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., Es ist wichtiger zu wissen, welche Person
eine Krankheit hat, als zu wissen, welche

Krankheit eine Person hat. “

(Hippokrates)



1. Einleitung

1.1 Das Verméachtnis der Intensivmedizin

Die Intensivmedizin ist eines der Facher in der Medizin, welches sich in den letzten Jahren am
rasantesten entwickelt hat (Die Intensivmedizin in Deutschland: Geschichte und Entwicklung,
2002). Neuerungen in der Diagnostik und Therapie senkten Mortalitats- und
Komplikationsraten und verlagerten den Fokus der Intensivmedizin auf langfristige, durch den
Patienten erlebte Langzeitergebnisse der Patienten, wie zum Beispiel die funktionelle
Unabhéngigkeit im Alltag, sowie die Lebensqualitét.

Parallel entwickelte sich der Begrift des ,,Verméchtnisses der Intensivmedizin®, welcher nicht
positiv besetzt war und aufzeigen sollte, welche kiinftigen Herausforderungen die moderne
Intensivmedizin mit sich bringt (Textbook of Post- ICU Medicine: The Legacy of Critical Care,
2014). Die steigende Anzahl an Uberlebenden entwickeln ebenso zunehmend kognitive,
psychische und physische Defizite, welche als das ,Post-Intensive Care-Syndrome*
zusammengefasst werden. Dieses resultiert aus einer langen Beatmungszeit, Immobilisation
durch Sedierung sowie verlangerter Delir-Zeit auf der Intensivstation und flhrt zu einer
Verminderung der Lebensqualitat und gleichermal3en einer Belastung der Angehdrigen (Rawal,
Yadav, & Kumar, 2017).

Noch deutlicher wird die Problematik bei der Betrachtung des Begriffs der ,, ]JCU-acquired
Weakness“ (ICUAW), welche durch eine distal sensorische Polyneuropathie und eine
generalisierte Muskelschwache, beziehungsweise -atrophie gekennzeichnet ist (Stevens et al.,
2009).

Die neuromuskuldre Dysfunktionalitat gilt bei bis zu 80 % der kritisch Kranken als
unbestrittene, elektrophysiologisch und histologisch nachweisbare Entitat. Diese fuhrt zu einer
prolongierten Beatmungszeit und einer verlangerten Hospitalisierung der Patienten, sowie zu
physischer ~ Schwache und  funktioneller ~ Abhéngigkeit nach  abgeschlossener
intensivmedizinischer Therapie. Daraus resultierend, erleben ehemalige Intensivpatienten, auch
Jahre nach Ihrem Aufenthalt auf einer Intensivstation, vielschichtige physische und kognitive
Defizite, die zusatzlich mit erhéhten Kosten fiir das Gesundheitssystem einhergehen (Jolley,
Bunnell, & Hough, 2016).

Auch bezuglich dieser Defizite stellt die Immobilisierung durch eine lange Beatmungszeit oder
Sedierung, neben pharmazeutischen und metabolischen Einflissen, einen unabhéngigen

Risikofaktor dar. Ebenso scheinen aber der funktionelle Status vor dem Intensivaufenthalt,
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sowie die generelle kérperliche Konstitution des Patienten eine Rolle zu spielen (Kress & Hall,
2014).

Wichtig ist hierbei das Anerkennen der Schwéche als eigenstandige Folge des
Intensivaufenthaltes, um eine unnotige Differenzialdiagnostik zu vermeiden, sowie eine zligige
Diagnosestellung, um das weitere Vorgehen zu planen (Latronico et al., 1996).
Diese Diagnosestellung hat interdisziplindr zu verschiedenen Zeitpunkten des
Intensivaufenthaltes auf verschiedenen Ebenen stattzufinden, ist aber nicht immer akkurat
moglich. So kénnen zwar spezialisierte Diagnostikverfahren wie die Elektrophysiologie, der
Ultraschall und die Muskelbiopsie durch klinische Messmethoden erganzt und in Relation zu
praklinischen Daten des Patienten gesetzt werden, jedoch werden diese Methoden durch
Bewusstseinsstorungen oder physische Beeintrachtigungen des Patienten, wie beispielsweise
Odeme, erschwert (Jolley et al., 2016).

Betrachtet man auf der einen Seite das Risiko eines Patienten fur eine ICUAW auf der
Intensivstation und die weitreichenden Folgen dieser, sowie die komplexe Diagnostik auf der
anderen Seite, ist es nachvollziehbar, dass sich in der Intensivmedizin ein zunehmender
Paradigmen-Wechsel zeigt, welcher postuliert, dass Préavention besser als Heilung ist und die
Rehabilitation eines Patienten nach einer intensivpflichtigen Erkrankung schon mit dem ersten

Tag auf der Intensivstation beginnt (Kress & Hall, 2014).

In diesem Sinne wurde 2017 auch das ABCDEF-Bundle von der ,,Society of Critical Care
Medicine* vorgestellt, um die Erholung eines Intensivpatienten moglichst effizient zu gestalten
und zu optimieren (Marra, Ely, Pandharipande, & Patel, 2017). Dieses beinhaltet unter anderem
auch die fruhe, zielgerichtete Mobilisierung der Patienten, welche eine ICUAW verhindern
kann und somit préventiv auf die damit verbundenen negativen Folgen wirken kann (Wieske et
al., 2015).



1.2 Die Patientenpopulation der Intensivmedizin im Wandel

Eine weitere Herausforderung fiir die moderne Intensivmedizin ergibt sich durch die alternde
Bevolkerung der meisten Industrienationen. Laut der Weltgesundheitsorganisation (WHO)
gelten Menschen, die alter als 65 sind, als alt (WHO, 2015). Sie stellen bereits heute den groRten
Anteil der Patienten in der Akutmedizin dar (Rechel et al., 2013). Einige dieser Patienten tragen
ein hoheres Risiko bleibende Schaden durch einen Krankenhausaufenthalt zu erleiden
(Hubbard et al., 2017).

Am ehesten erhoht ist das Risiko fiir Patienten, die als gebrechlich (,,frail®) gelten.
Dieser Begriff beschreibt einen Verlust physiologischer Reserven, welcher zwar mit dem Alter

korreliert ist, jedoch interindividuell unterschiedlich schnell fortschreitet.

1.2.1 Die Formen der Gebrechlichkeit
Bezeichnend fur diese allgemeinen gesundheitlichen Rahmenbedingungen ist eine hohere

Verletzlichkeit gegenlber Stressoren, resultierend aus einer Anh&ufung von Defiziten durch
eine Reduzierung der physiologischen Reserven verschiedener Organsysteme (Clegg, Young,
Iliffe, Rikkert, & Rockwood, 2013). Diese Defizite werden vor allem durch das subjektive
Gefiihl beschrieben, anderen zur Last zu fallen, sowie durch eine bestehende funktionelle
Abhangigkeit und chronische Erkrankungen, welche in einem dynamischen Gleichgewicht mit
vorliegenden Resilienzfaktoren stehen. Ein Uberwiegen dieser Defizite mindet in
zunehmender Frailty der Patienten und somit einem erhohten Risiko fiir unginstige
medizinische Outcomes, wie beispielsweise Stiirze, einer funktionellen Abhangigkeit oder dem
Auftreten eines Delirs. Die Frailty lasst sich also am ehesten als die Zusammenfassung der

gesundheitsbhezogenen Rahmenbedingungen eines Patienten beschreiben.

Die Frailty wird auch als ein unspezifischer Zustand erhdhter Vulnerabilitat eines Patienten
beschrieben, welcher eine Einschrdnkung der Aktivitat, VVorerkrankungen, sowie daraus
resultierende Symptome kombiniert und dabei mit dem Alter assoziiert ist (Rockwood &
Mitnitski, 2007).

Frailty wird des Weiteren als Sammelbegriff fir den Funktionsverlust verschiedener
Organsysteme verwendet, reprasentiert durch das Vorliegen von mindestens 3 Indikatoren fur
physische Schwéche und subjektive Erschopfung. Diese sind ein ungewollter Gewichtsverlust,
ein subjektiv wahrgenommenes Gefiihl der Erschopfung, eine verminderte Griffkraft als
Ausdruck einer zunehmenden Schwache, eine verringerte Gehgeschwindigkeit, sowie eine
Einschrankung der physischen Aktivitat (Fried et al., 2001).



So geht dieser Zustand mit vielschichtigen Beeintrachtigungen einher, die kognitiver,
psychischer oder physisch-funktioneller Art sind. Hierbei ist die Komorbiditat eines Patienten
als Ursache, die Einschrankung der Aktivitat eines Patienten als Folge der Frailty zu

bezeichnen.

1.2.2 Die Folgen der Gebrechlichkeit
Die Frailty sagt, als Risikofaktor, unginstige Ereignisse im Krankheitsverlauf des Patienten

voraus. Auch ist der Begriff eng mit der Anzahl an Komorbiditaten eines Patienten korreliert,
was die klinische Relevanz der Frailty verdeutlicht. Durch beide Begriffe l&sst sich die
Wahrscheinlichkeit einer Aktivitatseinschrankung der Patienten besser vorhersagen.
Umgekehrt kénnte eine solche bereits vorliegende Einschrankung sowohl den Zustand der
Frailty, als auch etwaige Komorbiditidten aggravieren. Ebenso fuhren die Frailty und eine
eingeschrankte Aktivitat zu einem Fortschreiten einer bestehenden chronischen Erkrankung.
Diese Zusammenhange verdeutlichen die Notwendigkeit einer Pravention der Multimorbiditat
und der Frailty, sowie eines Erhalts der Funktionalitat der Patienten (Fried, Ferrucci, Darer,
Williamson, & Anderson, 2004). Hierbei muss jedoch eine Abgrenzung der Frailty zur
Multimorbiditat erfolgen, da diese Begriffe zwar, wie oben erwéhnt, oftmals miteinander

korreliert sind, sich aber niemals bedingen (Vetrano et al., 2019).

Es konnte gezeigt werden, dass Frailty auch unter dlteren Intensivpatienten ein weit verbreiteter
Zustand ist, der sowohl mit einer schlechten Kurz- als auch Langzeitprognose im Sinne einer
erhdhten Komplikations-, Morbiditats- und Mortalitatsrate assoziiert ist (S. M. Bagshaw et al.,
2014).

Weiterhin ist festzuhalten, dass Patienten mit nachgewiesener Frailty nach Notfalloperationen,
aber auch nach elektiven Operationen ein hoheres Risiko aufweisen, Uber einen langen
Zeitraum medizinisch betreut werden zu missen, beziehungsweise eine Entlassung in das

héausliche Umfeld nicht mehr méglich ist (Mclsaac, Moloo, Bryson, & van Walraven, 2017).

Intensivpatienten hingegen besitzen ahnlich wenige physiologische Reserven wie Patienten,
welche als ,frail“ gelten. So ahnelt das Mall der alltdglichen Einschrankung eines
Intensivpatienten, wéhrend und nach seiner Therapie, bereits dem Zustand der Frailty. Somit
ist der Intensivpatient, der zusatzlich als ,,frail* identifiziert wird ein Hoch-Risiko-Patient, der
besonderer Diagnostik und Therapie bedarf (S. M. Bagshaw & McDermid, 2013).
Dementsprechend wird auch postuliert, dass die Notwendigkeit einer intensivmedizinischen

Therapie per definitionem bedeutet, dass die physiologischen Reserven eines Patienten
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Uberstiegen wurden, er also anfilliger fiir etwaige Stressoren ist, also eine ,,rapid-onset frailty*
erleidet (McDermid, Stelfox, & Bagshaw, 2011). Des Weiteren sind bis zu 1/3 der
Intensivpatienten, aufgrund ihrer Frailty, anschlielend an ihre Intensivpflichtigkeit, einem
héheren Risiko ausgesetzt, Einschrankungen in alltaglichen Verrichtungen (S. M. Bagshaw &
Muscedere, 2017) und in ihrer erlebten Lebensqualitét (S. M. Bagshaw et al., 2015) zu erleiden.
Dabei ist eine derartige Abh&ngigkeit zwar nicht mit der Frailty gleichzusetzen, jedoch

pradisponiert diese einen Patienten zu derartigen Einschrankungen im Alltag.

Eng mit diesen Implikationen der Frailty verbunden ist auch die Tatsache, dass Patienten
jungeren Alters, die laut WHO noch nicht als ,,alt* gelten, als ,.frail“ identifiziert werden kénnen
und ebenso schlechtere Prognosen hinsichtlich ihres Intensivaufenthaltes haben (M. Bagshaw
et al., 2016). Ebenso konnte bereits gezeigt werden, dass Patienten, die bei Baseline als nicht
frail klassifiziert worden waren, nach liberstandenem Intensivaufenthalt auf der Clinical Frailty
Scale mit einem Wert > 4 als ,,frail* klassifiziert wurden und somit eine ,,de-novo-Frailty*
erlitten (Beaubien-Souligny, Yang, Lebovic, Wald, & Bagshaw, 2021). Mit der Frailty
assoziierte Zustande, wie funktionelle Abhangigkeit, Mangelernédhrung und Voraufenthalte im
Krankenhaus tragen weiterhin zu signifikant schlechteren Outcomes eines intensivmedizinisch

betreuten Patienten bei (Darvall, Greentree, Braat, Story, & Lim, 2019).

Als weiterer wichtiger Aspekt ist hier die Sarkopenie zu nennen, die als mégliche Ursache und
Folge stark mit der Frailty korreliert. Diese ist eine typische Erscheinung bei élteren Patienten,
tritt aber auch altersunabhéngig bei immobilisierten Patienten im Krankenhaus und
insbesondere wéhrend eines Aufenthaltes auf einer Intensivstation auf. Sie tragt wesentlich zu
einer physischen Frailty eines Patienten bei und flhrt zu einer zunehmenden Abhéngigkeit und
erhdhtem Mortalitétsrisiko, verglichen mit Individuen, die diese nicht aufweisen (Morley et al.,
2013). Die damit einhergehende eingeschrankte physische Leistungsfahigkeit ist des Weiteren

mit einer geringeren Lebensqualitat verbunden (Buckinx et al., 2016).

1.2.3 Diagnostik der Frailty
Es ist bis heute nicht klar, wie als ,,frail*“ zu klassifizierende Patienten am effizientesten und

akkuratesten identifiziert werden kénnen, um Diagnostik und Therapie auf sie abzustimmen.
Es existieren mindestens 20 Messinstrumente, um die Frailty eines Patienten zu bestimmen.
Diese erfassen unterschiedliche Aspekte physiologischer Funktionalitat, beschreiben
unterschiedliche Patientengruppen, weisen unterschiedliche Skalierungen auf und reagieren

unterschiedlich auf Fluktuationen des Patientenzustandes (de Vries et al., 2011).
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Klinisch praktikabel und intuitiv benutzbar erscheint die Clinical Frailty Scale (CFS), da sie
zum einen auf einer Kklinischen Einschédtzung des Patienten beruht und zum anderen mit der
dynamischen Akkumulation von Defiziten eines Patienten Kkorreliert. Diese Skala sagt als
Einteilung des Schweregrades des Syndroms der Frailty verlasslich das Risiko der Patienten
voraus, zu versterben oder, auch nach abgeschlossener medizinsicher Behandlung, in
Gesundheitseinrichtungen betreut werden zu missen. Weiterhin erschien bereits zum Zeitpunkt
der Erstverdffentlichung dieses Instruments die Diskriminierung des Mortalitatsrisikos der
Patienten durch die Clinical Frailty Scale verlasslicher mdglich, als durch Einschatzungen der
Zahl der Komorbiditaten, beziehungsweise der kognitiven oder funktionellen
Leistungsfahigkeit der Patienten (Rockwood et al., 2005). An dieser Stelle ist zu erwéhnen,
dass, unabhangig vom Konzept der Frailty, anhand des Alters alleine keine zuverl&ssigen
Aussagen Uber das Outcome nach intensivmedizinischer Therapie méglich sind (Rockwood et
al., 1993). Die Clinical Frailty Scale ist des Weiteren individuell verlasslich anwendbar und
zeigt auch im intensivmedizinischen Setting prognostisch eine hohe Validitat und Reliabilitat
(Shears et al., 2018).

