
et al. [18] stellten fest, dass erhdhte praoperative Angste, welche eine inadaquate
psychologische Vorbereitung auf die Operation indizierten, mit einer signifikant héheren
Delir-Pravalenz einhergingen. Bucerius et al. [10] deuteten dringlichere Operationen als
Indikator fir ernstere kardiologische Problematiken, welche mit einer héheren Delir-

Inzidenz einhergehen.

5.4 Postoperative Komplikationen

Das Delir ging in der vorliegenden Studie unabhéngig signifikant mit einer verminderten
Re-Thorakotomierate, langeren Liegezeiten und mehr Entlassungen in eine externe Klinik
einher. Delir-Patienten  entwickelten zudem signifikant geh&uft postoperative
Komplikationen wie Herzinfarkte, zentralneurologische Funktionseinschrankungen,
respiratorische Komplikationen und Infektionen. Sie starben deutlich haufiger im

spéatpostoperativen Zeitraum als die Kontrollgruppe.

5.4.1 Kardiale Komplikationen

Laut der vorliegenden Studie erlitten die Delir-Patienten im postoperativen Zeitraum
signifikant haufiger Herzinfarkte, als die Vergleichsgruppe. Bezlglich anderer Ereignisse,

wie dem LCOS und der CPR gab es keinen signifikanten Unterschied.

Zhang et al. [18] machten hochsignifikant h&ufiger kardiovaskuldre Komplikationen
innerhalb der Delir-Gruppe aus. Dabei hatten Delir-Patienten signifikant haufiger ein LCOS

sowie ein postoperatives Vorhofflimmern. Loponen et al. [23] beobachteten ebenfalls
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signifikant erhdhte Raten an LCOS und vermehrt auftretendes Vorhofflimmern in der Delir-
Gruppe. Sie konnten zudem nachweisen, dass in der Delir-Gruppe mehr als doppelt so
viele perioperative Herzinfarkte auftraten. Einerseits kann man argumentieren, dass
kardiale Komplikationen aufgrund einer zerebralen Minderversorgung zum Delir flhren,
andererseits sind Patienten mit kardialen Komplikationen insgesamt multimorbider und

zeigen bereits deshalb ein héheres Delir-Risiko.

5.4.2 Zentralneurologische Komplikationen

Mit einer Inzidenz von 10,7 % traten bei Delir-Patienten hochsignifikant haufiger (p <
0,001***) ZNS-Ereignisse auf, als bei der Vergleichsgruppe mit 3,8 %. Von diesen ZNS-
Ereignissen bestand der gréBte Teil aus zentralneurologischen Funktionseinschrankungen
wie einer deutlichen Verlangsamung, Paresen, Plegien und schwachen GliedmaBen. Zu
weiteren ZNS-Ereignissen zahlten Hirnstammembolie und Koma. In der vorliegenden
Studie konnte jedoch kein signifikanter Unterschied in Bezug auf postoperative Apoplexe

entdeckt werden.

Bakker et al. [9] beobachteten in ihrer Studie vermehrte neurologische Symptome ahnlich
einer Schlaganfall-Symptomatik innerhalb der Delir-Gruppe. Zhang et al. [18] fanden
vierfach haufiger zentralneurologische Komplikationen innerhalb der Delir-Gruppe als in
der Nicht-Delir-Gruppe. Plaschke et al. [15] stellten einen signifikant erniedrigten BIS-Index
als MaB fur die kortikale Aktivitat bei Delir-Patienten der Kardiochirurgie des Uniklinikums
Heidelberg fest, welcher als hochspezifischer und niedrig sensitiver (96 % Spezifitat, 27 %
Sensitivitat) Pradiktor fir die Entwicklung eines Delirs gelten kann. Delir-Patienten wiesen
in dieser Studie zudem im EEG weniger alpha- und mehr theta-Aktivitat auf. Laut Saczynski
et al. [16] zeigten Delir-Patienten postoperativ signifikant erniedrigte MMSE-Werte, die als

MaB fir kognitive Funktionen dienen.

Eine mdgliche Ursache fir geh&uft auftretende zentralneurologische Komplikationen bei
Delir-Patienten kénnte eine Inflammation des ZNS sein [75] [76], wie bereits oben néher
erlautert. Eine weitere Ursache fir die gehduften ZNS-Komplikationen bei Delir-Patienten
kann darin zu sehen sein, dass eine zerebrale Minderdurchblutung sowohl ein Delir, als
auch andere zentralneurologische Komplikationen nach sich zieht. Aufgrund
postoperativer  Hypotension, Hypoxdmie [18], operationsbedingter zerebraler
Mikroembolien [80], vermehrten kardialen Komplikationen [23], sowie altersbedingter
Atherosklerose [27] ist bei Delir-Patienten vermehrt mit zerebralen Minderperfusionen zu

rechnen.
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5.4.3 Respiratorische Komplikationen

Delir-Patienten entwickelten in der untersuchten Patientengruppe mit ca. 16 % deutlich
haufiger als die nicht Nicht-Delir-Patienten mit ca. 1,49 % eine respiratorische Insuffizienz.
Dieser Unterschied ist statistisch hochsignifikant. Delir-Patienten mussten viermal so
hé&ufig re-intubiert werden, hatten dreimal so haufig forcierte Atemtherapie und mussten

ebenfalls dreimal so hdufig tracheotomiert werden.

Diesen Befunden entsprechen die Studienergebnisse von vielen gangigen Studien, welche
signifikante Zusammenhange zwischen einer respiratorischen Insuffizienz und einer
Haufung von Re-Intubationen bei Delir-Patienten beobachten [8, 10, 23, 37] oder langere
Beatmungszeiten bestatigen [12, 20, 36, 37] [22] [9] [18].

Fur den Zusammenhang zwischen respiratorischen Komplikationen und dem Delir bieten
sich verschiedene Erklarungsansatze. Zum Beispiel fuhren respiratorische Komplikationen
zur Immobilitdt und kdnnten dadurch ein Delir bedingen. Andererseits kann ein Delir mit
den damit verbundenen postoperativen Bewusstseinsfluktuationen zu respiratorischen
Komplikationen fuhren: hypoaktive Phasen des Delirs fihren zu einer prolongierten
Beatmung, wahrend hyperaktive Phasen zu Selbst-Extubation mit hohen Re-
Intubationsraten flhren koénnen. Ein dritter mdglicher Zusammenhang kénnte ein
gemeinsamer Confounder wie die Anéasthesietiefe, Multimorbiditdt oder andere

Komplikationen wie zum Beispiel Atemwegsinfekte sein.

