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1. Einleitung

Eine Befragung von Arzten auf 647 Intensivstationen in 16 europdischen Landern er-
gab, dass die Mehrzahl der beatmeten Patienten, die auf einer Intensivstation behandelt
werden, Medikamente zur Analgesie und Sedierung erhalten [1]. Die Analgosedierung
stellt einen wesentlichen Bestandteil der intensivmedizinischen Therapie dar [2]. Die
Befragung zeigte jedoch, dass sich die Durchfihrung der Analgosedierung auf ver-
schiedenen Intensivstationen erheblich unterscheidet. Allgemeines Ziel der Analgose-
dierung auf der Intensivstation ist nach der S3-Leitlinie zu Analgesie, Sedierung und
Delir-Management in der Intensivmedizin, den kritisch kranken Patienten von Schmer-
zen zu befreien, ihn vor den multiplen Stressoren auf einer Intensivstation zu schitzen
sowie die maschinelle Beatmung zu erleichtern [3]. Angestrebt wird ein wacher, koope-
rativer Patient, der die intensivmedizinischen Malinahmen gut toleriert [3].

Eine prospektive klinische Studie von Kollef und Kollegen aus dem Jahr 1998 sowie
eine randomisierte kontrollierte klinische Studie von Kress und Kollegen aus dem Jahr
2000 zeigten, dass eine UbermaRige Sedierungstiefe und eine prolongierte intraventse
Applikation von Analgosedativa die Dauer der Beatmung, die Aufenthaltsdauer auf der
Intensivstation sowie die Aufenthaltsdauer im Krankenhaus verlangern [4, 5]. Mit zu-
nehmender Beatmungsdauer sowie Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation steigt das
Risiko fur Infektionen [6]. In einer 1998 veroffentlichten Untersuchung auf 16 kanadi-
schen Intensivstationen entwickelten 177 von 1.014 Patienten (= 17,5 %) eine ventila-
torassoziierte Pneumonie. Dabei stieg das kumulative Risiko fir eine Pneumonie mit
zunehmender Beatmungsdauer [7]. Eine im Jahr 2006 veroffentlichte Untersuchung auf
funf amerikanischen Intensivstationen ergab, dass eine tiefe Sedierung und der
Gebrauch von Muskelrelaxantien unabhangige Risikofaktoren fir die Entwicklung einer
Pneumonie sind. Die Pneumonierate stieg in dieser Untersuchung von 24 % an Tag 1
auf 48 % an Tag 3 [8]. Eine im Jahr 2008 vero6ffentlichte Untersuchung auf 71 italieni-
schen Intensivstationen zeigte, dass von 9.493 Patienten 1.083 (= 11,4 %) im Laufe
ihres Aufenthalts auf der Intensivstation eine Infektion erwarben. Davon erkrankten 511
Patienten (= 47,2 %) an einer Pneumonie [9]. Darlber hinaus zeigten die Veroffentli-
chungen von Ltz und Kollegen [10], Morandi und Kollegen [11] sowie McGrane und
Kollegen [12], dass sowohl eine Unter- als auch eine Uberdosierung von Analgosedati-

va das Risiko fur ein Delir erhohen.



Die Analgosedierung kritisch kranker Patienten auf Intensivstationen hat sich in den
vergangenen Jahren grundlegend gewandelt. Noch zu Beginn der 1980er Jahre wurde
eine maoglichst tiefe Sedierung angestrebt. So fand Merriman 1981 in einer Umfrage auf
34 britischen Intensivstationen heraus, dass die Mehrheit eine tiefe Sedierung des Pati-
enten und seine vollstdndige Abschirmung von der Umgebung auf der Intensivstation
anstrebte [13]. Es herrschte die Meinung vor, dass eine zu flache und nicht eine zu tiefe
Sedierung das Patientenwohl beeintrachtigt. Gleichwohl gab es bereits damals erste
Berichte Uber aufgetretene Desorientiertheit nach der Gabe von Lorazepam und Diaze-
pam, insbesondere bei alteren Patienten [13]. In einer Umfrage von Bion und Leding-
ham aus dem Jahr 1987 zur Sedierungspraxis ebenfalls auf britischen Intensivstationen
gab die Mehrheit der behandelnden Arzte (69 %) als Sedierungsziel nicht mehr einen
tief sedierten, sondern einen schlafenden, aber leicht erweckbaren Patienten an [14].

Im Mittelpunkt der wissenschaftlichen Untersuchungen zur Analgosedierung kritisch
kranker Patienten stand zunachst die Medikamentenwahl. Eine Reihe von Untersu-
chungen verglich die Eigenschaften verschiedener Sedativa miteinander [15, 16, 17].
Ziel war es, das Sedativum zu finden, das den Anforderungen an eine Sedierung kri-
tisch kranker Patienten am besten gerecht wird. Es zeigte sich jedoch, dass es das ei-
ne, ideale Medikament zur Sedierung nicht gibt [2, 18]. Daher rtickten zunehmend Kon-
zepte zur Analgosedierung in den Fokus der wissenschaftlichen Auseinandersetzung,

die sich nicht allein auf die Medikamentenwahl! konzentrierten.

1.1 Entwicklung der protokollgesteuerten Analgosedierung

Mascia und Kollegen untersuchten im Jahr 1995, ob die Einfuhrung eines Protokolls zur
Analgosedierung zu einer Verkirzung der Beatmungsdauer und der Aufenthaltsdauer
auf der Intensivstation sowie zu einer Verringerung des Verbrauchs von Medikamenten
zur Analgosedierung fuhrt [19]. Das von ihnen entwickelte Protokoll bestand aus einem
Analgesie- und einem Sedierungs-Algorithmus. Beide Algorithmen enthielten Empfeh-
lungen zum Monitoring der Analgosedierung, zur Auswahl der zu verwendenden Medi-
kamente und ihrer Dosierung. Im Vordergrund der Untersuchung standen Gesichts-
punkte der Kosteneffizienz. Durch die Einfuhrung der protokollgestiitzten Analgosedie-
rung konnte die durchschnittliche Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation um 9,2 Tage



verkirzt und die durchschnittliche Beatmungsdauer von 317 auf 167 Stunden reduziert
werden. Die durchschnittichen Medikamentenkosten verringerten sich in allen unter-

suchten Medikamentengruppen [19].

Ely und Kollegen untersuchten im Jahr 1996 die Auswirkungen protokollbasierter Spon-
tanatmungsversuche auf die Dauer der Beatmung [20]. Ihr Protokoll bestand darin, die
Patienten in der Interventionsgruppe taglich auf ihre Fahigkeit zur Spontanatmung zu
untersuchen. Patienten, die eine Spontanatmung zeigten, wurden einem zweistiindigen
Spontanatmungsversuch unterzogen. Der behandelnde Arzt wurde Uber das Ergebnis
unterrichtet. Ihm blieb die Entscheidung Uber eine Extubation vorbehalten. Die Einfuh-
rung protokollbasierter Spontanatmungsversuche fihrte zu einer Verkiirzung der durch-
schnittlichen Beatmungsdauer um 1,5 Tage (p = 0,003). In der Tendenz verringerte sich
auch die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation sowie im Krankenhaus, ohne dass
diese Verringerung statistische Signifikanz erreichte. Ferner konnten Ely und Kollegen
eine statistisch signifikante Reduktion beatmungsassoziierter Komplikationen zeigen.
So verringerte sich die Anzahl der Reintubationen um sechs Prozent (p = 0,04) und die
Anzahl der Félle, in denen eine Langzeitbeatmung (> 21 Tage) erforderlich war, um
sieben Prozent (p = 0,04) [20].

Kollef und Kollegen verglichen im Jahr 1998 die Auswirkungen einer kontinuierlichen
intravendsen Applikation von Analgosedativa gegeniber einer diskontinuierlichen bo-
lusweisen Gabe oder keiner Gabe von Analgosedativa. Sie kamen zu dem Ergebnis,
dass die kontinuierliche intravendse Gabe von Medikamenten zur Analgosedierung mit
einer Verlangerung der Beatmungsdauer, der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation
und der Krankenhausverweildauer assoziiert war [4]. So betrug die durchschnittliche
Beatmungsdauer bei Patienten mit kontinuierlicher intravenéser Analgosedierung 185
(x 190) Stunden, wahrend die durchschnittliche Beatmungsdauer bei Patienten mit dis-
kontinuierlicher oder keiner Analgosedierung 55,6 (x 75,6) Stunden betrug (p < 0,001).
Die durchschnittliche Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation verkirzte sich von 13,5 (£
33,7) Tagen bei Patienten mit kontinuierlicher intravendser Analgosedierung auf 4,8 (+
4,1) Tage bei Patienten mit diskontinuierlicher oder keiner Analgosedierung (p < 0,001).
Die durchschnittliche Aufenthaltsdauer im Krankenhaus reduzierte sich von 21,0 (£
25,1) Tagen auf 12,8 (+ 14,1) Tage (p < 0,001).



Brook und Kollegen verglichen im Jahr 1999 in einer randomisierten klinischen Studie
die Auswirkungen der Einfihrung einer protokollgestiitzten Analgosedierung auf die
Beatmungsdauer, die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und die Krankenhaus-
verweildauer [21]. Das von ihnen entwickelte Protokoll fasste die Bereiche Analgesie,
Sedierung und Delir-Behandlung in einem einzigen Algorithmus zusammen. Der Algo-
rithmus enthielt eine Zielvorgabe zur Sedierungstiefe sowie Empfehlungen zur Auswahl
und Dosierung der fur die Analgosedierung zu verwendenden Medikamente. Durch Ein-
fuhrung des Protokolls verkirzte sich die durchschnittliche Beatmungsdauer von 124,0
(= 153,6) Stunden in der Kontrollgruppe auf 89,1 (+ 133,6) Stunden in der Interventi-
onsgruppe (p = 0,003). Die durchschnittliche Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation
reduzierte sich von 7,5 (x 6,5) Tagen in der Kontrollgruppe auf 5,7 (+ 5,9) Tage in der
Interventionsgruppe (p = 0,013). Die durchschnittliche Aufenthaltsdauer im Kranken-
haus verkirzte sich von 19,9 (+ 24,2) Tagen auf 14,0 (+ 17,3) Tage (p < 0,001).

Kress und Kollegen untersuchten im Jahr 1999, ob eine tagliche Unterbrechung der
Zufuhr von Analgosedativa die Beatmungsdauer sowie die Aufenthaltsdauer auf der
Intensivstation und im Krankenhaus verkirzt [5]. Sie konnten durch Einfihrung eines
taglichen Aufwachversuchs eine Verkiirzung der Beatmungsdauer im Median von 7,3
auf 4,9 Tage zeigen (p = 0,004). Der Median der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstati-
on reduzierte sich von 9,9 auf 6,4 Tage (p = 0,02). Fiur die Krankenhausaufenthaltsdau-

er konnte keine statistisch signifikante Verkirzung gezeigt werden.

Im Jahr 2004 werteten Schweickert und Kollegen die in der Untersuchung von Kress
erhobenen Daten retrospektiv unter dem Gesichtspunkt der Haufigkeit bestimmter
Komplikationen aus [22]. Dabei stellten sie fest, dass sich Komplikationen wie ventila-
torassoziierte Pneumonien, Barotraumata und Bakteriamien durch die Einfuhrung eines
taglichen Aufwachversuchs verringerten. Die Gesamtzahl der untersuchten Komplikati-
onen war in der Interventionsgruppe mit taglichem Aufwachversuch statistisch signifi-

kant niedriger (p = 0,04).

Egerod und Kollegen konnten in einer Untersuchung zu Entwicklungen der Sedie-
rungspraxis auf danischen Intensivstationen im Vergleich der Jahre 1997 und 2003 eine
Entwicklung hin zu einer flacheren Sedierung ausmachen [23]. Ferner konnten sie eine

statistisch signifikante Zunahme in der Nutzung von Scoring-Systemen zur Bestimmung
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der Sedierungstiefe sowie einen zunehmenden Ersatz von Benzodiazepinen durch Pro-
pofol als Sedativum der Wahl zeigen. Noch keine signifikanten Veranderungen gab es
laut Egerod in der Anwendung von Analgosedierungs- und Weaning-Protokollen.

Seit den Untersuchungen von Mascia im Jahr 1995 und Brook im Jahr 1999 hat eine
Reihe weiterer Untersuchungen die Auswirkungen einer protokollgestitzten Analgose-
dierung auf die Beatmungsdauer, die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und die
Krankenhausverweildauer analysiert [24, 25, 26, 27, 28, 29].

Elliott und Kollegen untersuchten in den Jahren 2002 bis 2004 die Auswirkungen der
Einfuhrung eines Protokolls zur Analgosedierung auf einer australischen Intensivstation
[26]. Dabei verwendeten sie einen Algorithmus, der sich im Wesentlichen an dem von
Brook und Kollegen entworfenen Algorithmus orientierte. Sie passten ihre Vorgaben
lediglich hinsichtlich der zu verwendenden Analgosedativa an die Gegebenheiten auf
einer australischen Intensivstation an (Verwendung von Midazolam statt Lorazepam).
Anders als Brook und Kollegen konnten sie keine statistisch signifikante Verkirzung der
Beatmungsdauer und der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation zeigen. Der Median
der Beatmungsdauer verlangerte sich vielmehr von 4,8 Tagen in der Gruppe vor Einfuh-
rung des Protokolls auf 5,6 Tage in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls (p =
0,99). Der Median der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation erhdhte sich statistisch
signifikant von 7,1 Tagen in der Gruppe vor Einfiihrung des Protokolls auf 8,2 Tage in

der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls (p = 0,04).

Bucknall und Kollegen untersuchten im Jahr 2008 die Auswirkungen der Einfihrung
eines Protokolls zur Analgosedierung ebenfalls auf einer australischen Intensivstation
[27]. Auch ihr Algorithmus lehnte sich an den von Brook und Kollegen entworfenen an.
Sie konnten weder eine Verkirzung der Beatmungsdauer noch der Aufenthaltsdauer

auf der Intensivstation oder der Krankenhausverweildauer zeigen.

Robinson und Kollegen untersuchten im Jahr 2008 auf einer traumatologischen Inten-
sivstation in den USA die Auswirkungen eines von ihnen entworfenen Protokolls zur
Analgosedierung [28]. Das Protokoll enthielt Algorithmen zur Analgesie, Sedierung und
Delir-Behandlung. In der Untersuchung wurden validierte Messinstrumente zur Erfas-

sung von Schmerz, Sedierungstiefe und Delir verwendet. Untersucht wurden die Aus-
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wirkungen auf die Beatmungsdauer, die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation sowie
die Krankenhausverweildauer. Der Median der Beatmungsdauer verringerte sich von
3,2 Tagen auf 1,2 Tage (p = 0,027). Der Median der Aufenthaltsdauer auf der Intensiv-
station sank von 5,9 Tagen auf 4,1 Tage, ohne dass die Verkirzung statistische Signifi-
kanz erreichte (p = 0,21). Der Median der Aufenthaltsdauer im Krankenhaus verringerte
sich von 18 Tagen auf 12 Tage (p = 0,036).

Abanador-Kamper und Kollegen fiihrten im Jahr 2008 auf einer kardiologischen Inten-
sivstation in Deutschland ein Protokoll zur Analgosedierung bei Patienten nach tberleb-
tem plotzlichen Herztod ein. Das Protokoll orientierte sich an den S2-Leitlinien zur Anal-
gesie und Sedierung in der Intensivmedizin der Deutschen Gesellschaft fir Anasthesio-
logie und Intensivmedizin sowie an dem von Brook entwickelten Analgosedierungs-
Algorithmus. Abanador-Kamper und Kollegen konnten fur das gesamte Patientenkollek-
tiv keine statistisch signifikante Verkirzung der Beatmungsdauer und der Aufenthalts-
dauer auf der Intensivstation zeigen. Fiur eine Subgruppe von Patienten mit APACHE 1II-
Werten [30] zwischen 25 und 29 zeigte sich eine Verlangerung der durchschnittlichen
Beatmungsdauer von 116,5 Stunden in der Pra-Interventionsgruppe auf 199,4 Stunden
in der Post-Interventionsgruppe (p = 0,008). Fir diese Subgruppe zeigte sich auch eine
Verlangerung der durchschnittlichen Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation. Diese
erhohte sich von 7,8 Tagen in der Pra-Interventionsgruppe auf 14,7 Tage in der Post-
Interventionsgruppe (p < 0,001).

Die zunehmende Verbreitung von Protokollen zur Analgosedierung spiegelte auch eine
Untersuchung von Martin und Kollegen wider [31]. Diese beleuchteten die Veranderun-
gen im Management der Analgosedierung auf deutschen Intensivstationen im Zeitraum
von 2002 bis 2006. Neben einer Zunahme bei der Anwendung von Scoring-Systemen
zur Bestimmung der Sedierungstiefe (8 % in 2002 vs. 51 % in 2006, p < 0,001) stellten
sie insbesondere auch eine verstarkte Nutzung von Protokollen zur Analgosedierung
fest (21 % in 2002 vs. 46 % in 2006, p < 0,001).

Die unterschiedlichen Ergebnisse bei der Anwendung von Protokollen zur Analgosedie-
rung waren Ausgangspunkt einer multizentrischen Studie von Girard und Kollegen [32].
Diese untersuchten in den Jahren 2003 bis 2006, ob eine Kombination von téglichen
Aufwachversuchen und Spontanatmungsversuchen im Vergleich zu einer protokollge-
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stlitzten Analgosedierung nur mit Spontanatmungsversuchen vorteilhafter ist. In einem
28-tagigen Beobachtungszeitraum konnten Girard und Kollegen durch die Kombination
von taglichen Aufwach- und Spontanatmungsversuchen eine Verkirzung der durch-
schnittlichen Beatmungsdauer um 3,1 Tage zeigen (p = 0,02). Der Median der Aufent-
haltsdauer auf der Intensivstation sank von 12,9 Tagen in der Kontrollgruppe auf 9,1
Tage in der Interventionsgruppe (p = 0,01). Der Median der Krankenhausverweildauer
verringerte sich von 19,2 Tagen auf 14,9 Tage (p = 0,04). Die Untersuchung bezog je-
doch keine operativen Intensivpatienten ein. Insoweit regten die Autoren eine gesonder-

te Untersuchung an.

Skrobik und Kollegen untersuchten in den Jahren 2003 bis 2005 die Auswirkungen der
Einfihrung eines Protokolls zur Analgosedierung, welches Algorithmen zur Analgesie,
Sedierung und Delir-Behandlung enthielt. Teil des Protokolls war die Verwendung vali-
dierter Scores zur Erfassung von Schmerz, Sedierungstiefe und Delir. Durch die An-
wendung des Protokolls reduzierte sich die durchschnittliche Beatmungsdauer von 7,51
Tagen auf 5,93 Tage (p = 0,01). Die durchschnittliche Aufenthaltsdauer auf der Inten-
sivstation verringerte sich von 6,32 Tagen auf 5,35 Tage (p = 0,009). Die durchschnittli-
che Verweildauer im Krankenhaus verkirzte sich von 55,0 Tagen auf 27,1 Tage (p <
0,0001). In der Untersuchung wurde auch der Verbrauch von Analgosedativa erfasst.
Hierbei konnte eine statistisch signifikante Reduktion des durchschnittlichen Verbrauchs
von Morphindquivalenten und Lorazepamaquivalenten gezeigt werden. Der durch-
schnittliche Propofol-Verbrauch stieg in der Post-Interventionsgruppe an. Die Haufigkeit
eines Delirs war in beiden Gruppen nahezu identisch, jedoch zeigte sich eine statistisch
signifikant niedrigere Haufigkeit eines subsyndromalen Delirs.

Schweickert und Kollegen untersuchten in den Jahren 2005 bis 2007 in einer randomi-
sierten klinischen Studie die Auswirkungen einer Kombination von taglichem Aufwach-
versuch und friher Mobilisation von beatmeten Patienten auf Intensivstationen im Ver-
gleich zu einer Therapie, bestehend aus taglichem Aufwachversuch ohne Vorgaben zur
Mobilisation [33]. Durch die Kombination aus taglichem Aufwachversuch und friher
Mobilisation konnten statistisch signifikant mehr Patienten zum Zeitpunkt der Entlas-
sung aus dem Krankenhaus selbstandig Aktivitdten des téglichen Lebens verrichten
(z.B. sich waschen, kleiden, essen und trinken; p = 0,02). Bei Patienten, die wahrend
ihres Aufenthalts auf der Intensivstation ein Delir entwickelten, verkirzte sich die Dauer
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des Delirs um zwei Tage (p = 0,02). Dartber hinaus reduzierte sich die Beatmungsdau-

er von 6,1 Tagen auf 3,4 Tage (p = 0,02).

1.2 Messinstrumente zum Monitoring der Analgosedierung

Die vorgenannten Untersuchungen haben gezeigt, dass Protokolle zur Analgosedierung
insbesondere dann erfolgreich waren, wenn sie reliable und validierte Messinstrumente
zur Bestimmung von Analgesie, Sedierungstiefe und Delir verwendeten. Das Monitoring
von Analgesie, Sedierung und Delir ist heute eine Grundlage jeder intensivmedizini-
schen Behandlung [10, 11, 12, 34, 35]. Zur Bestimmung der Sedierungstiefe setzte sich
zunachst die Ramsay-Sedation-Scale (RSS) durch (vgl. 2.2.2.2.1). Die Ramsay-
Sedation-Scale beschreibt sechs verschiedene Stadien der Sedierung (RSS 1 — 6) [36].
Die Stadien 1 — 3 beziehen sich auf einen wachen, die Stadien 4 — 6 auf einen schla-
fenden Patienten. Seit ihrer ersten Beschreibung im Jahr 1974 hat sie verschiedene
Modifikationen erfahren [37]. Obwohl sie Uber Jahre das am weitesten verbreitete
Messinstrument war, sind die Validitat und Reliabilitdt dieses Scores nicht hinreichend
erwiesen [38]. Zudem kann die Ramsay-Sedation-Scale nicht zwischen unterschiedli-
chen Agitationszustanden differenzieren [38].

Mit der zunehmenden Fokussierung auf eine patientenadaptierte Sedierung, die Ge-
genstand samtlicher Protokolle zur Analgosedierung ist, wurde einer méglichst prazisen
und verlasslichen Bestimmung der Sedierungstiefe verstarkt Bedeutung beigemessen
[10, 12, 35]. Heute werden daher anstelle der Ramsay-Sedation-Scale reliable und vali-
dierte Messinstrumente wie die Richmond Agitation-Sedation-Scale (RASS) verwendet.
Die Richmond Agitation-Sedation-Scale ist eine 10-Punkte-Skala, mit der in drei Schrit-
ten die Sedierungstiefe des Patienten durch klinische Beobachtung bestimmt wird [39].
Im Unterschied zur Ramsay-Sedation-Scale kann mit Hilfe der Richmond Agitation-

Sedation-Scale zwischen unterschiedlichen Agitationsstadien differenziert werden [39].