Zusammenfassend ist die Frailty zwar mit einer zunehmenden funktionellen Einschrankung
und daraus resultierenden gesellschaftlichen Folgen, einem erhéhten Risiko fiir Stiirze und dem
Auftreten eines Delirs assoziiert, bietet jedoch aufgrund der zugrundeliegenden
Pathophysiologie, Ansatzpunkte, um durch intensivierte physische Aktivitat in ihrem
Fortschreiten gebremst zu werden (Clegg & Young, 2011). Durch die Beachtung der genannten
Rahmenbedingungen bietet sich die Mdglichkeit, etwaige Stressoren zu minimieren und
bedurftigen Patienten individualisierte Behandlungsplane anzubieten (Rockwood, Fox, Stolee,
Robertson, & Beattie, 1994)

Wahrend die situationsabhéngige Operationalisierung des Begriffs noch prazisiert werden
muss, ist der Einfluss der Frailty auf den Gesundheitszustand der Patienten und eine

Identifikation méglicher vulnerabler Gruppen unbestritten (Xue, 2011).

Vor dem Hintergrund einer zunehmenden Inzidenz der Frailty mit den beschriebenen Folgen
fir Patienten und Gesundheitseinrichtungen, geht diese Identifikation zudem mit der
Notwendigkeit einher, individualisierte Therapiekonzepte im Sinne einer partizipativen

Entscheidungsfindung mit den Patienten zu erstellen (Theou et al., 2018).

Durch die Identifizierung der Frailty ergeben sich somit, neben dem diagnostischen Wissen,

auch praventive und therapeutische Ansétze. Die Erhebung der Frailty der Patienten bei
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Aufnahme auf Intensivstation stellt eine Moglichkeit dar, diese vulnerable Patientensubgruppe,
welche anfallig fir etwaige Komplikationen und ein negatives Outcome ist, zu identifizieren
und somit bereits auf dieser Ebene der intensivmedizinischen Behandlung die Therapie
anzupassen (McDermid & Bagshaw, 2014).

1.3 Therapiekonzepte der Intensivmedizin im Wandel

Um diese Zusammenhénge eines deprivierten funktionellen Outcomes der Intensivpatienten
und einer gleichzeitig vulnerableren Patientenpopulation zu durchbrechen, sind
Gegenmalnahmen notig. Ausgehend vom derzeitigen Wissensstand lasst sich sagen, dass
Therapiemalinahmen im Sinne des ABCDEF-Bundles, wie beispielsweise die Mobilisierung
der Patienten synergistisch positive Effekte fiir die Patienten haben kdnnen. Die Definition der
Mobilisierung wird von der Leitlinie der Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen
Medizinischen Fachgesellschaften e. V. vorgegeben. So umfasst der Begriff ,,(...) MaBnahmen
am Patienten, die passive oder aktive Bewegungsubungen einleiten und/oder unterstiitzen und

das Ziel haben, die Bewegungsfahigkeit zu férdern und/oder zu erhalten.* (Bein, 2015).

Schweickert et al. zeigten, dass ein derartiger Rehabilitationsansatz, der mit einer
Unterbrechung der Sedierung verbunden ist, den funktionellen Status der Patienten verbessert.
Hierdurch sollen insbesondere die negativen Effekte einer Immobilisierung verhindert werden,
welche sich vor allem in einer generalisierten Schwéache, Muskelatrophie und psychischen
Defiziten &ulRern. Auflerdem soll somit die langzeitliche Lebensqualitat der Patienten verbessert
werden (Schweickert et al., 2009).

Besonders effektiv gelingt dies durch die sogenannte Friihmobilisation, welche innerhalb von
72 Stunden nach Aufnahme des Patienten beginnen soll. Hieraus resultieren eine verkirzte
Behandlungsdauer, niedrigere Kosten und ein verbessertes funktionelles Outcome der Patienten
(Bein, 2015). Somit erscheint die Frihmobilisation als ein protektiver Faktor fur die ICUAW
und das ,,Post-Intensive-Care-Syndrome* (Fuke et al., 2018).

Unsicherheiten bestehen in der genauen Durchfiihrung und Dosis dieser Intervention und der
Identifizierung der Subpopulationen der Intensivpatienten, welche am ehesten von dieser
profitieren. So wurden die derzeit bekannten randomisierten, kontrollierten Studien auf
verschiedenartigen Intensivstationen an verschiedenen Intensivpopulationen durchgefiihrt und
kamen Uber unterschiedliche Interventionen zu widerspriichlichen Ergebnissen. Es zeigt sich
jedoch, dass Schweickert et al. und Schaller et al. durch standardisierte, zielgerichtete und

interdisziplindre Fruhmobilisierung einer vorher funktionell unabhé&ngigen Kohorte eine
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kohérente Verbesserung der Outcomes erreichten (Schweickert et al., 2009), (Schaller, Anstey,
et al., 2016). Studien aber, welche nicht protokollgemal? mobilisierten (Wright et al., 2018),
dies zu spat taten (Moss et al., 2016) oder keinen interdisziplindren Ansatz hatten (Kayambu,
Boots, & Paratz, 2015) lieferten inkoh&rente Ergebnisse.

Noch anschaulicher wird dies an der Population neurointensivmedizinischer Patienten.
Bernhardt et al. zeigten, dass eine berméaRige Frihmobilisierung von Patienten mit Stroke
sogar negative Folgen flr deren Outcome hatte (Bernhardt et al., 2015). Eine im Vorfeld
angesetzte Sensitivitatsanalyse derselben Daten hinsichtlich der Mobilisierungsdosis zeigte
hingegen, dass eine frihe hochfrequente, aber kurze Mobilisierung der Patienten einer

ubermaliig langen, spater begonnenen Intervention tberlegen war (Bernhardt et al., 2016).

Neben Sicherheitsbedenken scheint also vor allem die physische Konstitution der Patienten und
die Frage des individuellen Effektes der Frihmobilisierung auf die Physis des Patienten, ein

Faktor der Unsicherheit zu sein, den es zukiinftig zu adressieren gilt.

Der individuelle funktionelle Status eines Patienten prasentiert sich somit als wichtiger
Indikator fiir den Verlauf und die Ergebnisse einer Behandlung. Diesen gilt es, neben anderen
Baseline-Charakteristika der Patienten, zu erheben, um Vorhersagen Uber den
Behandlungsverlauf der Patienten treffen zu konnen. Der funktionelle Status trifft einerseits
eine Aussage Uber die zugrundeliegende korperliche Konstitution und Bewegungsfahigkeit
eines Patienten und stellt andererseits einen wichtigen Ansatzpunkt flr therapeutische

Maltnahmen dar.

Des Weiteren ist dieser mit der Chance zur Rehabilitation wéhrend des Aufenthalts im
Krankenhaus assoziiert und lasst eine Aussage Uber die Funktionalitat nach der stattgehabten
intensivmedizinischen Therapie zu (Rodriguez-Villar et al., 2015). Zudem besteht eine
Assoziation des funktionellen Status mit der Mortalitat der Patienten wéhrend und nach dem
Aufenthalt im Krankenhaus (Pietilainen et al., 2018). Eng hiermit verbunden ist, dass eine
Verbesserung des funktionellen Status noch vor der Entlassung aus dem Krankenhaus die
Mortalitdt der ehemals kritisch kranken Patienten senkt und deren Outcome verbessert
(Rydingsward et al., 2016).

Es ist evident, dass diese Effekte des funktionellen Status gerade fir dltere Patienten von grof3er
Bedeutung sind. So wurde bereits gezeigt, dass eine intensivierte medizinische Therapie mit
verlangertem Aufenthalt auf der Intensivstation und verlangerter Beatmungsdauer in dieser

Kohorte durch hohe Uberlebensraten und eine erhaltene Funktionalitat gerechtfertigt ist
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(Montuclard et al., 2000). Eine Hospitalisierung alleine schmélert zwar bereits deren
Funktionalitat, jedoch konnen dort eingeleitete therapeutische GegenmaRnahmen nicht nur

funktionelle, sondern auch kognitive Leistungen verbessern (Martinez-Velilla et al., 2019).

Entsprechend erscheint es essentiell, die Entwicklung des funktionellen Status der Patienten,
beziehungsweise die Malinahmen, die zu einer Wiederherstellung dessen fiihren, zu verstehen
und einen Verlauf der Funktionalitdt in verschiedenen Patientenkohorten wahrend des
Aufenthaltes im Krankenhaus abzubilden. So konnte gezeigt werden, dass eine
Verschlechterung eben dieses Verlaufs des funktionellen Status wahrend des
Krankenhausaufenthaltes zu einer erhdhten Mortalitdt von betagten Patienten im Krankenhaus
fuhrt (Wakefield & Holman, 2007). Weiterhin zeigt sich, dass eine Verschlechterung dieser
Funktionalitat nach Entlassung aus dem Krankenhaus mit einer schlechteren Prognose einer
Erholung auch nach durchgemachter Erkrankung assoziiert ist (Boyd et al., 2008).

Dies konnte mit einer zunehmenden funktionellen Abhédngigkeit insbesondere in Aktivitaten
des alltdglichen Lebens korreliert sein, verbleibt jedoch insbesondere bei Patienten mit
vorbeschriebener Frailty und Patienten nach intensivmedizinischer Therapie unzureichend
verstanden (Wald et al., 2019). Ob eine Verschlechterung des funktionellen Status dieser
Patientenkohorten durch die im Vorfeld kompromittierte funktionelle Reservekapazitéit der
Frailty, die akute Erkrankung oder die belastende intensivmedizinische Therapie bedingt ist,
konnte bislang nicht prazise herausgearbeitet werden. Vor dem Hintergrund des oben
beschriebenen Wandels der Patientenpopulation, einer wachsenden Zahl an Intensivpatienten
aber auch der bestehenden Covid-Pandemie, erscheint dies eine Frage zu sein, die es zeitnah zu
beantworten gilt. Eine mogliche Beeinflussung des funktionellen Status verschiedener
Patientengruppen konnte, aufgrund der damit assoziierten Prognose und Lebensqualitat der
Patienten, Teil einer Entscheidungsgrundlage sein, welche einer Ressourcenzuteilung vor dem
Hintergrund eines intermittierend auftretenden Mangels an intensivmedizinischen Ressourcen,
aber auch einem zunehmendem Personalmangel in Gesundheitseinrichtungen gerecht wird.
Zukunftig erscheint es essentiell, vorhandene Ressourcen optimal zu nutzen und Patienten

maoglichst individuell zu betreuen (Emanuel et al., 2020).
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2. Fragestellung

Durch die gegensatzlichen Entwicklungen einer wachsenden Bedeutung des funktionellen
Outcomes in der Intensivmedizin auf der einen Seite und einer funktionell zunehmend
eingeschrankten Patientenkohorte auf der anderen Seite war primér der Einfluss der Frailty auf
den Verlauf des funktionellen Status eines Intensivpatienten wahrend des Aufenthalts im
Krankenhaus zu untersuchen. Hiermit assoziiert ist der Einfluss der Frailty auf den
funktionellen Status der Patienten bei Entlassung von der Intensivstation und bei Entlassung

aus dem Krankenhaus, sowie auf weitere intensivmedizinische Behandlungsergebnisse.

Ziel dieser Arbeit soll es also sein, den Einfluss der vorbestehenden Frailty auf den Verlauf des
funktionellen Status von Intensivpatienten am Klinikum rechts der Isar zu eruieren und etwaige
Unterschiede im Heilungsverlauf und funktionellen Outcome anhand des Frailty-Status

herauszuarbeiten.
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3. Methodik:

Die vorliegende Auswertung prospektiver Kklinischer Daten entstand im Rahmen der
Implementierung einer fortlaufenden monozentrischen, pseudonymisierten Registerdatenbank
fur die Intensivstationen der Klinik fir Anésthesiologie und Intensivmedizin am Klinikum
rechts der Isar in Minchen. Die Eingabe und Extraktion der Daten erfolgte geméalR des Uber
ClinicalTrials.org (NCT03666286) registrierten Studienprotokolls.

Die Registerdatenbank sowie die prospektive Auswertung der darin enthaltenen Daten wurde
durch die Ethikkommission der Medizinischen Fakultat der Technischen Universitdt Minchen
bewilligt.

Im Oktober 2016 wurden zundchst Case Report Forms erstellt, welche die Daten enthielten, die
fur jeden eingeschlossenen Patienten der Datenbank erhoben werden sollten. Diese wurden
zundchst in eine herkdbmmliche Excel-Datei Ubertragen, die im Juli 2017 durch eine webbasierte

Datenbank ersetzt wurde.

AulRerdem wurde im November 2016 der Patientenakte eines jeden Intensivpatienten ein neues
Pflegedokument hinzugefiigt, welches dem, an der Mobilisierung der Patienten beteiligten
Fachpersonal, eine genaue Beschreibung der angeordneten und stattgehabten Mobilisierung der

Patienten ermdglichte.

Die Phase der Implementierung beinhaltete des Weiteren die Einflihrung der standardisierten
regelmaRigen Erhebung des RASS (Richmond-Agitation-Scale) und des CAM-ICU
(Confusion- Assesment- Method on Intensive Care Unit) durch die Intensivpflege zur Delir-
Erkennung, sowie des GCS (Glasgow Coma Scale) durch die zustdndigen Stationsérzte, gemafn
den Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fir Anésthesiologie und Intensivmedizin (Birkle,
2015). Diese Phase der Implementierung endete am 20. Februar 2017, sodass der erste Patient

ab diesem Zeitpunkt in die Registerdatenbank aufgenommen werden konnte.
3.1 Patientenpopulation und Einschlusskriterien

In die Datenbank aufgenommen wurden alle neu aufgenommenen intensivpflichtigen Patienten
> 18 Jahre der anasthesiologisch geleiteten Intensivstationen des Klinikums rechts der Isar, bei
denen eine Einverstandniserklarung vorlag und, deren Intensivaufenthalt mehr als 24 Stunden
betrug. Es lagen keine zusétzlichen Ausschlusskriterien vor. Alle genannten Daten wurden

direkt am Patientenbett oder aus der Intensivkurve ermittelt, beziehungsweise aus den
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vorhandenen Arztbriefen oder dem hausinternen Krankenhausinformationssystem ausgelesen.

3.2 Funktioneller Status vor ICU-Aufnahme

Bei jedem neu auf die Intensivstation aufgenommenen Patienten wurde zunédchst ein Screening
durchgefihrt, um die Einschlusskriterien zu tberpriifen und dessen funktionellen Status vor
Aufnahme auf die Intensivstation zu dokumentieren. Zundchst wurde eine
Einverstandniserklérung des Patienten, beziehungsweise des gesetzlichen Vertreters eingeholt,
um eine Datenerhebung und die Weiterverfolgung nach Entlassung von der Intensivstation zu

ermoglichen.

Weiterhin wurden retrospektiv die Kategorien Mobilitat und Transfer des ordinalskalierten
Barthel-Index erhoben, sodass aus der Summe der beiden Kategorien eine verkiirzte Version
des Barthel-Index, der sogenannte Mobilitat-Transfer-Barthel berechnet werden konnte. Ein
hoher Barthel-Score korreliert mit einer funktionellen Unabhéangigkeit des Patienten und mit

einer hoheren Chance, nach Hause entlassen zu werden (Mahoney & Barthel, 1965).

