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1. Einleitung

1.1 Delir

Das Delir ist ein akut auftretender, reversibler Verwirrtheitszustand, der nicht durch andere
Faktoren oder Substanzen erklarbar ist (Neufeld und Thomas, 2013). Nach der flnften
Ausgabe des Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-V) wird es
durch folgende Merkmale definiert: Stérung der Aufmerksamkeit, akute und fluktuierende
Symptomatik und zusatzliche kognitive Beeintréachtigung (Hasemann et al., 2017). Laut
der 10. Version der International Statistical Classification of Diseases and Related Health
Problems (ICD-10) ist das Delir durch eine Bewusstseinsstérung und zusatzlich
mindestens zwei weitere Storungen im Bereich Aufmerksamkeit, Wahrnehmung, Denken,
Gedéachtnis, Psychomotorik, Emotionalitdt und Schlaf-Wach-Rhythmus definiert (Forstl,
2003).

Das Delir kann mithilfe der validierten ,Delirium Motor Subtype Scale‘ (DMSS) anhand
seiner Symptomatik in eine hyperaktive, hypoaktive, gemischte und nicht-motorische
Form eingeteilt werden (Garcia Nufiez et al., 2019). Auch wenn das hyperaktive Delir
meist mehr Aufmerksamkeit bei den Pflegenden und Angehdrigen generiert, ist die
Mortalitat bei einem hypoaktiven Delir héher, da es haufiger tbersehen wird (Avelino-Silva
et al., 2018; Robinson et al., 2011).

Das postoperative Delir (POD) ist in Industrienationen eine der haufigsten perioperativen
Komplikationen von Patienten, die Uber 60 Jahre alt sind. Die Inzidenz des POD betragt
je nach operativem Eingriff zwischen fiinf und 52 % (Dasgupta und Dumbrell, 2006), nach
herzchirurgischen Operationen bis zu 72 % (Sockalingam et al., 2005).

Nach Angaben des statistischen Bundesamts waren im Jahr 2021 mehr als die Halfte der
operierten Patienten in Krankenh&ausern in Deutschland tber 60 Jahre alt (Statistisches

Bundesamt, 2021). Daher gewinnt das Thema zunehmend an Bedeutung.

1.2 Pathophysiologie

Es gibt verschiedene Hypothesen zum pathophysiologischen Mechanismus des Delirs.
Eine davon ist die neuroinflammatorische Hypothese, welche davon ausgeht, dass im
Korper eine systemische Entziindungsreaktion die Blut-Hirn-Schranke passiert und sich
klinisch als Delir manifestiert (Maldonado, 2018; Wang und Shen, 2018).
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Ein weiterer Ansatz ist die Hypothese der neuronalen Alterung (Maldonado, 2013; Wang
und Shen, 2018). Wenn das menschliche Gehirn altert, ist es durch Neuronenverlust und
eine veranderte Neurotransmitterausschittung vulnerabler fur Stress und zerebrale
Erkrankungen (Juraska und Lowry, 2012; Maldonado, 2018). Dieser Ansatz wirde die
hohere Delirrate bei alteren Patienten erklaren.

Auch wenn die Pathophysiologie des postoperativen Delirs noch nicht vollstandig
erforscht ist, gehen Wissenschaftler davon aus, dass eine verdnderte
Neurotransmitterausschuttung eine bedeutende Rolle spielt (Maldonado, 2018; Wang und
Shen, 2018). Insbesondere das cholinerge System scheint dabei sehr wichtig zu sein
(Wang und Shen, 2018). Eine erniedrigte Acetylcholin-Aktivitat kann ebenso wie
anticholinerge Substanzen einen delirogenen Effekt haben (Tune et al., 1993; Wang und
Shen, 2018). Es wird angenommen, dass zudem eine erhdhte Dopamin-Aktivitat ebenfalls
an der Entwicklung eines Delirs beteiligt sein kann (Maldonado, 2013; Wang und Shen,
2018; Yilmaz et al., 2016).

Dartber hinaus scheinen auch neuroendokrine Botenstoffe, wie beispielsweise ein
erhdhter Glucocorticoid-Spiegel im Plasma die Entwicklung eines Delirs zu begtinstigen
(Kazmierski et al.,, 2013; Wang und Shen, 2018). Gerade invasivere chirurgische
MalRnahmen erzeugen operativen Stress und damit einen Cortisol-Anstieg (Prete et al.,
2018).

1.3 Folgen und Pravention des postoperativen Delirs (POD)

Die Folgen fiur den Patienten und das Gesundheitssystem sind weitreichend. Eine
Metaanalyse aus dem Jahr 2010 ergab, dass die Mortalitat bei Patienten, die ein Delir
entwickelten, statistisch signifikant erhéht war (Witlox et al., 2010). Aul3erdem steigt flr
Patienten mit POD das Risiko fir weitere postoperative Komplikationen, wie
Harnwegsinfektionen oder Pneumonien (Marcantonio et al., 1994; Mosk et al., 2017).
Zudem erhoht sich insbesondere durch ein hyperaktives Delir der Pflegeaufwand und die
Aufenthaltsdauer im Krankenhaus verlangert sich (Ansaloni et al., 2010; Bakker et al.,
2012; Mosk et al., 2017; Visser et al., 2021; Zoremba und Coburn, 2019). Dadurch
verursacht die Behandlung von Patienten, die im Krankenhaus ein Delir entwickeln, mehr
Kosten (Leslie et al., 2008).
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Auch nach dem Krankenhausaufenthalt konnen die negativen Auswirkungen eines POD
noch langfristig erhalten bleiben. Die Patienten sind haufiger pflegebedurftig oder in ihrem
Alltag auf Hilfe angewiesen (Bickel et al., 2008). Dartber hinaus sinkt die 1-Jahres-
Uberlebenswahrscheinlichkeit bei Patienten, die auf einer Intensivstation behandelt
wurden, mit jedem Tag, an dem sie ein Delir hatten, um 10% (Pisani et al., 2009).

Daher ist das postoperative Delir sowohl 6konomisch als auch pflegerisch bedeutsam fur
das Gesundheitssystem und den klinischen Alltag.

Aufgrund der demografischen Entwicklung und dem zunehmend alterwerdenden
Patientenkollektiv wird die Anzahl der Patienten, die eine Pradisposition fiur die
Entwicklung eines Delirs mitbringen, und somit die Relevanz des Themas stetig
zunehmen (Zoremba und Coburn, 2019).

Da sich die Behandlung eines Delirs schwierig gestalten kann, ist die Pravention eine der
wichtigsten Malnahmen (Zoremba und Coburn, 2019). Studien zeigen, dass
PraventionsmalRnahmen die Delirrate senken und somit Kosten eingespart werden
kénnen (Inouye et al., 1999; Janssen et al., 2019; Zaubler et al., 2013).

Malnahmen, wie z.B. eine Uhr oder ein Kalender, personliche Gegenstande im Zimmer,
Verfugbarkeit von Hilfsmitteln des Patienten, wie zum Beispiel Brillen, Hérgeraten oder
Zahnprothesen, und regelméiiger Besuch von Familienmitgliedern sind eine einfache,
kostengunstige Moglichkeit zur Orientierung und kénnen nicht-medikamentds praventiv
das Delirrisiko im Krankenhaus senken (Martinez et al.,, 2012). Die Europaische
Gesellschaft fur Anasthesiologie empfiehlt ebenfalls diese reorientierenden Maflinahmen
(Aldecoa et al., 2017). Daruber hinaus weisen die Experten darauf hin, unnétige Katheter
moglichst zu vermeiden und frih mit der Mobilisation und Ernahrung zu beginnen
(Aldecoa et al., 2017). Medikamentds kann bei operativen Patienten eine Delirpravention

mit Melatonin die Inzidenz eines POD senken (Khaing und Nair, 2021).

1.4 Risikofaktoren des POD

Das Risiko, nach einer Operation (OP) ein Delir zu entwickeln, ist multifaktoriell bedingt.
Es hangt zum einen von verschiedenen pradisponierenden, das heilt bereits vor der
Operation bestehenden, patientenindividuellen Faktoren ab. Dazu gehdren
beispielsweise ein hoheres Alter, kognitive Einschrankungen, héhere American Society

of Anesthesiologists-Klasse (ASA-Klasse), bestehende Medikation und Vorerkrankungen,
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wie z. B. Niereninsuffizienz, arterielle Hypertonie oder Diabetes mellitus (Ansaloni et al.,
2010; Bramley et al., 2021; Dasgupta und Dumbrell, 2006; Oh et al., 2015; Watt et al.,
2018; Zakriya et al., 2002). Bereits in den 1990er Jahren wurde in Studien festgestellt,
dass neben einem Alter von tber 70 Jahren auch ein schlechterer kérperlicher Zustand
ein hoheres Risiko birgt, ein POD zu entwickeln (Dyer et al., 1995; Marcantonio et al.,
1994). Gemal den Leitlinien der Europaischen Gesellschaft fir Anasthesiologie sind pra-
und perioperative Schlaganfdlle ebenfalls als Risikofaktoren fir ein POD zu
bericksichtigen (Aldecoa et al., 2017).

Auch ein geringerer Bildungsgrad gilt als Risikofaktor fiir akute postoperative
Verwirrtheitszustande und postoperativ langer bestehende kognitive Defizite (Galanakis
et al., 2001; Moller et al., 1998; Monk et al., 2008). So entwickeln altere Patienten mit
weniger Ausbildungsjahren haufiger ein Delir (Jones et al., 2006).

AulRerdem kommen durch die Behandlung im Krankenhaus prazipitierende Risikofaktoren
hinzu, wie zum Beispiel die Art der Operation und eine langere Behandlung auf einer
Intensivstation (Ansaloni et al., 2010; Tsuruta et al., 2010).

Im Folgenden wird auf einige der bedeutendsten Risikofaktoren fur die Entwicklung eines

POD genauer eingegangen.

1.4.1 Alter

Hoheres Alter gilt als statistisch signifikanter Risikofaktor fir die Entwicklung eines Delirs
(Ansaloni et al., 2010; Bramley et al., 2021; Kazmierski et al., 2010; Kim et al., 2016;
Koster et al., 2011; Litaker et al., 2001). Eine Metaanalyse ergab, dass Patienten eine
zweifach grofRere Wahrscheinlichkeit hatten, ein Delir nach einer Huftoperation zu haben,
wenn sie tUber 80 Jahre alt waren (Smith et al., 2017).

Eine grof3e chinesische Studie mit Uber 1000 Probanden, die sich einer grofR3eren
Operation des Abdomen unterzogen, zeigte ebenfalls, dass fortgeschrittenes Alter ein
hoheres Risiko fur ein POD mit sich bringt (Li et al., 2021).

Studien zeigen, dass mit dem Alter auch die Pravalenz anderer Komorbiditaten, wie z.B.

Herzinsuffizienz und Demenz, steigt (Piccirillo et al., 2008).
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1.4.2 Geschlecht

In verschiedenen Studien ergab sich, dass ,mannliches Geschlecht” mit einem hoheren
Risiko fur ein POD assoziiert ist (Dasgupta und Dumbrell, 2006; Rudolph et al., 2007).
Eine Metaanalyse von Studien mit Patienten, die sich einer unfallchirurgischen Operation
unterzogen, ergab ebenfalls, dass Manner ein héheres POD-Risiko haben (Wu et al.,
2021). Ein Review verschiedener gefal3chirurgischer Operationen zeigte eine statistisch
signifikant hohere Delirrate bei Mannern (Galyfos et al., 2017) und auch nach
Huftoperationen gilt das mannliche Geschlecht als Risikofaktor (Oh et al., 2015).
Dasgupta und Dumbrell fanden fur ihr Review zwar auch zahlreiche Studien, die einen
statistisch signifikanten Unterschied zwischen den Delirraten von Mannern und Frauen
angaben, ihre Analyse ergab jedoch, dass die Evidenz nicht hoch genug war fir eine
eindeutige Festlegung des mannlichen Geschlechts als Risikofaktor fir ein POD
(Dasgupta und Dumbrell, 2006).