Analog zur Entwicklung reliabler und validierter Skalen zur Bestimmung der Sedie-
rungstiefe wurden auch reliable und validierte Skalen zur Bestimmung der Schmerzin-
tensitat und zur Erfassung eines Delirs entwickelt. Bei Patienten, mit denen eine Kom-
munikation moglich ist, hat sich als Instrument zur Selbsteinschatzung der Schmerzin-
tensitat die Numerische Rating Skala (NRS) durchgesetzt (vgl. 2.2.2.1.1). Es handelt
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sich um eine validierte Schmerzskala mit Werten zwischen 0 und 10, wobei O Schmerz-
freiheit und 10 den starksten vorstellbaren Schmerz beschreibt [40, 41, 42]. Bei Patien-
ten, die zu einer Selbsteinschatzung nicht in der Lage sind, wird eine Fremdbeurteilung
der Schmerzintensitat mittels der Behavioral Pain Scale (BPS) bzw. der Behavioral Pain
Scale fur nicht intubierte Patienten (BPS-NI) vorgenommen (vgl. 2.2.2.1.1). Mit der BPS
wird die Intensitat des Schmerzempfindens anhand des Gesichtsausdrucks des Patien-
ten, der Haltung der oberen Extremitaten und der Compliance mit dem Beatmungsgerét
ermittelt. Fir jeden dieser drei Bereiche werden vier Stufen der Veréanderung vorgege-
ben, welche eine graduierte Zunahme der Schmerzintensitat beschreiben [43, 44]. Zur
Erfassung eines Delirs gibt es heute verschiedene reliable und validierte Delir-Scores
(z.B. Confusion Assessment Method for the Intensive Care Unit (CAM-ICU), Delirium-
Detection-Score (DDS)) [10, 11].

Heute hat sich die Erkenntnis durchgesetzt, dass nicht eine protokollgestitzte Analgo-
sedierung oder ein taglicher Aufwach- oder Spontanatmungsversuch jeweils fir sich
genommen den entscheidenden Outcome-Vorteil fir den Patienten bewirken, sondern
vielmehr eine Kombination aus samtlichen dieser Ansatze. So gilt nach heutigem Stand
ein Gesamtkonzept, das neben einer protokollgestitzten Analgosedierung auch Auf-
wachversuche (Spontaneous Awakening Trial, SAT), Spontanatmungsversuche (Spon-
taneous Breathing Trial, SBT), die Koordination von SAT und SBT (Coordination), die
Nutzung von validierten Delir-Messinstrumenten sowie die frihe Mobilisation (Early Mo-
bilisation) umfasst (,ABCDE-Bundle®), als der vielversprechendste Ansatz, um die un-
erwinschten Folgen der Analgosedierung kritisch kranker Patienten zu minimieren [10,
11, 12, 45].

1.3 Herleitung der Aufgabenstellung

Mit zunehmender Beatmungsdauer sowie Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation
steigt das Risiko fur Infektionen [6, 7, 8, 9]. Dartiber hinaus erhéht sowohl eine Unter-
als auch eine Uberdosierung von Analgosedativa das Risiko fur ein Delir [10, 11, 12].
Seit Mitte der 1990er Jahre wurden verschiedene Konzepte entwickelt, welche die Be-
atmungsdauer und die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation verkirzen sollten. Die
Suche nach dem Konzept, das am besten geeignet ist, die unerwiinschten Folgen der

Analgosedierung zu minimieren, dauert bis heute an. Zu Beginn der vorliegenden Un-
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tersuchung stand insbesondere die protokollgesteuerte Analgosedierung im Fokus der
wissenschaftlichen Auseinandersetzung. Die Untersuchungen von Mascia [19] und
Brook [21] hatten gezeigt, dass die Einfuhrung einer protokollgestitzten Analgosedie-
rung die Beatmungsdauer, die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und die Kran-
kenhausverweildauer statistisch signifikant verkirzen kann. Die Untersuchung von
Mascia zeigte dariiber hinaus eine statistisch signifikante Reduktion des Verbrauchs
von Analgosedativa und Muskelrelaxantien.

Vor Beginn dieser Untersuchung wurde die Analgosedierung auf der interdisziplindren
operativen Intensivstation des Universitatsklinikums Benjamin Franklin nach Erfah-
rungswerten gesteuert. Die empirische Vorgehensweise bezog sich dabei sowohl auf
die Auswahl als auch auf die Dosierung der zur Analgosedierung verwendeten Medi-
kamente. Es gab keine Algorithmen zur Steuerung der Analgesie, Sedierung und Delir-
Behandlung. Zur Bestimmung der Sedierungstiefe wurde eine modifizierte Ramsay-
Sedation-Scale (RSS, vgl. 2.2.2.2.1) benutzt. Es wurde jedoch kein Zielwert fir die Se-
dierungstiefe vorgegeben. Ziel der vorliegenden Studie war es, zu untersuchen, ob die
Einfuhrung eines fur die Intensivstation entwickelten Protokolls zur Analgosedierung,
das Algorithmen zur Analgesie, Sedierung und Delir-Behandlung enthalt und patienten-
adaptierte Zielwerte fur die Analgesie und Sedierungstiefe vorgibt, die Beatmungsdauer
und die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation verkirzen sowie den Verbrauch von

Medikamenten zur Analgosedierung reduzieren kann.
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2. Patienten und Methodik

Die Untersuchung wurde mit Einverstandnis der Ethikkommission des Universitatsklini-
kums Benjamin Franklin durchgefihrt. Die Fallzahlabschatzung orientierte sich an den
Studien von Brook und Kollegen [21] sowie MacLaren und Kollegen [46]. Brook und
Kollegen untersuchten im Jahr 1999 in den USA die Auswirkungen der Einfihrung einer
protokollgestitzten Analgosedierung auf die Beatmungsdauer (primare Outcome-
Variable) sowie die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und die Krankenhausver-
weildauer (sekundare Outcome-Variablen). Das Patientenkollektiv in der Untersuchung
von Brook war in Hinblick auf das durchschnittliche Lebensalter, den durchschnittlichen
APACHE II-Wert [30] und die Geschlechtsverteilung vergleichbar mit dem Patientenkol-
lektiv der Intensivstation, auf der die vorliegende Untersuchung durchgefuhrt wurde.
Nach der Fallzahlabschatzung von Brook und Kollegen war eine Gruppengrof3e von
143 Patienten je Gruppe erforderlich, um mit einer 80-prozentigen Wahrscheinlichkeit
eine Verringerung der Beatmungsdauer um 1,5 Tage festzustellen. MacLaren und Kol-
legen untersuchten im Jahr 2000 ebenfalls in den USA die Unterschiede einer empiri-
schen gegenlber einer protokollgestiitzten Analgosedierung hinsichtlich der Beat-
mungsdauer, der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und der Dosierung von Anal-
gosedativa. Das Patientenkollektiv war auch hier mit dem der Intensivstation vergleich-
bar, auf der die vorliegende Untersuchung durchgefthrt wurde. Fir eine Teststarke von
€ = 0,8 (Wahrscheinlichkeit von 80 %) bei einem Signifikanzniveau a = 0,05 berechne-
ten MacLaren und Kollegen eine Gruppengro3e von 140 Patienten je Gruppe. Ausge-
hend von diesen Fallzahlabschéatzungen wurde die Gruppengréf3e in der vorliegenden
Untersuchung auf 150 Patienten je Gruppe festgelegt. Damit lag die hier gewéahlte
GruppengréRe deutlich oberhalb einiger anderer Untersuchungen (z.B. 72/84 bei Mas-
cia und Kollegen [19] und 60/68 bei Kress und Kollegen [5]).

2.1 Patienten

Eingeschlossen wurden Patienten, die zum Zeitpunkt der Aufnahme in die Untersu-

chung folgende Kriterien erfullten:

e Vollendung des 18. Lebensjahrs,
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e  Behandlung fur mindestens 24 Stunden intubiert und beatmet auf der inter-
disziplindren operativen Intensivstation der Klinik fur An&sthesiologie mit
Schwerpunkt operative Intensivmedizin,

e  Applikation von Medikamenten zur Analgosedierung,

. keine Schwangerschatft.

Vor Aufnahme in die Untersuchung wurde die schriftliche Einwilligung des Patienten
bzw. des gesetzlichen Vertreters zu der mit der Untersuchung verbundenen Erhebung
und Verarbeitung personenbezogener Daten eingeholt. Sofern bei einem nicht einwilli-
gungsfahigen Patienten zum Zeitpunkt der Entscheidung Uber die Aufnahme in die Er-
hebung weder ein gesetzlicher Betreuer bestellt noch ein naher Angehdriger zeitgerecht
erreichbar war, wurde der mutmafiliche Wille des Patienten unter Hinzuziehung eines

Konsilarztes ermittelt.

2.2 Methodik

Die Untersuchung wurde als prospektive Observationsstudie im Pra-Interventions-/
Post-Interventionsdesign angelegt. Die Intervention bestand in der Einfihrung eines
algorithmusbasierten Analgosedierungsprotokolls. Dieses wurde vor Beginn der Daten-
erhebung eigens fiur diese Untersuchung entworfen. Das Protokoll enthielt getrennte
Algorithmen zur Durchfihrung der Analgesie, Sedierung und Delir-Behandlung. Der
Sicherstellung einer suffizienten Analgesie wurde in dem Protokoll Vorrang eingeraumt.
Dies auf3erte sich in der Voranstellung des Analgesie-Algorithmus vor den Sedierungs-
und Delir-Algorithmus. Dariiber hinaus bestand der erste Schritt des Sedierungs-
Algorithmus in der Kontrolle einer suffizienten Analgesie. In dieser klaren Trennung zwi-
schen Analgesie-, Sedierungs- und Delir-Algorithmus unter Voranstellung des Analge-
sie-Algorithmus unterscheidet sich das Analgosedierungsprotokoll der vorliegenden Un-
tersuchung von den Protokollen in den Untersuchungen von Mascia und Kollegen [19],
Brook und Kollegen [21] sowie MacLaren und Kollegen [46]. Die Trennung erméglichte
es dem Anwender, gezielter und differenzierter auf die individuelle Situation des Patien-

ten einzugehen. Dadurch sollte sich auch die Anwender-Compliance erhohen.

Die Studie wurde in zwei Phasen durchgefuhrt. In der ersten Phase (Januar 2002 bis
August 2002) wurde die damalige Praxis der Analgosedierung auf der Intensivstation
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prospektiv dokumentiert. Hierfir wurden die Daten von 151 Patienten erhoben (Gruppe
vor Protokoll). Die Datenerhebung wird im Einzelnen nachfolgend unter 2.2.1 beschrie-
ben. Nach der damaligen Praxis wurde die Analgosedierung auf der Intensivstation
nach Erfahrungswerten gesteuert. Diese empirische Vorgehensweise bezog sich so-
wohl auf die Auswahl als auch auf die Dosierung der zur Analgosedierung verwendeten
Medikamente. Algorithmen zur Steuerung der Analgesie, Sedierung oder Delir-
Behandlung kamen nicht zur Anwendung. Zur Bestimmung der Sedierungstiefe wurde
bereits eine modifizierte Ramsay-Sedation-Scale (RSS, vgl. 2.2.2.2.1) verwendet, je-
doch ohne Vorgabe eines Zielwerts fur die Sedierungstiefe. Der Bispektrale Index Score

(BIS, vgl. 2.2.2.2.1) wurde nicht regelhaft verwendet.

Dem sequentiellen Ablauf der Studie entsprechend, folgte auf die erste Phase der Da-
tenerhebung (Januar 2002 bis August 2002) eine dreimonatige Schulung des arztlichen
Personals und des Pflegepersonals der Intensivstation auf das Studienprotokoll (August
2002 bis November 2002, vgl. 2.2.3).

In der zweiten Phase der Datenerhebung (November 2002 bis August 2003) wurde die
Analgosedierung anhand des Studienprotokolls durchgefihrt. In dieser Phase wurden
die Daten von 153 Patienten prospektiv erhoben (Gruppe nach Protokoll).

Januar 2002 — August 2002 — November 2002 —
2001 August 2002 November 2002 August 2003
>
Entwurf des Analgo- Prospektive Dokumentation Schulung des Prospektive Dokumentation
sedierungsprotokolls der empirischen Analgose- Personals der protokollgesteuerten
dierung (Gruppe vor Proto- Analgosedierung (Gruppe
koll) nach Protokoll)

Abbildung 1: Darstellung des sequentiellen Studienverlaufs

Die Daten beider Gruppen wurden hinsichtlich der Beatmungsdauer, der Aufenthalts-
dauer auf der Intensivstation, des Verbrauchs von Medikamenten zur Analgosedierung

und des Auftretens von Komplikationen miteinander verglichen.
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2.2.1 Datenerhebung

Fur die Datenerhebung wurden spezielle Erhebungsbégen entwickelt. Die Erhebungs-
bdgen bestanden aus drei Teilen: Aufnahme in die Studie (Erhebungsbogen 1), tagli-
cher Verlauf (Erhebungsbogen 2) und Entlassung aus der Studie (Erhebungsbogen 3).

2.2.1.1 Erhebungsbogen 1

Der Erhebungsbogen 1 (vgl. Anhang 7.2) wurde zum Zeitpunkt der Aufnahme des Pati-
enten in die Untersuchung ausgeftllt. Dem Patienten wurden eine Erhebungs- und eine
laufende Nummer zugeteilt. Fir den Fall einer Wiederaufnahme erhielt der Patient eine
neue Erhebungsnummer, wahrend die laufende Nummer gleich blieb. Erfasst wurden
die demographischen Daten des Patienten (Geschlecht, Kdrpergro3e, Kdrpergewicht,
Alter), das Datum der Krankenhausaufnahme und der Aufnahme auf die Intensivstation
sowie die zuweisende Fachrichtung. Ferner wurde die Vormedikation des Patienten
dokumentiert. Es wurde erhoben, ob die Aufnahme geplant oder als Notfall erfolgte und
ob es sich um eine Ubernahme von einer anderen Intensivstation oder um eine Wieder-
aufnahme handelte. In Fallen einer Ubernahme von einer anderen Intensivstation oder
einer Wiederaufnahme wurden die Anzahl der Intensivstationsaufenthalte wahrend des
aktuellen Krankenhausaufenthalts und die jeweilige Liegedauer auf der Intensivstation
in Tagen erfasst. Erhoben wurde zudem, ob der Patient bei der aktuellen Aufnahme auf
die Intensivstation intubiert und beatmet war. Bei intubierten Patienten wurde zwischen
Tubus und Trachealkanile unterschieden. Bei beatmeten Patienten wurde die Sedie-
rungstiefe mittels Ramsay-Sedation-Scale (RSS, vgl. 2.2.2.2.1) bestimmt. Bei nicht a-
nalgosedierten Patienten wurde der Glasgow Coma Scale-Wert (GCS-Wert) bestimmt.
Mit der Glasgow Coma Scale (GCS) wird die Bewusstseinslage eines Patienten beur-
teilt. Die GCS unterteilt sich in drei Kategorien, die mit Punkten bewertet werden: Au-
gendffnen, verbale Antwort und motorische Reaktion. Dabei fliel3t jeweils das beste Er-
gebnis in die Bewertung ein. Die maximale Punktzahl betragt 15, die minimale Punkt-
zahl drei [47]. Dokumentiert wurde dariber hinaus der Acute Physiology And Chronic
Health Evaluation (APACHE Il) Score. Der APACHE Il Score dient der Prognose der
Uberlebenswahrscheinlichkeit von Intensivpatienten. Er setzt sich zusammen aus drei
Teilscores: dem Acute Physiology Score, den Age Points und den Chronic Health
Points [30]. Die Werte dieser Teilscores werden Uber 24 Stunden nach Aufnahme auf

die Intensivstation ermittelt. Die jeweils schlechtesten Werte werden zur Bestimmung
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des APACHE II-Werts herangezogen [30]. Ferner wurde der Therapeutic Intervention
Scoring System (TISS)-Wert bei Aufnahme auf die Intensivstation erhoben. Der TISS-
Wert wird Uber 24 Stunden bestimmt und setzt sich aus verschiedenen Einzelpunkten
zusammen, die der Abschatzung des Pflegeaufwands fur Intensivpatienten dienen [48].

2.2.1.2 Erhebungsbogen 2

Der Erhebungsbogen 2 (Verlaufsbogen, vgl. Anhang 7.3) wurde fir jeden Patienten, fur
jeden Tag des Aufenthalts auf der Intensivstation ausgefullt. Erfasst wurden die Erhe-
bungsnummer des Patienten, die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation in Tagen und
Stunden, die Art der Intubation (oral, nasal oder Tracheostoma), der Beatmungsmodus
(kontrolliert, assistiert oder Masken-CPAP) und die Dauer der Beatmung in Stunden im
jeweiligen Beatmungsmodus sowie im Fall einer Masken-CPAP-Beatmung die Anzahl

der Anwendungen.

Des Weiteren wurde der Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) Score erhoben.
Der SOFA Score dient der quantitativen Beurteilung verschiedener Organdysfunktio-
nen. Erfasst werden sechs Organsysteme: Zentrales Nervensystem, Herz-
Kreislaufsystem, Lungenfunktion, Leberfunktion, Nierenfunktion und Gerinnungssystem.
Entsprechend dem Schweregrad der jeweiligen Dysfunktion wird fiir jedes Organsystem
ein Punktwert zwischen 1 und 4 vergeben [49]. Die tagliche Erhebung des SOFA Sco-
res dient der strukturierten Erfassung des Organstatus Uber den intensivstationéren
Aufenthalt.

Erfasst wurde dartber hinaus, ob der Patient Stuhlgang hatte und ob dafir eine Darm-

stimulation notwendig war.

Die Sedierungstiefe wurde anhand der Ramsay-Sedation-Scale (RSS, vgl. 2.2.2.2.1)
bestimmt. Die Ramsay-Sedation-Scale war zum Zeitpunkt der Untersuchung die auf der
Intensivstation etablierte Methode zur Bestimmung der Sedierungstiefe. In der Gruppe
vor Einfuhrung des Protokolls wurde nicht vorgegeben, wie oft die Sedierungstiefe pro
Schicht zu bestimmen ist. In der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls war durch das
Studienprotokoll mindestens eine Bestimmung pro Schicht vorgesehen. Parallel hierzu
wurde die Tiefe der Sedierung in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls kontinuier-
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lich mittels des Bispektralen Index Scores (BIS, vgl. 2.2.2.2.1) der Firma Aspect Medical

Systems gemessen.

Es wurde dokumentiert, welche Medikamente zur Analgosedierung der Patient in wel-
cher Menge erhielt. Dabei wurde der Verbrauch rickblickend fur die jeweils letzten 24

Stunden erfasst. In die Datenerhebung wurden folgende Medikamente einbezogen:

Analgetika:

e Opioide, insbesondere Fentanyl, Remifentanil, Morphin, Piritramid, Pethidin und
Tramadol

e Nicht-Opioide, insbesondere S-Ketamin, Diclofenac, Metamizol und Paracetamol

e Lokalanasthetika, insbesondere Lidocain

Sedativa:

e Benzodiazepine, insbesondere Oxazepam, Midazolam, Lorazepam, Diazepam,
Flunitrazepam und Dikaliumchlorazepat

e Sonstige Hypnotika, insbesondere Propofol, Etomidat, Methohexital, Thiopental

und Hydroxy-Buttersaure

Zusatzmedikation:

e Clonidin

e Trizyklische Antidepressiva

e Selektive Serotonin Reuptake Inhibitoren

e Neuroleptika, insbesondere Haloperidol, Promethazin, Promazin und Clomethia-
zol

e Antiepileptika
Sofern Muskelrelaxantien verabreicht wurden, wurden auch diese erfasst.
Fur den Fall, dass Patienten mit einem Periduralkatheter versorgt wurden, wurde do-
kumentiert, ob die Anlage praoperativ oder auf der Intensivstation erfolgte. Fur die Peri-

duralanasthesie wurden folgende Medikamente erfasst: Bupivacain, Ropivacain, Mor-
phin, Fentanyl und Clonidin.
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Bei samtlichen Medikamentenapplikationen wurde unterschieden zwischen einer inter-
mittierenden Bolusgabe, einer dauerhaften Gabe mittels Perfusor und einer fest ange-
setzten Gabe nach Schema.

2.2.1.3 Erhebungsbogen 3

Der Erhebungsbogen 3 (vgl. Anhang 7.4) wurde zum Zeitpunkt der Entlassung bzw.
Verlegung des Patienten von der Intensivstation ausgefiillt.

Es wurden die Haupt- und Nebendiagnosen abschlielBend dokumentiert. Fir eine leich-
tere statistische Auswertung wurden die héaufigsten Diagnosen kategorisiert. Lag die
entsprechende Diagnose vor, wurde dies durch Ankreuzen vermerkt. Diagnosen, die
nicht den vorgegebenen Kategorien zugeordnet werden konnten, wurden in Freitextfel-
dern erfasst. Da auch mehrere Hauptdiagnosen méglich waren, wurde fir die Auswer-

tung nachtraglich eine fihrende Hauptdiagnose bestimmt.

Dokumentiert wurde ferner die Medikation bei Verlegung. Dabei wurden die gleichen
Medikamentengruppen erfasst wie in Erhebungsbogen 2. Darliber hinaus wurde die

Anzahl der Tage mit Stuhlgang und Darmstimulation dokumentiert.

Im Fall des Todes eines Patienten wahrend des Aufenthalts auf der Intensivstation wur-
de — sofern mdglich — die Todesursache bestimmt bzw. das Organsystem, dessen Ver-

sagen primar todesursachlich war.

Bei der Entlassung von der Intensivstation wurde festgehalten, ob der Patient auf die
Medizinische Intensivstation, die Chirurgische Wachstation, eine periphere Normalstati-
on oder in eine externe Klinik verlegt wurde. Hinsichtlich des Zeitpunkts der Verlegung
wurde differenziert zwischen der theoretischen Verlegbarkeit und der tatsachlichen Ver-
legung des Patienten. Die theoretische Verlegbarkeit wurde angenommen, wenn der
Patient folgende Kriterien erfillte:

. keine Katecholamintherapie,
o keine Atemunterstitzung,
o maximale Sauerstoffinsufflation von vier Litern pro Minute,

. kein oder seltenes endotracheales Absaugen,

22



e  keine ausgepragten Volumenumsétze.

Fielen der Zeitpunkt der theoretischen Verlegbarkeit und der Zeitpunkt der tatsachlichen
Verlegung auseinander, wurden die Ursachen hierfir dokumentiert (organisatorische
Griunde seitens der interdisziplinaren operativen Intensivstation, organisatorische Grin-
de seitens der aufnehmenden Station, Organisation des Transports bei Verlegung in

eine externe Klinik, sonstige Grinde).

Die Funktion von Herz, Lunge, Leber, Niere, Darm, Zentralem Nervensystem (ZNS) und
Motorik wurde auf einer Skala von 0 bis 3 bestimmt (0 = restitutio ad integrum, 1 = leich-
te Einschrdnkung (passager), 2 = leichte Einschrankung (bleibend), 3 = schwere Ein-

schréankung).

Es wurde vermerkt, ob wahrend des Aufenthalts auf der Intensivstation eine oder meh-
rere der folgenden Komplikationen aufgetreten sind: akzidentelle Extubation, eitrige Tra-
cheobronchitis, sekundare Pneumonie, sekundare Sepsis oder Delir. Bei der statisti-
schen Auswertung wurde die Komplikation Delir aufgrund einer initial nicht hinreichend

prézisen Definition nicht weiter bericksichtigt.

Das Krankenhausentlassungsdatum wurde dokumentiert. Die Dauer der kontrollierten
und der assistierten Beatmung wahrend des Aufenthalts auf der Intensivstation wurden
abschlieRend berechnet. Als zusétzliche Information wurden die Art und die Anzahl der
Operationen wahrend des Aufenthalts auf der Intensivstation erfasst.