5.4.4 Postoperative Infekte

Die Entwicklung eines Delirs steht in hochsignifikantem Zusammenhang mit der
Entwicklung postoperativer Infekte. Besonders gehé&uft traten bei den Delir-Patienten
respiratorische Infekte auf: die Inzidenz lag bei 15 % der Delir- und bei nur 5,5 % der Nicht-
Delir-Gruppe. Auch Harnwegs- und Wundinfekte wurden doppelt so h&ufig in der Delir-

Gruppe festgestellt.

Dieser Befund wird durch die Literatur gestutzt [38] [18]. Eine Ursache fur die
Beobachtung, dass Patienten mit postoperativen Infekten zur Delir-Entwicklung neigen,
kénnte die Hypothese der zentralen Neuroinflammation als Reaktion auf periphere
Entzindung sein [75] [96] [76]. Plaschke et al. [15] beobachteten bei Delir-Patienten am
ersten postoperativen Tag signifikant erhéhte IL-6- und Kortisol-Spiegel. Kortisol wirkt
immunsuppressiv und kann Infekte begunstigen. Martin et al. [38] fuhren als weitere
mogliche Erklarung von gehéauft auftretenden Infekten bei Delir-Patienten eine verstarkte
Mangelernédhrung auf [104], die das Risiko fur postoperative Infektionen erhéht [105].

Zhang et al. [18] stellten fest, dass Schlafentzug der starkste Pradiktor fir die Entwicklung
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eines Delirs ist. Schlafentzug fuhrt zu einer schlechteren Immunantwort, da das

Immunsystem in Abhangigkeit des zirkadianen Rhythmus arbeitet [38, 106].

Loponen et al. [23] stellten eine hochsignifikante Haufung von Pneumonien bei Delir-
Patienten fest. Als mogliche Ursache fur die vermehrten broncho-pulmonalen Infekte bei
Delir-Patienten wird gesehen, dass Delir-Patienten mehr respiratorische Komplikationen
aufweisen [18]. Durch Interventionen an den Atemwegen (lange Beatmung, Re-Intubation,
forcierte Atemtherapie, Tracheotomie) werden bessere Eintrittspforten far Erreger
geschaffen und dadurch Pneumonien beglnstigt. Auch Bewusstseinsschwankungen mit
hypo- und hyperaktiven Phasen [33] kbnnen zu vermehrten Aspirationen und somit zu

Keimeinschleppungen in den Respirationstrakt flihren.

Martin et al. [38] stellten in der Delir-Gruppe hochsignifikant gehaufte postoperative
Harnwegsinfekte fest. Auch Harnwegsinfekte kénnen durch hyperaktive Delir-Phasen
begulinstigt werden, vor allem in Kombination mit der durch das Delir bedingten vegetativen
Symptomatik. Die damit verbundene vermehrte Bewegung des Katheters und die héhere
Keimbelastung fihren moglicherweise zu einer erhéhten Keimeinschleppung aus dem
Genitalbereich in das Harnwegssystem [107]. Martin et al. [38] stellten zudem die
Hypothese auf, dass viele Delir-Therapeutika, wie zum Beispiel Anticholinergika eine Harn-
Retention beglnstigten und Sedativa zudem die genitale Selbstpflege der Patienten

herabsetzten.

Auf ahnliche Weise lieBe sich die erhéhte Anzahl an Wundinfekten bei Delir-Patienten
erklaren: durch verstarkte motorische Unruhe und Agitation in hypoaktiven Delir-Phasen
[33] belastet der Patient die Stabilitdt der, und der Heilungsprozess wird durch
Manipulation der Wunden unterbrochen. So gelangen mehr Keime in die Wunde. Es

entstehen Wundinfekte.

5.4.5 Re-Thorakotomien

Nicht-Delir-Patienten erhielten hochsignifikant haufiger eine Re-Thorakotomie als Delir-
Patienten. Die multivariate Regression ergab, dass niedrigere Re-Thorakotomieraten
sogar unabhéngig signifikant mit dem Delir in Verbindung standen. In Bezug auf die
postoperative Sternum-Instabilitdt gab es keinen signifikanten Zusammenhang mit dem
Delir, wahrend Bucerius et al. [10] bei den Delir-Patienten gehaufte postoperative Sternum-
Instabilitdten identifizierten. Dies kbnnte man mit vermehrten postoperativen Unruhen bei
Delir-Patienten erklaren. Bakker et al. [9] und Zhang et al. [18], sowie einige weitere
Studien [9, 10, 18, 22, 23] beobachteten mehr blutungsbedingte Re-Thorakotomien und

Re-Operationen innerhalb der Delir-Gruppe ihrer kardiochirurgischen
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Studienpopulationen. Die vermehrten Blutungen kénnten durch vermehrte Unruhe des

agitierten Delir-Patienten erkléren.

Bei den vorliegenden Studienergebnissen kénnte man folgern, dass unerkannt gebliebene
intrathorakale Blutungen zu einer héheren Delir-Inzidenz fihren. Delir-Patienten kénnen
durch Agitationen mdglicherweise den Wundverband entfernen und eine schlechtere
Wundheilung mit héherer Infektionsneigung aufgrund fehlender Ruhigstellung zeigen.
Somit wirde eine Re-Thorakotomie bei Delir-Patienten den postoperativen Verlauf deutlich

verschlechtern und mit erhéhten Risiken einhergehen.

5.5 Outcome

5.51 Aufenthaltsdauer

Delir-Patienten hatten mit durchschnittlich ca. 23 Tagen eine hochsignifikant langere
Aufenthaltsdauer, als Patienten ohne Delir mit ca. 17 Tagen. In der finalen multivariaten
Regressionsanalyse konnte dieser Einflussfaktor als unabhéangig signifikant herausgestellt
werden. Das bedeutet, dass allein durch die Entwicklung eines postoperativen Delirs der

gesamte Klinikaufenthalt signifikant verlangert wurde.