Transfer reicht hierbei von der Unfahigkeit aufgrund mangelnder Sitzbalance (0 Punkte), zum
Bedarf der Hilfe mindestens einer Person (5 Punkte), zum Bedarf kleinerer verbaler oder
physischer Hilfestellungen (10 Punkte), zur Unabhéngigkeit (15 Punkte) beim Transfer vom
Bett in den Stuhl.

Mobilitat reicht hierbei von immobil (0 Punkte), Uber die Unabhangigkeit im Rollstuhl (5
Punkte), zum Laufen mit der Hilfe einer Person (10 Punkte), zur personlichen Unabhéngigkeit
(15 Punkte) in der Ebene. Durch die Beschreibung der Fahigkeiten in diesen Einzelkategorien
konnte das Mobilitatslevel und somit der funktionelle Status der Studienpopulation vor

Aufnahme auf die Intensivstation genau festgelegt werden.
3.3 Intensivmedizinischer Verlauf

Eine weitere Einschétzung des klinischen Zustandes der Patienten erfolgte durch die Erhebung

der Baseline-Parameter bei Aufnahme.

Hierzu zahlten, ob die Aufnahme von zuhause oder einer anderen Gesundheitseinrichtung
erfolgte, beziehungsweise, ob eine elektive postoperative Aufnahme vorlag. Des Weiteren
wurden das Alter, das Geschlecht, der BMI sowie die Aufnahmekategorie und die behandelnde
Fachabteilung erfasst. AuRerdem wurde der SOFA Score ermittelt, um die Organdysfunktion

(Knaus, Draper, Wagner, & Zimmerman, 1985) der Intensivpatienten zu stratifizieren und der
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Nutric Score berechnet, um das Risiko, Mangelerndhrung zu erleiden, zu erheben (Heyland,
Dhaliwal, Jiang, & Day, 2011). Als weitere Scores wurden der CCI (Charlson-Komorbiditats-
Index) und der APACHE II- Score erhoben, um die Prognose der Patienten abzuschétzen
(Charlson, Pompei, Ales, & MacKenzie, 1987; Vincent et al., 1996). Diese Scores,
beziehungsweise die einzelnen Komponenten zur Berechnung dieser Scores, werden
standardmalig im Rahmen einer intensivmedizinischen Therapie erhoben, erforderten also

keine Zusatzuntersuchungen. Des Weiteren wurde der GCS bei Aufnahme notiert.

Als hauptséchlich untersuchter Faktor wurde des Weiteren die Clinical Frailty Scale der
Patienten ermittelt. Diese korreliert stark mit der Dauer der Hospitalisierung eines Patienten
(Flaatten et al., 2017) und ist mit dessen kurzzeitigem Outcome assoziiert (Chong et al., 2018).

Die Skala reicht von 1 ,,very fit* bis 9 ,teriminally 1l1*.

Diese Skala wurde initial im Rahmen der Canadian Study of Health and Aging als siebenstufige
Skala validiert. Hierbei war eine Kohorte von Patienten > 65 Jahre in Kanada Uber 5 Jahre
prospektiv begleitet worden. Es zeigte sich, dass diese als einfach zu verwendendes, auf einer
klinischen Beurteilung des Patienten beruhendes Messinstrument, das Risiko eines Patienten
zu versterben oder in ein Pflegeheim aufgenommen zu werden, zuverlassig vorhersagte und

dabei stark mit der Aussagekraft anderer, etablierter Messinstrumente der Frailty korrelierte.

Bereits in dieser Verdffentlichung wurde auf die notwendige Distinktion der Gruppe des Wertes
7 ,,severely frail“ verwiesen. Gemal den Autoren liel? sich diese in Patienten aufteilen, welche
sich im Endstadium einer Erkrankung befinden, jedoch weiterhin unabhangig sind, solchen die
bereits komplett abhéngig von Hilfe in der Verrichtung des Alltags sind, sowie Patienten,

welche in absehbarer Zeit versterben werden (Rockwood et al., 2005).

Somit wurde die Skala ab 2007 zu einer 9-stufigen Skala weiterentwickelt (Abbildung 1).
Die Patienten wurden anhand der Clinical Frailty Scale in zwei Gruppen unterteilt. Patienten
mit Werten von 1-4 galten als non-frail, wahrend Patienten, die Werte von 5-9 erreichten, als
frail gewertet wurden. Diese Einschatzung wurde entsprechend einer vorbeschriebenen hohen
Interrater-Reliabilitat dieser Einteilung, insbesondere bei Anwendung in einer Kohorte kritisch
kranker Patienten (Guidet et al., 2020) vorgenommen und orientierte sich somit an der
Methodik der Verdffentlichungen der VIP-Study-Group.

Diese Einteilung wird auch dem Einwand der Begriinder dieser Skala gerecht, dass in der initial

herangezogenen, fiir die Validierung der Skala verwendeten Kohorte die Stufen 3 ,,managing
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well“ und 6 ,,moderately frail* durch eine Uberreprisentierung von Patienten mit kognitiven

Einschrankungen Gberdurchschnittlich oft erhoben worden waren.

An dieser Stelle ist zu erwahnen, dass die Skala im Jahr 2020 einer erneuten Revision
unterzogen wurde. Hierbei wurden einzelne Level im Sinne einer besseren Veranschaulichung
der Skala neu benannt. Aus dem Level 2 ,,well* wurde ,,fit“, aus dem Level 4 ,,vulnerable*
wurde ,,Living with Very Mild Frailty“, beziehungsweise die Level 5-8 erhielten den Zusatz

,Living with ... mild, moderate, severe, very severe frailty®.

GemaR den Autoren diente dies, bei gleicher Aussage der einzelnen Level dazu, neuen
Anwendern der Skala einen besseren Zugang zum Konzept der Frailty zu ermdglichen
(Rockwood & Theou, 2020).

r

1 Very Fit 2 Well 3 Managing Well
6 Moderately Frail 5 Mildly Frail 4 Vulnerable
7 Severely Frail 8 Very Severely Frail 9 Terminally Il

Abbildung 1: Schematische Darstellung der Clinical Frailty Scale, wobei 1=very fit, 2=well, 3=managing well, 4=vulnerable,
5=mildly frail, 6=moderately frail, 7=severely frail, 8=very severely frail, 9=terminally ill.

Waihrend des gesamten Intensivaufenthaltes eines jeden Patienten erfolgte eine
leitliniengerechte Therapie. Weiterhin wurde zusatzlich taglich anhand des neu
implementierten Pflegedokuments die Mobilisierungsdosis festgehalten (Abbildung 2). Hierfir
legten die zustandigen Stationsérzte in Rucksprache mit den Pflegekraften bei der téglich
stattfindenden Morgenvisite ein Mobilisierungsziel, sowie die physiotherapeutischen
MaRnahmen fur den jeweiligen Tag fest. Diese Anordnung konnte im Anschluss durch den
Oberarzt / die Oberérztin angepasst werden. Wann immer der Patient nun von der
Physiotherapie, der Intensivpflege oder durch drztliches Personal mobilisiert oder
physiotherapeutisch belbt wurde, konnte die genaue Dosis (Level, Uhrzeit, Dauer) gemal des

SOMS-Scores und der ICU-Mobility-Scale, welche valide und prédiktiv fir das Outcome eines
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Intensivpatienten sind (Hodgson et al., 2014; Kasotakis et al., 2012; Schaller, Stauble, et al.,
2016; Tipping et al., 2016), dokumentiert werden. Des Weiteren wurde festgehalten, welche
der angeordneten Malnahmen durchgefihrt wurden und welche patienten- oder
stationsbedingten Barrieren dazu flihrten, dass das angeordnete Ziel nicht erreicht wurde.

Mobllisierung auf Intenslvstation Mobilisicrung auf Intensivstation

100 Mottty [P - oo G Haeneren fie tackiliswrang

Abbildung 2: Implementiertes Pflegedokument zur Dokumentation der Mobilisierung auf der Intensivstation

Beim Verlassen der Intensivstation durch Versterben oder Verlegung des Patienten innerhalb
des Krankenhauses oder nach extern wurde die Dauer des Intensivaufenthaltes, die Dauer der
eventuell stattgehabten Beatmung, sowie wiederum die Kategorien Mobilitat und Transfer des
Barthel- Index erhoben, um zu ermitteln, wie sich diese wéhrend des Intensivaufenthalts

entwickelt hatten.
3.4 Verlauf im Krankenhaus

Ebenso wurden beim Verlassen des Krankenhauses durch Versterben oder Entlassung des
Patienten notiert, ob es eine Wiederaufnahme auf die Intensivstation gab, wie lange der

Krankenhausaufenthalt gedauert hatte und, ob nosokomiale Infektionen aufgetreten waren.

Zusétzlich wurde ermittelt, welche Werte der Patient in den Kategorien Transfer und Mobilitat
des Barthel-Index erreichte, sodass ein Verlauf dieser Werte im Krankenhaus abgebildet
werden konnte. Zudem wurde erhoben, wohin der Patient entlassen wurde. Auch hier wurde
zwischen einem anderen Krankenhaus, einer Rehabilitationseinrichtung, einem Pflegeheim

oder dem héauslichen Umfeld differenziert.

Abbildung 3 fasst die einzelnen Schritte der Datenerhebung zusammen, welche die Patienten
der anésthesiologisch gefiihrten Intensivstationen des Klinikums rechts der Isar seit 20. Februar

2017 durchlaufen. Die verschiedenen erhobenen Scores, sowie die Aufenthalts- und
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Beatmungsdauer der Patienten wurden in der webbasierten Datenbank automatisiert berechnet,
nachdem die Einzelwerte und Aufnahme-, beziehungsweise Verlegungstage erhoben und in die

Datenbank tbertragen worden waren.

Screening Ein- und Ausschlusskriterien |:> | Klinische Baseline-Parameter

Tagliche Dokumentation der Mobilisierungsdosis

Abschlusserhebung nach Intensivaufenthalt | > | Abschlusserhebung nach Krankenhausaufenthalt

Abbildung 3: Implementiertes Pflegedokument zur Dokumentation der Mobilisierung auf der Intensivstation

3.5 Statistik
3.5.1 Statistische Methoden

Zur statistischen Auswertung erfolgte ein Export des pseudonymisierten Datensatzes aus der
Registerdatenbank, welcher nach einer ausgiebigen, redundanten Qualitatsanalyse durch
Entfernung des Pseudonyms anonymisiert wurde. Der anonymisierte Datensatz wurde flr die

Berechnungen herangezogen.

Die statistischen Berechnungen erfolgten in Kooperation mit Dr. Bernhard Ulm mittels R
Version 4.0.5.

Fur die deskriptive Datenanalyse wurden der Median und die Interquartilsabstande fir skalierte,
nicht-normalverteilte Daten, sowie der Mittelwert und die Standardabweichung flr
normalverteilte, skalierte Daten berechnet. AuRerdem wurden kategoriale Variablen mit

absoluten und relativen Haufigkeiten dargestellt.

Priméares Outcome war der Erhalt des funktionellen Status, sprich die Wahrscheinlichkeit, dass
sich der funktionelle Status der Patienten wahrend des Krankenhausaufenthaltes im zeitlichen

Verlauf nicht verschlechterte.

Weitere Outcomes waren die Veranderung des funktionellen Status wahrend des Aufenthaltes
auf der Intensivstation und wéhrend des Krankenhausaufenthaltes, der funktionelle Status als
jeweiliger Wert des Mobilitat-Transfer-Barthel bei Entlassung von der Intensivstation,

beziehungsweise aus dem Krankenhaus, die Mortalitatsraten auf der Intensivstation und im
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Krankenhaus, die jeweilige Verweildauer auf der Intensivstation und im Krankenhaus, sowie

die Chance nach Hause entlassen zu werden.

Fur die primére Analyse wurden alle Patienten herangezogen, wobei fur verstorbene Patienten
das schlechtmdoglichste Outcome, also beispielsweise ein Verlust der funktionellen
Selbststandigkeit festgelegt wurde.

Es wurde die statistische Methode des Propensity Score Matching durchgefuhrt, um
Einflussfaktoren in den beiden zu vergleichenden Gruppen ,frail“ und ,,non-frail®
ausbalancieren zu kénnen. Hierflr wurde zundchst eine logistische Regression vorgenommen,
um die Wahrscheinlichkeit zu ermitteln, dass ein Patient als ,,frail*“ definiert wurde. Fir das
Propensity Score Matching wurden demnach das Alter, das Geschlecht und der BMI des
Patienten (jeweils kategorial), die aufnehmende Abteilung und die Aufnahmekategorie des
Intensivaufenthalts, sowie der CCI, der SOFA- und APACHE II-Score sowie die Glasgow
Coma Scale bei Aufnahme auf die Intensivstation herangezogen.
Um eine grofitmogliche Stichprobe zu selektieren und gleichzeitig die Varianz des Modells zu
minimieren, wurde das Matching schrittweise mit verschiedenen, im Verlauf zunehmenden
Calipern nach einem festgelegten Algorithmus vorgenommen. Caliper definieren den
Wertebereich, in welchem ein kalkulierter Propensity Score als glltig angenommen wird. Je
groRer dieser ist, desto groRer ist die Fallzahl, desto Kleiner ist jedoch auch die Balance
zwischen den beiden Gruppen. Nach jedem vorgenommenen Matching wurden bereits

ausgewadhlte, als unabhéngig definierte Patienten, von den weiteren Matchings ausgeschlossen.

Dieser Vorgang wurde so lange wiederholt, bis die notwendige Zahl an Patienten selektiert
wurde, um einen alpha-Fehler von 5 %, sowie einen beta-Fehler von 80 % zu erreichen
(Hansheng Wang, 2003).

Um die sich so ergebenden Kohorten vergleichen zu kénnen, also eine standardisierte mittlere
Differenz der Kofaktoren < 0,1 zwischen den Gruppen zu erreichen wurde der Einfluss aller

Kofaktoren auf die Endpunkte mittels multivariater Regressionsmodelle bestimmt.

Innerhalb der selektierten Patienten wurde mittels Mann-Whitney-U-, beziehungsweise Chi?-
Test auf Unterschiede der beiden Gruppen also ,,non-frail* vs. ,.frail“ getestet. Des Weiteren

wurden Odds Ratios durch logistische Regressionsmodelle generiert.

Zudem wurden verschiedene Sensitivitatsanalysen durchgefuhrt. Diese waren eine

Wiederholung der priméren Analyse nach Propensity Score Matching in der Kohorte der
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Uberlebenden, sowie das Erstellen logistischer Regressionsmodelle fiir das primare Outcome
in der Kohorte aller Patienten.

Es erfolgte auRerdem eine explorative Analyse der Veranderung des Mobilitat-Transfer-Barthel
wéhrend des Aufenthalts auf der Intensivstation und im Krankenhaus. Hierfir wurde ein
ANOVA Mixed-Model fur den Verlauf der Zeit erstellt mit der Frailty als
Zwischensubjektfaktor und dem Mobilitat-Transfer-Barthel als Innersubjektfaktor. Der
prahospitale Wert des Mobilitat-Transfer-Barthel wurde als Referenzfaktor verwendet.

Zusétzlich zum Einfluss unabhangiger Kovariaten aus dem Propensity Score Matching, wurde
in diesem Modell der Effekt der Dauer des Intensiv- oder Krankenhausaufenthaltes alleine,
sowie die Interaktion der Zeit mit der Frailty auf den Verlauf des Mobilit4t- Transfer- Barthel

untersucht.

Dies erfolgte fiir alle Patienten, fir die Kohorte der Uberlebenden, sowie fiir die Kohorte nach
Propensity Score Matching.