1.4.3 OP-Risiko und -Fach

Es wird angenommen, dass die Wahrscheinlichkeit, ein POD zu entwickeln, abhangig ist
von der operativen Fachrichtung sowie dem Risiko der OP (Beispiele fiir die Einteilung
des OP-Risikos siehe Tab. 1).

So qilt beispielsweise eine herzchirurgische Operation als Risikofaktor fur ein POD. In
Studien mit ausschlieB3lich herzchirurgischen Patienten zeigte sich meist eine héhere
Delirrate von 30 — 50 % (Bakker et al., 2012; Burkhart et al., 2010; Smulter et al., 2013).
Die hohe Delirrate nach kardiochirurgischen Eingriffen ist wahrscheinlich durch die
Komplexitat der Operationen begriindet. Bakker et al. untersuchten unter anderem
Risikofaktoren von kardiochirurgischen Eingriffen (Bakker et al., 2012). Dort wurde
analysiert, dass das Delirrisiko steigt je langer die Aorta abgeklemmt und der Patient an
die extracorporale Zirkulation angeschlossen ist (Bakker et al., 2012).

Aul3erdem steigt die POD-Rate durch eine langere Dauer der OP und der mechanischen
Beatmung, Bluttransfusionen und durch postoperativen ICU-Aufenthalt (Chen et al., 2021;
Hollinger et al., 2015; Kazmierski et al., 2010). Kim et al. untersuchten in ihrem Review
zahlreiche Studien auf potentielle Risikofaktoren fir die Entwicklung eines postoperativen
Delirs und fanden heraus, dass die OP-Fachrichtung ein statistisch signifikanter Pradiktor
fur ein POD sein kann (Kim et al., 2016).
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Tab. 1: Einteilung des OP-Risikos (Donati et al., 2004a); eigenstandig Ubersetzt

Grad | OP-Risiko Beschreibung Beispiel

I niedrig Minimal- bis moderat invasiver Brustbiopsie,
Eingriff mit potentiellem Blutverlust Arthroskopie,
von weniger als 500 ml Vasektomie

I mittel Moderat bis deutlich invasiver Eingriff | Hysterektomie,
mit potentiellem Blutverlust von 500 — | Cholezystektomie
1500 ml

11 hoch Hochinvasiver Eingriff mit Grol3e
potentiellem Blutverlust von Uber rekonstruktive OP
1500 ml und ublicherweise am
postoperative Verlegung auf ICU Gastrointestinaltrakt,

intrakranielle OP

1.4.4 American Society of Anesthesiologists-Klasse (ASA-Klasse)

Die ASA-Klassifikation ist ein System, welches im Jahr 1941 von der ,American Society
of Anesthesiologists’ (ASA) herausgegeben wurde, um Patienten praoperativ anhand der
Schwere ihrer Komorbiditaten zu kategorisieren. Die Klassifikation wird inzwischen
weltweit genutzt, um das anasthesiologische Risiko abzuschatzen, und wurde seit der
EinfUhrung immer wieder tberarbeitet (Irlbeck et al., 2017). Aktuell werden 6 ASA-Klassen
unterschieden (s. Tab. 2).

Das Vorhandensein von Komorbiditdten und folglich eine héhere ASA-Klasse gilt bei
Patienten sowohl auf Normalstationen als auch auf Intensivstationen als Risikofaktor fur
die Entwicklung eines POD (Ahmed et al., 2014; Bramley et al., 2021; EU et al., 2015;
Kazmierski et al., 2010; Mosk et al., 2017; Veiga et al., 2012; Wang et al., 2021). Auch
Kim et al. analysierten, dass Patienten mit einer ASA-Klasse 2 3 eine statistisch signifikant
hohere Gefahr hatten, ein Delir zu entwickeln (Kim et al., 2016).
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Tab. 2: ASA Physical Status Classification System (Mayhew et al., 2019)

ASA- Definition Beispiele
Klasse
I Gesunder Patient Gesund, Nicht-Raucher,
kein oder geringer
Alkoholkonsum
I Patient mit leichter systemischer Raucher, leichte
Erkrankung ohne wesentliche Lungenerkrankung
funktionelle Einschrankung
11 Patient mit schwerwiegender Alkoholabhéngigkeit,
systemischer Erkrankung Herzschrittmacher
AV Patient mit schwerwiegender Schwere Herzinsuffizienz,
systemischer Erkrankung, die eine Sepsis
standige Lebensbedrohung darstellt
Vv Moribunder Patient, der ohne OP Rupturiertes
wahrscheinlich nicht Uberlebt Aortenaneurysma,
schweres Trauma
\ Hirntoter Patient, dessen Organe
entnommen werden

1.4.5 Kognitive Einschrankungen

Eine praoperativ eingeschrankte kognitive Fahigkeit gilt als einer der bedeutsamsten
Risikofaktoren fiir ein postoperatives Delir (de Castro et al., 2014; Galanakis et al., 2001;
Kazmierski et al., 2010; Koster et al., 2011; Lee et al., 2016; Litaker et al., 2001; Luan Erfe
et al., 2018; Marcantonio et al., 1994; Oh et al., 2015; Tarazona-Santabalbina et al., 2015;
Viramontes et al., 2019, 2019; Watt et al.,, 2018). Adogwa et al. stellten in einer
retrospektiven Studie mit Patienten, die Gber 65 Jahre alt waren, fest, dass die Gruppe
mit praoperativen kognitiven Einschrankungen eine zweifach hohere Inzidenz eines
postoperativen Delirs nach einer Wirbelsadulenoperation hatte (Adogwa et al., 2018).
Praoperativ bestehendes Mild Cognitive Impairment (MCI) kann das Auftreten eines Delirs
nach einer kardiochirurgischen OP beginstigen (Oldham et al., 2015).

In Studien, in denen die Konnektivitatsstarke der Neuronen mittels funktioneller
Magnetresonanztomographie (fMRT) untersucht wurde, konnte gezeigt werden, dass
eine geringere Konnektivitatsstarke und eine geringere Netzwerkeffizienz der weil3en
Substanz des Gehirns mit kognitiven Einschrankungen assoziiert ist (van Montfort et al.,

2019). Es wird angenommen, dass die Pradisposition an einem Delir zu erkranken, durch
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ein weniger vernetztes und effizientes Netzwerk des Gehirns verursacht wird (van
Montfort et al., 2019).

Ein praoperativ eingeschrankter kognitiver Status gilt auch als Risikofaktor fir weitere
postoperative Komplikationen und eine erhdhte Mortalitdt (Robinson et al., 2012;
Tarazona-Santabalbina et al., 2015; Viramontes et al., 2019).

Dass dieser Risikofaktor eine hohe gesellschaftliche Relevanz hat, zeigt sich in Studien,
in denen fast ein Viertel der Uber 65-jahrigen Patienten positiv auf kognitive
Einschrankungen getestet wurden (Culley et al., 2017). Auch bei einer Kohorte von
Patienten, die Uber 65 Jahre alt waren und sich einem préaoperativen kognitiven Screening
unterzogen, zeigten sich bei fast jedem Vierten abnorme Ergebnisse (Gregory et al.,
2021). Je nach operativem Eingriff ist die Pravalenz sogar noch héher. So wurden in einer
Studie, die Patienten mit Hiftfrakturen untersuchte, 86,5 % der Teilnehmenden positiv auf
kognitive Einschréankungen getestet (Wong et al., 2022). Mit dem Alter steigen kognitive
Defizite deutlich an (Gillis et al., 2019; Luck et al., 2010). Laut Roberts und Knopmann gilt
nicht nur das Alter, sondern auch das Geschlecht, der Ausbildungsgrad und
kardiovaskulare Erkrankungen als Risikofaktor fir MCI (Roberts und Knopman, 2013).
Da so viele Menschen von kognitiven Defiziten betroffen sind, empfiehlt die Europaische
Gesellschaft fur Anéasthesiologie und Intensivmedizin (ESAIC), eine préoperative

Uberprifung des kognitiven Status zu erwagen (Aldecoa et al., 2017).

1.5 Tests auf kognitive Einschrankungen

Um eine eingeschrankte kognitive Fahigkeit zu detektieren, konnen diverse
Testinstrumente hilfreich sein. Zu den gebrauchlichsten gehéren der Montreal Cognitive
Assessment-Test (MoCA) und der Mini-Mental State Examination (MMSE). Die beiden
Tests wurden entwickelt, um im klinischen Alltag kognitive Defizite detektieren zu kdnnen.
Der MMSE wurde im Jahr 1975 von Folstein et al. als standardisierter Test zur Erhebung
des kognitiven und geistigen Zustands von Patienten im psychiatrischen Setting
veroffentlicht (Folstein et al., 1975). Die Durchfiihrung dauert ungefahr 10 Minuten und
die Aufgaben beinhalten unter anderem Fragen zur Orientierung und die Uberpriifung der
Merkfahigkeit.

Das Montreal Cognitive Assessment (MoCA) stellt eine standardisierte, kompakte

Testung verschiedener kognitiver Leistungen dar. Mithilfe des MoCA kénnen bereits



18

bestehende milde Einschrankungen der Kognition detektiert werden, die womaglich in der
Aufnahme-Routine nicht zwingend bemerkt werden wirden.

Es gibt bereits eine groRe Anzahl von Studien, die sich mit der préaoperativen
neurokognitiven Testung in Bezug auf POD beschétftigt haben. So wurden in der PAWEL-
R-Studie, die an funf Kliniken im Sudwesten Deutschlands durchgefuhrt wurde, 880
Patienten Uber 70 Jahre vor elektiven Operationen aus dem kardiovaskularen,
abdominellen oder orthopadischen Bereich untersucht und am Tag vor der OP mittels
MoCA getestet, um die wichtigsten Risikofaktoren fir ein POD zu identifizieren
(Eschweiler et al., 2021). Die POD-Testung erfolgte 7 Tage lang mittels Confusion
Assessment Method (CAM) und die Krankenakte wurde Uberprift, um Hinweise auf ein
delirantes Verhalten zu analysieren. Die Forscher identifizierten zahlreiche Risikofaktoren
fur die Entwicklung eines POD, unter anderem die ASA-Klasse, Schnitt-Naht-Zeit sowie
eine eingeschrankte kognitive Funktion im Sinne einer MoCA-Gesamtpunktzahl von
weniger als 23 Punkten (Eschweiler et al., 2021).

In einer finnischen Studie wurden verschiedene kognitive Tests, unter anderem MoCA,
MMSE und Mini-Cog, vor einer orthopadischen Operation durchgefihrt und verglichen
(Puustinen et al., 2016). Im Vergleich dieser Tests untereinander war die Durchflihrung
des MoCA am aufwéandigsten. Alle Patienten, die ein POD entwickelten, hatten
praoperativ ein abnormales Ergebnis im MoCA. Jedoch war die Patientenzahl mit 50
eingeschlossenen Patienten gering (Puustinen et al., 2016).