Martin et al. [13] und Koster et al. [11] beobachteten mit zwélf vs. sechs Tagen bzw. 22 vs.
11 Tagen Krankenhausaufenthalt ebenfalls eine doppelt erhéhte Liegezeit unter den Delir-
Patienten nach Bypass-Operationen. Die meisten anderen Studien machten &ahnliche
Beobachtungen [8-13, 18, 20, 22, 23, 27, 37, 39, 40]. Wenn man alle in der vorliegenden
Studie gehauften postoperativen Komplikationen bei Delir-Patienten bedenkt, sind deutlich
verlangerte Krankenhausaufenthalte bei Delir-Patienten eine logische Konsequenz des

erschwerten postoperativen Genesungsprozesses.

5.5.2 Entlassungsart

In der vorliegenden Studie wurden Delir-Patienten mehr als doppelt so h&ufig in eine
externe Klinik verlegt wie Nicht-Delir-Patienten und wurden signifikant seltener im
Anschluss an den Krankenhausaufenthalt nach Hause entlassen. In der multivariaten
Regressionsanalyse stellte das Delir sich als ein unabhangig signifikanter Risikofaktor fir

die Entlassung in eine externe Klinik heraus.

Auch Rudolph et al. [27] machten die Beobachtung, dass Delir-Patienten mit 72 % deutlich
haufiger in eine Pflegeeinrichtung verlegt werden mussten, als Patienten, die kein Delir
entwickelten mit 27 %. Magusan et al. [41] untersuchten speziell das postoperative
Outcome kardiochirurgischer Delir-Patienten und stellten fest, dass Delir-Patienten

aufgrund ihrer eingeschrankten Funktionalitdt nach Entlassung hé&ufiger weitere
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Unterstitzung bendtigten. Sie wurden in dieser Studie nicht nur viermal haufiger in eine
Pflegeeinrichtung verlegt, sondern erhielten zudem zu Hause dreimal haufiger pflegerische
Unterstlitzung, bendtigten hochsignifikant h&ufiger Physiotherapie und hatten deutlich

l&ngere Liegezeiten.

5.5.3 Mortalitat

Delir-Patienten hatten mit 8,9 % versus 4,3 % eine deutlich geringere Mortalitat als Nicht-
Delir-Patienten. Auch wenn diese Beobachtung statistisch knapp nicht signifikant war, ist
sie zunachst Uberraschend und bedarf einer schlissigen Erklarung. Interessanterweise
verstarben Delir-Patienten insgesamt anteilsmaBig deutlich haufiger im spatpostoperativen
Zeitraum (5 / 6) als die Nicht-Delir-Patienten (22 / 95). Dieser Unterschied erwies sich als

statistisch signifikant (p = 0,01*%).

In den meisten Studien wurde eine signifikant erhdhte Mortalitat unter den Delir-Patienten
beobachtet [9, 12, 13, 23, 25, 28, 29, 39], und in manchen Studien wird kein Unterschied
ausgewiesen [17, 18]. Shehabi et al. [108] stellten in ihrer Studie sogar fest, dass jeder
weitere Tag, den ein Patient im Delir verbringt, die Mortalitat deutlich erhéht. In Anbetracht
der vielen postoperativen Komplikationen und des schlechteren Outcomes ist diese

erhdhte Mortalitat bei den Delir-Patienten eine logische Konsequenz.

Die widersprichlichen Beobachtungen der vorliegenden Studie lassen sich dadurch
deuten, dass moglicherweise ein groBer Teil der Patienten, die postoperativ ein Delir
entwickelt hatten, vor der Diagnose des Delirs verstorben sind. Dieser Erklarungsansatz
wird dadurch bekréaftigt, dass die Patienten mit Delir-Diagnose in fast 100 % der Félle
spéatpostoperativ verstarben. Martin et al. [13] machten eine vergleichbare Beobachtung:
wahrend es im frihpostoperativen Zeitraum keine Mortalitdtsunterschiede zwischen den
Delir-Patienten und den Nicht-Delir-Patienten gab, konnte im spatpostoperativen Zeitraum

eine deutlich erhdhte Mortalitat bei den Delir-Patienten beobachtet werden.

5.6 Speziell Delir-bezogene Daten

5.6.1 Inzidenz, Beginn und Dauer des Delirs

In der untersuchten Patientengruppe lag die mittels CAM-ICU [1] gemessene Delir-
Inzidenz bei 11,6 %. Das Delir begann in der beobachteten Patientengruppe im Schnitt
zwischen dem 3. und 4. postoperativen Tag und hielt durchschnittlich knapp sechs Tage

an.

In den verschiedenen Studien werden sehr variierende Delir-Inzidenzen beobachtet. Die

Spannbreite in den Studien der kardiovaskuldren Chirurgie reicht von 4-52 % [8-27]. Es
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beginnt im Mittel am 2. - 5. postoperativen Tag [17, 22, 27-29] und dauert im Mittel je nach
Studie 1 - 8 Tage an [11, 14, 16, 27-29]. Yildizeli et al. [17] beobachteten eine besonders

niedrige Delir-Inzidenz von 5,32 %.

Eine Ursache fir die verschiedenen Ergebnisse kann das erhdhte Lebensalter sein,
welches ein Delir beglnstigt [8, 10-14, 17, 19, 21-23, 25, 26, 36-39, 85-87]. Wéhrend in
der untersuchten Patientengruppe das durchschnittliche Alter bei 69,5 Jahren lag, waren
hier die untersuchten Patienten durchschnittlich 51,7 Jahre alt, also fast 20 Jahre jlnger.
Im Gegensatz dazu beobachteten Rudolph et al. [27] eine Delir-Inzidenz von 52 %. In

dieser kardiochirurgischen Studie wurden lediglich Patienten > 60 Jahre betrachtet.

Eine mdgliche weitere Ursache fir Differenzen in Inzidenz, Beginn und Dauer ist die
Verwendung unterschiedlicher Messinstrumente sowie unterschiedlich gut geschultes
Pflegepersonal in Bezug auf Erkennung und Behandlung des Delirs in den jeweiligen
Studien. So stellten beispielsweise Koster et al. [11] eine Delir-Dauer von nur 2,5 Tagen
fest, und erklarten diese vergleichbar kurze Dauer zum einen durch ein effektives Scoring-
System und zum anderen durch die gute Delir-Schulung des Pflegepersonals, welches das
Delir schneller erkannte und besser behandelte. O’Keeffe et al. [66] fanden in ihrer
prospektiven Studie heraus, dass 75 % aller Delirien unerkannt bleiben, wenn kein
standardisiertes Delir-Erkennungsinstrument verwendet wird. Da wir in der vorliegenden
Studie den CAM-ICU [1], ein standardisiertes Erkennungsinstrument, verwendeten, ist

nicht von einer vergleichbar groBen Rate unerkannter Delirien auszugehen.