Hierfur wurden die Kovariaten mittels der Berechnung des Variance Inflation Factors (VIF)
zunachst auf Kollinearitét getestet. Bei einem Wert > 5 musste diese angenommen werden und

die entsprechende Kovariate aus dem Modell entfernt werden.

3.5.2 Fallzahlschatzung

Die Berechnung der flr die statistischen Auswertung nétigen Fallzahl, welche aus der
Datenbank extrahiert wurde, erfolgte unter Berticksichtigung des geplanten Propensity Score
Matching, sowie der Chance einer Verschlechterung des Mobilitat-Transfer-Barthel bis zur
Entlassung aus dem Krankenhaus zwischen als ,frail und unabhéngig definierten Patienten
(Odds Ratio 0,524). Zudem wurde das Verhéltnis der beiden Gruppen ,,non-frail* und ,,frail*
auf 2:1 geschatzt, somit eine nétige Fallzahl von 654 berechnet. Mit 687 Patienten nach
erfolgtem Propensity Score Matching wurde dieser Grenzwert bei einem caliper von 0,1

Uberschritten.
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4. Ergebnisse
4.1 Deskriptive Statistik

Aufgenommene Patienten Im
Zeitraum 1. April 2017- 30. Mai 2019

(n=2089)
Ausgeschlossene Patienten (n=918)
Intensivstation <24h (n=89)
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Unvollstandiger Datensatz
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(n=455) (n=232)
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(n=415)

Abbildung 4: Strobe-Diagramm der Studienpopulation

Insgesamt wurden im Zeitraum vom 1. April 2017 bis zum 31. Mai 2019 2089 Patienten auf
die anasthesiologisch gefuhrten Intensivstationen im Klinikum rechts der Isar aufgenommen.

Abbildung 4 stellt schematisch die Patienten dar, welche die Einschlusskriterien erftllten.

Fur die statistische Datenanalyse wurden 1172 Patienten herangezogen, da 89 Patienten
weniger als 24 h auf der Intensivstation verweilten, 639 Patienten die Teilnahme an der
Untersuchung ablehnten und 115 mehr als einen Intensivaufenthalt im angegebenen Zeitraum
aufwiesen. Das mediane Alter der eingeschlossenen Patienten betrug 68 Jahre.
290 (25 %) der Patienten wurden als ,,frail* definiert, wiesen also innerhalb der Clinical Frailty
Scale einen Wert von 5-9 auf. Knapp 40 % der Patienten waren ménnlichen Geschlechts und

mehr als 90 % wurden chirurgisch betreut.
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Die gemessenen intensivmedizinischen Scores befanden sich in Bereichen anderer
intensivmedizinischer Studien und zeigten einen hohen Grad an Organdysfunktionen innerhalb

der untersuchten Population (Tabelle 1).

Tabelle 1: Baseline-Daten der Gesamtpopulation

Frail (n=290)
Charakteristika Non-frail (n=882
131 (45,2)
Geschlecht, mannlich, n (%) 332 (37,6)
25.0 [22,5 - 27,9]
BMI (kg/m2) 25.6 [23,3 - 27,8]
12 (4,1)
fehlend, n (%) 46 (5,2)
124 (42,8)
normal, n (%) 347 (39,3)
98 (33,8)
tibergewichtig, n (%) 324 (36,7)
40 (13,8)
adip6s n (%) 130 (14,7)
16 (5,5)
untergewichtig, n (%) 35 (4,0)
75 [66 - 82]
Alter 65 [54 - 75]
19 (6,6)
<50, n (%) 177 (20,1)
52 (17,9)
51-65, n (%) 278 (31,5)
126 (43,4)
66-80, n (%) 324 (36,7)
93 (32,1)
>80, n (%) 103 (11,7)
Aufnahme von, n (%)
170 (58,6)
zuhause 578 (65,5)
97 (33,4)
Krankenhaus 298 (33,8)
22 (7,6)
Pflegeeinrichtung 1(0,2)
1(0,3)
unbekannt 5(0,6)
135 - 15]
GCs 147 - 15]
18 [13 - 24]
APACHE 2 1419 -19]
7[4,2-10]
SOFA 6[4-9]
3[1-4]
CCl 1[0-2]
25[15-30]
Mobilitat-Transfer-Barthel, Median (IQR)* 30 [30 - 30]
Department, n (%)
13 (44,8)
chirurgisch 352 (39,9)
29 (10,0
internistisch 41 (4,6)
124 (42,8)
neurologisch/neurochirurgisch 461 (52,3)
7(2,4)
andere 28 (3,2)
Aufnahmegrund
63 (21,7
Sepsis, n (%) 83(9,4)
2(0,7)
Polytrauma, n (%) 38 (4,3)
20 (6.,9)
SHT, n (%) 128 (14,5)
61 (21,0)
atraumatische SH-Pathologie, n (%) 257 (29,1)
49 (16,9)
postoperatjv, n (%) 163 (18,5)
26 (9,0)
kardiovaskular, n (%) 49 (5,6)
119 (41,0)
pulmonal, n (%) 226 (25,6)
48 (16,6)
andere, n (%) 134 (15,2)

Darstellung der Daten als n (%)- Mittelwert + Standardabweichung oder Median [Interquartilsabstand]
BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; APACHE Il: Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale; CCI: Charlson Comorbidity Index
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Unter Berlicksichtigung des Propensity Score Matchings wurden 687 Patienten ausgewahlt.
Hiervon wurden 232 Patienten (34 %) als ,frail“ definiert (Tabelle 2). Innerhalb der
ausgewdhlten Patienten zeigte sich zwischen den als ,,non-frail“ und als ,.frail* klassifizierten
Patienten ein signifikanter Unterschied hinsichtlich des funktionellen Status zu allen
gemessenen Zeitpunkten. Die beobachteten Unterschiede nivellierten sich im Verlauf des
Aufenthaltes im Krankenhaus nahezu, die Verschlechterung des funktionellen Status der als

,.frail*“ definierten Patienten zeigte sich weniger ausgeprégt (Abbildung 5).
Alle Patienten

30 9

20 1

10 1

Uberlebende

20 1

1] e ﬁ'

Ausgewihlte Patienten nach propensity scoring

Mobility Barthel

30 .

.
209 .
.
10 4 . .
.
04 .
T T

T

Aufnahme Entlassung ICU Entlassung KH

I frail Inon-frail

Abbildung 5: Verlauf des funktionellen Status wahrend des Krankenhausaufenthaltes zwischen den Patientengruppen zu drei
verschiedenen Zeitpunkten.

Der funktionelle Status wird hier gemessen durch den Barthel-Mobility-Index mit zwei Kategorien “Mobilitit” und
“Transfer” des Barthel-Index, mit Werten von 0 bis 30 (“Mobilitit-Transfer-Barthel ”, MTB). Dies fiir drei
Patientengruppen: Alle Patienten (n=1172), Uberlebende (n=361), Kohorte nach Propensity Score Matching (n=687). Die
als frail definierten Patienten sind mit der Farbe blau gekennzeichnet, die als non-frail definierten Patienten mit der Farbe
rot.
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Als ,.frail” definierte Patienten waren signifikant &lter als solche, die mit Werten der CFS als
,nhon-frail*“ Klassifiziert worden waren. Weiterhin ergaben sich Unterschiede beziiglich des
Alters, der Krankheitsschwere (APACHE I1) und der Zahl an Komorbiditaten (CCI) der als
,frail” definierten Patienten (Tabelle 2).
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Tabelle 2: Baseline-Daten der Gesamtpopulation nach Propensity Score Matching

Charakteristika

Non-frail, nicht ausgewahlt

(n=415)

ausgewahlte Patienten

Non-frail
(n=455)

frail (n=232)

frail,
nicht ausgewahlt
(GEZ))

Geschlecht, mannlich, n (%) 141 (34,0) 189 (41,5) 98 (42,2) 0,924 26 (53,1)
BMI (kg/m?) 25,4 [23,3-27,8] 257 [23,2 - 28,5] 25 [22,7-28,4] 0,309 242
[22,2-27,4]
BMI Kategorien, n (%)
fehlend 14 (3,4) 21 (4,6) 13 (5,6) 3(6,1)
normal 156 (41,7) 162 (35,6) 81 (34,9) 15 (30,6)
{ibergewichtig 58 (14,0) 70 (15,4) 37 (15,9) 3(6,1)
adipés 14 (3,4) 32(7,0) 6 (2.6) 3(6,1)
untergewichtig 173 (41,7) 170 (37,4) 95 (40,9) 25 (51,0)
Alter 56,0 [43,0 - 69,0] 71,0 [62,0 - 78,0] 740 0,003 80 [72,0 - 84,0]
[64,8-81,2]
Alter Kategorien, n (%)
<50 145 (34,9) 31(6,8) 18 (7,8) 1(2,0)
51-65 140 (33,7) 131 (28,8) 47 (20,3) 4(82)
66-80 104 (25,1) 216 (47,5) 101 (43,5) 20 (40,8)
>80 26 (6,3) 77 (16,9) 66 (28,4) 24.(49,0)
Aufnahme von, n (%)
zuhause 275 (66,3) 299 (65,7) 148 (63,8) 15 (30,6)
Krankenhaus 138 (33,3) 152 (33,4) 81(34,9) 15 (30,6)
Pflegeeinrichtung 0(0,0) 1(02) 2(0,9) 19 (38,8)
unbekannt 2(0,5) 3(0,7) 1(0,4) 0(0,0)
GCS 14,0 [7,0 - 15,0] 14,0 [7,0 - 15,0] o 0,066 9,0 [4,0-15,0]
[6,0 - 15,0]
APACHE 2 11,0 [7,0-17,0] 17,0 [11,0-21,0] [12;%2312] 0,038 20,0 [15,0 — 24,0]
SOFA 6,0[3,0-8,0] 7,0[4,0-9,0] 14,0 ?20’0] 0,228 9,0[50-11,0]
ccl 0,0 [0,0-1,0] 2,0[0,0-3,0] 2.0[1,0-4,0] <0,001 4,0[2,0-6,0]
Department, n (%) 0,818
chirurgisch 133 (32,0) 211 (46,4) 105 (45,3) 22 (44,9)
internistisch 11(27) 30 (6,6) 19 (8,2) 7 (14,3)
Eiﬁiﬁ'cﬁlfﬁgfsch 255 (61,4) 203 (44,6) 104 (44,8) 18 (36,7)
andere 16 (3,9) 11 (2,4) 4,7) 2(41)
Aufnahmegrund
Sepsis, N (%) 25 (6,0) 54 (11,9) 49 (21,1) 0,002 14 (28,6)
Polytrauma, n (%) 25 (6,0) 13 (2,9) 1(0,4) 0,065 1(2,0)
SHT, n (%) 70 (16,9) 58 (12,7) 13 (5,6) 0,005 6(12.2)
?,:f;';‘:;f:':(f/:)' 153 (36.9) 102 (22.4) 48(20,7) 0,674 11(22,4)
postoperativ, n (%) 73 (17,6) 85 (18,7) 44 (19,0) 1,000 4(8,2)
Kardiovaskular, n (%) 16 (3,9) 33(7,3) 20 (8,6) 0,628 3(6,1)
pulmonal, n (%) 79 (19,0) 144 (31,6) 91 (39,2) 0,058 21 (42,9)
andere, n (%) 54 (13,0) 78 (17,1) 40 (17,2) 1,000 7(14,.3)

Darstellung der Daten als n (%)- Mittelwert + Standardabweichung oder Median [Interquartilsabstand], das Propensity
Score Matching wurde mit den genannten Faktoren durchgefiihrt

BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; APACHE Il: Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale; CCl: Charlson Comorbidity Index



Bei Betrachtung der Kohorte der Uberlebenden 798 Patienten wurden mittels Propensity Score
Matching 393 Patienten ausgewahlt, von denen 125 (32 %) als ,.frail*“ klassifiziert wurden
(Tabelle 3).

Auch hier bestand innerhalb der ausgewahlten Patienten zwischen den beiden Gruppen ein
signifikanter Unterschied hinsichtlich des funktionellen Status, der Zahl an Komorbiditaten und
der Krankheitsschwere bei Aufnahme auf die Intensivstation, jedoch zeigten sich die als ,,frail*
klassifizierten Patienten im Verhéltnis nicht &lter als die als ,,non-frail“ definierten,

ausgewahlten Patienten.
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Tabelle 3: Baseline-Daten der Uberlebenden nach Propensity Score Matching

[ ETEIN R EY Non-frail nicht ausgewahlt ausgewahlt p-Wert frail nicht ausgewahlt

Non-frail

n=268

Geschlecht, mannlich, n (%) 153 (39,8) 106 (39,6) 51 (40,8) 0,901 7(333)

70,0 72,0

Alter 56,0 [46,0 — 86,0] [620-77.2] (610 78,0] 0,360 81,0 [75,0 - 85,0]
Alter Kategorien, n (%)
<50 120 (31,2) 29 (10,8) 13 (10,4) 0(0,0)
51-65 158 (41,1) 60 (22,4) 29 (23,2) 3(14,3)
66-80 91 (23,7) 134 (50,0) 58 (46,4) 6 (28.,6)
>80 15 (3,9) 45 (16,8) 25 (20,0) 12 (57,1)
Aufnahme von n (%) 0,851

GCS 15 [8 - 15] 15 [9 - 15] 14 [8 - 15] 0,039 14 [10- 15]
APACHE 2 11[7-16] 15 [10 - 19] 15 [11 -21] 0,163 17 [13 - 20]
SOFA 5[3-8] 6[4-9] 7[4-10] 0,336 6[4-8]
ccl 0[0-2] 2[0-3] 2[1-4] 0,004 3[1-4]
Department n (%) 0,903

Aufnahmegrund n (%)

Sepsis 22 (5,7) 29 (10,8) 27 (21,6) 0,007 7(333)
Polytrauma 28(7,3) 7(2,6) 1(0,8) 0,423 0(0,0)
SHT 64 (16,7) 27 (10,1) 9(7,2) 0,464 2(9,5)
atraumatische SH-Pathologie 119 (31,0) 54 (20,1) 19 (15,2) 0,300 2(9,5

postoperativ 87 (22,7) 56 (20,9) 33(26,4) 0,278 3(14,3)
Kardiovaskular 9(2,3) 14 (5,2) 9(7.2) 0,585 1(48)
pulmonal 75 (19,5) 80 (29,9) 51 (40,8) 0,042 10 (47,6)
andere 57 (14,8) 50 (18,7) 20 (16,0) 0,617 6(28,6)

Darstellung der Daten als n (%)- Mittelwert + Standardabweichung oder Median [Interquartilsabstand], das Propensity
Score Matching wurde mit den genannten Faktoren durchgefthrt



BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale; CCI: Charlson Comorbidity Index

Im Zuge des Propensity Score Matchings verwendete logistische Regressionsmodelle, zeigten
sowohl in der Gesamtpopulation (Tabelle 4) als auch in der Kohorte der Uberlebenden (Tabelle
5) ahnliche Faktoren, die in der jeweils untersuchten Population zur Zuteilung der Gruppen
beitrugen. Diese waren ein hohes Alter, eine hohe Zahl an Komorbiditaten, sowie die Aufnahme

aus einem Pflegeheim.