Studien zeigen, dass Patienten nach einer kardiochirurgischen Operation ein héheres
POD-Risiko hatten, wenn die Punktzahl in der praoperativen MMSE-Testung geringer war
(Bakker et al., 2012; Saczynski et al., 2012; Veliz-Reissmiiller et al., 2007, S.). Eine
amerikanische Studie von Price et al. fuhrte mit Patienten vor einer elektiven
kardiochirurgischen Operation den MMSE durch (Price et al., 2017). Postoperativ wurden
sie auf ein Delir getestet. Es zeigte sich, dass jene, die ein POD entwickelten, im
préoperativen MMSE durchschnittlich eine um einen Punkt geringere Gesamtpunktzahl
erzielt hatten. In dieser Studie wurde ein Regressionsmodell mit den Kofaktoren COPD,
Alter, Geschlecht und Dauer des kardiopulmonalen Bypasses sowie den Einzelaufgaben
des MMSE erstellt. Die Aufgabe ,Delayed Recall’, bei der der Proband drei Worter
erinnern soll, und ,Working Memory‘, bei welcher ein Wort rlickwarts buchstabiert oder

rickwarts gezahlt werden soll, waren pradiktiv fur das Auftreten eines POD. Mit jedem
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Wort, das ein Patient nicht erinnern konnte, stieg die Odds, ein Delir zu entwickeln, um
50% (Price et al., 2017). Eine spanische Studie, die Patienten tber 65 Jahre vor einer
kardiochirurgischen Operation untersuchten, zeigte, dass eine geringere Punktzahl in der
praoperativen MMSE-Testung einen pradiktiven Wert hinsichtlich eines POD hatte (de la
Varga-Martinez et al., 2021).

Auch wenn im heutigen klinischen Alltag haufig der bereits seit den 1970er Jahren
existierende MMSE verwendet wird, haben Studien gezeigt, dass fir die Detektion von
MCI bei élteren Personen die Sensitivitat und Spezifitdt des MoCA-Tests hoher ist als des
MMSE (Ciesielska et al., 2016; Pinto et al., 2019; Roalf et al., 2013; Trzepacz et al., 2015).
Auch das Risiko einer Demenzentwicklung wird durch den MoCA-Test besser detektiert
(Dong et al., 2012). Eine weitere Studie ergab, dass kognitive Einschrankungen im
Rahmen einer frontotemporalen Demenz ebenfalls durch den MoCA besser erfasst
werden als durch den MMSE (Coleman et al., 2016).

Im Rahmen der Préoperative Pradiktion eines postoperativen Delirs durch
geeignetes Screening-Studie (PROPDESC-Studie) wurde daher praoperativ der MoCA-
Test durchgefiihrt (Menzenbach et al., 2020).

1.6 Montreal Cognitive Assessment (MoCA)

Der MoCA-Test wurde von Dr. Ziad Nasreddine in den 1990er Jahren in Montreal zur
Erkennung von leichten kognitiven Einschrankungen (Mild Cognitive Impairment)
konzipiert und im Verlauf validiert (Nasreddine et al., 2005). Der Test wurde mehrfach
Uberarbeitet. Inzwischen wird der Test weltweit angewendet und ist in vielen
verschiedenen Sprachen verfugbar (Hobson, 2015). Er ist heutzutage Teil der klinischen
Diagnostik, um Patienten auf eine demenzielle Erkrankung zu testen oder deren Verlauf
zu beobachten. In Studien wurde gezeigt, dass sich der MoCA auch fir die Testung auf
kognitive Defizite im Rahmen einer Parkinson-Erkrankung oder nach einem cerebralen
Insult eignet (Burton und Tyson, 2015; Hoops et al., 2009). Eine weitere Studie mit elf
Patienten, die sich einem MRT des Gehirns und einer MoCA-Testung unterzogen, zeigte,
dass die MoCA-Gesamtpunktzahl positiv mit dem Volumen des Hippocampus und der
Dicke des entorhinalen Cortex korreliert (Zdanovskis et al., 2020). Jedoch ist zum

heutigen Zeitpunkt noch nicht fur alle einzelnen MoCA-Aufgaben ausreichend erforscht,
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welchen Hirnarealen sie zuzuordnen sind und bei welchen Erkrankungen die Probanden
schlechter abschneiden.

Im Rahmen dieser Dissertation wurde der MoCA-Test auf das Risiko des Auftretens eines
POD untersucht. Es wird darauf hingewiesen, dass der MoCA-Test fur diese Anwendung
nicht validiert wurde.

Die MoCA-Testung dauert ca. zehn Minuten und besteht aus verschiedenen Kategorien,
um diverse neurokognitive Bereiche zu Uberprifen. Dazu gehért unter anderem die
Testung exekutiver Funktionen, der Gedachtnisleistung, der Aufmerksamkeit, der
Sprache und der Orientierung des Probanden. Es kdnnen zwischen 0 und 30 bzw. 31
Punkten erreicht werden kénnen.

Die Sensitivitat des Tests bezogen auf die Erkennung von MCI wird in der Originalarbeit
von Nasreddine et al. mit 90%, die Spezifitat mit 87% angegeben (Nasreddine et al.,
2005).

Im Nachfolgenden ist eigenstandig erstellte und nach Nasreddine modifizierte Darstellung
des MoCA-Tests, wie er in der PROPDESC-Studie Anwendung fand, abgebildet.

Anschlie3end folgen die Erklarungen der Einzelitems.
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Punkte
Visuospatial / Exekutiv
o ’ Wiirfel Uhr
Trail Making Test ) Zeichnen Sie diesen Wiirfel Zeichnen Sie eine Uhr mit
Verbinden Sie abwechselnd die Zahlen und nach. allen Ziffern. Die Zeiger
Buchstaben in aufsteigender Reihenfolge. Beginnen sollen auf Zehn nach EIf
Sie mit der 1. stehen.
® E A R
B @
» @
C ( /3;je 1 Punkt fur (/5)
/1 (/1) Zeiger, Kontur und Ziffern)
Benennen
Iy o™ 1
(11 (1) ( /1) ( 13)
Gedéchtnis
Es werden Worter vorgelesen. Bitte merken Sie sich diese und wiederholen Sie die Woérter (zwei Durchgange).
Kei
GESICHT SAMT KIRCHE TULPE ROT <l
Aufmerksamkeit
Wiederholen Sie die folgenden Zahlenreihen.
In der vorgelesenen Reihenfolge: 2 1 8 5 4 (12
Rickwarts: 7 4 2
Es wird eine Buchstabenreihe vorgelesen. Bitte klopfen Sie jedes Mal, wenn der Buchstabe ,A* vorgelesen wird.
FBACMNAAJKLBAFAKDEAAAJAMOFAAB (/1)
Ziehen Sie von der Zahl ,100° sieben ab und subtrahieren Sie von dem Ergebnis immer weiter 7.
93 86 79 72 65
(mind. 4 richtig: 3 Punkte ; 2 oder 3 richtig: 2 Punkte ; 1 richtig: 1 Punkt; 0 richtig: 0 Punkte) (/3)
Sprache
Bitte wiederholen Sie die nachfolgend vorgelesenen Satze wortwortlich. Fiir jeden richtig wiederholten Satz gibt es einen
Punkt.
Ich weiB lediglich, dass Hans heute an der Reihe ist, zu helfen. ( /1) (12
Die Katze versteckte sich immer unter der Couch, wenn die Hunde im Zimmer waren.
Bitte nennen Sie innerhalb von 60 Sekunden méglichst viele Wérter, die mit einem bestimmten Buchstaben (z.B. ,F)
beginnen. Bei mindestens elf Wortern gibt es den Punkt. (/1)
Abstraktion
Gemeinsamkeit von zwei Dingen der gleichen Oberkategorie
Eisenbahn und Fahrrad ( /1) (12)
Uhr und Lineal ( /1)
Erinnerung
/5
Bitte erinnern Sie die unter ,Gedéachtnis' genannten Woarter. Pro erinnerten Begriff gibt es einen Punkt. ( )
Orientierung
16
Bitte benennen Sie das aktuelle Datum, den Monat, das Jahr, den Wochentag, den Ort und die Stadt. ( )
Ausbildung
/1
<12 Jahre: 1 Punkt ( )
Gesamtpunktzahl /31

Abb. 1: MoCA Test modifiziert nach dem Original von Z. Nasreddine, in der deutschen
Version vom 07.11.2004, Abbildung eigenstandig erstellt, (Bartusch, 2004; Menzenbach
et al., 2020; Nasreddine et al., 2005).
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1.6.1 Visuospatial / Exekutiv

Zu den exekutiven Funktionen des Menschen gehoéren verschiedene Bereiche, unter
anderem das Arbeitsgedachtnis, die inhibitorische Impulskontrolle und die Planung von
Vorgangen (Diamond, 2013). Nach heutigem wissenschaftlichem Stand werden die
Exekutivfunktionen maf3geblich durch das Frontalhirn gesteuert (Ullsperger und Derrful3,
2012). Eine Einschrankung der Exekutivfunktionen gilt als Risikofaktor fuir ein POD sowohl
nach herzchirurgischen als auch nicht-herzchirurgischen Operationen (Rudolph et al.,
2006; Smith et al., 2009).

Visuospatiale Funktionen umfassen beispielsweise die raumliche Orientierung und die
Fahigkeit, Dinge aus dem Ged&chtnis zu konstruieren oder zu zeichnen (Bassetti und
Mumenthaler, 2012).

Die erste Kategorie des Tests besteht aus den folgenden drei Aufgaben:

Trail Making Test (TMT)

In der Version B des Trail Making Tests soll der Proband abwechselnd Zahlen und
Buchstaben in aufsteigender Reihenfolge verbinden. Fir die richtige Ausfihrung gibt es
einen Punkt. Diese Aufgabe aktiviert gemaR Studien mittels fMRT die linksseitigen
frontalen Regionen des Gehirns inklusive dorsolateralem prafrontalen Kortex und den
motorischen Gyri pracentralis, cinguli und medialis frontalis (Zakzanis et al., 2005). In
Studien, in denen Probanden vor nicht-herzchirurgischen elektiven Operationen getestet
wurden, konnte gezeigt werden, dass der Trail Making Test B einen pradiktiven Wert
hinsichtlich eines POD hat (Greene et al., 2009; Lindroth et al., 2019).

Wiirfel
Als nachstes wird der Proband aufgefordert, einen dartber gezeigten, dreidimensionalen

Wiirfel zu zeichnen. Wird dies fehlerfrei befolgt, erhalt er einen Punkt.

Uhrentest
Die dritte Teilaufgabe stellt der auch aus anderen Tests zur Ermittlung von kognitiven
Einschréankungen bekannte ,Uhrentest’ dar. Dabei soll eine Uhr mit allen Ziffern korrekt

gemalt werden in der die Zeiger auf ,zehn nach elf’ stehen. Es gibt je einen Punkt fur die
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richtige Kontur, das Einzeichnen der Ziffern und der Zeiger. Die Hochstpunktzahl flr diese
Anweisung betragt drei Punkte.

Das Zeichnen einer Uhr wird im klinischen Alltag aufgrund seiner einfachen
Durchfiihrbarkeit als alleinige Aufgabe als Demenztest angewendet (Shulman, 2000). Der
Test soll eine hohe Interraterreliabilitaét sowie eine hohe Sensitivitat und eine Spezifitat
von Uber 80 % bei der Unterscheidung von kognitiv unauffalligen Personen und Patienten
mit MCI bzw. Demenz haben (Nair et al., 2010; Shulman, 2000). Das falsche Einzeichnen
der Uhrzeit gilt als stimulusgebundene Reaktion, welche ein Zeichen fur exekutive
Dysfunktion ist (Soffer et al.,, 2022). Das Zeichnen testet die raumlich-visuelle
Verarbeitung und die Koordination zwischen Handen und Augen (Bai et al., 2021). Mit
Hilfe von fMRT des Gehirns konnte festgestellt werden, dass beim Zeichnen der hintere
parietale Kortex aktiviert wird (Bai et al., 2021). Der Test alleine kann laut Studien jedoch
nicht klar zwischen verschiedenen Demenzformen unterscheiden (Cahn-Weiner et al.,
2003, S.; Tan et al., 2015).

1.6.2 Benennen
Dem Probanden werden Zeichnungen eines Lowen, Nashorns und Kamels gezeigt. Die
Aufgabe besteht darin, die Tiere korrekt zu benennen. Fir jedes richtig benannte Tier gibt

es einen Punkt.

