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1. Einleitung

Weltweit werden jahrlich etwa 250 Millionen Operationen an Menschen durchgefuhrt
(Berger et al., 2015). Die Halfte der Patient-/innen im fortgeschrittenen Lebensalter
wird mindestens einmal operiert (Kotekar et al., 2014). Die postoperative kognitive
Dysfunktion, im Folgenden mit ,POCD® abgekuirzt, stellt eine der haufigsten und
gleichzeitig am wenigsten verstandenen postoperativen Komplikationen dar.
Insbesondere mit fortgeschrittenem Lebensalter nimmt die
Auftretenswahrscheinlichkeit zu. In den letzten Jahren lief3 sich ein erhdhtes mediales
und gesellschaftliches Interesse an dem Thema feststellen. Dabei mag fur selbst nicht
betroffene Menschen zunachst schwer nachvollziehbar sein, dass durch eine POCD
durchaus schwerwiegende Folgen flr die Patienten und ihr Umfeld zu beflirchten sind,
da die POCD in den meisten Fallen lediglich eine transiente Stérung der Kognition
darstellt. Studien der letzten Jahre zeigten hingegen, dass POCD-Patienten nicht nur
unter einer generell schlechteren postoperativen Genesung litten, sondern auch unter
einem erhohten Mortalitatsrisiko (Rundshagen, 2014; Williams et al., 2013). In der
aktuellen Literatur zeigt sich darUber hinaus, dass erhohte Angstlichkeit ein
unabhangiger Risikofaktor fur einen Anstieg der Mortalitat und Morbiditdt nach
herzchirurgischen Operationen ist (Williams et al., 2013). Zudem Iasst sich feststellen,
dass eine vermehrte Forderung nach einem praoperativen Screening zur
Identifizierung von angstlichen und somit potentiell vulnerablen Patienten (Cserep et
al., 2012; Sveinsdottir & Ingadottir, 2012) sowie nach einer generell intensivierten
Forschung auf dem Themengebiet der pra- und postoperativen Angst besteht (Berger
et al., 2015; Guo, 2015; Kok et al., 2016; Kotekar et al., 2014; Tully et al., 2015). Dies
greift die vorliegende Arbeit auf, indem sie sich auf die Untersuchung von Angst und
POCD in Zusammenhang mit herzchirurgischen Operationen fokussiert. Die Arbeit
wurde im Rahmen der Studie ,DelPOCD® angefertigt, die im Jahr 2014 von der
Arbeitsgruppe Gerontoanasthesiologie am Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf
(UKE) initiiert wurde. Dabei handelt es sich um eine randomisierte kontrollierte Studie
zur Uberpriifung der Auswirkungen einer nicht-medikamentdsen Delirprophylaxe auf
die Entwicklung einer POCD bei kardiochirurgischen Patienten im Alter von tber 60
Jahren. In dieser Dissertation soll untersucht werden, wie sich Angstsymptome im
Verlauf kardiochirurgischer Eingriffe verhalten. AuRerdem soll gepruft werden, ob ein
Zusammenhang zwischen dem Ausmald von Angstsymptomen, der kognitiven

Leistungsfahigkeit sowie der Inzidenz von POCD bei kardiochirurgischen Patienten
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besteht. In der Literatur lasst sich feststellen, dass viele Arbeiten, die sich mit
perioperativer Angstlichkeit beschéftigen, die Relevanz des Geschlechts der Patienten
herausstellen. Studien der vergangenen Jahre zeigten, dass Frauen im perioperativen
Setting unter einer starkeren Angstsymptomatik leiden als Manner (Grady et al., 2016;
Szczepanska-Gieracha et al., 2012; Tung et al.,, 2009). Wie der Verlauf der
Angstsymptome im Vergleich der Geschlechter sich in dieser Stichprobe darstellt und
ob sich das weibliche Geschlecht als unabhangiger Risikofaktor fir eine POCD
herauskristallisiert, war eine weitere Fragestellung.

Die vorliegende Arbeit mochte einen wichtigen Beitrag fur die medizinische Versorgung
alterer Menschen leisten, da gerade diese die Hauptrisikogruppe fir die Entwicklung

einer POCD darstellen.



2. Theoretischer Hintergrund
2.1. POCD

2.1.1. Definition, Diagnostik, Pravalenz

Bei der POCD handelt es sich um eine in den meisten Fallen transiente Stérung der
Kognition. In nur etwa einem Prozent der Falle persistiert die POCD (Abildstrom et al.,
2000). Die zugrundeliegende Pathologie sowie die daflir verantwortlichen Faktoren im
perioperativen Setting sind noch nicht umfassend geklart. Von einer multifaktoriellen
Genese wird allgemeinhin ausgegangen. Es liel} sich ebenfalls feststellen, dass bei
Vorliegen einer POCD mit einer schlechteren postoperativen Genesung, starkerer
Inanspruchnahme des Gesundheitssystems, Abnahme der Lebensqualitat und
Eigenstandigkeit (Funder et al., 2009) und sogar mit einer erhohten Mortalitatsrate zu
rechnen ist (Kastaun et al., 2016; Monk & Price, 2011; O'Brien et al., 2013;
Rundshagen, 2014; Williams et al., 2013). POCD stellt keine Diagnose gemal DSM-
oder ICD-Kriterien dar, sondern ist vielmehr eine Funktionsstérung, die anhand von
Unterschieden zwischen dem pra- und postoperativen kognitiven Zustand erkennbar
ist. Dieser Unterschied wird im Rahmen von neuropsychologischen Testungen
untersucht, wobei verschiedene Bereiche der Kognition abgeprift werden missen.

In den 1960iger Jahren erschienen die ersten Veroffentlichungen zum postoperativen
Verwirrtheitszustand. Uber die folgenden 20 Jahre wurden nur vereinzelte Studien
dazu publiziert (Falkowski, 1971; Gilberstadt & Sako, 1967; Gotze et al., 1985;
Schwarz et al., 2011; Weiss, 1966). In den neunziger Jahren des letzten Jahrhunderts
verstarkte sich das Interesse und 1998 wurde die erste groRe prospektive
multinationale Studie (,ISPOCD*) veréffentlicht (Moller et al., 1998).

Ab wann genau kognitive Veranderungen als POCD gewertet werden, wurde bisher
noch nicht klar definiert. Im Jahr 1995 gab die Gesellschaft der Thoraxchirurgen zwar
ein ,Statement of Consensus on Assessment of Neurobehavioral Outcomes After
Cardiac Surgery“ (Murkin et al., 1995) mit einer Empfehlung hinsichtlich der zu
benutzenden Testbatterie zur Identifizierung kognitiver Defizite heraus. Aber obwohl
es in den darauffolgenden Jahren eine Vielzahl von Studien weltweit zu dem Thema
POCD gab, fallt es weiterhin schwer, allgemeingultige Aussagen uber Pravalenz,
Risikofaktoren, geeignete Diagnostik und Pravention zu treffen. Dies scheint darin
begrindet zu sein, dass die Patientengruppen in den Studien zu heterogen sind, die

Studien oft unterschiedliche Instrumente zur Detektion der POCD benutzen und die



Studiendesigns sich zu stark voneinander unterscheiden, als dass sie sich miteinander
vergleichen lieRen (Miller, 2015; Rasmussen et al., 2001; Rudolph et al., 2010;
Rundshagen, 2014).

Zudem kann die subjektive Beschwerdesymptomatik des Patienten nicht zwangsweise
an den objektiven Testungen festgemacht werden (Miller, 2015) und umgekehrt
(Rundshagen, 2014). Wohl aufgrund dieser beschriebenen Problematiken schwanken
bezlglich der Auftretenshaufigkeit einer POCD die Angaben in der Literatur
betrachtlich. In der frGhen postoperativen Phase nach einer kardiochirurgischen
Operation finden sich laut Rasmussen et al. Angaben zur POCD-Rate zwischen 24 %
bis 79 % und einige Monate postoperativ zeigten sich Raten bis zu 57 % (Rasmussen
et al., 2001). Bis dato angenommene Risikofaktoren sind fortgeschrittenes Alter,
kardiale, zerebrale und/oder vaskulare Vorerkrankungen, Alkoholabhangigkeit,
niedriges Bildungsniveau und bereits vorhandene leichte kognitive Einschrankungen
(Bekker et al., 2010; Ghaffary et al., 2015; Messerotti Benvenuti et al., 2014), intra-
und postoperative Komplikationen (Cserep et al., 2012; Miller, 2015; Sveinsdottir &
Ingadottir, 2012) sowie das Vorliegen einer Insulinresistenz und Diabetes Mellitus
(Feinkohl et al., 2017; Tang et al., 2017). Ein weiterer Risikofaktor fir das Auftreten
einer POCD ist das postoperative Delir (Mu et al., 2011).

2.1.2. Abgrenzung zum postoperativen Delir
Trotz teilweiser gemeinsamer Risikofaktoren missen das postoperative Delir und die
POCD klar voneinander getrennt werden. Bei der schwierig zu diagnostizierenden und
subakut auftretenden POCD liegen Beeintrachtigungen im Bereich des Lernens, des
Gedachtnisses, der Sprache und des Rechnens vor, ohne dass sich die Vigilanz oder
die Orientierung beeintrachtigt zeigt (Miller, 2015). Das postoperative Delir hingegen
ist ein akuter Verwirrtheitszustand, der tageszeitlich fluktuiert und mit Beeintrachtigung
von Bewusstsein, Wahrnehmung, Orientierung und Gedachtnis einhergeht. Es kbnnen
zudem Denkstérungen, ein gestorter Schlaf-Wachrhythmus und Halluzinationen
auftreten. Bis zu 40 % der Patienten erreichen den kognitiven Zustand nicht mehr, den
sie vor dem postoperativen Delir besallen (O'Brien et al., 2013). Das postoperative
Delir tritt in zwei unterschiedlichen Formen auf. Zum einen gibt es den hypoaktiven
Typ, bei dem der Patient sich ruhig und introvertiert zeigt, wenig spricht, kaum agiert
und somit fur das Krankenhauspersonal wenig auffallig ist. Zum anderen existiert der

hyperaktive Typ, wobei die Patienten hierbei stark agitiert sind, eventuell durch
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Aggressivitat und Bettflichtigkeit auffallen und somit folglich mehr Aufmerksamkeit auf
sich ziehen. Dies flhrt zu der Konsequenz, dass weniger hypoaktive als hyperaktive
Delirzustande diagnostiziert und behandelt werden und insgesamt sogar zwei Drrittel
aller deliranten Symptome unentdeckt bleiben (E. W. Ely et al., 2004; Girard et al.,
2008; Inouye, 2006). Es gibt Schatzungen fur die USA, bei denen angenommen wird,
dass ein postoperatives Delir bei mindestens 20 % der jahrlich etwa 12,5 Millionen
Uber 65-jahrigen Patienten auftritt, und dass die Kosten des Krankenhausaufenthalts
bei Auftreten der genannten Komplikation um jeweils 2500 Dollar steigen (Inouye,
2006). Ebenso steigt auch das Risiko fur eine Reintubation, was mit einem
verlangerten Krankenhausaufenthalt und erhdhten Kosten einhergeht (Balas et al.,
2007; Pun & Ely, 2007). Nicht zuletzt erhéht sich die Mortalitat postoperativ um das
Dreifache, nachdem ein postoperatives Delir aufgetreten ist (E. W. Ely et al., 2004,
Sanders, 2002). Dies macht es umso notwendiger, auch die klinisch weniger
eindrucklichen Formen des postoperativen Delirs zu identifizieren. Mit einem erhdéhten
Delirrisiko assoziierte Faktoren sind fortgeschrittenes Alter, sensorische Deprivation
(HOr- und/oder Seheinschrankungen), Schlafstérungen und soziale Isolation (Monk &
Price, 2011). Sowohl der Pathomechanismus der POCD als auch des postoperativen
Delirs konnten bisher nicht umfassend erklart werden. Bekannt ist allerdings bereits,
dass beide multifaktoriell bedingt sind. Beispiele fir gemeinsame Risikofaktoren, die
dabei identifiziert werden konnten und somit auch Gemeinsamkeiten in Bezug auf die
Pathomechanismen wahrscheinlich machen, sind das fortgeschrittene Alter, eine
niedrige Schulbildung, die Einnahme von Benzodiazepinen, eine eingeschrankte
neurokognitive Funktion, ein schlechter Allgemeinzustand sowie postoperative

Infektionen.

2.1.3. Abgrenzung zur Demenz

Demenz ist im Gegensatz zur POCD ein chronisch-progressives Syndrom. Es treten
Stérungen in multiplen hoéheren kortikalen Funktionen auf. Hierunter kann es zur
Beeintrachtigung des Gedachtnisses, des Denkens, der Orientierung, der
Auffassungsgabe, des Lernens, des Rechnens, der Sprache sowie des
Urteilsvermdgens kommen. Begleitend kénnen Probleme mit der emotionalen
Kontrolle, dem Sozialverhalten und einem verminderten Antrieb auftreten. Die
Bewusstseinslage ist hingegen nicht beeintrachtigt. Demenz wird in der Regel erst

diagnostiziert, nachdem die Symptome langer als sechs Monate prasent sind (Miller,
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2015). Ob das perioperative Setting und/oder die POCD unabhangig davon ein
erhohtes Risiko darstellen, an Demenz zu erkranken, konnte zwar noch nicht
abschliellend geklart werden (Berger et al., 2014), die POCD als solche stellt aber

wahrscheinlich keinen Risikofaktor dar (Steinmetz et al., 2013).

2.2. Angst

2.2.1. Definition und komorbide Angstsymptomatik bei
Patienten mit kardiologischen Erkrankungen

Angst ist eine der Basisemotionen des Menschen und ist somit in jedem Menschen
unabhangig von Herkunft und Erziehung gleichsam vorhanden. Es handelt sich um ein
komplexes Geflihl aus Furcht, Sorge, starkem Unbehagen und eventuell Gefihlen der
Ohnmacht. Patienten, die an einer oder mehreren chronischen Erkrankung(en) leiden,
haben in 30 % - 50 % der Falle mit psychischen Komorbiditaten wie Angststorungen
und Depression zu kdmpfen (Cimpean & Drake, 2011; Easton et al., 2016). Die
Pravalenz von Angststorungen bei Patienten mit einer koronaren Herzerkrankung liegt
generell etwa 2-3 % hoher als in der Normalbevolkerung (Tully et al., 2014). Kommt es
nun im Rahmen der Grunderkrankung zu einem kardiochirurgischen Eingriff, liegt die
Pravalenz der Angstsymptomatik in dieser Patientengruppe praoperativ bei ca. 35 %
und steigt einen Tag postoperativ noch einmal weiter auf etwa 55 % an (Gu et al.,
2016). In Anbetracht der Erkenntnisse, die 2013 durch zwei unterschiedliche
Veroffentlichungen von Williams et al. und Watkins et al. gewonnen werden konnten,
wird klar, warum Angstlichkeit fir das Outcome der Patienten eine entscheidende
Variable bei kardiochirurgischen Operationen ist. Es konnte gezeigt werden, dass hohe
Angstlichkeit vor einem kardiochirurgischen Eingriff ein unabhangiger Pradiktor fir
eine erhohte Mortalitat und Morbiditat ist (Watkins et al., 2013; Williams et al., 2013).
In den vergangenen Jahren wurden einige Studien zum Pathomechanismus bezuglich
Angst und erhéhtem kardiovaskularem Risiko durchgefihrt. Hierbei konnte gezeigt
werden, dass Angstlichkeit den Sympathikotonus dauerhaft erhéht (Alvarenga et al.,
2006), zu mehr Entzindungsaktivitat im Korper fuhrt (A. M. Brennan et al., 2009;
O'Donovan et al., 2010) und Gerinnungsfaktoren aktiviert werden. Tully et al. konnten
2015 in einer Studie zeigen, dass die generalisierte Angststorung signifikant mit
schweren kardialen und zerebrovaskularen Komplikationen nach koronararteriellen
Bypass Operationen assoziiert war (Tully et al., 2015). Zu der Frage, welche Faktoren

im perioperativen Setting zu Angstsymptomen fuhren, veroffentlichten Gallagher et al.
1



2007 einen Artikel Uber die speziellen Sorgen und Bedurfnisse von kardiochirurgischen
Patienten (McKinley, 2007). Mithilfe des Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)
wurden Pradiktoren fiir erhdhte Angstlichkeit (Summenwerte = 8 im Subscale Anxiety)
identifiziert. Praoperativ waren dies: Das weibliche Geschlecht, Sorgen uber die
Wartezeit bis zur Operation, Schmerz/Unwohlsein und die Sorge um das
Wiedererlangen der Lebensqualitat/Lebensweise nach der Operation. Als Pradiktoren
fur erhdhte Angstlichkeit postoperativ (stationar) zeigten sich die Einnahme von
angstlésenden oder antidepressiven Mitteln, erhdhte préoperative Angstlichkeit,
Schlafstérungen, sowie die Sorge daruber, dass die personlichen Dinge fur den
Patienten aulier Reichweite und somit nicht verfigbar sind. Patienten, die nach der
Entlassung unter einer hohen Angstlichkeit litten, waren &lter, zeigten bereits
praoperativ eine erhdhte Angstlichkeit und sorgten sich (iber Schmerzen und
Unwohlsein. Ahnliche Feststellungen wurden im Jahre 2012 von Sveinsdottir et al. in
einem Artikel des European Journal of Cardiovascular Nursing veroffentlicht, in dem
Patienten von Angst vor Schmerzen, postoperativen Symptomen, unzureichenden
Informationen vor der Entlassung, schlechter Genesung und Schlafstérungen
berichteten (Sveinsdottir & Ingadottir, 2012).
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3. Zielsetzung, Fragestellung, Hypothesen

Die vorliegende Doktorarbeit zielt auf die Untersuchung von Angstsymptomen im
Verlauf kardiochirurgischer Eingriffe und deren Zusammenhang mit einer
postoperativen  kognitiven Dysfunktion (POCD). Nachfolgend werden die

Fragestellungen und Hypothesen dieser Arbeit dargestellt.