Tabelle 4: Logistisches Regressionsmodell vor Propensity Score Matching in der Gesamtpopulation

Kategorie Odds Ratio [CI] p-Wert
Geschlecht weiblich 15[11-2,0] 0,013
BMI (kg/m2) normal 1,0[1,0-1,0] 0,735
Alter (Jahre) 10[1,0-11] <0,001

GCs 1,0[1,0-1,1] 0,536
APACHE 2 11[1,0-11] <0,001
SOFA 1,0[09-1,1] 0,742
ccl 12[12-13] <0,001

Analyse mit allen Patienten, fehlenden Werten verstorbener/nicht erhobener Patienten wurde ein Wert von 0 zugewiesen, d.h.
das schlechteste mogliche outcome. Cl: Konfidenz Intervall; BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential Organ Failure
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Assessment; APACHE I1: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale; CCI: Charlson
Comorbidity Index

Tabelle 5: Logistisches Regressionsmodell vor Propensity Score Matching in der Kohorte der Uberlebenden

Kategorie Odds Ratio [CI] p-Wert
Geschlecht weiblich 1,1[0,7-1,7] 0,605
BMI (kg/m?) normal 0,250
Alter <50 <0,001

GCs 10[1,0-11] 0,354
APACHE 2 11[1,0-11] 0,002
SOFA 10[09-11] 0,750
Ccl 12[1,1-13] <0,001

Analyse mit allen Uberlebenden Patienten, fehlenden Werten verstorbener/nicht erhobener Patienten wurde ein Wert von 0
zugewiesen, d.h. das schlechteste mégliche outcome. Cl: Konfidenz Intervall; BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential
Organ Failure Assessment; APACHE 11: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale;
CCl: Charlson Comorbidity Index



4.2 Primares Outcome

Der Mobilitat-Transfer-Barthel verschlechterte sich im Vergleich zum préhospitalen Wert
wéhrend des gesamten Aufenthalts im Krankenhaus in der Gesamtpopulation nach Propensity
Score Matching bei 79 % der als ,,non-frail* und bei 83 % der als ,,frail* definierten Patienten.
Dies entspricht einer vergleichbaren Wahrscheinlichkeit einer Verschlechterung des Mobilitat-
Transfer-Barthel durch die Frailty (OR 1,3 0,8 —1,9], p <0,301), (Tabelle 6).

Tabelle 6: Outcomes in der Gesamtpopulation nach Propensity Score Matching

Outcome Non-Frail (n=455) Frail (n=232) Odds Ratio

Priméres Outcome
Wahrscheinlichkeit Verschlechterung Mobilitat-Transfer-Barthel bis Entlassung KH
verschlechtert, n (%) 360 (79,1) 192 (82,8) 1,3[0,8-1,9] 0,301

Sekundére Outcomes
Wahrscheinlichkeit Verschlechterung Mobilitat-Transfer-Barthel bis Entlassung ICU

verschlechtert, n (%) 439 (98,0) 203 (90,2) 0,2[0,1-0,4] <0,001

A Barthel Punkte, Median [IQR]

Entlassung ICU -20 [-30 bis -5] -15 [-25 bis -5] -5 [-5 bis -5] 0,012

Enltassung KH -25 [-30 bis -20] -20 [-25 bis -10] -5 [-5 bis 0] <0,01
Aufenthaltsdauer, Median [IQR]

ICU 10 [5 bis 22] 11 [6 bis 23] -1[-2 bis 0] 0,184

Krankenhaus 27 [16 bis 44] 31 [17 bis 47] -4 [-6 bis 1] 0,102
Mortalitét n (%)

ICU 99 (21,8) 63 (27,2) 1.3[09-1,9] 0,139

Krankenhaus 136 (29,9) 104 (44,8) 1.9[1,4-2,6] <0,001
Entlassung nach Hause, n (%) 128 (28,1) 32(13,8) 0.4[0,3-0,6] <0,001

Darstellung der Daten als n (%)- Mittelwert + Standardabweichung oder Median [Interquartilsabstand], das Propensity
Score Matching wurde mit den genannten Faktoren durchgefiihrt

Dieses Ergebnis bestétigte sich in den durchgefiihrten Sensitivitatsanalysen des priméren
Outcomes. So verschlechterte sich in der Kohorte der Uberlebenden nach Propensity Score
Matching der Mobilitat-Transfer-Barthel bei 69 % der als ,,non-frail* und bei knapp 70 % der
als ,,frail*“ definierten Patienten (OR 1,0 [0,6 — 1,6], p = 1,0), (Tabelle 7), sodass die Frailty
auch hier keine Verminderung der Wahrscheinlichkeit eines verschlechterten Mobilitat-

Transfer- Barthel darstellte.
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Tabelle 7: Outcomes in der Kohorte der Uberlebenden nach Propensity Score Matching

Outcome Non-frail (n=268) Frail (n=125) Odds Ratio

Wahrscheinlichkeit Verschlechterung Mobi-Barthel bis Entlassung KH
verschlechtert, n (%) 185 (69,0) 87 (69,6) 1,0[0,6-1,6] 1,000

Wahrscheinlichkeit Verschlechterung Mobi-Barhel bis Entlassung ICU

verschlechtert, n (%) 262 (98,1) 108 (86,4) 0,1[0,0-0,3] < 0,001
A Barthel Punkte, Median [IQR]
Entlassung ICU -10 [-25 bis 0] -10 [-20 bis 0] -5 [-5 bis 0] 0,123
Enltassung KH -25 [-25 bis -15] -20 [-25 bis -5] 0 [-5 bis 0] <0,001
Aufenthaltsdauer, Median [IQR]
ICU 11 [4 bis 23] 10 [5 bis 24] -1[-2 bis 1] 0,675
Krankenhaus 32 [20 bis 50] 36 [21 bis 53] -4 [-8 bis 1] 0,100
Entlassung nach Hause, n (%) 112 (41,8) 32 (25,6) 0,5[0,3-0,8] 0,003

Darstellung der Daten als n (%)- Mittelwert + Standardabweichung oder Median [Interquartilsabstand], das Propensity
Score Matching wurde mit den genannten Faktoren durchgefiihrt

Dies zeigte sich auch in den weiters durchgefiihrten logistischen Regressionsanalysen.
Eine Verschlechterung des Mobilitat-Transfer-Barthel und somit des funktionellen Status der
Patienten bei Entlassung aus dem Krankenhaus wurde durch die Frailty nicht signifikant

beeinflusst.

Die Analysen ergaben keine signifikanten Effekte in der Gesamtpopulation (Tabelle 8) (OR 0,9
[0,6 —1,4], p = 0,614) und (OR 1,1 [0,7 — 1,8], p = 0,642) in der Kohorte der Uberlebenden,
(Tabelle 9).

Der funktionelle Status der Patienten bei Entlassung aus dem Krankenhaus wurde in beiden
Gruppen hingegen vor allem durch ein hohes Alter, das Vorliegen eines schweren
Organversagens und Unterschiede durch die jeweilige behandelnde Fachabteilung beeinflusst
(Tabelle 8, Tabelle 9).
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Tabelle 8: Logistische Regressionsanalyse: priméres Outcome (Wahrscheinlichkeit Verschlechterung Mobilitéat-Transfer-
Barthel bis Entlassung KH) in der Gesamtpopulation

Kategorie Odds Ratio [CI] p-Wert
Frailty frail 0,9[0,6-14] 0,614
e e Ees
BMI (normal) 0,528
untergewichtig 0,7[0,3-1,3] 0,252
tibergewichtig 1,1[0,8-1,6] 0,548
adipds 1,3[0,8-2,0] 0,346
fehlend 1,3[05-3,5] 0,563
_
Krankenhaus 1,1[0,8-1,5] 0,636
Pflegeeinrichtung 1,3[0,2-6,4] 0,783
unbekannt 1,4[0,1-19,3] 0,793
_
Neuro <0,001
chirurgisch 0,3[0,2-0,4] <0,001
internistisch 0,2[0,1-0,4] <0,001
andere 0,5[0,2-1,4] 0,210

Analyse mit allen Patienten, fehlenden Werten verstorbener/nicht erhobener Patienten wurde ein Wert von 0 zugewiesen, d.h.
das schlechteste mogliche outcome. Cl: Konfidenz Intervall; BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential Organ Failure
Assessment; APACHE I1: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale; CCI: Charlson
Comorbidity Index
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Tabelle 9: Logistische Regressionsanalyse primares Outcome (Wahrscheinlichkeit Verschlechterung Mobilitat-Transfer-
Barthel bis Entlassung KH in der Kohorte der Uberlebenden

Kategorie Odds Ratio [CI] p-Wert

Frailty Frail 11[0,7-18] 0,642

BMI (normal) 5,553

untergewichtig 0,6[03-1,3] 0,209

(ibergewichtig 1,1[08-1,6] 0,575

adipts 1,2[0,7-2,0] 0,424

fehlend 1,2[04-34] 0,745
_

Krankenhaus 1,2[08-1,7] 0,452

Pflegeeinrichtung 1,9[0,4-10,8] 0,446

unbekannt 1,7[01-274] 0,708
_

Neuro < 0,001

chirurgisch 0,3[0,2-0,4] < 0,001

internistisch 0,1[0,1-0,4] < 0,001

andere 0,6[02-17] 0,354

Analyse mit allen Uberlebenden Patienten, fehlenden Werten verstorbener/nicht erhobener Patienten wurde ein Wert von 0
zugewiesen, d.h. das schlechteste magliche outcome. Cl: Konfidenz Intervall; BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential
Organ Failure Assessment; APACHE I1: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale;
CCl: Charlson Comorbidity Index



4.3 Sekundare Outcomes

Als Sekundares Outcome wurde zundchst die Wahrscheinlichkeit der Verschlechterung des
funktionellen Status der Patienten bei Entlassung von der Intensivstation betrachtet.

Diese Wahrscheinlichkeit wurde in der Gesamtpopulation nach Propensity Score Matching
durch die Frailty reduziert (OR 0,2 [0,1 —0,4], p < 0,001) (Tabelle 6). Ebenso zeigte sich in der
Kohorte der Uberlebenden nach Propensity Score Matching eine durch die Frailty verminderte
Wahrscheinlichkeit einer Verschlechterung des funktionellen Status bei Entlassung von der
Intensivstation (Tabelle 7) (OR 0,1 [0,0-0,3], p <0,001).

Diese Ergebnisse wurden durch logistische Regressionsmodelle bestétigt. Sowohl in der
Gesamtpopulation, also auch in der Kohorte der Uberlebenden stellte die Frailty einen
signifikanten Faktor dar, welcher eine Verschlechterung des funktionellen Status der Patienten
bei Entlassung von der Intensivstation abmilderte (OR 6,9 [3,2 - 14,9], p < 0,001) (Tabelle 10)
und (OR 7,3[3,2-6,9], p<0,001) (Tabelle 11). Auch zu diesem Zeitpunkt wurde der Mobilitat-
Transfer-Barthel der Patienten in beiden Gruppen des Weiteren vor allem durch das Alter

beeinflusst.
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Tabelle 10: Logistische Regressionsanalyse funktioneller Status bei Entlassung ICU in der Gesamtpopulation

Kategorie Odds Ratio [CI] p-Wert

Frailty frail 6,9[32-14,9] <0,001

BMI (normal) 0,181
untergewichtig 2,3[05-11,1] 0,288
tbergewichtig 1,5[0,8-3,0] 0,230
adipos 1,3[0,5-33] 0,570
fehlend 4700373,8 [0 —inf] 0,985

Aufnahme von (zuhause) 0,409
Krankenhaus 0,6[03-11] 0,117
Pflegeeinrichtung 0,6[01-33] 0,572
unbekannt 2295873,7 [0—inf] 0,995

Department
Neuro 0,249
chirurgisch 0,7[0,3-1,9] 0,528
internistisch 03[01-11] 0,064
andere 03[0,1-19] 0,219

Analyse mit allen Patienten, fehlenden Werten verstorbener/nicht erhobener Patienten wurde ein Wert von 0 zugewiesen, d.h.
das schlechteste mogliche outcome. Cl: Konfidenz Intervall; BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential Organ Assessment;
APACHE I1: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale; CCl: Charlson Comorbidity
Index
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Tabelle 11: Logistische Regressionsanalyse funktioneller Status bei Entlassung ICU in Kohorte der Uberlebenden

Kategorie Odds Ratio [CI] p-Wert

Frailty frail 7,3[32-16,9] < 0,001

BMI (normal) 0,088
untergewichtig 5,2 [0,6 —44,4] 0,134
tibergewichtig 1,9[09-41] 0,119
adips 1,3[0,5-3,5] 0,607
fehlend 3765272,2 [0 —inf] 0,983

Aufnahme von (zuhause) 0,380
Krankenhaus 0,6[03-1,1] 0,096
Pflegeeinrichtung 0,6 [0,1-4,0] 0,610
unbekannt 1430095,1 [0 - inf] 0,995

Department
Neuro 0,598
chirurgisch 0,9[0,3-2,6] 0,881
internistisch 0,4[0,1-1,6] 0,186
andere 08[01-7.2] 0,819

Analyse mit allen Giberlebenden Patienten, fehlenden Werten verstorbener/nicht erhobener Patienten wurde ein Wert von 0
zugewiesen, d.h. das schlechteste mégliche outcome. Cl: Konfidenz Intervall; BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential
Organ Failure Assessment; APACHE I1: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale;
CCl: Charlson Comorbidity Index
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Eng hiermit verbunden ist der funktionelle Verlauf der Patienten wahrend der Zeit auf der
Intensivstation und im Krankenhaus. Eine Verminderung des Mobilitat-Transfer-Barthel der
Patienten zeigte sich in den Sensitivitatsanalysen in der Gruppe der als ,,non-frail* definierten
Patienten stirker ausgeprégt als in der Gruppe der als ,,frail* definierten Patienten. Somit ergab
sich beispielsweise in der Gesamtpopulation nach Propensity Score Matching fur die Gruppe
der als ,,non-frail*“ definierten Patienten eine groRere Differenz des Mobilitat-Transfer-Barthel
bei Entlassung von der Intensivstation (-20 [-30 bis -5] vs. -15 [-25 bis -5], p = 0,012, Tabelle
6) und bei Entlassung aus dem Krankenhaus (-25 [-30 bis -20] vs. -20 [-25 bis -10], p < 0,001,
Tabelle 6) im Vergleich zum préhospitalen Wert. Weiterhin ergab sich in der Gruppe der
Uberlebenden nach Propensity Score Matching fiir die Gruppe der als ,,non-frail“ definierten
Patienten eine grofRere Differenz des Mobilitat-Transfer-Barthel bei Entlassung aus dem
Krankenhaus (-25 [-25 bis -15] vs. -20 [-25 bis -5], p < 0,001, Tabelle 7).

In keiner der Analysen zeigte sich ein Unterschied zwischen als ,,non-frail* definierten und als
,frail“ definierten Patienten hinsichtlich der Aufenthaltsdauer der Patienten auf der
Intensivstation. Dies galt fur die Kohorte nach Propensity Score Matching auf der
Intensivstation (10 [5 —22] vs. 11 [6 — 23], p = 0,184) oder im Krankenhaus (27 [16 — 44] vs.
31[17—-47], p=0,102 (Tabelle 6), sowie fur die Kohorte aller Patienten auf der Intensivstation
(10 [5—-22] vs. 10 [6 — 22], p = 0,190) und im Krankenhaus (25 [15 —41] vs. 28 [15-44],p =
0,142) (Tabelle 12).

Die Mortalitatsrate fur die Intensivstation fur alle Patienten erbrachte einen Wert von 29,5%
(281/1172). Hier zeigte sich in der Gesamtpopulation nach Propensity Score Matching
ebenfalls kein Unterschied zwischen den beiden Gruppen (22% vs. 27%, p = 0,139, Tabelle 6).

Hingegen zeigte sich bezlglich der Mortalitatsrate auf der Intensivstation ein signifikanter
Unterschied zwischen den beiden Gruppen bei der Betrachtung der Kohorte aller Patienten
(18% vs. 29,5%, p < 0,001, Tabelle 12).