2.2.2 Protokoll zur Analgosedierung

Es wurde ein Protokoll zur Analgosedierung entwickelt, das aus vier Séulen bestand:
dem Monitoring der Analgesie und einem Analgesie-Algorithmus, dem Monitoring der
Sedierung und einem Sedierungs-Algorithmus, dem Ziel der Vermeidung von Muskelre-

laxierung sowie einem Algorithmus zur Delir-Therapie.
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2.2.2.1 Analgesie
2.2.2.1.1 Monitoring der Analgesie

Ausgangspunkt des Protokolls zur Analgosedierung war die Bestimmung des Ist-Status
in Bezug auf das Schmerzempfinden des Patienten. Hierzu wurden zwei verschiedene
Scores angewandt, die Numerische Rating Skala (NRS) und die Behavioral Pain Scale
(BPS). Der NRS- bzw. BPS-Wert sollte in Ruhe und in Mobilisation ermittelt werden.
Gefordert war eine Dokumentation mindestens einmal pro Schicht, d.h. mindestens
einmal alle acht Stunden.

Numerische Rating Skala (NRS)

Bei kontaktierbaren und adaquat reagierenden Patienten wurde die Schmerzintensitat
mittels einer Numerischen Rating Skala (NRS) ermittelt. Die NRS ist eine gangige Me-
thode zur Ermittlung der subjektiven Schmerzintensitat eines Patienten [40]. Es handelt
sich um eine validierte Schmerzskala mit Werten zwischen 0 und 10 [41, 42]. Der unte-
re Endpunkt, NRS-Wert = 0, steht fir Schmerzfreiheit. Der obere Endpunkt, NRS-Wert
= 10, steht fur die starksten vorstellbaren Schmerzen. Der NRS-Wert sollte sowohl in
Ruhe als auch in Mobilisation ermittelt werden. Hierzu wurde folgende standardisierte

Frage gestellt:

L,Bitte teilen Sie uns zun&chst mit, wie stark Ihr Schmerz in Ruhe ohne jegliche Bewe-
gung auf einer Skala von 0 bis 10 ist. 0 bedeutet, Sie haben derzeit keine Schmerzen;
10 bedeutet, Sie haben derzeit die starksten Schmerzen, die Sie sich Uberhaupt nur

vorstellen konnen. Und nun, wie sieht es mit lhren Schmerzen bei Beweqgung oder bei

anderen Manipulationen auf einer Skala von 0 bis 10 aus?“

Zusatzlich oder alternativ wurde den Patienten eine vergrof3erte, laminierte Skala vor-
gehalten (vgl. nachfolgende Abb. 2). Der Patient erhielt so die Moglichkeit, den aktuel-
len NRS-Wert auf der Skala anzuzeigen. Diese Methode hat sich in einer Untersuchung
von Chanque und Kollegen als gut geeignet erwiesen, um die Schmerzintensitat von
kontaktierbaren Patienten auf einer Intensivstation zu ermitteln [50]. Die NRS zeigte in
einem Vergleich verschiedener Skalen zur Ermittlung der Schmerzintensitat eine gute
Compliance in verschiedenen Patientenpopulationen (akuter, chronischer oder Tumor-
Schmerz) [51]. Ziel in der vorliegenden Untersuchung war ein NRS-Wert < 3.

24



Numerische Rating Skala (NRS)

Einsatz bei
a) kontaktierbaren, adaquat reagierenden Patienten zur Schmerz-Selbsteinschétzung des Patienten
b) extubierten Patienten, die aber nicht adaquat reagieren, zur Schmerz-Fremdeinschéatzung durch die

Pflegekréfte oder das arztliche Personal

Starkster
Schmerz

N
I
Q
S
<
3]
0

NRS-Ruhe (NRS-R)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

NRS-Bewegung / Mobilisation / (Absaugen) (NRS-M)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Abbildung 2: Numerische Rating Skala (NRS)

Behavioral Pain Scale (BPS)

Die Behavioral Pain Scale (BPS) wurde zur Bestimmung der Schmerzintensitat von
nicht kontaktierbaren, beatmeten Patienten benutzt. Mit der BPS wird die Intensitat des
Schmerzempfindens anhand des Gesichtsausdrucks des Patienten, der Haltung der
oberen Extremitaten und der Compliance mit dem Beatmungsgerat ermittelt. Fir jeden
dieser drei Bereiche werden vier Stufen der Verédnderung vorgegeben, welche eine gra-
duierte Zunahme der Schmerzintensitat beschreiben [43, 44]. In der auf der operativen
Intensivstation des Universitatsklinikums Benjamin Franklin verwendeten BPS wurden
die einzelnen Bereiche in Stufen zwischen 0 und 3 unterteilt. Null stand jeweils fur die
geringste und 3 fur die hochste Schmerzintensitat. Im Bereich Gesichtsausdruck wurde
die Stufe 0 mit ,entspannt”, die Stufe 1 mit ,teilweise gespannt (z.B. Runzeln der Au-
genbrauen)”, die Stufe 2 mit ,komplett gespannt (z.B. Zusammenkneifen des Auges)*
und die Stufe 3 mit ,ausgepragtes Grimassieren“ beschrieben. Im Bereich Haltung der
oberen Extremitaten wurden die vier Stufen wie folgt beschrieben: Stufe 0 ,entspannt",
Stufe 1 ,phasenweise gebeugt®, Stufe 2 ,haufig vollig gebeugt, Finger zusammengeknif-

fen" und Stufe 3 ,Arme kontinuierlich angezogen®. Im Bereich Compliance mit dem Be-
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atmungsgerat stand ,toleriert Bewegungen des Beatmungssystems*® fur Stufe 0, ,Hus-
ten, Tolerierung der Beatmung wéahrend der meisten Zeit* fur Stufe 1, ,Kampf gegen
das Beatmungsgerat® fur Stufe 2 und ,Unmoglichkeit der Beatmung®“ fir Stufe 3. Am
Ende der Evaluierung wurde die Summe aus allen Teilbereichen gebildet. Diese ergab
den BPS-Wert, der von 0 bis 9 reichen konnte. Ziel war ein BPS-Wert < 3 und in keinem

Teilbereich ein Punktwert > 1.

Behavioral Pain Scale (BPS)

Einsatz bei

¢ allen intubierten, nicht adaquat reagierenden bzw. nicht kontaktierbaren Patienten zur Schmerz-
Fremdeinschatzung durch die Pflegekrafte und das &rztliche Personal

Bereich Beschreibung E&Se I\;Blopbsil.
Entspannt 0 0
Gesichts- Teilweise gespannt (z.B. Runzeln der Augenbrauen) 1 1
ausdruck Komplett gespannt (z.B. Zusammenkneifen des Auges) 2 2
Ausgepragtes Grimassieren 3 3
Entspannt 0 0
g'ggfenng der Phasenweise gebeugt 1 1
Extremitat Haufig vollig gebeugt, Finger zusammengekniffen 2 2
Arme kontinuierlich angezogen 3 3
Compliance [ Toleriert Bewegungen des Beatmungssystems 0 0
mit Husten, Tolerierung der Beatmung wahrend der meisten Zeit 1 1
Beatmungs-  [[Kampf gegen das Beatmungsgerét 2 2
gerat Unmaglichkeit der Beatmung 3 3
Summe BPS-R / BPS-M]| [

Abbildung 3: Behavioral Pain Scale (BPS)

22212 Analgesie-Algorithmen

Bestand bei einem kontaktierbaren Patienten ein NRS-Wert > 3 bzw. bei einem nicht
kontaktierbaren Patienten ein BPS-Wert > 3, kam der Analgesie-Algorithmus zur An-
wendung. Ziel war es, einen NRS- bzw. BPS-Wert < 3 zu erreichen. Bei einem intubier-
ten Patienten wurde der Analgesie-Algorithmus A (vgl. Abb. 4) verwendet, bei einem
extubierten Patienten der Analgesie-Algorithmus B (vgl. Abb. 5).
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Der Analgesie-Algorithmus A differenzierte zwischen Therapie-Start und laufender The-
rapie. Bei Therapie-Start sollte zunéchst Fentanyl als Bolus titriert werden. Die Dosie-
rung sollte im Rahmen von 0,35 — 1,5 pg/kg Koérpergewicht liegen. Wiederholungsdosen
waren moglich. Die Summe der Titrationsdosen, die erforderlich waren, um einen NRS-
bzw. BPS-Wert < 3 zu erzielen, sollte im Weiteren als Stundendosis via Infusion konti-
nuierlich verabreicht werden. Bei laufender Therapie wurden zwei Situationen unter-
schieden: ein NRS- bzw. BPS-Wert in Ruhe > 3 (Situation 1) und ein NRS- bzw. BPS-
Wert bei (zu erwartender) Manipulation > 3 (Situation 2). In Situation 1 sollte Fentanyl
als Bolus titriert werden. Die Dosierungen wurden zwischen 0,35 und 1,5 pg/kg Korper-
gewicht vorgegeben. Wiederholungsdosen waren maglich. In einem zweiten Schritt soll-
te die Laufrate der Fentanyl-Infusion um 25 — 50 % erhoht werden. In Situation 2 sollte
als zusatzliches Medikament zur laufenden Schmerztherapie Remifentanil verabreicht
werden. Die Applikation sollte bolusweise circa alle funf Minuten erfolgen. Als Dosie-
rungen wurden 0,05 — 0,1 mg pro Bolus vorgegeben. Bei der Anwendung des Protokolls
wurde fur Situation 2 jedoch statt Remifentanil Fentanyl verwandt. Die nachfolgende
Abbildung des Analgesie-Algorithmus A wurde an jedem Bettenplatz ausgehangen.

Analgesie-Algorithmus | A intubierter Patient

Standard-Therapie *

Therapie-Start

Fentanyl
1. Bolus: Titration 0,35 — 1 Spafkg-weise
2 Infusion:  Z-Titration pgfkg’h [0,7 = 10]

Ziel
| Sch ' Laufende Therapie
TwCchmerz!
Falls IST- Situation 1:  Schmerz in Ruhe > B NRS/BPS <3
NRS /BPS >3 Fentanyl

1. Bolus: Titration 0,35 — 1, 5pgfkg-weise
7. Infusion:  um25-50%T

Situation 2. Schmerz bel Manipulation
(IST oder zu erwarteni)

Remifentanil LON TOP*
0,05-0,1 mg-Bali
ca. alle S min, bzw. b. Bed. vor und wahrend
schmerzhafter Manipulationen™

**2 B Absa ugen, Lagerung, Verbandswechsel, ..

Abbildung 4: Analgesie-Algorithmus A
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Der Analgesie-Algorithmus B begann mit einer Bolus-Infusion von 1 g Metamizol als
Kurzinfusion Uber 20 Minuten. Im nachsten Schritt erfolgte eine dauerhafte Therapie mit
Metamizol als Infusion. Die Dosierung betrug dann 3 mg/kg Koérpergewicht pro Stunde.
Moglich war auch eine Metamizolgabe per os. Als alternative periphere Analgetika sah
der Algorithmus Paracetamol oder Diclofenac vor. Nun wurde differenziert nach

Schmerzen in Ruhe (Situation 1) und Schmerzen bei Manipulation (Situation 2).

Bei Schmerzen in Ruhe (Situation 1) sollte eine bolusweise Titration von Fentanyl erfol-
gen. Als Dosierung wurden 0,35 — 1,5 pg/kg Korpergewicht vorgegeben. Wiederho-
lungsdosen waren moglich. Bei bereits laufender Infusion von Fentanyl war die Infusi-
onsrate um 25 — 50 % zu steigern. Alternativ konnte Piritramid verwendet werden. Die
Dosierung sollte in diesem Fall bei 0,02 — 1,0 mg/kg Korpergewicht pro Bolusgabe lie-
gen. Es bestand die Moglichkeit fur eine Piritramidinfusion mit einer Dosierung von 0,75
mg/kg Korpergewicht pro Stunde. Wahlweise konnte mit einer patientenkontrollierten

Applikation (PCIA) begonnen werden.
Bei Schmerzen bei Manipulation (Situation 2) sollte Fentanyl titriert werden. Die Dosie-

rung entsprach hierbei der Dosierung aus Situation 1. Als Alternative stand Piritramid
zur Verfugung. Die Dosierung entsprach auch hier derjenigen aus Situation 1.
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Analgesie-Algorithmus |B Eextubierter Patient

Standard-Therapie *

Therapie-Start .
Ziel
Metamizol
1. Bolus: 1g iber 20 min
2. Infusion: 3 mofkath
| Schmerz! => alternativ bis 6x 19 p.o/MSDS, rektal SOLL
: " Alternativen: NRS)’ BPS < 3
Falls IST- Paracetamol bis & x 1 g p.o/MS/DS, rektal l =
Diclofenac bis 3 x 50 mg p.o/MSI/DS, rektal !
NRS/BPS >3 tinsbes bei Knochenschmerzen')
IST-
K [NRs/BPS >3 | 3§
Situation 1:  Schmerz in Ruhe Situation 2: Sciumeiz bel Maniptilation
(bzw. laufende Therapie mit Opioid / {I1ST oder zu erwarten!)
Ubergang Analgesie-Algorithmus A -> B)

Fentanyl
1. Bolus:  Titration 0,35 — 1, Spglkg-weise
Alternative. Piritramid 0,02 bis 1mgfkg-Bolus
wor und wahrend schmerzhafter Manipulationen™

Fentanyl
1. Bolus: Titration 0,35 — 1 Spghkg-wsise
2. Infusion: um25-50%T
Alternative:  Piritramid 0,02 bis 1mg/kg-Bolus S
bis 0,75 maika/h-Inf. oder PCIA z.B.: Absaugen, Lagerung, Yverbandswechsel, .

Abbildung 5: Analgesie-Algorithmus B

2.2.2.2 Sedierung
2.2.2.2.1 Monitoring der Sedierung

Zur Einschatzung der Sedierungstiefe wurde sowohl in der Gruppe vor Einfihrung des
Protokolls als auch in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls eine modifizierte
Ramsay-Sedation-Scale (RSS) herangezogen.

Ramsay-Sedation-Scale (RSS)

Die Ramsay-Sedation-Scale war zum Zeitpunkt der Untersuchung das auf der Intensiv-
station gangige Instrument zur Bestimmung der Sedierungstiefe. Dartber hinaus war
sie auch das zu dieser Zeit in Westeuropa am weitesten verbreitete Scoring-System zur
Bestimmung der Sedierungstiefe [1]. Die Ramsay-Sedation-Scale beschreibt sechs ver-
schiedene Stadien der Sedierung (RSS 1 — 6) [36]. Die Stadien 1 — 3 beziehen sich auf
einen wachen, die Stadien 4 — 6 auf einen schlafenden Patienten. Stadium 1 beschreibt
einen angstlichen und agitierten Patienten. In Stadium 2 ist der Patient kooperativ, ori-
entiert und ruhig. In Stadium 3 zeigt der Patient auf Aufforderung in normaler Lautstarke
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eine prompte Reaktion. Stadium 4 beschreibt einen schlafenden Patienten, der auf lau-
te Ansprache und/oder Beklopfen der Stirn eine schnelle Reaktion zeigt. In Stadium 5
zeigt der Patient auf laute Ansprache und/oder Beklopfen der Stirn nur eine langsame
Reaktion und in Stadium 6 keine Reaktion. Die Ramsay-Sedation-Scale wird haufig in
modifizierter Form angewandt [37]. Zur Verwendung auf der operativen Intensivstation
des Universitatsklinikums Benjamin Franklin wurde die Skala um ein Stadium 7 erganzt,
das einen Patienten beschreibt, der auch beim endotrachealen Absaugen keine Reakii-
on zeigt (vgl. nachfolgende Abb. 6).

Ramsay-Sedation-Scale (RSS; UKBF-modifiziert)

Einsatz bei allen Patienten, die Analgosedativa erhalten (sonst nur Glasgow Coma Scale, GCS)

Einschatzung des Patienten RSS
Angstlich, agitiert 1
Wach, kooperativ, orientiert, ruhig 2
Prompte Reaktion bereits auf Aufforderung (normale Lautstarke), dann wach 3
Schlafend, schnelle Reaktion nur auf laute Ansprache u./0. Beklopfen der Stirn 4
Schlafend, langsame Reaktion nur auf laute Ansprache u./0. Beklopfen der Stirn 5
Sc_hlafend, keine Reaktion auf laute Ansprache u./o. Beklopfen der Stirn, Reaktion 6
beim Absaugen " +"

Reaktion beim Absaugen " —" 7

Abbildung 6: Modifizierte Ramsay-Sedation-Scale

Bispektraler Index Score (BIS)

In der Gruppe nach Einfuhrung des Protokolls wurde die Sedierungstiefe zusatzlich mit-
tels Bispektralem Index Score (BIS, vgl. Abb. 7) tberwacht. Der BIS sollte insbesondere
bei geplanter tiefer Analgosedierung eingesetzt werden. Der BIS ist ein kontinuierlich
abgeleiteter EEG-Parameter. Er zeigt auf einer Skala von 0 bis 100 den Aktivitatsgrad
des Kortex an [52]. Den Ergebnissen verschiedener Untersuchungen zufolge entspricht
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ein BIS-Wert zwischen 90 und 70 etwa einem RSS-Wert von 2 — 4 und ein BIS-Wert
zwischen 70 und 40 etwa einem RSS-Wert von 5 — 6 [53]. Bei der Beurteilung des BIS-
Werts ist die Art der zur Analgosedierung verwendeten Substanzen zu bericksichtigen
[53, 54]. Bei Verwendung des BIS-Monitorings auf einer Intensivstation bei nicht
muskelrelaxierten Patienten ist besonders auf einen ausreichenden Signalqualitatsindex
(SQI) und eine niedrige EMG-AKktivitat zu achten [55]. Zudem zeigte sich in einigen Un-
tersuchungen eine erhohte interindividuelle Varianz der BIS-Werte bei zunehmender
Sedierungstiefe [54]. Verwendet wurden die Softwareversion 2.0 der Firma Aspect Me-
dical Systems und die BIS Quatro-Sensor-Elektrode. Die Elektroden wurden entspre-
chend der Herstellervorgabe angebracht und der BIS als integrierter Parameter am U-
berwachungsmonitor des Bettenplatzes angezeigt. Diese Arbeit hatte nicht zum Ziel,
den BIS zu validieren. Der Parameter diente lediglich als zusatzliche Quelle zum Moni-

toring der Sedierung.

.. A 0 e a > - a a

Abbildung 7: Bispektraler Index Score (BIS)
Einsatz in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls zur Bestim-
mung der Sedierungstiefe parallel zur RSS-Erhebung bei allen Pati-

enten, die Analgosedativa erhielten.

Die Soll-Sedierungstiefe (RSS-Soll und BIS-Soll) wurde in der Gruppe nach Einfihrung

des Protokolls taglich fir jeden Patienten individuell festgelegt. Die Festlegung erfolgte
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zunéachst bei der Ubergabe vom Nachtdienst an die Oberarzte des Friihdienstes (6:30 —
7:00 Uhr). Eine erste Kontrolle von Soll- und Ist-Sedierungstiefe wurde in der Oberarzt-
visite vorgenommen (11:00 — 14:00 Uhr). Bei der Ubergabe der Oberéarzte des Friih-
dienstes an den Stationsarzt im Spéatdienst (16:00 — 20:00 Uhr) wurden Soll- und Ist-

Sedierungstiefe erneut reevaluiert.

2.2.2.2.2 Sedierungs-Algorithmus

Zu Beginn des Sedierungs-Algorithmus stand die Sicherstellung einer suffizienten Anal-
gesie durch Erhebung des NRS- bzw. BPS-Werts. Ziel blieb ein NRS- bzw. BPS-Wert <
3. Bei einem NRS- bzw. BPS-Wert > 3 kam der Analgesie-Algorithmus zur Anwendung.
Erst nach Sicherstellung einer suffizienten Analgesie wurde die Standard-Therapie im
Sedierungs-Algorithmus eingeleitet. Die Sedierung sollte alternativ mit Midazolam oder
Propofol begonnen werden. Propofol sollte bevorzugt werden bei einer potentiell kurzen

Beatmungsdauer von weniger als 36 Stunden.

Bei Verwendung von Midazolam sollte zun&chst eine Titration in 1 — 5 mg Schritten er-
folgen. Ziel dieser Bolusgaben war ein RSS-Wert von 2 — 4 bzw. ein BIS-Wert von 90 —
70. Die Summe der Titrationsdosen sollte in einem zweiten Schritt als Stundendosis
kontinuierlich als Infusion verabreicht werden. Dabei wurde ein Dosierungsrahmen von

0,04 - 0,3 mg/kg Koérpergewicht pro Stunde vorgegeben.

Bei Verwendung von Propofol sollte zunachst eine 10 — 50 mg-weise Titration erfolgen.
Ziel war auch hier ein RSS-Wert von 2 — 4 bzw. ein BIS-Wert von 90 — 70. Nach Errei-
chen des Soll-RSS-Werts bzw. des Soll-BIS-Werts sollte die Summe der Titrationsdo-
sen als Stundendosis verabreicht werden. Vorgegeben wurde ein Dosierungsrahmen
von 0,3 — 4,8 mg/kg Korpergewicht pro Stunde.

In Abhangigkeit vom Krankheitsbild wurde der Soll-RSS-Wert auf > 4 bzw. der Soll-BIS-
Wert auf < 70 festgelegt. Dies galt zum Beispiel fur Patienten mit Acute Respiratory
Distress Syndrome (ARDS), Schéadel-Hirn-Trauma (SHT) oder bei invasiven Untersu-
chungen. Wesentlicher Bestandteil des Sedierungs-Algorithmus war eine regelmafiige
Uberpriifung des tatsachlich bestehenden RSS- bzw. BIS-Werts. Bei einer Abweichung
des tatsachlichen Sedierungsniveaus von den Soll-Vorgaben im Sinne einer zu flachen
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Sedierung sollte eine Bolusgabe des verwendeten Sedativums erfolgen, bis der Soll-
Wert der Sedierungstiefe erreicht wurde. Darliber hinaus sollte die Infusionsrate des
Sedativums um 20 — 50 % erhoht werden. Ferner war die Gabe einer Zusatz- bzw. Al-
ternativmedikation zu erwagen. Bei einer Abweichung des Sedierungsniveaus von den
Soll-Vorgaben im Sinne einer zu tiefen Sedierung sollte die Infusion der Sedativa pau-
siert werden, bis das gewilnschte Sedierungsniveau erreicht war. Dann sollte die Infusi-
onsrate um 20 — 50 % reduziert werden. Bei bestehender motorischer Unruhe, vegetati-
ven Zeichen (Schwitzen, Tachykardie, Hypertonus, Mydriasis) oder Halluzinationen kam
der Delir-Algorithmus zur Anwendung (vgl. 2.2.2.3).

hein
Analgesie-
NRS /BPS <3 ? => :
Algorithmus
I Unbehagen / ja
Angst/ Panik !
IST-
RS5=1
T
! Standard-Therapie *
1 .
Therapie-Start
| Jnerapie-olart
I / altemativ = \A
1
| Midazelam Propofol
1 1.Bolus:  Titration 1- 8 mg-weise 1.Bolus:  Titration 10 - 50 mg-weise
1 2. Infusion: & Titratian in mash 2. Infusion: ETitration in maih
1 [0,04-0,2 - 0,3 mofkgh] [0,3— 4,8 mo/kah]
1
1
1 . .
I Ziel: Regelfalli Sonderfille
! G SR e
1
*?
. SOLL SOLL
Delir- RSS 2-4 (RSS > 4)
Algorithmus (BIS 90 - 70) BIS < 70
A
17
1
: Uberprifung
RSS-IST ¢« SOLL RSS5-IST | =50LL? RSS5-IST » SOLL
{BIS-IST > SOLL) < BisS-iST | =S50LL? > BISIST =< 50LL)
Bolusgabe: . .
Sedativum wenn nein Sedativa
bis RSS/BIS = SOLL STOP
dann Infusion 20 - 50% T bi= RSS/BIS =S0LL
ggf. Zus=stz- # dann Infusion 20 - 50% 4
Alternativmed. eradoen

Abbildung 8: Sedierungs-Algorithmus
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2.2.2.3 Delir-Algorithmus

Der Delir-Algorithmus kam zur Anwendung, wenn eines der folgenden Symptome vor-

lag:

Je

motorische Unruhe,
vegetative Zeichen (Schwitzen, Tachykardie, Hypertonus, Mydriasis) oder

Halluzinationen.

nach vorherrschendem Symptom, sollte einer der folgenden Therapiepfade einge-

schlagen werden:

a)

b)

Bei motorischer Unruhe sollte eine intravendse Titration von Flunitrazepam erfolgen.
Als Dosierung wurden Titrationsschritte von 0,1 — 0,2 mg i.v. alle finf bis zehn Minu-
ten vorgegeben. Die maximale Titrationsdosis sollte auf 8 mg i.v. begrenzt werden.
Eine kontinuierliche Infusion mit Flunitrazepam war méglich. In diesem Fall wurden
als Dosis ein Achtel bis die Halfte der Summe der Titrationsdosen als Stundendosis
empfohlen. Die maximale Infusionsdosis wurde ebenfalls auf 8 mg i.v. pro Stunde
begrenzt. Bei erneutem Auftreten von motorischer Unruhe konnte eine wiederholte
intravendse Titration in Schritten von 0,1 — 0,2 mg erfolgen. Alternativ war die Gabe

von Diazepam oder Lorazepam moglich.