Auch eine hypoaktive Symptomatik des Delirs kdénnte fur nicht registrierte Delir-Félle
sorgen. Es gibt drei Unterformen des Delirs: die hyperaktive Form, die hypoaktive Form
und die Mischform [33]. Die hypoaktive Form macht etwa 44 % [34] aller Delir-Formen aus
und wird haufig Ubersehen, da der Patient sich eher unaufféllig verhélt [33]. McPherson et

al. [14] stellten sogar in 91 % der Félle ein rein hypoaktives Delir fest.

5.6.2 Vitalparameter zu Beginn des Delirs

In der vorliegenden Studie lagen innerhalb der Delir-Gruppe alle gemessenen
Vitalparameter im Durchschnitt im Normbereich. Zu den gemessenen Werten z&hlten
Blutdruck, Herzfrequenz, Sauerstoffsattigung,
-partialdruck, -fraktion sowie Kohlenstoffdioxidpartialdruck. Die Werte wurden zum

Zeitpunkt der ersten Delir-Dokumentation bestimmt.

Veranderte Vitalparameter kdnnten durch eine Minderversorgung des ZNS zu einer Delir-

Symptomatik fihren. Siepe et al. [36] stellten fest, dass eine Hypotension 24 h postoperativ
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Delir-beginstigend wirkte. Miyazaki et al. [26] wiesen préaoperativ bestehende
Hypertension als stéarksten, Delir-beglinstigenden Faktor nach. Ein kausaler
Zusammenhang zwischen diesen beiden Beobachtungen kdénnte darin bestehen, dass
Patienten mit praoperativer Hypertension kompensatorisch veradnderte GefaBwande haben

[98] und dadurch anfélliger fur postoperative Blutdruckschwankungen sind.

5.6.3 Pravention und Therapie des Delirs

Delir-Schulungen des Pflegepersonals

Aktuell wird im UKD auf der kardiochirurgischen Intensivstation eine Delir-Schulung des
Pflegepersonals in Form von Informationsvortragen durchgefiihrt. Auf der IMC Station gibt

es derweil keine gezielten Schulungen.

Die AGS [43] nennt zur effektiven Delir-Pravention mit héchstem Empfehlungsgrad
ebendiese Delir-Schulungen des Pflegepersonals. Dabei sollte sich der Lehrinhalt auf
Erkennung, Screening-Methoden, Risikofaktoren sowie nicht-pharmakologische und
pharmakologische Behandlungen des Delirs beziehen [43] [44]. Tabet et al. [45] fanden
heraus, dass eine einstlindige Prasentation inklusive Gruppendiskussion und Verteilung
schriftlicher Management Guidelines mit Follow-Up-Sitzungen ausreichte, um die Delir-
Pravalenz von 19,5 % auf 9,8 % 2zu senken. Auch die Einflhrung eines
Praventionsprotokolls senkte die Delir-Inzidenz signifikant [46]. Insgesamt konnte eine

Kosteneffektivitat dieser Schulungen nachgewiesen werden [47].

Hieraus ergibt sich die Empfehlung, am Uniklinikum Dusseldorf nicht nur auf der ICU,

sondern auch auf der IMC-Station Delir-Schulungen einzufuhren.

Weitere nicht-pharmakologische Interventionen

Im UKD werden bereits die wichtigsten Schritte zur postoperativen nicht-
pharmakologischen Delir-Pravention durchgefiihrt: eine ruhige Umgebung, gezielte

Ansprache und ein fester Tag-Nacht-Rhythmus.

Diese MaBnahmen stellen sich in den Studien als Delir-préaventiv heraus [48] [49]. In einer
Studie wurde die Delir-Inzidenz durch Einzelzimmer mit ausreichend Tageslichtzufuhr auf
der Intensivstation gemindert [49]. Ebenfalls zeigten sich eine zusatzliche Gabe von
Melatonin [50], die Verwendung von Ohrstépseln in den ersten 48h postoperativ [115]
sowie eine frihe Mobilisierung und Reha [48, 53, 54] als Delir-praventiv. Einen starken
Empfehlungsgrad besitzen in den Richtlinien der AGS [43] multikomponente nicht-

pharmakologische Interventionen, welche von einem Delir-Praventionsteam durchgefuhrt
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werden. Die Interventionen des Préventionsteams verbessern Einschrédnkungen, die durch
verminderte Kognition, H6r- und Sehminderungen, Schlafentzug und Dehydrierung
hervorgerufen werden. Inouye et al. [44] stellten in ihrer Studie zu diesen
multikomponenten Interventionen fest, dass sie Delir-praventiv sind und die Inzidenz von
15 auf 10 % senken konnten. Rizzo et al. [47] untersuchten die Kosteneffektivitat dieser
multikomponenten Interventionen mit dem Ergebnis, dass sie nicht kosteneffektiv waren.

Das zeigt, dass diese Interventionen mehr Aufwand erfordern, als sie einsparen.

Intraoperative Pravention

Intraoperativ stellen folgende Faktoren BasismaBnahmen zur Delir-Pravention dar:
hamodynamische Stabilitat, adaquate Sauerstoffversorgung, ein optimierter Sdure-Basen-
Status, minimale Elektrolytabnormitaten und die Gabe angemessener intraoperativer
Medikamentendosen [55]. Die AGS [43] empfiehlt, mit Hilfe eines intraoperativen EEG-
Monitorings bei dlteren Patienten die Anésthesie-Tiefe zu iberwachen und eine méglichst
Jleichte” Andsthesie zur Delir-Pravention anzustreben. Siepe et al. [36] beobachteten
niedrigere Delir-Inzidenzen bei hdheren Perfusionsdriicken wahrend einer normothermen
Bypass-OP. In einer anderen Studie konnte die Delir-Inzidenz durch die Transfusion roter

Blutzellen bei Hamoglobin-Spiegeln unter 100 g/L gesenkt werden [113].

