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Zusammenfassung

Hintergrund: Der Klimawandel fuhrt zu einem Anstieg der Durchschnittstemperatur
sowie der Entstehung von Hitzewellen und urbanen Hitzeinseln. Insbesondere altere
Menschen, chronisch Kranke und Patienten mit Lungen- und Atemwegserkrankungen
sind vulnerabel gegenuber Hitzestress. Ein klimatisiertes Umfeld kdnnte bei diesen
Personengruppen akute Exazerbationen der Erkrankung verhindern bzw. eine
Rekompensation erleichtern. Die Klimatisierung von Behandlungszimmern in
Krankenh&usern wére daher fir diese vulnerablen Gruppen sinnvoll. Modelle zur
Klimatisierung von Krankenhauszimmern sind bislang nur vereinzelt und in

verschiedenen therapeutischen Settings erprobt worden.

Ziel des Forschungsprojekts war daher die Untersuchung des Effekts eines klimatisierten
Krankenzimmers auf die Krankenhausverweildauer, den klinischen Verlauf,
physiologische Parameter und die Aktivitat bei Patienten mit einer akuten Exazerbation

ihrer chronischen Lungenkrankheit.

Methodik: Die prospektive, randomisierte, kontrollierte klinische Studie im Rahmen der
DFG geforderten Forschergruppe ,Stadtklima und Hitzestress in Stadten mittlerer Breiten
in Anbetracht des Klimawandels (UCaHS)* (DFG FOR 1736, F6.-Kennz. WI1516/2-1)
schloss zwischen Juni 2014 und September 2016 142 Patienten mit einer akuten
Exazerbation einer COPD in der Charité - Universitatsmedizin ein. Die Daten von 116
Patienten (63 in einem konvektionsfrei auf 23°C klimatisierten Patientenzimmer, 53 in
einem Standardzimmer), die alle Untersuchungen vollstandig beendeten, gingen in die
Analyse ein. Priméarer Ergebnisparameter war die Krankenhausverweildauer, sekundare
Ergebnisparameter die Krankheitsschwere bei Entlassung, erhoben mit dem COPD
Assessment Test (CAT), der Modified Medical Research Council Dyspnea Scale (MMRC)
und der Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS), physiologische Parameter wie
Gewicht, Flussigkeitsaufnahme, Sauerstoffsattigung, Kérpertemperatur und Blutdruck,

sowie der mit einem Schrittzdhler gemessene Aktivitatsgrad.

Ergebnisse: Patienten im klimatisierten Krankenhauszimmer hatten eine signifikant
kirzere Krankenhausverweildauer als Patienten im Standardzimmer. Beide Gruppen
verbesserten sich hinsichtlich klinischer und physiologischer Parameter von Aufnahme

zu Entlassung signifikant. Eine signifikante Uberlegenheit der Interventionsgruppe

vii



gegenuber der Kontrollgruppe konnte auch fur die Trinkmenge, den systolischen
Blutdruck, die Herzfrequenz und die korperliche Aktivitat gezeigt werden, nicht jedoch fur
den Kklinischen Verlauf der COPD, Angst und Depression, Korpergewicht und

Sauerstoffsattigung.

Die Klimatisierung von Patientenzimmern erwies sich als wirksame MalRnahme zur
Beschleunigung der Rekompensation bei Patienten mit akuter Exazerbation einer
chronisch-pulmologischen Erkrankung und zur Reduktion der Auswirkungen von

Hitzestress.

Abstract

Background: Climate change is leading to an increase in average temperature and the
emergence of heat waves and urban heatislands. In particular, the elderly, the chronically
ill, and patients with pulmonary and respiratory diseases are vulnerable to heat stress.
An air-conditioned environment could prevent acute exacerbations of disease or facilitate
recompensation in these individuals. Air conditioning of hospital treatment rooms would
therefore be useful for these vulnerable groups. Models for air-conditioning hospital

rooms have so far been tested only sporadically and in various therapeutic settings.

The aim of the research project was therefore to investigate the effect of an air-
conditioned hospital room on the length of hospital stay, clinical course, physiological
parameters, and activity in patients with an acute exacerbation of their chronic lung

disease.

Methods: The prospective, randomized, controlled clinical trial within the DFG-funded
research group "Urban climate an heat stress in mid-latitude cities in view of climate
change (UCaHS)" (DFG FOR 1736, funding reference no. WI1516/2-1) included 142
patients with acute exacerbation of COPD at Charité - Universitatsmedizin between June
2014 and September 2016. The data of 116 patients (63 in a convection-free patient room
air-conditioned to 23°C, 53 in a standard room) who fully completed the study were
included in the analysis. The primary outcome parameter was hospital length of stay.

Secondary outcome parameters were disease severity at discharge, assessed with the
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COPD Assessment Test (CAT), the Modified Medical Research Council Dyspnea Scale
(mMRC), and the Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS); physiological
parameters such as weight, fluid intake, oxygen saturation, body temperature, and blood

pressure; and activity level measured with a pedometer.

Results: Patients in the air-conditioned hospital room had a significantly shorter hospital
stay than patients in the standard room. Both groups improved significantly in terms of
clinical and physiological parameters from admission to discharge. Significant superiority
of the intervention group over the control group was shown for drinking volume, systolic
blood pressure, heart rate, and physical activity, but not for clinical course of COPD,

anxiety and depression, body weight, and oxygen saturation.

Air conditioning of patient rooms was shown to be effective in accelerating
recompensation in patients with acute exacerbation of chronic pulmonary disease and

reducing the effects of heat stress.



1. Einleitung

1. Einleitung

Der Klimawandel fuhrt zu weitreichenden Veranderungen, die sich vielfaltig und global
auswirken. Diese  Veranderungen umfassen neben dem Anstieg der
Jahresmitteltemperatur (IPCC 2014) die Zunahme von Hitzewellen, sowohl in ihrer
Haufigkeit als auch in ihrer Intensitat, das immer haufigere Auftreten von Wetterextremen
und die Veranderungen des Wasserhaushalts der Erde. Wahrend Wassermangel in
weiten Teilen der Erde ein wachsendes Problem ist, steigen die Meeresspiegel. Die
Klimaveranderung bringt Okosysteme aus dem Gleichgewicht und beeinflusst die
Biodiversitat. Fir den Menschen ist der Klimawandel mit enormen Anpassungsleistungen
verbunden, um auch zuklnftig die Versorgung mit Nahrungsmitteln zu gewahrleisten,
Gesundheitsfolgen einzudammen und gesellschaftliche Folgen wie Flichtlingsstréme,

Armut und die Auseinandersetzungen um Ressourcen zu meistern.

1.1. Folgen des Klimawandels fir die Gesundheit der

Weltbevdlkerung

Die Folgen des Klimawandels fur die Gesundheit der Weltbevélkerung sind vielfaltig. Der
in dieser Arbeit behandelte Hitzestress bei vulnerablen Gruppen ist nur ein Aspekt. Der
Klimawandel wird die Gesundheit der Weltbevolkerung multifaktoriell belasten, etwa
durch ProduktionseinbuRen in der Landwirtschaft und die daraus folgende
Mangelernéhrung, durch reduzierten Zugang zu sauberen Trinkwasserquellen in Folge
einer Reduktion der Niederschlagsmengen, durch die Versauerung der Meere und die
Belastung der davon abhangigen Nahrungsversorgung, sowie durch die Toten und
Verletzten durch die zunehmende Zahl an Naturkatastrophen (Rossati 2017). Rossati
weist ausdrucklich auch auf die psychischen Erkrankungen in Folge von
Traumatisierungen durch Naturkatastrophen hin. Ebenso muss mit einer Zunahme von
Waldbranden und den daraus resultierenden gesundheitlichen Folgen gerechnet werden
(Sun, Miao et al. 2019). Auch auf arbovirale Infektionen, d.h. Infektionen durch Viren, die
von Anthropoden wie Moskitos, Sandmiicken oder Zecken Ubertragen werden, wirkt sich
der Klimawandel aus. Die Anthropoden erreichen mit zunehmender Dynamik Regionen,

die bislang kein nattrliches Habitat fiir diese Parasiten darstellten, und fihren damit zur



1. Einleitung

Ausbreitung von Infektionskrankheiten wie z.B. Denguefieber oder dem West-Nil-Virus
(Whitehorn and Yacoub 2019).

Auch aus volkswirtschaftlicher Sicht sind die Folgen des Klimawandels einschneidend.
Ein Beispiel hierfur ist die Temperatur am Arbeitsplatz. Diese nimmt global betrachtet zu
und macht Investitionen in den Arbeitsschutz (z.B. Klimaanlagen und Lulftfilter) auch in
Regionen mit bislang geméaRigtem Klima erforderlich (Levi, Kjellstrom et al. 2018). Die
wirtschaftlichen Folgen durch notwendige Investitionen, Produktionsausfalle und
Produktivitatsverluste sind noch nicht vollig absehbar. Bezugnehmend auf einen
vermuteten Temperaturanstieg von weniger als 2°Celsius, wird mit einem weltweiten
Ruckgang des Bruttoinlandproduktes von rund 5% bis zum Ende des Jahrhunderts zu
rechnen sein. Dabei haben &rmere Lander mit groReren EinbulRen zu rechnen, was die
wirtschaftliche Ungleichheit auf der Welt weiter verstarkt (Pretis, Schwarz et al. 2018).
Die Pravalenz von Erkrankungen, die mit kélteren Temperaturen assoziiert werden (etwa
Bronchitiden, Arthritiden und Pneumonien) koénnten durch die Temperaturzunahme
sinken. Jedoch ist es unwahrscheinlich, dass dieser Effekt die negativen Folgen — etwa
die erwartete Zunahme von Infektionskrankheiten wie Malaria, Cholera, Typhus und
Dengue — ausgleichen kann. Es wird deshalb von einem negativen Nettoeffekt bei

Infektionskrankheiten ausgegangen (Franchini and Mannucci 2015).

Durch den Anstieg der mittleren Jahrestemperatur nimmt das Risiko fur Hitzewellen und
einzelne Hitzetage zu (Robinson 2001, Meehl and Tebaldi 2004). Im Hinblick auf die
Konsequenzen des Temperaturanstiegs fir den Menschen sind Extremereignisse jedoch
deutlich relevanter als der Anstieg der mittleren Jahrestemperatur, vermutlich auch, weil
Art und Ausmal3 von Extremereignissen schwer vorhersagbar sind (Clark, Murphy et al.
2010). Hitzewellen sind bereits jetzt fir 0,61% der Todesfalle in Europa verantwortlich
(Merte 2017). Zum Vergleich sei hier der Anteil der Todesfalle durch Verkehrstote
genannt, der in Europa 2019 bei 0,46% lag (Europaische Komission 2020). Es wird
erwartet, dass die Sterbefélle durch Hitzewellen und trockene Sommer in Anbetracht der
prognostizierten Klimaveranderungen weiter zunehmen werden (Peng, Bobb et al. 2011).
So wurde in einem mathematischen Modell postuliert, dass die hitzebedingte
Mortalitétsrate von 5,8 bis 15,1 Fallen pro 100.000 Einwohnern in den 2020er Jahren auf
bis zu 35,6 Falle pro 100.000 Einwohner in den 2050er-Jahren steigen kdonne (Dessai
2003).



1. Einleitung

Bei der Betrachtung der Auswirkungen von Hitzebelastung ist insbesondere der urbane
Raum im Fokus. Durch die zunehmende Urbanisierung leben immer mehr Menschen in
immer grolReren Stadten, Metropolen und Metropolrdumen. Dort existiert das Phdnomen
der stadtischen Hitzeinseln, die bis zu 10°Celsius warmer werden konnen als die
Umgebungstemperatur (Kim 1992). Urban Heat Islands (UHI) (Solecki, Rosenzweig et
al. 2011) entstehen durch die Kombination von versiegelten Flachen und der
Abwesenheit von schattenspendender Vegetation und kihlendem Luftzug. Die
Auspragung der UHI ist weiter von der Struktur der bebauten urbanen Flache und den
verwendeten Baumaterialien abhangig (Chakraborty and Lee 2019). Hitzeinseln stellen
eine thermische Belastung fir die lokalen Bewohner dar und verschlechtern die
Luftqualitat, da Emissionen, bzw. Abgase, Feinstaub, Ozon und Allergene nicht oder nur

langsam abtransportiert werden (Li, Meier et al. 2018, Patella, Florio et al. 2018).

1.2. Physiologische Reaktionen auf Hitzestress

Hitze, insbesondere Hitzewellen, sind eine Belastung fur die Gesundheit (Guo, Gasparrini
et al. 2017). Neben dem nachgewiesenen Anstieg der Temperaturen in den letzten 30
Jahren (lonita, Tallaksen et al. 2017) gab es Hitzewellen in den Jahren 2003, 2010
(Miralles, Teuling et al. 2014) und 2019 (Bissolli, Deutschlander et al. 2019). Hitzestress
beeinflusst den Korper durch verschiedene Mechanismen (siehe Abb. 1). Hohe
Lufttemperaturen erschweren die Warmeabgabe, weshalb der kérperliche Regelkreis
durch eine Steigerung der Hautdurchblutung und verstarktes Schwitzen eine
Verbesserung der Warmeabgabe versucht. Durch die gesteigerte Durchblutung fallt der
periphere Widerstand ab, was durch eine Akzeleration der Herzfrequenz kompensiert
wird. Die beschleunigte Herzfrequenz erhéht in der Folge den Sauerstoffverbrauch im
Myokard, welcher durch eine Forcierung des Atemminutenvolumens kompensiert wird.
Dies fuhrt zu einer gesteigerten Belastung des kardiovaskularen Systems, unter anderem

durch den Flussigkeitsverlust und die gesunkene Vorlast (Crandall and Wilson 2015).

In vitro und im Tierversuch in vivo konnte nachgewiesen werden, dass Hitzestress die
Barrierefunktion der Bluthirnschranke verschlechtert, indem es zu einer verminderten
Expression von Claudine 5 kommt, ein wichtiger Bestandteil der Tight junctions
(Yamaguchi, Shimizu et al. 2019). Aus der Viehwirtschaft ist bekannt, dass Hitzestress

bei Milchkiihen die HPA-Achse aktiviert und konsekutiv die peripheren Glucocortikoid-

3



1. Einleitung

Konzentrationen erhoht, welche die Produktion und Ausschittung zentraler Substanzen

des Immunsystems

wie

Cytokine,

Interleukine,

Interferon gamma

Tumornekrosefaktor supprimiert (Bagath, Krishnan et al. 2019).

und

Hitzestress
durch Anstieg der durchschn.
Temperatur, Hitzewellen, Hitzeinseln

Kérperliche Belastung (hohe Intensitat
oder langere Dauer)
mit/ ohne Hitzebelastung

Pradisponierende Faktoren
(Erkrankungen, bestimmte Medikamente,
weibliches Geschlecht, kaukasische
Ethnizitat, geografische Abstammung
aus nordlichen Breiten

|
 J

Steigerung der Belastung des kardiovaskularen Systems
Verschlechterung Barrierefunktion Bluthirschranke

Aktivierung HPA-Achse + Immunsystem

Entstehung mitochondrialer DNA-Lasionen

l

'

Klassischer Hitzschlag
(Risikogruppen:
Kinder, altere Personen)

|

!