Fragestellung 1:

Wie hoch ist der Anteil kardiochirurgischer Patienten, der praoperativ erhohte
Angstwerte aufweist? Sind praoperativ erhobene Angstwerte mit der selbst
eingeschatzten Belastungsfahigkeit assoziiert? Wie ist der zeitliche Verlauf von
Angstsymptomen innerhalb der ersten drei Monate nach einem kardiochirurgischen
Eingriff?

Hypothese 1.1

Praoperativ weist etwa ein Drittel kardiochirurgischer Patienten erhdhte Angstwerte
(Summenwert HADS-D-Angstskala = 8) auf.

Hypothese 1.2:

Patienten, die praoperativ unter einer stark verminderten selbst eingeschatzten
Belastungsfahigkeit leiden, sind angstlicher als Patienten, die unter keiner oder einer

leicht verminderten selbst eingeschatzten Belastungsfahigkeit leiden.
Hypothese 1.3:

Die Angstsymptome der Patienten nehmen (ber die drei Messzeitpunkte (TO:
praoperativ, T1: 1 Woche postoperativ, T2: 3 Monate postoperativ) signifikant ab.

Fragestellung 2:

Findet sich praoperativ ein Zusammenhang zwischen dem Ausmald von
Angstsymptomen und der kognitiven Leistungsfahigkeit kardiochirurgischer Patienten?
Leiden praoperativ angstlichere Patienten zu T1 (1 Woche postoperativ) und zu T2 (3
Monate postoperativ) haufiger an einer POCD als Patienten, die praoperativ ein

geringeres Ausmal} von Angstsymptomen aufweisen?

Hypothese 2.1:
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Je hohere Angstwerte Patienten vor einem kardiochirurgischen Eingriff aufweisen,

desto schlechter fallt zu diesem Messzeitpunkt ihre kognitive Leistungsfahigkeit aus.

Hypothese 2.2:
Patienten, die praoperativ angstlicher sind, entwickeln zu T1 (1 Woche postoperativ)

haufiger eine POCD als Patienten, die praoperativ weniger angstlich sind.

Hypothese 2.3:
Patienten, die praoperativ angstlicher sind, weisen zu T2 (3 Monate postoperativ)

haufiger eine POCD auf als Patienten, die praoperativ weniger angstlich sind.

Fragestellung 3:

Findet sich zu den jeweiligen Messzeitpunkten ein Zusammenhang zwischen dem
Ausmald von Angstsymptomen und der Variablen Geschlecht? Fallt die praoperativ
erhobene kognitive Leistungsfahigkeit bei weiblichen Patienten schlechter aus als bei
mannlichen Patienten? Weisen weibliche Patienten zu T1 (1 Woche postoperativ) und

zu T2 (3 Monate postoperativ) eine hohere POCD-Rate auf als mannliche Patienten?

Hypothese 3.1:
Weibliche Patienten sind zu allen Messzeitpunkten (TO: praoperativ, T1: 1 Woche
postoperativ, T2: 3 Monate postoperativ) signifikant angstlicher als mannliche

Patienten.

Hypothese 3.2:
Zu T1 (1 Woche postoperativ) ist die POCD-Rate unter weiblichen Patienten héher als

unter mannlichen Patienten.

Hypothese 3.3:
Zu T2 (3 Monate postoperativ) ist die POCD-Rate unter weiblichen Patienten hdher als

unter mannlichen Patienten.
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4. Methodik

4.1. Rahmen der klinischen Studie und Studiendesign
Die vorliegende Arbeit wurde als Teilstudie im Rahmen einer am UKE laufenden
randomisierten kontrollierten Studie zur Uberpriifung des Einflusses einer nicht-
medikamentdsen Delirprophylaxe auf die Auftretenshaufigkeit einer POCD (DelPOCD)
der Arbeitsgruppe Gerontoanasthesiologie realisiert. In die Analysen einbezogen
werden konnten Datensatze von 183 Patienten, die von der Autorin dieser Arbeit und
einer weiteren Doktorandin rekrutiert und untersucht wurden. Die Kontroll- und die
Interventionsgruppe der Hauptstudie erhielten beide die Ubliche Versorgung durch das
medizinische Personal (Standardbehandlung sowie ein perioperatives Delirmonitoring.
Die Interventionsgruppe erhielt zusatzlich eine nicht-medikamentdse Delirprophylaxe.
Im Folgenden soll zunachst beschrieben werden, wie im Allgemeinen der stationare
Ablauf einer elektiv-kardiochirurgischen Operation ist. Daran anschlieRend werden die
Ein- und Ausschlusskriterien zur Teilnahme an der Studie geschildert sowie der Ablauf
der Probandenrekrutierung. Wie und zu welchen Messzeitpunkten die Patienten
getestet wurden und worum es sich bei dem Delirmonitoring- und der -prophylaxe

handelt, wird im letzten Teilabschnitt beschrieben.

4.1.1. Stationarer Ablauf einer elektiv-kardiochirurgischen

Operation
Vorab muss erwahnt werden, dass der Krankheitsverlauf und somit auch die
Behandlung eines jeden Patienten individuell verschieden ist und sich nur grob
verallgemeinern Iasst. Bei einem elektiven Eingriff werden die Patienten ein bis zwei
Tage praoperativ ins Krankenhaus einbestellt. Auf der praoperativen Station wird ihnen
ihr Zimmer zugewiesen und sie werden pflegerisch aufgenommen. Auf der Station wird
dann geplant, welche Untersuchungen vor der Operation durchgefiihrt werden missen
oder ob der Patient bereits ausreichende Vorbefunde mitgebracht hat. In der Regel
bekommen die Patienten, die einen kardiochirurgischen Eingriff erwarten, eine
Kardioechographie sowie ein Thorax-Rontgenbild. Liegen die Befunde vor und
entsprechen diese der Indikationsstellung fur die geplante Operation, wird der Patient
endgultig auf den Operationsplan gesetzt. Es folgt dann jeweils ein
Aufklarungsgesprach durch einen arztliche/n Mitarbeiter/in der Anasthesie Uber die
Narkose sowie uber die Operation durch einen arztliche/n Mitarbeiter der
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Kardiochirurgie. Nach der Operation befindet sich der Patient zunachst zur
Uberwachung auf der kardiochirurgischen Intensivstation. Nachdem die
Kreislaufstabilitdit des Patienten durch die intensivmedizinische Betreuung
gewahrleistet ist, wird der Patient auf die postoperative Normalstation verlegt. Sobald
es moglich ist, werden dem Patienten Drainagen, die das Wundsekret aus dem
Operationsgebiet fordern sowie der praoperativ eingeflihrte Blasenkatheter gezogen.
Ebenso wird bereits auf der Intensivstation, durch Physiotherapeuten angeleitet,
versucht, die Patienten zu mobilisieren. Nach ausreichender stationarer Genesung
wird zumeist fur die Patienten direkt im Krankenhaus eine Anschlussheilbehandlung
geplant. Ist der frihe postoperative Verlauf positiv und fuhlt der Patient sich sicher
genug, kann der Patient in die Anschlussheilbehandlung entlassen werden, die

zumeist einige Wochen in Anspruch nimmt.

4.1.2. Einschluss und Rekrutierung
Einschlusskriterien in die Studie waren ein Mindestalter von 60 Jahren und eine
kardiochirurgische Operation mit einer Narkosedauer von mindestens 200 Minuten.
Als Ausschlusskriterien wurden Analphabetismus, Deutsch nicht als Muttersprache,
geistige Behinderung, nicht Kkorrigierbare Seh-/Horstorung, aktueller oder
stattgehabter Substanzabusus, Psychose, neurologische Erkrankungen [z.B. M.
Parkinson, eine diagnostizierte Demenz oder ein Wert < 24 in der Mini-Mental State
Examination (Cserep et al.)], schwere Leber- oder Nierenerkrankungen und
fortgeschrittene Krebserkrankungen definiert. Die Rekrutierung der Probanden
erfolgte mithilfe des kardiochirurgischen Operationsplans. Dieser gab Aufschluss
dartber, bei welchen Patienten welche Eingriffe in den folgenden Tagen
voraussichtlich durchgefihrt werden. Sofern Alter und Narkosedauer fir den
Einschluss in die Studie passend waren, wurden die potenziellen Probanden auf der
praoperativen Station besucht und ausfuhrlich tGber die Studie aufgeklart. Dabei hatten
die Patienten die Mdoglichkeit, alle bestehenden Fragen in Ruhe zu klaren. Lag das
Interesse der Patienten an der Teilnahme vor, erfolgte die anamnestische Uberpriifung
der Ausschlusskriterien unter Heranziehung der Patientenakte. Sofern alle Kriterien
studienkompatibel waren, konnte bei vorhandenem Einverstandnis des Patienten der

Studieneinschluss erfolgen.
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4.1.3. Durchfihrung und Messzeitpunkte der Studie
Nach erfolgreicher Rekrutierung und Einschluss eines Patienten in die Studie, erfolgte
die Randomisierung, d.h. die zufallige Zuteilung des Patienten in die Kontroll- oder
Interventionsgruppe der Hauptstudie. Beide Gruppen erhielten die gleiche
medizinische Versorgung durch das Personal. Ebenso wurden die Patienten beider
Gruppen zu denselben drei Messzeitpunkten (MZP: TO, T1 wund T2)
neuropsychologisch getestet, um kognitive Veranderungen detektieren zu konnen.
Aufbau und Durchflihrung der Testungen werden im folgenden Kapitel erlautert. Der
Unterschied zwischen der Interventions- und der Kontrollgruppe bestand darin, dass
die Interventionsgruppe zusatzlich durch die Autorin und eine weitere Doktorandin eine
nicht-medikamentdse Delirprophylaxe erhielt.
Das Delirmonitoring wurde mittels der Confusion Assessment Method for the Intensive
Care Unit (CAM-ICU) (E. W. Ely et al., 2001; Guenther et al., 2010; Nishimura et al.,
2016; Plaschke et al., 2008) durchgeflihrt. Hierzu werden dem Patienten systematisch
verschiedene Fragen gestellt. Dabei soll die Aufmerksamkeit erfasst sowie psychische
Veranderungen, unorganisiertes Denken und Bewusstseinsveranderungen detektiert
werden. Zur Prifung, ob ein Delirmonitoring sinnvoll durchflihrbar ist, diente die
Richmond Agitation and Sedation Scale (RASS) (E Wesley Ely et al., 2003; Sessler et
al., 2002), die Aussagen uber die Vigilanz des Patienten trifft. CAM-ICU und RASS
wurden jeweils drei Mal taglich erhoben.
Fur die nicht-medikamentdse Delirprophylaxe wurde am praoperativen Tag sowie an
den ersten 7 postoperativen Tagen anhand einer Checkliste untersucht, ob die
Umgebungsbedingungen der Patienten optimiert werden konnten, da dies laut S3-
Richtlinien ((DGAI) & (DIVI), 2015) eine hohe Bedeutung bei der Stressreduktion der
Patienten hat. Dabei sollte die Reorientierung geférdert werden, indem sich eine Uhr
und ein Kalender in Sichtweite des Patienten befanden. AulRerdem sollte darauf
geachtet werden, dass der Schlaf-Wach-Rhythmus eingehalten, Larm vermieden und
Seh- und Hoérhilfen, sofern vorhanden, getragen wurden. Zudem sollte durch das
Monitoring Uberprift werden, ob flir kognitive Stimulation gesorgt wurde, Drainagen
frihzeitig entfernt wurden, die Patienten fruhzeitig mobilisiert und enteral ernahrt
wurden.
Um  kognitive  Veranderungen detektieren zu  kbnnen, wurden drei
neuropsychologische Testungen mit allen Probanden durchgefihrt. Die Testungen
fanden praoperativ (T0), etwa eine Woche postoperativ (T1) und drei Monate
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postoperativ (T2) statt. Der Aufbau dieser Testungen wird im folgenden Kapitel

beschrieben.

4.2. Messinstrumente

4.2.1. Neuropsychologische Testbatterie
Die neuropsychologische Testbatterie bestand aus den folgenden Messinstrumenten:
Zu Beginn wurde mithilfe des MMST-2 (Babacan-Yildiz et al., 2016; Mazzoni et al.,
1992; Rami et al., 2009) gepruft, ob ein Hinweis auf das Vorliegen einer auffalligen
kognitiven Leistungsfahigkeit besteht (Ausschlusskriterium: Wert < 24). Zur Prifung
der Aufmerksamkeit wurde die  computergestiutzte  Testbatterie  zur
Aufmerksamkeitsprifung (TAP 2.3) (Leclercq & Zimmermann, 2004) eingesetzt und
die drei Subtests Alertness, Go/NoGo und Inkompatibilitdt durchgefihrt. Dartber
hinaus kam der Trail Making Test/Form A+B (TMT-A, TMT-B) (Fellows et al., 2017;
Vazzana et al., 2010) zum Einsatz. Zur Prifung von Gedachtnisfunktionen wurden zum
einen der Untertest “Zahlenspanne vorwarts und ruckwarts” der Wechsler Adult
Intelligence Scale (WAIS-IV) (Canivez & Watkins, 2010), zum anderen der verbale
Lern- und Merkfahigkeitstest (VLMT) (Helmstaedter & Durwen, 1990; Meister et al.,
2013) durchgefuhrt. Zur Messung von Exekutivfunktionen wurde je ein Subtest zum
formallexikalischen und semantischen Kategorienwechsel des Regensburger
Wortflussigkeits-Test (RWT) (Aschenbrenner et al., 2000) angewandt. Zudem wurde
das pramorbide Intelligenzniveau mithilfe des Mehrfachwahl-Wortschatz-
Intelligenztests (MWT-B) (Lehrl et al., 1995; Wiessner & Felber, 1981) geschatzt. Um
einen Gedachtniseffekt zu schmalern, wurden zu den verschiedenen MZP beim VLMT

und RWT Parallelversionen der Tests benutzt.

4.2.2. Selbsterhebungsinstrument
Angst und Depressivitat wurden mithilfe der Hospital Anxiety and Depression Scale —
Deutsche Version (HADS-D) (Christoph Herrmann-Lingen, 2011) erfasst. Es handelt
sich dabei um ein Selbstbeurteilungsverfahren, das 1983 durch Zigmond und Snaith
entwickelt wurde (Zigmond & Snaith, 1983). Die Bearbeitungszeit betragt etwa 2-6
Minuten. In dem Fragebogen finden sich je 7 alternierend dargebotene Angst- und
Depressionsitems, insgesamt also 14 Items. Die Fragen beziehen sich jeweils auf die
vergangene Woche. Bei jedem Item kdnnen bis zu drei Punkte erreicht werden, somit

betragt der je Skala maximal zu erreichende Wert 21. Dieser Test eignet sich sowohl
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zum Screening als auch zur Verlaufsdokumentation. Von Zigmond und Snaith
empfohlen wurde ein Cut-off-Wert von = 8 als Hinweis auf klinisch signifikant erhdhte
Angst- beziehungsweise Depressionswerte. In vielen Publikationen wurde ebenfalls
mit diesen Cut-off-Werten gearbeitet, wodurch sich eine gute Vergleichbarkeit ergibt
(Easton et al., 2016; Gu et al., 2016; McKinley, 2007; Y. J. Wang et al., 2008; Watkins
et al., 2013; Williams et al., 2013). Folglich wird auch in der vorliegenden Arbeit mit
dem oben genannten Cut-off-Wert gerechnet. Fir die HADS-D wurde eine interne
Konsistenz mit einem Cronbachs Alpha von 0,67 bis 0,90 (mittlere interne Konsistenz
von a = 0,82) berechnet (Bjelland et al., 2002). Es zeigte sich eine Retestreliabilitat
von r > 0,8 und eine mittlere Spezifitdt und Sensitivitdt von = 0,8 (Hicks & Jenkins,
1988; Hopwood et al., 1991; Wilkinson & Barczak, 1988). Die HADS-D wurde von den
Patienten jeweils nach Durchflihrung der neuropsychologischen Testbatterie ausgefillt.
Im Rahmen der vorliegenden Arbeit wurde die Angstskala des Messinstruments

verwendet.