1.6.3 Aufmerksamkeit
Diese Kategorie wird von drei Teilaufgaben gebildet.

Zahlen wiederholen
Als Erstes soll der Proband eine vorgelesene Zahlenreihenfolge aus 5 Ziffern vorwarts
und eine Folge aus 3 Ziffern rickwérts wiederholen. Fir jede richtig wiederholte

Zahlenfolge gibt es einen Punkt.

Vigilanz
Danach liest der Untersucher eine Buchstabenfolge vor. Bei jedem ,A’ soll die Testperson
klopfen. Es darf hochstens ein Fehler gemacht werden, um den Punkt fur diese Aufgabe

zu erhalten.
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7er-Reihe

Zuletzt wird gefordert, von der Zahl 100 sieben abzuziehen und von dem Ergebnis vier
weitere Male sieben zu subtrahieren. Sind alle finf oder vier Ergebnisse korrekt, gibt es
die Hochstpunktzahl von drei Punkten. Bei zwei oder drei richtigen Subtraktionen erhalt

der Proband zwei Punkte, bei einem richtigen Ergebnis einen Punkt.

1.6.4 Sprache

Satzwiederholung

Die erste Teilaufgabe besteht darin, zwei Satze wortwortlich zu wiederholen. Fir jeden
korrekt wiederholten Satz gibt es einen Punkt.

Wortgewandtheit

Danach sollen in 60 Sekunden moglichst viele Worter genannt werden, die den
Anfangsbuchstaben ,F* haben. Fur mindestens elf Worter gibt es einen Punkt.

Forscher gehen davon aus, dass das Sprachzentrum des Menschen insbesondere bei

Rechtshandern in der linken Hemisphare verankert ist (Suchan und Karnath, 2011).

1.6.5 Abstraktion

Der Proband soll die Gemeinsamkeit von zwei genannten Dingen nennen, zum Beispiel,
dass eine ,Apfelsine‘ und eine ,Banane‘ beide zu der Kategorie ,Friichte' gehdren. Fir
jede richtige Abstraktion gibt es einen Punkt. Maximal kdnnen zwei Punkte erreicht

werden.

1.6.6 Gedachtnis / Erinnerung

Nach der Aufgabe ,Benennen‘ werden der Testperson funf Worter genannt, die sie
zweimal wiederholen soll. Dann absolviert der Teilnehmende die Aufgaben
JAufmerksamkeit’, ,Sprache’ und ,Abstraktion‘. Danach sollen alle Worter genannt werden,

an die sich der Patient noch erinnert. FUr jedes richtig erinnerte Wort gibt es einen Punkt.

1.6.7 Orientierung
In dieser Aufgabe wird nach dem aktuellen Datum, Monat, Jahr, Wochentag, Ort und der

Stadt gefragt. Pro richtige Antwort gibt es einen Punkt.
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1.6.8 Ausbildung

Da Analysen gezeigt haben, dass Patienten mit weniger Ausbildungsjahren schlechter im
MoCA abschneiden, erhalten Probanden zum Ausgleich einen Zusatzpunkt, wenn die
schulische und berufliche Ausbildung zusammen weniger als 12 Jahre dauerte
(Nasreddine et al., 2005).

1.6.9 MoCA Auswertung

Die Gesamtpunktzahl des MoCA kann in zwei Kategorien eingeteilt werden (Nasreddine
et al.,, 2005). Ein Gesamtergebnis von = 26 Punkten gilt gemall dem Erfinder als
unauffallig, eine Punktzahl von 25 oder weniger Punkten erwies sich in der Studie von
Nasreddine als guter Cut-off-Score fur die Detektion eines MCI (Nasreddine et al., 2005).
Inzwischen wurden die Cut-off-Werte vielfach durch externe Studien Uberprift, so dass
es verschiedene Grenzbereiche gibt. So vertffentlichten kanadische Forscher, dass ein
Cut-off-Wert von 23 Punkten die Zahl der Patienten, die falschlicherweise positiv auf MCI
getestet werden, verringern und die diagnostische Genauigkeit erh6hen kénnte (Carson
et al., 2018, S.). In einigen Studien wird kritisiert, dass der offizielle Cut-off-Wert von 26
Punkten zu hoch sei (Elkana et al., 2020; O’Caoimh et al., 2016). Auch Thomann et al.
uberpriften die Cut-off-Werte des MoCA-Tests und fanden heraus, dass bei einem Wert
von 23 oder weniger Punkten die Spezifitat bei 92 % und die Sensitivitat bei 84 % liegt
(Thomann et al., 2020). Im Vergleich dazu errechneten die Forscher fir den originalen
Wert von 25 oder weniger Punkten zwar eine hohe Sensitivitat von 94 %, jedoch nur eine
Spezifitéat von 63 % (Thomann et al., 2020).

1.7 Erfassung eines postoperativen Delirs
Es gibt verschiedene validierte Tests zur Detektion eines POD. Im Nachfolgenden werden

jene Delirtests genauer beschrieben, die in der PROPDESC-Studie genutzt wurden.

1.7.1 Richmond Agitation Sedation Scale (RASS)
Die RASS ist eine Skala, die auf ICU eingesetzt wird, um den Sedierungsgrad eines
Patienten zu beurteilen. Die Werte der Skala gehen von minus funf (nicht erweckbar) bis

plus vier (aggressiv). Je hoher der Wert, desto agitierter und je niedriger der Wert desto
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schlafriger ist der Patient. Ist der RASS-Wert gleich null, ist der Patient wach und ruhig.
Die Skala gilt als einfach durchftihrbar und verfiigt Giber eine hohe Validitat (Sessler et al.,
2002).

Tab. 3: RASS (Sessler et al., 2002); eigenstandig Ubersetzt

Wert Bezeichnung Beschreibung

+4 kampfeslustig Gewalttatig, gefahrlich fur das
Personal

+3 Sehr agitiert Zieht an Kathetern, Drainagen etc.
oder zeigt sich aggressiv

+2 agitiert energischer Bewegungsdrang,
atmet unruhig

+1 unruhig Angstlich, aber nicht aggressiv

0 wach und ruhig
-1 schlafrig Auf Ansprache fur mehr als 10

Sekunden adaquat wach

-2 Leicht sediert Erwacht auf Ansprache < 10
Sekunden mit Blickkontakt

-3 Moderat sediert | Reagiert auf Ansprache ohne
Blickkontakt

-4 Tief sediert Reagiert auf korperlichen Reiz, aber
nicht auf Ansprache

-5 Nicht erweckbar | Keine Reaktion auf Korperkontakt
oder Ansprache

1.7.24 A’s Test (4AT)

Der 4AT ist ein kurzer, einfach durchzufiihrender Delir-Test (Bellelli et al., 2014). Er
besteht aus vier Kategorien (s. Abb. 3). Als erstes wird mit der Beobachtung seiner
Reaktion die Wachheit des Patienten beurteilt. Dann folgt die Uberprufung der
Orientierung zur Person, aktuellem Ort und Zeit. Anschlielend soll die Aufmerksamkeit
getestet werden, indem der Proband aufgefordert wird, die Monate des Jahres von
Dezember beginnend rickwarts aufzusagen. Zuletzt wird abgefragt, ob eine akute oder
fluktuierende Symptomatik hinsichtlich des geistigen Zustands und der Wahrnehmung
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bestand oder besteht, beispielsweise im Sinne von optischen Halluzinationen. Die Punkte
dieser vier Teilaufgaben werden addiert. Ab 4 Punkten ist das Vorhandensein eines Delirs
maoglich (Bellelli et al., 2014).

Bei geriatrischen Patienten wird fUr dieses Testinstrument eine Sensitivitat von fast 90 %
und eine Spezifitdt von Uber 84 % angegeben (Bellelli et al., 2014). Auch in einer
monozentrischen kardiochirurgischen Studie betrug die Sensitivitat 85 % und die
Spezifitat 90 % (Chang et al., 2021).

1.7.3 Confusion Assessment Method (CAM)

Die CAM ist ein Test, mit dem innerhalb von wenigen Minuten beurteilt werden kann, ob
der Patient ein Delir hat (s. Abb. 4). Laut Studien liegen die Sensitivitat und Spezifitat bei
ungefahr 90% (Greer et al., 2011; Inouye et al., 1990; Wei et al., 2008). Die CAM beurteilt
den Patienten im klinischen Alltag. Mithilfe der CAM soll herausgefunden werden, ob sich
das Verhalten des Patienten akut ver&ndert hat oder einen fluktuierenden Verlauf hat.
AuRerdem wird bewertet, ob eine gestorte Aufmerksamkeitslage vorliegt. Als drittes wird
der Patient auf eine formale Denkstdrung gepruft. Zum Schluss beurteilt der Untersucher

die Bewusstseinslage des Patienten.

1.7.4 CAM for Intensive Care Unit (CAM-ICU)

Die CAM-ICU ist die modifizierte CAM fir Intensivstationen (s. Abb. 5). Sie besteht aus
verschiedenen Teilaufgaben. Zuerst wird beurteilt, ob beim Patienten eine akute oder
fluktuierende Wesensveranderung vorliegt (Teil 1). Um eine Aufmerksamkeitsstorung
identifizieren zu kdnnen, wird als Zweites der ASE-Buchstaben-Test durchgefiihrt (Teil 2).
Dazu wird dem Probanden die Hand gegeben. Der Untersucher liest nacheinander
Buchstaben vor. Dabei handelt es sich im Tageswechsel um die Abfolge ANANASBAUM'
oder ,ABRAKADABR'. Bei jedem ,A® soll der Patient die Hand des Testdurchfihrenden
driicken. Driickt der Patient mindestens dreimal bei einem anderen Buchstaben oder nicht
beim A, gilt der Test als auffallig. Macht der Patient weniger als drei Fehler, wird der Test
als unauffallig bewertet.

Ist der ASE-Buchstaben-Test auffallig gewesen, wird zur Beurteilung des Bewusstseins
noch der zu Beginn der Visite erhobene RASS-Wert hinzugezogen (Teil 3). Ist der RASS-
Wert ungleich null, wird dies als Delir gewertet. Andernfalls wird zuletzt geprift, ob eine
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formale Denkstorung vorliegt, indem der Untersucher vier Fragen stellt, die der Patient
mit ,Ja‘ oder ,Nein‘ beantworten soll, beispielsweise ,Schwimmt ein Stein auf dem
Wasser?‘. Des Weiteren zeigt der Untersucher zwei Finger hoch und fordert den Patienten
auf, mit beiden Handen dies nachzumachen (Teil 4). Macht der Proband mindestens zwei
Fehler, gilt der Test als auffallig. Insgesamt liegt ein Delir vor, wenn die erste, zweite und
dritte oder erste, zweite und vierte Aufgabe positiv getestet wurde. (Gunther et al., 2010)
Die CAM-ICU hat eine Sensitivitat von 88 % und eine Spezifitat von anndhernd 100% und
gilt als bestes Delir-Screening-Instrument fir Intensivstationen (Guenther et al., 2010;
Luetz et al., 2010). Da der Proband den Test non-verbal absolvieren kann, ist er auch bei
mechanisch beatmeten Patienten durchfuhrbar (Ely et al., 2001).

1.7.5 Delirium Observation Screening Scale (DOS)

In ihrem Ursprung bestand die Delirium Observation Screening Scale (DOS) aus 25
Punkten, welche auf den damaligen diagnostischen Kriterien des DSM der American
Psychiatric Association des Jahres 1994 beruhte (Schuurmans et al., 2003).