Belastungs-Hitzschlag
(Risikogruppen:
Sportler, schwere korperliche Arbeit)

[

Hitzebedingte Zytotoxizitat (Endothel,
Gehirn, Magen-Darm-Trakt, Niere, Milz,
Leber, Skelettmuskulatur)

4

Systemische Entziindungsreaktion
durch Cytokine

I

l

Koagulopathie (disseminierte
intravaskulare Koagulation)

|

\

Multiorganversagen (Rhabdomyolyse, akutes

Nierenversagen, Leberversagen)

Abbildung 1: Ubersicht tiber hitzebedingte pathophysiologische Reaktionen (eigene Darstellung

modifiziert und erweitert nach Leon u Helwig 2010, Crandall and Wilson 2015, Bagath, Krishnan
et al. 2019, Peng, Sanchez-Guerra et al. 2017)

Auch beim Menschen sind immunologische Vorgédnge von zentraler Bedeutung und die

systemisch-inflammatorische Reaktion auf Hitzestress ein wichtiges Element der

Pathophysiologie des Hitzschlages mit Multiorganversagen (Leon and Helwig 2010).




1. Einleitung

Im Tiermodell konnte weiter gezeigt werden, dass sich Hitzestress auf die Endokrinologie
auswirkt und den Hormonspiegel beeinflussen kann (Min, Cheng et al. 2015). Peng et al.
fanden Hinweise, dass selbst eine kurzzeitige Verweildauer bei hdheren
Lufttemperaturen zu einer Veranderung der mitochondrialen Genexpression fihren kann
(Peng, Sanchez-Guerra et al. 2017). Je nachdem wie die individuellen
Kompensationsmdglichkeiten und physiologischen Ressourcen ausgebildet sind,
variieren die Effekte der physiologischen Reaktionen auf Hitzestress. Die individuelle
Vulnerabilitat bestimmt somit maRgeblich das Risiko fur die Exazerbation von
Erkrankungen. Gesunde und leistungsfahige Personengruppen sind in der Lage,
Hitzestress zu kompensieren (Crandall and Wilson 2015), vulnerable Personengruppen
jedoch weniger (Smith, Woodward et al. 2014). Insbesondere bei élteren Menschen trifft
die hohere kardiovaskulare Belastung haufig auf einen vorgeschadigten linken Ventrikel.
Das erklart die Herz-Kreislauf-bedingte Exzessmortalitat bei alteren Menschen wahrend
Hitzewellen (acatech - Deutsche Akademie der Technikwissenschaften 2012, Kenney,
Craighead et al. 2014).

1.3. Gegentiber dem Klimawandel vulnerable Gruppen

Zu den gegenuber Hitzestress vulnerablen Gruppen gehdren Menschen tber 65 Jahre
(Kenney, Craighead et al. 2014). In dieser Gruppe ist der Grund fur die
Zustandsverschlechterung haufig eine Exazerbation einer kardiovaskularen
Grunderkrankung. Auch bei gesunden Menschen ist im Alter mit einer Abnahme der
Herzfunktion zu rechnen, was sich unweigerlich auf die Kompensationsreserven bei

hoherer Belastung auswirkt (Kenney, Craighead et al. 2014).

Eine weitere vulnerable Gruppe sind Menschen, die an einer chronischen
respiratorischen Erkrankung leiden. Sind diese Patienten Hitzestress ausgesetzt, werden
sie haufiger mit Exazerbation der Erkrankung hospitalisiert (Michelozzi, Accetta et al.
2009). Es wird vermutet, dass sowohl hohe Temperaturen als auch der Anteil an
Schadstoffen in der Atemluft fur die erhdhte Vulnerabilitat von Lungenerkrankten
verantwortlich sind (Witt, Schubert et al. 2015, Li, Meier et al. 2018). Es geht also nicht
allein um die fehlende F&ahigkeit zur Rekompensation durch die kardiovaskulare
Belastung bei vorgeschadigter Lunge, sondern auch um die mit dem Hitzestress

einhergehende Luftverschmutzung (Witt, Liebers et al. 2017, Li, Meier et al. 2018).
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Insbesondere  Stickoxide, Ozon und Feinstaube sind fur Patienten mit
Atemwegserkrankungen relevant (Welte 2013). Ein Anstieg hitzebedingter
Exazerbationen ist folglich eine zu erwartende Folge des Klimawandels. Chronisch
Lungenerkrankte sind vulnerabel fir Extremwetter-Zustdnde und erleiden dann haufig
Exazerbationen der Grunderkrankung (George, Bruzzese et al. 2017, Gotschke, Mertsch
et al. 2017, Han, Liu et al. 2017, Lu, Gu et al. 2017, Lam, Chan et al. 2018, Xu, Crooks
et al. 2018). Exazerbationen zeigen sich in einer Verschlechterung der klinischen
Symptome, bis hin zum Auftreten einer Dyspnoe, sowie in einer deutlichen
Verschlechterung der Lebensqualitat. Der pathophysiologische Hintergrund, warum
insbesondere Patienten mit pulmonalen Erkrankungen vom Klimawandel betroffen sind,

ist noch nicht vollstandig aufgeklart.

Die in diesem Zusammenhang wesentlichen chronischen respiratorischen Erkrankungen
sind die chronisch obstruktive Lungenerkrankung COPD, das Asthma, die Lungenfibrose,
die pulmonal arterielle Hypertonie (PAH) und maligne Erkrankungen der Lunge und der

Atemwege und sollen daher im Folgenden kurz dargestellt werden.

Die COPD ist pathophysiologisch durch eine Verengung der Atemwege gekennzeichnet,
die nicht vollstandig reversibel ist (Decramer, Janssens et al. 2012). Die Ausatmung wird
erschwert, da die Atemwege bei Exspiration kollabieren und die Lungen tberbl&ahen
(Calverley and Koulouris 2005). Diese Verengung der Atemwege wird durch eine
fortwahrende Inflammation der Tunica mucosa der Bronchien verursacht, die durch ein
gehauftes Auftreten von CD8-positiven T-Lymphozyten charakterisiert ist (Andreas,
Anker et al. 2005). Risikofaktoren fir die Entstehung einer COPD sind die repetitive
Exposition gegeniber Noxen und Infektionen, insbesondere die Inhalation von
Tabakrauch bei Nikotinabusus (Vestbo, Hurd et al. 2013) und die Luftverschmutzung
(Kennedy, Chambers et al. 2007, Song, Christiani et al. 2014). Im urbanen Raum ist
letztere der primare Ausloser fur Exazerbationen. In Entwicklungslandern hingegen sind
Schadstoffe, die durch das Verbrennen von Kohle oder Biomasse beim Kochen in den
privaten Kiichen entstehen, eine Ursache (Kennedy, Chambers et al. 2007, Pirozzi and
Scholand 2012). Ebenso ist die Exposition zu Schadstoffen am Arbeitsplatz, wie zum
Beispiel Isocyanaten und Cadmium in der Montanindustrie (Devereux 2006) oder den
Stauben in der Landwirtschaft, ein Risikofaktor (Pirozzi and Scholand 2012). Es steht
keine kausale Therapie der COPD zur Verfigung, lediglich die Symptome kénnen
multimodal behandelt werden (Vestbo, Hurd et al. 2013).
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Asthma ist gekennzeichnet durch eine Inflammation und Obstruktion der Atemwege, die
jedoch reversibel ist (Mims 2015). Die prognostizierte Zunahme der Prévalenz von
Asthma lasst sich in erster Linie durch die fortschreitende, weltweite Urbanisierung und
die Adaptation des westlichen Lebensstils erklaren (Masoli, Fabian et al. 2004). Wichtige
pathophysiologische Faktoren sind Bronchokonstriktion, bronchiale Entztindung und eine
mangelnde Selbstreinigung der Bronchien (Murrison, Brandt et al. 2019). Verantwortlich
fur die reversible Bronchokonstriktion ist eine Hyperreagibilitit der Bronchien auf
bestimmte Stimuli wie Allergene, Infektionen, kalte Luft und andere Noxen (Maddox and
Schwartz 2002, Jiang, Diaz et al. 2014). Noxen l6sen zusatzlich Inflammationsprozesse
aus (Guarnieri and Balmes 2014), der schadliche Gebrauch von Tabak fuhrt zu einer
erhohten Schleimproduktion, sowie einer verminderten mucoziliaren Clearance,
(Utiyama, Yoshida et al. 2016, Bundesarztekammer (BAK), Kassenarztliche
Bundesvereinigung (KBV) et al. 2020). Fur die symptomatische Therapie stehen
medikamenttése Optionen zur Verfigung (Holgate, Wenzel et al. 2015), kausale

Therapieverfahren existieren nicht.

Die Lungenfibrose ist durch einen bindegewebigen Umbau des interstitiellen

Lungengewebes gekennzeichnet, der letztlich zu einer restriktiven Ventilationsstérung
durch eine verminderte Dehnbarkeit der Lungen fiihrt. In der Folge treten zuerst eine
partielle respiratorische Insuffizienz und spater eine globale respiratorische Insuffizienz
auf (Horowitz and Thannickal 2006, Richeldi, Collard et al. 2017). Auslésende Noxen sind
Tabakrauch, Metall- und Holzstaube, diverse Medikamente (z.B. Bleomycin) und Viren.
Auch nach einer Strahlentherapie, bei autoimmunen Erkrankungen, systemischen
Sklerosierungen und postinfektiés kann sich eine Lungenfibrose entwickeln (Wolters,
Blackwell et al. 2018). Auch in Fallen von Idiopathischer Lungenfibrose ist der
bindegewebige Umbauprozess vermutlich immunvermittelt (Kotsianidis, Nakou et al.
2009). Behandelt wird die Lungenfibrose durch das Vermeiden der Noxen und eine meist
immunmodulatorische Therapie (Distler, Highland et al. 2019, Kreuter, Muller-Ladner et
al. 2021).

Eine pulmonal arterielle Hypertonie (PAH) liegt ab einem systolischen Druck von

25mmHg oder mehr in den Lungenarterien vor (Thenappan, Ormiston et al. 2018). Die
PAH kann akut oder chronisch auftreten und zeigt sich im akuten Stadium durch eine
reversible Verengung der Lungenarterien, die bei einer Chronifizierung nicht mehr

reversibel ist (Tuder, Archer et al. 2013, Thenappan, Ormiston et al. 2018). Bei der
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Chronifizierung spielt eine endotheliale Dysfunktion eine wichtige Rolle, wobei sowohl
vasoaktive Botenstoffe als auch Wachstumsfaktoren zu einem vasalen Umbauprozess
fuhren (Zanatta, Polito et al. 2019). Die PAH flhrt zunachst zu einer
Rechtsherzbelastung, spéter zu einer Rechtsherzinsuffizienz durch die erhdhte Vorlast
und endet ohne adaquate Behandlung todlich (Montani, Gunther et al. 2013). Der
Therapieansatz richtet sich nach der festgestellten Grunderkrankung und setzt sich aus
pharmakologischen und nicht-pharmakologischen Therapiestrategien zusammen.
Wichtig sind dabei auch Lebensstilanderungen, wie etwa der Verzicht auf schadliches
Verhalten (Nellessen, Hernandes et al. 2013, Montuschi, Malerba et al. 2014, Taichman,
Ornelas et al. 2014, Raghu and Richeldi 2017, Frey 2019). Relevant in der Behandlung
von milderen Verlaufen mit manifester Hypoxamie ist die Gabe von Sauerstoff (Schreiber
2017).

Eine chronische Erkrankung der Lunge erhoht die Wahrscheinlichkeit, eine maligne

Erkrankung der Lunge und der Atemwege zu entwickeln (Denholm, Schuz et al. 2014).

Die wichtigste Noxe fur die Pathogenese maligner Erkrankungen der Lunge und der
Atemwege ist der schéadliche Gebrauch von Tabak und Tabakprodukten. Auch Mineral-
und andere Staube, Strahlung und unter anderem die allgemeine Luftverschmutzung
gelten hierfur als anerkannte Ursachen (Alberg, Brock et al. 2013). Die Therapie erfolgt
in Abhangigkeit des Tumorstadiums und der Klassifikation. Multimodale Therapieansatze
setzen sich hierbei immer mehr durch (Hammerschmidt and Wirtz 2009). Die wichtigste
»1herapie” ist aber letztlich die Rauchentwéhnung (Lopez-Campos, Ruiz-Ramos et al.
2018).

1.4. Spezifische Auswirkungen von Hitzestress bei

Lungenerkrankungen

Hitzestress fuhrt zu einer erhdhten Mortalitét bei an COPD erkrankten Patienten
(Stafoggia, Forastiere et al. 2008, Harlan, Chowell et al. 2014, Witt, Schubert et al. 2015).
Die Ursache fur die erhohte Vulnerabilitat dieser Patientengruppe ist, dass der
physiologische respiratorische Kompensationsweg, wie er gesunden Personen zur
Verfligung steht, bei COPD-Patienten eingeschrankt ist (Pahal, Hashmi et al. 2020).



1. Einleitung

Bei Patienten mit PAH kann Hitzestress zu einer Verschlechterung des klinischen Status
fihren, der sich bereits ab einer Temperatur von tiber 25°C in einer deutlichen Reduktion
der taglichen Schrittmenge au3ert (Jehn, Gebhardt et al. 2014). Hitzestress fuhrt auch zu
einer Zunahme von stationaren Aufnahmen infolge respiratorischer Erkrankungen. Pro
einem Grad Celsius erhéhter Umgebungstemperatur steigt die Einweisungsrate um 4,5%
an (Michelozzi, Accetta et al. 2009).

Die Arbeitsgruppe um Christian Witt konnte zeigen, dass Hitzewellen nicht nur zu einem
Anstieg der Morbiditat sondern auch der Mortalitdt bei Personen mit chronischen
Lungenerkrankungen fihren (Witt, Schubert et al. 2015). Dieser Anstieg wird besonders
in Metropolregionen sichtbar (Steul, Schade et al. 2018), wo Hitzeinseln und
Luftverschmutzung miteinander interagieren (Ward, Lauf et al. 2016, Witt, Liebers et al.
2017, Janicke, Holtmann et al. 2019, Li, Zhou et al. 2019). Daher haben Patienten mit
einer Lungenerkrankung wie COPD in Stadten eine erhtéhte Morbiditat (Hoffmann,
Hanisch et al. 2018). Eine derartige Entwicklung lasst sich auch in Berlin beobachten. In
heiRen Sommern nahmen in Berlin die Krankenhausaufnahmen wegen akuter COPD-
Exazerbationen zu, wenn es sich nachts nicht unter 18°C abkuhlte (Gotschke, Mertsch
et al. 2017). Es bedarf also keiner Tropennachte (definiert als >20°C), um bei COPD-
Patienten eine Exazerbation auszulésen. Schatzungen aus Polen gehen davon aus, dass
am Ende dieses Jahrhunderts die Hitzestress-bezogene Sterblichkeit auf 165% des

aktuellen Wertes ansteigen konnte (Blazejczyk, Blazejczyk et al. 2018).

Eine Analyse von Krankenkassendaten in den USA zeigte eine erhdhte Mortalitat bei
Patienten mit COPD, Herzinsuffizienz, nach Herzinfarkten und Diabetes unter Hitzestress
(Zanobetti, O'Neill et al. 2012). Der Zusammenhang liel3 sich auf eine 1,04fach erhohte
Sterberate pro einem Grad Celsius Temperaturanstieg gegeniber einer Kontrollgruppe

ohne Hitzestress beziffern.