Postoperative pharmakologische Préavention

Am UKD wird dem Delir durch eine adaquate Schmerztherapie und néachtliche
Schlafmedikation bei Risikopatienten vorgebeugt. Es werden keine spezifischen

pharmakologischen Delir-Praventiva verabreicht.

Die AGS [43] betont, dass ein effektives Schmerzmanagement starken Empfehlungsgrad
in der Delir-Pravention hat. Trabold et al. [48] stellten fest, dass die Ergebnisse zur

perioperativen pharmakologischen Pravention des Delirs bisher nicht schlissig sind.

Der alpha-2-Antagonist Dexmedetomidin wird als Delir-Préaventivum intensiv diskutiert.
Maldonado et al. [60] stellten bei Herzklappen-Patienten unter Verwendung von
Dexmedetomidin eine Delir-Inzidenz von nur 2 % fest, wahrend sie unter Propofol und
Midazolam jeweils bei 50 % lag. Auch Riker et al. stellten eine hochsignifikante Senkung
der Delir-Inzidenz durch Dexmedetomidin im Vergleich zu Midazolam fest [59]. Shehabi et
al. [114] hingegen konnten keine signifikante Senkung der Delir-Inzidenz durch

Dexmedetomidin im Vergleich zu Opioiden feststellen.
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Aufgrund mangelnder wissenschaftlicher Evidenz ist die pharmakologische Pravention des
Delirs fur das UKD derzeit nicht zu empfehlen und sollte sich, wenn Uberhaupt, auf

Hochrisiko-Patienten beziehen [48].

Vermeidung Delir-beglinstigender Medikamente

Am UKD werden die Patienten derzeit innerhalb der ersten flnf postoperativen Tage mit
Propofol und anschlieBend mit Midazolam sediert, sofern keine Kontraindikationen
(schwerste hamodynamische Instabilitdt bei Propofol sowie Muskelerkrankungen und

bekannter Abusus bei Midazolam) vorliegen.

Ebenso wie die APA [68] empfiehlt auch die AGS [43], Benzodiazepine, wie Midazolam,
beim Delir zu vermeiden. Midazolam ist nach Pandharipande et al. [56] der stérkste
unabhéangige Risikofaktor flr die Entwicklung eines Delirs. In einer weiteren Studie fanden
Pandharipande et al. [58] das Benzodiazepin Lorazepam als signifikant Delir-begtnstigend
heraus, wéahrend Propofol zwar mit einer Erh6hung der Delir-Inzidenz einherging, die
allerdings nicht signifikant war. McPherson et al. [14] bestétigten diese Beobachtungen:
Patienten, die postoperativ mit Benzodiazepinen sediert wurden, hatten in ihrer Studie ein
2,5-fach erhdhtes Delir-Risiko. Auch Mangusan et al. [41] fanden hochsignifikant haufiger
Delire, wenn mit Benzodiazepinen sediert wurde. Der Grund fur die Delir-triggernde
Wirkung von Benzodiazepinen kdénnte die dadurch entstehende Immobilisierung des
Patienten sein, welche als Risikofaktor fur die Entwicklung eines Delirs gilt. Zhang et al.
[18] stellten fest, dass eine schlechte Mobilisierung hochsignifikant mit der Entwicklung
eines Delirs einherging (p < 0,0001). Zhang et al. [18] sedierten postoperativ nicht alle
Patienten und stellten fest, dass von Delir-Patienten zu 93 % sediert wurden und von den
Nicht-Delir-Patienten nur 73 %. Dieser hochsignifikante Unterschied kdénnte darauf

hinweisen, dass eine Sedierung generell Delir-beglinstigend wirkt.

Neben Benzodiazepinen wurden Anticholinergika und Antihistaminika als Delir-
beglnstigend identifiziert und sollten nach Empfehlungen der AGS vermieden werden [43,
57]. Auch die Verwendung von Opiaten wurde mit einer signifikant héheren Delir-Inzidenz

verbunden [29, 56], und die AGS rat, diese ebenfalls zu vermeiden [43].

Aus diesen Empfehlungen ist fur das UKD zu folgern, dass die postoperative Sedierung
mit Benzodiazepinen bei Delir-Risikopatienten Gberdacht bzw. génzlich vermieden werden

sollte.

Therapie
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Das Delir wird am UKD mit dem CAM-ICU und durch die klinische Diagnose festgestelit.
Bei deliranten Patienten wird auf eine ruhige Umgebung, gezielte Ansprache und einen
festen Tag-Nacht-Rhythmus geachtet. Neben den aufgefiihrten allgemeinen MaBnahmen
erfolgt die pharmakologische Therapie des Delirs bei Angstzustdnden mit
Benzodiazepinen, bei Halluzinationen mit Haloperidol und bei vegetativem Stress mit

Clonidin oder Dexmedetomidin.

Grundsatzlich ist festzuhalten, dass eine friihe Diagnose des Delirs der erste und
wichtigste Schritt flr die Therapie ist [48]. Da ohne ein geeignetes Screening-Instrument
bis zu 75 % der Delir-Falle Ubersehen werden [66], ist es wichtig, ein validiertes Screening-
Tool zu verwenden, wie zum Beispiel den CAM-ICU [1]. In vielen Féllen fihrt die
Beseitigung potentieller organischer Ursachen wie Sepsis, Elektrolythaushaltstérungen,
Hypoglykdmie oder eine verminderte Sauerstoffsattigung schon zu einer Besserung der

Symptomatik, weshalb diese als erstes festgestellt werden sollten [67].

Wie am UKD bereits durchgefuhrt, muss bei Delir-Patienten besonders auf einen festen
Tag-Nacht-Rhythmus, eine ruhige Umgebung und gezielte Ansprache geachtet werden,

da sich dies in Studien positiv auf den Verlauf auswirkt [48] [49].

Die APA empfiehlt in ihren Guidelines zur pharmakologischen Delir-Behandlung die
Verwendung von Haloperidol. Bei akuter Agitation wird zusatzlich oder alternativ
Droperidol empfohlen [68]. Aktuellere Studien Uberpruften diese Haloperidol-Empfehlung
anhand von Patientengruppen. Haloperidol verminderte zwar nicht die Inzidenz [69, 70,
116], verbesserte aber den Verlauf und wird daher nach wie vor fir die Routineprophylaxe
empfohlen [70]. Fir die Verwendung von Clonidin besteht ebenfalls moderate Evidenz [65].
Benzodiazepine sollten, wie oben bereits ausfihrlich beschrieben, bei Delir-Patienten

vermieden werden [68] [43].