4.2.3. Pramedikationsbogen
Praoperativ wurde eine umfassende organische Krankheits- sowie Alkohol-, Nikotin-
und Medikamentenanamnese uber einen standardisierten Pramedikationsbogen
erhoben. Uber diesen Bogen wurde auch die im Rahmen der vorliegenden Arbeit
relevante Variable ,korperliche Belastungsfahigkeit erfasst. Hierfur wurden die
Patienten gebeten, ihre korperliche Verfassung einzuschatzen, wobei folgende
Kategorien vorgegeben wurden: ,Sportlich/Ich kann >2 Stockwerke laufen®, ,Ich kann
< 2 Stockwerke laufen“ und ,Ich kann in der Ebene X m laufen®. Dabei bezog sich die
korperliche Verfassung auf das Herzkreislaufsystem. War es einem Patienten
beispielsweise nicht mdglich, aufgrund eines Huftleidens Treppen zu steigen, wurde
er darum gebeten, dieses bei der Einschatzung seiner korperlichen Leistungsfahigkeit
auRen vor zu lassen. Tabelle 1 gibt einen Uberblick tiber die im Rahmen dieser Arbeit

verwendeten Messinstrumente pro Messzeitpunkt.
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Tabelle 1: Im Rahmen der vorliegenden Arbeit verwendete Subtests/Messinstrumente

Erfasste Bereiche und

Messzeitpunkte
Messinstrumente
TO T1 T2
Pramorbides Intelligenzniveau (MWT- X
B)
Aufmerksamkeit (Subtest Alertness aus X X X
der TAP, TMT-A/-B)
Gedachtnisfunktion (Subtest N X X
Zahlenspanne aus der WAIS-1V, VLMT)
Exekutivfunktion (formallexikalischer
und semantischer Kategorienwechsel X X X
aus dem RWT)
Angstskala (HADS-D) X X X
Globale kognitive Funktionsfahigkeit X

(MMST)

Anmerkung: HADS-D: Hospital Anxiety and Depression Scale - Deutsche Version, MMST: Mini Mental
Status Test, MWT-B: Mehrfachwahl-Wortschatz-Intelligenztest, RWT: Regensburger Wortflissigkeits-
Test, TAP: Testbatterie zur Aufmerksamkeitsprifung, TMT-A/-B: Trail Making Test Form A und B, VLMT:
Verbaler Lern- und Merkfahigkeitstest, WAIS-1V: Wechsler Adult Intelligence Scale - Fourth Edition

4.3. Datenaufbereitung und statistische Datenanalyse

Die Datenanalyse wurde mit der Statistiksoftware ,IBM SPSS Statistics“ — Version 25
(Mushquash & O'Connor, 2006; Yin et al., 2006) durchgefuhrt.

Aus der neuropsychologischen Testbatterie wurden im Rahmen der vorliegenden
Arbeit insgesamt 9 Kennwerte aus den verschiedenen Testverfahren extrahiert, um die
kognitive Leistungsfahigkeit der Probanden zu beurteilen: Zwei Kennwerte des VLMT
(Helmstaedter & Durwen, 1990; Meister et al., 2013), zwei Kennwerte des TMT (TMT-
A-und TMT-B) (Fellows et al., 2017; Vazzana et al., 2010), ein Kennwert aus der TAP
(Subtest Alertness) (Leclercq & Zimmermann, 2004), zwei Kennwerte des Untertests
“Zahlenspanne® (vorwarts und rickwarts) aus der WAIS-IV (Canivez & Watkins, 2010)

sowie je ein Kennwert zum formallexikalischen und semantischen Kategorienwechsel
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des RWT (Aschenbrenner et al., 2000). Dabei wurden fir jeden Patienten die
Testrohwerte anhand von Mittelwerten und Standardabweichungen der
Eichstichproben z-transfomiert. Pro Messzeitpunkt und Patient wurden die jeweiligen
z-Werte zu einem globalen z-Wert (mittlerer z-Wert Uber alle 9 Kennwerte)
zusammengefasst. Zur Beantwortung der Frage, ob postoperativ eine POCD vorliegt,
wurde mit der von Jacobson und Truax (2002) entwickelten Formel gearbeitet. Nach
dieser Formel wurde zunachst mithilfe der errechneten Standardabweichungen der
erzielten Gesamtstichprobe zum ersten MZP (N=183) und den Retestreliabilitaten der
Standardfehler der Differenzen berechnet. Mit diesem und den vorab berechneten
Differenzwerten (T1-TO und T2-TO) der einzelnen Kennwerte konnte dann wiederum
der sogenannte reliable change index (RCI) berechnet werden. Mit Hilfe des RCI lasst
sich definieren, ob der Patient in den beiden Zeitintervallen eine POCD entwickelt hat.
Dabei wurde als Kriterium fur eine POCD das Vorliegen von zwei oder mehr
Testergebnissen mit einem RCI < -1,96 herangezogen.

Angst und Depressivitat wurden mithilfe der HADS-D (Christoph Herrmann-Lingen,
2011) erfasst. Um statistische Auswertungen bezliglich der Angstlichkeit der Patienten
durchzufuhren, wurden die in der Angstskala erzielten Rohwerte der Patienten anhand
von Cut-offWerten in die Kategorien ,unauffallig (0-7) /‘grenzwertig® (8-10)
[“auffallig® (11-21) eingeteilt.

Zur Prufung auf Unterschiede bezuglich der Haufigkeiten wurde der Chi-Quadrat-Test
herangezogen. Der Mann-Whitney-U-Test wurde herangezogen, um anhand der
Range der abhangigen Variable Unterschiede festzustellen. Der t-Test fir
unabhangige Stichproben fand in dieser Arbeit Anwendung, um zu prufen, ob sich zwei
Gruppen statistisch signifikant voneinander unterscheiden. Zur Prifung auf lineare
Korrelation zweier Variablen wurde der Korrelationskoeffizient nach Pearson
berechnet. Dieser kann Werte zwischen -1 und +1 annehmen, wobei ein Koeffizient
von O keinerlei Korrelation nachweist. Eine vollstandig negative Korrelation ware bei -
1 gegeben und eine vollstandig positive Korrelation bei +1. Die (binar) logistische
Regressionsanalyse wurde herangezogen, um festzustellen, ob ein Zusammenhang

zwischen einer unabhangigen und einer binaren abhangigen Variable besteht.
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5. Ergebnisse

5.1. Stichprobe

5.1.1. Teilnahmequoten

Im Zeitraum von Januar 2015 bis Juli 2015 wurden insgesamt 184 Patienten in die
DelPOCD-Studie eingeschlossen. Bei einem Patienten fand sich nach
Studieneinschluss noch ein Ausschlusskriterium, sodass 183 Patienten in die
Analysestichprobe der vorliegenden Arbeit eingingen. Insgesamt 121 Patienten
erfullten Ausschlusskriterien und konnten somit nicht an der Studie teilnehmen. Davon
erfullten funf Patienten zwei und zwei Patienten drei Ausschlusskriterien. Die
haufigsten Ausschlusskriterien waren in absteigender Reihenfolge ,Deutsch nicht
Muttersprache® (25 %), ,Z.n. Apoplex oder ICB® (20 %) und ,C2-Abusus aktuell/in der
Anamnese® (15 %). Insgesamt 236 Patienten nahmen in dem genannten Zeitraum
nicht an der Studie teil (,Nichtteilnehmer®). Die haufigsten Griinde dafir lagen in der
Organisation (zum Beispiel mangelnde zeitliche Kapazitat der Doktorandinnen (60 %)
und in der fehlenden Einwilligung der Patienten (31 %). Insgesamt kam es zu einer
Dropout-Rate von 60 %, folglich schieden 109 Patienten im Verlauf aus der Studie aus
und 74 verblieben in der Studie. Die meisten Dropouts gab es zu T1 (n =76, 70 % der
Gesamtdropouts). Zu T2 gab es weniger Dropouts (n = 33, 30 % der Gesamtdropouts).
Der haufigste Grund flr ein Ausscheiden aus der Studie war ein organisatorischer (n
=30, 28 %). Fehlendes Interesse an der weiteren Studienteilnahme (n = 23, 21 %) und
eine zu hohe korperliche Belastung (n = 16, 15 %) durch die weitere Studienteilnahme
waren zwei weitere haufige Grinde fur einen Dropout. Bei 15 Patienten (14 %) war
zwar eine kardiochirurgische Operation geplant, sodass sie in die Studie
eingeschlossen wurden, die Operation wurde aber im Verlauf aus jeweils
unterschiedlichen Grunden nicht durchgefuhrt. Funf Patienten (5 %) verstarben nach

der Operation. Die Tabelle 2 stellt Zeitpunkte und Griinde der Dropouts dar.
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Tabelle 2: Dropouts

% der In der Studie
Anzahl der
MZP Grinde Gesamtdrop verbliebene
Dropouts .
outs Patienten
Im Verlauf fand keine OP statt 15 14 168
Kérperlich zu belastet 7 6 161
Organisatorische Griinde 6 6 155
ZuT1
Kein Interesse 3 3 152
Verstorben 1 1 151
Verweigert Testung 1 1 150
Organisatorische Griinde 24 22 126
Kein Interesse 20 18 106
Keine Rickmeldung, nicht
13 12 93
erreichbar
ZuT2 Korperlich zu belastet 9 8 84
Verstorben 4 4 80
Verweigert Testung 1 1 79
Keine Angaben 5 5 74
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5.1.2. Prafung der Reprasentativitat der Stichprobe

5.1.2.1. Vergleich Studienteilnehmer vs. Nichtteilnehmer

Beim Vergleich der Nichtteilnehmer mit den Studienteilnehmern zu TO zeigte sich
hinsichtlich des Alters ein signifikanter Unterschied. Die Nichtteilnehmer (Mittelwert [M]
= 74,33 Jahre, Standardabweichung [SD] = 7,1) waren alter als die Studienteilnehmer
(M = 72,31 Jahren, SD = 6,64; t [417] = -2,98, p= 0,003). Bei der Verteilung der
Geschlechter zeigte sich hingegen kein signifikanter Unterschied (x2 [1, N = 411] =
0,347, p = 0,556). Unter den Nichtteilnehmern waren 58 % Manner und 42 % Frauen

und unter den Studienteilnehmern waren 61 % Manner und 39 % Frauen.

5.1.2.2. Vergleich Studienteilnehmer vs. Dropout-Patienten

Beim Vergleich der Studienteilnehmer, die alle MZP der Studie durchliefen, mit allen
Dropout-Patienten zeigte sich hinsichtlich des Alters ein hochsignifikanter Unterschied.
Die Dropout-Patienten (M = 73,82 Jahre, SD = 6,2) waren alter als die
Verlaufspatienten (M = 70,09 Jahre, SD = 6,68; t [417] = -2,977; p= 0,003).

Bezuglich des Geschlechts gab es beim Vergleich dieser beiden Gruppen einen
statistisch signifikanten Unterschied (x2 [1, N = 183] = 5,68, p = 0,017), da in der
Gruppe der Dropout-Patienten der Anteil der Frauen niedriger war (28 %) als in der
Verlaufsstichprobe (46 %). Beim Familienstand zeigte sich kein signifikanter
Unterschied zwischen den Gruppen (x2 [3, N = 183] = 9,51, p = 0,23). Patienten, die
sich zu TO in keiner festen Partnerschaft befunden haben, wurden signifikant haufiger
zu Dropout-Patienten als diejenigen, die sich zu TO in einer festen Partnerschaft
befunden haben (x2 [1, N = 178] = 8,58, p = 0,003). Bei der beruflichen Situation
hingegen zeigte sich kein Unterschied (x2 [5, N = 182] = 6,84, p = 0,233). In beiden
Gruppen war der Groldteil der Patienten berentet. Bei den Schulabschlissen zeigte
sich indes ein hochsignifikanter Unterschied zwischen den Gruppen (x2 [4, N = 183] =
19,34, p = 0,001). Bei den Dropout-Patienten fanden sich vermehrt niedrige
Bildungsabschlusse, was an Abbildung 1 abzulesen ist. So fand sich beispielsweise
bei den Dropout-Patienten in 64 % und bei den Studienteilnehmern nur in 35 % der
Falle ein Haupt-/Volksschulabschluss.
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Abbildung 1: Schulabschlisse im Vergleich Studienteilnehmer mit Dropout-Patienten.

5.1.2.3. Soziodemographische Charakteristika der Stichprobe im Verlauf

In Tabelle 3 sind die soziodemographischen Charakteristika der TO-, T1- und T2-
Stichprobe dargestellt. Die einbezogenen Variablen wurden zu TO (Baseline) erhoben.
Die Tabelle zeigt, dass im Verlauf GUber die MZP der Altersdurchschnitt sinkt (zu TO: M
=72,31 Jahre, SD = 6,64; zu T2: M = 70,09 Jahre, SD = 6,68). Ebenso sinkt der Anteil
an Frauen an der Stichprobe von 39 % auf 28 %. Auffallend ist, dass in der Studie
Uberwiegend Probanden verblieben, die verheiratet waren (TO: 61 %; T2: 73 %)
und/oder in einer Partnerschaft lebten (TO: 73 %; T2: 85 %). Der Anteil der Patienten
mit héherer Schulbildung und einer langeren Berufsausbildung wuchs im Verlauf der
Studie (zu TO: Patienten mit Fach-/Abitur = 19 %, Dauer der Berufsausbildung: M=
2,84 Jahre, SD = 1,23; zu T2: Patienten mit Fach-/Abitur = 32 %, Dauer der
Berufsausbildung: M = 3,35 Jahre, SD = 1,11).
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Tabelle 3: Soziodemographische Charakteristika der Stichproben zu TO, T1, T2

Charakteristika

TO T1 T2

Alter in Jahren

M, (SD)

72,31 (6,64) 72,08 (6,77) 70,09 (6,68)

Manner, n (%) 112 (61) 93 (62) 53 (71)
Geschlecht
Frauen, n (%) 71 (39) 57 (38) 21 (28)
Ledig, n (%) 13 (7) 11(7) 5(7)
Verheiratet, n (%) 112 (61) 90 (60) 73
Familienstand Geschieden-/getrennt lebend,
13 (7) 12 (8) 5(7)
n (%)
Verwitwet, n (%) 46 (25) 36 (24) 10 (14)
Partnerschaft, n (%) 143 (73) 105 (70) 63 (85)
Partnerschaft
Keine Partnerschaft, n (%) 51 (28) 44 (29) 12 (16)
Berentet, n (%) 165 (85) 126 (84) 59 (80)
Vollzeit erwerbstatig, n (%) 11 (6) 11(7) 7(10)
Teilzeit erwerbstatig, n (%) 2(1) 2(1) 1(1)
Berufliche Situation Minijob, n (%) 2 (1) 2 (1) 1 (1)
Hausfrau, n (%) 5(3) 5(3) 1(1)
Sonstige berufliche Situation,
7(4) 8 (5) 5(7)
n (%)
Kein Abschluss, n (%) 2(1) 2(1) 1(1)
Haupt-/ Volksschulabschluss,
. 97 (53) 77 (51) 26 (35)
Schulabschluss n (%)
Realschulabschluss, n (%) 48 (26) 39 (26) 22 (30)
(Fach-)Abitur, n (%) 35 (19) 33 (22) 24 (32)
Schuljahre M, (SD) 9,89 (1,64) 9,96 (10,5) 10,5(1,76)
Berufsausbildung in
M, (SD) 284(1,23) 293(1,21) 3,35(1,11)
Jahren
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5.1.2.4. Medizinische Charakteristika der Stichprobe zu T0O

Die folgenden medizinischen Daten wurden auf einem ,Pramedikationsbogen®

erhoben (siehe Kapitel 4.2.3). Die Angaben, die hier dokumentiert wurden, sind
entweder anamnestischer Natur (aus dem Gesprach mit dem Probanden) und/oder
aus den Patientenakten entnommen worden. Die Auswertung des
Pramedikationsbogens ergab, dass ein Grofteil der Patienten (105 Patienten, 71 %)
an einer ,Herzschwache® litt, was medizinisch als sogenannte Herzinsuffizienz
gewertet werden wirde. Insgesamt litten fast ebenso viele Patienten (95 Patienten; 64
%) an einer Herzkranzgefal3-Verengung mit unterschiedlichen Lokalisationen und
Auspragungen. Auch von Herzklappenfehlern sind weit mehr als die Halfte der
Patienten betroffen (94 Patienten; 64 %). Eine kleine Gruppe der Patienten wurde
bereits zuvor an den Herzklappen operiert (13 Patienten; 9 %). In Abbildung 2 sind die

kardiologischen Erkrankungen der TO-Stichprobe nach Haufigkeit geordnet aufgefuhrt.