Heutzutage beurteilen Pflegekrafte mit der Gberarbeiteten Version der DOS in 13 Items
das Verhalten, die Orientierung und die Aufmerksamkeit des Patienten wéhrend der
Pflegemalinahmen in den vergangenen 24 Stunden (Park et al., 2021). Dazu gehort unter
anderem, ob der Patient die Tageszeit erkennt, Fragen passend beantwortet, ablenkbar
oder unruhig ist oder Halluzinationen hat. Sind mehr als 3 Punkte positiv, weist dies auf
ein Delir hin. Die Sensitivitat der DOS wird in Studien mit 90 %, die Spezifitat mit 91 %
angegeben (Gavinski et al., 2016; Park et al., 2021).
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Tab. 4: Verkurzte Version der DOS (Park et al., 2021; Schuurmans et al., 2003)

Item Wahrend der | Manchmal / Weil3
Schicht nie immer (wahrend | nicht
beobachtet der Schicht mind.

1 X beobachtet)
1 | Schlaft wahrend eines 0 1 #

Gesprachs oder einer

Aktivitat ein

2 | Schnell ablenkbar durch 0 1 #
andere Reize

3 | Bleibt aufmerksam im 1 0 #
Gesprach oder in der
Handlung

4 | Beendet begonnene Fragen | 0 1 #
oder Antworten nicht

5 | Gibt unpassende Antworten | 0 1 #
auf Fragen

6 | Reagiert verlangsamt auf 0 1 #
Anweisungen

7 | Denkt, irgendwo anders zu | 0 1 #
sein

8 | Erkennt die Tageszeit 1 0 #

9 | Erinnert sich an kirzliche 1 0 #
Ereignisse

10 | Nestelt, ist ruhelos, 0 1 #
unordentlich und nachlassig

11 | Zieht an Infusion, an 0 1 #

Sonden oder an Kathetern

etc.

12 | Reagiert unerwartet 0 1 #
emotional

13 | Sieht, hort oder riecht 0 1 #
Dinge, die nicht vorhanden
sind

1.8 Ziel der Dissertation

In dieser Promotion soll erarbeitet werden, ob es statistisch signifikante Zusammenhange
zwischen der POD- und Non-POD-Gruppe in den Ergebnissen der praoperativen MoCA-
Testung gibt. Dabei werden sowohl die Gesamtpunktzahl als auch die einzelnen Items
verglichen. Somit kann untersucht werden, welche kognitiven Beeintradchtigungen mit

einem erhohten Risiko fur das Auftreten eines POD vergesellschaftet sind und ob eine
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praoperative neurokognitive Testung der Patienten mittels MoCA-Tests einen pradiktiven
Wert hinsichtlich eines postoperativen Delirs hat.

Es wird angenommen, dass Patienten, die praoperativ eine geringere Gesamtpunktzahl
erreichen und in bestimmten Aufgaben des neurokognitiven Tests schlechter
abschneiden, ein hoheres Risiko haben, postoperativ ein Delir zu entwickeln.

Sollte sich diese Annahme bestéatigen, konnte es in Zukunft moglich sein, Patienten
praoperativ routinemafig mit einem verklrzten Test zu screenen und bei den betroffenen
Patienten praventive MaRnahmen zur Vermeidung eines postoperativen Delirs zu treffen
und sie postoperativ noch konsequenter im Hinblick auf ein POD zu Uberwachen.

Im Gegensatz zu den Studien von Price et al. und Eschweiler et al. wurden in der
PROPDESC-Studie Patienten aus diversen operativen Fachrichtungen untersucht
(Eschweiler et al., 2021; Price et al., 2017). Wahrend in der amerikanischen Studie von
Price et al. der MMSE angewandt wurde, wurde in unserer Studie der MoCA-Test
durchgefuhrt, welcher zur Feststellung kognitiver Beeintrachtigungen im Vergleich besser
abschneidet (Jia et al., 2021; Pinto et al., 2019).

2. Material und Methoden

2.1 Studiendesign Praoperative Pradiktion eines postoperativen Delirs durch geeignetes
Screening (PROPDESC)

Die Daten fur diese Promotion wurden im Rahmen der prospektiven Beobachtungsstudie
PROPDESC erhoben (Menzenbach et al., 2020). PROPDESC steht fur ,Praoperative
Pradiktion eines postoperativen Delirs durch geeignetes Screening’. Nach positivem
Votum der Ethikkommission an der Medizinischen Fakultat der Rheinischen Friedrich-
Wilhelms-Universitat Bonn (Antragsnummer 255/17) wurden zwischen Juli 2018 und
Oktober 2019 in der Klinik fur Anasthesiologie und Operative Intensivmedizin des
Universitatsklinikum Bonn 1097 Patienten in die monozentrische Studie eingeschlossen.
PROPDESC wurde im Deutschen Register Klinischer Studien (DRKS) unter der
Identifikationsnummer DRKS00028712 registriert und durch das Forderinstrument

Klinischer Studien unterstitzt. Die Untersuchungen wurden unter Bertcksichtigung der
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revidierten Deklaration von Helsinki des Weltarztebundes aus dem Jahr 1983
durchgefuhrt.

PROPDESC st ein Projekt, um préaoperative Risikofaktoren fir das Auftreten eines
postoperativen Delirs zu detektieren und aus den bedeutsamsten Punkten einen Risiko-
Score zu entwickeln, um die Wahrscheinlichkeit des Auftretens eines POD kuinftig bereits
in der Pramedikationsambulanz einschatzen zu kdnnen. Bei seiner Entwicklung wurde vor
allem Wert auf eine einfache Erhebung unter Verwendung routinemalfiig erhobener Daten
gelegt. Aus den monozentrischen Daten wurde ein erster praoperativer Score entwickelt,
welcher in einer multizentrischen Studie aktuell validiert wird (Menzenbach et al., 2022).
Zum Team der Studie gehorten Arzte, wissenschaftliche Mitarbeitende und Studierende
der Medizin. Alle wurden vor der Patientenrekrutierung intensiv geschult und in die

Methoden der Studie eingearbeitet.

2.2 Probandenrekrutierung

Die Aufnahme der Patienten in die Studie erfolgte Uber die Pramedikationsambulanz
sowie auf den operativen Stationen des Universitatsklinikum Bonn nach erfolgter
anasthesiologischer Aufklarung.

Fur die Studie wurden Patienten aus verschiedenen operativen Fachrichtungen
unabhangig der Art der Anasthesie rekrutiert. Es erfolgte eine ausfuhrliche Aufklarung und

die Unterzeichnung einer Einwilligungserklarung.

2.2.1 Einschlusskriterien

Zur Aufnahme in die Studie musste der Patient mindestens 60 Jahre alt sein. AuRerdem
musste die Operation elektiv durchgefiihrt werden und die geplante Operationsdauer
mindestens 60 Minuten betragen. Der Patient konnte nur in die Studie aufgenommen

werden, wenn eine unterschriebene Einwilligungserklarung vorlag.

2.2.2 Ausschlusskriterien
Ausschlusskriterien waren eine notfallmaRRige Operation sowie eine Sprachbarriere. Ein
bestehendes Betreuungsverhéltnis oder Erkrankungen, die nach Einschétzung eines

Studienarztes fur die Teilnahme an der Studie ungeeignet gewesen waren oder die
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Compliance beeintrachtigt hatten, wie z.B. Schizophrenie, durften ebenfalls nicht

vorliegen.

2.3 Erhobene Daten

Die erhobenen Daten wurden in die digitale Datenbank RedCap® eingetragen, welche
vom Institut fir Medizinische Biometrie, Informatik und Epidemiologie (IMBIE) des
Universitatsklinikums Bonn angelegt worden war.

Es wurden zahlreiche praoperative Daten erfasst. Dazu gehérten demografische und
medizinische Daten, wie z.B. Geschlecht, Alter, Vorerkrankungen, bestehende
Medikation, New York Heart Association (NYHA)- und ASA-Klasse. Das
Patientenkollektiv der PROPDESC-Studie umfasst nur die Klassen | bis IV, da
Notfalloperationen als Ausschlusskriterium galten. Auch die OP betreffende
Informationen, z.B. das OP-Fach, -Risiko und die -Dauer, wurden dokumentiert. In der
praoperativen anasthesiologischen Evaluation werden am Universitatsklinikum Bonn funf
OP-Risikoklassen unterschieden. Diese reichen von minimal invasiven Operationen
(Klasse 1) bis zu hoch invasiven Eingriffen (Klasse V). In der PROPDESC-Datenbank
wurde diese Information nach den modifizierten Johns Hopkins Kriterien in niedriges,
mittleres und hohes Operationsrisiko eingeteilt (Donati et al., 2004). OP-Risiko | und II
wurden als ,niedrig’, Klasse Il als ,mittel‘, Klasse IV und V als ,hoch’ gewertet.

In die Studie wurden Patienten aus verschiedensten operativen Fachrichtungen, wie z.B.
Viszeralchirurgie, = Thoraxchirurgie, Urologie, Orthopadie und Herzchirurgie,
aufgenommen. Da die POD-Rate in der Gruppe der herzchirurgischen Patienten deutlich
hoher war, wurde in der statistischen Analyse eine zusatzliche Unterteilung zwischen
herzchirurgisch operierten (HCH) und nicht-herzchirurgisch operierten Patienten (NHCH)
erstellt. Patienten nach einer herzchirurgischen Operation wurden postoperativ nahezu
immer auf ICU (Intensive Care Unit) oder IMC (Intermediate Care) -Stationen verlegt.
Des Weiteren wurden Laborwerte der praoperativen Blutentnahme, wie z.B.
Elektrolytwerte, in die Datenbank eingetragen.

Daruber hinaus wurden diverse Tests und Fragebdgen mit dem Patienten bearbeitet,
unter anderem der Alcohol Use Disorders Identification Test Consum (AUDIT-C), der
European Quality of Life 5 Dimensions 5 Level (EQ 5D 5L) und der MoCA-Test. Im
Rahmen der Studie wurde der MoCA-Test in einem geeigneten Untersuchungsraum oder
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im Patientenzimmer bei ruhiger Umgebung unter Anweisung eines Studienteammitglieds
durchgefiihrt und anschlieRend sowohl das Gesamtergebnis als auch die einzelnen
Teilaufgaben ausgewertet und in einer Datenbank erfasst. Die MoCA-Testung sollte nur
von einem geschulten Untersucher durchgefiihrt werden. Das Personal der PROPESC-
Studie wurde vor Studienbeginn gemald offizieller schriftlicher Anleitung in das
Testverfahren eingearbeitet und anschlie3end regelmafiig supervidiert. Bei Planung der
Studie wurde die Genehmigung fir die Verwendung des MoCA-Tests erteilt. Seit dem
01.09.2019 ist eine einstindige Schulung zur zertifizierten Anwendung fur Durchfiihrende
der MoCA-Testung obligatorisch (Nasreddine, 2023). Da die PROPDESC-Studie bereits
vorher genehmigt und durchgefihrt wurde, waren die Testdurchfiihrenden nicht offiziell
zertifiziert.

Alle Daten wurden in der Zeit zwischen sechs Wochen und einem Tag vor der Operation
erhoben.

Postoperativ wurden weitere Informationen Uber die Operation, wie beispielsweise die Art
der Anasthesie, die tatsachliche OP-Dauer, die postoperative Schmerztherapie sowie die
Ergebnisse der in den Kapiteln 1.7 bis 1.7.5 beschriebenen Delir-Assessments aus den

Studienvisiten eingetragen.

2.4 Primares Outcome POD

Die Erfassung des primaren Outcome POD erfolgte wahrend der ersten funf Tage nach
der Operation beziehungsweise an den ersten funf Tagen nach Beendigung der
postoperativen Sedierung. In der PROPDESC-Studie wurde auf ICU der RASS zu Beginn
der taglichen Visite erhoben, um zu prifen, ob eine Delirtestung des Patienten
durchgefuihrt werden konnte. Eine Testung auf POD wurde nach Sedierung ab dem ersten
Tag, an dem der RASS-Wert gro3er oder gleich minus 3 war, durchgefihrt.