Fur die Mortalitatsrate im Krankenhaus ergab sich ein Gesamtwert von 48% (361/1172). Nach
durchgefiihrtem Propensity Score Matching und in der Kohorte aller Patienten bewirkte die
Frailty hier einen signifikanten Unterschied (30% vs. 44%, p < 0,001, Tabelle 6, 25% vs. 48%,
p < 0,001, Tabelle 12).

Bei Betrachtung der Wahrscheinlichkeit nach Hause entlassen zu werden ergaben sich in allen
durchgefiihrten Sensitivitatsanalysen signifikante Unterschiede zwischen als ,non-frail®

definierten und als ,,frail*“ definierten Patienten. ,,Non-frail“ definierte Patienten wurden sowohl
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in der Gesamtpopulation nach Propensity Score Matching (28% vs. 13%, p < 0,001, Tabelle 6),
als auch in der Kohorte der Uberlebenden (42% vs. 26%, p = 0,003, Tabelle 7) und in der
Kohorte aller Patienten (34% vs. 13%, p < 0,001, Tabelle 12) signifikant 6fter nach Hause

entlassen.

Schlussendlich wurde der funktionelle Status auch fir alle urspringlich eingeschlossenen
Patienten betrachtet (Tabelle 12).

Hier verminderte die Frailty die Wahrscheinlichkeit der Verschlechterung des funktionellen
Status, sowohl zum Zeitpunkt der Entlassung von der Intensivstation (OR 0,1 [0 — 0,3], p <
0.001) als auch bei Entlassung aus dem Krankenhaus (OR 1,9 [1,3 - 2,7], p < 0,001).

Ebenso wurde die funktionelle Verschlechterung der Patienten wahrend des Aufenthalts im
Krankenhaus durch die Frailty vermindert (-5 [0 - 0], p < 0,001).

Tabelle 12: Outcomes in allen eingeschlossenen Patienten

Outcome Non-frail (n=870) Frail (n=281) Odds Ratio

Priméres Outcome
Wahrscheinlichkeit Verschlechterung Mobi-Barthel bis Entlassung KH
verschlechtert, n (%) 638 (73,3) 236 (84,0) 19[13-27] <0,001

Sekundére Outcomes

Wahrscheinlichkeit Verschlechterung Mobi-Barthel bis Entlassung ICU

verschlechtert, n (%) 827 (97,0) 245 (90,4) 0.1[0,0-0,3] < 0,001

A Mobilitat-Transfer-Barthel Punkte, Median [IQR]

Entlassung ICU -20 [-30 bis 0] -15 [-25 bis -5] -5 [-5 bis -5] 0,412

Enltassung KH -25 [-30 bis -20] -20 [-25 bis -10] -5 [0 bis 0] <0,001
Aufenthaltsdauer, Median [IQR]

ICU 10 [5 bis 22] 10 [6 bis 22] 0 [-2 bis 0] 0,190

Krankenhaus 25 [15 bis 41] 28 [15 bis 44] -3 [-4 bis 1] 0,142
Mortalitét n (%)

ICU 159 (18,3) 83(29,5) 1.9[1,4-2,6] < 0,001

Krankenhaus 218 (25,1) 135 (48,0) 28[21-37] <0,001
Entlassung nach Hause, n (%) 294 (33,8) 35(12,5) 0.3[0,2-0,4] < 0,001

Darstellung der Daten als n (%)-Mittelwert + Standardabweichung oder Median [Interquartilsabstand]
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4.4 Explorative Analyse

Explorativ wurde in der vorliegenden Arbeit die Veranderung des Mobilitat-Transfer-Barthel
uber den Verlauf der Zeit untersucht. Diese Analyse erfolgte fir alle eingeschlossenen
Patienten, fur die Kohorte der Uberlebenden, sowie fiir die Kohorte nach Propensity Score
Matching und bestatigte jeweils die Aussagen der Analyse des primédren Outcomes.

So wiesen als ,frail“ definierte Patienten bei Krankenhausaufnahme einen signifikant
schlechteren funktionellen Status im Vergleich zu unabh&ngigen Patienten auf. Zudem
verschlechterte sich der funktionelle Status aller Patienten, jedoch war diese Verschlechterung

des funktionellen Status in der erstgenannten Gruppe im Verlauf weniger stark ausgepragt.

In der Gesamtpopulation verschlechterte sich der Mobilitat-Transfer-Barthel im Vergleich zum
prahospitalen Wert, sowohl wéhrend des Intensivaufenthalts als auch wéhrend des gesamten
Aufenthalts im Krankenhaus (-23 [95% K1 -24 bis -22], p <0,001; -16 [-17 bis -16], p < 0,001).

Zudem reduzierte die Frailty den funktionellen Status der Patienten signifikant (-6 [95% KI -8
bis -5], p < 0,001).

Auch beeinflussten eine vorliegende neurologische Pathologie, eine Sepsis, sowie das Alter und

eine hohe Last an Vorerkrankungen (CCI) den Verlauf des funktionellen Status.

Bei der Betrachtung der Interaktion der Frailty mit der Zeit ergab ein modifizierender Effekt
der Frailty einen positiven Einfluss auf den Verlauf des Mobilitat-Transfer-Barthel. Dieser
fihrte dazu, dass die Verschlechterung des funktionellen Status von als ,.frail“ definierten
Patienten im Verlauf durchschnittlich geringer ausgepragt war als von als ,,non-frail
definierten Patienten. Dieser positive Effekt auf den Verlauf des Mobilitat-Transfer-Barthel
zeigt sich insbesondere bei der Interaktion der Frailty mit der Zeit bis zur Entlassung aus dem
Krankenhaus (5,2 [95% KI 3,8 bis -6,6], p < 0,001).
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Tabelle 13: Funktioneller Verlauf als Mixed Model im zeitlichen Verlauf in der Gesamtpopulation

Kategorie Wert [Cl] p-Wert
Zeit <0,001
Zeit bis Entlassung ICU -22,9 [-23,6 bis -22,2] <0,001
Zeit bis Entlassung KH -16,4 [-17,1 bis -15,7] <0,001

Geschlecht

weiblich

0,4 [-1,0 bis 0,2]

Alter <50 <0,001
51-65 0,8 [-1,7 bis 0,2] 0,104
66-80 -1,6 [-2,6 bis -0,6] 0,001
>80 -3,2 [-4,3 bis -2,0] <0,001

GCs

1,2 [5,3 bis 3,0]

0,584

APACHE 2 0,1[-0,0 bis 0,2] 0,176
SOFA -0,1[-0,2 bis -0,0] 0,002
CCl <0,001

Aufnahmegrund
Sepsis 5,1[3,2 bis 6,9] <0,001
Polytrauma -1,0 [-2,1 bis 0,1] 0,085
SHT -1,2 [-2,9 bis 0,6] 0,197
atraumatische SH-Pathologie 0,3 [-1,0 bis 1,6] 0,688
postoperativ -0,2 [-1,4 bis 1,0] 0,727
kardiovaskular 0,7 [-0,3 bis 1,8] 0,155
pulmonal -0,4 [-1,8 bis 1,0] 0,548
andere -0,2 [-1,1 bis 0,6] 0,586
Zeit x frailty <0,001
Zeit bis Entlassung ICU x frailty -0,6 [-1,8 bis 0,6] 0,334
Zeit bis Entlassung KH x frailty 5,2 [3,8 bis -6,6] <0,001

Analyse mit allen Patienten, fehlenden Werten verstorbener/nicht erhobener Patienten wurde ein Wert von 0 zugewiesen, d.h.
das schlechteste mogliche outcome. Cl: Konfidenz Intervall; BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential Organ Failure
Assessment; APACHE I1: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale; CCI: Charlson
Comorbidity Index
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Diese Ergebnisse konnten auch bei einer reinen Betrachtung der berlebenden Patienten
beobachtet werden.

Die Zeit auf der Intensivstation (-21 [95% KI -22 bis -20], p < 0, 001), die Zeit im Krankenhaus
(-12 [95% KI -13 bis -11], p < 0,001) und die Frailty (-7 [95% KI -9 bis -6], p < 0,001)
verringerten den Mobilitat-Transfer-Barthel signifikant.

Auch hier wurde jedoch bei der Interaktion dieser Faktoren ein modifizierender Effekt
beobachtet, welcher dazu fiihrte, dass als ,.frail“ definierte Patienten, sowohl wéhrend des
Intensivaufenthaltes, als auch wéhrend des Krankenhausaufenthaltes, im Durchschnitt weniger
ihres funktionellen Status verloren, als solche Patienten, die als ,,non-frail“ definiert worden

waren.

In der Gruppe der Uberlebenden war der Effekt auf den Verlauf des Mobilitat-Transfer-Barthel
bei der Interaktion der Frailty mit der Zeit ausgepragter zwischen der Aufnahme und Entlassung
aus dem Krankenhaus (6,0 [95% KI 4,2 bis 7,8], p < 0,001), als zwischen der Aufnahme und
Entlassung von der Intensivstation (-0,6 [95% KI -2,1 bis 0,8] p = 0,393).
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Tabelle 14: Funktioneller Verlauf als Mixed Model im zeitlichen Verlauf in Kohorte der Uberlebenden

Kategorie Wert [CI] p-Wert
Zeit <0,001
Zeit bis Entlassung ICU -21,2 [-22,0 bis -20,5] <0,001
Zeit bis Entlassung KH -12,0 [-12,8 bis -11,3] <0,001

Geschlecht weiblich -0,5[-1,3 bis 0,2]

Alter <50 0,003
51-65 -0,8 [-1,9 bis 0,3] 0,159
66-80 1,4 [-2,4 bis -0,1] 0,038
>80 2,8 [-4,2 bis -1,3] <0,001

GCs -0,7 [-6,6 bis 5,2] 0,814
APACHE 2 0,1[-0,1bis 0,2] 0,258
SOFA -0,1 [-0,2 bis -0,0] 0,083
(ele]] <0,001

Aufnahmegrund
Sepsis 4,8[2,8 bis 6,9] <0,001
Polytrauma -0,9 [-2,3 bis 0,5] 0,213
SHT -2,3[-4,2 bis -0,4] 0,018
atraumatische SH-Pathologie 0,4 [-1,3 bis 2,0] 0,666
postoperativ 0,7 [-0,8 bis 2,2] 0,366
kardiovaskular 0,2 [-1,0 bis 1,4] 0,701
pulmonal 0,6 [-1,3 bis 2,6] 0,515
andere -0,2 [-1,3 bis 0,9] 0,698
Zeit x frailty <0,001
Zeit bis Entlassung ICU x frailty -0,6 [-2,1 bis 0,8] 0,393
Zeit bis Entlassung KH x frailty 6,0 [4,2 bis 7,8] <0,001

Analyse mit allen Uberlebenden Patienten, fehlenden Werten verstorbener/nicht erhobener Patienten wurde ein Wert von 0
zugewiesen, d.h. das schlechteste magliche outcome. Cl: Konfidenz Intervall; BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential
Organ Failure Assessment; APACHE I1: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale;
CCl: Charlson Comorbidity Index
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Ein modifizierender Effekt der Frailty auf die Verschlechterung des funktionellen Status zeigte

sich auch in der Kohorte aller Patienten nach Propensity Score Matching.

Waéhrend die Zeit auf der Intensivstation (-23 [95% KI -24 bis -22], p < 0,001) und im
Krankenhaus (-18 [95% KI -19 bis -17], p < 0,001), sowie die Frailty (-7 [95% KI -8 bis -6],
p <0,001) den Mobilitat-Transfer-Barthel dieser Patienten signifikant verschlechterten,
verloren als ,,frail* definierte Patienten in diesen Zeitrdumen weniger Punkte ihres Mobilitét-

Transfer-Barthel als die als ,,non-frail“ definierte Gruppe.

Die modifizierende Wirkung der Frailty auf den funktionellen Status zeigte sich stérker im
Verlauf des gesamten Krankenhausaufenthaltes (5,8 [95% KI 4,2 bis 7,4], p < 0,001), als
wéhrend der Zeit auf der Intensivstation (-0,4 [95% KI -1,8 bis 1,1], p =0,608).
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Tabelle 15: Funktioneller Verlauf als Mixed Model im zeitlichen Verlauf in Gesamtpopulation nach Propensity Score
Matching

Kategorie Wert [CI] p-Wert
Zeit <0,001
Zeit bis Entlassung ICU -23,3 [-24,2 bis -22,4] <0,001
Zeit bis Entlassung KH -17,6 [-18,5 bis -16,7] <0,001

Geschlecht weiblich -0,5 [-1,3 bis 0,3]

Alter 0,002
51-65 -0,2 [-1,8 bis 1,4] 0,798

66-80 -0,7 [-2,3 bis 0,9] 0,386

-2,3 [-4,0 bis -0,7] 0,006

2,1 [-7,1 bis 2,9] 0,417

APACHE 2 0,1 [-0,1 bis 0,2] 0,254
SOFA -0,1 [-0,2 bis -0,0] 0,032
<0,001

Aufnahmegrund
Sepsis 6,0 [3,3 bis 8,8] <0,001
Polytrauma -0,4 [-1,7 bis 0,9] 0,503
SHT -1,5[-4,3 bis 1,4] 0,312
atraumatische SH-Pathologie 0,7 [-1,0 bis 2,5] 0,417
postoperativ -0,0 [-1,5 bis 1,5] 0,983
kardiovaskular 1,2 [-0,1 bis 2,5] 0,075
pulmonal -0,9 [-2,5 bis 0,7] 0,292
andere 0,1[-1,0 bis 1,2] 0,830
Zeit x frailty <0,001
Zeit bis Entlassung ICU x frailty -0,4 [-1,8 bis 1,1] 0,608
Zeit bis Entlassung KH x frailty 5,8 [4,2 bis 7,4] <0,001

Analyse mit allen ausgewéhlten Patienten, fehlenden Werten verstorbener/nicht erhobener Patienten wurde ein Wert von 0
zugewiesen, d.h. das schlechteste magliche outcome. Cl: Konfidenz Intervall; BMI: Body Mass Index; SOFA: Sequential
Organ Failure Assessment; APACHE I1: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; GCS: Glasgow Coma Scale;
CCI: Charlson Comorbidity Index
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5. Diskussion

5.1 Ergebnisse und wissenschaftlicher Hintergrund

Die vorliegende Arbeit an einer Kohorte von Intensivpatienten beschreibt erstmalig den
funktionellen Verlauf von Intensivpatienten, gemessen durch eine verkilrzte Version des
Barthel-Index, den Mobilitat-Transfer-Barthel, in Abhangigkeit des Frailty-Status, gemessen
durch die Clinical Frailty Scale.

Es wurde angenommen, dass der Frailty-Status zu einem grof3eren Verlust an Funktionalitat der
Patienten fuhrt.

Erwartungsgemall fiihrte zwar der Aufenthalt auf der Intensivstation zu funktionellen
Einschrankungen, jedoch waren diese Defizite in der Gruppe der als ,.frail“ definierten
Patienten weniger ausgepréagt. Der Verlauf des funktionellen Status von als ,,frail* definierten
Patienten zeigte sich nicht schlechter im Vergleich zu ,,non-frail* definierten Patienten, zudem
assimilierten sich die préhospital festgestellten Unterschiede des funktionellen Status bei

Entlassung aus dem Krankenhaus.

Der gemessene funktionelle Status der als ,frail“ definierten Patienten war, sowohl in der
Gesamtpopulation, als auch in der Kohorte der Uberlebenden, zu allen drei gemessenen
Zeitpunkten der Aufnahme auf die Intensivstation, der Entlassung von der Intensivstation und
der Entlassung aus dem Krankenhaus signifikant niedriger, als der funktionelle Status der ,,non-

frail*“ definierten Patenten.