Bei vegetativen Zeichen wurde die intravendse Titration von Clonidin in Schritten
von 37,5 — 150 yg empfohlen. Zwischen den einzelnen Titrationen sollte ein zeitli-
cher Abstand von 10 — 20 Minuten liegen. Die maximale Titrationsdosis sollte auf 6
Ma/kg Koérpergewicht begrenzt werden. Eine kontinuierliche Infusion von Clonidin
war maoglich. Die Initialdosis sollte dann 1 - 2 pg/kg Korpergewicht pro Stunde
betragen. Bei Wiederauftreten von vegetativen Zeichen sollte erneut Clonidin in ei-
ner Dosis von 37,5 — 150 pg intravends titriert werden. In diesem Fall sollte die
Stundendosis um 75 — 150 ug pro Stunde gesteigert werden. Als maximale Stun-
dendosis wurden 6 pg/kg Korpergewicht pro Stunde vorgegeben.

Im Fall von Halluzinationen sollte Haloperidol bis zur Symptombesserung intravenos
titriert werden. Die Dosierung sollte in Schritten von 2,5 — 5 mg alle 10 bis 20 Minu-
ten erfolgen. Die Maximaldosis wurde auf 20 mg begrenzt. Eine dauerhafte Gabe
von Haloperidol war mdglich. Diese konnte entweder als fest angesetztes Schema
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oder als kontinuierliche intravendse Infusion erfolgen. Die intravendse Maximaldosis

war fur beide Applikationsarten auf eine Tagesmenge von 60 mg begrenzt.

Eine Kombination der verschiedenen Medikamente war prinzipiell moglich. Bei einer
Kombination von Clonidin und Haloperidol sollte die zusatzliche Gabe eines Benzodia-
zepins erfolgen, um der Herabsetzung der Krampfschwelle durch Clonidin und Halope-
ridol zu begegnen.

Delir-Algorithmus

Delir
und / oder
Entzug

(Medikamente, Alkohol)

|

Beherrschendes
/ Symptom \
Vegetative
Zeichen:
Motorische Schwitzen Halluzinationen
Unruhe Tachykardie
Hypertonus
Mydriasis
,, | |
Flunitrazepam Clonidin Haloperidol
Titration bis Titration bis Titration bis
Symptombesserung: Symptombesserung: Symptombesserung:

0,1 - 0,2 mg-weise iv
alle 5— 10 min

(bis max. 8 mg);

ggf. kont. Infusion mit ca.
1/8 — % £-mg-Boli /h

bei erneuten Symptomen:

0,1 - 0,2 mg-weise iv
titrieren;

Infusion max. 8 mg/h iv
alternativ:

Diazepam

Lorazepam

37,5 - 150 pg-weise iv
alle 10 — 20 min

(bis max. 6 pg/kg,

CAVE: max. Wirkung erst
nach ca. 1h!);

ggf. kont. Infusion mit
initial ca. 1 - 2 pg/kg/h iv
bei erneuten Symptomen:
37,5 — 150 pg-weise iv
titrieren; ggf. Infusion um
75 — 150 pg/h iv steigern
(bis max. 6 pg/kg/h)

2,5 -5 mg-weise iv alle
10 — 20 min (bis max. 20
[40] mg);

ggf. Schema mit
4x25mgbis8x5/6x
10 mg iv bzw. aquivalente
Tagesdosis kontinuierlich
iv (max. 60 mg/d iv)

A

B ——

Wenn Kombination C+H,
dann + Kombination mit
Benzodiazepin (z.B. E)

Krampfschwelle 4
(Herzrhythmusstorungen)

Abbildung 9: Delir-Algorithmus
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2.2.2.4 Muskelrelaxantien

Die Verwendung von Muskelrelaxantien war kein fester Bestandteil des Analgosedie-
rungsprotokolls. Vielmehr war es ein Ziel, die kontinuierliche Applikation von Muskelre-
laxantien zu vermeiden. Die Verwendung von Muskelrelaxantien bei der Intubation auf

der Intensivstation blieb hiervon unberiihrt.

2.2.3 Schulung des Personals

Im Zeitraum von August 2002 bis November 2002 — nach Abschluss der ersten Phase
der Datenerhebung — wurde das arztliche Personal sowie das Pflegepersonal der ope-
rativen Intensivstation mit den Algorithmen zur Analgosedierung und Delir-Therapie ver-
traut gemacht sowie deren Anwendung geschult. Die Schulungen wurden an Wochen-
tagen vor Beginn des Spatdienstes durchgefiuhrt. Sie dauerten jeweils circa 30 Minuten
und wurden mehrfach pro Woche angeboten. Arztliches Personal und Pflegepersonal,
das nach der dreimonatigen Schulungsphase neu auf die Intensivstation kam, wurde
nachgeschult.

Zusatzlich wurden mit Beginn der zweiten Phase der Datenerhebung (Gruppe nach Ein-
fuhrung des Protokolls) die Algorithmen an jedem Bettenplatz der Intensivstation aus-
gehangen.

2.2.4 Statistische Auswertung

Die demographischen Daten (Alter, Gré3e, Gewicht, Body-Mass-Index und APACHE II-
Wert) sollten bei vorhandener Normalverteilung mittels t-Test ausgewertet werden. Die
Geschlechtsverteilung sollte mittels Chi-Quadrat-Test analysiert werden. Zur Auswer-
tung der priméren Outcome-Variablen (Beatmungsdauer, Aufenthaltsdauer auf der In-
tensivstation und Medikamentenverbrauch) sollten bei zu erwartender fehlender Nor-
malverteilung folgende nicht-parametrische Tests herangezogen werden: Die Verlaufs-
daten Beatmungsdauer und Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation sollten mit Ver-
laufsdatenanalyse (sog. Uberlebenszeitanalyse) nach Kaplan-Meier und Signifikanztest
nach Breslow (Test auf Gleichheit der Uberlebensverteilungen) ausgewertet werden;
die Daten zum Medikamentenverbrauch sollten mit Mann-Whitney-U-Test analysiert
werden. Der Mann-Whitney-U-Test sollte ebenfalls zur Auswertung des durchschnittli-
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chen RSS-Werts sowie der durchschnittichen Anzahl der RSS-Wert-Erhebungen pro
Aufenthaltstag auf der Intensivstation herangezogen werden. Das Signifikanzniveau a
wurde auf 0,05 festgelegt.

Mit der Uberlebenszeitanalyse nach Kaplan-Meier wird die Wahrscheinlichkeit berech-
net, mit der ein interessierendes Ereignis zu einem bestimmten Zeitpunkt eintritt. Die
hier interessierenden Ereignisse, fur die jeweils eine Kaplan-Meier-Analyse durchge-
fuhrt werden sollte, waren die Beendigung der Beatmung in einem bestimmten Beat-
mungsmodus, die Beendigung der Beatmung insgesamt und die Verlegung des Patien-
ten von der Intensivstation. Bei der Kaplan-Meier Methode sind die Beobachtungsinter-
valle nicht fest vorgegeben, sondern werden durch die interessierenden Ereignisse de-
finiert [56]. Mit Eintritt eines interessierenden Ereignisses beginnt jeweils ein neues Be-
obachtungsintervall. Fur jedes Beobachtungsintervall wird die bedingte Wahrscheinlich-
keit errechnet, mit der die Beatmung des Patienten zum Ende des Intervalls beendet
bzw. er von der Intensivstation verlegt wird, wenn er zu Beginn des Beobachtungsinter-
valls noch beatmet bzw. auf der Intensivstation behandelt wurde. Die Gesamtwahr-
scheinlichkeit, mit der die Beatmung eines Patienten zu einem bestimmten Zeitpunkt
beendet wird bzw. er von der Intensivstation verlegt wird, ergibt sich aus dem Produkt
der entsprechenden bedingten Wahrscheinlichkeiten. Sofern die Beatmung des Patien-
ten bzw. sein Aufenthalt auf der Intensivstation dadurch beendet wurde, dass der Pati-
ent verstorben ist, handelt es sich um ein konkurrierendes Ereignis, das bei der Be-
rechnung der bedingten Wahrscheinlichkeiten fur die nachfolgenden Beobachtungsin-
tervalle nicht bertcksichtigt, d.h. zensiert werden sollte. Die entsprechenden Zensierun-
gen sollten in den Kaplan-Meier-Kurven jeweils kenntlich gemacht werden.

In die nach Beatmungsarten differenzierte Auswertung (kontrollierte, assistierte und
Masken-CPAP-Beatmung) sollten nur die Patienten einbezogen werden, die die jeweili-
ge Beatmungsart erhielten. Ebenso sollte bei der statistischen Auswertung des Medi-
kamentenverbrauchs verfahren werden; auch diese sollte sich nur auf die Patienten
erstrecken, die das jeweilige Medikament tatsachlich bekommen haben. So sollte ver-
mieden werden, dass die Ergebnisse dadurch verzerrt werden, dass Patienten, die die
jeweilige Beatmungsart bzw. das jeweilige Medikament nicht erhalten haben, mit einer
Beatmungsdauer bzw. einem Medikamentenverbrauch von Null eingerechnet werden.

Das im Rahmen der Datenerhebung weit gefasste Medikamentenspektrum sollte fur
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eine bessere Ubersichtlichkeit in der statistischen Auswertung auf die am haufigsten
verwendeten Medikamente reduziert werden. Diese waren Metamizol, Morphin, Fenta-
nyl, Midazolam, Flunitrazepam, Propofol und Clonidin.

Die Ergebnisse sollten sowohl als Mittelwert mit Standardabweichung (+ SD) sowie als
Median mit 95 %-Konfidenzintervall dargestellt werden. Hierdurch sollte eine bessere
Vergleichbarkeit mit anderen Untersuchungen erreicht werden, die ihre Ergebnisse zum
Teil als Mittelwert [19, 46], zum Teil als Median [5, 20, 26, 28] und zum Teil sowohl als
Mittelwert wie auch als Median [21, 29, 32, 70] darstellten.

Bei der statistischen Auswertung der Daten wurde die Unterstutzung von Herrn Dr. Kuh-

nert, Beratung in Statistik und Epidemiologie, Flanaganstraf3e 41, 14195 Berlin, in An-

spruch genommen.
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3. Ergebnisse
3.1 Patienten

Im Zeitraum von Januar 2002 bis August 2003 wurden die Daten von insgesamt 304
Patienten konsekutiv auf der Intensivstation erhoben. Die Gruppe vor Einfihrung des
Protokolls bestand aus 151 Patienten, die von Januar 2002 bis August 2002 in die Un-
tersuchung aufgenommen wurden. In der Gruppe nach Einfuhrung des Protokolls wur-
den von November 2002 bis August 2003 153 Patienten erfasst.

Tabelle 1: Gruppenverteilung

Erhebungszeitraum Anzahl der Patienten
Gruppe vor Protokoll Januar 2002 — August 2002 151
Gruppe nach Protokoll November 2002 — August 2003 153

3.2 Demographische Daten

Hinsichtlich der Geschlechtsverteilung, des Alters in Jahren, der Koérpergro3e in Zenti-
metern, des Korpergewichts in Kilogramm, des Body-Mass-Index (BMI) und des APA-
CHE I1I-Werts bestanden im Gruppenvergleich keine statistisch signifikanten Unter-
schiede.

Tabelle 2: Geschlechtsverteilung

Gruppe vor Protokoll Gruppe nach Protokoll p
Frauen 53 58
Manner 98 95 0,611
Gesamt 151 153

P-Wert berechnet mit Chi-Quadrat-Test
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Tabelle 3: Demographische Daten

Gruppe N Mittelwert Standardabweichung p
Alter [Jahre] | vor Protokoll 151 59,13 15,63
nach Protokoll 153 59,16 16,42 068
Grofe [cm] vor Protokoll 145 172,85 7,98 0,42
nach Protokoll 153 172,37 8,62
Gewicht [kg] | vor Protokoll 149 77,17 17,52 0,69
nach Protokoll 153 76,35 16,99
BMI vor Protokoll 145 25,76 5,32
nach Protokoll 153 25,66 5,23 059
APACHE I vor Protokoll 150 23 9 0.75
nach Protokoll 153 22 9

P-Wert berechnet mit t-Test

3.3 Priméare Outcome-Variablen
3.3.1 Beatmungsdauer

Fur jede Gruppe wurden die Gesamtbeatmungsdauer (Summe aus kontrollierter und
assistierter Beatmung) sowie die Dauer der Beatmung in den verschiedenen Beat-
mungsmodi (kontrolliert, assistiert und Masken-CPAP-Beatmung) ausgewertet.

3.3.1.1 Gesamtbeatmungsdauer

Hinsichtlich der Gesamtbeatmungsdauer ergaben sich keine statistisch signifikanten
Unterschiede. Die Gesamtbeatmungsdauer betrug vor Einfihrung des Protokolls im
Mittelwert 468,03 (x 74,85) Stunden, nach Einfihrung des Protokolls 358,27 (+ 33,07)
Stunden. Damit hat sich die Gesamtbeatmungsdauer im Mittelwert um circa 110 Stun-
den reduziert. Die Reduktion ist jedoch statistisch nicht signifikant (p = 0,49). Bei einem
Vergleich des Medians zeigt sich fiir beide Gruppen ein nahezu identisches Ergebnis: In
der Gruppe vor Einfiihrung des Protokolls lag der Median bei 192,00 Stunden, in der
Gruppe nach Einfuihrung des Protokolls bei 195,00 Stunden (p = 0,49). 28 Patienten in
der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls und 22 Patienten in der Gruppe nach Einfuh-
rung des Protokolls sind im Verlauf der Untersuchung verstorben. Die Daten dieser Pa-
tienten wurden bei der Auswertung der Gesamtbeatmungsdauer anhand der Kaplan-
Meier-Methode zensiert (vgl. 2.2.4).
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Tabelle 4: Mittelwert und Median der Gesamtbeatmungsdauer in Stunden

Mittelwert (£ SD) Median (95 %-Konfidenzintervall) p
vor Protokoll nach Protokoll vor Protokoll nach Protokoll
468,03 (+ 74,85) 358,27 (+ 33,07) 192,00 (140,62 — 243,38) 195,00 (139,09 — 250,92) 0,49

P-Wert berechnet mit Signifikanztest nach Breslow

Wie sich aus der nachfolgenden Kaplan-Meier-Kurve ergibt, war die Beatmungsrate in
der Gruppe nach Einfuhrung des Protokolls im Bereich oberhalb von circa 900 Stunden
Gesamtbeatmungsdauer gegeniber der Gruppe vor Einfiihrung des Protokolls ernied-
rigt. Zudem zeigt sich, dass die Gesamtbeatmungsdauer in der Gruppe nach Einfuh-
rung des Protokolls im Maximum circa 1.600 Stunden betrug, wahrend sie in der Grup-
pe vor Einfuhrung des Protokolls bis Giber 3.000 Stunden reichte (vgl. Abb. 10).
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Abbildung 10: Gesamtbeatmungsdauer in Stunden

Der Anteil der Patienten, die Uber 900 Stunden beatmet wurden, war in der Gruppe nach Einfiihrung des
Protokolls geringer als in der Gruppe vor Einfihrung des Protokolls. Die maximale Beatmungsdauer lag
in der Gruppe nach Einfiihrung des Protokolls bei circa 1.600 Stunden, wahrend sie in der Gruppe vor
Einflhrung des Protokolls Uber 3.000 Stunden betrug. Der Signifikanztest nach Breslow zeigte keinen
statistisch signifikanten Unterschied (p = 0,49).
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3.3.1.2 Kontrollierte Beatmung

In der Gruppe vor Einfihrung des Protokolls wurden 149 Patienten kontrolliert beatmet,
von denen 28 im Verlauf der Untersuchung verstorben sind. In der Gruppe nach Einfiih-
rung des Protokolls wurden 148 Patienten kontrolliert beatmet, von denen 22 verstorben
sind. Die Daten der verstorbenen Patienten wurden bei der Auswertung mittels Kaplan-
Meier-Methode zensiert (vgl. 2.2.4).

Tabelle 5: kontrollierte Beatmung

Gruppe Anzahl der Patienten Anzahl der verstorbenen Patienten (Prozent)
vor Protokoll 149 28 (18,8 %)
nach Protokoll 148 22 (14,9 %)
Gesamt 297 50 (16,8 %)

Die Dauer der kontrollierten Beatmung hat sich nicht statistisch signifikant verandert.
Sie betrug vor Einfihrung des Protokolls im Mittelwert 168,60 (+ 22,13) Stunden, nach
Einfuhrung des Protokolls 141,23 (x 19,26) Stunden. Die durchschnittiche Dauer der
kontrollierten Beatmung hat sich damit in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls
um circa 27 Stunden verkurzt. Der Median lag in der Gruppe vor Einfihrung des Proto-
kolls bei 69,00 Stunden, in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls bei 62,00 Stun-
den und war damit in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls sieben Stunden nied-

riger. Die gezeigten Unterschiede sind jedoch statistisch nicht signifikant (p = 0,87).

Tabelle 6: Mittelwert und Median der Dauer der kontrollierten Beatmung in Stunden

Mittelwert (£ SD) Median (95 %-Konfidenzintervall) p
vor Protokoll nach Protokoll vor Protokoll nach Protokoll
168,60 (+ 22,13) 141,23 (+ 19,26) 69,00 (50,07 — 87,93) 62,00 (49,98 — 74,02) 0,87

P-Wert berechnet mit Signifikanztest nach Breslow

Wie die nachfolgende Abbildung zeigt, war die Beatmungsrate in der Gruppe nach Ein-
fuhrung des Protokolls insbesondere bei einer Beatmungsdauer zwischen circa 190 und
600 Stunden kontrollierter Beatmung niedriger als in der Gruppe vor Einfihrung des
Protokolls.
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Abbildung 11: Dauer der kontrollierten Beatmung in Stunden

Im Bereich zwischen circa 190 und 600 Stunden kontrollierter Beatmung war der Anteil der beatmeten
Patienten in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls geringer als in der Gruppe vor Einfihrung des
Protokolls. Der Signifikanztest nach Breslow zeigte keinen statistisch signifikanten Unterschied (p = 0,87).

3.3.1.3 Assistierte Beatmung

In der Gruppe vor Einfihrung des Protokolls wurden 140 Patienten assistiert beatmet,
von denen 21 im Verlauf der Untersuchung verstorben sind. In der Gruppe nach Einfiih-
rung des Protokolls wurden 144 Patienten assistiert beatmet, von denen 16 im Verlauf
der Untersuchung verstorben sind. Die Daten der verstorbenen Patienten wurden bei
der Auswertung anhand der Kaplan-Meier-Methode zensiert (vgl. 2.2.4).

Tabelle 7: assistierte Beatmung

Gruppe Anzahl der Patienten Anzahl der verstorbenen Patienten (Prozent)
vor Protokoll 140 21 (15,0 %)
nach Protokoll 144 16 (11,1 %)
Gesamt 284 37 (13,0 %)
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Die Dauer der assistierten Beatmung hat sich nicht statistisch signifikant verandert. Sie
lag vor Einfihrung des Protokolls im Mittelwert bei 305,36 (+ 57,55) Stunden. Nach Ein-
fuhrung des Protokolls betrug der Mittelwert 248,07 (£ 27,77) Stunden. Damit hat sich

der Mittelwert der assistierten Beatmung um circa 57 Stunden reduziert. Der Unter-

schied ist jedoch statistisch nicht signifikant (p = 0,58). Der Vergleich des Medians zeigt

eine nahezu identische Beatmungsdauer. Der Median lag in der Gruppe vor Einfiihrung

des Protokolls bei 116,00 Stunden, in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls bei
117,00 Stunden (p = 0,58).

Tabelle 8: Mittelwert und Median der Dauer der assistierten Beatmung in Stunden

Mittelwert (£ SD) Median (95 %-Konfidenzintervall) p
vor Protokoll nach Protokoll vor Protokoll nach Protokoll
305,36 (+ 57,55) 248,07 (+ 27,77) 116,00 (81,27 — 150,74) 117,00 (70,11 — 163,89) | 0,58

P-Wert berechnet mit Signifikanztest nach Breslow

Die Kaplan-Meier-Kurve zeigt, dass die Beatmungsrate im Bereich zwischen circa einer

und 1.200 Stunden in beiden Gruppen nahezu identisch war. Im Bereich oberhalb von

circa 1.200 Stunden zeigt sich dagegen in der Gruppe nach Einfuhrung des Protokolls

eine geringere Beatmungsrate (vgl. Abb. 12).
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Abbildung 12: Dauer der assistierten Beatmung in Stunden

Die Kaplan-Meier-Kurve zeigt bis zu einer Beatmungsdauer von circa 1.200 Stunden einen nahezu iden-
tischen Verlauf. Oberhalb von circa 1.200 Stunden war der Anteil der assistiert beatmeten Patienten in
der Gruppe nach Einfiihrung des Protokolls geringer. Der Signifikanztest nach Breslow ergab keinen sta-
tistisch signifikanten Unterschied (p = 0,58).

3.3.1.4 Masken-CPAP-Beatmung

In der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls erhielten 76 Patienten eine Masken-CPAP-
Beatmung, von denen neun im Verlauf der Untersuchung verstorben sind. In der Grup-
pe nach Einfuhrung des Protokolls erhielten 90 Patienten eine Masken-CPAP-
Beatmung, von denen funf im Verlauf der Untersuchung verstorben sind. Die Daten der
verstorbenen Patienten wurden bei der Auswertung mittels Kaplan-Meier-Methode zen-
siert (vgl. 2.2.4).