Der Patient wurde durch ein geschultes Mitglied des Studienteams in der Regel vormittags
visitiert und hinsichtlich eines POD mit Hilfe von verschiedenen validierten Testverfahren
parallel getestet. Da das Delir durch eine fluktuierende Symptomatik gekennzeichnet ist,
wurden auf allen Stationen die zustandigen Pflegekrafte taglich retrospektiv zu den
vergangenen 24 Stunden mithilfe der DOS befragt, um den gesamten Tagesverlauf

beurteilen zu kénnen.
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Die POD-Testung wurde auf ICU und IMC mittels CAM-ICU und DOS durchgefihrt. Als
delirant eingestuft wurde der Patient, wenn die DOS grof3er oder gleich drei oder die CAM-
ICU positiv war.

Auf Normalstationen wurden 4AT, ASE-Buchstaben, DOS und CAM angewendet. Als
delirpositiv gewertet wurden die Probanden, deren DOS gro3er oder gleich drei oder CAM
positiv oder 4AT grol3er oder gleich vier war.

2.5 MoCA Bewertung

Wie in Kapitel 1.6.9 beschrieben, wurde in der Originalarbeit von Nasreddine ein Wert von
25 oder weniger Punkten als kognitiv auffallig gewertet. Da in der aktuellen
wissenschaftlichen Diskussion die Cut-off-Werte jedoch mehrfach analysiert wurden und
ein niedriger angesetzter Grenzwert fur kognitive Einschrankungen durchaus sinnvoll
erscheint, wurden in dieser Dissertation die Analysen flur die beiden untenstehenden

Grenzwerte durchgefuhrt.

Tab. 5: MoCA-Auswertung 1 nach Cut-off-Werten der Originalarbeit (Nasreddine et al.,
2005)

Gesamtpunktzahl | Beurteilung
0-25 Kognitiv eingeschrénkt
26 — 31 unauffallig

Tab. 6: MoCA-Auswertung 2 nach Cut-off-Werten der aktuellen wissenschaftlichen
Diskussion (Carson et al., 2018)

Gesamtpunktzahl | Beurteilung
0-—22 Kognitiv eingeschrankt
23 -31 unauffallig

2.6 Statistische Analyse

In der statistischen Auswertung dieser Promotion sind alle Patienten einbezogen, die an
mindestens drei Tagen visitiert wurden. Zudem wurden auch Patienten, die bereits vor
der dritten Visite entlassen wurden, aber in den ersten beiden Visiten delirnegativ waren,
als Non-POD in die Statistik mit aufgenommen, da davon auszugehen ist, dass diese

Patienten in ihrem familiaren Umfeld kein Delir mehr entwickelt haben. Patienten, die
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wahrend des Zeitraums der Visiten verstarben und bis zu ihrem Tod nicht delirant waren,
wurden aus der Datenbank ausgeschlossen. Diejenigen, die vor Abschluss der finf
Visiten verstarben oder entlassen wurden, aber zuvor delirant getestet worden waren,
wurden in der statistischen Berechnung der POD-Gruppe zugeordnet.

Zur POD-Gruppe zahlt in den Ergebnissen jeder Patient, der an mindestens einem Tag
durch ein Testinstrument positiv auf ein postoperatives Delir getestet wurde.

In dieser Dissertation wurde sowohl die Gesamtpunktzahl als auch die erreichte Punktzahl
in den einzelnen Items des MoCA der delirpositiven Patienten den Ergebnissen der
delirnegativen Patienten gegenibergestellt und statistisch signifikante Abhangigkeiten
und Zusammenhénge herausgestellt.

Das Signifikanzniveau wurde auf 5% (a = 0,05) festgelegt. Es wurde auf zweiseitige
asymptotische Signifikanz gepruft. Fehlende Werte wurden in den Tabellen angegeben.
Metrische Variablen wurden mittels Shapiro-Wilk-Test auf Normalverteilung gepruft. Es
lag bei keiner analysierten Variable eine Normalverteilung und/oder eine
Varianzhomogenitat vor. Daher wurde zur p-Wert-Ermittlung dieser Variablen der Mann-
Whitney-U-Test als nicht-parametrisches Verfahren angewendet.

Der p-Wert fur kategoriale Variablen wurde mit dem Exakten Fisher-Test berechnet.

Die Odds Ratio wurde mittels Kreuztabellen und logistischer Regressionsanalyse
ermittelt. Die Referenzkategorien sind in den Tabellen in Klammern angegeben. Die
jeweiligen Referenzkategorien wurden aufgrund der aktuellen wissenschaftlichen
Erkenntnisse gewahlt, dass diese Kategorien das geringste POD-Risiko haben (Bramley
et al., 2021; Dasgupta und Dumbrell, 2006; Oh et al., 2015; Zakriya et al., 2002).

Zur Beurteilung des Einflusses der MoCA-Gesamtpunktzahl auf das Outcome POD unter
Berlcksichtigung verschiedener Kovariablen wurden verschiedene logistische
Regressionsanalysen durchgeftihrt. Die binare abhangige Variable war das Outcome
POD. Als Kofaktoren wurden das Alter, das Geschlecht, die ASA-Klasse, das OP-Risiko
und das OP-Fach ,herzchirurgisch/nicht-herzchirurgisch’ einbezogen, da diese Variablen
die Patientenkohorte der PROPDESC-Studie gut beschreiben und als bedeutsame
Faktoren in Hinblick auf die Entwicklung eines Delirs gelten (Bramley et al., 2021;
Dasgupta und Dumbrell, 2006; Oh et al., 2015; Zakriya et al., 2002). Die Variablen der
Regression wurden zuvor mittels bivariater Pearson-Korrelation auf Multikollinearitat

gepruft, welche nicht vorlag. Um zu testen, ob sich das Regressionsmodell von einem
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Nullmodell unterscheidet, wurde der Omnibus-Test der Modellkoeffizienten, welcher ein
Chi-Quadrat-Test ist, angewendet. Das Nagelkerkes-R? ist ein Mal3 fur die Effektstarke
und der Hosmer-Lemeshow-Test fur die Anpassungsgite des logistischen
Regressionsmodells.

Fur die statistische Auswertung wurde das Programm IBM SPSS Statistics 27 genutzt.
AuBBerdem wurde eine statistische Beratung durch das IMBIE der Universitat Bonn in

Anspruch genommen.

2.7 Literaturrecherche

Die Literaturrecherche basiert auf der Datenbank PubMed® mit folgender Stichwortsuche:
MoCA, postoperative Delirium, Delirium, Delirium ICU, Delirium Risk, MMSE, CAM-ICU,
Mild Cognitive Impairment, Pathophysiology Delirium. Mit wenigen Ausnahmen wurden
die Quellen in PubMed® aus den Jahren 2010 bis 2022 herausgefiltert. Darliber hinaus

wurde Citation-Tracking angewendet.

3. Ergebnisse

3.1 Probanden

In die Studie wurden insgesamt 1097 Personen eingeschlossen (n= 1097). 76 davon
konnten aufgrund von nicht stattgefundener OP oder einer nur teilweise erteilten
Einwilligung nicht visitiert werden. Weitere 45 Personen schieden aus der Analyse aus,
da entweder weniger als drei postoperative Visiten durchgefihrt worden waren oder sie
vor Ende der vollstandigen Visiten verstarben, ohne dass sie vorher delirpositiv getestet

worden waren. Statistisch ausgewertet wurden 976 Falle.
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A_usgewahlte Ausgewahlt, aber nicht eingeschlossen = 76
Patienten = 1097 -> OP abgesagt = 72
-> Einwilligung zuriickgezogen = 4
Visitierte Patienten

=1021

Ausgeschlossene Patienten =45

Statistisch -> Patient verstarb vor Ende der Visite ohne POD = 15

ausgewertete
Patienten = 976

-> < 3 Visiten (aul3er vorzeitige Entlassung ohne POD) = 30

Abb. 2: Flussdiagramm des PROPDESC-Patientenkollektivs

3.2 POD-Inzidenz und Demographie

Von insgesamt 976 Probanden entwickelten 229 (23,5 %) ein POD.

In unserem Kollektiv waren 375 Personen weiblich (38,4 %) und 601 mannlich (61,6 %).
Die POD-Gruppe bestand aus 64 (27,9 %) weiblichen und 165 (72,1 %) mannlichen
Probanden. In der Non-POD-Gruppe befanden sich 310 (41,6 %) weibliche und 436 (58,4
%) mannliche Patienten. Manner entwickelten statistisch signifikant haufiger ein POD (p-
Wert < 0,001).

Der Mittelwert des Alters aller Patienten lag zum Zeitpunkt der Studie bei 72,3 + 7,3 Jahren
und die Spanne reichte von 60 bis 94 Jahren.

Der Altersdurchschnitt der Patienten, die ein POD entwickelten, lag bei 73,3 + 7,2 Jahren,
bei Patienten ohne POD 72,0 £ 7,3 Jahre.

Probanden, die ein POD entwickelten, waren statistisch signifikant &lter (p-Wert = 0,010).
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Tab. 7: Demographische Auswertung des Patientenkollektivs mit Unterscheidung in POD-
und Non-POD-Gruppe (OR = Odds Ratio; SD = Standard Deviation; 95 %-KI = 95 %-
Konfidenzintervall)

Alle POD  Non- p-Wert OR 95 %- Fehlende
(SD (SD POD (SD Kl Werte
oder oder oder

Anteil Anteil Anteil in
in %) in %) %)

Insgesamt 976 229 747 0
(23,5) (76.5)
Alter [Jahre] 72,3 73,3 72,0 0,010 0
*7.3)  (#7.2) (*7,3)
60-69 388 77 311
(Referenzkategorie) (39,8) (33,6) (41,6)
70-79 421 104 317 0,098 1,3 0,95
(43,1) (45,4) (42,4) -
1,85
80-89 160 46 114 0,024 1,6 1,07
(16,4) (20,1) (15,3) -
2,49
90-99 7 2 5 0,571 16 0,31
8,49
Geschlecht < 0,001 1
Weiblich 375 64 310
(Referenzkategorie) (38,4) (27,9) (41,6)
mannlich 601 165 436 1,8 1,33
(61,6) (72,1) (58,4) -
2,53

3.3 Auswertung OP-Risiko und -Fach in POD- und Non-POD-Gruppe

126 Probanden (12,9 %) hatten ein niedriges, 430 (44,1 %) ein mittleres und 420 (43,0
%) ein hohes OP-Risiko. In der POD-Gruppe unterzogen sich die meisten Patienten einer
OP mit hohem Risiko (68,1 %, n = 156), wahrend in der Non-POD-Gruppe nur 35,3 % (n
= 264) der Probanden ein hohes OP-Risiko hatten. Die Entwicklung eines POD war
statistisch signifikant abhangig vom Risiko des operativen Eingriffs (p-Wert < 0,001).
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Die Odds Ratio (OR), dass Patienten in der hohen OP-Risikoklasse ein POD entwickelten,
war im Vergleich zum niedrigen OP-Risiko 24,2 mal hoher.

Das Gesamtkollektiv kann in eine herzchirurgische Gruppe, welche einen Anteil von 28,1
% (n = 274) hat, und eine nicht-herzchirurgische Gruppe, die 71,9 % (n = 702) ausmacht,
aufgeteilt werden. Die Mehrheit der POD-Gruppe (60,3 %, n = 138) wurde
kardiochirurgisch operiert. In der Non-POD-Gruppe unterzog sich die deutliche Mehrheit
(81,8 %, n = 611) einer Operation, die nicht herzchirurgisch war.

Insgesamt hatten sich Probanden, die ein POD entwickelten, 6fter einer herzchirurgischen

oder einer anderen risikoreicheren OP unterzogen (s. Tab. 8).