Myokarditis 1 1
Kardiomyopathie M 2
Z.n. Herzklappen-OP's I 8
Z.n. Herzinfarkt I 11
Herzrhythmusstérungen NN 27
Angina pectoris I 36
Herzklappenfehler I 64
KHK . 64

Herzschwéche I /0

0 10 20 30 40 50 60 70 80
Anzahl der Patienten in %

Abbildung 2: Ubersicht der kardialen Erkrankungen in der Stichprobe zu TO0.
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Lebererkrankung I 6
Depression I 14
Neurologische Erkrankung I 15
Nierenerkrankung I 13
Schilddrisenerkrankung I 19
Diabetes mellitus NN 29
Lungenerkrankung I 30
Hyperlipidamie I 45
Kreislauferkrankung I 54

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90
Anzahl der Patienten in %

Abbildung 3: Haufigkeiten nicht-kardiologischer Krankheiten.

In der Abbildung 3 sind die haufigsten nicht-kardiologischen Krankheiten der
Stichprobe dargestellt. Es wird gezeigt, wie hoch der Anteil der betroffenen Patienten
an der jeweiligen Erkrankung ist. Zu TO bekamen 99 % der Patienten aus der
Stichprobe eine Dauermedikation. Eine Ubersicht der (iberwiegend in der
Dauermedikation vorkommenden Medikamentengruppen findet sich in der folgenden
Abbildung 4.

ZNS wirksame Medikamente [l 6
statine/Fibrate || N-.RNEIEEEEEEEEE -5
Diuretika [ NNREGEN -2
Betablocker NG <5
Gerinnungshemmer [ INNNNENEGEGEGEEGE o5
Dauermedikation | o

0 20 40 60 80 100 120
Anzahl der Patienten in %

Abbildung 4: Ubersicht tiber die haufigsten Medikamentengruppen aus der Dauermedikation der

Stichprobe.
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In der folgenden Abbildung 5 werden die kardiochirurgischen Operationsarten in ihrer
Haufigkeit dargestellt, wobei teilweise in einer Operationssitzung mehrere
Operationsverfahren bei einem Patienten angewendet wurden. Die Operationen
dauerten im Mittel 221,3 Minuten (SD = 81,4, n = 146). Die minimale Lange einer
Operation belief sich auf 60 Minuten, wohingegen als die maximale Lange einer
Operation 515 Minuten (etwa 8,5 Stunden) dokumentiert wurden. Die durchschnittliche
Narkose-Dauer betrug 291,68 Minuten (SD = 104, n = 146) mit Narkosezeiten im

Minimum von 120 Minuten und im Maximum von 835 Minuten.

ACB I mmmmm—— 40
MKR . 1
Ablatio NN 10
TKR/E 1M 6
Aorta assendens Resektion/Ersatz I 6
AKE 1 5
Andere I 38

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45
Anzahl der Patienten in %

Abbildung 5: Ubersicht der durchgefiihrten kardiochirurgischen Operationen.

5.2. Angstsymptome (HADS-D)

In der Tabelle 4 ist die Auswertung der einzelnen Angstitems der HADS-D aufgefuhrt.
Pro Iltem werden sowohl absolute als auch prozentuale Haufigkeiten der Patienten
angegeben, die die verschiedenen Antwortkategorien als fir sich zutreffend
angekreuzt haben. Bei Betrachtung der ltems zu TO fallt eine relativ homogene
Beantwortung der einzelnen Angstitems auf, da jeweils konstant etwa ein Drittel der
Patienten die Antwortmdglichkeiten gewahlt hat, die fur das Fehlen oder ein geringes
Auftreten von Angstsymptomen sprechen. Bei keinem der ltems hat ein Grolteil der
Patienten sich fiir Antwortméglichkeiten entschieden, die mit erhéhter Angstlichkeit
assoziiert sind. Zu T1 zeigt sich eine hdhere Rate an Patienten, die als ,grenzwertig"

bewertet wurden. Indes bleibt die Rate an als "auffallig" eingestuften Patienten

29



konstant. Etwa 2/3 der Patienten sind zu diesem Zeitpunkt ,unauffallig" bezuglich ihrer

Angstlichkeit. Zu T2 betragt der letztgenannte Anteil an Patienten 86 %. Als ,auffallig"

werden drei Monate postoperativ nur noch zwei Patienten eingestuft.

Tabelle 4: Auswertung der einzelnen Angst-ltems des HADS-D

Messzeitpunkte
TO T1 T2
ltems Antwortkategorien
n (%) n (%) n (%)
Uberhaupt nicht 69 (38) 41 (28) 35 (48)
von Zeit zu 79 (44) 81 (55) 31 (43)
Ich fiihle mich angespannt oder Zeit/gelegentlich
Uberreizt.
Oft 26 (14) 19 (13) 7 (10)
Meistens 6 (3) 6 (4) 0 (0)
Uberhaupt nicht 67 (37) 61 (41) 39 (53)
PRI o 5 ; Etwas, aber es macht
Mich Gberkommt eine &ngstliche e 70 (38) 52 (35) 27 (37)
Vorahnung, dass etwas mir keine Sorgen
Schreckliches passiert sein Ja, aber nicht allzu
kénnte. stark 37 (20) 31 (21) 7 (10)
Ja, sehr stark 9 (5) 4 (3) 1(1)
Nur gelegentlich/nie 72 (40) 59 (40) 39 (50)
Von Zeit zu Zeit, aber 75 (42) 65 (45) 26 (35)
Mir gehen beunruhigende nicht allzu oft
Gedanken durch den Kopf.
VerhaltnismaBig oft 28 (16) 17 (12) 8 (1)
Einen GroRteil der Zeit 5(3) 5 (3) 1(1)
Ja, naturlich 94 (51) 69 (47) 48 (65)
Ich kann behaglich dasitzen und Gewohnlich schon 58 (32) 51 (35) 21 (28)
mich entspannen. Nicht oft 28 (15) 20 (14) 5 (7)
Uberhaupt nicht 3(2) 8 (5) 0 (0)
lch habe manchmal ein Uberhaupt nicht 83 (45) 55 (38) 43 (60)
angstliches Geflihl in der Gelegentlich 87 (46) 80 (55) 28 (39)
Magengegend. Ziemlich oft 8 (4) 10 (7) 1(1)
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Sehr oft 5 (3) 1(1) 0 (0)

Uberhaupt nicht 57 (31) 26 (18) 25 (34)

Ich fiihle mich rastlos, muss Nicht sehr 61(34) 68 (47) 27 (37)

immer in Bewegung sein. Ziemlich 47 (26) 42 (29) 18 (25)
Ja, tatsachlich sehr 17 (9) 10 (7) 3 (4)

Uberhaupt nicht 109 (60) 75 (52) 54 (74)

Mich iiberkommt plétzlich ein Nicht sehr oft 60 (33) 58 (40) 18 (25)
panikartiger Zustand. Ziemlich oft 12 (7) 5 (3) 1(1)
Ja, tatsachlich sehr oft 2(1) 7 (5) 0 (0)

5.3. Selbst eingeschatzte Belastungsfahigkeit

Bei der praoperativ erfragten Einschatzung der eigenen Belastungsfahigkeit gaben
119 Patienten (81 %) an, dass ihre Belastungsfahigkeit eingeschrankt sei.
Dementsprechend als voll belastungsfahig/sportlich schatzen sich 29 Patienten (20 %)
der Stichprobe ein. Als in der Lage, =2 Stockwerke am Stlck hinaufzusteigen,
beurteilten sich 51 Patienten (35 %). Als fit genug, Treppensteigen zu konnen,
erachteten sich 41 Patienten (28 %). Sie waren aber der Meinung, weniger als 2
Stockwerke am Stuck zu schaffen. 26 Patienten (18 %) waren in der Lage, eine
gewisse Strecke ebenerdig zurtickzulegen, wovon wiederum 3 (2 %) Patienten diese
Strecke nur mit Gehbhilfe bewaltigen konnten. Als bettlagerig und insofern tberhaupt

nicht mobil prasentierte sich ein Patient (1 %).

5.4. Pravalenz von POCD und verminderter kognitiver

Leistungsfahigkeit

Sowohl pra- als auch postoperativ befinden sich die Mittelwerte der globalen z-Werte
der Patienten im negativen Bereich. Zu T1 wurden die niedrigsten globalen z-Werte
detektiert (M = -0,59, SD = 0,61), wohingegen zu T2 sich die kognitive Leistung der
Patienten als am besten erwies (M = -0,12 SD = 0,6). Tabelle 5 gibt einen Uberblick
Uber die Mittelwerte und Standardabweichungen der globalen z-Werte zu den

verschiedenen Messzeitpunkten.
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Tabelle 5: Mittelwerte und Standardabweichungen der globalen z-Werte

N M SD
T0 183 -0,24 0,52
T1 148 -0,59 0,61
T2 74 -0,12 0,56

Die folgende Tabelle 6 zeigt die Anzahl der POCD-Falle zu T1 und T2.

Tabelle 6: POCD Préavalenzen

POCD N Anteil der Patienten in %
Nein 99 68
T1
Ja 47 32
Nein 70 95
T2
Ja 4 5

Die Abbildungen 6 und 7 stellen graphisch die prozentualen Anteile an POCD-Fallen
zu T1 beziehungsweise T2 fur die beiden Gruppen der Hauptstudie (Standard- und
Delirprophylaxegruppe) dar. Zwischen den beiden Gruppen gibt es keinen
signifikanten Unterschied bezuglich der POCD-Raten zu T1 und T2 (T1: x2 [1, N =
146] = 0,64, p = 0,42, T2: Exakter Test nach Fisher: N = 74, Exakte Signifikanz [2-

seitig] = 1).



POCD-Félle in %

kein POCD POCD
m Delirprophylaxegruppe Standardgruppe

Abbildung 6: Pravalenz von POCD zu T1.
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POCD-Félle in %

kein POCD POCD
m Delirprophylaxegruppe Standardgruppe

Abbildung 7: Pravalenz von POCD zu T2.

5.5. Ergebnisse zu Fragestellung 1

Die erste Fragestellung beschaftigt sich mit der Pravalenz von erhéhter Angstlichkeit
vor kardiochirurgischen Eingriffen, deren Zusammenhang mit der selbst
eingeschatzten Belastungsfahigkeit sowie dem Verlauf von Angstsymptomen
innerhalb der ersten 3 Monate postoperativ. Tabelle 7 gibt Uberblick Gber die

Angstwerte der Stichprobe zu den verschiedenen Messzeitpunkten. Aus der Tabelle
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abzulesen ist, dass zu T1 die Range der Angstwerte am grof3ten ist. Zu allen MZP gab
es Patienten, die keinerlei Angstsymptome angaben. An T2 ist der Mittelwert der

Angstsymptome am niedrigsten.

Tabelle 7: Angstwerte der Stichprobe zu TO, T1 und T2

N M SD Minimum Maximum
TO 183 5,52 3,68 0 1
T1 148 5,9 3,5 0 19
T2 74 3,91 3,08 0 15
55.1. Ergebnisse zu Hypothese 1.1

Laut der Hypothese 1.1 mussten praoperativ etwa ein Drittel der kardiochirurgischen
Patienten erhéhte Angstwerte aufweisen. Die nun folgende Tabelle 8 zeigt pro MZP
die Verteilung der anhand von Cut-off-Werten eingeteilten Rohwerte in die Kategorien
Lunauffallig“ (0-7) /“grenzwertig” (8-10) /“auffallig“ (11-21).
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Tabelle 8: Ausprdagung der Angstsymptomatik zu den verschiedenen MZP

N (%)

Unauffallig 133 (73)

T0 Grenzwertig 32 (17)

Auffallig 18 (10)

Unauffallig 99 (67)

T1 Grenzwertig 36 (24)
Auffallig 13 (9)

Unauffallig 64 (87)
T2 Grenzwertig 8 (11)
Auffallig 2(3)

Die Auswertung zu TO zeigt, dass 73 % unauffallige und 27 % der Probanden
grenzwertige bis auffallige Angstwerte zeigten.

Als ,grenzwertig“ eingestuft wurden 17 % und 10 % sind ,auffallig“ bezuglich ihrer
praoperativen Angstsymptomatik. Die Pravalenz an Probanden mit erhohten
Angstsymptomen betrug in der untersuchten Stichprobe somit 27 % und liegt etwa 5
Prozentpunkten unter dem vermuteten Wert. Nach Berechnung des
Konfidenzintervalls (0,21-0,34) zeigte sich, dass 33 % innerhalb dieses Intervalls

liegen und das Ergebnis die Hypothese somit bestatigt.

5.5.2. Ergebnisse zu Hypothese 1.2

Die Hypothese 1.2 geht davon aus, dass Patienten mit stark verminderter selbst
eingeschatzter Belastungsfahigkeit erhdhte Angstwerte aufweisen und, dass Patienten
mit wenig oder keiner Einschrankung der Belastungsfahigkeit weniger angstlich sind.
Auf dem Pramedikationsbogen wurde zum einen mit einer dichotomen Frage
festgehalten, ob die Patienten sich Uberhaupt eingeschrankt in ihrer korperlichen
Fitness fuhlen (Ja/Nein). Zum anderen wurde dokumentiert, welcher Kategorie sie sich
zugehdrig fuhlten: Sportlich/in der Lage, eine bestimmte Anzahl von Treppenstufen zu
gehen/nur Laufen in der Ebene mit/ohne Gehhilfe/gar nicht fahig zu gehen/ bettlagerig.
Zur Uberprifung der Hypothese wurden die als ,grenzwertig und
»2auffallig bewerteten Testergebnisse der HADS-D (Summenwerte = 8) zu einer
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Variablen ,erhohte Angstwerte” umcodiert. Folgend wurde mithilfe des Mann-Whitney-
U-Tests berechnet, ob sich ein signifikanter Zusammenhang aus erhohten
Angstwerten und selbst eingeschatzter verminderter Belastungsfahigkeit zeigt. Hierzu
wurde in einem ersten Schritt die Berechnung mit der dichotomen Variablen ,selbst
eingeschatzte Belastungsfahigkeit vermindert: Ja/Nein“ durchgefuhrt. In einem
zweiten Teil der Hypothesenuberprifung wurde die Berechnung flr die Kategorien
durchgefuhrt, zu der sich die Probanden zugehérig sahen (Sportlich/in der Lage eine
bestimmte Anzahl von Treppenstufen zu gehen/nur Laufen in der Ebene mit/ohne
Gehhilfe/gar nicht fahig zu gehen/ bettlagerig). Hierfur wurden die Kategorien der
selbst eingeschatzten Belastungsfahigkeit , Treppensteigen < 2 Stockwerke, Laufen in
der Ebene/Laufen mit Gehilfe/Rollator/bettlagerig“ ebenfalls zu einer Variable ,stark
eingeschrankte korperliche Belastungsfahigkeit® zusammengefasst. Genauso wurden
die Auswahlmoglichkeiten ,sportlich und in der Lage > 2 Stockwerke zu laufen® zu einer
Variablen ,keine bis wenig Einschrankung der Belastungsfahigkeit zusammengefasst.
Die folgende Tabelle 9 gibt einen Uberblick tber die mithilfe des Mann-Whitney-U-
Tests errechneten Range anhand der HADS-D Summerwerte an TO mit selbst
eingeschatzter korperlicher Belastbarkeit (selbst eingeschatzte Belastungsfahigkeit
vermindert: Ja/Nein) als Gruppierungsvariable. Zu erkennen ist, dass Patienten mit
nicht eingeschrankter korperlicher Belastungsfahigkeit praoperativ.  weniger
Angstsymptome (Mittlerer Rang = 56, Rangsumme = 1568) angegeben haben als
Patienten mit stark eingeschrankter Belastungsfahigkeit ([Mittlerer Rang = 79,
Rangsumme = 9459], Mann-Whitney-U-Test: U = 1162, p = 0,01). Die Effektstarke
liegt bei r = 0,21 und entspricht einem schwachen Effekt.