Tabelle 9: Masken-CPAP-Beatmung

Gruppe Anzahl der Patienten Anzahl der verstorbenen Patienten (Prozent)
vor Protokoll 76 9 (11,8 %)
nach Protokoll 90 5 (5,6 %)
Gesamt 166 14 (8,4 %)
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Die Dauer der Masken-CPAP-Beatmung hat sich nicht statistisch signifikant verandert.
Sie betrug in der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls im Mittelwert 12,14 (+ 2,06)
Stunden, in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls 9,29 (+ 1,66) Stunden. Der Me-
dian lag in der Gruppe vor Einfihrung des Protokolls bei 6,33 Stunden, in der Gruppe
nach Einfiihrung des Protokolls bei 4,00 Stunden. Die gezeigten Unterschiede sind je-

doch statistisch nicht signifikant (p = 0,12).

Tabelle 10: Mittelwert und Median der Dauer der Masken-CPAP- Beatmung in Stunden

Mittelwert (£ SD) Median (95 %-Konfidenzintervall) p
vor Protokoll nach Protokoll vor Protokoll nach Protokoll
12,14 (+ 2,06) 9,29 (+ 1,66) 6,33 (3,87 — 8,79) 4,00 (2,62 — 5,38) 0,12

P-Wert berechnet mit Signifikanztest nach Breslow

Die Kaplan-Meier-Kurve zeigt eine niedrigere Beatmungsrate in der Gruppe nach Ein-
fuhrung des Protokolls insbesondere im Bereich zwischen circa funf und 18 Stunden
und zwischen circa 20 und 30 Stunden Masken-CPAP-Beatmung (vgl. Abb. 13).
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Abbildung 13: Dauer der Masken-CPAP- Beatmung in Stunden

Der Anteil der Patienten mit Masken-CPAP-Beatmung war in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls
insbesondere im Bereich zwischen circa funf und 18 Stunden und zwischen circa 20 und 30 Stunden
geringer. Der Signifikanztest nach Breslow zeigte keinen statistisch signifikanten Unterschied (p = 0,12).

3.3.2 Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation

In der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls betrug die Aufenthaltsdauer auf der Inten-
sivstation im Mittelwert 610,23 (= 80,33) Stunden, in der Gruppe nach Einfihrung des
Protokolls 581,71 (+ 44,08) Stunden. Damit hat sich die Aufenthaltsdauer im Mittelwert
um circa 19 Stunden reduziert. Der Median der Aufenthaltsdauer lag in der Gruppe vor
Einfihrung des Protokolls bei 309,00 Stunden, in der Gruppe nach Einfuhrung des Pro-
tokolls bei 407,00 Stunden. Somit hat sich der Median der Aufenthaltsdauer auf der In-
tensivstation in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls um nahezu 100 Stunden
erhoht.

Tabelle 11: Mittelwert und Median der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation in Stunden

Mittelwert (£ SD) Median (95 %-Konfidenzintervall) p
vor Protokoll nach Protokoll vor Protokoll nach Protokoll
610,23 (+ 80,33) 581,71 (+ 44,08) 309,00 (240,55 — 377,45) 407,00 (306,50 — 507,51) | 0,04

P-Wert berechnet mit Signifikanztest nach Breslow
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Aus der Kaplan-Meier-Kurve (vgl. Abb. 14) ist ablesbar, dass es in der Gruppe vor Ein-
fuhrung des Protokolls Ausreil3er gab, die den Mittelwert verzerren: In der Gruppe vor
Einfihrung des Protokolls betrug die Aufenthaltsdauer einiger Patienten auf der Inten-
sivstation nahezu 4.500 Stunden, wahrend die maximale Aufenthaltsdauer in der Grup-
pe nach Einfihrung des Protokolls bei circa 2.200 Stunden lag. Daher ist der Median
hier aussagekraftiger. Bei einem p-Wert von 0,04 kann davon ausgegangen werden,
dass die Verlangerung der Aufenthaltsdauer im Median statistisch signifikant ist.
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Abbildung 14: Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation

Die Kaplan-Meier-Kurve zeigt, dass die maximale Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation in der Gruppe
nach Einfiihrung des Protokolls bei circa 2.200 Stunden lag, wahrend sie in der Gruppe vor Einfihrung
des Protokolls tiber 4.500 Stunden betrug. Der Signifikanztest nach Breslow ergab, dass sich die Aufent-
haltsdauer in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls im Median statistisch signifikant verlangert hat
(p = 0,04, vgl. weitere Ausfliihrungen im Text).
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3.3.3 Verbrauch von Analgosedativa

Das im Rahmen der Datenerhebung weit gefasste Medikamentenspektrum wurde fur
eine bessere Ubersichtlichkeit in der statistischen Auswertung auf folgende, am haufigs-
ten verwendete Medikamente reduziert: Metamizol, Morphin, Fentanyl, Midazolam, Flu-

nitrazepam, Propofol und Clonidin.

3.3.3.1 Verbrauch von Analgosedativa ohne Beschrankung auf die tiberleben-
den Patienten

Bei der statistischen Auswertung des Verbrauchs von Analgosedativa wurden nur die

Patienten berticksichtigt, die das jeweilige Medikament tatsachlich bekommen haben

(vgl. Tabelle 12).

Tabelle 12: Anzahl der Patienten, die genannte Analgosedativa erhielten

Gruppe
vor Protokoll nach Protokoll
Anzahl Prozent Anzahl Prozent
Metamizol gegeben 73 48,3 % 115 75,2 %
nicht gegeben 78 51,7 % 38 24,8 %
Morphin gegeben 12 7,9 % 30 19,6 %
nicht gegeben 139 92,1 % 123 80,4 %
Fentanyl gegeben 144 95,4 % 151 98,7 %
nicht gegeben 7 4,6 % 2 1,3%
Midazolam gegeben 125 82,8 % 147 96,1 %
nicht gegeben 26 17,2 % 6 3,9%
Flunitrazepam gegeben 44 29,1 % 47 30,7 %
nicht gegeben 107 70,9 % 106 69,3 %
Propofol gegeben 126 83,4 % 115 75,2 %
nicht gegeben 25 16,6 % 38 24,8 %
Clonidin gegeben 79 52,3 % 77 50,3 %
nicht gegeben 72 47,7 % 76 49,7 %

Die nachfolgende Tabelle zeigt, dass sich in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls
nur der Verbrauch von Propofol statistisch signifikant verringert hat (p = 0,003). Eine
mogliche Tendenz hin zu einer Reduktion des Verbrauchs zeigte sich fir Fentanyl, Mi-
dazolam, Flunitrazepam und Clonidin, ohne dass diese statistische Signifikanz erreichte
(vgl. Tabelle 13).
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Tabelle 13: Mittelwerte und Mediane des Verbrauchs von Analgosedativa

Gruppe
vor Protokoll nach Protokoll
Mittelwert Median | Mittelwert Median p
Metamizol [mg] 28.470 14.200 26.949 14.460 0,65
Morphin [mg] 493 29 206 40 0,57
Fentanyl [mg] 66 21 60 19 0,73
Midazolam [mg] 914 377 896 286 0,17
Flunitrazepam [mg] 1.071 44 515 31 0,12
Propofol [mg] 4.263 2.193 3.008 1.260 0,003
Clonidin [ug] 14.367 3.582 9.428 3.045 0,57

P-Wert berechnet mit Mann-Whitney-U-Test

Die nachfolgende Abbildung 15 veranschaulicht den Median des Propofol-Verbrauchs

im Gruppenvergleich.
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Abbildung 15: Median des Propofol-Verbrauchs im Gruppenvergleich

Im Mann-Whitney-U-Test zeigte sich eine statistisch signifikante Verringerung des Propofol-Verbrauchs in
der Gruppe nach Einfuhrung des Protokolls (p = 0,003).
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3.3.3.2 Verbrauch von Analgosedativa mit Beschrankung auf die tberlebenden

Patienten

Zur weiteren statistischen Untersuchung erfolgte eine Beschrankung der Auswertung
des Verbrauchs von Analgosedativa auf die Giberlebenden Patienten in beiden Gruppen.
Diese zusatzliche Auswertung diente der Absicherung der oben dargestellten Ergebnis-
se: Es sollten mogliche Verzerrungen erkannt werden, die entstehen kénnen, wenn der
Medikamentenverbrauch dadurch reduziert wird, dass die Applikation des jeweiligen

Medikaments aufgrund des Todes eines Patienten (vorzeitig) beendet wird.

Auch hier wurden nur die Patienten in die Auswertung einbezogen, die das jeweilige

Medikament tats&chlich bekommen haben (vgl. Tabelle 14).

Tabelle 14: Anzahl der uberlebenden Patienten, die genannte Analgosedativa erhielten

Gruppe
vor Protokoll nach Protokoll
Anzahl Prozent Anzahl Prozent
Metamizol gegeben 64 52,0 % 107 81,7 %
nicht gegeben 59 48,0 % 24 18,3 %
Morphin gegeben 6 4,9 % 26 19,8 %
nicht gegeben 117 95,1 % 105 80,2 %
Fentanyl gegeben 118 95,9 % 129 98,5 %
nicht gegeben 5 4,1% 2 15%
Midazolam gegeben 99 80,5 % 125 95,4 %
nicht gegeben 24 19,5 % 6 4,6 %
Flunitrazepam | gegeben 36 29,3 % 45 34,4 %
nicht gegeben 87 70,7 % 86 65,6 %
Propofol gegeben 107 87,0 % 106 80,9 %
nicht gegeben 16 13,0 % 25 19,1 %
Clonidin gegeben 72 58,5 % 73 55,7 %
nicht gegeben 51 41,5 % 58 44,3 %

Die nachfolgende Tabelle zeigt, dass bei einer Beschrankung der statistischen Auswer-
tung auf die Uberlebenden Patienten eine statistisch signifikante Reduktion ebenfalls
nur fir den Verbrauch von Propofol bestand (p = 0,004). Eine mdgliche Tendenz hin zu

einer Reduktion des Verbrauchs zeigte sich fur Midazolam und Flunitrazepam, ohne
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dass diese statistische Signifikanz erreichte. Der Verbrauch von Fentanyl war in beiden

Gruppen nahezu identisch.

Tabelle 15: Mittelwerte und Mediane des Verbrauchs von Analgosedativa mit Beschrankung auf

die tiberlebenden Patienten

Gruppe
vor Protokoll nach Protokoll
Mittelwert Median | Mittelwert Median p
Metamizol [mg] 28.862 13.755 28.369 16.980 0,81
Morphin [mg] 78 22 211 44 0,98
Fentanyl [mg] 64 18 63 18 0,76
Midazolam [mg] 862 355 939 247 0,23
Flunitrazepam [mg] 1.188 41 534 30 0,11
Propofol [mg] 4.142 2.230 3.114 1.260 0,004
Clonidin [ug] 14.738 2.497 9.687 3.223 0,90

P-Wert berechnet mit Mann-Whitney-U-Test

3.4 Sedierungstiefe und Anzahl der RSS-Wert-Bestimmungen

Im Gruppenvergleich zeigte sich kein statistisch signifikanter Unterschied in der Sedie-
rungstiefe. Der Median des RSS-Werts (vgl. 2.2.2.2.1) lag in der Gruppe vor Einfihrung
des Protokolls bei 4,44 und in der Gruppe nach Einfuhrung des Protokolls bei 4,76 (p =
0,48, vgl. Tabelle 16). Die Einfuhrung der protokollgestitzten Analgosedierung fihrte
folglich nicht zu einer Verringerung der Sedierungstiefe.

Tabelle 16: RSS-Mittelwert und -Median

Gruppe Mittelwert Median p
RSS vor Protokoll 4,58 4,44
0,48
nach Protokoll 4,69 4,76

P-Wert berechnet mit Mann-Whitney-U-Test aus 6.635 Erhebungen

Die Einfuhrung der protokollgesteuerten Analgosedierung fiihrte jedoch zu einer statis-
tisch signifikanten Zunahme der Anzahl der RSS-Wert-Erhebungen. In der Gruppe vor
Einfihrung des Protokolls wurde der RSS-Wert im Median 0,78-mal pro Tag erhoben, in
der Gruppe nach Einfuhrung des Protokolls 1,52-mal pro Tag (p < 0,001, vgl. Tabelle
17). Die Anzahl der RSS-Wert-Erhebungen insgesamt hat sich in der Gruppe nach Ein-
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fuhrung des Protokolls mehr als verdoppelt (2.098 Erhebungen vor Protokoll vs. 4.537

Erhebungen nach Protokoll).

Tabelle 17: Anzahl der RSS-Wert-Erhebungen pro Patient und Aufenthaltstag auf der Intensivsta-
tion (IOP) sowie Gesamtzahl der RSS-Wert-Erhebungen im Gruppenvergleich

RSS-Wert-Erhebungen pro Patient und
RSS-Wert-Erhebungen
Gruppe 10P-Aufenthaltstag ) p
insgesamt
Mittelwert Median
vor Protokoll 0,79 0,78 2.098
< 0,001
nach Protokoll 1,65 1,52 4.537

P-Wert berechnet mit Mann-Whitney-U-Test aus 6.635 Erhebungen

vor Protokoll nach Protokoll
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Abbildung 16: RSS-Wert-Erhebungen pro Patient und IOP-Aufenthaltstag im Gruppenvergleich

In der Gruppe vor Einfihrung des Protokolls wurde in Gber 40 von 151 Fallen kein RSS-Wert erhoben. In
der Gruppe nach Einfiihrung des Protokolls wurde dagegen in Uber 50 von 153 Fallen mindestens zwei-
mal pro Tag ein RSS-Wert und nur in zwei Fallen kein RSS-Wert erhoben. Der Mann-Whitney-U-Test
zeigte eine statistisch signifikante Zunahme der Haufigkeit der RSS-Wert-Erhebungen in der Gruppe
nach Einfiihrung des Protokolls (p < 0,001).
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3.5 Komplikationen

Untersucht wurde, ob sich das Risiko fir folgende Komplikationen nach Einfihrung des

Protokolls verandert hat: akzidentelle Extubation, eitrige Tracheobronchitis, sekundare

Pneumonie und sekundére Sepsis.

3.5.1 Akzidentelle Extubation

Eine akzidentelle Extubation ist sowohl in der Gruppe vor Einfihrung des Protokolls als

auch in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls jeweils bei zwei Patienten aufgetre-

ten.

Tabelle 18: Komplikation akzidentelle Extubation

Gruppe
vor Protokoll nach Protokoll Gesamt
Anzahl Prozent Anzahl Prozent Anzahl Prozent
akzidentelle | aufgetreten 2 1,3 % 2 1,3 % 4 1,3 %
Extubation | nicht aufgetreten 149 98,7 % 151 98,7 % 300 98,7 %

Das Risiko fiir eine akzidentelle Extubation war bei einer Odds ratio von 0,99 in beiden

Gruppen nahezu identisch (p = 0,99).

Tabelle 19: Odds ratio akzidentelle Extubation

p

QOdds ratio

akzidentelle Extubation

0,99

0,99

P-Wert berechnet mit Mann-Whitney-U-Test

3.5.2 Eitrige Tracheobronchitis (ETB)

In der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls ist bei 56 Patienten im Verlauf der Unter-

suchung eine eitrige Tracheobronchitis aufgetreten. In der Gruppe nach Einfuhrung des

Protokolls trat die Komplikation bei 46 Patienten auf.
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Tabelle 20: Komplikation eitrige Tracheobronchitis (ETB)

Gruppe
vor Protokoll nach Protokoll Gesamt
Anzahl Prozent Anzahl Prozent Anzahl Prozent
aufgetreten 56 37,1 % 46 30,1 % 102 33,6 %
=TP nicht aufgetreten 95 62,9 % 107 69,9 % 202 66,4 %

Nach Einfuhrung des Protokolls war das Risiko fiir eine eitrige Tracheobronchitis um ein
0,73-faches geringer als in der Gruppe vor Einfihrung des Protokolls. Der Unterschied
ist jedoch statistisch nicht signifikant (p = 0,20).

Tabelle 21: Odds ratio eitrige Tracheobronchitis (ETB)

p QOdds ratio
ETB 0,20 0,73

P-Wert berechnet mit Mann-Whitney-U-Test

3.5.3 Sekundar erworbene Pneumonie

Die Komplikation einer sekundar erworbenen Pneumonie ist in der Gruppe vor Einfiih-
rung des Protokolls bei 31 Patienten aufgetreten, in der Gruppe nach Einfuhrung des
Protokolls bei 33 Patienten.

Tabelle 22: Komplikation sekundar erworbene Pneumonie

Gruppe
vor Protokoll nach Protokoll Gesamt
Anzahl Prozent Anzahl Prozent Anzahl Prozent
) aufgetreten 31 20,5 % 33 21,6 % 64 21,1 %
Pneumonie
nicht aufgetreten 120 79,5 % 120 78,4 % 240 78,9 %

Das Risiko fir eine sekundar erworbene Pneumonie war bei einer Odds ratio von 1,06

in beiden Gruppen nahezu identisch (p = 0,82).

Tabelle 23: Odds ratio sekundar erworbene Pneumonie

p Odds ratio

Pneumonie 0,82 1,06

P-Wert berechnet mit Mann-Whitney-U-Test
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3.5.4 Sekundéar erworbene Sepsis

Die Komplikation einer sekundar erworbenen Sepsis ist in der Gruppe vor Einfihrung
des Protokolls bei 17 Patienten aufgetreten, in der Gruppe nach Einfuhrung des Proto-

kolls bei 14 Patienten.

Tabelle 24: Komplikation sekundér erworbene Sepsis

Gruppe
vor Protokoll nach Protokoll Gesamt
Anzahl Prozent Anzahl Prozent Anzahl Prozent
) aufgetreten 17 11,3% 14 9,2% 31 10,2%
Sepsis
nicht aufgetreten 134 88,7 % 139 90,8 % 273 89,8 %

Das Risiko fur eine sekundar erworbene Sepsis war in der Gruppe nach Einfihrung des
Protokolls um ein 0,79-faches geringer als in der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls.

Der Unterschied ist jedoch statistisch nicht signifikant (p = 0,54).

Tabelle 25: Odds ratio sekundéar erworbene Sepsis

p Odds ratio
Sepsis 0,54 0,79

P-Wert berechnet mit Mann-Whitney-U-Test

3.6 Mortalitat

Erfasst wurde, ob die Patienten wahrend des Aufenthalts auf der Intensivstation oder
wahrend des nachfolgenden Krankenhausaufenthalts verstorben sind. In der Gruppe
vor Einfuhrung des Protokolls sind 28 Patienten verstorben, in der Gruppe nach Einfiih-
rung des Protokolls 22 Patienten. Die Mortalitatsrate war damit in der Gruppe nach Ein-

fuhrung des Protokolls circa vier Prozent niedriger.
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Tabelle 26: Mortalitat im Gruppenvergleich

Gruppe
vor Protokoll nach Protokoll Gesamt

. Anzahl 123 131 254
Uberlebende

Prozent 81,5% 85,6 % 83,6 %

Anzahl 28 22 50
Verstorbene

Prozent 18,5 % 14,4 % 16,4 %

Anzahl 151 153 304
Gesamt

Prozent 100 % 100 % 100 %

Das Versterbensrisiko war in der Gruppe nach Einfuhrung des Protokolls um ein 0,74-

faches geringer als in der Gruppe vor Einfihrung des Protokolls. Der Unterschied ist

jedoch statistisch nicht signifikant (p = 0,33).

Tabelle 27: Odds ratio Mortalitat

p

QOdds ratio

Mortalitéat

0,33

0,74

P-Wert berechnet mit Mann-Whitney-U-Test
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4. Diskussion

Die Uberwiegende Anzahl der beatmeten Patienten, die auf einer Intensivstation behan-
delt werden, erhalten Medikamente zur Analgesie und Sedierung [1]. Ziele einer ada-
guaten Analgesie und Sedierung sind nach der S3-Leitlinie zu Analgesie, Sedierung
und Delirmanagement in der Intensivmedizin der Deutschen Gesellschaft fir Anasthe-
siologie und Intensivmedizin (S3-Leitlinie) die bestmégliche Reduktion von Schmerzen,
die schnelle Entwdhnung von der Beatmung und, daraus folgend, eine friihzeitige Extu-
bation und eine verkirzte intensivmedizinische Behandlungsdauer [3]. Eine unzurei-
chende Analgosedierung birgt die Gefahr von Schmerzwahrnehmungen, Agitation und
psychischen Belastungen des Patienten [35, 57, 58]. Eine zu tiefe Analgosedierung
kann zu einer verlangerten Beatmungszeit mit daraus resultierendem erhdhten Risiko
fur respiratorische Infektionen, zu einer prolongierten Weaning-Phase von Analgosedie-
rung und Beatmung sowie zu einem verlangerten Aufenthalt auf der Intensivstation fuh-
ren [4, 5, 21, 35, 59]. Zudem sind sowohl eine unzureichende Analgesie als auch eine
Ubersedierung prazipitierende Faktoren fiir die Entwicklung eines Delirs [3, 10, 60]. Die-
ses ist mit einer Verlangerung der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und im
Krankenhaus [61] sowie mit einer bis zu dreifach erhéhten 6-Monats-Mortalitat assozi-
iert [10, 62]. Daher ist ein individuelles, patientenadaptiertes Analgosedierungskonzept
notwendig [2, 45, 63, 64, 65, 66].

Vor Beginn dieser Untersuchung wurde die Analgosedierung auf der interdisziplindren
operativen Intensivstation des Universitatsklinikums Benjamin Franklin nach Erfah-
rungswerten gesteuert. Die empirische Vorgehensweise bezog sich sowohl auf die
Auswahl als auch auf die Dosierung der zur Analgosedierung verwendeten Medikamen-
te. Es gab keine Algorithmen zur Steuerung der Analgesie, Sedierung und Delir-
Behandlung. Zur Bestimmung der Sedierungstiefe wurde eine modifizierte Ramsay-
Sedation-Scale (RSS, vgl. 2.2.2.2.1) benutzt. Es wurde jedoch kein Zielwert fur die Se-
dierungstiefe vorgegeben. Ziel dieser Studie war es, zu untersuchen, ob die Einfihrung
eines Protokolls, das Algorithmen zur Analgesie, Sedierung und Delir-Behandlung ent-
halt, zu einer Verkiirzung der Beatmungszeiten, einer Verringerung der Aufenthaltsdau-
er auf der Intensivstation sowie einer Reduzierung des Verbrauchs von Analgosedativa
fuhrt.
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Das hier verwendete Protokoll zur Analgosedierung bestand aus vier Saulen: (1.) dem
Monitoring der Analgesie und einem Analgesie-Algorithmus, (2.) dem Monitoring der
Sedierung und einem Sedierungs-Algorithmus, (3.) dem Ziel der Vermeidung von
Muskelrelaxierung durch Optimierung der Analgosedierung sowie (4.) einem Algorith-
mus zur Delir-Therapie. Ein wesentlicher Bestandteil des Protokolls war die tagliche
Festlegung eines Zielwerts fir die Sedierungstiefe jedes einzelnen Patienten sowie der
regelméaRige Abgleich von Soll- und Ist-Niveau der Analgesie und Sedierung mindes-
tens einmal pro Schicht, d.h. mindestens einmal alle acht Stunden.