Als weitere durch Hitzestress bedingte Erkrankung wurde eine Nephropathie
beschrieben, die sich deutlich von Nephropathien unterscheidet, wie sie infolge von
Diabetes und Hypertonus auftreten (Glaser, Lemery et al. 2016). Auch Patienten mit
terminaler Niereninsuffizienz unterliegen einer erhohten Mortalitat bei Hitzestress
(Remigio, Jiang et al. 2019). Bei diesen Krankheitsbildern sind Personen in hdherem Alter
jeweils deutlich starker betroffen als Jingere (Michelozzi, Accetta et al. 2009, Zanobetti,
O'Neill et al. 2012). Jedoch sind nicht nur altere Patienten vulnerabel fir Hitzestress,

sondern auch Kinder mit chronischen Erkrankungen wie Diabetes, Ubergewicht und
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kardiologischen Vorerkrankungen (Smith 2019), zuséatzlich zur besonderen
Empfindlichkeit infolge der padiatrischen Physiologie. Aul3erdem kénnen im Zuge des
Klimawandels zunehmende Belastungen fur Kinder auftreten, die unter Allergien leiden,
die durch Aeroallergene wie Pollen und Schimmel ausgeltst werden (Sheffield,
Weinberger et al. 2011). Der Klimawandel kdnnte letztlich zu mehr Fallen von atopischer

Dermatitis, allergischer Rhinitis und extrinsischem Asthma fiihren.

1.5. Psychologische Belastung bei chronischen Lungen- und

Atemwegserkrankungen

Angst und Depression sind haufig beschriebene Begleitsymptome bei schweren Lungen-
und Atemwegserkrankungen. Die verfugbaren Daten zur COPD-assoziierten Depression
sind heterogen (Matte, Pizzichini et al. 2016). Bekannt ist, dass ein niedriger Body-Mass-
Index (BMI), ein niedriger Wert bei der Einsekundenkapazitat und ein Score von mehr als
20 im COPD Assessment Test unabhangige Risikofaktoren fir das Auftreten einer
Depression und Angst bei COPD-Patienten sind (Harryanto, Burrows et al. 2018, Yao,
Xiao et al. 2020). Fur die bereits schwerkranken Patienten ist dies eine besondere
Belastung. Eine Metaanalyse von 2019 zeigte fiir die Effektivitat von Psychotherapie nur
eine begrenzte Evidenz (Pollok, van Agteren et al. 2019). Pollok und Kollegen erachten
weitere Untersuchungen dazu als nétig, doch der Effekt solcher MaRnahmen auf die
psychischen Krankheitsfolgen von COPD-Patienten sind klein. Ebenso gibt es fir COPD-
Patienten aktuell keine pharmakologischen Therapieschemata mit ausreichender
Evidenz fur die Wirkung und Sicherheit von Antidepressiva bei COPD-Patienten (Pollok,
van Agteren et al. 2018). Bereits in einem frihen Stadium der COPD ist ein erhéhtes
Risiko fur Angststorungen und Depressionen fur Patienten in urbanen Regionen zu
finden. Es zeigte sich eine signifikante Korrelation von Angststérungen und Depression

mit weiblichem Geschlecht und schlechtem Gesundheitsstatus (Xiao, Qiu et al. 2018).

Auch fir Patienten mit malignen Erkrankungen der Lunge und Atemwege ist die
Depression als Komorbiditat ein wichtiger Einflussfaktor fir die Lebensqualitat (Khue,
Thom et al. 2019). Ein Review aus dem Jahr 2004 kam zu dem Schluss, dass je nach
Studie und Methodik etwa 11-44% der Lungenkrebspatienten an einer Depression oder
depressiven Storungen litten (Massie 2004). Das haufigste Symptom fir Depressionen

und depressive Storungen in der Gruppe der Lungenkrebspatienten war die Fatigue,
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weshalb geeignete Screening Methoden auf eine Depression entscheidend fur die

Lebensqualitat von vielen Lungenkrebspatienten sind (Choi and Ryu 2018).

Bei der Lungenfibrose ist die Depression ebenfalls ein wichtiger Einflussfaktor auf die
Lebensqualitat der Patienten (Matsuda, Taniguchi et al. 2017). Depression, Husten und
Dyspnoe sind fur sich genommen bei Patienten mit Lungenfibrose gleichwertige Faktoren
fur die gesundheitsbezogene Lebensqualitat, sowie auch fir die Mortalitat (Glaspole,
Chapman et al. 2017). Auch hier gilt, dass eine Verschlechterung des Gesundheitsstatus
mit einem erhdhten Risiko fur Depressionen einhergeht, und sich diese Faktoren daher
gegenseitig beeinflussen und verstarken konnen, was eine geeignete Therapie
notwendig und zum Gegenstand aktueller Studien macht (Tzouvelekis, Karampitsakos et
al. 2020).

Angst und Depression bei Patienten mit chronischen Lungenerkrankungen sind auch fir
jene ein Problem, die als Angehdrige diese Patienten betreuen. Dies war fir an Asthma
erkrankte Kinder und ihre Eltern nachweisbar (Easter, Sharpe et al. 2015). Dieser Effekt
zeigte sich auch fur Adoleszente mit Asthma und ihre Eltern, weshalb die Studienautoren
ein psychologisches Assessment bei der klinischen Betreuung von Asthma-Patienten
anraten (Licari, Ciprandi et al. 2019). Auf Basis der Ergebnisse einer anderen Studie
wurde empfohlen, bei der psychologischen Intervention die gesamte Familie
einzubeziehen. Hierdurch lie3e sich auch der klinische Zustand der Asthma-Patienten
verbessern (Wood, Brown et al. 2018). Auch fur Patienten, die an pulmonaler arterieller
Hypertonie leiden, ist Depression ein oft unterschéatzter Faktor fir die Lebensqualitat,
weshalb die European Society of Cardiology routinemaRige, psychologische
Interventionen fur PAH-Patienten empfiehlt (Bussotti and Sommaruga 2018).
Depressionen zeigten bei PAH Patienten nicht nur Effekte auf die mentale
Lebensqualitat, sondern auch auf die physische Leistungsfahigkeit (Halimi, Marin et al.
2018). Jedoch ist die Depression als wichtige Komorbiditat hier, wie auch bei den
anderen chronischen pneumologischen Erkrankungen, bisher zu selten Ziel einer
Behandlung. Es wére erstrebenswert, durch interdisziplinare Therapieansatze dieser

Herausforderung zu begegnen (Lang and Palazzini 2019).
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1.6. Okonomische Aspekte der Versorgung von chronischen Lungen-

und Atemwegserkrankungen

Die Versorgung von Erkrankungen der unteren Atemwege (z.B. COPD, aber auch
Asthma und andere Erkrankungen) haben einen erheblichen Anteil an den
Gesamtausgaben im Gesundheitssystem in Deutschland (Statistisches Bundesamt
2019). Fur Asthma-Patienten lassen sich diese Betrage noch weiter differenzieren, dort
gibt das Statistische Bundesamt Kosten pro Jahr in Hohe von knapp 1,8 Milliarden Euro
fur das Gesundheitssystem an (Statistisches Bundesamt 2019). Neben den direkten
Kosten fir das Gesundheitssystem muissen als volkswirtschaftliche Folgen auch die
indirekten Kosten der fehlenden Arbeitstage durch Krankheit und friihzeitigen Ruhestand
miteinbezogen werden. Diese sind bei der COPD abhangig von der GOLD-Klassifikation
und koénnen bei GOLD | 11.784 Euro, GOLD Il 12.985 Euro, GOLD Il 15.805 Euro und
GOLD 1V 19.402 Euro pro Patient und Jahr betragen (Kirsch, Schramm et al. 2019). Die
Studienautoren verweisen auch auf die Effekte von Komorbiditaten, die diese Kosten
weiter erhdohen konnen. Aus gesundheitsbkonomischer Perspektive sind daher
MalRnahmen sinnvoll, die die Exazerbation chronischer Lungen- und
Atemwegserkrankungen insbesondere bei den gegeniber Hitzestress vulnerablen
Gruppen verhindern koénnen und die im Rahmen von Exazerbationen haufig

erforderlichen stationdre Aufenthalte abklirzen kénnen.

1.7. Anpassung der medizinischen Versorgung bei Hitzestress

Vor der Erkenntnis dieser zunehmenden gesundheitlichen Belastungen und erhéhter
Mortalitat durch Anstieg der durchschnittlichen Temperatur und dem damit verbundenen
Auftreten von Hitzestress ist es erforderlich, préaventive Strategien und angepasste
therapeutische Regimes zu entwickeln. Auf der Bevélkerungsebene sind
primarpraventive  MalBnahmen  wie die  Aufklarung  Uber  hitzebedingte
pathophysiologische Reaktionen, frihzeitige Warnsysteme sowie die Befahigung der
Bevolkerung zu mdglichen praventiven Verhaltensanderungen erforderlich (Kovats and
Hajat 2008).

Die gesundheitliche Versorgung vulnerabler Patientengruppen muss an die veranderten

klimatischen Bedingungen angepasst werden. Hierzu gehdren veréanderte
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Therapiestrategien sowie das Vorhalten von klimatisierten Raumen fur diese Patienten
sowohl in ihrem Alltag, als auch bei einem Aufenthalt im Krankenhaus (Jehn, Donaldson
et al. 2013). In der ambulanten hauséarztlichen Versorgung mussen vulnerable Patienten
zukunftig sorgféaltig identifiziert werden und mit ihnen und ggf. ihren Angehdrigen an
primarpraventiven und sekundarpraventiven Strategien gearbeitet werden (Tait, Allan et
al. 2018). Leon und Helwig entwickelten vor dem Hintergrund ihres Modells der
pathophysiologischen Folgen von Hitzestress verschiedene Préaventionsansatze sowohl
auf der Verhaltnis- als auch auf der Verhaltensebene (Leon and Helwig 2010). Diese
umfassen Aktivitaten zur Akklimatisierung an héhere Durchschnittstemperaturen, die
Reduktion und vor allem die Umverteilung kérperlicher Aktivitat innerhalb des Tages,
verstarkte Flussigkeitszufuhr und besondere Schutzmalnahmen fir vulnerable

Personen.

Erste Studien zum Zusammenhang von Hitzestress und dem Auftreten eines Hitzschlags
zeigen einen praventiven Effekt des Aufenthalts in klimatisierten Raumen, aber auch des
Aufenthalts in einem begrinten Wohnumfeld (Kilbourne, Choi et al. 1982). Die Autoren
um Melissa Jehn untersuchten in einer prospektiven Kohortenstudie den Zusammenhang
zwischen dem Klinischen Verlauf einer PAH und Hitzebelastung. Unter Hitzebelastung
waren Symptome und Bewegungseinschréankung deutlich héher als an kiihleren Tagen,
weshalb fir diese Patientengruppe eine adaquate Klimatisierung der Wohnungen und

Patientenzimmer empfohlen wurde (Jehn, Gebhardt et al. 2014).

Die Ansatze zur Anpassung der medizinischen Versorgung bei Hitzestress sind jedoch
noch nicht in der Regelversorgung angekommen. Viele der existierenden Ansatze setzen
sich mit der starkeren Verantwortungsiuibernahme der Medizin auseinander, Klimawandel
zu begrenzen, Ressourcenverbrauch zu limitieren und globale soziale Verantwortung zu
starken (Nikendei, Bugaj et al. 2020), jedoch nicht mit generellen MaRnahmen zur

Anpassung der Temperatur im Lebensumfeld von Patienten mit Atemwegserkrankungen.

Aktuell erfolgt Klimatisierung in Krankenhausern vorrangig in Operationsséalen (Kerwat,
Piechowiak et al. 2013) und Intensivstationen (Lenzer, Rupprecht et al. 2020, Saran,
Gurjar et al. 2020). Lenzer et al. beschrieben 2020 in ihrem systematischen Review die
aktuell sehr lickenhaften Kenntnisse zur Klimatisierung in Krankenhausern, empfahlen
Klimatisierung aber als Méglichkeit bei Hitzewellen, um die Behandlung der Patienten zu
verbessern. Heating, Ventilation und Air conditioning konnte, so die Autoren, in

verschiedenen klinischen Studien positive Effekte auf Symptomatik und klinischen
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Verlauf bei Patienten zeigen, weshalb die Klimatisierung von Patientenzimmern
empfohlen wird (Lenzer, Rupprecht et al. 2020). Bei Uberwiegend begrenzter
Aussagekraft der einzelnen Studien ergab das Review jedoch deutlichen weiteren

Forschungsbedarf.

Die Arbeitsgruppe um Burch untersuchte bereits 1959 den Effekt von klimatisierten
Patientenzimmern auf die klinischen Verldufe von Patienten mit verschiedenen
Erkrankungen. In einer Studie an 5 Patienten mit koronarer Herzkrankheit wurde der
Effekt der Umgebungstemperatur in einem cross-over-design untersucht. Die
Herzfunktion war zwar bei hoherer Temperatur besser, die Genesung aber in den
kihleren Zimmern besser (Burch and Hyman 1959). In einer gréf3eren kontrollierten
Interventionsstudie an Patienten mit verschiedenen Krankheitshildern profitierten
Patienten mit Herzinsuffizienz, Asthma und chronischer Schwéache am ehesten von der
Klimatisierung; Blutdruck und Herzfrequenz waren tendenziell geringer, die Pflege der

Patienten erheblich erleichtert (Burch and Depasquale 1959).

Jenseits von Herz-Kreislauf- und Lungenerkrankungen erfolgten Untersuchungen zur
Klimatisierung auf primar intensivmedizinischen Gebiet. In einer kontrollierten
Interventionsstudie mit 200 chirurgischen Patienten wurden die Effekte von zwei
verschiedenen Methoden der Kuihlung/Beliftung im Aufwachraum auf die
Wiedererreichung der normalen Koérpertemperatur postoperativ untersucht. Die
kontrollierte Anfeuchtung der Luft zeigte hier wenig Effekt gegeniiber gewoéhnlicher

Klimatisierung (Carli, Gabrielczyk et al. 1986).

Wahrend einer groRen Hitzewelle in Frankreich im Jahr 2003 untersuchte eine
Querschnittsstudie mdgliche Einflussfaktoren auf das Uberleben eines Hitzschlags. Die
Mortalitét von Patienten in nicht klimatisierten Zimmern war gegentber der Mortalitat von
Patienten, die in klimatisierter Umgebung betreut wurden, deutlich erhoht (Misset, De
Jonghe et al. 2006).

Verschiedene Untersuchungen legen den Fokus auf die intensivmedizinische
Versorgung von Patienten mit Schadel-Hirn-Trauma, in deren Folge erhohte
Korpertemperatur auftrat. Eine klinische Studie bei Patienten mit erhdhter Temperatur
nach cerebralem Insult untersuchte den Effekt verschiedener Kuhlungsmethoden wie
Ventilation oder Kiihlung mit Eis. Neben fehlendem klinischen Effekt war die Nutzung von
Ventilatoren mit hygienischen Nachteilen verbunden (Price and McGloin 2003, Price,

McGloin et al. 2003). Eine Ubersicht (iber die verwendeten Methoden zur Absenkung der
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Korpertemperatur auf verschiedenen Intensivstationen in Grof3britannien und Irland
verdeutlichte, dass Uberwiegend Methoden der direkten Kihlung am Korper in
Kombination mit Ventilatoren verwendet wurden (Johnston, King et al. 2006). Auch
DeVries und Feix berichteten von verschiedenen Methoden der Kuhlung in der
intensivmedizinischen Versorgung von Patienten mit Schadel-Hirn-Trauma, ohne auf die
unterschiedlichen Effekte verschiedener Methoden einzugehen (De Vries and Feix
2018).