Tabelle 9: Kérperliche Belastbarkeit (dichotome Fragestellung) und Angstlichkeit

Kaorperliche Belastbarkeit Mittlerer
n Rangsumme
reduziert? Rang
Nein 28 56 1568
TO HADS-D Angstskala
Ja 120 79 9459
Summenwert
Gesamt 148
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Die Tabelle 10 zeigt nun die Auswertung bezuglich der Angstsymptome an TO und der
kategorialen Zuordnung, die die Probanden bezuglich ihrer korperlichen Fitness
vorgenommen haben. Auch hier ist zu erkennen, dass Patienten mit nicht
eingeschrankter korperlicher Belastungsfahigkeit praoperativ weniger Angstsymptome
(Mittlerer Rang = 64, Rangsumme = 5118) angegeben haben als Patienten mit stark
eingeschrankter Belastungsfahigkeit ([Mittlerer Rang = 87, Rangsumme = 5908]
Mann-Whitney-U-Test: U = 1878, p = 0,001). Die Effektstarke liegt beir = 0,27 und

entspricht ebenfalls einem schwachen Effekt.

Tabelle 10: Kérperliche Belastbarkeit (Kategorien) und Angstlichkeit

Mittlerer
Belastungsfahigkeit n Rangsumme
Rang

Keine bis wenig

Einschrénk 80 64 5118
TO HADS-D Angstskala inschrankung

Summenwert Starke Einschrankung 68 87 5908

Gesamt 148
5.5.3. Ergebnisse zu Hypothese 1.3

Die Hypothese 1.3 trifft die Aussage, dass die Angstsymptome der Patienten Uber die
drei Messzeitpunkte (TO: praoperativ, T1: eine Woche postoperativ, T2: 3 Monate
postoperativ)  signifikant abnehmen. Anhand einer Varianzanalyse mit
Messwiederholungen wurde die Hypothese untersucht. Hier zeigte sich (Sphérizitat
angenommen: Mauchly-W = 0,955, p = 0,197), dass die Angstsymptome der Patienten
tatsachlich uber die drei Messzeitpunkte signifikant abgenommen haben (F = 9,73, p =
.00, partielles n?>= 0,119, n= 73) und die Hypothese somit bestatigt wird. Die
Effektstarke f liegt bei 0,37 und entspricht einem mittleren Effekt. Die Abbildung 8 zeigt
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den Verlauf der Angstsymptome Uber die drei MZP anhand der errechneten Mittelwerte

aus den Summerwerten des HADS-D.
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Abbildung 8: Verlauf der Angstsymptome in der Verlaufsstichprobe.

5.6. Ergebnisse zu Fragestellung 2

Die zweite Fragestellung beschaftigt sich mit dem Zusammenhang zwischen dem
Ausmald von Angstsymptomen, der kognitiven Leistungsfahigkeit praoperativund dem

Auftreten der POCD an den postoperativen MZP.

5.6.1. Ergebnisse zu Hypothese 2.1

Die erste Hypothese der zweiten Fragestellung sagt aus, dass je hoher die Angstwerte
der Patienten vor einem kardiochirurgischen Eingriff sind, desto schlechter fallt zu
diesem MZP ihre kognitive Leistungsfahigkeit aus. Die kognitive Leistungsfahigkeit der
Patienten wurde mithilfe des aus der Auswertung der neuropsychologischen
Testbatterie ermittelten globalen z-Wert gemessen. Zur Untersuchung der Hypothese
wurde der Korrelationskoeffizient nach Bravais-Pearson ermittelt. Es zeigte sich keine
signifikante Korrelation zwischen der kognitiven Leistungsfahigkeit an TO und erhdéhten
Angstwerten zu diesem MZP (r = - 0,14, p = 0,061, n = 183).
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5.6.2. Ergebnisse zu Hypothese 2.2 und Hypothese 2.3
Die Hypothesen 2.2 und 2.3 postulieren, dass Patienten, die praoperativ angstlicher
sind, haufiger zu T1 (1 Woche postoperativ) und zu T2 eine POCD entwickeln als
Patienten, die praoperativ weniger angstlich sind. Eine logistische Regressionsanalyse
zeigte fur beide Hypothesen keine Falsifizierung. Es sind weder die gebildeten Modelle
noch die einzelnen Koeffizienten der Variablen signifikant (T1: x2 [1, N=148]=0,9, p
=0,34; T2: x2[1, N=74]1=1,3, p = 0,25).

5.7. Ergebnisse zu Fragestellung 3

Die dritte Fragestellung beschaftigt sich mit dem Zusammenhang zwischen dem
Ausmal von Angstsymptomen, der Pravalenz von POCD und der Variable Geschlecht

zu den jeweiligen Messzeitpunkten.

5.7.1. Ergebnisse zu Hypothese 3.1
Die erste Hypothese der dritten Fragestellung postuliert, dass weibliche Patienten zu
allen Messzeitpunkten (TO: praoperativ, T1: 1 Woche postoperativ, T2: 3 Monate
postoperativ) signifikant angstlicher sind als mannliche Patienten. Mithilfe des t-Tests
fur unabhangige Stichproben wurde fur die jeweiligen MZP gepruft, ob ein signifikanter
Unterschied beziglich der Angstlichkeit (Mittelwerte der HADS-D) bei den
verschiedenen Geschlechtern vorliegt. An T1 zeigten sich die weiblichen Patienten
signifikant angstlicher als die mannlichen. An T1 und T2 waren diese Unterschiede
nicht mehr signifikant messbar. Somit muss die Hypothese 3.1 abgelehnt werden. In
Tabelle 11 sind die Mittelwerte mit den Standartabweichungen fur die jeweiligen MZP

dargestellt.
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Tabelle 21: Angstwerte zu TO, T1 und T2 im Vergleich der Geschlechter

Standardfehler
Geschlecht N M SD des
Mittelwertes
Mannlich 112 0,71 0,49 0,05
TO
Angstwerte Weiblich 72 0,9 0,56 0,07
Mannlich 92 0,82 0,51 0,05
T1
Weiblich 56 0,88 0,48 0,06
Mannlich 53 0,52 0,42 0,06
T2
Weiblich 21 0,65 0,48 0,1
5.7.2. Ergebnisse zu Hypothese 3.2 und Hypothese 3.3

Zu T1 (1 Woche postoperativ) und T2 (3 Monate postoperativ) sind, laut den jeweiligen

Hypothesen 3.2 und 3.3, die POCD-Raten unter weiblichen Patienten hdher als unter

mannlichen Patienten. Folgend ist die Tabelle 12 mit den POCD-Raten der

Geschlechter zu T1 und T2 dargestellt. Es konnte weder zu T1 noch zu T2 ein

signifikanter Unterschied zwischen der Variable Geschlecht und der POCD Rate
festgestellt werden (T1: x2 [1, N =148] = 1,31, p = 0,25; T2: x2 [N = 183], p [einseitig]
= 0,32). Daraus folgt, dass sowohl die Hypothese 3.2 als auch 3.3 abgelehnt werden

muss, da in der Stichprobe der Anteil an POCD-Fallen unter Frauen nicht héher ist als

unter Manner.

Tabelle 3: POCD-Prévalenz im Vergleich der Geschlechter

Méannlich Weiblich Gesamt

POCD T1 Nein N (%) 59 (64) 41 (73) 100 (68)

Ja N (%) 33 (36) 15 (27) 48 (32)

POCD T2 Nein N (%) 51 (96) 19 (91) 70 (95)
Ja N (%) 2(4) 2 (10) 4 (5)
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6. Diskussion

Die vorliegende Arbeit untersucht den Zusammenhang zwischen Angstsymptomen
und der Entwicklung einer POCD im Rahmen von kardiochirurgischen Eingriffen.
Zudem wird gepruft, ob sich ein Zusammenhang zwischen der praoperativ von den
Patienten eingeschatzten Belastungsfahigkeit und Angstsymptomen nachweisen lasst.
Als dritten Schwerpunkt wird analysiert, wie der Verlauf der Angstsymptome im
Vergleich der Geschlechter sich in dieser Stichprobe darstellt und ob sich das weibliche
Geschlecht als unabhangiger Risikofaktor flir eine POCD herauskristallisiert. Trotz des
in den letzten Jahren erhdhten Forschungsaufkommens zur Identifikation von
Risikofaktoren und Therapiemdglichkeiten gibt es bisher weder eine einheitliche
Definition der POCD noch geeignete Screeningtools (Cserep et al., 2012; Sveinsdottir
& Ingadottir, 2012) noch suffiziente Therapiemdglichkeiten. In der Literatur gibt es
Forderungen nach intensivierter Beforschung des Themas wund deren
Zusammenhangen zwischen Angst und POCD (Berger et al., 2015; Kotekar et al.,
2014; Sveinsdottir & Ingadottir, 2012). Obwohl es sich in den meisten Fallen um eine
transiente Storung der Kognition handelt, leiden Patienten mit POCD unter
schlechterer postoperativer Genesung sowie einem erhohten Mortalitatsrisiko
(Rundshagen, 2014; Williams et al., 2013). Zudem zeigen Patienten, die eine erhdhte
Angstlichkeit aufweisen, eine hthere Mortalitat und Morbiditat nach herzchirurgischen
Operationen (3).

In der nachfolgenden Diskussion werden zunachst methodische Aspekte der Studie
kritisch betrachtet. Hierbei werden die eingesetzten Instrumente, der Studienaufbau
und die praktische Umsetzung beleuchtet. Im Anschluss folgt die Diskussion der
Ergebnisse. Zunachst wird die Reprasentativitat der Stichprobe thematisiert mit
nachfolgender Diskussion der einzelnen Fragestellungen. Abschliefend werden
allgemeine Schlussfolgerungen gezogen und Anregungen fur zuklnftige

Forschungsvorhaben aufgezeigt.

6.1. Durchfuhrung der Studie

6.1.1.1. Kiritische Betrachtung methodischer Aspekte der Dissertation

Bei der Studie ,DelPOCD® mit deren partieller Auswertung sich diese Arbeit
beschaftigt, handelt es sich um eine randomisierte kontrollierte Kohortenstudie, deren
Initierung 2014 stattfand. In dieser Arbeit wird ein Teilkollektiv von 183 Patienten

betrachtet. Die Autorin und ihre Kollegin haben die Patienten selbststandig in die
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Studie eingeschlossen und alle Testungen durchgefuhrt. Als einen Schwachpunkt der
Arbeit konnte angesehen werden, dass in die Berechnungen nicht das volle
Patientenkollektiv miteingeflossen ist. Somit wird durch die nicht voll ausgeschdpfte
Patientenanzahl die Teststarke der Untersuchungen herabgesetzt. Ein Grund flur die
Analyse des Teilkollektivs ist, dass die Auswertung der Daten bereits stattfinden
konnte, wahrend die Datenerhebung fir die Gesamtstudie noch noch nicht
abgeschlossen war. Zudem wurden alle neuropsychologischen Testungen durch die
Autorin und ihre Kollegin durchgefuhrt, wodurch sich in dem Teilkollektiv eine bessere
Vergleichbarkeit der Testungen ergibt.

Eine weitere Limitation dieser Arbeit ist, dass in den Fragestellungen lediglich die
Zeitspanne von praoperativ bis drei Monate postoperativ betrachtet wurde. Somit
wurde auf die zusatzliche Auswertung der Testergebnisse nach einem Jahr (T3) in
verzichtet.

Als Schwache dieser Arbeit sollte zudem genannt werden, dass zum Herausrechnen
von Ubungseffekten keine Vergleichsgruppe zur Verfligung stand. Diese
Kontrollgruppe wurde zu einem spateren Zeitpunkt in ,DelPOCD* initiiert und konnte

fur die Berechnungen dieser Arbeit noch nicht genutzt werden.

6.1.1.2. Messzeitpunkte

Die Aufteilung der Messzeitpunkte in pra- und postoperative Testungen ergab sich aus

der Definition der POCD. Bei der POCD handelt es sich um eine in den meisten Fallen
transient verlaufende, postoperativ auftretende kognitive Funktionsstérung. Diese
wurden im Rahmen von neuropsychologischen Testungen untersucht.

Zudem kann eine Einteilung in frihe, mittlere und spate POCD vorgenommen werden.
Diese Einteilung dient lediglich als Modell, welches helfen soll, im Hinblick auf eine
mogliche Prophylaxe der POCD verschiedene Unterformen und deren
unterschiedliche Pathomechanismen und Einflussfaktoren zu definieren. Bezlglich
dieser Einteilung befinden sich in ,DelPOCD" folgende Messzeitpunkte: TO (frihestens
10 Tage vor der Operation), T1 (5-10 Tage postoperativ), T2 (etwa 3 Monate
postoperativ) und T3 (etwa ein Jahr postoperativ). Viele Studien wahlten gleiche oder
zumindest ahnliche Messzeitpunkte, wodurch sich eine gute Vergleichbarkeit an dieser
Stelle ergibt (Canet et al., 2003; Ge et al., 2014; Moller et al., 1998; Norkiene et al.,
2010). Im Folgenden sollen Limitationen und Starken der einzelnen Messzeitpunkte

diskutiert werden.
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Wie im Kapitel ,Stationarer Ablauf einer elektiv-kardiochirurgischen Operation® (s.
Kapitel 4.1.1) beschrieben, kamen die meisten Patienten zu den elektiven Eingriffen
ein bis zwei Tage vor der Operation ins Krankenhaus. Ausstehende Untersuchungen
und Aufklarungsgesprache mussten organisiert und durchgefuhrt werden. Zu diesem
Zeitpunkt wurde die praoperative Testung durchgefuhrt. Durch das erhohte Stresslevel
der Patienten kann eine systematische Verzerrung der Testergebnisse aufgetreten
sein. Es lasst sich mutmalen, dass das Stresslevel zu Hause praoperativ geringer
gewesen ware und somit Unterschiede zwischen pra- und postoperativem kognitivem
Zustand signifikanter hatten dargestellt werden koénnen. Aufgrund des grolden
personellen und zeitlichen Aufwands war dies nicht moglich.

An T1 wurden frihe postoperative kognitive Veranderungen festgestellt. In dieser
Zeitspanne von 5-10 Tagen postoperativ waren die grof3ten physischen und kognitiven
Unterschiede bei den Patienten festzustellen. Teilweise schienen die Patienten in
korperlicher und geistiger Fitness kaum merklich beeintrachtigt. Teilweise waren die
Patienten hingegen so krank, dass sie zu einem Dropout wurden. Da diese Patienten
besonders vulnerabel fur kognitive Veranderungen sind, ist es moglich, dass die
Anzahl an POCD-Fallen zu niedrig berechnet wurde.

Eine Limitation im Studiendesign ergibt sich auch aus der Zeitspanne fir die T1-
Testung, welche am 5.-10. postoperativen Tag stattfand. Wann genau die Testung
durchgefuhrt werden sollte, konnten sich die Patienten aussuchen. Vorstellbar ist, dass
Patienten, die sich kognitiv eingeschrankt fuhlten, die T1-Testung zu einem moglichst
spaten Zeitpunkt durchfihrten, an dem eine POCD nicht mehr zu messen war, die am
5. postoperativen Tag hatte diagnostiziert werden kdnnen.

Zu T2, also etwa drei Monate nach der Operation, mussten die Patienten sich wieder
ins Krankenhaus begeben. Eine unfreiwillige Selektion der Patienten, die sich zu T2
noch in der Studie befanden, fand durch multiple Faktoren statt, die zu einer
Verzerrung der Ergebnisse geflihrt haben kénnten. Mutmallich ergibt sich eine zu
niedrige POCD-Rate an T2, da die fitten und motivierten Patienten seltener zum
Dropout wurden. Die Diskussion zum Thema ,Dropout” befindet sich unter dem Kapitel
~otichprobe“ (s. Kapitel 6.2.1).