Die Einfuhrung einer protokollgestitzten Analgosedierung fiihrte in der vorliegenden
Untersuchung zu keiner statistisch signifikanten Verkirzung der Beatmungsdauer und
der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation. Es zeigte sich eine mdgliche Tendenz hin
zu einer Verringerung des Verbrauchs von Fentanyl, Midazolam, Flunitrazepam und
Clonidin, die jedoch keine statistische Signifikanz erreichte. Eine statistisch signifikante
Reduktion konnte nur fir den Verbrauch von Propofol gezeigt werden. Durch die Ein-
fuhrung des Protokolls zur Analgosedierung wurde die Sedierungstiefe statistisch signi-
fikant haufiger bestimmt. Das Risiko fir das Auftreten einer akzidentellen Extubation,
einer eitrigen Tracheobronchitis, einer sekundér erworbenen Pneumonie und einer se-

kundar erworbenen Sepsis hat sich statistisch nicht signifikant veréndert.

Verschiedene Studien der letzten Jahre haben untersucht, ob die Einfuhrung von Algo-
rithmen zur Analgesie und Sedierung die Beatmungsdauer sowie die Aufenthaltsdauer
auf der Intensivstation verkiirzen und die Menge der bendtigten Medikamente zur Anal-
gosedierung reduzieren kann [19, 21, 24, 26, 28, 29]. Den dort verwendeten Algorith-
men ist Uberwiegend gemein, dass sie einen Zielwert sowohl fiir die Analgesie als auch
die Sedierungstiefe vorgeben. Fur die Erfassung des Schmerzniveaus wurden ver-
schiedene Scoring-Systeme verwendet. Gemeinsames Ziel war ein fir den Patienten
tolerables Schmerzniveau. Auch fur die Bestimmung der Sedierungstiefe wurden unter-
schiedliche Instrumente benutzt, insbesondere die Ramsay-Sedation-Scale (RSS), die
Motor Activity Assessment Scale (MAAS) und die Richmond Agitation-Sedation-Scale
(RASS). In der vorliegenden Untersuchung wurde eine modifizierte Ramsay-Sedation-
Scale verwendet. Diese war das zum Zeitpunkt der Untersuchung auf der Intensivstati-

on etablierte Instrument zur Bestimmung der Sedierungstiefe.
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Samtliche der oben genannten Studien strebten einen wachen, kooperativen Patienten
an. Dies deckt sich sowohl mit dem Sedierungsziel der vorliegenden Untersuchung als
auch mit dem Sedierungsziel der S3-Leitlinie [3]. Dabei handelte es sich jeweils nicht
um eine starre Vorgabe. Die Sedierungstiefe wurde fur jeden Patienten individuell fest-
gelegt und an seine klinische Situation adaptiert. So sah der Sedierungsalgorithmus der
vorliegenden Untersuchung fir Krankheitsbilder wie Schédel-Hirn-Trauma und Acute
Respiratory Distress Syndrome (ARDS) sowie bei invasiven Untersuchungen eine tiefe-
re Sedierung (RSS > 4) vor.

Die Untersuchungen wahlten zum Teil einen unterschiedlichen Aufbau fur den Analgo-
sedierungs-Algorithmus. In der vorliegenden Untersuchung war jeder Teilbereich der
Analgosedierung (Analgesie, Sedierung, Delir-Behandlung) Gegenstand eines geson-
derten Algorithmus, der jeweils auf einer separaten Seite dargestellt wurde. In anderen
Untersuchungen wurden dagegen alle Teilbereiche in einem einzigen Algorithmus zu-
sammengefasst [21, 25, 26, 27, 28, 29]. Vorteil der hier gewahlten Darstellungsform ist
zum einen, dass sich durch die Trennung von Analgesie- und Sedierungs-Algorithmus
und die Voranstellung des Analgesie-Algorithmus der inhaltliche Vorrang der Analgesie
vor der Sedierung im Aufbau klar widerspiegelt. Zum anderen erhalt der Analgesie-
Algorithmus in der optischen Darstellung mehr Raum. Dies ermoglicht es, innerhalb des
Algorithmus differenzierter auf die individuelle Schmerzsituation des Patienten einzuge-
hen, etwa durch die Unterscheidung zwischen intubierten und extubierten Patienten.
Durch die Trennung von Analgesie-, Sedierungs- und Delir-Algorithmus wird zudem die
Ubersichtlichkeit erhéht. Dies kann sich positiv auf die Anwender-Compliance auswir-
ken.

Die Ergebnisse der verschiedenen Untersuchungen zeigen in Bezug auf die Beat-
mungsdauer, die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und den Verbrauch von Medi-
kamenten zur Analgosedierung kein einheitliches Bild.

4.1 Beatmungsdauer

In der vorliegenden Untersuchung fuhrte die Einfihrung der protokollgestitzten Analgo-
sedierung zu keiner statistisch signifikanten Verkirzung der Beatmungsdauer. Die Ge-

samtbeatmungsdauer (Summe aus kontrollierter und assistierter Beatmungszeit) hat

60



sich im Mittelwert um circa 110 Stunden reduziert (Gruppe vor Protokoll = 468,03 (+
74,85) Stunden, Gruppe nach Protokoll = 358,27 (x 33,07) Stunden). Der Median blieb
jedoch in beiden Gruppen nahezu identisch (Gruppe vor Protokoll = 192,00 Stunden,
Gruppe nach Protokoll = 195,00 Stunden). Die Reduktion im Mittelwert kann darauf zu-
ruckgefuhrt werden, dass es vor Einfuhrung des Protokolls drei Patienten mit einer Be-
atmungsdauer von uber 2.500 Stunden gab, wahrend die maximale Beatmungsdauer
nach Einfuhrung des Protokolls 1.596 Stunden betrug.

Im Rahmen der Untersuchung wurde nicht nur die Gesamtbeatmungsdauer im Grup-
penvergleich ausgewertet, sondern dartber hinaus auch die Beatmungsdauer in kon-
trollierter, assistierter und Masken-CPAP-Beatmung. Die Dauer der kontrollierten Beat-
mung hat sich in der Gruppe nach Einfuhrung des Protokolls sowohl im Mittelwert als
auch im Median verkurzt (Mittelwert vor Protokoll = 168,60 (£ 22,13) Stunden, Mittelwert
nach Protokoll = 141,23 (+ 19,26) Stunden; Median vor Protokoll = 69,00 Stunden, Me-
dian nach Protokoll = 62,00 Stunden). Die Verkiurzung der Dauer der kontrollierten Be-
atmung war bei einem p-Wert von 0,87 jedoch statistisch nicht signifikant.

Die Dauer der assistierten Beatmung hat sich im Mittelwert um circa 57 Stunden redu-
ziert (Gruppe vor Protokoll = 305,36 (+ 57,55) Stunden, Gruppe nach Protokoll = 248,07
(x 27,77) Stunden). Der Median war dagegen in beiden Gruppen nahezu identisch
(Gruppe vor Protokoll = 116,00 Stunden, Gruppe nach Protokoll = 117,00 Stunden). Die
statistisch nicht signifikante Verkirzung im Mittelwert kann auch hier darauf zuriickge-
fuhrt werden, dass es vor Einfiihrung des Protokolls zwei Patienten gab, die Gber 2.500
Stunden assistiert beatmet wurden, wahrend die maximale Dauer der assistierten Be-

atmung nach Einfuhrung des Protokolls 1.363 Stunden betrug.

Die Dauer der Masken-CPAP-Beatmung hat sich sowohl im Mittelwert als auch im Me-
dian verkirzt (Mittelwert vor Protokoll = 12,14 (x 2,06) Stunden, Mittelwert nach Proto-
koll = 9,29 (£ 1,66) Stunden; Median vor Protokoll = 6,33 Stunden, Median nach Proto-
koll = 4,00 Stunden). Die Verkurzung war jedoch statistisch nicht signifikant (p = 0,12).

Die Einfuhrung der protokollgestitzten Analgosedierung fuhrte damit in der vorliegen-
den Untersuchung zu keiner statistisch signifikanten Verkirzung der Beatmungsdauer.
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Bei der kontrollierten Beatmung und der Masken-CPAP-Beatmung ist ein moglicher

Trend zu einer kiirzeren Beatmungsdauer erkennbar.

Andere Untersuchungen konnten hingegen eine statistisch signifikante Verkirzung der
Beatmungsdauer durch die Einfuhrung einer protokollgestiitzten Analgosedierung zei-
gen [19, 21, 24, 25, 28]. So fuhrte die prospektive Untersuchung von Mascia und Kolle-
gen mit 72 Patienten in der Kontrollgruppe und 84 Patienten in der Interventionsgruppe
zu einer Verkiurzung der durchschnittichen Beatmungsdauer von 317 Stunden in der
Kontrollgruppe auf 167 Stunden in der Interventionsgruppe [19]. Bei der Untersuchung
handelte es sich um eine Kosten-Nutzenanalyse, die zeitgleich auf einer operativen und
auf einer internistischen Intensivstation durchgefuhrt wurde. Mascia stellte insbesonde-
re eine statistisch signifikante Reduktion in der Haufigkeit der Anwendung von Muskel-
relaxantien fest. Dies bietet einen mdglichen Erklarungsansatz fir die gezeigte Verkdr-
zung der Beatmungszeiten. Die kontinuierliche oder wiederholte Gabe von Muskelrela-
xantien kann insbesondere bei Intensivpatienten mit eingeschrénkter Leber- oder Nie-
renfunktion zu einer Kumulation mit daraus resultierender verlangerter Wirkdauer fihren
[67, 68, 69]. Die verlangerte Wirkdauer der Muskelrelaxantien kann in der Folge eine
Verlangerung der Beatmungszeiten bedingen [68]. Auf der Intensivstation der vorlie-
genden Untersuchung kamen Muskelrelaxantien bereits vor Einfihrung des Protokolls
nahezu ausschliellich im Rahmen der Intubation zur Anwendung. Ein regelhafter
Gebrauch zur Erleichterung der Beatmung fand nicht statt. Hierin liegt ein wesentlicher
Unterschied zu den Gegebenheiten auf den Intensivstationen in der Untersuchung von
Mascia. Ein weiterer Unterschied besteht in der Zusammensetzung der Patientenkollek-
tive. Wahrend es sich in der Untersuchung von Mascia um ein gemischtes Patientenkol-
lektiv aus internistischen und operativen Intensivpatienten handelte, bestand das Pati-
entenkollektiv der vorliegenden Untersuchung aus operativen Intensivpatienten. Die
Ergebnisse von Mascia und Kollegen sind daher nur begrenzt auf die vorliegende Un-

tersuchung ubertragbar.

Zu einem &ahnlichen Ergebnis wie Mascia kamen auch Brook und Kollegen [21]. Diese
verglichen bei 332 Patienten einer Medizinischen Intensivstation in einer randomisierten
klinischen Studie die Auswirkungen einer protokollgestiitzten Analgosedierung insbe-
sondere auf die Beatmungsdauer. Das Protokoll sollte durch die Pflegekrafte der Inten-
sivstation angewandt werden. In der Patientengruppe mit protokollgestitzter Analgose-
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dierung fand sich eine statistisch signifikant kiirzere Beatmungsdauer (Mittelwert = 124
Stunden in der nicht protokollgestitzten Gruppe vs. 89,1 Stunden in der protokollge-
stutzten Gruppe, p = 0,003). Darliber hinaus waren auch die Aufenthaltsdauer auf der
Intensivstation (p = 0,013) sowie die Krankenhausaufenthaltsdauer (p < 0,001) statis-
tisch signifikant verkirzt. Brook und Kollegen fiihrten dies unter anderem auf eine
schnellere Entscheidungsfindung am Patientenbett und eine daraus resultierende ver-
kirzte kontinuierliche Zufuhr von Analgosedativa zurtick. Nach Brook besteht ein direk-
ter Zusammenhang zwischen der Dauer der kontinuierlichen Zufuhr von Analgosedativa
und der Beatmungsdauer. Brook selbst sieht eine begrenzte Ubertragbarkeit seiner Er-
gebnisse auf andere Intensivstationen, insbesondere, wenn diese Uber eine kontinuier-
liche Prasenz von Intensivmedizinern verfligen. Diese kontinuierliche Prasenz kann
nach Brook unter Umstanden ahnliche Ergebnisse bewirken, wie die durch ein Protokoll
moglicherweise erzielte schnellere Entscheidungsfindung am Patientenbett. Auf der
Intensivstation, auf der die vorliegende Untersuchung durchgefuhrt wurde, waren in der
Zeit von 6:30 Uhr bis 16:00 Uhr ein Oberarzt der operativen Intensivstation sowie von
14:00 Uhr bis 23:00 Uhr ein Facharzt fir Anasthesiologie und operative Intensivmedizin
prasent. Zwischen 23:00 Uhr und 6:30 Uhr bestand eine Rufbereitschaft fir den Fach-
arzt. Dartber hinaus gab es eine 24-stindige Prasenz von Assistenzérzten der Klinik
fur Anasthesiologie und operative Intensivmedizin auf der Intensivstation. Somit war
eine schnelle Entscheidungsfindung Uber notwendige Veranderungen der Sedie-
rungstiefe jederzeit moglich. Dies kann erklaren, weshalb die Einfihrung einer proto-
kollgestiutzten Analgosedierung in der vorliegenden Untersuchung nicht die gleichen
Ergebnisse zeigte wie in der Untersuchung von Brook.

In der Untersuchung von Brook wurde zudem erst mit Etablierung des Protokolls zur
Analgosedierung eine Zielsedierungstiefe vorgegeben (Ziel-Ramsay-Wert = 3). Diese
Vorgabe eines Zielwerts fir die Sedierungstiefe hat nach Auffassung von Brook wahr-
scheinlich zu den Ergebnissen seiner Untersuchung beigetragen. Auf der Intensivstati-
on der vorliegenden Untersuchung wurde bereits vor Einflihrung des Protokolls die
Ramsay-Sedation-Scale zur Bestimmung der Sedierungstiefe benutzt. Diese vorbeste-
hende Verwendung der Ramsay-Sedation-Scale hat moglicherweise dazu beigetragen,
dass eine patientenorientierte Steuerung der Sedierungstiefe bereits vor Einfihrung des

Protokolls Praxis auf der Intensivstation war. Dies kann ein weiterer Erklarungsansatz
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fur die im Vergleich zur Brook-Studie unterschiedlichen Ergebnisse der Einfuihrung ei-

nes Protokolls zur Analgosedierung sein.

Keine Verkirzung der Beatmungsdauer konnte eine Untersuchung von Elliott und Kol-
legen zeigen [26]. Diese fuhrten auf einer australischen Intensivstation einen Algorith-
mus zur Analgosedierung ein, der im Wesentlichen der oben genannten Untersuchung
von Brook entnommen wurde. Der Algorithmus wurde lediglich in Bezug auf die ver-
wendeten Sedativa an die lokalen Gegebenheiten angepasst (Midazolam statt Loraze-
pam). Das Setting der Studie war in Bezug auf Erhebungszeitraum und Gruppengréie
nahezu identisch mit dem Setting der vorliegenden Untersuchung. Uber einen Zeitraum
von zehn Monaten wurden die Daten von 159 Patienten in einer Kontrollgruppe erho-
ben. Nach Einfihrung des Analgosedierungs-Algorithmus wurden die Daten von 163
Patienten in der Interventionsgruppe Uber einen Zeitraum von zwo6lf Monaten erfasst. Im
Unterschied zu der vorliegenden Untersuchung wurden Patienten, die wéahrend ihres
Aufenthalts auf der Intensivstation verstarben, sowie ein Langlieger aus der statisti-
schen Auswertung ausgenommen. Die Auswertung bezog sich damit auf je 145 Patien-
ten in der Kontroll- und in der Interventionsgruppe. Im Ergebnis zeigte die Untersuchung
von Elliott eine Verlangerung der Beatmungsdauer im Median von 4,8 auf 5,6 Tage (p =
0,99). Dies wurde darauf zurtickgefuhrt, dass die Beatmungszeiten bereits vor Einfuh-
rung des Protokolls zur Analgosedierung kurz waren und daher wenig Spielraum fir
eine weitere Absenkung durch eine protokollgestitzte Analgosedierung blieb. Elliott
verweist zudem auf die unterschiedlichen Rahmenbedingungen auf einer australischen
Intensivstation, die zu den im Vergleich zu der Untersuchung von Brook abweichenden
Ergebnissen bei der Anwendung einer protokollgestiitzten Analgosedierung gefihrt ha-
ben kdnnten. Dies ist auch der Erklarungsansatz von Bucknall und Kollegen, die eben-
falls die Auswirkungen einer protokollgestitzten Analgosedierung auf einer australi-
schen Intensivstation mit einem gemischten Kollektiv aus operativen und internistischen
Patienten untersuchten [27]. Auch dort zeigte die Einfuhrung eines Protokolls keine sta-
tistisch signifikante Verkirzung der Beatmungsdauer. Im Unterschied zu den Untersu-
chungen von Elliott und Bucknall, die beide im Wesentlichen den von Brook entwickel-
ten Algorithmus Gbernommen haben, wurde in der vorliegenden Untersuchung ein Algo-
rithmus speziell fir die Bedingungen auf der interdisziplinaren operativen Intensivstation

des Universitatsklinikums Benjamin Franklin entwickelt. Eine eingeschrankte Ubertrag-
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barkeit des Protokolls eignet sich hier folglich nicht als Erklarung fur die ausgebliebene

Verkirzung der Beatmungsdauer.

Ebenfalls keine statistisch signifikante Verkirzung der Beatmungsdauer zeigte die Ein-
fuhrung eines Protokolls zur Analgosedierung auf einer kardiologischen Intensivstation
im Helios Klinikum Wuppertal. Diese war Gegenstand einer Untersuchung von Abana-
dor-Kamper und Kollegen, die von 2007 bis 2009 durchgefiihrt wurde [29]. Die Untersu-
chung schloss 100 Patienten ein, die nach erfolgreicher kardiopulmonaler Reanimation
auf die kardiologische Intensivstation aufgenommen wurden. Der verwendete Algorith-
mus lehnte sich ebenfalls an den von Brook entwickelten Algorithmus an. Eine Verkuir-
zung der Beatmungsdauer konnte nur fur eine Untergruppe von Patienten mit einem
APACHE II-Wert unter 25 Punkten gezeigt werden (Median in der Kontrollgruppe = 173
Stunden, in der Interventionsgruppe = 110 Stunden, p = 0,25). In der Gruppe mit einem
APACHE II-Wert zwischen 25 und 29 Punkten kam es hingegen zu einer statistisch sig-
nifikanten Verlangerung der Beatmungsdauer (Median in der Kontrollgruppe = 92 Stun-
den, in der Interventionsgruppe = 185 Stunden, p = 0,008). Bei Betrachtung der Grup-
pen insgesamt ergab sich eine Verlangerung der Beatmungsdauer von 102 Stunden in
der Kontrollgruppe auf 160 Stunden in der Interventionsgruppe (p = 0,196). Die ausge-
bliebene Verkirzung der Beatmungsdauer nach Einfihrung des Protokolls zur Analgo-
sedierung wurde auch damit begrindet, dass hohere APACHE II-Werte und hdheres
Lebensalter der Patienten zu einer verlangerten Beatmungsdauer fihren kénnen. Der
durchschnittiche APACHE II-Wert betrug in der Untersuchung von Abanador-Kamper
24,5 Punkte in der Kontrollgruppe und 26,4 Punkte in der Interventionsgruppe. Damit
war er in beiden Gruppen hoher, als der durchschnittiche APACHE II-Wert in der Un-
tersuchung von Brook (APACHE II-Wert = 23,2 Punkte in der Kontrollgruppe und 23,1
Punkte in der protokollgesteuerten Gruppe), die eine statistisch signifikante Verkirzung
der Beatmungsdauer nach Einfihrung des Protokolls zeigen konnte [21]. Abanador-
Kamper folgert hieraus, dass éltere Patienten mit héheren APACHE I[I-Werten nicht von
der Einfihrung eines Protokolls zur Analgosedierung profitieren.

Einen Zusammenhang zwischen dem Erfolg eines Protokolls zur Analgosedierung und
APACHE II-Werten und Lebensalter der Patienten stellten auch Robinson und Kollegen
her [28]. Diese verglichen auf einer traumatologischen Intensivstation in den USA die
Auswirkungen eines Analgosedierungsprotokolls auf Beatmungsdauer, Aufenthaltsdau-
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er auf der Intensivstation, Krankenhausaufenthaltsdauer und Medikamentenverbrauch.
Dort fand sich ein junges Patientenkollektiv mit niedrigen APACHE Il-Werten (Alter im
Median = 35 Jahre in der Kontrollgruppe vs. 37 Jahre in der Protokollgruppe; APACHE
lI-Wert im Median = 14 sowohl in der Kontroll- als auch in der Protokollgruppe). Die Ein-
fuhrung eines Protokolls zur Analgosedierung fuhrte bei diesem Patientenkollektiv zu
einer statistisch signifikanten Verkirzung der Beatmungsdauer um zwei Tage (p =
0,027). Der Erfolg des Protokolls in einem Patientenkollektiv mit niedrigem Lebensalter
und niedrigen APACHE II-Werten spricht fur den von Abanador-Kamper postulierten
Zusammenhang zwischen APACHE Il-Wert, Lebensalter und Beatmungsdauer. Der
durchschnittliche APACHE II-Wert in der vorliegenden Untersuchung lag mit 23 Punkten
in der Gruppe vor Einfihrung des Protokolls und 22 Punkten in der Gruppe nach Ein-
fuhrung des Protokolls deutlich tber den APACHE II-Werten in der Untersuchung von
Robinson und Kollegen. Auch das Durchschnittsalter war mit 59,13 Jahren in der Grup-
pe vor Einfuhrung des Protokolls und 59,16 Jahren in der Gruppe nach Einfihrung des
Protokolls erheblich héher. Folglich kdnnten APACHE II-Werte und Lebensalter in der
vorliegenden Untersuchung eine mdgliche Ursache fur die ausgebliebene Verkiirzung
der Beatmungsdauer darstellen. Hiergegen spricht jedoch, dass in der Untersuchung
von Brook die Einfuhrung eines Protokolls zur Analgosedierung bei vergleichbaren A-
PACHE Il-Werten und vergleichbarem Lebensalter zu einer Verkirzung der Beat-
mungsdauer fuhrte [21].

In keiner der vorgenannten Untersuchungen wurde zwischen verschiedenen Beat-
mungsmodi differenziert. Es kann daher keine Aussage dariber getroffen werden, ob
sich die in der vorliegenden Untersuchung gezeigte mogliche Tendenz hin zu einer Ver-
kirzung der Dauer der kontrollierten Beatmung auch in anderen Untersuchungen ge-

zeigt hat.

4.2 Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation

Die Einfuhrung einer protokollgestitzten Analgosedierung fuhrte in der vorliegenden
Untersuchung nicht zu einer Verkirzung der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation. In
der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls betrug die Aufenthaltsdauer auf der Intensiv-
station im Mittelwert 610,23 (+ 80,33) Stunden, in der Gruppe nach Einfihrung des Pro-
tokolls 581,71 (x 44,08) Stunden. Damit hat sich die Aufenthaltsdauer im Mittelwert
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zwar um circa 19 Stunden reduziert. Der Median der Aufenthaltsdauer lag in der Grup-
pe nach Einfiihrung des Protokolls jedoch um nahezu 100 Stunden oberhalb des Medi-
ans vor Einfihrung des Protokolls (Gruppe vor Protokoll = 309,00 Stunden, Gruppe
nach Protokoll = 407,00 Stunden). Die Reduktion im Mittelwert ist darauf zuriickzufuh-
ren, dass es in der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls drei Patienten gab, die Gber
3.000 Stunden auf der Intensivstation behandelt wurden, wahrend die maximale Auf-
enthaltsdauer in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls 2.279 Stunden betrug. Oh-
ne die drei Ausreil3er lage der Mittelwert in der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls
bei 484,68 Stunden und ware damit ebenfalls um nahezu 100 Stunden niedriger als der
Mittelwert nach Einfihrung des Protokolls (581,71 Stunden).