Tab. 8: Statistische Auswertung des OP-Risikos des Patientenkollektivs mit
Unterscheidung in POD- und Non-POD-Gruppe (HCH = Herzchirurgie; NHCH = Nicht-
Herzchirurgie; OR = Odds Ratio; 95 %-KI = 95 %-Konfidenzintervall)

Alle POD Non- p-Wert OR 95%- Fehlende

(Anteil (Anteil POD Kl Werte
in%) in%) (Anteil
in %)
OP-Risiko <0,001 0
Niedrig 126 3 123
(Referenzkategorie) (12,9) (1,3) (16,5)
mittel 430 70 360 0,001 80 247- 0
(44,1) (30,6) (48,2 25,78
hoch 420 156 264 <0,001 242 758- 0
(43,0) (68,1) (35,3) 77,46
OP-Fach <0,001
NHCH 702 91 611 0
(Referenzkategorie) (71,9) (39,7) (81,8)
HCH 274 138 136 <0,001 6,8 493- O
(28,1) (60,3) (18,2) 9,41

3.4 Auswertung ASA-Klassifikation in POD- und Non-POD-Gruppe

25 (2,6 %) Patienten wurden der ASA-Klasse | zugeordnet. 339 Probanden (34,7 %)
gehorten in Klasse I, 544 (55,7 %) in Klasse 11l und 68 (7,0 %) in Klasse IV. Kein Proband
gehorte zur ASA-Klasse V oder VI.
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In der POD-Gruppe gehorten 84,7 % der Patienten in ASA-Klasse Il und IV (n = 194), in
der Non-POD-Gruppe betrug der Anteil nur 56,0 % (n = 418). Das Risiko, ein POD zu
entwickeln, war statistisch signifikant abhangig von einer hoheren ASA-Klasse (p-Wert <
0,001).

POD-Patienten hatten 6fter die ASA-Klasse IV. Die Odds Ratio der ASA-Klasse IV betrug
4,1 (p-Wert <0,017)

Tab. 9: Statistische Auswertung der ASA-Klasse des Patientenkollektivs mit
Unterscheidung in POD- und Non-POD-Gruppe (OR = Odds Ratio; 95 %-KI = 95 %-
Konfidenzintervall)

Alle POD Non-  p- OR 95%- Fehlende
(Anteil (Anteil POD Wert Kl Werte
in%) in%) (Anteil
in %)
ASA-Klasse 0
I 25 4 21
(Referenzkategorie) (2,6) ,7) (2,8)
Il 339 31 308 0269 05 0,17- O
(34,7) (13,5) (41,2 1,64
1] 544 164 380 0,139 23 0,77- O
(55,7) (71,6) (50,9) 6,70
v 68 30 38 0,017 4.1 128- 0
(7,00  (13,1) (5.1) 13,74
Y 0
VI 0

3.5 Auswertung der MoCA-Testung in POD- und Non-POD-Gruppe

3.5.1 Auswertung Visuospatial / Exekutiv in POD- und Non-POD-Gruppe

13,2 % (n = 30) der POD-Gruppe erzielten maximal einen von finf Punkten, wohingegen
nur 8,5 % (n = 63) der Non-POD-Gruppe null oder einen Punkt erreichten. Weniger als
die Halfte der deliranten Patienten (47,6 %, n = 108) erreichten vier oder fiinf Punkte, bei
den nicht-deliranten Probanden waren es 56,6 % (n = 419). In dieser Oberkategorie war
die POD-Entwicklung statistisch signifikant abhangig von der erreichten Punktzahl (p-
Wert = 0,018).
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Tab. 10: Kategoriale Auswertung der erreichten Punktzahl im Aufgabenbereich
,Visuospatial / Exekutiv* mit Unterscheidung in POD- und Non-POD-Gruppe

Alle POD Non-POD p-Wert Fehlende
(Anteil an (Anteil in  (Anteil in Werte
Gesamtkollektiv %) %)
in %)
Visuospatial / 967 227 740 0,018 9
Exekutiv (23,5) (76,5)
0 22 11 11
(2,3) (4,8) (1,5)
1 71 19 52
(7,3) (8.4) (7,0)
2 134 29 105
(13,9) (12,8) (14,2)
3 213 60 153
(22,0) (26,4) (20,7)
4 258 52 206
(26,7) (22,9) (27,8)
5 269 56 213
(27,8) (24,7) (28,8)

T™MT

In der POD-Gruppe hatten 51,5 % der Probanden null Punkte und 48,5 % einen Punkt. In
der Non-POD-Gruppe erzielten 39,4 % null Punkte und 60,4 % einen Punkt. Die
Entwicklung eines POD war statistisch signifikant abh&angig von der Punktzahl im TMT (p-
Wert = 0,002).
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Tab. 11: Kategoriale Auswertung der erreichten Punktzahl im TMT mit Unterscheidung in
POD- und Non-POD-Gruppe

Alle POD Non-POD p-Wert Fehlende
(Anteil an (Anteil in  (Anteil in Werte
Gesamtkollektiv %) %)
in %)

T™MT 968 227 (23,5) 741 (76,5) 0,002 8

0 409 (42,3) 117 (51,5) 292 (39,4)

1 559 (57,7) 110 (48,5) 449 (60,6)

Wiirfel

54,6 % der deliranten und 51,7 % der nicht-deliranten Patienten erreichten beim Zeichnen
des Wiirfels keinen Punkt. Bei dieser Aufgabe war die Entwicklung eines POD
unabhangig von der erreichten Punktzahl (p-Wert = 0,448).

Tab. 12: Auswertung der erreichten Punktzahl in der Wirfel-Aufgabe mit Unterscheidung
in POD- und Non-POD-Gruppe

Alle POD Non-POD p-Wert Fehlende
(Anteil an (Anteil in  (Anteil in Werte
Gesamtkollektiv %) %)
in %)
Wirfel 968 227 741 (76,5) 0,448 8
(23,5)
0 507 (52,4) 124 383 (51,7)
(54,6)
1 461 (47,6) 103 358 (48,3)
(45,4)

Uhr

In der POD-Gruppe hatten 5,3 % null Punkte, 10,1 % einen Punkt, 29,5 % zwei Punkte
und 55,1 % die volle Punktzahl. In der Non-POD-Gruppe erzielten 2,3 % null Punkte, 11,7
% einen Punkt, 25,6 % zwei Punkte und 60,3 % drei Punkte. Die POD-Entwicklung und
die erreichte Punktzahl in dieser Aufgabe waren unabhangig voneinander (p-Wert =
0,070).
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Tab. 13: Auswertung der erreichten Punktzahl bei der Uhr-Aufgabe mit Unterscheidung
in POD- und Non-POD-Gruppe

uhr

Alle

(Anteil an
Gesamtkollektiv in
%)

968

29 (3,0)

110 (11,4)

257 (26,5)

572 (59,1)

POD
(Anteil in
%)

227 (23,5)
12 (5,3)
23 (10,1)
67 (29,5)

125 (55,1)

Non-POD
(Anteil in
%)

741 (76,5) 0,070
17(2,3)

87 (11,7)

190 (25,6)

447 (60,3)

p-Wert

Fehlende
Werte

8

3.5.2 Auswertung Benennen in POD- und Non-POD-Gruppe
In der POD-Gruppe hatte kein Patient null Punkte, in der Non-POD-Gruppe 0,1 % (n = 1).
Die Mehrheit (94,3 % der POD-Gruppe, 95,0 % der Non-POD-Gruppe) erreichten die volle
Punktzahl. Es gab keine Abhangigkeit bezuglich der erreichten Punktzahl in der POD-
und der Non-POD-Gruppe (p-Wert = 0,872).

Tab. 14: Auswertung der erreichten Punktzahl bei der Aufgabe ,Benennen’ mit
Unterscheidung in POD- und Non-POD-Gruppe

Benennen
(Tiere)

0

1

Alle
(Anteil an

Gesamtkollektiv

in %)

972

1(0,1)
5 (0,5)
44 (4,5)

922 (94,9)

POD-
(Anteil in
%)

229
(23,6)
0 (0,0)
1(0,4)
12 (5,2)

216
(94,3)

Non-POD p-Wert
(Anteil in
%)

743
(76,4)

0,872

1(0,1)
4 (0,5)
32 (4,3)

706
(95,0)

Fehlende
Werte
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3.5.3 Auswertung Aufmerksamkeit in POD- und Non-POD-Gruppe

Betrachtet man die Kategorie ,Aufmerksamkeit’, die aus den drei nachfolgenden
Teilaufgaben besteht, zeigt sich eine statistisch signifikante Abhangigkeit der erreichten
Punktzahl und der POD-Entwicklung (p-Wert = 0,002). Wahrend in der POD-Gruppe nur
46,3 % (n = 106) der Personen die volle Punktzahl erzielten, waren es in der Gruppe der
Patienten ohne POD 56,1 % (n = 419).

Zahlen wiederholen

Die Ergebnisse zeigen, dass es im Gegensatz zu der zusammengefassten Kategorie
JAufmerksamkeit’ in der ersten Teilaufgabe keine statistisch signifikante Abhangigkeit
zwischen den der erreichten Punktzahl und den postoperativ deliranten und nicht-
deliranten Patienten gibt (p-Wert = 0,108).

5,2 % (n = 12) der deliranten Pateinten und 6,0 % (n = 45) der nicht-deliranten Patienten

erreichten keinen Punkt.

Vigilanz

Im Gegenzug zeigte sich bei der zweiten Aufmerksamkeitsaufgabe eine statistisch
signifikante Abhé&ngigkeit der erzielten Punktzahl und der POD-Entwicklung (p-Wert =
0,042). Die deliranten Patienten erreichten in 15% (n = 35) der Félle keinen Punkt bei
dieser Aufgabe.

Bei den nicht-deliranten Patienten waren es hingegen nur 10,0 % (n = 76), die diese
Aufgabe mit null Punkten |3sten.

7er-Reihe

Bei der dritten Aufgabe dieser Kategorie zeigte sich ebenfalls eine statistisch signifikante
Abhangigkeit zwischen der erreichten Punktzahl und der POD-Entwicklung (p-Wert =
0,008). Wahrend 5,2 % (n = 12) der deliranten Probanden keinen Punkt erzielten, waren
es bei den nicht-deliranten Patienten nur 1,3 % (n = 10). Die volle Punktzahl erzielten 76,4
% (n = 175) der POD-Gruppe und 82,2 % (n = 614) der Non-POD-Gruppe.
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Tab. 15: Auswertung der erreichten Punktzahl in der Kategorie ,Aufmerksamkeit’ und
deren Einzelaufgaben ,Zahlen wiederholen’, \Vigilanz‘ und ,7er-Reihe‘ mit Unterscheidung

in POD- und Non-POD-Gruppe

Alle POD- Non-POD p-Wert Fehlende
(Anteil an (Anteil in (Anteil in Werte
Gesamt- %) %)
kollektiv in
%)
Aufmerksamkeit 976 229 (23,5) 747 (76,5 0,002 O
0 3(0,3) 1(0,4) 2 (0,3)
1 6 (0,6) 4 (1,7) 2 (0,3)
2 12 (1,2) 6 (2,6) 6 (0,8)
3 55 (5,6) 18 (7,9) 37 (5,0)
4 109 (11,2) 21 (9,2) 88 (11,8)
5 266 (27,3) 73 (31,9) 193 (25,8)
6 525 (53,8) 106 (46,3) 419 (56,1)
Zahlen 0,108 O
wiederholen
(Aufmerksamkeitl)
0 57 (5,8) 12 (5,2) 45 (6,0)
1 234 (24,0) 67 (29,3) 167 (22,4)
2 685 (70,2) 150 (65,5) 535 (71,6)
Vigilanz (beim A 0,042 O
klopfen;
Aufmerksamkeit2)
0 111 (11,4) 35 (15,3) 76 (10,2)
1 865 (88,6) 194 (84,7) 671 (89,8)
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7er-Reihe 0,008 O
(fortlaufende

Subtraktion;

Aufmerksamkeit3)

0 22 (2,3) 12 (5,2) 10 (1,3)

1 55 (5,6) 15 (6,6) 40 (5,4)

2 110 (11,3)  27(11,8)  83(11,1)
3 789 (80,8)  175(76,4) 614 (82,2)

3.5.4 Auswertung Sprache in POD- und Non-POD-Gruppe

In der Kategorie Sprache, die aus den beiden nachfolgenden Aufgaben besteht, war die
POD-Entwicklung statistisch signifikant abhangig von der praoperativ erreichten
Punktzahl (p-Wert = 0,001). Keinen Punkt erhielten 13,1 % (n = 30) der deliranten und 9,0
% (n = 67) der nicht-deliranten Probanden. Die volle Punktzahl erreichten 12,7 % (n = 29)

der delirpositiven und 24,6 % (n = 183) der delirnegativen Teilnehmenden.