43



6.1.1.3. Instrumente
6.1.1.4. Testbatterie

An TO wurde vor Beginn der Testung der MMST durchgeflhrt. Bei einem Wert von <
24 war ein Ausschlusskriterium erfullt und der Patient konnte nicht in die Studie
eingeschlossen werden. Dies ist eine gangige Methode, um einen groben Uberblick
Uber die Kognition zu bekommen und wurde bereits in anderen Studien angewendet
(Biedler et al., 1999). Bei Werten > 24 im MMST wurde die Testung fortgesetzt. Die
folgenden Tests wurden hierbei in genannter Reihenfolge durchgefuhrt: VLMT, TMT
A+B, Psychtest TAP 2, ,Zahlenspanne vorwarts und ruckwarts” des WMS-R, Subtest
formallexikalischer und semantischer Kategorienwechsel des RWT und der MWT (nur
an T0). Darauf folgte die HADS-D. Bei der Testung wurden die Bereiche
Aufmerksamkeit, Gedachtnis, Exekutivfunktion und Intelligenz getestet und zusatzlich
das Vorhandensein von Depression, Angst und Demenz Uberprift. Insgesamt dauerte
der Test etwa eine Stunde, wobei sich etwa eine Zeitspanne von 45 Minuten bis zu
zwei Stunden bei den einzelnen Patienten ergeben hat. Als Limitation der Studie lasst
sich erkennen, dass die Dauer des gesamten Tests nicht gemessen wurde. Dies hatte
als weiteres Merkmal der Testung bei der Auswertung beziehungsweise Interpretation
miteinflieen kdnnen.

Insgesamt ist festzustellen, dass sowohl die Testleiter als auch ein stark
Uberwiegender Teil der Patienten die Testbatterie als lang und herausfordernd
empfunden haben. Eine Verzerrung konnte dabei entstanden sein, dass die Patienten
bei den Subtests, die gegen Ende der Batterie durchgeflhrt wurden, nicht mehr so
konzentriert waren wie zu Beginn der Testung. Insbesondere davon betroffen waren
dementsprechend die ,Zahlenspanne vorwarts und ruckwarts” des WMS-R, der RWT
und die HADS-D. Allerdings wurde bei der Konzeption der Testbatterie darauf geachtet,
dass die Testungen, die speziell eine hohe Konzentration erfordern beziehungsweise
gerade diese untersuchen, an den Anfang der Batterie gestellt wurden (TAP und
VLMT). Da die Reihenfolge der Testungen an den verschiedenen MZP identisch ist,
kann eine Beeinflussung der POCD-Rate an dieser Stelle ausgeschlossen werden.
Trotzdem kdnnte es sein, dass sich bei den weiter hinten in der Batterie befindlichen
Testungen ein zu schlechtes Gesamtergebnis ergibt.

Weiterhin besteht die Moglichkeit, dass es zu einer Beeinflussung der Tests
untereinander gekommen ist. Wenn ein Patient eine subjektive Schwache im zuvor

durchgefuhrten Subtest empfunden hat, kénnte seine Motivation und sein
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Selbstvertrauen in seine kognitiven Fahigkeiten sinken und somit der nachgeschaltete
Test ebenfalls etwas schlechter ausfallen. Genauso ist eine positive Beeinflussung
durch den vorherigen Subtest denkbar. Dabei kdnnten Gedanken wie ,Ich kann das ja
eh nicht” beziehungsweise ,Heute ist mein Tag, dieser Test liegt mir sehr!” eine Rolle
spielen. Trotz der aufgeflihrten Defizite der Testbatterie entspricht sie den 1995
abgegebenen Empfehlungen im ,Statement of consensus on assessment of
neurobehavioral outcomes after cardiac surgery“ (Murkin et al., 1995).

Diese umfassende Testbatterie ist darUber hinaus notwendig gewesen, um zu
evaluieren, welche Tests besonders relevant fur die Diagnostik einer POCD sind. Ziel
sollte es sein, eine klrzere und international einheitliche Diagnostik fur die POCD zu

erreichen.

6.1.1.4.1. HADS-D
Die HADS ist seit ihrer Einfihrung eines der gangigsten und am haufigsten genutzten
Instrumente zur Erfassung von Angst und Depressivitat bei korperlich erkrankten
Menschen sowohl im klinischen Alltag als auch in der Forschung. Seit ihrer EinflUhrung
wurden etliche Studien mit dem HADS durchgefihrt und es liegt der Wissenschaft ein
grolier Datenpool an Ergebnissen bei verschiedenen Patientengruppen vor, deren
Bewertung, Interpretation und statistische Aufarbeitung immer wieder Gegenstand von
wissenschaftlichen Diskussionen sind. Hermann et al. bestatigten 1997, dass die
HADS sich sowohl als Screening-Instrument als auch im Detektieren von
Verlaufsveranderungen sensitiv zeigt (Herrmann, 1997). Zudem wurde gezeigt, dass
mithilfe der HADS Uber das psychosoziale und zum Teil auch physische Outcome
Vorhersagen getroffen werden konnen. Bjelland et al. zeigten 2002 zusatzlich, dass
die HADS nicht nur ein gutes Instrument zur Diagnostik darstellt, sondern auch die
Symptomlast der Patienten dargestellt werden kann (Bjelland et al., 2002). Brennan et
al. kamen in einem ihrer Reviews zu dem Schluss, dass die HADS ein geeignetes
Instrument ist, um emotionalen Distress bei nichtpsychiatrisch erkrankten Patienten
festzustellen (C. Brennan et al., 2010). Hierzu werteten sie Studien aus, die sich mit
der HADS beschaftigt haben. Somit wird laut Brennan et al. mithilfe der HADS nicht
zweidimensional gearbeitet, da statt Angst und Depression nur der Faktor ,emotionaler
Distress“ abgebildet wird. Irische Forscher publizierten passend zu dieser Hypothese
2014 im ,Journal of Psychosomatic Research” eine Arbeit, in der sie die Ergebnisse
einer grof3en internationalen Kohorte von Patienten mit KHK auswerteten (Burns et al.,

45



2014). Dabei fanden sie heraus, dass die HADS von einem einzigen generellen
Stressfaktor dominiert wird, auch wenn ein bifaktorielles Modell statistisch am besten
zu den Daten passte. Bei dem bifaktoriellen Modell befanden sich allerdings auf den
Subskalen geringe ltemladungen und somit wenig Anhalt dafur, dass die HADS
tatsachlich zwischen Angst- und Depressionssymptomen unterscheiden kann. Die
Empfehlung dieser Arbeitsgruppe lautete, dass bei KHK Patienten mit einem anderen
Screeninginstrument gearbeitet werden sollte. Nichtsdestotrotz Uberwiegen insgesamt
in der Literatur zu HADS Arbeiten, die sich fur ein bifaktorelles Modell aussprechen
und der HADS die Fahigkeit zusprechen, zwischen diesen beiden Faktoren zu
differenzieren (Dagnan et al., 2000; Dunbar et al., 2000; Moorey et al., 1991). Die
scharfste Kritik an der HADS wurde 2012 ebenfalls im ,Journal of Psychosomatic
Research” von James Coyne und Eric van Sonderena veroffentlicht. Sie trug den Titel
»INo further research needed: Abandoning the Hospital and Anxiety Depression Scale
(HADS)“ und forderte dementsprechend eine ganzliche Abwendung von diesem
Instrument in Klink und Forschung (Coyne & van Sonderen, 2012). Doch im gleichen
Jahr noch folgte eine Antwort durch Kollegen des ,Royal College of Surgeons in
Ireland“ mit dem Titel ,Why the HADS is still important: Reply to Coyne & van
Sonderen“(Doyle et al., 2012). Emons et al. verdffentlichte 2012 eine Publikation Gber
die statistische Auswertung von HADS Daten (Emons et al., 2012). Dabei fanden die
Autoren, dass eine zweidimensionale Struktur der HADS am ehesten entspricht. Diese
beiden Skalen entsprachen den beiden Schlusselattributen der HADS, Angst und
Depression. Da jeweils nur flinf Items auf den Skalen geladen waren, argumentierte
Emons, dass die HADS auf insgesamt 10 Items gekurzt werden kénnte. Zum selben
Fazit kamen auch Straat et al. ein Jahr spater, indem sie zum einen Bezug auf Coynea
und van Sonderen nehmend sich gegen eine Revision der HADS und zum anderen
sich flr eine Uberarbeitete Version mit 10 Items aussprachen (Straat et al., 2013).
Maters et al. wiesen darauf hin, dass die HADS urspriinglich in englischer Sprache
entwickelt wurde und bei der Vergleichbarkeit mit englischen Arbeiten Grenzen
bestehen (Maters et al., 2013). Zuletzt wurde 2016 eine Arbeit publiziert, in der die
HADS als geeignetster Test beschrieben wird, um ein Angst-Screening bei
Herzinsuffizienzpatienten durchzufuhren (Easton et al., 2016), was letztendlich speziell
fur die Fragestellungen dieser Arbeit wichtig ist.
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Wie im vorherigen Kapitel beschrieben, kénnte sich bezlglich Motivation und
Konzentration eine Verzerrung in der Auswertung bei den am Ende der Testbatterie

gelegenen Tests ergeben. Die HADS-D folgte in der Testbatterie ganz am Ende.

6.1.1.5. Testleiter

Bei den Testleitern, der in dieser Dissertation betrachteten Testungen, handelt es sich
um die Autorin und ihre Kollegin, die die Patienten auch in die Studie eingeschlossen
haben und diese wahrend ihres stationaren Aufenthalts betreuten. Um eine Verzerrung
der Daten durch Testleiterwechsel zu vermeiden, wurde weitestgehend darauf
geachtet, dass die Testungen eines einzelnen Patienten immer von dem selben
Testleiter durchgefuhrt wurden. Im Vorfeld erhielten die Testleiter eine umfassende,
mehrtagige Schulung durch die die Studie betreuende Psychologin. Zur
Qualitatssicherung wurden mehrmalige Ubungstestungen an Beispielpatienten sowie
Visitationen der betreuenden Psychologin wahrend der laufenden Studie durchgefihrt.
Somit wurde in hohen Mal3en auf die Neutralitat und die korrekte Ausfihrung der Tests
durch die Testleiter geachtet. Nichtsdestotrotz besitzt jeder Testleiter eine andere
Ausstrahlung, die die Patienten positiv oder negativ beeinflussen kdnnen (Polunina et
al., 2014).

6.1.1.6. Selbst eingeschéatzte Belastungsfahigkeit

Die selbsteingeschatzte Belastungsfahigkeit darf nicht als objektiv erhobener
Messwert betrachtet werden, sondern eher als eine grobe Orientierung daflr, wie fit
sich die Patienten selbst fuhlen (Loney et al., 2011). Die Patienten sollten hierbei
angeben, wie viele Stockwerke sie ohne Pause Treppensteigen konnen. Patienten, die
keine Treppen steigen konnten, sollten angeben, wie weit sie ohne Pause in einer
Ebene laufen kénnen. Dabei war es weniger wichtig genau zu erfahren, ob die
getatigten Angaben mit der objektiv in Untersuchungen festgestellten
Belastungsfahigkeit Ubereinstimmten. Es war eher von Interesse, ob sich die Patienten
selbst als fit oder weniger fit empfanden, also wie gut ihre Bewaltigungsstrategie mit
ihrer potenziell verminderten Belastbarkeit war. Fur die Psyche der Patienten ist es von
hoherer Bedeutung wie die Fitness empfunden wird, als wie die objektive
Betrachtungsweise der medizinischen Untersuchungsergebnisse ausfallt.
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6.2. Diskussion der Ergebnisse

6.2.1. Reprasentativitat der Stichprobe

Im Zeitraum von Januar 2015 bis Juli 2015 wurden 183 Patienten erfolgreich in die
Studie eingeschlossen. Ausschlusskriterien erfullten 121 Patienten und konnten somit
nicht in die Studie eingeschlossen werden. Wie bereits in der Auswertung geschildert,
nahmen 237 Patienten in dem genannten Zeitraum nicht an der Studie teil
(,Nichtteilnehmer®), obwohl potenziell keine Ausschlusskriterien vorlagen. Die
haufigsten Grinde daflr lagen in der Organisation (zum Beispiel mangelnde zeitliche
Kapazitat der Doktorandinnen) und in der fehlenden Einwilligung der Patienten. Die
hohe Nichtteilnehmer-Rate ergibt sich daraus, dass viele Patienten nicht ihren
Wohnsitz in Hamburg hatten. Eine Studienteilnahme wurde abgelehnt, da es ihnen
nicht moglich, war zu T2 und T3 noch einmal fur die anstehenden Testungen nach
Hamburg zu kommen. Ein weiterer Grund fur die hohe Nichtteilnehmer-Rate war, dass
sich Patienten kurz vor und nach ihrer Operation nicht auf neuropsychologische
Testungen einlassen wollten. Studien der letzten Jahre nutzen als diagnostisches
Instrument fur die POCD lediglich den MMST und ,ersparten” den Probanden die
langwierige Testbatterie (Boos et al., 2005; Cui et al., 2012; Y. Wang et al., 2016; Xu
et al., 2013). In diesem Fall durfte die Nichtteilnehmer-Rate niedriger ausgefallen sein,
wobei jedoch keine suffiziente Diagnostik der neuropsychologischen Parameter erfolgt
ist (Murkin et al., 1995; Rasmussen et al., 2001).

Zwischen ST und NT gab es einen signifikanten Unterschied bezuglich des Alters.
Beim Vergleich der Mittelwerte fallt auf, dass die Teilnehmer mehr als zwei Jahre junger
waren als die Nichtteiinehmer (72,31 Jahre vs. 74,33 Jahre). Dies setzt die
Reprasentativitat der Stichprobe herab, da das Alter als ein Risikofaktor fir die
Entwicklung einer POCD bekannt ist (Cserep et al., 2012; Miller, 2015; Sveinsdottir &
Ingadottir, 2012). Somit ist an dieser Stelle mit einer Verzerrung der POCD-Rate nach
unten zu rechnen. Das gleiche Phanomen zeigt sich im Vergleich der Dropout-
Patienten mit den Teilnehmern. Hier handelt es sich um einen hochsignifikanten
Altersunterschied von knapp 4 Jahren. Die kritische Uberlegung, dass das
Studiendesign ,DelPOCD® zu anspruchsvoll und umfangreich fur altere
beziehungsweise weniger fitte Patienten war, muss an dieser Stelle getroffen werden.
Denn auch durch das Ausscheiden der alteren Patienten im Verlauf der Studie ist mit

einer Verzerrung der POCD-Rate nach unten zu rechnen.
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Bei der Rekrutierung der Probanden wurde keine  gleichmalige
Geschlechterverteilung erreicht, da 61,2 % Manner und 38,8 % Frauen in der Studie
eingeschlossen wurden. Dies liegt weniger daran, dass weibliche Patienten
Ausschlusskriterien vermehrt erfillten oder nicht an Studien teilnehmen wollten,
sondern spiegelt die Geschlechterverteilung der Patienten in der Kardiochirurgie wider.
Andere  kardiochirurgische  Studien schlossen Patienten mit  ahnlicher
Geschlechterverteilung in ihre Studien ein (Astin et al., 2005; Gu et al., 2016; Koivula
et al., 2001; Tully et al., 2015; Williams et al., 2013).

Ein Problem in dem geringeren Anteil an weiblichen Probanden liegt darin begriundet,
dass das weibliche Geschlecht als Risikofaktor fur erhdhte Angstwerte gesehen wird.
Folglich ist an dieser Stelle von einer Verzerrung der HADS-D zu mehr unauffalligen
Ergebnissen auszugehen. Bezlglich des Geschlechts gab es beim Vergleich NT und
ST keinen, beim Vergleich der ST und Dropout-Patienten indes einen signifikanten
Unterschied. Bei dem letztgenannten Vergleich zeigte sich, dass der Anteil an
mannlichen Patienten unter den Dropout-Patienten hoher war als an weiblichen
Patienten. Somit verblieben prozentual mehr weibliche als mannliche Patienten in der
Studie. Dies kdnnte darin begrindet sein, dass zwischen den Doktorandinnen und den
Patienten im Verlauf der Studie eine durchaus persoénliche Verbindung entstanden ist,
durch die die Probanden emotionale Unterstitzung erfuhren.