Die Klimatisierung von Patientenzimmern mit den aktuell in der Regel verwendeten
Raumlufttechnischen Anlagen (RLT) ist jedoch kritisch zu betrachten, da die
Luftiibertragung als Ursache fur 10-33% der Krankenhaus-assoziierten Infektionen
verantwortlich gemacht wird (Fernstrom and Goldblatt 2013). Lutz et al. beschrieben
einen beispielhaften Ausbruch von Aspergillus in einem Krankenhaus im Jahr 2000
infolge einer kontaminierten Bellftungsanlage (Lutz, Jin et al. 2003). Ventilationsanlagen
wurden auch fur die Ausbreitung methicillin-resisitenter Staphylokken (MRSA) in US-
amerikanischen Spezialstationen fur Brandverletzte im Zeitraum von 1978 bis 1983

verantwortlich gemacht (Rutala, Katz et al. 1983).

Bei Patienten mit Lungen- und Atemwegserkrankungen, insbesondere bei akuter
Exazerbation der Vorerkrankung, ist das Infektionsrisiko durch Ventilationsanlagen
besonders kritisch. Die Luftibertragung als Infektionsweg war bislang nicht im direkten
Fokus von Hygieneprotokollen und Infektionskontrollvorschriften (Macintyre, Das et al.
2019). Die Infektion durch Luftibertragung hat erst im Zusammenhang mit der SARS-
CoV-2-Pandemie besondere Aufmerksamkeit erlangt (Liu, Li et al. 2017) und ist seitdem

im Fokus von Forschungsprojekten (Leclerc, Fuller et al. 2020).

Die jungst von der ,Kommission Innenraumlufthygiene am Bundesumweltamt"
empfohlene Nutzung von HEPA (High-Efficiency Particulate Air)-Filtern mittels
Nachristung bestehender Anlagen zur Vermeidung von durch die Luft Gbertragenen
Infektionen (Umweltbundesamt 2020) wird als schwierig oder gar nicht umzusetzen
angesehen (Popp 2020). Zudem koénnen auch schlechtgewartete Gerate der
Luftreinigung und Kihlung zu einer Brutstatte fir Keime werden (Popp 2020). Die
(schlechte) Wartung solcher RLT-Anlagen in Krankenhausern ist bereits als Ursache fir
ein Ausbruchsgeschehen verantwortlich gemacht worden. Es gibt aktuelle Empfehlungen
fur die Verwendung von RLT-Anlagen in Krankenhausern, aber diese Empfehlungen

lassen Fragen offen. Die Reinheit der gefilterten Luft, bzw. Uberhaupt eine Filterung der
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Zimmerluft, ist vielerorts nicht gewdahrleistet. Konvektionsgebundene Klimaanlagen in

Krankenhausern bedeuten immer einen Einstrom von Luft in die Patientenzimmer.

Vor diesem Hintergrund erscheint es notwendig und sinnvoll, eine konvektionsfreie

Klimatisierung fur besonders vulnerable Patienten anzustreben.

Die Arbeitsgruppe um Christian Witt entwickelte vor dem Hintergrund dieser bislang
beschrankten Erfahrungen und Evidenz ein Modell eines klimatisierten Patientenzimmers
mittels einer konvektionsfreien Anlage. Die Arbeiten erfolgten im Rahmen der DFG-
geforderten Forschergruppe ,Stadtklima und Hitzestress in Stadten mittlerer Breiten in
Anbetracht des Klimawandels (UCaHS)* (DFG FOR 1736, F6.-Kennz. WI1516/2-1). Die
DFG-Forschergruppe, bestehend aus Arbeitsgruppen unter anderem der Technischen
Universitat Berlin und der Humboldt-Universitat zu Berlin, untersuchte aus Perspektiven
der Geographie, der Ingenieurswissenschaften, der Stadt- und Landschaftsplanung, der
Politikwissenschaften und der Medizin durch eine Vielzahl von Forschungsprojekten in
Berlin die Folgen des Klimawandels und die mdglichen MaRnahmen zur Reduzierung der

Gefahren durch Hitzestress.

Das Teilprojekt 3.1 ,Medical vulnerability der Arbeitsgruppe um Christian Witt
untersuchte medizinische Aspekte von gegeniber Hitzestress vulnerablen
Patientengruppen, insbesondere von Patienten mit COPD. Eine Kohortenstudie mit 15
Patienten mit pulmonaler arterieller Hypertonie wies nach, dass die Patienten wéhrend
Hitzestress-Tagen im Sommer 2011 signifikant starkere Krankheitssymptome zeigten
und signifikant weniger aktiv waren (Jehn, Gebhardt et al. 2014). In einer weiteren Studie
wurden im Sommer 2012 Patienten mit COPD durch ein Telemonitoring betreut. Die
COPD-Patienten zeigten wahrend der 32 Tage mit Hitzestress eine signifikante
Reduktion der Lungenfunktion. In Rahmen der prospektiven, randomisierten,
kontrollierten Studie konnte nachgewiesen werden, dass die mit Telemonitoring betreute
Patientengruppe jeweils signifikant weniger akute Exazerbationen, weniger stationére
Behandlungstage und weniger Facharztbesuche nétig hatten (Jehn, Donaldson et al.
2013). Die in einer retrospektiven Studie erhobenen Daten zur Anzahl von COPD-
bedingten Notfallaufnahmen in Berlin im Zusammenhang mit Hitzestress wiesen
ebenfalls auf die erhdhte Vulnerabilitat von COPD-Patienten an Hitzetagen hin. Die im
Sommer 2012 identifizierten Hitzetage fiihrten mit einer Verzégerung von bis zu 2 Tagen
zu einer erhdhten Vorstellung dieser Patienten in den an der Studie teilnehmenden Erste-
Hilfe-Stellen (Liebers, Hanisch et al. 2015).
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Erste Untersuchungen zum Effekt einer stationdren Versorgung in einem konvektionsfrei
klimatisierten Patientenzimmer begannen im Rahmen des 0.g. DFG-Teilprojekts im Jahr
2014. Zunachst im Rahmen von Pilotstudien wurden Patientengruppen mit COPD
hinsichtlich verschiedener klinischer Parameter untersucht. (Omid, Liebers et al. 2015,
Witt, Kramer et al. 2018) . Die Interventionsgruppe von 13 Patienten wurde in einem
konvektionsfrei klimatisierten Patientenzimmer bei stabiler Temperatur von 23°C
versorgt, die Kontrollgruppe von 7 Patienten in einem Standard-Patientenzimmer mit
wetterabhéangig schwankender Zimmertemperatur zwischen 24,9°C und 30,5°C.
Patienten im klimatisierten Patientenzimmer konnten deutlich friiher mobilisiert werden,
der hohere Aktivitatsgrad gegentber der Kontrollgruppe im Standardzimmer erlaubte
eine kurzere Krankenhausverweildauer (Schubert, Drozdek et al. 2016). Die
Patientengruppe im klimatisierten Zimmer hatten zudem eine signifikant geringere
Flussigkeitsaufnahme als die Patienten im Standardzimmer (Schubert, Liebers et al.
2017). Weitere Befunde waren eine niedrigere Herz- und Atemfrequenz sowie eine
hohere Herzfrequenz-Variabilitat in der Interventionsgruppe (Kramer, Liebers et al. 2018,
Witt, Kramer et al. 2018). Vor dem Hintergrund dieser positiven Erfahrungen erfolgte die
Planung einer grof3eren, prospektiven, randomisierten, kontrollierten Interventionsstudie,
die Bestandteil dieser Dissertation ist (Witt, Drozdek et al. 2019).
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1.8. Fragestellung

Vor der Realitat zunehmender Hitzewellen mit Hitzestress vor allem bei Bewohnern des
urbanen Raums mit Hitzeinseln, ist die Anpassung der medizinischen Versorgung fur
vulnerable Gruppen, insbesondere mit chronischen Atemwegserkrankungen und
hitzebedingten akuten Exazerbationen erforderlich. Hierbei kann eine klimatisierte

Therapieumgebung bedeutsam sein.

Ziel der Studie ist die Untersuchung der Auswirkungen einer konvektionsfreien
konstanten Klimatisierung von Krankenzimmern auf den Krankheitsverlauf von Patienten
mit chronisch obstruktiver pulmonaler Lungenerkrankung in der warmen Jahreszeit. Im
Rahmen einer prospektiven, randomisierten, kontrollierten Studie (RCT) wurde der
Hospitalisierungsverlauf von Studienpatienten, die in einem konvektionsfrei klimatisierten
Patientenzimmer behandelt wurden, mit Studienpatienten, die in einem Standard-

Patientenzimmer hospitalisiert waren, verglichen.
Der primare Ergebnisparameter war die stationdre Aufenthaltsdauer.

Die sekundaren Ergebnisparameter waren kardiovaskulare und respiratorische

Parameter, psychologische Faktoren wie Angst und Depression, sowie die Mobilitét.
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2. Methoden

2.1. Einbettung des Forschungsvorhabens und Ethikvotum

Die Studie wurde durch die Deutsche Forschungsgemeinschaft im Rahmen der
Forschergruppe ,Stadtklima und Hitzestress in Stadten mittlerer Breiten in Anbetracht
des Klimawandels (UCaHS)* (DFG FOR 1736, Forderkennzeichen WI 1516/2-1)
gefordert. Das Ziel der Forschergruppe war die Untersuchung von mit Hitzestress
verbundenen wissenschaftlichen Fragestellungen im Rahmen eines multi- und
interdisziplindren Ansatzes. Hierzu gehérten Anpassungsmafnahmen an die Folgen des
Klimawandels im In- und AulRenbereich mit Mitteln der Stadt- und Landschaftsplanung,
der Gebaudekonstruktion und der medizinischen Versorgung vulnerabler

Personengruppen.

Uber die prospektive, randomisierte, kontrollierte klinische Studie wurde in der Sitzung
des Ethikausschusses 1 der Ethikkommission am Campus Charité Mitte, Charitéplatz 1,
10117 Berlin am 24.11.2011 unter der Antragsnummer EA1/279/11 beraten. Dem Antrag

wurde zugestimmt.

2.2. Studiensetting

Berlin liegt in der gemaRigten Klimazone, am Ubergang vom maritimen zum
kontinentalen Klima. Die Jahresdurchschnittstemperatur betrug zwischen 1981 und 2010
9,5°C, mit 0,6°C im Januar und 19,1°C im Juli, gemessen von der Wetterstation Berlin
Dahlem, 52° 27 nordlicher Breite, 13° 18 6stlicher Lange (Deutscher Wetterdienst 2021).
Mit seinen urbanen Hitzeinseln eignet sich Berlin besonders als Modellstandort fur die
Studie. Der Durchfihrungsort der Studie war der Campus Mitte der Charité —
Universitatsmedizin Berlin. Bei den Gebauden der Charité auf dem Campus Mitte handelt
es sich zu einem grofRen Teil um Backsteinbauten, die zwischen 1896 und 1917 errichtet
wurden (Beddies, Hulverscheidt et al. 2010).

Der Arbeitsbereich ambulante Pneumologie der Medizinischen Klinik mit Schwerpunkt
Infektiologie und Pneumologie der Charité — Universitatsmedizin Berlin verfligte tUber
zwolf stationdre Betten zur Behandlung pneumologischer Patienten. Fir die Studie
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wurden vier Patientenzimmer bestimmt, davon zwei Kontroll- und zwei
Interventionszimmer im gleichen Geb&ude. Die zwei Interventionszimmer (ein 2-
Bettzimmer und ein 4-Bettzimmer, das aber meist nur mit drei Patienten belegt war)
wurden fur die Untersuchung klimatisiert. Diese Zimmer befanden sich auf der Station
149 in der vierten Ebene. Als Kontrollzimmer wurden zwei Patientenzimmer auf der
Station 148, in der dritten Ebene des Gebaudes, ausgewahlt. Kontroll- und
Interventionszimmer lagen auf der gleichen Seite des Gebaudes, hatten vergleichbare
Tageslichtmengen, Wetterlagen und Temperatureinflisse. Die Fenster der Zimmer

wiesen zur gleichen Seite, nach Westen.

Der Ausbildungs- und Erfahrungsstand des Pflegepersonals und der eingesetzten Arzte

in Interventions- und Kontrollzimmern war auf dem gleichen Niveau.

Die Strahlungskuhldecken zur Klimatisierung wurden durch die S & L Kihldecken und
Heizungssysteme GmbH und Co. KG (15749 Mittenwalde, Brandenburg) eingebaut. Das
installierte System verfiigte Uber Temperaturfuhler in den Patientenzimmern. Diese
kontrollierten kontinuierlich die Raumtemperatur der Zimmer und stellten Uber einen
Regelkreis seitens des Kihlsystems eine konstante Raumtemperatur sicher. In der
ersten Erprobung des Klimazimmers wurde die Temperatur auf 21°C eingestellt, was von
den Patienten als zu kalt empfunden wurde. Durch empirische Untersuchung in der Pilot-
Phase wurde schliel3lich eine Temperatur von 23°C als fur die Patienten angenehm
ermittelt. Die Studienleitung legte daher die Temperatur auf konstant 23°C fest. Auf
bauliche Anderungen an den Fenstern wurde verzichtet, aber die Patienten und das
Stationspersonal wurden dahingehend instruiert, die Fenster entgegen des auf der
Station Ublichen Vorgehens nach Mdéglichkeit nicht durchgehend zu 6ffnen. Stattdessen
sollten die Pflegekrafte die entsprechenden Patientenzimmer mehrmals téglich, wenn
notwendig auch stundlich, sto3liften. So konnte ein weitestgehend stabiles Raumklima
garantiert werden. Eine Einflussnahme der Patienten auf die durch das System
angesteuerte Raumtemperatur war ausgeschlossen. Auch arztlicherseits oder durch das
Pflegepersonal war eine Einflussnahme ausgeschlossen. Abbildung 2 stellt das

Kihlungssystem dar.
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Abbildung 2: Fotografie der konvektionsfreien Klimaanlage in den Interventionszimmern. Foto:

Philipp Humbsch

2.3. Studienpatienten

Die Studienteilnehmer waren Patienten der Charité — Universitatsmedizin Berlin und
wurden aufgrund einer akuten Exazerbation ihrer Lungenerkrankung Uber die
Rettungsstelle kommend oder durch Einweisung vom behandelnden ambulanten Arzt
hospitalisiert. Die Rekrutierung fir die Studie erfolgte im Zeitraum vom 1. Juni 2014 bis
zum 30. September 2016. Um Patienten mit einer mdglichen Kalteexposition
auszuschlieRen, wurde die Rekrutierung in jedem Jahr zwischen November und Februar

pausiert.
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Fur die Studie wurden vorab die folgenden Ein- und Ausschlusskriterien definiert:

— Vorliegen einer der folgenden Lungenkrankheiten: COPD, Asthma, maligne-
dysplastische Erkrankungen der Lunge mit mehr als sechs Monaten
Lebenserwartung, Lungenfibrose (Behr, Gunther et al. 2017), pulmonal-arterielle
Hypertonie (PAH) oder Pneumonie

— akute Verlaufsverschlechterung der zuvor genannten Lungenkrankheit vorliegen.
Die Ausschlusskriterien waren:

— Maligne Erkrankung mit weniger als sechs Monaten Lebenserwartung

— Intensivpflegebedarf

— Instabile, koronare Herzkrankheit

— Lebererkrankung mit Child-Pugh Score (Pugh, Murray-Lyon et al. 1973, Moreau and
Sicot 1985) Stadium C

— Nierenerkrankung mit einer GFR (Glomerulare Filtrationsrate) von weniger als
29%"%12 (Levey, Coresh et al. 2020)

— Patienten, die auf eine Lungentransplantation warteten

— Zimmerwechsel (von Kontroll- zu Interventionszimmer oder umgekehrt) vor der
Entlassung

— Patienten, die soweit eingeschrankt waren, dass sie sich nicht eigenstandig bewegen

konnten

Die Patienten wurden nach erfolgter Aufklarung und bei Vorliegen einer schriftlichen

Einverstandniserklarung in die Studie eingeschlossen.