Dieses Ergebnis steht in Einklang mit anderen observierenden Studien, die die Frailty mit
hoheren Komplikations-, Morbiditats-, und Mortalitatsraten assoziieren (Muscedere et al.,
2017).

Es war somit anzunehmen, dass die Frailty auch einen negativen Einfluss auf den Verlauf der
Funktionalitat haben wiirde. So wurde bereits durch Hope et al. beschrieben, dass der
prahospitale Status der Frailty mit einer zunehmenden Abhéangigkeit nach Verlassen des

Krankenhauses assoziiert ist (Hope et al., 2019).

Ebenso beschreiben Ferrante et al. eine Einschrankung der Funktionalitat durch den Aufenthalt
auf der Intensivstation unabhéngig vom Frailty-Status der Patienten. Es zeigten sich keine

Unterschiede im Verlauf des funktionellen Status mit oder ohne vorbestehender Frailty.
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Hier bestand jedoch ein Unterschied im Verlauf der Wiederherstellung dieser Funktionalitat
nach Uberstandener Krankheit, sodass es Patienten bereits mit einer beginnenden Form der
Frailty nicht moglich war, die prahospitalen Werte zu erreichen. Eng hiermit verbunden war
eine zusatzlich hohere Mortalitdtsrate unter den als ,frail“ definierten Patienten.
Schlussfolgerung dieser Arbeit war, dass insbesondere Patienten mit einer bestehenden Frailty
und Komorbiditaten in ihrer Funktionalitdt kompromittiert verbleiben und die prahospitale
Frailty —dementsprechend eine Mdglichkeit darstellt, die Erfolgsaussicht von
Rehabilitationsmalinahmen zu stratifizieren. Geprégt wurde hier der Begriff der nosokomialen
Abhangigkeit, welche es zu verhindern gilt (Ferrante et al., 2018).

Die vorliegende Arbeit liefert zwar ahnliche Ergebnisse, jedoch scheinen durch die Frailty
vorbestehende Differenzen der Funktionalitdt im Verlauf des Aufenthaltes auf der

Intensivstation und im Krankenhaus nivelliert zu werden.

Prahospital als ,.frail“ klassifizierte Patienten zeigten sich zwar auch in der vorliegenden Arbeit,
wie auch vorbeschrieben funktionell abhéngiger (Darvall et al., 2019), verloren aber
durchschnittlich weniger Punkte ihres Mobilitat-Transfer-Barthel und wiesen eine &hnliche
Wahrscheinlichkeit der Verschlechterung im Verlauf des Krankenhausaufenthaltes auf. Zwar
zeigten die univariaten Analysen bei Entlassung von der Intensivstation oder aus dem
Krankenhaus weiterhin Unterschiede in der Funktionalitdt zwischen den beiden Gruppen,
jedoch wurden die Unterschiede des funktionellen Status geméalR den vorliegenden
multivariaten Analysen auch durch die Frailty wahrend und nach einer stattgehabten

intensivmedizinischen Therapie ausgeglichen.

Zeigte sich bei der Entlassung von der Intensivstation noch ein signifikanter Unterschied
zwischen den beiden Gruppen, beziglich einer Verschlechterung des funktionellen Status der
Patienten, war dieser Effekt spater im Heilungsverlauf bei Entlassung aus dem Krankenhaus
nicht mehr nachweisbar. Hierbei ist zu erwéhnen, dass sich diese Ergebnisse bei Betrachtung
der Kohorte nach Propensity Score Matching, also nach Ausgleich méglicher beeinflussender

Faktoren, zeigten.

In der vorliegenden Arbeit fihrten unter anderem das Alter und die Zahl der Komorbiditaten
im Laufe des Propensity Score Matchings zur Zuteilung zu den jeweiligen Gruppen. Wie bereits
beschrieben, sind diese Faktoren eng mit der Frailty assoziiert, bedingen sich jedoch nicht

gegenseitig und treten auch unabhangig voneinander auf.
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Somit flhrte die angewandte Methode des Propensity Score Matching in der vorliegenden
Arbeit zu einer Prazisierung des Einflusses der Frailty auf eine Verschlechterung des
funktionellen Status wahrend und nach intensivmedizinischer Therapie. Dementsprechend ist
von einem Rehabilitationspotential auch fur Patienten auszugehen, welche prahospital als
,.frail* galten.

Entsprechend ist anzumerken, dass bei Betrachtung der Gesamtpopulation, ohne vorheriges
Propensity Score Matching, signifikante Unterschiede zwischen den beiden Gruppen beztglich
einer Verschlechterung des funktionellen Status sowohl bei der Entlassung von der
Intensivstation, als auch spéter bei der Entlassung aus dem Krankenhaus bestehen.

Die Ergebnisse eines signifikanten Einflusses der Frailty auf eine Verschlechterung des
funktionellen Status bei Entlassung von der Intensivstation hingegen, zeigten sich in den
durchgefiihrten Regressionsanalysen konklusiv und blieben innerhalb der Gesamtkohorte und
der Gruppe der Uberlebenden bestehen. Dies unterstreicht die klinische Relevanz dieser
Betrachtung. Der Einfluss der Frailty auf den Verlauf des funktionellen Status bleibt auch in
der durchschnittlich gestinderen Kohorte der Uberlebenden erhalten. Somit verlieren als , frail*
klassifizierte Patienten wahrend der Zeit ihrer Krankheit durchschnittlich weniger von ihrer
Funktionalitat. Zwar besteht zum Zeitpunkt der Entlassung aus dem Krankenhaus in der
univariaten Analyse weiterhin ein Unterschied der Funktionalitdt zwischen den beiden
Gruppen, jedoch zeigt sich in der multivariaten Analyse, dass der Einfluss der Frailty hinter

dem Einfluss anderer unabhangiger Faktoren zur(cktritt.

Hieran anknipfend zeigen die explorativen Analysen in den drei untersuchten Kohorten einen
im zeitlichen Verlauf modifizierten Einfluss der Frailty auf den funktionellen Verlauf der
eingeschlossenen Patienten hin zu einer abgemilderten Verschlechterung des funktionellen
Status.

Dass in dieser, wie in anderen Untersuchungen im weiteren Verlauf der Funktionalitat keine
Unterschiede zwischen Patienten mit und ohne Frailty (Ferrante et al., 2015) zu verzeichnen
sind, konnte durch die vermehrte Ansprache und damit verbundene tagliche Visiten,
medizinische und pflegerische Therapien, als auch physiotherapeutische Betbungen erklart
sein, welche alle Patienten durch die verschiedenen Berufsgruppen auf einer Intensivstation
erfahren (Fuest & Schaller, 2018).

Diese Ergebnisse werden auch durch eine genauere Betrachtung anderer observierender

Studien bestatigt, welche eine Assoziation der Frailty mit einer verminderten Funktionalitat und
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Mobilitdt (Brummel et al., 2017) mit einer daraus resultierenden Einschrdnkung der
Lebensqualitét (S. M. Bagshaw et al., 2015) herstellen.

Die Schlussfolgerung einer VVerschlechterung des funktionellen Status durch den Aufenthalt auf
der Intensivstation stellen sich hier als nicht zul&ssig dar, beschreiben die Autoren doch als
limitierenden Faktor ihrer Arbeiten, keinen funktionellen Status bei Baseline erhoben zu haben.
So wurde die Funktionalitat in den erwahnten Studien vor Auftreten der akuten Erkrankung,
beziehungsweise mehrere Monate danach erhoben. Dieser Umstand unterstreicht die
Bedeutung der vorliegenden Arbeit, mit bei Baseline erhobenem funktionellen Status und

Frailty, im Klinischen Alltag.

Eng mit dieser Differenzierung verbunden ist eine bereits frihzeitig getétigte Aussage, dass
ausgehend vom funktionellen Status nach intensivmedizinischer Therapie keine Aussage
beziglich der subjektiv erlebten Lebensqualitét &lterer Patienten zuldssig ist (Rockwood et al.,
1993). Somit ist an diesem Punkt hervorzuheben, dass der funktionelle Status eines Patienten
im Allgemeinen zwar mit dem Lebensalter und dem Grad der Frailty assoziiert ist, etwaige
Implikationen fiir Therapiekonzepte oder prognostische Aussagen aber stets den Patienten

selbst und dessen individuellen Heilungsverlauf berticksichtigen sollten.

Wie oben erwahnt, ist die Clinical-Frailty-Scale, im Kollektiv der Giber 80-J&hrigen, mit der 30-
Tage Uberlebensrate von Intensivpatienten assoziiert (Flaatten et al., 2017). Dies wird durch
die Definition der Frailty nachvollziehbar. So trifft diese, unabhangig vom Alter, eine Aussage
uber die funktionellen Reserven eines Patienten, also seine Anfélligkeit gegenilber externen
Stressoren, die mit zunehmendem Alter und zunehmender Frailty korreliert und mit erhéhten

Morbiditats- und Mortalitatsraten assoziiert ist (Heyland et al., 2015).

Ungeféhr % der eingeschlossenen Patienten wurden in der vorliegenden Arbeit als frail
klassifiziert. Gemal? einem durchschnittlich héherem CCI bestanden mehr Komorbiditaten.
Ebenso beschrieben hohere SOFA- und APACHE II-Scores eine hohere Rate an Organversagen

und schweren Erkrankungen in dieser Gruppe.

Erwartungsgemall waren héhere Mortalitatsraten auf der Intensivstation und im Krankenhaus
zu verzeichnen. Wéhrend sich fir die Kohorte der Gesamtpopulation sowohl flr den Zeitpunkt
des Versterbens auf der Intensivstation, als auch flr den Zeitpunkt des Versterbens wahrend
des Krankenhausaufenthaltes signifikante Unterschiede zwischen als ,,frail“ und ,,non-frail*

definierten definierten Patienten ergaben, zeigte sich ein solcher Unterschied flr die Kohorte
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nach Propensity Score Matching lediglich fir die Mortalititsrate des gesamten
Krankenhausaufenthaltes.

Diese Ergebnisse sind in Einklang zu bringen mit den Ergebnissen der deutschen Subanalyse
der VIP Studie, die prospektiv den Verlauf von tber 80-jahrigen Intensivpatienten beschreibt.
Hierbei wurde ein eindeutiger Zusammenhang zwischen einer héheren CFS der Patienten und

einer konsekutiv geringeren Uberlebensrate nach 30 Tagen hergestellt (Flaatten et al., 2017).

Unterschiede bestanden hingegen im Vergleich zur deutschen VIP Studie in Hinsicht auf eine
langere Aufenthaltsdauer der Patienten auf der Intensivstation (9 vs. 3 Tage). Zurlickzufiihren
ist dies darauf, dass in der vorliegenden Arbeit im Vergleich zur VIP-Studie nur Patienten mit
einer Mindestaufenthaltsdauer von 24 h eingeschlossen wurden und der Anteil der Patienten

hoher war, welche neurointensivmedizinische Therapie benétigten.

Eng hiermit verbunden ist die Liegedauer der Patienten im Krankenhaus. Als ,frail*
klassifizierte Patienten verbrachten mehr Tage im Krankenhaus im Vergleich zur als ,,non-frail*
definierten Vergleichsgruppe. Allerdings liel3 sich diesbeziiglich ein signifikanter Unterschied

nur in der univariaten Analyse nachweisen.

Da auch die Mortalitdt der Patienten durch die Frailty beeinflusst wird und keiner der
unabhéngigen Faktoren in den multivariaten Analysen der Liegedauer einen signifikanten
Einfluss zeigt, scheinen hinsichtlich der Liegedauer der Patienten auf der Intensiv- und der
Normalstation mehrere Faktoren eine Rolle zu spielen. Dies lasst keine eindeutige

Schlussfolgerung ausgehend vom Frailty-Status auf die Liegedauer eines Patienten zu.

Nachvollziehbarerweise ist die Mortalitat von Patienten neben der Liegedauer der Patienten ein
wichtiger Indikator fur deren Krankheitsschwere und den Behandlungserfolg im Krankenhaus.
Als weiterer Surrogat-Parameter flr diesen Erfolg lasst sich der Ort der Verlegung der Patienten
nach dem Aufenthalt im Krankenhaus heranziehen. Werden diese direkt nach Hause entlassen
ohne zuvor ein anderes Krankenhaus oder eine Reha-, beziehungsweise Pflegeeinrichtung zu
durchlaufen, ist anzunehmen, dass eine grundlegende Selbststandigkeit hinsichtlich Mobilitat
und Transfer besteht. Ein immobiler Patient jedoch, der aus dem Krankenhaus entlassen wurde,
ohne ein systematisches Management seiner sozialen, funktionalen oder alltdglichen
Bedurfnisse, hat ein héheres Risiko immer wieder in ein Krankenhaus aufgenommen zu und

somit krankenhausabhangig zu werden (Reuben & Tinetti, 2014).
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Hierbei ist zu erwdhnen, dass zwischen den beiden Gruppen ein signifikanter Unterschied
hinsichtlich des Ortes bestand, von dem die Patienten zugewiesen worden waren. So erfolgte
die Aufnahme vorher als ,,non frail*“ definierter Patienten auf die Intensivstation vor allem von
zuhause, wihrend die Zuweisung aus dem Pflegeheim vor allem als ,frail* klassifizierte

Patienten betraf.

Vor diesem Hintergrund sind die Ergebnisse der Berechnungen auf die Chance zu betrachten,
ob ein Patient aus dem Krankenhaus nach Hause entlassen wurde. Die beiden Gruppen
unterschieden sich signifikant hinsichtlich der Zahl der Entlassungen in das hausliche Umfeld.
Dieser Effekt der Frailty zeigte sich in den multivariaten Modellen, sowohl in der Kohorte nach
Propensity Score Matching, der Gesamtpopulation, genauso wie in der Gruppe der
uberlebenden Patienten.

Dabei ist allerdings zu erwéhnen, dass sich in Deutschland gerade an chirurgische
Krankenhausaufenthalte oftmals eine Anschlussheilbehandlung anschliel3t, welche zumeist in
einer stationdren Rehabilitationseinrichtung erfolgt und spétestens 6 Wochen postoperativ

anzutreten ist.

Bei der Betrachtung der Altersverteilung der untersuchten Population, ist ein zunehmendes
Alter der Patienten mit der Hohe ihres Frailty-Status in Korrelation zu setzen.
Mehr als 50 % der als ,frail“ definierten Patienten waren é&lter als 65 Jahre.
Nichtsdestotrotz betragt auch das mediane Alter aller als ,,non-frail*“ definierten Patienten 65
Jahre, genauso wie sich jlngere Patienten in der als ,.frail“ klassifizierten Gruppe finden.
Dementsprechend erscheint das Alter zwar als unabhangiger Faktor in den
Regressionsanalysen, scheint aber bezuglich der untersuchten Outcomes erst ab einer
entsprechenden Hohe eine signifikante Rolle zu spielen. Dies lasst keine Riickschliisse auf eine
eindeutige Veranderung des funktionellen Status durch das Alter alleine zu.
Dies steht in Einklang mit anderen Studien, welche dem Alter eine geringe Rolle in der
Pradiktion patientenrelevanter Outcomes zusprechen (Ferrante et al., 2015; Kass, Castriotta, &
Malakoff, 1992).

Ebenso zu erwahnen ist, dass zwar in Relation mehr Patienten ,.frail* waren, welche aus einem
neurointensivmedizinischen Grund aufgenommen worden waren, dass sich aber die Scores des
GCS bei Aufnahme zwischen den beiden Gruppen nicht unterschieden. Die Frailty stellt nicht
per se einen Risikofaktor fir eine kognitive Einschrdnkung von Intensivpatienten dar (Brummel
etal., 2017).
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5.2 Einordnung methodischer Aspekte und Limitationen
Ein hohes MaR an Aussagekraft der vorliegenden Arbeit ist durch den prospektiven Ansatz der
Datenerhebung gegeben.