Aus den haufigen postoperativen Visiten konnten nach dem subjektiven Eindruck der
Autorin vor allem die weiblichen Patienten einen Benefit ziehen. Dieses subjektive
Empfinden wird durch die Arbeit von Omodeo et al. unterstitzt (Omodeo et al., 2013).
Durchgefihrt wurde diese Studie aufgrund des generell schlechteren Outcomes der
weiblichen Patienten nach Herzoperationen mit dem Ziel, die speziellen Bedurfnisse
dieser herauszufinden. Es stellte sich heraus, dass unter anderem emotionaler
Ruckhalt und Unterstutzung beim Umgang mit Angstsymptomen wichtig zu sein
scheinen. Genau dies konnte im Rahmen der postoperativen Visiten bei den
Patientinnen, vor allem aus der Delirprophylaxegruppe, geboten werden. Manner
kénnen sich in der Regel besser abgrenzen und ibernehmen weniger Verantwortung
in Beziehungsgestaltung und Aufrechterhaltung von Beziehungen. Daher liegt die
Vermutung nahe, dass es den mannlichen Patienten tendenziell leichter fiel zu sagen,
dass sie nicht mehr an einer weiteren Studienteilnahme interessiert sind. Dies konnte
ein Grund daflir sein, dass unter den Dropouts der Anteil an mannlichen Patienten

hoher ist. Bei der Betrachtung der soziodemographischen Charakteristika fallt beim
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Vergleich der ST mit den Dropouts auf, dass signifikant mehr Probanden der ST in
einer festen Partnerschaft lebten und dass die ST insgesamt wesentlich héhere
Bildungsabschlisse aufwiesen. Diese beiden Faktoren lassen sich so interpretieren,
dass die ST ein stabileres Umfeld hatten als die Patienten, die im Verlauf zum Dropout
wurden.

Eine Partnerschaft im Alter und in Krankheitsfallen bedeutet das Vorhandensein einer
vertrauten Person, die emotionale Unterstitzung bietet — so auch bei der weiteren
Studienteilnahme. In Bezug auf die im Schnitt hdheren Bildungsabschlisse ist von
einem insgesamt hoheren Bildungsniveau und somit auch besser bezahlten
Arbeitsplatzen und besserer Rentenvorsorge auszugehen. Da sich der Groldteil der
Patienten sowohl unter den ST als auch unter den Dropouts in Rente befand, spielte
der aktuell ausgelbte Beruf eine weniger grof3e Rolle. Es ist also davon auszugehen,
dass die ST finanziell bessergestellt sind und sich somit im Vergleich zu den Dropouts
haufiger den Unterhalt eines eigenen Autos, einer Taxifahrt oder ein Bahnticket leisten
kénnen, was vor allem flr die T2 dieser Studie von Bedeutung war. Da ein niedriges
Bildungsniveau ein Risikofaktor fur eine POCD darstellt, ist hier mit einer Verzerrung
der POCD-Rate vor allem an T2 nach unten zu rechnen (Cserep et al., 2012; Miller,
2015; Sveinsdottir & Ingadottir, 2012). Bezlglich der soziodemographischen Faktoren
der Delirprophylaxe- und der Standardgruppe gab es keine statistisch relevanten
Unterscheidungen. Ebenso hinsichtlich Anzahl und Zeitpunkte der Dropouts.
Insgesamt kam es zu einer sehr hohen Dropout-Rate von 60 %; folglich schieden 109
Patienten im Verlauf aus und 74 Patienten blieben bis T2 in der Studie. Die meisten
Dropouts gab es zu T2 (76 DO’s, 70 % der Gesamtdropouts), da die Probanden fur
diesen Messzeitpunkt noch einmal den Weg zum Uniklinikum auf sich nehmen
mussten. Aus Kapazitatsgrinden (zeitlich und personell) war es nicht mdglich, die
Patienten jeweils zu Hause zu testen. Ein weiterer Grund, weshalb die Testung an T2
am Uniklinikum stattfinden sollte, war, dass die Testbedingungen immer die gleichen
sein mussten, um eine hohe Vergleichbarkeit zu schaffen. Dies deckt sich auch mit
den dokumentierten Grunden flur die Dropouts, nach denen die haufigsten Grinde
organisatorischer Natur (keine RlUckmeldung der Patienten, Anfahrt zu weit und
ahnliches) waren. An T1 und direkt nach Einschluss und Randomisierung gab es
jeweils wesentlich weniger Dropouts (18 DO’s 17 % ;15 DO’s, 14 %). Hier spielten vor
allem fehlendes Interesse an der weiteren Studienteilnahme und eine kdrperliche

Schwache eine zentrale Rolle. Fur die hohe Dropout-Rate kdnnen ahnliche Grinde,

50



wie eingangs im Kapitel fur die hohe NT-Rate genannt, herangezogen werden: Langer
Studienzeitraum, weite Anfahrtswege und eine anstrengende Testbatterie, die unter
Umstanden sehr unangenehm sein kann, wenn den Patienten ihre eigenen kognitiven
Schwachen ,vor Augen gefuhrt® werden. Im Folgenden sollen die Dropout-Raten mit
anderen Studien, die ahnliche, wenn auch in jedem Fall weniger umfangreiche,
Studienkonzepte mit gleichen Messzeitpunkten (bis auf T3) wahlten, verglichen
werden. Ahnliche beziehungsweise gleiche Dropout-Raten an T1 zeigten sich bei
Canet et al. mit 13 % und Biedler et al. mit 17 % (Biedler et al., 1999; Canet et al.,
2003). Erstgenannte Studie schloss Patienten ein, bei denen kleine operative Eingriffe
mit geringem Operationsrisiko durchgeflihrt wurden. Dementsprechend sind die
Probanden dieser Studie im Durchschnitt weniger von der Operation beeintrachtigt,
was zu einer geringeren Dropout-Rate gefuhrt haben kdnnte. In unserer Stichprobe ist
die Dropout-Rate an T2 hoéher als bei vergleichbaren Studien. Neben den bereits oben
genannten, lasst sich feststellen, dass das Studiendesign von DelPOCD am
umfangreichsten und sich somit eventuell auch am anspruchsvollsten fiir Probanden
darstellt. Bei Ge et al. kam es in der 2014 veroffentlichten Studie zu einer Dropout-
Rate von 31 % (Ge et al., 2014). Diese Studie untersuchte Inzidenz und Risikofaktoren
von POCD bei Patienten, die einen koronararteriellen Bypass bekamen. In der 1999
veroffentlichten internationalen Multicenterstudie ,International Study of Postoperative
Cognitive Dysfunction (ISPOCD 1)“ mit einer Stichprobengro’e an TO von 1218
Probanden schieden zu T2 lediglich 22 % der Patienten aus der Studie aus (Biedler et
al., 1999). Hierbei handelte es sich allerdings um nicht-kardiochirurgische Eingriffe. In
der Arbeit von Canet et al. kam es an T2 zu einer Dropout-Rate von ebenfalls nur 19
%. Die Patienten dieser Studie wurden einer sogenannten ,minor surgery“ unterzogen.
Beim Vergleich mit den genannten Studien bekraftigt sich die Annahme, dass die hohe
Dropout-Rate zu T2 von DelPOCD dem teilweise weiten Anfahrtsweg der Patienten
und der fur die Teilnehmer anstrengenden, neuropsychologischen Testung geschuldet
ist. Es zeigte sich im Hinblick auf andere Studien auch, dass die Art der Operation
(héhere Dropout-Raten bei Eingriffen am Herzen) und die Grolie des vorgenommenen

Eingriffs eine zentrale Rolle in Bezug auf die Dropout-Rate spielt.
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6.2.2. Pravalenz erhdhter Angstlichkeit, deren postoperativer
Verlauf und Zusammenhang mit der selbst eingeschatzten

Belastungsfahigkeit

6.2.2.1. Pravalenz von Angstsymptomen

Laut der Hypothese 1.1 mussten praoperativ etwa ein Drittel der kardiochirurgischen
Patienten erhdhte Angstwerte aufweisen. Die Inzidenzangabe der Hypothese stltzt
sich auf verschiedene kardiochirurgische Studien, die ebenfalls die HADS-D als
Messinstrument mit gleichen Cut-off-Werten nutzten (Gu et al., 2016; Koivula et al.,
2001; Tully et al., 2015; Y. J. Wang et al., 2008; Williams et al., 2013). Die Pravalenz
zu TO in der DelPOCD-Studie betrug allerdings lediglich 27 % und liegt somit etwa 5
Prozentpunkte unter dem vermuteten Wert der Hypothese. Nach Berechnung des
Konfidenzintervalls (0,21-0,34) zeigte sich, dass 33 % innerhalb dieses Intervalls
liegen und sich somit die Ho-Hypothese bestatigt. In der aktuellen Literatur finden sich
ebensolche Schwankungen, was anhand der untenstehenden Tabelle 13
nachzuvollziehen ist. Fast alle gezeigten Studien schlossen Patienten ein, die einer
kardiochirurgische Operation unterzogen wurden, die HADS als Messinstrument fur
Angstsymptome verwendeten und fur diese die gleichen Cut-off-Werte nutzen. Die
Unterschiede in der Inzidenz von erhdhten Angstsymptomen kommen mutmalflich
dadurch zu Stande, dass sich die Studiendesigns und die Durchflihrung der einzelnen
Studien unterscheiden, auch wenn viele Kriterien ahnlich sind. Bei dem Vergleich der
Studien ist ebenfalls zu beachten, dass die HADS in anderen Sprachen verwendet

wurde.
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Tabelle 4: Vergleich Prdvalenz erhéhter Angstwerte prédoperativ

% der Patienten mit erhohten

Autor/Studie Jahr der Veréffentlichung
Angstwerten
DelPOCD 25
Gu et al. (Gu et al., 2016) 2008 35
Williams et al. (Williams et al.,
2013 29
2013)
Wang et al. (Y. J. Wang et al.,
2008 27
2008)
Koivula et al. (Koivula et al., ] ] )
2001 25 (high fear); 5 (high anxiety)
2001)
Astin? et al. (Astin et al., 2005) 2005 20
Tully et al. (Tully et al., 2015) 2015 ca. 15

a2 Astin et al benutzten nicht die HADS, sondern den Spielberger Trait-Anxiety Inventory als

Messinstrument flir Angstsymptome

6.2.2.2. Erhohte Angstwerte und selbsteingeschéatzte Belastungsfahigkeit

Beide Erhebungen, sowohl der Angstsymptomatik als auch der korperlichen
Belastungsfahigkeit, sind subjektiv stark vom Patienten beeinflusst und deshalb gut
miteinander in Bezug zu stellen. Die Vermutung liegt nahe, dass Patienten, die sich
korperlich wenig fit fuhlen, auch weniger korperliches Selbstvertrauen haben.
Patienten, die weniger Vertrauen in ihren Kérper haben, leiden mutmallich unter einer
starkeren Angstsymptomatik als Patienten, die sich fit fihlen und das Gefluhl haben,
ihrem Korper vertrauen zu kénnen.

Bei der Auswertung liel3 sich erkennen, dass Patienten mit nicht eingeschrankter
korperlicher Belastungsfahigkeit praoperativ. weniger Angstsymptome angegeben
haben als Patienten mit stark eingeschrankter Belastungsfahigkeit.

Der Zusammenhang von Angstsymptomatik und korperlicher Belastungsfahigkeit
entspricht dem Ende der 70iger Jahre von G.E. Engels gepragtem Biopsychosozialem
Modell (Engel, 1980). Dieses Modell macht deutlich, dass die Psyche, das soziale
Umfeld und die reine Biologie des Korpers in der Wissenschaft und Klinik keineswegs
getrennt zu betrachten sind, sondern nach heutigem Krankheitsverstandnis vielmehr
als ein ganzheitliches Konzept verfolgt werden sollte.

So konnte Lichtenberger et al. 2003 zeigen, dass bei mannlichen Patienten in der
kardiologischen Rehabilitation sowohl die objektiv erhobene als auch die
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selbsteingeschatzte funktionelle Kapazitat mit dem psychosozialen Wohlergehen
(unter anderem auch weniger Angstsymptome) korreliert (Lichtenberger et al., 2003).
Eine Dekade spater konnte Kettunen et al. dies bestatigen, indem der Zusammenhang
bei jungen Mannern zwischen Fitness, geringem Stresslevel und groReren mentalen
Ressourcen hergestellt werden konnte (Kettunen et al., 2014). Auch Herring et al.
publizierte 2010 eine Studie, in der nachgewiesen wurde, dass chronisch kranke
Patienten von sportlicher Tatigkeit profitieren, weil sie dadurch weniger
Angstsymptome aufwiesen (Herring et al., 2010). Diese Erkenntnis kann an zwei
Stellen genutzt werden. Da bei kardiochirurgischen Patienten ohnehin stets nach der
selbsteingeschatzten Belastungsfahigkeit gefragt wird, besteht so ein einfaches Mittel,
um flr Angstsymptome vulnerable Patienten zu identifizieren. Zum anderen ist es
wichtig, angstliche Patienten im Hinblick auf die Sportpravention- als auch
Rehabilitation zu detektieren. Beides kann weniger wirksam sein, wenn die Patienten

unter starken Angstsymptomen leiden (Szczepanska-Gieracha et al., 2012).

6.2.2.3. Verlauf der Angstsymptome postoperativ

Die Hypothese 1.3 traf die Aussage, dass die Angstsymptome der Patienten Uber die
drei Messzeitpunkte (TO: praoperativ, T1: 1 Woche postoperativ, T2: 3 Monate
postoperativ) signifikant abnehmen wirden.

Anhand einer Varianzanalyse mit Messwiederholungen wurde die Hypothese
untersucht. Hier bestatigte sich mit einer mittleren Effektstarke, dass die
Angstsymptome der Patienten tatsachlich Uber die drei Messzeitpunkte signifikant
abgenommen haben.

Insgesamt fanden sich zu T1, also eine Woche postoperativ, die meisten
Angstsymptome. Zu T2 zeigten sich die Patienten indes am wenigsten angstlich. Die
Studie von Gu et al. aus dem Jahre 2016 untersuchte den Verlauf von Angst- und
Depressionssymptomen bei KHK-Patienten vor und nach einer perkutanen
Koronarintervention, ebenfalls mit Hilfe die HADS (Gu et al., 2016). Dabei strukturierte
sich der Verlauf ahnlich wie in dieser Arbeit. Vor dem Eingriff wurden 35 % der
Patienten mit erhdhter Angstlichkeit diagnostiziert, einen Tag nach bis einen Monat
postinterventionell zeigte sich auch hier ein Angstlichkeitspeak von 55 % und bis zum
Follow-Up nach drei Monaten sank die Prozentzahl der angstlichen Patienten
signifikant. Es konnten zwei weitere, etwas altere Arbeiten von 1998 und 2005

identifiziert werden, die sich mit dem Verlauf der Angstlichkeit Uber die Zeit
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beschaftigen (Astin et al., 2005; Vingerhoets, 1998). In beiden Publikationen von
Vingerhoets et al. und Astin et al. zeigte sich ein eher linear sinkender Trend bezuglich
der Angstsymptome ohne postoperativen Peak. Unterschiedliche Messzeitpunkte sind
dabei als Ursache fur die Ergebnisse zu vernachlassigen, da diese, wenn nicht
identisch, dann doch zu ahnlich waren, um einen grof3en Unterschied zu zeigen. Bei
den beiden Studien von Vingerhoets et al. und Astin et al. wurde nicht die HADS als
Messinstrument flir Angstsymptome verwendet, sondern der ,Spielberger State Trait
Anxiety Inventory” (STAI) (Spielberger, 2010). Beide Messinstrumente sind klinisch
anerkannt und werden viel verwendet. Allerdings gib es Unterschiede darin, was genau
gemessen wird. Die HADS erfragt mit ihren 7 Angstitems die Angstsymptome, die der
Patient der letzten Woche versplrte. Die STAIl hingegen bezieht sich bei ihrer
Einteilung der Items auf den amerikanischen Psychologen Charles Donald
Spielberger. Dieser unterteilte in seinem , State-Trait-Angstmodell“ in Angstlichkeit als
Eigenschaft der Persdnlichkeit (Trait-Anxiety) und in situationsbezogene Angstlichkeit
(State-Anxiety). So finden sich beim STAl jeweils 20 Items flir jeden der beiden Zweige.
Die franzdsische Arbeitsgruppe um Hervé Caci publizierte 2003 eine Arbeit, die die
Aussage traf, dass das STAI neben Angst auch Depressionssymptome und das
allgemeine Wohlbefinden erfasst, was zu einer Verzerrung der Angstdiagnostik fuhrt
(Caci et al., 2003). Zum anderen beschaftigten sich Bunevicius et al. in ihrer Arbeit aus
dem Jahre 2013 mit dem optimalen Screeninginstrument fur KHK-Patienten und
fanden heraus, dass die HADS im Gegensatz zum STAI sensitiver ist und einen
besseren positivpradiktiven Wert hat (Bunevicius et al., 2013). Somit finden sich
Hinweise darauf, dass die Angstdiagnostik bei DelPOCD und Gu et al. valider als bei
den beiden Vergleichsstudien ist. Allerdings ist hier ein Mangel an Vergleichsliteratur

festzustellen, die ebenfalls mit der HADS gearbeitet hat.