Dieses Ergebnis steht in Kontrast zu den Ergebnissen anderer Untersuchungen, die
eine statistisch signifikante Verkirzung der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation zei-
gen konnten [5, 19, 21, 24]. In der Untersuchung von Mascia und Kollegen fiihrte die
Einfuhrung eines Protokolls zur Analgosedierung zu einer Verkirzung der durchschnitt-
lichen Aufenthaltsdauer von 19,1 Tagen auf 9,9 Tage [19]. Brook und Kollegen konnten
durch eine protokollgestiitzte Analgosedierung eine Verkirzung der durchschnittlichen
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation von 7,5 Tagen auf 5,7 Tage erreichen [21]. In
der Untersuchung von Kress und Kollegen kam es durch die Einfilhrung eines taglichen
Aufwachversuchs bei Patienten auf einer internistischen Intensivstation zu einer Reduk-
tion der Aufenthaltsdauer von 9,9 Tagen auf 6,4 Tage (Median) [5]. Die Intervention be-
stand bei Kress nicht in der Implementierung eines Protokolls zur Analgosedierung,
sondern in der geplanten taglichen Unterbrechung der Zufuhr von Analgosedativa bis
der Patient erwachte oder Zeichen von Agitation zeigte. Anschlieend wurde die Anal-
gosedierung in reduzierter Laufrate wieder begonnen. Die von Kress und Kollegen
durchgefiihrte Intervention unterscheidet sich damit deutlich von dem hier gewéhlten
Ansatz. Fraglich ist zudem, ob sich die Ergebnisse aus einem rein internistischen Pati-
entenkollektiv wie bei Kress und Brook bzw. einem gemischten Patientenkollektiv von
internistischen und operativen Intensivpatienten wie bei Mascia auf die vorliegende Un-
tersuchung auf einer interdisziplinaren operativen Intensivstation Ubertragen lassen.
Insbesondere die tagliche Unterbrechung der Zufuhr von Analgetika erscheint bei Pati-
enten mit oftmals akuten post-operativen Schmerzen nicht immer eine praktikable Vor-
gehensweise [28]. Schmerzen des postoperativen Intensivpatienten kénnen eine intra-
vendse Applikation von hochpotenten Opioiden (z.B. Fentanyl) auch nach der Extubati-
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on erfordern. Die intravendse Applikation hochpotenter Opioide sowie eine komplexe
Schmerzsituation des Patienten kénnen einer Verlegung von der Intensivstation entge-
genstehen. Dies hat in der vorliegenden Untersuchung mdglicherweise zu einer Verlan-

gerung der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation beigetragen.

In der Untersuchung von Elliott und Kollegen verlangerte sich die Aufenthaltsdauer auf
der Intensivstation nach Einfihrung des Analgosedierungs-Algorithmus statistisch signi-
fikant von 7,06 Tagen in der Kontrollgruppe auf 8,16 Tage in der Interventionsgruppe
(Median, p = 0,04) [26]. Elliott und Kollegen erklarten die Verlangerung der Aufenthalts-
dauer auf der Intensivstation mit einer im Vergleich zur Kontrollgruppe tieferen Sedie-
rung der Patienten in der Interventionsgruppe. In der Kontrollgruppe war der am hau-
figsten erhobene Ramsay-Wert 2 (40 %). In der Interventionsgruppe hingegen war der
am haufigsten bestimmte Ramsay-Wert 3 (31 %). Fur diesen Erklarungsansatz spricht
auch eine Untersuchung von MacLaren und Kollegen [46]. Dort kam es nach Einfuh-
rung einer protokollgestitzten Analgosedierung ebenfalls zu einer Zunahme der Sedie-
rungstiefe (RSS-Wert = 4 in 17,2 % der Erhebungen in der Kontrollgruppe vs. 29,6 % in
der Interventionsgruppe, p < 0,01) und zu einer Verlangerung der Aufenthaltsdauer auf
der Intensivstation (Mittelwert = 223,1 Stunden vs. 267,3 Stunden). In der vorliegenden
Untersuchung war die Sedierungstiefe in beiden Gruppen nahezu identisch (RSS-Wert
Median = 4,44 vor Protokoll vs. 4,76 nach Protokoll, p = 0,48). Die ausgebliebene Ver-
kirzung der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation I&sst sich hier folglich nicht mit ei-

ner tieferen Sedierung der Patienten in der Interventionsgruppe erklaren.

Auch in der Untersuchung von Abanador-Kamper und Kollegen ergab sich eine Verlan-
gerung der Aufenthaltsdauer (von 12,1 auf 13,2 Tage, p = 0,055) [29]. Abanador-
Kamper fihrt dies auf die hoheren APACHE II-Werte und das héhere durchschnittliche
Lebensalter ihres Patientenkollektivs, insbesondere in der Interventionsgruppe zurick.
Sie begrundet dies anhand einer Auswertung von nach APACHE II-Werten differenzier-
ten Sub-Gruppen. Die Sub-Gruppe mit hohen APACHE II-Werten (25 — 29 Punkte)
zeigte hierbei eine statistisch signifikante Verlangerung der durchschnittlichen Aufent-
haltsdauer auf der Intensivstation nach Einfuhrung des Protokolls zur Analgosedierung
(von 7,8 Tagen auf 14,7 Tage, p < 0,001). In der Sub-Gruppe mit niedrigeren APACHE
lI-Werten (< 25 Punkte) zeigte sich dagegen in der Tendenz eine Verkirzung der
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durchschnittlichen Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation (von 13,9 Tagen auf 9,7 Ta-
ge, p = 0,66).

In der vorliegenden Untersuchung war der durchschnittliche APACHE 1I-Wert in beiden
Gruppen kleiner als 25 Punkte und lag in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls
unterhalb des Werts in der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls, so dass sich der Er-
klarungsansatz von Abanador-Kamper nicht auf die vorliegende Untersuchung Ubertra-

gen lasst.

4.3 Verbrauch von Analgosedativa

Die kontinuierliche intravendse Applikation von Analgosedativa kann zu einer Verlange-
rung der Beatmungsdauer sowie des Aufenthalts auf der Intensivstation fuhren [4, 5,
24]. Untersucht wurde daher auch, ob die Einfihrung eines Protokolls zur Analgosedie-

rung den Verbrauch von Analgosedativa reduziert.

In die statistische Auswertung des Verbrauchs von Analgosedativa wurden folgende
Medikamente einbezogen: Metamizol, Morphin, Fentanyl, Midazolam, Flunitrazepam,
Propofol und Clonidin. Um zu vermeiden, dass die Hohe des durchschnittlichen Medi-
kamentenverbrauchs falschlich dadurch reduziert wird, dass auch Patienten, die das
Medikament nicht bekommen haben, mit einem Verbrauch von null Milligramm einge-
rechnet werden, wurden bei der statistischen Auswertung nur die Patienten bertcksich-

tigt, die das jeweilige Medikament tatséachlich erhielten (vgl. Tabelle 12).

Nach der Einfihrung des Protokolls zur Analgosedierung zeigte sich eine mdgliche
Tendenz hin zu einer Reduktion des Verbrauchs von Fentanyl (Median = 21 mg vs. 19
mg, p = 0,73), Midazolam (Median = 377 mg vs. 286 mg, p = 0,17), Flunitrazepam (Me-
dian = 44 mg vs. 31 mg, p = 0,12), und Clonidin (Median = 3.582 ug vs. 3.045 ug, p =
0,57). Eine statistisch signifikante Verringerung konnte jedoch nur fir den Verbrauch
von Propofol gezeigt werden (Median = 2.193 mg vs. 1.260 mg, p = 0,003).

Dieses Ergebnis stimmt in Teilen mit den Untersuchungsergebnissen von Mascia und
Kollegen tberein [19]. Diese untersuchten die Auswirkungen eines Analgosedierungs-
Algorithmus auf die Kosten der Analgosedierung. Dabei kamen sie zu dem Ergebnis,
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dass die Einfihrung des Algorithmus zu einer Reduktion der durch Analgosedativa und
Muskelrelaxantien verursachten Kosten gefihrt hat. Der Kostenreduktion lag offenbar
ein reduzierter Medikamentenverbrauch zugrunde. In der Auswertung des Medikamen-
tenverbrauchs differenziert die Untersuchung von Mascia zwischen verschiedenen Me-
dikamentengruppen (Opioide, Benzodiazepine, Propofol und Muskelrelaxantien). Eine

Kostenreduktion zeigte sich fur samtliche Medikamentengruppen [19].

In der Untersuchung von Kress und Kollegen fiihrte die tagliche Unterbrechung der Zu-
fuhr von Medikamenten zur Analgosedierung zu einer statistisch signifikanten Verringe-
rung der verabreichten Menge von Midazolam (425,5 mg in der Kontrollgruppe vs.
229,8 mg in der Interventionsgruppe, p = 0,05) [5]. Bei gemeinsamer Verabreichung
von Midazolam und Morphin zeigte sich auch eine statistisch signifikante Reduktion des
Morphin-Verbrauchs (481 mg in der Kontrollgruppe vs. 205 mg in der Interventions-
gruppe, p = 0,009). Bei der Verabreichung von Propofol bestand eine Tendenz zu ei-
nem verringerten Verbrauch, die jedoch keine statistische Signifikanz erreichte (17.588
mg in der Kontrollgruppe vs. 15.150 mg in der Interventionsgruppe, p = 0,54). Wurden
Propofol und Morphin gemeinsam verabreicht, zeigte sich eine Verringerung des Mor-
phin-Verbrauchs, ohne statistische Signifikanz zu erreichen (382 mg in der Kontroll-
gruppe vs. 352 mg in der Interventionsgruppe, p = 0,33) [5].

Die tagliche Unterbrechung der Zufuhr von Medikamenten zur Analgosedierung ist ins-
besondere auf einer operativen Intensivstation nicht immer mit den Bedurfnissen der
Patienten vereinbar. Robinson und Kollegen versuchten deshalb, die Beatmungsdauer
und die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation durch eine protokollgestiitzte Analgo-
sedierung zu verkirzen, ohne dabei einen taglichen Aufwachversuch durchzufiihren
[28]. In dieser Studie wurde auch der Verbrauch von Medikamenten zur Analgosedie-
rung untersucht. Nach Einfiuhrung des Protokolls zeigte sich ein Trend hin zu einem
verringerten Verbrauch von Fentanyl und Lorazepam. Eine statistisch signifikante Re-
duktion wurde nur bei dem Verbrauch von Propofol erreicht (19.232 mg in der Kontroll-
gruppe vs. 10.057 mg in der Interventionsgruppe, p = 0,01).

Das Ergebnis von Robinson deckt sich mit den Ergebnissen der vorliegenden Untersu-
chung, die eine statistisch signifikante Reduktion ebenfalls nur fir den Verbrauch von
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Propofol darlegen konnte (2.193 mg in der Kontrollgruppe vs. 1.260 mg in der Interven-
tionsgruppe (Median), p = 0,003).

4.4 Komplikationen

Die Einfuhrung des Protokolls zur Analgosedierung hat das Risiko fir die hier unter-
suchten Komplikationen statistisch nicht signifikant verandert. Das Risiko fir eine akzi-
dentelle Extubation war in beiden Gruppen identisch (n = 2 in beiden Gruppen; Odds
ratio = 0,99, p = 0,99). Das Risiko fir eine eitrige Tracheobronchitis hat sich statistisch
nicht signifikant verringert (Gruppe vor Protokoll: n = 56, Gruppe nach Protokoll: n = 46;
Odds ratio = 0,73, p = 0,20). Eine sekundar erworbene Pneumonie kam in beiden
Gruppen nahezu gleich haufig vor (Gruppe vor Protokoll: n = 31, Gruppe nach Protokoll:
n = 33; Odds ratio = 1,06, p = 0,82). Das Risiko fir eine sekundar erworbene Sepsis hat
sich statistisch nicht signifikant verringert (Gruppe vor Protokoll: n = 17, Gruppe nach
Protokoll: n = 14; Odds ratio = 0,79, p = 0,54).

Die oben genannten Untersuchungen haben nur zum Teil das Komplikationsrisiko ana-
lysiert. Kress und Kollegen untersuchten die Haufigkeit einer akzidentellen Extubation
und stellten im Gruppenvergleich keinen statistisch signifikanten Unterschied fest (n = 4
in der Kontrollgruppe vs. n = 2 in der Interventionsgruppe; p = 0,88) [5]. Ebenfalls kei-
nen statistisch signifikanten Unterschied in der Haufigkeit einer akzidentellen Extubation
zeigte die Untersuchung von Elliott und Kollegen (n = 2 in beiden Gruppen) [26]. In der
Untersuchung von De Jonghe und Kollegen kam es zu vier akzidentellen Extubationen
in der Kontrollgruppe und einer in der Interventionsgruppe (p = 0,4). Dort zeigte sich
auBerdem ein Trend zu einer geringeren Anzahl ventilator-assoziierter Pneumonien.
Dieser erreichte jedoch keine statistische Signifikanz (n = 11 in der Kontrollgruppe vs. n
= 4 in der Interventionsgruppe, p = 0,10) [25]. Damit decken sich die Ergebnisse von

Kress, Elliott und De Jonghe mit denen der vorliegenden Untersuchung.

45 Mortalitat

Die Krankenhausmortalitat ist in der Gruppe nach Einfiihrung des Protokolls von 18,5 %
auf 14,4 % gesunken. Damit zeigte sich ein moglicher Trend zu einer Verringerung der
Mortalitat, der jedoch keine statistische Signifikanz erreichte (p = 0,33). Zu einem ver-

71



gleichbaren Ergebnis kamen auch die Untersuchungen von Kress (Kontroligruppe =
46,7 %, Interventionsgruppe = 36,0 %; p = 0,25) [5], Brook (Kontrollgruppe = 35,9 %,
Interventionsgruppe = 30,3 %; p = 0,34) [21] und Robinson (Kontrollgruppe = 17,6 %,
Interventionsgruppe = 14,7 %; p = 0,64) [28]. Zu einem statistisch nicht signifikanten
Anstieg der Mortalitéat kam es hingegen in den Untersuchungen von Mascia (Kontroll-
gruppe = 16,7 %, Interventionsgruppe = 17,6 %; p = 0,89) [19] und Bucknall (Kontroll-
gruppe = 22 %, Interventionsgruppe = 25 %; p = 0,51) [27]. Auch in den Untersuchun-
gen, die eine Verkirzung der Beatmungsdauer und der Aufenthaltsdauer auf der Inten-
sivstation zeigen konnten, fuhrte die Einfuhrung einer protokollgestitzten Analgosedie-
rung damit nicht zu einer statistisch signifikanten Reduktion der Krankenhausmortalitat
[5, 19, 21, 28].

4.6 Anwender-Compliance

Nach Implementierung der protokollgestitzten Analgosedierung wurde im Rahmen der
taglichen Oberarztvisiten auf die Einhaltung einer protokollkonformen Vorgehensweise
geachtet. Ein spezifisches Instrument zur Messung der Anwender-Compliance war in
der vorliegenden Untersuchung nicht vorgesehen. Elliott und Kollegen tberpruften die
Anwender-Compliance anhand der Anzahl der dokumentierten RSS-Werte in den Tag-
schichten an zufallig ausgewahlten Tagen [26]. Ziel ihres Protokolls war eine Dokumen-
tation fur jeden Patienten alle vier Stunden wahrend der Tagschichten. Dieses Ziel wur-
de in 50 % der Falle in der Interventionsgruppe erreicht. Elliott und Kollegen gingen da-
her von einer zufriedenstellenden Anwender-Compliance aus [26]. In der vorliegenden
Untersuchung kann die Anwender-Compliance anhand eines Vergleichs der Anzahl der
erhobenen RSS-Werte vor und nach Einfihrung des Protokolls bewertet werden. Ziel
war die Erhebung des RSS-Werts mindestens einmal pro Schicht, d.h. mindestens ein-
mal alle acht Stunden. Vor Einfuhrung des Protokolls wurde der RSS-Wert durchschnitt-
lich 0,78-Mal pro Patient und Tag erhoben. Durch die Einfiihrung des Protokolls zur A-
nalgosedierung kam es zu einer statistisch signifikanten Zunahme der RSS-Wert-
Erhebungen auf 1,65 Erhebungen pro Patient und Tag (p < 0,001). Das Ziel einer RSS-
Wert-Erhebung mindestens alle acht Stunden wurde damit zwar auch in der Gruppe
nach Einfiihrung des Protokolls nicht erreicht, jedoch hat sich die Haufigkeit der Erhe-
bungen mehr als verdoppelt. Dies gilt auch fir die absolute Anzahl der RSS-Wert-

Erhebungen, die von 2.098 Erhebungen in der Gruppe vor Einfuhrung des Protokolls
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auf 4.537 Erhebungen in der Gruppe nach Einfihrung des Protokolls gestiegen ist. Die-
se Zunahme der RSS-Wert-Erhebungen spricht fur eine zufriedenstellende Anwender-
Compliance.
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5. Methodenkritik

Die Untersuchung wurde als prospektive Observationsstudie angelegt. Dabei handelte
es sich um eine einfach geblindete Untersuchung. Eine doppelte Blindung, bei der we-
der die Patienten noch die behandelnden Arzte und Pflegekrafte Kenntnis tiber die Zu-
ordnung des Patienten zur Kontroll- oder Interventionsgruppe haben, ist bei dieser Form
der Untersuchung nicht méglich. Es kann daher nicht ausgeschlossen werden, dass die
Kenntnis der behandelnden Arzte und des Pflegepersonals uber die Zuordnung des
Patienten die Ergebnisse der Untersuchung beeinflusst haben.

Eine Randomisierung der Patienten war aufgrund des Betreuungsverhéaltnisses von
Pflegekraft zu Patienten (1:2) sowie des Untersuchungsdesigns (baseline, follow-up)
nicht umsetzbar. Eine Randomisierung hétte bedeutet, dass eine Pflegekraft mogli-
cherweise gleichzeitig einen Patienten der Kontroll- und einen Patienten der Interventi-
onsgruppe betreut hatte. Eine klare Trennung von nicht protokollgestiitzter und proto-
kollgestitzter Analgosedierung ware in einer solchen Konstellation praktisch unméglich.

Die bei einem Personalbestand von insgesamt circa 22 Arzten und 75 Pflegekréaften
naturliche Fluktuation des Personals auf der Intensivstation kann die Anwendung des
Protokolls zur Analgosedierung beeintrachtigt haben. Trotz der dreimonatigen Schulung
im Zeitraum von August 2002 bis November 2002 sowie regelmaRiger Nachschulungen
kann nicht ausgeschlossen werden, dass insbesondere neu hinzukommendes Personal

nicht immer hinreichend mit dem Studienprotokoll vertraut war.

Im Rahmen dieser Untersuchung wurde eine protokollgestiitzte Analgosedierung auf
der interdisziplindren operativen Intensivstation des Universitatsklinikums Benjamin
Franklin eingefuhrt. Schon vor Einfuhrung des Protokolls war die Bestimmung der Se-
dierungstiefe durch eine modifizierte Ramsay-Sedation-Scale gangige Praxis. Die Vali-
ditat und Reliabilitdt dieses Scores sind nicht hinreichend erwiesen. Daruber hinaus
kann der Score nicht zwischen verschiedenen Agitationszustanden des Patienten un-
terscheiden. Er genigt daher nicht den Anforderungen an ein validiertes Messinstru-
ment zur Bestimmung der Sedierungstiefe [3]. Heute wird deshalb, der derzeit glltigen
S 3-Leitlinie entsprechend, die Richmond Agitation-Sedation-Scale (RASS) zur Be-

stimmung der Sedierungstiefe auf der interdisziplinaren operativen Intensivstation des
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Campus Benjamin Franklin verwendet. Fur das Monitoring der Analgesie wurde in der
Untersuchung die Numerische Rating Skala (NRS) bzw. die Behavioral-Pain-Scale
(BPS) verwendet. Bei beiden Messinstrumenten handelt es sich um validierte Scoring-
Systeme, deren Anwendung auch heute noch von der S 3-Leitlinie empfohlen wird [3].

Bei der initialen Definition des Delirs wurden nur agitierte Patienten einbezogen. Dar-
Uber hinaus wurde das Delir nicht mittels eines validierten Messinstruments erfasst.
Zum Zeitpunkt der Untersuchung stand auf der Intensivstation noch kein Scoring-
System zur Verfigung, mit dem eine validierte Evaluierung eines Delirs hétte vorge-
nommen werden kdnnen. Aufgrund der nach heutigen Erkenntnissen unzureichenden
Definition des Delirs wurde auf die Auswertung der diesbeziglich im Rahmen der Un-

tersuchung erhobenen Daten verzichtet.

Der zusatzliche Einsatz eines apparativen Messinstruments (BIS) hat nicht zu einer
Verringerung der Sedierungstiefe beigetragen. Dies spricht dafuir, das Monitoring der
Sedierung auf den Einsatz konventioneller, validierter Scoring-Systeme zu beschran-

ken, die weniger aufwandig und kostenintensiv sind.

Die protokollgestitzte Analgosedierung ist nach heutigem Stand nur ein Teil eines Ge-
samtkonzepts zur Behandlung kritisch kranker Patienten auf der Intensivstation [10, 11,
12, 45]. Zu diesem Gesamtkonzept gehéren neben einer protokollgestitzten Analgose-
dierung auch Aufwachversuche (Spontaneous Awakening Trial, SAT), Spontanat-
mungsversuche (Spontaneous Breathing Trial, SBT), die Koordination von SAT und
SBT (Coordination), die Nutzung von validierten Delir-Messinstrumenten sowie die fri-
he Mobilisation (Early Mobilisation). Dieses ,ABCDE-Bundle* wird komplettiert durch
eine bedarfsadaptierte Analgesie. Nach heutiger Erkenntnis fuhrt insbesondere die An-
wendung dieses Gesamtkonzepts — und nicht nur einzelner Bausteine hieraus — zu sig-
nifikanten Outcome-Vorteilen fir den Patienten [10, 11, 12, 45, 70, 71, 72].
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6. Zusammenfassung

Mit zunehmender Beatmungsdauer sowie Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation
steigt das Risiko fur Infektionen [6, 7, 8, 9]. Dartiber hinaus erhéht sowohl eine Unter-
als auch eine Uberdosierung von Analgosedativa das Risiko fur ein Delir [10, 11, 12].
Seit Mitte der 1990er Jahre wurden verschiedene Konzepte entwickelt, welche die
Beatmungs- und die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation verkirzen sollten. Die Un-
tersuchungen von Mascia [19] und Brook [21] aus den Jahren 1995 und 1999 haben
gezeigt, dass die Einfuhrung einer protokollgestitzten Analgosedierung die Beat-
mungsdauer, die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und die Krankenhausverweil-

dauer statistisch signifikant verkiirzen kann.