Somit entsprechen die Standard-Operating Procedures auf der ICU des UKD insgesamt
den aktuellen Empfehlungen. Jedoch kénnte und sollte die Verwendung von
Benzodiazepinen zur Delir-Behandlung evaluiert und revidiert werden sowie Uber eine

zusatzliche gezielte Delir-Schulung des Pflegepersonals der IMC nachgedacht werden.

5.7 Limitationen

Eine wichtige Limitation der vorliegenden Arbeit ist, dass es sich um eine retrospektive
Analyse [117] handelt, in der inhé&rent ist, dass die Dokumentation nicht immer vollstandig
ist und somit einzelne Datenséatze unvollstdndig sind. Zudem handelt es sich um eine

Single-Center-Studie, was bedeutet, dass potenzielle systemische Messfehler und
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Einflussfaktoren sich Uber die ganze Patientengruppe erstrecken und die Ergebnisse
beeinflussen kénnten. Besonders in Bezug auf das Delir ist eine wichtige Limitation, dass
mit groBer Wahrscheinlichkeit nicht alle Delir-Patienten entdeckt wurden (friher Tod,

hypoaktives Delir).

Ein groBer Vorzug dieser Studie ist, dass sie mit 1209 Patienten eine groBe
Patientengruppe untersucht. AuBerdem wurde in dem untersuchten Klinikum ein

validiertes Diagnose-Instrument zum Delir-Screening verwendet.
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6 SCHLUSSFOLGERUNGEN

Die vorliegende Studie bestatigt die Tatsache, dass das postoperative Delir auch in der
Herzchirurgie des UKD im Jahr 2013 mit bedeutsamen Konsequenzen einhergeht, zum
einen im direkt postoperativen Verlauf und zum anderen im weiteren klinischen Outcome.
Das Delir ist eine groBe Belastung fiir Patienten, Angehérige, Arzte und Pfleger und

verursacht hohe Behandlungskosten.

Es wurden einige signifikant mit dem Delir in Verbindung stehenden Faktoren
herausgefunden. Diese sind entweder schwer beeinflussbar (Lebensalter >70 Jahre,
pAVK, intraoperativ langere Aortenquerklemmungszeiten, komplexe Operation), oder aber
Folgen eines Delirs (weniger postoperative Re-Thorakotomien, langere Liegezeiten im
Krankenhaus, mehr Entlassungen in eine externe Klinik, postoperative Komplikationen und

eine erhdhte Spatmortalitat).

Da die Patienten immer alter werden, wachst die geféhrdete Patientengruppe; es ist mit
einer Zunahme der Delir-Problematik zu rechnen. Umso wichtiger erscheint die Bedeutung

von GegenmaBnahmen und Behandlung in der kardiovaskularen Chirurgie des UKDs.

Wir empfehlen eine prospektive Interventionsstudie zur Senkung der Delir-Inzidenz und
zur Optimierung des aktuellen Delir-Praventionskonzepts. Hierbei sollte vorrangig die
Sedierung mit dem Delir-beglnstigenden Benzodiazepin Midazolam eingestellt werden.
Zudem sollte man das Delir-praventive Medikament Dexmedetomidin auf seine
Wirksamkeit untersuchen. Auch in Bezug auf nicht-pharmakologische MaBnahmen kénnen
einige Optimierungsversuche aus dieser Studie eingebracht werden, wie konkrete Delir-
Schulungen des Pflegepersonals nicht nur auf der Intensiv- sondern auch auf der

Intermediarstation.
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8 ANHANG

Confusion Assessment Method fur Intensivstation
CAM-ICU

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

1 Psychische Verdnderung?
Akuter Beginn? (z.B. im Vergleich zu pra-0P 7)

Andert sich das Verhalten im Tagesverlauf 7 Kein Defir

weiler zur ndchsten Stufe

2 Aufmerksamkeitsstorung
Lesen Sie einzeln folgende Buchstaben vor: ANANASBAUM
Fehler. Pat. driickt beim "A" nicht die Hand

Fehler Patient driickt bei einem anderen Buchstaben als “A®

STOP

STOP
1 oder 2 Fehler Kein Delir

: Fehler (oder mehr
Richmond-Scale ( )
Ausdnick Baschrazung
+4| Sl | pawskiit wmikebera Gelate fir
Persand 3 BewuBtseinsverinderung (“akuteller” RASS)
+3( Sabeaghot | Zat an Sehifuchoocr Kl Falls RASS =0, weiter zur nichsten Stufe Falls RASS nicht 0 ist Delir
s
+2 Ml lulge ingerivte Bewegung, aimel
fagen s Bapl mings gind R'A'ss
1 Wi Aniulich B Bewequrigan fachi
gy i lnbhad
0 | Aulmarisar, g
R TR 4 unorganisiertes Denken
b S 0 1, Schwimmt ain Stein auf dem Wasser? (Schwimmt ein Boot auf dem Wasser?)  EARLLLS Delir
2 | Liichie Sadenung | Erwach bure it Augenkoniakd durch 2. Gibt es Fizche im Meer? (Gibt es Elefanten im Mear?)
Sl <108} 3, Wiegt ein Kilo mehr als zwei Kila? (Wiegen zwei Kilo mehr als ein Kilo?)
-3 | Malige Sechanng | Bewegung e AugendFrung durth 4. Kann man mit einem Hammer einen (Kann man mit einem Hammer Holz sagen?)
Sl [sberkon Augerianiakl Nagel in die Wand schlagen? 1 Fehler
-4 | TialaSaderurg | Keng Riaakion mf Sirere, aber 5, Anweisung: aider ksiner sTOP
Augsrifing dch Bowigirg Sagen Sie dem Pat,; “Halten Sie sovisle Finger hoch”{ Untersucher hit zwal Fingar hoch) Kein Delir
5| Mehtarwecktr | Keine Raskion s Sirere ocer “Wun machen Sie dasselbe mif deranderen Hand” (Wiederhalen Sie nicht die Anzahl der Finger),
bieparichen Fal Falls Pat, nicht beide Arme bewegen kann, sagen Sie: “Flgen Sie einen Finger hinzuw."