Zudem ist eine zuverlassige Generalisierbarkeit der Ergebnisse zu vermuten, da eine hohe
Anzahl an Patienten eingeschlossen wurde und hinsichtlich Diagnosen und Krankheitsschwere

eine sehr heterogene Kohorte auf verschiedenen Intensivstationen untersucht wurde.

Weiterhin wurden die Ergebnisse der priméren und sekunddren Outcomes auch in den

durchgeflhrten Sensitivitatsanalysen und der explorativen Analyse bestatigt.

Jedoch sollten diese Daten einer monozentrischen Erhebung eines neurologischen und
chirurgischen Patientenguts im Verlauf durch Arbeiten validiert werden, welche mehrere
Zentren  beinhalten und auch internistische  Krankheitsbilder  bertcksichtigen.
Weiterhin ergab sich zum einen eine Reduktion der untersuchten Kohorte durch die statistische
Methode des Propensity Score Matchings.

So fuhrten beispielsweise die Aufnahme aus einem Pflegeheim, eine hohe Last an
Vorerkrankungen oder ein schlechter GCS zu einer ausbleibenden Selektion initial
eingeschlossener Patienten in die Gruppe der als ,frail“ definierten Patienten fiir weitere
statistische Analysen. Zum anderen wurde durch diese Methode der beeinflussende Effekt der
Frailty auf die untersuchten Outcomes praziser herausgearbeitet, die Wahrscheinlichkeit eines

Bias wurde reduziert.

Durch Beriicksichtigung des prahospitalen funktionellen Status, sowie des Verlaufs des
funktionellen Status ertffnet sich auBerdem erstmalig eine neue Perspektive im (intensiv-)

medizinischen Heilungsverlauf von als ,,frail* definierten Patienten.

Nichtsdestotrotz sind weitere Limitationen in der Interpretation und Anwendbarkeit der
Ergebnisse zu erwdhnen. Zum einen ist die Erhebung des Frailty-Status, sowie der
prahospitalen Funktionalitat in dem gegebenen Setting eine retrospektive, da der Patient oder
die Angehorigen bei Aufnahme auf die Intensivstation zu Situationen befragt wurden, welche

in einem Zeitraum vor der Krankheit lag.

Somit missen, trotz einer gewissenhaften Trainings- und Implementierungsphase des
Studienpersonals zur Erhebung der genannten Scores, ein Recall-Bias oder Ungenauigkeiten in
der Erinnerung an den préhospitalen Status angenommen werden.

Eng hiermit verbunden sind gewisse Ungenauigkeiten, die bei der Verwendung des Mobilitat-
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Transfer-Barthel auftreten. Eine Erhebung der Funktionalitat von Intensivpatienten durch nur
zwei Doménen des Barthel-Index wurde bislang durch keine andere Studie validiert.

Durch die Nutzung der verkirzten Version des ordinalskalierten Barthel-Index, welcher die
Funktionalitat der Patienten in 5er- Schritten erfasst und eine eingeschrénkte
Anderungssensitivitat aufweist (Braun, Thiel, Schulz, & Griineberg, 2021), ist zudem davon
auszugehen, dass subtile Unterschiede der F&higkeiten der Patienten in den Unterdoménen
Mobilitat und Transfer nicht erfasst wurden. Diese durch die Ordinalskala bedingte Limitation
wurde ebenso bereits fur die Verwendung aller Domanen des Scores berichtet (Liibke, Meinck,
& Von Renteln-Kruse, 2004).

Ebenso werden Aktivitdten des téglichen Lebens, deren Einschrénkung durch die Frailty
beschrieben wurde (Brummel et al., 2017), in dieser Erfassung des Barthel nicht erhoben. Auf
der anderen Seite erfasst beispielsweise der Katz-Index fir Aktivitaten des taglichen Lebens
nur ein anderes Spektrum an Fahigkeiten, ohne die Mobilitat des Patienten zu beurteilen,
wodurch ebenso Ungenauigkeiten in der Beurteilung der Funktionalitat entstehen (Katz, Ford,
Moskowitz, Jackson, & Jaffe, 1963). Es ist hingegen davon auszugehen, dass der Mobilitat-
Transfer-Barthel durch die Erhebung der Subdomdnen Mobilitdét und Transfer durchaus
geeignet ist, RehabilitationsmalBnahmen im akutmedizinischen Bereich, wie es die
Mobilisierung auf der Intensivstation ist, zu evaluieren und den Verlauf der
Behandlungsergebnisse abzubilden, da die Messung etwaiger Einschrankungen der Patienten

im Alltag womdglich erst zu einem spateren Zeitpunkt im Heilungsverlauf relevant wird.

Des Weiteren wurden die klinische einfache Anwendbarkeit und Relevanz des Barthel-Scores
auch fur den Patienten eindeutig beschrieben (Hartigan, 2007). Hieran anknilpfend ist die

Reproduzierbarkeit des Scores fir die behandelnden Disziplinen zu erwahnen.

Ahnlich ist die Verwendung der Cinical Frailty Scale zu betrachten. Zwar ist die klinische
Anwendbarkeit im Vergleich zu anderen Messinstrumenten bei Verwendung dieser Methodik
zur Erhebung des Frailty-Status eines Patienten gegeben (Ferrante et al., 2018), jedoch wurden
in der Vergangenheit Fragen zur Reliabilitat der Clinical Frailty Scale aufgeworfen, da sie eine
Methode ist, welche auf klinischer Urteilskraft und eventuell der Befragung von Angehdrigen
beruht.

So zeigten (Pugh et al., 2019), dass die CFS zwar eine bestehende Frailty im
intensivmedizinischen Setting reliabel detektiert, diese Methodik jedoch in beinahe 50 % der

Messungen einen Unterschied von einem Punkt auf der CFS erbrachte, wenn die Messung des
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gleichen Patienten von zwei verschiedenen Untersuchern durchgefiihrt worden war. Diese
Unterschiede wurden in der Studie verstarkt, wenn die Untersuchungen von zwei verschiedenen
Berufsgruppen durchgefiihrt wurden, was gerade in einem interdisziplindren Feld wie der
Intensivmedizin hdufig der Fall ist. Diese Problematik lasst sich hier am cut-off erkennen,
welcher in verschiedenen Studien das Vorliegen der Frailty definierte. So zeigte sich in 10 %
der Félle eine Unstimmigkeit, ob ein Patient einen Wert von 4 oder > 4 hatte, also noch als

,,hon.frail*“ oder bereits als ,.frail* klassifiziert wurde.

Hieran anknipfend ist die CFS in Kohorten jungerer Patienten oder von Patienten mit
Erkrankung eines Organsystems ohne Notwendigkeit einer intensivmedizinischen Therapie

bislang nicht weit verbreitet validiert worden (Rockwood & Theou, 2020)

Demgegenuber ist die verlassliche Anwendbarkeit im klinischen Alltag der CFS gegentiber

anderen Messmethoden zu stellen (Pugh et al., 2018).

An dieser Stelle ist auBerdem zu erwahnen, dass die Frailty zwar grundsétzlich distinkt ist zu
einer Abhédngigkeit im Alltag, sowie zur Komorbiditat, die CFS in ihrer Anwendung aber alle
diese Zustdnde erfasst. Somit ist sie als universelles Messinstrument zu sehen, um die
Vulnerabilitat eines Patienten zu erfassen, solange keiner der drei Zustdnde gleichzeitig als

Outcome untersucht wird (Falvey & Ferrante, 2019).

Eine weitere Unsicherheit besteht hinsichtlich des optimalen Zeitpunkts der Erhebung der
Frailty. Wéhrend eine Erhebung bei Aufnahme auf die Intensivstation oder ins Krankenhaus
fir den Intensivmediziner nachvollziehbar erscheint, kann auch eine Prognose Uber das
Outcome getroffen werden, wenn der Frailty-Status erst kurz vor der Entlassung aus dem
Krankenhaus erhoben wird (Baldwin et al., 2014).

Dennoch ist das Ziel anzustreben, die Frailty bereits in der primarérztlichen Versorgung
standardmalig und regelmélig zu erheben, um Verldufe abbilden zu kdénnen und
Therapieentscheidungen auch auf deren Grundlage diskutieren zu kénnen (Falvey & Ferrante,
2019).

Dies wurde auch durch friihere Arbeiten dargelegt, welche eine Dynamik des Frailty-Status,
sowie Ubergange innerhalb der verschiedenen Grade beschreiben und damit eine Gelegenheit
erfassen negative Entwicklungen zu erkennen und zu verhindern, beziehungsweise die Frailty
als solche zu therapieren (Gill, Gahbauer, Allore, & Han, 2006).

57



5.3 Ausblick

Aufgrund der demographischen und soziodkonomischen Entwicklungen legte die WHO vor
einiger Zeit neue Leitlinien auf, um die medizinische Behandlung alterer Patienten integrativ
zu gestalten ("WHO Guidelines Approved by the Guidelines Review Committee,” 2017).
Hierzu gehort zum einen das Konzept der intrinsischen Kapazitat oder Leistungsfahigkeit, der

Patienten, die es zu erhalten gilt.

Diese beinhaltet alle physischen und psychischen Eigenschaften, welche einem Individuum
innewohnen, die, im Zusammenspiel mit Umweltfaktoren, die Funktionalitat der Patienten

beeinflussen (Cesari et al., 2018).

Zum anderen riickt das Erhalten eben dieser Funktionalitat frihestmdglich in den Fokus der
Therapie und ersetzt somit, im Sinne eines Kulturwandels in der Akutmedizin, einen Ansatz

der Behandlung von Patienten, der die Krankheit in den Fokus der Bemuhungen stellt.

Der patientenzentrierte Therapieansatz, sowie der Erhalt der Funktionalitat, soll die
Unabhangigkeit und Teilhabe des Patienten an der Gesellschaft gewéhrleisten, das Eintreten
einer Krankenhausabhéngigkeit konnte vermieden werden. Der Begriff der Frailty ermdglicht
hierbei die Behandlung alterer Patienten in einem interdisziplindren Umfeld zu integrieren,
welches das fortgeschrittene Alter und die chronische Bedurftigkeit dieser Patienten adressieren
(Gwyther et al., 2018).

Vor diesem Hintergrund sind Entlassungen aus dem Krankenhaus, die nicht in das héusliche
Umfeld erfolgen, sondern in andere medizinische Institutionen, in denen das systematische

Management eben jener Bedurfnisse besteht, gegebenenfalls neu zu bewerten.

Dabei ist es wichtig, die Frailty als klinisches Syndrom anzuerkennen, das, aufgrund seiner
Komplexitat, verschiedener Fachdisziplinen zur Diagnostik und Therapie bedarf. Bei dieser
Anpassung des Therapiekonzepts ist zu beachten, den Patienten nicht nur als ,.frail*“ zu labeln
und dadurch eine Internalisierung von Stereotypen zu verursachen. Wichtig ist auch die
Erfassung des individuellen Konzepts des Alterns und der Unabhangigkeit der Patienten, um
auf dieser Basis die Diagnostik und Therapie gemeinsam abstimmen zu kénnen (Richardson,
Karunananthan, & Bergman, 2011). Damit verbunden ist auch der positive Effekt der
Partizipation der Patienten an Ihrem Heilungsverlauf, auf dessen Grundlage die behandelnden

Fachdisziplinen die Patienten zur Salutogenese animieren sollte (Longtin et al., 2010).
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Des Weiteren wurde bereits gezeigt, dass ein Screening und somit die systematische
Identifikation der Frailty moglich ist. Dadurch werden nicht nur die Zahl der Hospitalisierungen
oder Rehospitalisierungen gesenkt (Preston et al., 2018). Auch werden die Outcomes bei
Entlassung aus dem Krankenhaus verbessert und beispielsweise die Mortalitat der Patienten
gesenkt (Hall et al., 2017).

Es ist evident, dass im intensivmedizinischen Setting Folgeschaden der Immobilisierung und
neuromuskuldren Schwéchung durch friihe RehabilitationsmalRnahmen abgemildert werden
kdnnen (Hashem, Parker, & Needham, 2016). Weiterhin trifft eine Messung der Mobilitét eines
Patienten nicht nur eine Aussage Uber dessen Funktionalitat, sondern ist auch ein Indikator
dafiir, ob und wie weit sich ein Patient, der zusatzlich als ,.frail* gilt, von seiner Krankheit
erholt. Vor diesem Hintergrund erscheint das Bestreben individuelle Verldufe der

Funktionalitat und der Frailty fur Patienten abzubilden, besonders sinnvoll.

Im Sinne einer patientenzentrierten Behandlung stellt diese zielgerichtete Orientierung an
patientenbezogenen Charakteristika also eine wichtige Therapiegrundlage dar, welche
interdisziplindr angegangen werden sollte. Dieser integrative Ansatz ermoglicht es, den
Patienten nicht nur als zu therapierende Diagnose, sondern mit all seinen Bedurfnissen und
Anspriichen zu sehen, ihn holistisch zu behandeln und weitere individuelle Therapieziele
festzulegen (Rockwood & Hubbard, 2004).

Hierbei ist eine ldentifikation der Patienten, die als ,.frail“ gelten zum einen nétig, da sie
besonders von einer vermehrten Ansprache und einem Aufbau ihres verminderten funktionellen
Status profitieren, zum anderen, da ihr verminderter funktioneller Status eine friihe
Mobilisierung und eine damit verbundene Rehabilitation verhindern kann (Joseph & Jehan,
2017).

Betrachtet man die Unsicherheiten, die mit den neuen Herausforderungen der Intensivmedizin
einhergehen, erscheint eine Stratifizierung der Intensivpatienten sinnvoll. So kann neben
weiteren Faktoren der funktionelle Status der Patienten erfasst werden, das Risiko einer
neuromuskuldaren Schwachung abgeschétzt werden und rechtzeitige GegenmalRnahmen
eingeleitet werden (Latronico et al., 2017). Die Identifikation der Frailty, sowie eine
abgestimmte Therapie oder gar Pravention dieser erscheint vor dem Hintergrund der
gesundheitlichen Folgen fur den einzelnen Patienten, jedoch auch in Anbetracht der

gesellschaftlichen Gemeinkosten dieses Syndroms, essentiell (Buckinx et al., 2015).
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Die vorliegende Arbeit bietet also explorativ weitere Einblicke in den funktionellen
Heilungsverlauf von Intensivpatienten. Eine Deprivation des funktionellen Status erscheint
trotz notwendiger intensivmedizinischer Therapie und auch bereits mit eingeschrankter
physiologischer Reservekapazitaten nicht vorgezeichnet zu sein. Auf Grundlage der Ergebnisse
ist ein Rehabilitationspotential auch in Patienten zu vermuten, die als ,frail gelten, eine
(intensiv-)medizinische Therapie scheint gerechtfertigt.

In Zukunft gilt es, zum einen das richtige Messinstrument fiir die richtige Situation zu finden,
das in der Lage ist, die Frailty zum richtigen Zeitpunkt in der entsprechenden Kohorte zu
bestimmen. Ausgehend von dieser Identifizierung vulnerabler Patienten, gilt es, gemeinsam mit
den Patienten, individualisierte Therapiekonzepte zu entwerfen und Therapieziele zu
formulieren. Nur auf deren Grundlage konnen die richtigen Rehabilitationsmanahmen fir
verschiedene Patientengruppen eingeleitet werden. Dies bedeutet, es gilt nun nicht
herauszufinden, ob ein Patient von Rehabilitationsmalinahmen profitiert, sondern welche

Rehabilitationsmalinahmen die individuell bestméglichen sind.
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