2.4. Randomisierung

Das ,Koordinierungszentrum fur Klinische Studien der Charité® (KKS) plante die
Randomisierung der Patienten in Interventionsgruppe und Kontrollgruppe. Zu Beginn der
Studie bekamen Patienten entsprechend einer Randomisierungsliste ein Zimmer
zugewiesen. Im weiteren Studienverlauf wurden Patienten in jene Zimmer
aufgenommen, in denen flr den Patienten unter Berucksichtigung der einzuhaltenden

Geschlechtertrennung ein Bett zur Verfigung stand. Die Randomisierung wurde durch
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die klinische Belegungssituation beeinflusst, da die Studiendurchfiihrung wahrend des

regularen laufenden klinischen Betriebs auf der Station stattfand.

2.5. Datenerhebung

2.5.1. Anamnese

Die Anamnese wurde durch Patienteninterviews erhoben und schloss

Bedarfsmedikamente, Zigarettenkonsum, Berufs- und Sozialanamnese mit ein.

2.5.2. Verweildauer und Entlassungskriterien

Die Erfassung des primaren Ergebnisparameters erfolgte in stationdren
Behandlungstagen von Aufnahme bis zur Entlassung. Die Entlassung wurde von

folgenden Entlassungskriterien abhangig gemacht:

— Sichere klinische Besserung (Reduktion von Atemnot, Husten, Verminderung von
Auswurf bzw. Entfarbung des Auswurfes, Riickbildung der Odeme, auskultatorisch
verbesserte Atemgerausche bzw. kein Giemen)

— Verbesserung der Lungenfunktion (>15% FEV1), AF <24/min

— Stabiler Kreislauf (syst. Blutdruck >90mmHg, Puls <100/min)

— Mobilisierung, mindestens Mobilitatsgrad vor der Exazerbation erreicht

— Keine Beeintrachtigung des Bewusstseins

— Normale Sauerstoffsattigung unter Raumluft bzw. gleicher Sauerstoffbedarf wie in
stabiler Phase vor Exazerbation

— Normaler Gehalt an Kohlenstoffdioxid, pCO2 <47mmHg (bzw. wie vor Exazerbation)

— Kein Fieber (maximal 37,2°C)

— Normalisierung der Laborparameter fir Entziindung, insbesondere des C-reaktiven

Proteins und Kreatinins

2.5.3. Kardiovaskulare und respiratorische Parameter

Die folgenden physiologischen Parameter wurden durch die Pflegekrafte der jeweiligen
Station zu vergleichbaren Uhrzeiten entsprechend dem alltaglichen Stationsablauf

standardmafiig erhoben.
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Korpergro3e und Korpergewicht

Die Korpergrol3e erfassten die Pflegefachkrafte mittels Zentimeter-MafRband. Das
Korpergewicht wurde mit einer Digitalwaage (Kern Sohn GmbH, 72336 Balingen,
Deutschland) uber die Dauer des Aufenthalts durch eine Pflegefachkraft dokumentiert.
Die Messung des Korpergewichts erfolgte nach dem Standard der Stationen mit
Kleidung, von den ermittelten Werten zogen die Pflegefachkrafte pauschal zwei

Kilogramm Gewicht ab.

Flissigkeitshaushalt

FOr die Trinkmengenuberwachung nutzten die Pflegefachkréfte seitens des Charité
Krankenhaus-Qualitdtsmanagements ausgegebene, standardisierte
Trinkmengenprotokolle. In den Protokollen wurde die Flussigkeitsaufnahme und -ausfuhr
millilitergenau erfasst und zwischen getrunkenen oder parenteral aufgenommenen

Flissigkeiten unterschieden.

Photometrisch gemessene Sauerstoffsattigung und Korpertemperatur

Der Blutsauerstoff der Patienten wurde photometrisch per Pulsoximeter bestimmt
(Covidien LLC, MA 02048 Mansfiels, USA). Die Koérpertemperatur wurde tympanal mit
Infrarotohrthermometer (B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Deutschland) gemessen

(Virtuelle San-Arena Erlangen 2021).

Blutdruckmessung

Der Blutdruck wurde morgendlich mittels Blutdruckmanschette durch die Pflegekréafte am
nicht dominanten Arm gemessen. Die Messung erfolgte zu gleichen Zeiten und im Bett

liegend nach dem Aufwachen.

Die Erfassung folgender spezifischer respiratorischer und psychologischer Parameter

erfolgte durch das Studienteam.
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COPD Assessment Test (CAT)

Zur Bewertung der Symptomatik und der Krankheitsauswirkungen im alltaglichen Leben
der Patienten wurde der COPD Assessment Test (Jones, Harding et al. 2009) (CAT,
GlaxoSmithKline Copyright 2009) genutzt. Im CAT wurden die Aspekte Husten, Probleme
mit Verschleimung, Engegefihl in der Brust, Atemnot beim Treppensteigen,
Einschrankungen bei der hauslichen Aktivitat, Mdglichkeit trotz Lungenerkrankung das
Haus zu verlassen, Schlafqualitdit und das Gefiuhl von Energie (vgl. Korperkraft)
abgefragt. Bei vdlliger Beschwerdefreiheit wurden null Punkte vergeben, bei
Beschwerden bis zu funf Punkte pro item. Folglich war die minimale Punktzahl O (vollige
Beschwerdefreiheit) und die maximale Punktzahl 40 (starke Beschwerden im
Zusammenhang mit der COPD). Der CAT wurde sowohl bei der Aufnahme als auch bei

der Entlassung der Patienten durchgefihrt.

Modified Medical Research Council Dyspnea Scale (mMMRC)

Zur Einschatzung der Atemnot wurde der mMRC dyspnea scale (modified Medical
Research Council dyspnea scale, kurz mMRC: modified Medical Research Council)

(Munari, Gulart et al. 2018) verwendet. Der mMRC enthalt finf Aussagen (siehe Tab. 1).

Tabelle 1: Items des mMMRC mit finf Aussagen, die Symptome in Bezug auf die PADL (physical
activities of daily living) - also die korperliche Aktivitat im Alltag - beschreiben. Diesen Aussagen

wird dann ein Grad der Dyspnoe von 0 bis 4 zugeordnet.

Grad der Dypnoe Symptome / Aussage
0 »Ich gerate nur bei anstrengendem Sport auer Atem*
1 .Ich gerate auBer Atem, wenn ich mich ebenerdig schnell fortbewege oder
einen kleinen Hgel hinaufgehe*
,Ich gehe aufgrund von Atemnot ebenerdig langsamer als Menschen gleichen
2 Alters oder ich muss stehen bleiben, um Atem zu holen, wenn ich in eigenem
Tempo auf ebener Erde gehe*
3 »Ich bleibe nach etwa 100 Metern oder nach ein paar Minuten Gehen auf
ebener Erde stehen, um Luft zu holen®
4 »Ich gerate zu sehr auRer Atem, um aus dem Haus zu gehen, oder ich gerate

beim Anziehen bzw. beim Ausziehen aulRer Atem
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Aufsteigend beschreiben diese Aussagen eine zunehmende Einschrankung der PADL
(physical activities of daily living). Es wird allen 5 items je ein numerischer ganzzahliger
Wert von 0 bis 4 zugeordnet, der mit dem entsprechenden Grad gleichzusetzen ist. Wie

der CAT wurde der mMRC sowohl bei Aufnahme als auch bei Entlassung erhoben.

Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)

Um auch psychische Symptome umfassend und kurzfristig zu erfassen, wurde die
Hospital Anxiety and Depression Scale HADS (Herrmann-Lingen, Buss et al. 2010,
Thombs, Benedetti et al. 2016) verwendet. Die Beantwortung der Fragen erfolgte durch
eine Selbstbeurteilung durch die Patienten. Der Test umfasst 14 Fragen, die sich in zwei
Subskalen von jeweils 7 Fragen den Bereichen Angst und Depression im Kontext der
Erkrankung zuordnen lassen. Sie beinhalten je vier Antwortmdglichkeiten. Dabei
entfallen Fragen nach besonders schweren psychopathologischen Symptomen bewusst,
um die Akzeptanz beim Patienten fur dieses Instrument nicht zu gefahrden. Die Items der
beiden Subskalen sind alternierend angeordnet, um eine willentliche Beeinflussung durch
Wahl von Antworten an immer gleichen Positionen zu erschweren. Auch leichte
psychische Stérungen werden so in ihrer Auspragung erkannt. Auch dieser Test wurde

bei der Entlassung wiederholt.

2.5.4. Aktivitatsmessung

Zur Aktivitatsmessung wurden Pedometers (Schrittzahler) von Pulse Withings France
SA, Issyles-Moulionaux, Frankreich genutzt. Die Gerate wurden mittels eines dafur
vorgesehenen Armbandes und Klettverschlusses am nicht dominanten Arm des
Patienten nach dessen Einwilligung befestigt. Das Messgerat wurde zum Baden oder
Duschen abgelegt. Abgesehen von diesen Pausen nahm das Gerét kontinuierlich 24h
taglich Uber die gesamte Dauer des Aufenthalts die Aktivitatsdaten der Patienten auf und

speicherte diese als pro Tag zurtickgelegte Schritte.
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2.6. Statistische Auswertung

Eine Fallzahlschatzung konnte nicht erfolgten, da keine Daten aus der Literatur zum
Effekt von klimatisierten Patientenzimmern auf die stationare Aufenthaltsdauer bei
Patienten mit COPD vorlagen. Daher wurde die im Rahmen des Zeit- und Finanzbudgets

der Studie mdgliche maximale Anzahl von Patienten fur die Studie rekrutiert.

Fur die statistische Auswertung der Messdaten wurde die SPSS Software, Version 25,
(IBM Corporation, Armonk, NY, USA) genutzt. Die gesammelten Daten wurden deskriptiv
analysiert und als Median, Minimum und Maximum dokumentiert. Um die Kontroll- und
Interventionsgruppe zu vergleichen, wurden Mann-Whitney-U-Tests verwendet.
Wilcoxon-Vorzeichenrangtests wurden eingesetzt, um die Daten zu vergleichen, die bei
der Aufnahme und bei der Entlassung eines Patienten erhoben wurden. Die
Aufenthaltsdauer wurde als abhéngige Variable einer Poisson-Regression analysiert.
Unabhangige Variablen waren hierbei Gruppenzugehorigkeit (Interventions- oder
Kontrollzimmer), Geschlecht, Alter, Body-Mass-Index und Raucherstatus. Die
wiederholten Messungen der Korpertemperatur, des Blutdrucks, der Herzfrequenz, der
Sauerstoffsattigung, der taglichen Flussigkeitsaufnahme und der taglichen Schrittzahl
wurden als abhangige Variablen in gemischte Regressionsmodelle eingegeben. In
diesen Modellen wurden die unabhangigen Variablen Gruppenzugehdrigkeit
(Interventions- oder Kontrollzimmer), Geschlecht, Alter, Body-Mass-Index und
Raucherstatus als feste Effekte behandelt. Ein p-Wert von 0,05 oder weniger wurde als

statistisch relevant festgesetzt.
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3. Ergebnisse

3.1. Soziodemografische und klinische Basisparameter

Fur die Untersuchungen wurden 162 Patienten rekrutiert. 116 Patienten in zwei Gruppen
schlossen die Untersuchungen vollstandig ab, davon 69 Méanner und 47 Frauen (siehe
Abbildung 3).

Von den Studienteilnehmern beendeten 63 Patienten den gesamten Studienzeitraum mit
Hospitalisierung in einem klimatisierten Patientenzimmer (Interventionszimmer) und 53
Patienten in einem nicht klimatisierten Zimmer (Kontrollzimmer), ihre Daten gingen in die
Auswertung ein (siehe Abbildung 3 und Tabelle 2). Finf Patienten (4 aus dem
klimatisierten Zimmer, 1 aus dem Standardzimmer) mussten bedingt durch Erfordernisse
des klinischen Routinebetriebs auf der Station das Zimmer wéhrend der Studie wechseln

und fielen damit aus der Auswertung.

Der Altersmedian lag in den Kontrollzimmern bei 68 und in den Interventionszimmern bei
65 Jahren. Es waren mehr Frauen in den Kontrollzimmern hospitalisiert als Manner
(60,4% aller Patienten), wahrend der Frauenanteil in den Interventionszimmern nur 23,85
% betrug. Eine Unterbringung fur Patienten mit diversem Geschlecht stand nicht zur
Verfigung, allerdings wurde auch von keinem der Patienten ein diverses Geschlecht

angegeben.

Die Mehrheit der Patienten litt an COPD (85,7% im Interventions- und 90,6% im
Kontrollzimmer) der GOLD Kategorie 1l oder IV (75,5% in den Interventionszimmern und
80,6% in den Kontrollzimmern). Die Verteilung der ehemaligen Raucher war mit 70,2%

im Interventionszimmer und 70,8% im Kontrollzimmer ausgeglichen, ebenso der mediane

BMI unter den Patienten mit 25% (Interventionszimmer) und 24% (Kontrollzimmer).