Ziel der vorliegenden Studie war es, zu untersuchen, ob die Einfihrung eines fur die
operative Intensivstation des Universitatsklinikums Benjamin Franklin entwickelten Pro-
tokolls zur Analgosedierung die Beatmungsdauer und die Aufenthaltsdauer auf der In-
tensivstation verkirzen sowie den Verbrauch von Analgosedativa reduzieren kann. Die
Untersuchung wurde als prospektive Observationsstudie im Prainterventions-/ Postin-
terventionsdesign angelegt. Die Intervention bestand in der Einfiihrung eines Analgose-
dierungsprotokolls, das Algorithmen zur Analgesie, Sedierung und Delir-Behandlung
enthielt und patientenadaptierte Zielwerte fir die Analgesie und Sedierungstiefe vorgab.
Die Datenerhebung wurde in zwei Phasen durchgefihrt. In der ersten Phase (Januar
2002 bis August 2002) wurde die damalige Praxis einer empirischen Analgosedierung
auf der Intensivstation prospektiv dokumentiert. Hierfir wurden die Daten von 151 Pati-
enten erhoben (Gruppe vor Protokoll). Anschlie3end folgte eine dreimonatige Schulung
des arztlichen Personals und des Pflegepersonals der Intensivstation auf das Studien-
protokoll. In der zweiten Phase der Datenerhebung (November 2002 bis August 2003)
wurde die Analgosedierung anhand des Studienprotokolls durchgefiuhrt. In dieser Phase

wurden die Daten von 153 Patienten prospektiv erhoben (Gruppe nach Protokoll).

Die Einfuhrung einer protokollgestitzten Analgosedierung fihrte zu keiner statistisch
signifikanten Verkurzung der Beatmungsdauer und der Aufenthaltsdauer auf der Inten-
sivstation. Eine statistisch signifikante Reduktion des Verbrauchs von Analgosedativa
konnte nur fur Propofol gezeigt werden. Das Risiko fur das Auftreten einer akzidentellen

Extubation, einer eitrigen Tracheobronchitis, einer sekundér erworbenen Pneumonie

76



und einer sekundar erworbenen Sepsis sowie die Mortalitdt haben sich nicht statistisch
signifikant verandert. Durch die Einfuhrung des Protokolls zur Analgosedierung wurde
die Sedierungstiefe statistisch signifikant haufiger bestimmt.

Die Untersuchungsergebnisse stehen zum Teil in Kontrast zu den Ergebnissen anderer
Untersuchungen. So konnten Mascia und Kollegen eine statistisch signifikante Verkur-
zung der Beatmungsdauer und der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation sowie eine
statistisch signifikante Reduktion des Verbrauchs von Analgosedativa und Muskelrela-
xantien zeigen [19]. Ein regelhafter Gebrauch von Muskelrelaxantien zur Erleichterung
der Beatmung fand auf der Intensivstation der vorliegenden Untersuchung bereits vor
Beginn der Studie nicht statt. Dies ist eine moégliche Erklarung fir die unterschiedlichen
Ergebnisse. Brook und Kollegen konnten ebenfalls eine statistisch signifikante Verkur-
zung der Beatmungsdauer und der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation darstellen
[21]. Ihr Protokoll sollte durch die Pflegekréfte der Intensivstation angewendet werden.
Brook selbst sieht eine begrenzte Ubertragbarkeit seiner Ergebnisse auf Intensivstatio-
nen, die Uber eine kontinuierliche Prasenz von Intensivmedizinern verfigen, wie dies

auf der Intensivstation der vorliegenden Untersuchung der Fall war.

Eine Reihe anderer Studien kommt zu vergleichbaren Ergebnissen wie die vorliegende
Untersuchung. So konnten Elliott und Kollegen durch die Einfihrung einer protokollba-
sierten Analgosedierung ebenfalls keine Verkiirzung der Beatmungsdauer zeigen [26].
Die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation verlangerte sich sogar statistisch signifi-
kant. Elliott begrindete dies damit, dass die Beatmungszeiten auf der Intensivstation in
ihrer Untersuchung bereits vor Einfuhrung des Protokolls zur Analgosedierung kurz ge-
wesen seien und daher wenig Spielraum fir eine weitere Absenkung blieb. Abanador-
Kamper und Kollegen konnten ebenfalls keine Verkirzung der Beatmungsdauer und
der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation zeigen [29]. Sie fuhrten dies insbesondere
auf héhere APACHE II-Werte und ein hoheres durchschnittliches Lebensalter der Pati-

enten in der Interventionsgruppe zurtck.
Das Ergebnis der vorliegenden Untersuchung unterstitzt die Erkenntnis, dass die Etab-

lierung einer protokollbasierten Analgosedierung nur ein Teil eines Gesamtkonzepts zur
Analgosedierung sein kann (,ABCDE-Bundle®).
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7. Anhang

7.1 Protokoll zur Analgosedierung

Monitoring der Analgesie

I. Numerische Rating Skala (NRS)

(Einsatz bei kontaktierbaren Patienten)

Standardisierte Frage: ,Bitte teilen Sie uns zunachst mit, wie stark Ihr Schmerz in_Ruhe ohne
jegliche Bewegung auf einer Skala von 0 bis 10 ist. 0 bedeutet, Sie ha-
ben derzeit keine Schmerzen; 10 bedeutet, Sie haben derzeit die starks-
ten Schmerzen, die Sie sich Uberhaupt nur vorstellen kénnen. Und nun,
wie sieht es mit Ihren Schmerzen bei Bewegung oder bei_anderen

Manipulationen auf einer Skala von 0 bis 10 aus? “

N 5 D
(O] +— (O]
£ L E
£ < = S
o O ®™ O
x ) n_ 0
NRS-Ruhe (NRS-R)
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
NRS-Bewegung / Mobilisation / (Absaugen) (NRS-M)
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Bitte die Werte NRS-R und NRS-M mindestens einmal pro Schicht in CareVue dokumentieren (Arzte, Pflege).
Il. Behavioral Pain Scale (BPS) (Einsatz bei nicht kontaktierbaren, beatmeten Patienten)
. . BPS BPS
Bereich Beschreibung Ruhe Mobil
Entspannt 0 0
Gesichts- Teilweise gespannt (z.B. Runzeln der Augenbrauen) 1 1
ausdruck Komplett gespannt (z.B. Zusammenkneifen des Auges) 2 2
Ausgepragtes Grimassieren 3 3
Haltuna d Entspannt 0 0
altung der =
oberen Extre- Phasenwels_e gebeugt _ _ 1 1
mitaten Haufig vollig gebeugt, Finger zusammengekniffen 2 2
Arme Kkontinuierlich angezogen 3 3
. Toleriert Bewegungen des Beatmungssystems 0 0
Compliance I3 en, Tolerierung der Beatmung wahrend der meisten Zeit 1 1
mit dem Be- usten, Tolerierung der Beatmung wahrend der meisten Zei
atmungsgerat | Kampf gegen das Beatmungsgerat 2 2
Unmoglichkeit der Beatmung 3 3

Summe BPS-R / BPS-M]|

Bitte die Werte BPS-R und BPS-M mindestens einmal pro Schicht in CareVue dokumentieren (Arzte, Pflege).
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Ziel: BPS <3 und in keinem Bereich > 1 Punkt!

Analgesie-Algorithmus | A intubierter Patient

Standard-Therapie *

Therapie-Start

Fentanyl
1. Bolus: Titration 0,35 — 1 Spafkg-weise
2 Infusion:  Z-Titration pgfkg’h [0,7 = 10]

Ziel

Laufende Therapie

! Schmerz! Situaionds &k ik
Falls IST- Iuation 1: CIHNerZ in Rine > NRS/BPS < 3
NRS/BPS >3 Fentanyl

1. Bolus: Titration 0,35 — 1, 5pgfkg-weise
7. Infusion:  um25-50%T

Situation 2. Schmerz bel Manipulation
(IST oder zu erwarteni)

Remifentanil LON TOP*
0,05-0,1 mg-Bali
ca. alle S min, bzw. b. Bed. vor und wahrend
schmerzhafter Manipulationen™

**2 B Absa ugen, Lagerung, Verbandswechsel, ..

Analgesie-Algorithmus |B Eextubierter Patient

Standard-Therapie *

Therapie-Start
Ziel
Metamizol
1. Bolus: 1g iber 20 min
2. Infusion: 3 mofkath
| | => alternativ bis 6x 19 p.o/MSDS, rektal SOLL
! Schmerz ! Alternativen:
s NRS/BPS <3
Falls IST- Paracetamol bis & x 1 g p.o/MS/DS, rektal =
Diclofenac bis 3 x 50 mg p.o/MSI/DS, rektal !
NRS/BPS >3 tinsbes bei Knochenschmerzen')
IST-
K [NRs/BPS >3 | 3§
Situation 1:  Schmerz in Ruhe Situation 2: Sciumeiz bel Maniptilation
{hzw. faufende Therapie mit Opioid / {I1ST oder zu erwarten!)
Ubergang Analgesie-Algorithmus A -> B)
Fort Fentanyl
. e’E] Z’;V' R 1.Bolus:  Titration 0,35 — 1,5pgfkg-weise
3 ?“5 . Itrzt‘sonsd"/jl‘ DHIMGRWRISE Alternative. Piritramid 0,02 bis 1mgfkg-Bolus
1M u5|on.. dlLew=9un wor und wahrend schmerzhafter Manipulationen™
Alternative:  Piritramid 0,02 bis 1mg/kg-Bolus S
bis 0,75 maika/h-Inf. oder PCIA z.B.: Absaugen, Lagerung, Verbandswechsel, ..




Monitoring der Sedierung

|. Die modifizierte Ramsay-Sedation-Scale / Version UKBF (RSS)

Einschatzung des Patienten RSS
Angstlich, agitiert 1
Wach, kooperativ, orientiert, ruhig 2
Prompte Reaktion bereits auf Aufforderung (normale Lautstérke), dann wach 3
Schlafend, schnelle Reaktion nur auf laute Ansprache u./o. Beklopfen der Stirn 4
Schlafend, langsame Reaktion nur auf laute Ansprache u./o. Beklopfen der Stirn 5
Sgl;lelfr‘l'd, keine Reaktion auf laute Ansprache u./o. Beklopfen der Stirn, Reaktion beim Absau- 6
Reaktion beim Absaugen " - " 7

Bitte den RSS-Wert mindestens einmal pro Schicht in CareVue dokumentieren (Arzte, Pflege).

Tiefes hypnotisches Sta-

dium

EEG-0-Linie

Il. Der Bispektrale Index (BIS)

Der BIS ist ein abgeleiteter EEG-Parameter
und zeigt den Aktivitatsgrad des Kortex
(Hirnrinde) und auch tieferer Zentren (z.B.
Thalamus) an.

Nach bisherigen Erkenntnissen entspricht
unter »,hormalen” Bedingungen
ein BIS 90 — 70 etwa einem RSS 2 - 4,
ein BIS 70 — 40 etwa einem RSS 5 — 6,
ein BIS < 40 etwa einem RSS 7,
wobei die Art der zur Analgosedierung ver-
wendeten Substanzen zu beriicksichtigen
ist.

Kommt es zu diskrepanten Ergebnissen
zwischen RSS und BIS sollte folgender Pa-
rameter zur Einschatzung bevorzugt werden:
bei eher flacher Sedierung: priméar RSS

bei eher tiefer Sedierung: primér BIS.
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Sedierungs-Algorithmus

Ziel: Regelfall¢
?
SOLL
Delir- RS 2 -4
Algorithmus (BIS 90 - 70)
?

A
I
I
I

Uber|priifung

nein
Analgesie-
NRS/BPS <37 =b -
Algorithmus
I Unbehagen / ja
Angst/ Panik !
IST-
RSS5 =1
|
! Standard-Therapie *
1 ,
Therapie-Start
| Therapie-Start
| / altemativ = \\A
1
I Midazolam Propofol
| 1.Bolus:  Titration 1- 5 mg-weise 1.Bolus;  Titration 10 - 80 mg-weise
| 2. Infusion: E-Titration in mgdh 2. Infusion: ETitration in mgfh
1 [0,04- 0,2 0,3 mafkaih] [0,32 — 4,8 ma/kash]
1
1
1
1
1
1

Sonderfille
R R

SOLL
(RS5 = 4)

BIS = 70

RSS-IST » 50LL
(BIS-IST < S001)

RES-IST <« S5QLL RESIST | =50LL?
(BI5-I5T > S0LL) < BIS-IST =50LL?7
Bolusgabe: .
Sedativum wenn nein

bis RSS/BIS = SOLL

dann Irfusion 20 - EEI%T
ggf. Zus=tz- §

Alternativrmed. ersagen

Sedativa
sSTOP

biz RSS/BIS = S0OLL
dann Irfusion 20 - 50% 4
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Delir-Algorithmus

Delir
und / oder
Entzug

(Medikamente, Alkohol)

!

Beherrschendes
/ i \s
Vegetative
Zeichen:
Motorische Schwitzen Halluzinationen
Unruhe Tachykardie
Hypertonus
Mydriasis
v l l
Flunitrazepam Clonidin Haloperidol
Titration bis Titration bis Titration bis
Symptombesserung: Symptombesserung: Symptombesserung:

0,1 -0,2 mg-weise iv
alle 5— 10 min

(bis max. 8 mg);

gof. kont. Infusion mit ca.
1/8 — %2 2-mg-Boli /h

bei erneuten Symptomen:

0,1 - 0,2 mg-weise iv
titrieren;

Infusion max. 8 mg/h iv
alternativ:

Diazepam

Lorazepam

37,5 - 150 pg-weise iv
alle 10 — 20 min

(bis max. 6 pg/kg,

CAVE: max. Wirkung erst
nach ca. 1h!);

gof. kont. Infusion mit
initial ca. 1 - 2 pg/kg/h iv
bei erneuten Symptomen:
37,5 - 150 pg-weise iv
titrieren; ggf. Infusion um
75— 150 pg/h iv steigern
(bis max. 6 pg/kg/h)

2,5 -5 mg-weise iv alle
10 — 20 min (bis max. 20
[40] mg);

gof. Schema mit
4x25mgbis8x5/6Xx
10 mg iv bzw. &quivalente
Tagesdosis kontinuierlich
iv (max. 60 mg/d iv)

'

——

Wenn Kombination C+H,
dann + Kombination mit
Benzodiazepin (z.B. F)

r' 3

Krampfschwelle |
(Herzrhythmusstérungen)
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7.2 Erhebungsbogen 1

ERHEBUNGSBOGEN 1

Laufende-Nr.:

mannlich/weiblich:

GroRe: Gewicht:
Klinikankunft: Aufnahme ITS:
zuweisende Fachrichtung:

VORMEDIKATION

Opioide Psychopharmaka
B - Blocker Digitalis
andere KL andere

nicht bekannt

AUFNAHMEART
1 = elektiv 2 = Notfall
4 =externe ITS 5 = Wiederaufnahme

ITS-Liegezeit bei Voraufenthalt (bei 3, 4 oder 5):

Anzahl der Voraufenthalte:
(Anzahl der ITS-Aufenthalte wahrend des aktuellen KH-Aufenthalts)

ZUSTAND BEI AUFNAHME
0 = nicht intubiert 1 = intubiert
GCS: APACHE II:

RSS:

(ohne Analgosedierung 99, mit Analgosedierung, aber keine Bestimmung 88)

Patienten- Erhebungs-
Klebchen Nr.
Gruppe

Antiepileptika
Antiarrhythmika
keine

3=Med. ITS

9 = sonstiges

2 = Trachealkanle

TISS:

Tag 1

Datum

Formular/D.bank EWK EWA EWP EB2

EB2

EB2 EB2

Initialen

Unterschrift

Tag LETZTER Tag:

Datum

Formular/D.bank EB2 EB3 TISS/SOFA & BACKUP URSS & BACKUP

Initialen

Unterschrift
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Gruppe

Name

Erhebungs-
Nr.

Tag

Datum

Formular/
Datenbank

EB2

EB2

EB2

EB2

EB2

Initialen

Unterschrift

Tag

Datum

Formular/
Datenbank

EB2

EB2

EB2

EB2

EB2

Initialen

Unterschrift

Tag

Datum

Formular/
Datenbank

EB2

EB2

EB2

EB2

EB2

Initialen

Unterschrift

Tag

Datum

Formular/
Datenbank

EB2

EB2

EB2

EB2

EB2

Initialen

Unterschrift

Seite:
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7.3 Erhebungsbogen 2

ERHEBUNGSBOGEN 2

Aufenthaltsdauer (Std.):

Intubationsart: oral nasal Tracheostoma
(Trachealkantile)

Dauer kontr. Beatmung (Std.):
(VK, DK, DR-VK, SIMV wenn keine Atemanstrengungen: SIMV-Frequenz = Atemfrequenz)

Dauer assist. Beatmung bei intub. Patienten (Std.):
(SIMV bei eigenen Atemanstrengungen, DU, CPAP)

Dauer assist. Beat. bei extub. Pat.: kont. (Std.) inter. (Anzahl)

(Masken-CPAP)
Schweregrad
Organdysfunktion . I
1 12 E I #

* Respiratorische Insuffizienz |

- p.O,/FO, (mmHg) O <400 'O <300 O <200 ‘ O <100
« Stérungen der Hamostase - unter Bgatmung =

- Thrombozyten (x 10%ul) O <150 O <100 | O <50 1O <20
« Leberdysfunktion |

- Bilirubin (mg/d) O 12-19 O 2,0-59 O 6,0-11,9 O >12
« Kreislaufinsuffizienz*

- Hypotension (mmHg) O MAP <70 O Dopamin <5 O Dopamin >5 oder O Dopamin >15 oder

oder Dobutamin Adrenalin <0,1 oder Adrenalin >0,1 oder

- Stérungen des ZNS (jede Dosis) Noradrenalin <0,1 Noradrenalin >0,1

- Glasgow Coma Score O 13-14 O 10-12 O 6-9 O <6
« Niereninsuffizienz

- Serumkreatinin (mg/dl) O 12-19 O 20-34 O 35-49 O >5

- Urinproduktion (ml/Tag) O <500 O <200
*Katecholamine (ug/kg/min fiir mindestens 1h)

Stuhlgang: Darm-Stimulation:

RSS:

BIS:

BIS U:

EMG:
SQl: EMG & ——
BPS r/m

NRS r/m

Hautveranderungen:
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ANALGESIE
Fentanyl (mg)
Remifentanil (mg)
Morphin (mg)
Piritramid (mg)
Pethidin (mg)
Tramadol (mg)
andere Opioide (mg)
S-Ketamin (mg)
Diclofenac (mg)
Metamizol (mg)
Paracetamol (mg)
andere Nicht-Opioide (mg)
Lidocain (mg)

andere Analgetika (mg)

SEDIERUNG

Oxazepam (mg)
Midazolam (mg)
Lorazepam (mg)
Diazepam (mg)
Flunitrazepam (mg)
Dikaliumchlorazepat (mg)
andere Benzodiazepine (mg)
Propofol (mg)

Etomidat (mg)
Methohexital (mg)
Thiopental (mg)

andere Hypnotika (mg)

Bolus:
Bolus:
Bolus:
Bolus:
Bolus:

Bolus:

Bolus:
Bolus:
Bolus:

Bolus:

Bolus:

Bolus:
Bolus:
Bolus:
Bolus:
Bolus:

Bolus:

Bolus:
Bolus:
Bolus:

Bolus:

Perf.:
Perf.:
Perf.:
Perf.:
Perf.:

Perf.:

Perf.:

Perf.:

Perf.:
Perf.:
Perf.:
Perf.:
Perf.:

Perf.:

Perf.:
Perf.:
Perf.:

Perf.:
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ZUSATZMEDIKATION

Clonidin (pg) Bolus:

TZAD (mg)

SSRI (mg)

andere Antidepressiva (mg)
Haloperidol (mg)
Promethazin (mg)
Promazin (mg)
Clomethiazol (mg)

andere Neuroleptika (mg)
Phenytoin (mg)

andere Antiepileptika (mg)

MUSKELRELAXANTIEN

Art (mg):

Art (mg):

PDK

Pra-op.: auf ITS:

Bupivacain (mg)
Ropivacain (mg)
Morphin (mg)
Fentanyl (mg)
Clonidin (pg)

andere (mg)

Bolus:

Bolus:

Bolus:

Bolus:

Bolus:

Bolus:

Bolus:

Bolus:

Bolus:

Bolus:

Bolus:

Bolus:

Katheter:

Perf.: enteral:

Perf.:

Perf.:

Perf.:

Perf.:

Perf.:

Perf.:

Perf.:

Perf.:

Perf.:

Perf.:

ohne Katheter:
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7.4  Erhebungsbogen 3

ERHEBUNGSBOGEN 3

HAUPTDIAGNOSEN

Polytrauma ohne SHT
Sepsis

zerebr. Bltg.
SHT > I°iso.

HNO/MKG Tm.
Pulmo Tm.

HRST (neu)
Cor. sonst.

Abdomen Tm.
Abdomen Leber

Uro. ANV
Gyn. Tm.

Tra. obere Extr.
Tra. Abdomen stumpf
Tra. sonst.

NEBENDIAGNOSEN

KHK
DM
Apoplex

Abusus Alkohol
Abusus Drogen

Psych.

Leber

Polytrauma mit SHT
MOV (> 3 Organe)

zerebr. Tm.
Apoplex

HNO/MKG sonst.
Pulmo Pneumonie

Cor. Insuff.
BAA

Abdomen lleus
Abdomen sonst.

Uro. Tm.
Gyn. EKlamp./HELLP

Tra. untere Extr.

Tra. Abdomen penetr.
Sonstiges

Hypertonus
COLD
Epilepsie

Abusus Nikotin
Abusus Benzodiazepine

Karzinom

Niere

MEDIKATION BEI VERLEGUNG (Dosis und Route)

Analgesie
Sedierung
Zusatzmedikation
Neuroleptika
Antidepressiva
Lokalanasthetika
Antiepileptika
andere

Stuhlgang (Tage):
(Anzahl der Tage mit Stuhlgang)

Stimulation (Tage):

Erh.-Nr.:

SHT I°iso.
NCH sonst.

Pulmo sonst.

Cor. Infarkt (neu)
sonst. art. Gefalie

Abdomen Peritonitis
Uro. sonst.
Gyn. sonst.

Tra. Thorax
Tra. Becken

pAVK
Pul. sonst.
SHT

Opioid bei CS

Sonstiges

(Anzahl der Tage mit Darmstimulation)
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VERSTORBENE PATIENTEN (Todesursache):

nicht beurteilbar
Lunge
Leber

ENTLASSENE PATIENTEN

Ziel (Station/externes KH):

Darm
ZNS
Niere

Erh.-Nr.:

SIRS
Sepsis
Blutung

Zeitpunkt der theoretischen Verlegbarkeit (99 falls nicht gegeben):
(keine Katecholamine, keine Atemunterstiitzung, max. 4 | O2/min., kein o. seltenes endotracheales Absaugen, keine

ausgepréagten Volumenumsétze)

Unterschied zwischen tatséchlicher Verlegbarkeit und theoretischer Verlegbarkeit:

0 = kein Unterschied

3 =Transport in ext. KH 9 = sonstiges

1 = Organisation IOP

2 = Organisation Abnahmestation

ORGANZUSTAND

Herz

Lunge

Leber | Niere Darm

ZNS

Motorik

0 = restitutio ad integrum

1 = leichte Einschrénkung (passager)

2 = leichte Einschrénkung (bleibend)

3 = schwere Einschrankung

KOMPLIKATIONEN

akz. Extub.__

sek. Sepsis__ Delir/Entzug__

SAP DATEN
DRG-Punktwert:
KH-Entlassungsdatum:

Dauer kont. Beatmung (Std.)

ITS OPERATIONEN

1:

4:

Eitrige Tracheobronchitis__

sek. Pneumonie__

Dauer assist. Beatmung (Std.):
(bei intub. Patienten)
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Tag

TISS

Dauer kont. Beat.

Dauer assist. Beat.

Seite:
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