6.2.3. Zusammenhang zwischen Ausmald von

Angstsymptomen, kognitiver Leistungsfahigkeit und POCD
6.2.3.1. Erhdhte Angstwerte und kognitive Leistungsfahigkeit

Die erste Hypothese der zweiten Fragestellung postulierte, dass erhohte Angstwerte
der Patienten praoperativ eine negative Auswirkung auf ihre kognitive
Leistungsfahigkeit haben. Patienten, die hingegen weniger angstlich im praoperativen
Setting waren, sollten dementsprechend eine bessere kognitive Leistung zeigen.

Diese Korrelation zwischen Angstsymptomen (Summenwerte der HADS-D) und
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Kognition (z-Werte) wurde mithilfe des Korrelationskoeffizienten nach Bravais-Pearson
untersucht. Es zeigte sich keine signifikante Korrelation zwischen der kognitiven
Leistungsfahigkeit an TO und erhdhten Angstwerten zu diesem MZP. Wie im Kapitel
5.6.1 berichtet, litten die meisten Patienten mit erhohter Angstsymptomatik praoperativ
an grenzwertig erhdhten Angstsymptomen. Weniger Patienten litten an auffallig
erhdohter Angst. Im Zusammenhang mit der kognitiven Leistungsfahigkeit konnte
argumentiert werden, dass Patienten mit mild erhdhter Angstsymptomatik eine hohere
Alterness und Konzentration aufweisen. Lediglich Patienten mit deutlich erhdhter
Angstsymptomatik litten an verminderter kognitiver Leistungsfahigkeit. Bierman et al.
kamen zu ahnlichen Erkenntnissen in ihrer Studie (Bierman et al., 2005), wonach milde
Angstsymptome eine kognitive Verbesserung und starke Angstsymptome eine
Verschlechterung der Kognition bewirken. Dennoch gibt es Arbeiten, die von einer
generellen Verminderung der kognitiven Leistungsfahigkeit bei erhdhten
Angstsymptomen berichten (Vytal et al., 2013). Auch Shields et al. berichteten 2016
von den Konsequenzen flr die Kognition bei Vorliegen von erhéhten Angstsymptomen,
indem sie zeigten, dass Angst in der Lage ist, die Exekutivfunktion des Gehirns
mafgeblich einzuschranken (Shields et al., 2016). In der Studie DelPOCD hat eine
zeitgleiche Erhebung der Kognitionsparameter und der HADS-D stattgefunden.
Hierdurch ergibt sich eine Starke der Arbeit, da sich die Korrelation zwischen
Angstwerten und kognitiver Leistungsfahigkeit besser interpretieren lasst als bei
zeitlich versetzter Erhebung. Leidet ein Patient praoperativ unter grof3er Angst und
macht dieser sich vermehrt Sorgen um den Operationsausgang, so lasst sich nach wie
vor vermuten, dass Konzentrationsschwierigkeiten durch das erhdhte Stresslevel die
Folge sind. Anhand der in dieser Fragestellung getatigten Berechnung lasst sich
jedoch mutmalen, dass Patienten mit mild erhdhter Angst praoperativ keine kognitive
Einschrankung erfahren. An dieser Stelle ware eine gezieltere Korrelationsanalyse der
HADS-D Werte mit den z-normierten Werten der kognitiven Leistungsfahigkeit

notwendig.

6.2.3.2. Erhdhte Angstwerte und POCD
In diesem Kapitel soll diskutiert werden, ob praoperativ erhohte Angstsymptome

negativen Einfluss auf die POCD-Rate nehmen. Anhand einer logistischen
Regressionsanalyse konnte nicht gezeigt werden, dass erhdhte Angstwerte eine

Erhéhung der POCD-Rate bewirken. Als limitierender Faktor bei der Berechnung muss
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beachtet werden, dass die StichprobengrofRe vor allem an T2 zu klein ist, um eine
valide Aussage Uber Zusammenhange der Variablen treffen zu kénnen. Ebenso kann
argumentiert werde, dass aufgrund der hohen Nichtteilnehmer- und Dropout-Rate eine
mangelnde Reprasentativitat der Stichprobe zu T1 und T2 im Sinne einer zu geringen
POCD-Rate vorliegt.

In einer alteren Studie von Peniche et al. von 1999 wurde ebenfalls kein
Zusammenhang zwischen praoperativer Angst und postoperativer Kognition gefunden
(Peniche et al., 1999). Nach grundlicher Literaturrecherche musste festgestellt werden,
dass es wenig Daten gibt, die sich mit dem Zusammenhang von Angst und mittel- bis
langfristigen Auswirkungen auf die Kognition beschaftigt. Zuletzt wurde 2017 von einer
australischen Arbeitsgruppe eine Arbeit publiziert, die den Zusammenhang zwischen
Angstsymptomen und eingeschrankter Kognition bei Patienten zeigte, die an
Parkinson erkrankt sind (Dissanayaka et al., 2017).

Kassem et al. schilderten in ihrer Veroffentlichung im gleichen Jahre, dass erhdhte
Angstsymptome bei weiblichen Patienten in fortgeschrittenem Alter das Risiko fir das

Auftreten einer demenziellen Erkrankung erhdhten (Kassem et al., 2017).

6.2.1. Zusammenhang zwischen Ausmal} von
Angstsymptomen, der Pravalenz von POCD und der Variable
Geschlecht

6.2.1.1.1. Variable Geschlecht und erhdhte Angstsymptome

Im Folgenden soll die Hypothese diskutiert werden, die besagt, dass weibliche
Patienten zu allen Messzeitpunkten (TO: praoperativ, T1: 1 Woche postoperativ, T2: 3
Monate postoperativ) signifikant angstlicher sind als mannliche Patienten. In der
Untersuchung zeigten sich weibliche Patienten praoperativ signifikant angstlicher als
mannliche Patienten. An T1 und T2 waren diese Unterschiede nicht mehr signifikant
messbar. Dass Frauen im praoperativen Setting angstlicher sind als Manner, konnte
schon in einigen Arbeiten nachgewiesen werden (Fathi et al., 2014; Goncalves et al.,
2016; Koivula et al, 2001; McKinley, 2007; Y. J. Wang et al., 2008). In der
kardiochirurgischen Studie von Vingerhoets et al. zeigte sich 1998 eine ahnliche
Verteilung der Angstsymptome. Zwar waren die weiblichen Patienten zu jedem
Messzeitpunkt angstlicher, allerdings war nur zu TO ein statistischer Nachweis moglich.

Ob sich weibliche Patienten allerdings angstlicher zeigen, da sie zum Beispiel weniger
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Scham dem Angstgefuhl gegenluber haben, oder ob sie es tatsachlich auch sind, ist
schwierig nachzuweisen. Gezeigt werden konnte bereits, dass weibliche Patienten
besser in der Lage sind, ihre Geflihle zu artikulieren (Duits et al., 1998). Somit liegt die
Vermutung nahe, dass Manner ahnlich starke Angstsymptome im perioperativen
kardiochirurgischen Setting haben wie Frauen, diese blof} mit Hilfe eines Fragbogens
nicht adaquat erfasst werden kénnen. Biologisch-faktische Werte, wie zum Beispiel
Blutdruck, Puls, Schweilbildung an den Handflachen, die ebenfalls Ausdruck Uber
einen zumindest akut vorliegenden Angstzustand geben, waren eventuell besser
geeignet.

Obgleich es zwar umfassende Literatur zur HADS gibt, mangelt es an Arbeiten, die
sich mit der geschlechterbezogenen Validitat der HADS beschaftigen. Zur besseren
Interpretation der Ergebnisse der HADS ist es notwendig, diese Forschungslicke zu

fullen.

6.2.1.2. Variable Geschlecht und POCD

Zu T1 (1 Woche postoperativ) und zu T2 (3 Monate postoperativ) missten, laut den

jeweiligen Hypothesen 3.2 und 3.3, die POCD-Rate unter weiblichen Patienten héher
sein als unter mannlichen Patienten. Es findet sich im jeweils durchgefuhrten Chi-
Quadrat Test zu keinem der Messzeitpunkte ein signifikanter Zusammenhang
zwischen der Variable Geschlecht und der POCD-Rate. Bei genauerer Betrachtung
fallt auf, dass die POCD-Rate an T2 zu niedrig war, um Aussagekraft zu haben. Es
stellt sich nun die Frage, ob die POCD-Raten in dieser Arbeit im Vergleich zu
Inzidenzen anderer publizierter Studien niedriger sind. Rasmussen et al. und Polunia
et al. weisen in ihren Arbeiten darauf hin, dass unzureichende Testbatterien zur
Diagnostik der POCD bei Studien herangezogen wurden, die Tests in anderen
Reihenfolgen  durchgefihrt wurden und uneinheitiche POCD-Definitionen
herangezogen wurden (Polunina et al., 2014; Rasmussen et al., 2001). Die genannten
Punkte fuhren in der POCD-Diagnostik zu sehr unterschiedlichen Ergebnissen. Es
wurde versucht, hier Studien zum Vergleich heranzuziehen, die POCD mit
umfassenden neuropsychologischen Testungen diagnostizierten. Vier Studien konnten
identifiziert werden, die eine mdglichst hohe Ahnlichkeit der DelPOCD-Studie
gegenuber aufwiesen und somit gut zum Vergleich herangezogen werden kdnnen. An
T1, also in allen Studien 7 Tage postoperativ, fand sich in dieser Studie eine POCD-
Rate von 32,2 %, bei Evered et al. 2013 und Ge et al. 2014 zeigten sich POCD-Raten
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von 30 % und 37,6 %, Norkiene et al. diagnostizierten 2010 die hochste POCD-Rate
mit 46 % und Biedler et al. beschrieb eine POCD-Rate in der nicht-kardiochirurgischen
ISPOCD-Studie von 25,8 % (Biedler et al., 1999; Evered et al., 2011; Ge et al., 2014;
Norkiene et al., 2010). Die POCD-Rate, die in dieser Arbeit errechnet wurde, Iasst sich
gut in die Vergleichswerte einfugen. An T2 zeigt sich die Vergleichbarkeit nicht. Die
POCD-Raten der Vergleichsstudien sind deutlich héher als die in dieser Arbeit
ermittelte POCD-Rate von 5,4 %. In Anbetracht dessen, dass die POCD-Rate dieser
Studie sich an T1 nicht im gro3en Mal3e von den anderen Studien unterschied, an T2
hingegen ein enormer Unterschied festzustellen war, ist hierfur sehr wahrscheinlich
kein studieninterner Messfehler verantwortlich zu machen. Vielmehr deutet es darauf
hin, dass die hohe Anzahl an Dropouts zwischen T1 und T2 hier zum Tragen kommt.
Dabei fallt auf, dass vermehrt Patienten, die Vulnerabilitatsfaktoren fur erhohte
Angstsymptome und/oder ein POCD trugen, aus der Studie ausschieden. Lag der
Altersdurchschnitt der Stichprobe an T 0 noch bei X: 72,31 Jahren, so sank er zu T2
auf X: 70,09 Jahre, was bedeutet, dass Uberwiegend altere Patienten zum Dropout
wurden. Patienten, die alleinstehend sind, beziehungsweise zur Zeit der Studie waren,
schieden durch die fehlende soziale Unterstitzung/Ruckhalt durch einen Partner aus
der Studie aus. Hingegen verblieben Patienten, die verheiratet waren oder in einer
nichtehelichen Partnerschaft lebten, GUberwiegend in der Studie. Bei der Dropout-
Analyse dieser Stichprobe war ebenfalls zu beobachten, dass die in der Studie
verbliebenen Patienten einen hoheren Schulabschluss hatten, langer zur Schule
gegangen sind und auch die Berufsausbildung insgesamt langer war. Ein weiteres
Problem bei der statistischen Auswertung der Hypothese 3.3 kdnnte sein, dass der
Anteil an Patienten mit erhdhten Angstwerten an T2 mit 13,5 % ebenfalls nicht hoch
war. Darunter waren lediglich zwei Patienten mit auffallig hohen Angstwerten und 8
Patienten mit grenzwertig erhdhten Angstwerten. Die Uberpriifung der Hypothese 3.3
zeigte, dass weibliche Patienten tendenziell zu mehr Angstsymptomatik neigen, auch
wenn dies statistisch nicht fur alle Messzeitpunkte belegt werden konnte. Da der
ohnehin niedrige Anteil an Frauen an der Stichprobe zu T2 weiter gesunken ist (von
38,8 % auf 28,4 %) konnte dies ein Grund sein, der fur eine Verzerrung der Angstwerte

nach unten gesorgt hat.
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6.3. Fazit & klinische Relevanz
Zu den wichtigsten Erkenntnissen aus dieser Arbeit zahlt, dass vor kardiochirurgischen
Operationen etwa 1/3 der Patienten signifikant erhohte Angstwerte haben. Patienten,
die sich korperlich fit fUhlten, zeigten sich praoperativ weniger angstlich. Da bei
kardiochirurgischen Patienten ohnehin stets nach der selbsteingeschatzten
Belastungsfahigkeit gefragt wird, besteht so ein einfaches Mittel, um fur
Angstsymptome vulnerable Patienten zu identifizieren. Dies ist ebenfalls fur die
Sportpravention und Rehabilitation wichtig, da diese Mallnahmen weniger
Wirksamkeit zeigen, wenn starke Angstsymptome vorliegen.
Eine weitere wichtige Erkenntnis ist, dass die Angstsymptome der Patienten Uber die
drei MZP abnahmen, wobei insgesamt die hdéchste Angstlichkeit am zweiten MZP
bestand. Neben der medizinischen Betreuung ware an dieser Stelle auch ein
psychologisches Hilfsangebot sinnvoll.
Ein solches Hilfsangebot konnte im Rahmen der Operationsvorbereitung unterbreitet
werden. Da gerade weibliche Patienten sich praoperativ angstlich fuhlten, ist hier von
Gesprachsbedarf auszugehen.
Ein signifikanter Zusammenhang zwischen der Variable Geschlecht und der POCD-
Rate liel3 sich in dieser Stichprobe nicht feststellen. Aufgrund der hohen Dropout-Rate
zeigte sich die POCD-Rate an T2 zu niedrig, um eine hohe Aussagekraft zu erzielen.
Dies bestatigt sich im Vergleich zu anderen Arbeiten (Evered et al., 2011; Ge et al.,
2014; Norkiene et al., 2010).
Zusammenfassend gibt die Studie jedoch trotzdem wichtige Erkenntnisse zum Thema
Angst im perioperativen Setting von kardiochirurgischen Eingriffen und unterstitzt die
Relevanz der selbst eingeschatzten Belastungsfahigkeit der Patienten. Zukunftig ist es
wichtig, eine klrzere und international einheitliche Diagnostik fur die POCD zu

erreichen.
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7. Zusammenfassung

Die vorliegende Studie untersucht Angstsymptome im zeitlichen Verlauf
kardiochirurgischer Eingriffe und erértert, ob eine Kausalitat zur selbst eingeschatzten
Belastungsfahigkeit und zum Geschlecht besteht.

Die Untersuchung basiert auf einer randomisierten kontrollierten Studie.
Einschlusskriterien in die Studie waren ein Mindestalter von 60 Jahren und eine
kardiochirurgische Operation mit einer Narkosedauer von mindestens 200 Minuten.
Die Patienten wurden zu drei Messzeitpunkten (TO: praoperativ, T1: 1 Woche
postoperativ und T2: 3 Monate postoperativ) neuropsychologisch getestet, um
kognitive Veranderungen zu detektieren. Die neuropsychologische Testbatterie
bestand aus den folgenden Messinstrumenten: VLMT, TMT A+B, Psychtest TAP 2,
,Zahlenspanne vorwarts und rickwarts” des WMS-R, Subtest formallexikalischer und
semantischer Kategorienwechsel des RWT und der MWT (nur an TO). Dann folgte die
HADS-D.

Praoperativ wurden 183 Patienten eingeschlossen. An T1 nahmen 150 Patienten und
an T2 74 Patienten an der Untersuchung teil. Es ergab sich eine im Vergleich zu
anderen Arbeiten hohe Dropout-Rate von 60%. Die haufigsten Grunde hierfur waren
die anstrengende Testbatterie und lange Anfahrtswege der Patienten. Diese
umfassende Testbatterie ist notwendig gewesen, um ein POCD zu detektieren. Ziel
sollte es dennoch sein, eine kirzere und international einheitliche Diagnostik flr die
POCD zu erreichen.
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