In den Kontrollzimmern waren mehr Patienten an PAH (7,9% in der Interventionsgruppe

zu 28,3% in der Kontrollgruppe, p=0,004) erkrankt.
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Abbildung 3: Flussdiagramm zum Verlauf der Studie Urban Hospital Patients im Rahmen des

Urban climate and heat stress in mid-latitude cities in view of climate change (Ucahs) Projektes.
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Tabelle 2: Soziodemografische und klinische Merkmale der Patientengruppen, die in

Patientenzimmern mit und ohne Klimatisierung hospitalisiert wurden. (GOLD=Global Initiative for

Chronic Obstructive Lung Disease” Schema zur Einteilung der COPD-Stadien)

Parameter Patientenzimmer Patientenzimmer |p-Wert
ohne Kihlung mit Kiihlung
Patienten in Analyse, n 53 63 -
Weiblich, n (%) 32 (60,4%) 15 (23,8%) <0,001
Alter in Jahren, Median 68 (43-84) 65 (32-90) 0,344
(Wertebereich)
BMI, kg/m?, Median 24 (16-53) 25 (15-42) 0,727
(Wertebereich)
Raucher, % 12,5% 17,5% 0,675
Ehemalige Raucher, % 70,8% 70.2% 0,675
Nichtraucher, % 16,7% 12.3% 0,675
Diagnostiziertes Stadium, n (%)
COPD 48 (90,6%) 54 (85,7%) 0,424
GOLD Kategorie 1 - 4,1% 0,622
GOLD Kategorie 2 19,4% 20,4% 0,622
GOLD Kategorie 3 38,9% 40,8% 0,622
GOLD Kategorie 4 41.7% 34, 7% 0,622
GOLD Gruppe A 3,0% 3,2% 0,468
GOLD Gruppe B 57,6% 48,4% 0,468
GOLD Gruppe C - - 0,468
GOLD Gruppe D 39,4% 48,4% 0,468
Asthma 8 (15,1%) 14 (22,2%) 0,329
Pulmonalarterieller 15 (28,3%) 5 (7,9%) 0,004
Bluthochdruck
Interstitielle Lungenerkrankung |5 (9,4%) 3 (4,8%) 0,323
Pneumonie 17 (32,1%) 13 (20,6%) 0,161
Neoplasien 2 (3,8%) 2 (3,2%) 0,860
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3.2. Stationare Aufenthaltsdauer

Patienten der Interventionsgruppe hatten gegentiber den Patienten der Kontrollgruppe
eine signifikant kirzere Aufenthaltsdauer (siehe Tabelle 3, Abb. 4). Der Median der

Aufenthaltsdauer lag in der Kontrollgruppe bei 8 und in der Interventionsgruppe bei 6

Tagen.

Tabelle 3: Vergleich der Aufenthaltsdauer zwischen Interventions- und Kontrollgruppe.

Parameter Patientenzimmer Patientenzimmer | p-Wert
ohne Kihlung mit Kthlung
Aufenthaltsdauer, Median 8 Tage (3—-18) 6 Tage (2 — 14) 0,006

(Wertebereich)

Die Analyse der Einflussfaktoren auf die Verweildauer im gemischten Modell zeigte einen
signifikanten Einfluss nur des Alters der Patienten und der Zugehorigkeit zur

Kontrollgruppe mit Versorgung im Standardzimmer (siehe Tabelle 4).

Patienten im Standardzimmer ohne Klimatisierung hatten eine um das 1,3fache
verlangerte Verweildauer. Mit jedem zusatzlichen Lebensjahr verlangerte sich die
Verweildauer um 1,2%. Weitere Faktoren wie Raucherstatus, Geschlecht oder BMI

hatten keinen signifikanten Einfluss auf die Verweildauer.
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A Standardzimmer
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Anzahl Patienten

0 5 10 15 20
Stationare Aufenthaltsdauer (Tage)

B Klimatisiertes Zimmer

Anzahl Patienten

0 5 10 R
Stationare Aufenthaltsdauer (Tage)

Abbildung 4: Verteilung der Anzahl von Tagen stationdrer Aufenthaltsdauer in der
Patientengruppe mit Versorgung im nicht klimatisierten Standard-Patientenzimmer (A) und im
klimatisierten Zimmer (B). (Ubersetzte Version von Abb. 2 aus Hoffmann, C., U. Liebers, P.
Humbsch, M. Drozdek, G. Bélke, P. Hoffmann, A. Holzgreve, G. C. Donaldson and C. Witt. ,An
adaptation strategy to urban heat: Hospital rooms with radiant cooling accelerate patient

recovery” in review)
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Tabelle 4. Ergebnisse der Poisson Regression im gemischten Modell von Geschlecht, Raumtyp,
Raucherstatus, Alter und BMI in Abhangigkeit von der Verweildauer. (3= Wert auf O gesetzt, da

dieser Parameter redundant ist.)

Parameter Regressions- p-Wert Effektschatzer
koeffizient

Mannliches Geschlecht 0,003 0,974 1,003
Weibliches Geschlecht 0?2 1
Kontrollzimmer 0,264 0,001 1,302
Interventionszimmer 0?2 1
Nichtraucher/in -0,195 0,145 0,822
Ehemalige/r Raucher/in -0,106 0,279 0,900
Aktive/r Raucher/in 02 1
Alter 0,012 0,001 1,012
BMI 0,002 0,677 1,002

3.3. Krankheitsverlauf

Die standardisierten Erhebungsinstrumente konnten nicht bei allen Studienteilnehmern
erhoben werden, fehlende Werte wurden nicht ersetzt. Die Summenscores des COPD-
Assessment-Tests, des mMMRC-Fragebogens sowie des Fragebogens zu Angst und

Depression sind in Tabelle 6 dargestellt.

33



3. Ergebnisse

Tabelle 5: Vergleich des klinischen Verlaufs zwischen Interventions- und Kontrollgruppe.
(CAT=COPD Assessment Test; mMRC=modified British Medical Research Council

guestionnaire; HADS=Hospital Anxiety and Depression Scale)

Parameter Patientenzimmer | Patientenzimmer | p-Wert

ohne Kihlung mit Kiihlung

CAT, Median (Wertebereich)

Aufnahme 27 (6 — 36) 27 (8 — 40) 0,989

Entlassung 23 (1-36) 23 (6 — 36) 0,472
MMRC, Median (Wertebereich)

Aufnahme 3(0-4) 3(0-4) 0,865

Entlassung 3(0-4) 3(0-4) 0,746
HADS

Aufnahme 19 (1 - 32) 15 (2 - 34) 0,086

Entlassung 18 (3-31) 15 (1 - 30) 0,111

3.3.1. COPD Assessment Test (CAT)

In der Kontrollgruppe wurden CAT-Fragebdgen von 33 Patienten ausgewertet. Bei
Einschluss betrugt der mediane CAT-Score 27 Punkte. Bei Entlassung war dieser
mediane CAT-Score signifikant auf 23 Punkte gefallen (Wilcoxon-Vorzeichenrangtest mit
verbundenen Stichproben, p=0,035). In der Interventionsgruppe wurden die Fragebdgen
von 47 Patienten ausgewertet. Der mediane CAT-Score war wertgleich mit der
Kontrollgruppe bei Einschluss und Entlassung (Mann-Whitney-U-Test, Einschluss
p=0,989 und Entlassung p=0,472). Zwischen Aufnahme und Entlassung verringerte sich
der CAT-Score signifikant (Wilcoxon-Vorzeichenrangtest bei verbundenen Stichproben,
p=0,001).

3.3.2. Modified British Medical Research Council Questionnaire (MMRC)

Der mediane Wert der funfstufigen Skala lag bei Einschluss und Entlassung sowohl fir
Kontroll- als auch Interventionsgruppe bei 3. Weder fir die Kontrollgruppe (p=0,447) noch

die Interventionsgruppe (p=0,138) zeigte das Ergebnis laut Wilcoxon-Vorzeichenrangtest
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3. Ergebnisse

bei verbundenen Stichproben statistisch signifikante Unterschiede zwischen Aufnahme
und Entlassung. Der Mann-Whitney-U-Test zeigte keinen statistisch signifikanten
Unterschied zwischen Kontroll- und Interventionsgruppe sowohl bei Studieneinschluss
(p =0,865) als auch bei Entlassung (p=0,746).

3.3.3. Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)

Der mediane Wert fur den Summenscore der HADS betrug bei den Patienten der
Kontrollgruppe (n=20) bei Einschluss 19 (minimal 1 und maximal 32) und bei Entlassung
18 (minimal 3 und maximal 31). Diese Reduktion des Summenscore ist nicht statistisch
signifikant (p=0,886 im Wilcoxon Vorzeichenrangtest bei verbundenen Stichproben). In
der Interventionsgruppe (n=31) betrug der Median der Summe der beiden Skalen bei
Einschluss 15 (minimal 2 und maximal 34) und bei Entlassung ebenfalls 15 (minimal 1
und maximal 30) (Wilcoxon Vorzeichenrangtest bei verbundenen Stichproben, p=0,304).
Zwischen den Werten der Kontroll- und Interventionsgruppe gab es bei der Entlassung
keinen statistisch signifikanten Unterschied (Mann-Whitney U Test, p=0,111).

3.4. Physiologische Parameter

3.4.1. Entwicklung des Koérpergewichts

Wahrend des Aufenthalts verdnderte sich das Korpergewicht der Patienten weder in der

Kontroll- noch in der Interventionsgruppe (siehe Tabelle 6).

Das mediane Gewicht der Kontrollgruppenpatienten betrug bei Einschluss 68 kg und bei
Entlassung 66 kg (p=0,243, Wilcoxon-Vorzeichenrangtest bei verbundenen
Stichproben). In der Interventionsgruppe lag das mediane Gewicht bei Studieneinschluss
und bei Entlassung bei 74 kg (p=0,658, Wilcoxon-Vorzeichenrangtest bei verbundenen

Stichproben).
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Tabelle 6: Vergleich des Kdrpergewichts zwischen Interventions- und Kontrollgruppe.

Parameter Patientenzimmer | Patientenzimmer | p-Wert

ohne Kihlung mit Kiihlung

Kdrpergewicht, Median

(Wertebereich)
Aufnahme 68 kg (44 — 152) | 74 kg (48 —138) | 0.084
Entlassung 66 kg (44 -103) | 74 kg (46 —127) |0.334

3.4.2. Trinkmengen

Patienten der Kontrollgruppe hatten mit 2,1 Litern eine signifikant hohere mediane
Trinkmenge (minimale tagliche Trinkmenge lag bei 1,0 Litern, die maximale Trinkmenge
bei 4,0 Litern) als die Patienten der Interventionsgruppe mit 1,7 Litern pro Tag (minimale
Trinkmenge war 0,8 Liter, maximale tagliche Trinkmenge 2,8 Liter). Der mittels

gemischtem Modell ermittelte p-Wert betrug weniger als 0,001 (Abbildung 5).
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Abbildung 5: Boxplot fir die Trinkmengen von Kontrollgruppe und Interventionsgruppe. Es

wurden bei dem Vergleich die Messwerte der Aufenthaltstage 2 bis 7 verglichen.

3.4.3. Morgendliche Korpertemperatur

Die jeden Morgen tympanal gemessene Korpertemperatur lag in der Kontrollgruppe im
Median bei 36,0°C (minimal 34,8°C, maximal 37,7°C). Die mediane Morgentemperatur
der Interventionsgruppe lag bei 35,8°C (minimal 34,5°C, maximal 38,0°C). Dieser
Unterschied ist mit einem p-Wert von 0,175 nicht statistisch signifikant (Abbildung 6).
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Abbildung 6: Boxplot fur die Kérpertemperaturen von Kontrollgruppe und Interventionsgruppe. Es
wurden bei dem Vergleich die Messwerte der Aufenthaltstage 2 bis 7 verglichen.

3.4.4. Sauerstoffsattigung

Die morgendlich photometrisch gemessene Sauerstoffsattigung erreichte in der
Kontrollgruppe im Median 95% SpO2 (minimal 80%, maximal 100%) und in der
Interventionsgruppe 94% SpO2 (minimal 81%, maximal 99%). Dieser Unterschied ist

nicht statistisch signifikant (p=0,330 im gemischten Modell).

3.4.5. Blutdruck

In der Kontrollgruppe lag der Median des durch die Pflegefachkréfte gemessenen
systolischen Blutdruck bei 1125mmHg (maximal 180mmHg, minimal 90mmHg), in der
Interventionsgruppe lag der mediane systolische Blutdruck bei 130mmHg (maximal
170mmHg, minimal 100mmHg). Dieser Unterschied ist bei einem p-Wert von 0,014
statistisch signifikant.

Bei den Patienten der Kontrollgruppe lag der Median des gemessenen diastolischen

Blutdruck bei 80mmHg (maximal 100mmHg, minimal 60mmHg), wahrend er bei den
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Patienten der Interventionsgruppe bei 70mmHg lag (maximal 100mmHg, minimal
60mmHg). Der im gemischten Modell bestimmte p-Wert ist mit p=0,540 statistisch nicht

signifikant.

3.4.6. Herzfrequenz

Die mediane Herzfrequenz der Kontrollgruppe lag bei 74/min., die maximale gemessene
Herzfrequenz betrug 108/min. und die minimale Herzfrequenz 48/min. In der
Interventionsgruppe lag die mediane Herzfrequenz mit 82/min hdher, ebenso war die
maximale gemessene Herzfrequenz mit 116/min und die minimale gemessene
Herzfrequenz mit 56/min hdher als in der Kontrollgruppe. Dieser Unterschied ist

statistisch signifikant bei einem p-Wert von <0,001.

3.4.7. Gemischte Regressionsmodellierung der physiologischen Parameter

Die Datenanalyse mit einem gemischten Regressionsmodell zeigte, dass die
Studienteilnehmer in den Kklimatisierten Patientenzimmern einen hdéheren systolischen
Blutdruck (p=0,014), eine hohere Herzfrequenz (p<0,001), eine geringere tagliche
Flussigkeitsaufnahme (p<0,001) und eine erhodhte tagliche Schrittzahl (p=0,007)
aufwiesen (siehe Tabelle 7).
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Tabelle 7: Ergebnisse des gemischten Regressionsmodell. Dargestellt sind die p-Wert der und
abhangigen Variablen fur Alter, Geschlecht, BMI, Raucherstatus und Raumtyp (klimatisiertes
bzw. Standardzimmer). Als abhangige Variablen sind die Kérpertemperatur, der Blutdruck, die
Sauerstoffsattigung, die tagliche Flissigkeitsaufnahme und die tégliche Schrittzahl (a = tympanal

gemalRen am Morgen, b = gemessen am Morgen).

P Werte der unabhéangigen Variablen

Abhangige Variablen | Alter Geschlecht | BMI Raucherstatus | Raumtyp
Korpertemperatur? 0,643 0,585 0,752 0,013 0,175
Blutdruck®

systolisch 0,591 <0,001 0,554 0,023 0,014

diastolisch 0,156 <0,001 0,901 0,582 0,540
Herzfrequenz® <0,001 0,204, <0,001 0,367 <0,001
SauerstoffsattigungP 0,002 0,050 0,514 0,290 0,330
Tagliche <0,001 <0,001 0,041 0,478 <0,001
Flussigkeitsaufnahme
Tagliche Schrittzahl <0,001 0,021 0,014 <0,001 0,007

3.5. Aktivitaten

Die Aktivitat der Interventionsgruppe war gegen Ende der Beobachtungsperiode deutlich

hoher als die der Kontrollgruppe (siehe Tabelle 8 und Abbildung 7).

Tabelle 8: Durch Schrittzahler ermittelte Aktivitit der Patienten in Interventions- und

Kontrollgruppe, angegeben jeweils Median und Spannweite der gemessenen Schrittzahl.

Aufenthaltstag Kontrollgruppe Interventionsgruppe
Tag 2 1.461 (923-1.785) 826 (87-3.303)

Tag 3 1.308,5 (654-4.718) 1.025,5 (68-5.473)
Tag 4 1.234,5 (570-3.655) 1.466,5 (12-6.438)
Tag 5 1.407 (278-3.088) 974,5 (109-7.164)
Tag 6 1.096 (263-2.754) 2.342 (575-6.387)
Tag 7 850,5 (57-4.256) 1.913 (109-6.956)

40



Anzahl Schritte

3. Ergebnisse

Um die Auswertung der Daten der Aktivitatserfassung fur beide Gruppen vergleichbar zu
machen, wurden nur die Tage 2 bis 7 des Aufenthalts auf den Stationen in Kontroll- und

Interventionsgruppe betrachtet.