Abb. 1: Durchfiihrung des CAM- ICU [1]. CAM-ICU = Confusion Assessment Method fir

Intensivstation; Quelle: S3 Leitlinien AWMF Online
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o . .
Regressionsko Wert Odds 95 % KI fir Odds Ratio
effizient B P Ratio
Unterer Wert Oberer Wert
Alter ,046 ,000%** 1,047 1,026 1,069
Geschlecht ,300 ,149 1,349 ,898 2,027
BMI ,003 ,887 1,003 ,965 1,042
Raucher ,185 ,397 1,203 ,784 1,847
Konstante -5,905 ,000 ,003

Tabelle 11: Multivariate Regression — Gruppe 1: Stammdaten und personenbezogene
Daten. KI = Konfidenzintervall, BMI = Body Mass Index
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Reg. K. B p-Wert ggﬁs 95 % KI fur Odds Ratio
Unterer Wert Oberer Wert
ASA-Klasse -,097 ,560 ,907 ,655 1,257
VHF -,175 ,444 ,840 ,537 1,314
Red. LVEF -,119 ,460 ,888 ,647 1,217
Herzinfarkt ,186 378 1,204 , 797 1,818
Schrittmacher -,368 ,492 ,692 ,242 1,977
Kard. Schock -,113 ,718 ,893 ,484 1,649
pAVK ,405 ,141 1,500 ,875 2,571
Erh. Krea ,119 ,356 1,127 ,875 1,452
DM I -,107 ,608 ,899 ,597 1,352
Pra-OP Beatmung ,550 ,358 1,732 ,536 5,596
COPD ,123 ,667 1,131 ,645 1,984
Konstante -1,466 ,047 ,231

Tabelle 12: Multivariate Regression Gruppe 2: prdoperative Komorbiditdten. Reg. K. =
Regressionskoeffizient, KI = Konfidenzintervall, ASA = American Society of Anesthesiologists,
VHF = Vorhofflimmern, red. LVEF = reduzierte linksventrikulédre Ejektionsfraktion,kard. Schock
= kardiogener Schock, pAVK = periphere arterielle Verschlusskrankheit, erh. Krea = erhéhter
Kreatinin-Wert, DM Il = Diabetes Mellitus Typ 2, prd-OP = pré-operativ, COPD = chronisch

obstruktive Lungenkrankheit
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RK B p-Wert Odds Ratio 95 % KI fur Odds Ratio
Unterer Wert | Oberer Wert

CABG off ,410 ,523 1,507 ,429 5,292

CABG on ,481 ,118 1,618 ,886 2,955

AKE ,380 ,072 1,462 ,967 2,209

AKE + CABG ;390 ,015°* 1,476 1,077 2,023

MKE minimalinvasiv ,058 ,714 1,059 ,778 1,442

MKE Sternotomie ,107 ,499 1,113 ,816 1,517

MKE + CABG ,077 ,466 1,080 ,878 1,328

TKE ,064 ,594 1,066 ,842 1,350

Komb. Vitien ,099 , 131 1,104 ,971 1,254

Komb. Vitien + CABG ,096 ,150 1,101 ,966 1,255

AO-Aneurysma ,092 ,090 1,096 ,986 1,219

AO-Dissektion ,071 ,243 1,074 ,953 1,211

HTX ,096 ,142 1,101 ,968 1,251
Konstante -2,944 ,000 ,0563

Tabelle 13: Multivariate Regressionsanalyse Gruppe 3: Operationstypen. RK =
Regressionskoeffizient, KI = Konfidenzintervall, CABG off = Bypass-Operation ohne Einsatz
der Herz-Lungen-Maschine, CABG on = Bypass-Operation unter Einsatz der Herz-Lungen-
Maschine, AKE = Aortenklappenersatz, MKE = Mitralklappenersatz, TKE =
Trikuspidalklappenersatz / -revision, komb. Vitien = kombinierte Klappenvitien Operation, AO-
= Aorten-, HTX = Herztransplantation
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95 % KI fur OR
Reg. K. B p-Wert Odds-Ratio
Unterer Wert Oberer Wert
IABP -,404 ,457 ,668 ,230 1,937
ECMO -1,252 ,226 ,286 ,038 2,167
elektiv 19,137 ,999 204689480,493 ,000
dringlich 9,586 ,999 14554,437 ,000
Notfall 6,476 ;999 649,303 ,000
Ultima Ratio 4,813 ;999 123,150 ,000
Konstante -21,202 ,999 ,000
Tabelle 14: Multivariate Regressionsanalyse Gruppe 4: Dringlichkeit und

Kreislaufstatus. Reg. K = Regressionskoeffizient, OR = Odds Ratio, IABP = intraaortale

Ballonpumpe, ECMO = extrakorporale Membranoxygenierung

95 % KI fur OR
Reg. K. B p-Wert OR
Unterer Wert Oberer Wert
OP-Dauer (h) -,012 ,872 ,988 ,855 1,142
Kardioplegiezeit (min) ,002 ,859 1,002 ,982 1,023
Bypasszeit (min) -,005 ,094 , 995 ,988 1,001
AO-Klemmzeit (min) ,007 ,066 1,007 1,000 1,015
Reperfusionszeit (min) ,007 ,179 1,007 ,997 1,017
KL-Stillstand-Zeit (min) ,009 ,305 1,009 ,992 1,026
Konstante -2,098 ,000 ,123

Tabelle 15: Multivariate Regressionsanalyse Gruppe 5: Interventionszeiten bei allen
Eingriffen. Reg. K = Regressionskoeffizient, OR = Odds Ratio, KI = Konfidenzintervall, h =
Stunden, min = Minuten AO- = Aorten-, KL = Kreislauf
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95 % KI fur OR
Reg. K. B | p-Wert | OR
Unterer Wert Oberer Wert
OP-Dauer (h) ,130 ,091 | 1,139 ,979 1,325
Kardioplegiezeit (min) -,017 ,360 ,983 ,948 1,020
Bypasszeit (min) -,010 ,012* ,990 ,983 ,998
AO-Klemmzeit (min) ,007 ,(104 | 1,007 ,999 1,016
Reperfusionszeit (min) ,007 ,224 | 1,007 ,996 1,019
KL-Stillstand-Zeit (min) ,010 ,265 | 1,010 ,992 1,028
Konstante -1,822 ,000 ,162