6.000

Klimatisiertes Patientenzimmer

' Standardzimmer
5.000 y

4.000

3.000

2.000

1.000

1 2 3 4 5 6 7
Stationare Aufenthaltsdauer (Tage)

Abbildung 7: Mittelwerte (Punkte) und 95% Konfidenzintervalle (Whiskers) der Anzahl der Schritte
bei Patienten in der Interventionsgruppe (blau) und der Kontrollgruppe (rot). In die Abbildung ging
jeweils folgende Anzahl von Patienten pro Tag ein: Tag 1, n=12; Tag 2, n=17; Tag 3, n=30; Tag
4,n=28; Tag 5, n=23; Tag 6, n=17; Tag 7, n=14). (Ubersetzte Version von Abb. 2 aus Hoffmann,
C., U. Liebers, P. Humbsch, M. Drozdek, G. Bolke, P. Hoffmann, A. Holzgreve, G. C. Donaldson
and C. Witt. ,An adaptation strategy to urban heat: Hospital rooms with radiant cooling accelerate

patient recovery” in review)

Mit einem gemischten Modell wurde zwischen beiden Gruppen ein statistisch
signifikanter Unterschied in der Schrittzahl gefunden (p=0,007) (siehe Tabelle 9). Im
Standardzimmer betreute Patienten der Kontrollgruppe hatten eine signifikant geringere
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tagliche Schrittzahl als Patienten im Kklimatisierten Zimmer. M&nner hatten zudem eine
deutlich geringere Schrittzahl als Frauen, auch nahm die Schrittzahl mit dem Alter
signifikant ab. Nichtraucher bzw. ehemalige Raucher sowie Patienten mit hdherem BMI

hatten eine signifikant héhere Schrittzahl als aktive Raucher.

Tabelle 9: Einfluss der festen Parameter Raumtyp, Geschlecht, Body Mass Index (BMI),
Raucherstatus (Nichtraucher, ehemaliger Raucher und aktiver Raucher) in Bezug auf die Variable

"Tagliche Schrittzahl". (?= Wert auf 0 gesetzt, da dieser Parameter redundant ist.)

Parameter Effektschatzer p-Wert
Méannliches Geschlecht -722,242877 0,021
Weibliches Geschlecht 02

Kontrollzimmer -691,737732 0,007
Interventionszimmer 02

Nichtraucher/in 1632,880726 0,000
Ehemalige/r Raucher/in 1181,869937 0,000
Aktive/r Raucher/in 0?2

Alter -78,667966 ,000
BMI 34,233490 ,014
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4. Diskussion

In die Auswertung der randomisierten kontrollierten Interventionsstudie wurden Daten
von 116 Patienten mit einer Exazerbation einer COPD einbezogen. Die per protocol -
Interventionsgruppe bestand aus 63 Patienten, die in einem konvektionsfreien
klimatisierten Patientenzimmer versorgt wurden, die per protocol-Kontrollgruppe aus 53
Patienten in einem nicht klimatisierten Standardzimmer. Patienten, die im klimatisierten
Patientenzimmer versorgt wurden, hatten einen signifikant kirzeren stationéren
Aufenthalt als Patienten im Standardzimmer. Kontroll- und Interventionsgruppe
verbesserten sich hinsichtlich klinischer und physiologischer Parameter von Aufnahme
zu Entlassung signifikant. Eine signifikante Uberlegenheit der Interventionsgruppe
gegentber der Kontrollgruppe konnte fir die Trinkmenge, den systolischen Blutdruck, die
Herzfrequenz, die Aktivitat und die Aufenthaltsdauer gezeigt werden, nicht jedoch fir den
klinischen Verlauf der COPD, Angst und Depression, Koérpergewicht und
Sauerstoffsattigung. Patienten im klimatisierten Krankenhauszimmer tranken weniger,
hatten einen niedrigeren systolischen Blutdruck, eine hohere Herzfrequenz und waren

aktiver.

4.1. Interpretation der Veranderung der Aufenthaltsdauer

Im klinischen Kontext ist die Aufenthaltsdauer nicht nur fur das Patientenwohl, sondern
auch aus wirtschaftlichen Gesichtspunkten im Sinne der Krankenhausdkonomie relevant.
Es konnte in dieser Studie mit klinisch-experimentellen Ergebnissen der statistisch
signifikante Nachweis erbracht werden, dass Patienten mit einer akuten Exazerbation
ihrer Lungenkrankheit in den klimatisierten Zimmern eine kurzere Aufenthaltsdauer
aufwiesen als Patienten in den Standardzimmern. Eine Reduzierung der
Hospitalisierungsdauer wurde in anderen Studien - abgesehen von der
leitliniengerechten medikamentdésen Therapie — bisher im Zusammenhang mit
Lungensport und Rehabilitation nachgewiesen (Ozmen, Yildirim et al. 2018). Ausgehend
von dem fur chronische Erkrankungen beschriebenen Zusammenhang von Hitze und

Verschlechterung des Gesundheitszustandes (Zanobetti, O'Neill et al. 2012), der
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nachgewiesenen positiven Korrelation von Hitze und Hospitalisierung und der negativen
Korrelation von Hospitalisierung zu Kalte (Sun, Cao et al. 2019) ist es plausibel, dass
klimatisierte Zimmer in einer Hitzestresssituation zu einer Besserung des subjektiven
Empfindens und des Gesundheitszustandes fiihren. Daher wéare bei diesen Patienten
eine  Entlassung schneller medizinisch  vertretbar, was sich in den
Hospitalisierungszeitraumen widerspiegelte. Weiterfihrende zuktinftige Fragestellungen
sind z.B., ob die Zimmer nachts zur Unterstitzung des Nachtschlafs noch weiter
abgekihlt werden sollten (etwa in einen Bereich von 16°C bis 18°C, wie von der DGSM
empfohlen wird (Cronlein and Spiegelhalder 2018)) und ob es fir unterschiedliche
Patientengruppen unterschiedliche optimale Tagestemperaturen gibt. Vielleicht wiirden
auch Patienten mit anderen chronischen Erkrankungen von kiihleren Nachttemperaturen

profitieren. Dies sollte Gegenstand zukinftiger Untersuchungen werden.

4.2. Interpretation der Ergebnisse zum Krankheitsverlauf

4.2.1. COPD Assessment Test

Der CAT-Score erwies sich als besonders geeignet, um Unterschiede in der subjektiven
Empfindung der Patienten beider Gruppen statistisch signifikant nachzuweisen. Wie sich
zeigte, waren die Gruppen bei Einschluss und Entlassung in Bezug auf den CAT
homogen. Im Verlauf des Krankenhausaufenthalts gaben die Patienten eine statistisch
signifikante Besserung des subjektiven Krankheitsempfindens an (Kontrollgruppe
p=0,035; Interventionsgruppe p=0,001 im Wilcoxon-Vorzeichenrangtest bei verbundenen
Stichproben). Dies zeigt, dass die Patienten bei relativ gleichwertigen Besserungen der
Symptomatik den Leitlinien entsprechend entlassen worden sind. Der Krankheitszustand
von Kontrollgruppe und Interventionsgruppe jeweils bei Aufnahme und Entlassung

unterschied sich nicht klinisch relevant.

4.2.2. Modified British Medical Research Council Questionnaire

Uber beide Gruppen betrug der mediane mMRC sowohl bei Einschluss als auch bei

Entlassung 3. Hier zeigt sich, dass die beiden Patientengruppen bei Einschluss
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entsprechend der Beschrdnkungen des mMRC vergleichbar waren, aber eben auch,
dass der mMRC als Skala mit lediglich 5 Stufen flr die wissenschaftliche Evaluierung
von Veranderungen im Krankheitszustand mit besonderer Betrachtung der taglichen
Beeintrachtigung in dem hier vorliegenden Studiensetting nicht geeignet war. So lasst
der mMRC keine verwertbare Aussage zu den Vor- und Nachteilen der Bedingungen in

den Krankenzimmern von Kontroll- und Interventionsgruppe zu.

4.2.3. Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)

Die HADS setzt sich aus zwei Skalen fir die durch den Patienten empfundene Angst und
Depression zusammen und sollte in der Untersuchung Aussagen uber die Gemitslage
der Patienten ermdglichen. Auch leichte psychische Verdnderungen sollten hierdurch
ersichtlich werden. Fur den Summenscore der HADS wurde in der Studie keine statistisch
signifikante Anderung zwischen Aufnahme und Entlassung festgestellt. Auch zeigte sich
im Verlauf des Aufenthalts fir die Patienten keine signifikante Besserung der HADS. Im
Gegensatz zu diesen Ergebnissen konnten Benett et al. 2017 in einer Untersuchung der
Rehabilitationserfolge von COPD Patienten unabhéngig vom Alter statistisch signifikante
Besserungen nachweisen (Bennett, Bowen et al. 2017). Allerdings betrachteten sie die
Veranderungen Uber einen Zeitraum von durchschnittlich 8 Wochen Rehabilitation der
Patienten. Die in dieser Arbeit betrachteten ZeitrAume waren wesentlich kirzer. Auch ist
das Therapiesetting in der Rehabilitation ein anderes als in der Therapie der akuten
Exazerbation der COPD, was ebenfalls zu unterschiedlichen Ergebnissen fuhren kann.
Ebenso sind die Therapieziele von Rehabilitation und akuter Therapie der Exazerbation
im Krankenhaus voneinander abweichend. Die HADS gilt generell als valide und
geeignet, auf alle Patienten und auch die Allgemeinbevolkerung Anwendung zu finden
(Bjelland, Dahl et al. 2002). In diesem Fall aber war der Nachweis einer statistisch
signifikanten Anderung im HADS fur keine der beiden Patientengruppen mdglich. Man
kann also weder sagen, dass die leitliniengerechte Therapie einen Einfluss auf Angstlevel
oder Depression bei den Patienten hatte, noch sind Unterschiede durch die

Klimatisierung der Zimmer ersichtlich.
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4.3. Interpretation der physiologischen Parameter

4.3.1. Entwicklung des Kdrpergewichts

Zwischen Aufnahme und Entlassung wurden keine signifikanten Veréanderungen des
Korpergewichtes festgestellt. Insbesondere bei den untergewichtigen Patienten hatte
sich bei verbessertem Gesundheitszustand in Bezug auf die COPD neue Korpermasse
im Sinne von Muskelmasse und Koérperfett bilden kdnnen. Es ist allerdings fraglich, wie
schnell im stationdren Rahmen durch abfallenden Stresslevel, sich bessernden
Gesundheitszustand und adéaquater Kalorienaufnahme eine Zunahme des
Korpergewichts stattfinden wirde. Besonders im Kontext der oben beschriebenen, relativ
kurzen Aufenthaltszeiten von 8 Tagen in der Kontroll- und 6 Tagen in der
Interventionsgruppe ist eine signifikante Zunahme des Koérpergewichts nicht unbedingt
zu erwarten. Die Zunahme des Kdrpergewichts als Ergebnis der positiven Energiebilanz
besonders bei katabolen Stoffwechsellagen im Zuge chronischer Erkrankungen ist ein
wichtiger Faktor fir die Besserung des Gesundheitszustandes (MacBurney and Wilmore
1981). Ebenso ware es denkbar, dass multimorbide Patienten — insbesondere solche mit
kardialen Vorerkrankungen, Nierenerkrankungen oder Lebererkrankungen — Odeme
aufweisen konnen. Diese Odeme kdnnen sich je nach verursachender Grunderkrankung
in unterschiedlichem MalRe wahrend der Hospitalisierung zurlckbilden. Wirde das
mobilisierte Wasser der friilheren Odeme ausgeschieden, miisste diese Entwicklung zu
einer relativen Abnahme des Korpergewichts fuhren. Auch wére es moglich, dass
Studienpatienten schlicht Ubergewichtig waren und diese durch die zuséatzliche
Bewegung Korpergewicht verloren haben. Insofern lassen sich von der alleinigen
Betrachtung des Gewichtes wenig Riuckschlisse auf die Krankheitszustand der

Patienten bei stationarer Aufnahme ziehen.

4.3.2. Trinkmengen

Die Auswertung ergab eine statistisch signifikant niedrigere Trinkmenge bei den
Patienten der Interventionsgruppe. Die Mediane der taglich getrunkenen Volumina in
Kontroll- (2,1 Liter) und Interventionsgruppe (1,7 Liter) unterschieden sich um 400ml. Die
European Food Safety Authority (EFSA) empfiehlt fur inaktive Frauen eine téagliche

Flussigkeitsaufnahme von 2 L und fir inaktive Manner 2,5 L (EFSA Panel on Dietetic
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Products 2010). Die Trinkmenge lag bei 75% der Patienten in der Interventionsgruppe
somit niedriger als die empfohlene Trinkmenge. Eine geringe Trinkmenge ist
problematisch und kann beispielsweise das Risiko von Nierensteinen erh6hen (Borghi,
Meschi et al. 1996). Allerdings trifft das nicht nur auf die Studienpopulation zu, sondern
ist ein verbreitetes Problem bei alteren Menschen (Drywien and Galon 2016). Weiterhin
muss bedacht werden, dass multimorbide mit Patienten Nieren-Vorerkrankungen nicht
selten von ihrem Hausarzt anderslautende Empfehlungen bezlglich der
Wasseraufnahme  erhalten. Eine mogliche Erklarung fur die reduzierte
Flussigkeitsaufnahme ist, dass die Patienten in den Klimazimmern weniger das Bedurfnis
zu trinken hatten als Patienten der Kontrollgruppe, weil sie weniger schwitzten. Weniger
Schwitzen bedeutet einen geringeren Verlust wichtiger lonen und ebenso auch
geringeren physiologischen und moglicherweise sogar psychologischen Stress.
Abschliel3end lasst sich auf Grundlage der Trinkmengen nicht kléaren, ob die Patienten

der Interventionsgruppe tatsachlich weniger Stress empfanden.

4.3.3. Morgendliche Korpertemperatur

Die Studie ergab keine Unterschiede zwischen Kontroll- und Interventionsgruppe in der
morgendlichen Kdrpertemperatur. Te Kulve et al. stellten fest, dass eine niedrigere
Raumtemperatur in der Nacht zu einer erhéhten Kérpertemperatur fuhrt und die
Morgenmudigkeit reduziert, also generell positive Effekte fir den Patienten haben kann
(Te Kulve, Schlangen et al. 2017). Daher ware es fur die Weiterentwicklung des
Klimatisierungskonzeptes in Patientenzimmern lohnenswert, eine circadiane
Temperaturvarianz in der automatischen Klimatisierung durch die Kapillarrohrmatten zu
untersuchen. Das Schlafverhalten ist besonders im Kontext der chronischen Erkrankung
ein wichtiger Baustein fir ein Verbesserung der klinischen Symptomatik der COPD.
Weitere Forschungsanséatze liegen in der Kombination von Klimatisierung und
Beleuchtungskonzepten. So hatten bereits 2014 LeGates et al. das Licht als wichtigen
Modulator in verschiedenen Bereichen des taglichen Lebens, einschlie3lich des
Schlafens, ausgemacht (LeGates, Fernandez et al. 2014). Weitere Untersuchungen

sollten auch diesen Aspekt genauer betrachten.
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4.3.4. Sauerstoffséattigung

Es bestanden keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen der pulsoxymetrisch
gemessenen Sauerstoffsattigung der Patienten in der Kontrollgruppe, verglichen mit den
Patienten in der Interventionsgruppe. Bei der Interpretation ist zu beachten, dass einige
Patienten eine Sauerstofftherapie bekamen. Dies kdnnte die Ergebnisse beeinflusst

haben. Rickschlisse auf den klinischen Zustand kdnnen hieraus nicht gezogen werden.

4.3.5. Blutdruck

Wahrend beim diastolischen Blutdruck kein signifikanter Unterschied zwischen beiden
Patientengruppen feststellbar war, lag der systolische Blutdruck in der
Interventionsgruppe signifikant hoher. Bereits aus einer Untersuchung von
Telehomecare bei COPD Patienten ist bekannt, dass Hilfe beim Krankheitsmanagement
auch in einem reduzierten Blutdruck der Patienten minden kann (Sahakyan,
Abrahamyan et al. 2018). Die Autoren fanden in ihrer Studie allerdings einen Effekt auf
den diastolischen sowie eben auch den systolischen Blutdruck, die Anderung der
Blutdruckwerte war dafir weniger stark ausgepragt als bei dieser Arbeit, und nicht auf
den systolischen Blutdruck beschrankt. Fir die Auswertung in der vorliegenden Studie
wurde der Blutdruck an den Hospitalisierungstagen 2 bis 7 herangezogen. Die
Untersuchung von Sahakyan et al. verlief hingegen Uber einen wesentlich langeren
Zeitraum, weswegen die Ergebnisse nicht uneingeschrankt vergleichbar sind (Sahakyan,
Abrahamyan et al. 2018). Eine Untersuchung von Canavan et al. aus dem Jahr 2015 zur
Wirkung von pulmonaler Rehabilitation auf den Blutdruck zeigte keine signifikante
Blutdrucksenkung bei den Patienten (Canavan, Kaliaraju et al. 2015). Das macht eine
pulmonale Beteiligung beim gefundenen Unterschied des systolischen Blutdrucks eher
unwahrscheinlich. In der Literatur wird oft eine Blutdruckreduktion durch eine
vorhergehende Stressreduktion beschrieben. So zeigte Solano-Lopez in einem Review
von 2018, dass eine Interventionsgruppe eine Blutdruckreduktion erreichen konnte,
indem ihr Lebensstil miteinbezogen wurde. Es macht dabei keinen Unterschied, ob es
sich um die Reduktion von subjektivem Stress handelt, oder eine Reduktion der
Arbeitsbelastung (Solano Lopez 2018). Wie Hjortskov et al. 2004 herausfanden, steigern
beide Stressarten den Blutdruck (Hjortskov, Rissen et al. 2004). Diese Reduktion durch

Stressbewadltigung und -minimierung beobachtete Solano-Lopez allerdings nur bei
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klinischen Messungen, sowohl beim systolischem als auch diastolischem Blutdruck. Um
einen Zusammenhang zwischen direkter Beeinflussung des Stresslevels durch den
bloRen Aufenthalt in Kontroll- und Interventionszimmer mit Wirkung auf den Blutdruck

festzustellen, sind die Daten allerdings nicht ausreichend.

Da der Blutdruck in der vorliegenden Studie morgens gemessen wurde, ist ein
Zusammenhang mit der Schlaftemperatur der Patienten denkbar. In einer Untersuchung
von Hong et al. aus dem Jahr 2016 konnten dazu Zusammenhénge gefunden werden.
Besonders junge Patienten mit Prahypertension hatten bei Schlaftemperaturen von 16°C
im Vergleich mit Schlaftemperaturen um 23°C einen erhdhten Blutdruck, sowohl
systolisch als auch diastolisch (Hong, Kuo et al. 2016). Ein Zusammenhang von Stress
und Schlaftemperatur scheint denkbar, aber lasst sich anhand dieser Untersuchungen
nicht belegen. Die von Hong untersuchten Patienten unterschieden sich deutlich von den
Teilnehmern dieser Studie, da hier hauptsachlich &ltere und chronisch erkrankte
Patienten eingeschlossen wurden. Die Schlaftemperaturen in der Arbeit von Hong
scheinen jedoch sehr vergleichbar, was zumindest den Schluss zuliel3e, dass es einen
Zusammenhang bei dem in dieser Arbeit gefundenen Ergebnis und der Schlaftemperatur
geben konnte. Hier werden weitere Untersuchungen bendtigt. Besonders in Bezug auf
das Schlafverhalten und die Beeinflussung des Schlafverhaltens durch die Klimatisierung
des Zimmers, kdnnten neue Erkenntnisse zur Blutdruckentwicklung wichtig sein. Ebenso
sollte man die Mdglichkeiten der Stressbewadltigung in ein ganzheitliches

Therapiekonzept der chronischen Erkrankung einflie3en lassen.

4.3.6. Herzfrequenz

Es war nachweisbar, dass die Herzfrequenz bei der Interventionsgruppe statistisch
signifikant erhéht war. Sowohl die mediane, als auch die minimalen und maximalen
Herzfrequenzen lagen in der Interventionsgruppe hdher als in der Kontrollgruppe. Die
Herzfrequenz wurde vornehmlich morgens durch die Pflegekrafte der Station gemessen.
Auch hier muss also Uber einen Zusammenhang der gefundenen Ergebnisse mit der
Schlafarchitektur der Patienten nachgedacht werden. Wie bereits oben diskutiert, ist es
fraglich, ob die Patienten mit 23°C Umgebungslufttemperatur in den Zimmern die
optimalen Schlafbedingungen hatten. In der Studie von Slomko et al. konnte gezeigt

werden, dass gesunde, mannliche Probanden eine héhere morgendliche Herzfrequenz
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aufwiesen, wenn bei den Probanden eine Schlaffragmentierung vorlag (Stomko,
Zawadka-Kunikowska et al. 2018). Schlaffragmentierung wird in der Arbeit dabei als
Vorhandensein kurzer Weckphasen mit einhergehender Stérung der Schlafarchitektur
und Reduktion der Tiefschlafphasen beschrieben, wie sie auch bei dem
Schlafapnoesyndrom vorkommt. Auf Grundlage dessen lie3e sich der Schluss ziehen,
dass die Schlafarchitektur der Patienten in der Interventionsgruppe eine andere war, als

die in der Kontrollgruppe.

4.4. Interpretation der Aktivitatsmessungen

Es konnten statistisch signifikante Unterschiede zwischen den gemessenen Aktivitaten
der Kontrollgruppe und der Interventionsgruppe festgestellt werden. Eine madgliche
Erklarung ist, dass sich Patienten unter Hitzestress weniger bewegen und sich
demzufolge bei besseren raumklimatischen Bedingungen mehr bewegen wirden. Jehn
et al. hatten 2014 bei Untersuchungen an Patienten, die an pulmonalarterieller
Hypertonie (PAH) erkrankt waren, eine negative Korrelation zwischen Hitzestress und
korperlicher Aktivitat feststellen kdnnen (Jehn, Gebhardt et al. 2014). Aul3erdem konnte
eine Zunahme der PAH bezogenen Symptome nachgewiesen werden. Die Autoren
schlussfolgerten, dass Hitzestress mit einem verschlechterten Kklinischen Status
assoziiert ist, und empfahlen “adequate room cooling in the patient's home and the
hospital®, also auch eine Klimatisierung der Patientenzimmer. Insofern sind die in dieser
Arbeit gezeigten Ergebnisse eine Bestatigung fur jene aus der Arbeitsgruppe von Melissa
Jehn (Jehn, Gebhardt et al. 2014).

Bei zukinftigen Studien kdnnten statt der hier verwendeten Pedometer Accelerometer
eingesetzt werden. Der Unterschied zwischen beiden Messgeraten liegt in der Technik
der Messung. Beim Pedometer (Schrittzahler) wird jede passende Bewegung als Schritt
gezahlt, was schlie3lich dazu fiihrt, dass auch solche Bewegungen als Schritt gezahlt
werden kénnen, die keinem Schritt entsprechen. Selbst hochwertige, prazise Pedometer
haben eine Fehlerrate von 2,8-5% (Vincent and Sidman 2003, Miiller, Winter et al. 2010).
Dieses Prinzip st6f3t an Grenzen bei anderen Bewegungsmustern als Gehen und Laufen,
etwa bei Bewegungen der Arme (hier war das Pedometer befestigt). Accelerometer (auch
Akzelrometer) setzen auf ein &hnliches Prinzip, sie messen jedoch - je nach Hersteller —

die Beschleunigung in einer, zwei oder drei Achsen. Dadurch wird das Ergebnis, also die
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detektierte Bewegung, besser bewertbar. Hieraus ergibt sich eine geringere mittlere
Fehlerrate bei der Zahl an Bewegungen, etwa Schritten, von 0,5% (Mdiller, Winter et al.
2010).

4.5. Limitationen der Studie

Die Randomisierung der Patienten bei Studieneinschluss gelang im Hinblick auf alle
wesentlichen Einflussfaktoren und klinischen Merkmale zu baseline ausreichend gut. So
gab es zu Beginn des Beobachtungszeitraums statistisch signifikante Unterschiede
zwischen Interventions- und Kontrollgruppe in Bezug auf Angst und Depression,
gemessen mit der HADS. Die Unterschiede im Summenscore der HADS sind
maoglicherweise der nicht ausreichend grof3en Patientenzahl geschuldet, jedoch klinisch
nicht besonders relevant. Ein d&hnliches Problem ergab sich bei der Verteilung von
mannlichen und weiblichen Patienten. Ein besseres Randomisierungsergebnis fur das

Geschlecht ware nur durch Vorhaltung von Einzelzimmern ermdglicht worden.

Eine weitere Limitation stellt auch die Verwendung der Pedometer dar. In zukinftigen
Studien sollten Accelerometer statt Schrittzahlern fir die Messung der koérperlichen
Aktivitat verwendet werden, da diese die Bewegungsdaten der Patienten genauer

erheben.

Eine noch zu klarende Frage ist der Patientenschlaf in Qualitat und Architektur, Gber den
sich in dieser Studie nur indirekte Aussagen treffen lassen. Die Ergebnisse legen den
Schluss nahe, dass eine konstante Klimatisierung der Zimmer 24 Stunden nicht dem
naturlichen Temperaturbedurfnis der Patienten entspricht, da flr den Nachtschlaf eher
kuhlere Temperaturen praferiert werden. Hier sollten Anpassungen erprobt werden, um
den Heilungsverlauf der Patienten zusatzlich positiv zu beeinflussen. Es ist dabei
bekannt, dass die optimale Schlaftemperatur fir die gesunde Allgemeinbevdlkerung
zwischen 16°C und 18°C liegt. Eine mdgliche Option ware daher eine Herabsetzung der
Raumtemperatur ab 22:00 Uhr auf einen Wert von 16°C bis 18°C, mit einer Erw&rmung
des Raumes auf die bisher dauerhaft konstanten 23°C im Tagesverlauf. Das Senken der
Raumtemperatur hat das Potential, das Schlafverhalten der Patienten im
Krankenhausrahmen positiv zu beeinflussen. Allerdings muss beachtet werden, dass die
optimale Schlaftemperatur flr chronisch kranke — und damit geschwachte - Patienten
nicht zwangslaufig zwischen 16°C und 18°C zu verorten ist. Hier sind weitere

Untersuchungen notwendig.
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SchlielZlich sind sowohl in der Interventionsgruppe als auch in der Kontrollgruppe eine
Anzahl von Patienten nicht bis zum Ende der Beobachtungsperiode in der Studie
geblieben. In der Interventionsgruppe konnten 12 der 75 und in der Kontrollgruppe 14 der
67 Studienteilnehmer nicht in die per-protocol-Analyse der Daten eingeschlossen
werden. Ursache hierfur war zu einem erheblichen Teil die Nichtteilnahme an
Untersuchungen im Rahmen der Studie sowie mehrfach auch ein Raumwechsel. Diese
Studienabbriche hétten durch organisatorische Mal3hahmen oder durch das Vorhalten
von klimatisierten Zimmern auch in anderen Abteilungen der Klinik verhindert werden

kdnnen.

4.6. Fazit

Die Ergebnisse der prospektiven, randomisierten, kontrollierten Studie zeigen
signifikante positive Effekte der stationaren Versorgung von COPD-Patienten in einem
klimatisierten Patientenzimmer gegenuber der Versorgung in einem Standardzimmer.
Die konvektionsfreie konstante Klimatisierung der Krankenzimmer auf 23°C ermdglichte
eine raschere Genesung nach hitzestress-bedingter akuter Exazerbation der
Grunderkrankung. Die Verwendung einer innovativen konvektionsfreien Kiuhlung der
Patientenzimmer bietet hierfir zudem deutliche hygienische Vorteile gegeniber der
klassischen Klimaanlage.

In Zukunft wird auch in Regionen mittlerer Breitengrade vermehrt mit Hitzetagen oder
Hitzewellen zu rechnen sein, hinzu kommen Extrementwicklungen in urbanen Raumen.
Die im Rahmen des gesamten DFG-Teilprojekts zur Untersuchung hitzevulnerabler
Patientengruppen gewonnen Erkenntnisse bestatigen die besondere Gefahrdung von
Patienten mit Lungen- und Atemwegserkrankungen, unter Hitzestress akute
Exazerbationen zu entwickeln. Als Folge der demografischen Entwicklung nimmt zudem
die Pravalenz an alteren Menschen mit chronischen Erkrankungen wie z.B. chronischer
Herzinsuffizienz zu, die vergleichbar vulnerabel gegeniber Hitzestress reagieren.
Insofern ist das Modell, klimatisierte Behandlungsraume vorzuhalten zukinftig von
groBer Bedeutung. Die Forschungsergebnisse liefern wichtige Bausteine fir die

Entwicklung eines klimaadaptierten Krankenhauses.
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Im Hinblick auf die daflr notwendigen technischen Investitionen missen Konzepte
entwickelt werden, die Klimatisierung von Behandlungszimmern energetisch,
umwelttechnisch und finanziell mit dem prognostizierten wachsenden Bedarf
auszubalancieren. Hier helfen die Studienergebnisse insofern weiter, als dass bereits
eine mafige Temperaturreduktion auf 23°C und die Vermeidung von Temperaturspitzen
einen signifikanten klinischen Effekt hat. Das klimaadaptierte Krankenhaus der Zukunft
kénnte begrenzte derartige Bereiche vorhalten, die ausschlieBlich fir vulnerable
Patientengruppen zur Verfligung stehen. Zudem kann die Ausriistung auf die Bereiche,

die baulich einen besonderen Bedarf einer Klimatisierung haben, beschrankt werden.

Die Forschung zum klimaadaptierten Krankenhaus steht in Deutschland noch am Anfang.
Die zunehmende Haufigkeit von Hitzetagen und Hitzewellen sowie weiterer
Extremwetterereignisse zeigen aber, dass eine an den Klimawandel angepasste
gesundheitliche Versorgung ein hochaktuelles Thema ist. Weitere Forschung verlangt
multi- und interdisziplinare Ansatze, die epidemiologische Untersuchungen,
gesundheitsbkonomische Analysen, aber auch Erkenntnisse aus der Umwelttechnik, der

Architektur und Stadtplanung mit einbeziehen.
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