Tabelle 16: Multivariate Regressionsanalyse Gruppe 5: Interventionszeiten unter
Ausschluss der CABG-Operationen. Reg. K = Regressionskoeffizient, OR = Odds Ratio, KI
= Konfidenzintervall, h = Stunden, min = Minuten AO- = Aorten-, KL = Kreislauf

95 % KI fur OR
Reg. K. B p-Wert OR
Unterer Wert | Oberer Wert
Krampfanafall 1,116 ,059 3,053 ,957 9,738
Einschrankungen ,496 ,012* 1,643 1,115 2,420
Hirnstammembolie -6,358 ,999 ,002 ,000
Koma -4,769 ,999 ,008 ,000
Andere ,462 ,000*** 1,587 1,248 2,019
Konstante -2,128 ,000 ,119

Tabelle 17: Multivariate Regression der Unterarten der Zentralneurologischen
Komplikationen. Reg. K. = Regressionskoeffizient, OR = Odds Ratio, K| = Konfidenzintervall
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95 % KI fir Odds Ratio
Reg. K. B p-Wert |Odds Ratio
Unterer Wert Oberer Wert

LEMeERTEED -4,763 1999 ,009 ,000

Beatmung

otz 1,195 026* | 3,304 1,157 9,432
Atemtherapie
Re-Intubation ,689 ,000*** 1,991 1,396 2,840
Tracheotomie ,351 ,029* 1,420 1,037 1,945

Konstante -2,151 ,000 ,116

Tabelle 18: Multivariate Regressionsanalyse der Unterarten der respiratorischen
Insuffizienzen. Reg. K. = Regressionskoeffizient, KI = Konfidenzintervall
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95 % KiI fur Odds Ratio
Infekt Reg. K. B p-Wert Odds Ratio
Unterer Wert Oberer Wert
Sepsis ,518 ,502 1,678 ,370 7,616
Venenkatheter 3,919 1,000 50,335 ,000
OL-Infekt -2,699 ,999 ,067 ,000
BP-Infekt ,638 ,000 *** 1,893 1,442 2,484
Wundinfekt ,207 ,024 * 1,230 1,027 1,473
HWI ,395 ,001 ** 1,484 1,175 1,874
Endokarditis ,404 ,297 1,497 ,702 3,195
Sonstige ,118 ,008 1,126 1,032 1,228
Konstante -2,309 ,000 ,099

Tabelle 19: Multivariate Analyse der Unterarten der Infektionen. Reg. K. =
Regressionskoeffizient, KI = Konfidenzintervall, OL = oto-laryngisch, BP = broncho-pulmonal,
HWI = Harnwegsinfekt
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95 % KI fur Odds Ratio
Reg. K. B P-Wert | Odds Ratio
Unterer Wert Oberer Wert
Herzinfarkt 1,627 ,133 5,087 ,610 42,403
LCOS -,604 ,181 ,547 ,226 1,324
CPR ,049 ,912 1,050 ,443 2,489
Re-liegezomie -1,034 ,010 ** ,356 ,162 ,782
Sternum-Instabilitat -,575 ,425 ,563 ,137 2,310
Apoplex -1,761 ;111 ,172 ,020 1,501
Laparotomie -16,626 ,998 ,000 ,000
Einschzrglr?k-ungen ,119 ,605 1,127 717 1,771
K'g;d;{faﬁyfén 250 067 1,284 983 1,677
Forc. Atemtherapie 1,212 ,087 3,362 ,838 13,481
Re-Intubation ,330 ,124 1,391 ,914 2,119
Tracheotomie ,221 ,260 1,248 ,849 1,834
BP - Infekt ,152 ,343 1,164 ,851 1,592
Wundinfekt ,065 ,560 1,067 ,857 1,330
HWI ,156 ,209 1,168 ,916 1,489
Sonstiger Infekt ,024 ,624 1,025 ,930 1,129
Konstante -1,128 ,000 ,324

Tabelle 20: Multivariante Regressionsanalyse Gruppe 7: postoperative Komplikationen.
Reg. K. = Regressionskoeffizient, KI = Konfidenzintervall, LCOS = Low Cardiac Output
Syndrome, CPR = kardiopulmonale Reanimation, forc. Atemtherapie = forcierte Atemtherapie,
BP = broncho-pulmonal, HWI = Harnwegsinfekt
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Reg. KB | p-Wert Odds Ratio 95 % Kl fiir Odds Ratio
Unterer Wert Oberer Wert

A“fe”th(f‘j')ts‘da“er 023 | ,000*** 1,023 1,011 1,034

E.: nach Hause ,158 944 1,171 ,703 1,953

E: Reha ,067 ,753 1,069 ,707 1,616

E: externe Klinik ,308 ,001 1,360 1,129 1,639

E: innerhalb UKD ,577 ,107 1,782 ,882 3,598
Tod 18,273 1,000 | 86248397,382 ,000
Tod <30 Tage p.o., -20,267 1,000 ,000 ,000
Tod >30 Tage p.o., -18,134 1,000 ,000 ,000

Konstante -2,715 ,000 ,066

Tabelle 21: Multivariate Regressionsanalyse Gruppe 8: Outcome. Reg. K.
Regressionskoeffizient, Kl =  Konfidenzintervall E. = Entlassung, Reha
Rehabilitationseinrichtung p.o. = postoperativ
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95 % KI fur OR
Reg. K. B | p-Wert | Odds Ratio
Unterer Wert Oberer Wert

Alter (Jahre) ,021 ,041* 1,022 1,001 1,043
OP-Typ: AKE + CABG ,085 ,251 1,089 ,942 1,258
Bypasszeit -,005 ,055 ,995 ,991 1,000
Aortenklemmzeit ,008 ,026* 1,008 1,001 1,015
Re-Thorakotomie -1,121 ,002** 326 ,161 ,660
E: externe Klinik ,149 ,045% 1,161 1,003 1,343
Aufenthaltszeit (d) ,013 ,041* 1,013 1,001 1,026

Konstante -3,294 ,000 ,037

Tabelle 22: Finale Multivariate Regressionsanalyse aller zuvor als signifikant
entdeckten Parameter. Reg. K. B, Kl = Konfidenzintervall, OR = Odds Ratio, AKE =
Aortenklappenersatz, CABG = Bypass-Operation, E = Entlassung, d = Tage
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