Satzwiederholung

Fur die erste sprachliche Aufgabe erhielten 15,3 % (n = 35) der POD-Gruppe und 11,8 %
(n = 88) der Non-POD-Gruppe keinen Punkt. Die volle Punktzahl erreichten 53,7 % (n =
123) der postoperativ deliranten und 63,5 % (n = 474) der nicht-deliranten Patienten. Die
Abhangigkeit der POD-Entwicklung war mit einem p-Wert von 0,027 statistisch signifikant.

Wortgewandtheit

In der zweiten Sprachaufgabe erreichten 77,3 % (n = 177) Probanden aus der POD- und
66,2 % (n = 494) Probanden aus der Non-POD-Gruppe null Punkte. Richtig gelést wurde
die Aufgabe nur von 22,7 % (n = 52) der deliranten Patienten, wohingegen 33,8 % (n =
252) der delirnegativen Probanden die Aufgabe korrekt l6sten.

Die POD-Entwicklung war somit statistisch signifikant abhangig von der erreichten
Punktzahl in der Wortgewandtheit (p = 0,001).
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Tab. 16: Auswertung der erreichten Punktzahl in der Kategorie ,Sprache’ und deren
Einzelaufgaben ,Satzwiederholung‘ und ,Wortgewandtheit’ mit Unterscheidung in POD-
und Non-POD-Gruppe

Alle POD Non-POD p- Fehlende
(Anteil an (Anteil in  (Anteilin  Wert Werte
Gesamt- %) %)
kollektiv in %)
Sprache 974 229 (23,5) 745(76,5) 0,001 2
0 97 (10,0) 30 (13,1) 67 (9,0)
1 215 (22,1) 58 (25,3) 157 (21,1)
2 450 (46,2) 112 (48,9) 338 (45,4)
3 212 (21,8) 29 (12,7) 183 (24,6)
Satzwiederholung 975 229 (23,5) 746 (76,5 0,027 1
(Sprachel)
0 123 (12,6) 35 (15,3) 88 (11,8)
1 255 (26,2) 71(31,0) 184 (24,7)
2 597 (61,2) 123 (53,7) 474 (63,5)
Wortgewandtheit 975 229 (23,5) 746 (76,5 0,001 1
(Worter mit ,F*;
Sprache2)
0 671 (68,8) 177 (77,3) 494 (66,2)
1 304 (31,2) 52 (22,7) 252 (33,8)

3.5.5 Auswertung Abstraktion in POD- und Non-POD-Gruppe

Die Ergebnisse dieser Aufgabe zeigten keine statistisch signifikante Abhangigkeit der
POD-Entwicklung und der Punktzahl (p-Wert = 0,743). Je gut ein Viertel der POD-Gruppe
(27,1 %, n = 62) und der Non-POD-Gruppe (25,7 %, n = 192) erzielte keinen Punkt. Zwei
Punkte erhielten 41,0 % (n = 94) der POD-Gruppe und 43,9 % (n = 328) der Non-POD-
Gruppe.
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Tab. 17: Auswertung der erreichten Punktzahl bei der Aufgabe ,Abstraktion® mit
Unterscheidung in POD- und Non-POD-Gruppe

Alle POD Non-POD p- Fehlende
(Anteil an (Anteil in  (Anteil in Wert Werte
Gesamtkollektiv %) %)
in %)
Abstraktion 976 229 747 (76,5) 0,743 0
(23,5)
0 254 (26,0) 62 (27,1) 192 (25,7)
1 300 (30,7) 73 (31,9) 227 (30,4)
2 422 (43,2) 94 (41,0) 328 (43,9)

3.5.6 Auswertung Gedachtnis / Erinnerung in POD- und Non-POD-Gruppe

Die POD-Entwicklung war mit einem p-Wert von < 0,001 statistisch signifikant abh&ngig
von der erreichten Punktzahl in dieser Kategorie. Wahrend sich in der POD-Gruppe fast
jeder dritte Patient (31,0 %, n = 71) an kein Wort erinnerte, war es in der Non-POD-Gruppe
nur ungefahr jeder funfte (19,0 %, n = 142). Vier oder sogar alle finf der zuvor genannten
Worter konnten 28,4 % (n = 212) der delirnegativen, aber nur 15,7 % (n = 36) der

delirpositiven Probanden nennen.



49

Tab. 18: Auswertung der erreichten Punktzahl bei der Aufgabe ,Erinnerung’ mit
Unterscheidung in POD- und Non-POD-Gruppe

Alle POD Non-POD p-Wert Fehlende
(Anteil an (Anteil in  (Anteil in Werte
Gesamt- %) %)
kollektiv in %)

Erinnerung 976 229 747 (76,5) <0,001 O

(5 Worter (23,5)

wiederholen)

0 213 (21,8) 71(31,0) 142 (19,0)

1 111 (11,4) 31 (13,5 80 (10,7)

2 168 (17,2) 39 (17,00 129 (17,3)

3 236 (24,2) 52 (22,7) 184 (24,6)

4 160 (16,4) 25(10,9) 135(18,1)

5 88 (9,0) 11 (4,8) 77 (10,3)

3.5.7 Auswertung Orientierung in POD- und Non-POD-Gruppe

Bei der praoperativen Uberprifung der Orientierung erhielten 86,0 % (n = 197) der
delirpositiven und 92,1 % (n = 688) der delirnegativen Teilnehmenden die volle Punktzahl.
Die Abhéangigkeit der Entwicklung eines POD und der erreichten Punktzahl erwies sich in
der Analyse als statistisch signifikant (p-Wert = 0,006).
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Tab. 19: Auswertung der erreichten Punktzahl bei der Aufgabe ,Orientierung’ mit
Unterscheidung in POD- und Non-POD-Gruppe

Alle POD Non-POD p- Fehlende
(Anteil an (Anteil in (Anteil in Wert Werte
Gesamt- %) %)
kollektiv in %)

Orientierung 976 229 (23,5) 747 (76,5) 0,006 O

0 2(0,2) 0 (0,0) 2 (0,3)

1 1(0,1) 0 (0,0) 1(0,1)

2 2 (0,2) 2 (0,9) 0 (0,0)

3 4 (0,4) 3(1,3) 1(0,1)

4 11 (1,1) 4 (1,7) 7(0,9)

5 71 (7,3) 23 (10,0) 48 (6,4)

6 885 (90,7) 197 (86,0) 688 (92,1)

3.5.8 Auswertung Ausbildung in POD- und Non-POD-Gruppe

In der POD-Gruppe gaben 48,0 % (n = 110) der Patienten zwolf oder weniger
Ausbildungsjahre und 52,0 % (n = 119) mehr als zwolf Ausbildungsjahre an. In der Non-
POD-Gruppe war bei 40,5 % (n = 302) die Ausbildungsdauer maximal zwolf Jahre,
wohingegen 59,5 % (n = 444) mehr als zwolf Jahre Ausbildung angaben. Die POD-
Entwicklung war statistisch signifikant abhangig von der Ausbildungsdauer (p-Wert =
0,047).
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Tab. 20: Auswertung der der Ausbildungsdauer mit Unterscheidung in POD- und Non-
POD-Gruppe

Alle POD Non-POD p- Fehlende
(Anteil an (Anteil in  (Anteil in ~ Wert Werte
Gesamtkollektiv %) %)
in %)

Ausbildung 975 229 (23,5) 746 (76,5 0,047 1

0 (=12 Jahre) 412 (42,3) 110 (48,0) 302 (40,5)

1 (> 12 Jahre) 563 (57,7) 119 (52,0) 444 (59,5)

3.5.9 Auswertung Gesamtpunktzabhl

Das Patientenkollektiv erreichte praoperativ im Durchschnitt je 23,2 + 3,9 Punkte im
MoCA-Test. Der Median lag bei 24 Punkten, das Minimum bei 7 Punkten und das
Maximum bei 31 Punkten.

Patienten, die ein postoperatives Delir entwickelten, erreichten durchschnittlich 22,1 + 4,2
Punkte. Bei Patienten ohne POD betrug die Gesamtpunktzahl im Mittel 23,5 £+ 3,7. Somit
erzielte die POD-Gruppe beim MoCA Test im Durchschnitt eine statistisch signifikant
geringere Gesamtpunktzahl (p-Wert < 0,001).

Tab. 21: Auswertung der erreichten Gesamtpunktzahl im MoCA mit Unterscheidung in
POD- und Non-POD-Gruppe (SD = Standardabweichung)

Alle POD (SD) Non-POD p-Wert  Fehlende
(SD) (SD) Werte

MoCA-Summe 23,2(x3,9 22,1(+x4,2) 235(x3,7 <0,001 O
(metrisch)

MoCA Auswertung 1 (originaler Cut-off, zwei Kategorien):

Wird das Gesamtergebnis gemal der Originalversion des MoCA in die zwei Kategorien
,unauffallig’ (26 - 31 Punkte) und ,kognitive Einschrankung® (£ 25 Punkte) eingeteilt,
erzielten 291 Personen (29,8 %) ein unauffalliges Ergebnis und 685 Probanden (70,2 %)
waren kognitiv eingeschrankt. In der POD-Gruppe erzielten 22,3 % der Patienten ein
unauffalliges Ergebnis, in der Non-POD-Gruppe 32,1 %. In der POD-Gruppe waren die
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Patienten praoperativ statistisch signifikant haufiger kognitiv eingeschrankt als in der Non-
POD-Gruppe. (p-Wert = 0,005; OR =1,7).

Tab. 22: Auswertung des MoCA-Tests in die zwei Kategorien ,unauffallig’ und ,kognitiv
eingeschrankt’ nach den Cut-off-Werten der Originalversion von Nasreddine mit
Unterscheidung in POD- und Non-POD-Gruppe (OR = Odds Ratio; 95%-KI = 95 %-
Konfidenzintervall)

Alle POD Non-POD p-Wert OR Fehlende
(Anteil in  (Anteil in  (Anteil in Werte
%) %) %)

MoCA 976 229 747 (76,5) 0,005 0

Auswertung (23,5)

(2 Kategorien)

Unauffallig (26- 291 51 240 (32,1)

31 Punkte) (29,8) (22,3)

Kognitive 685 178 507 (67,9) 1,7

Einschrédnkung  (70,2) (77,7)

(0-25 Punkte)

MoCA Auswertung 2 (zwei Kategorien, Cut-off-Wert < 22 Punkte):

Werden die MoCA-Ergebnisse mit einem Grenzwert von 22 oder weniger Punkten fir eine
kognitive Einschrankung betrachtet, erzielte fast zwei Drittel der gesamten Kohorte ein
unauffalliges Ergebnis (61,9 %). In der POD-Gruppe galt fast die Halfte der Probanden
als kognitiv eingeschrankt (48,5 %). In der Non-POD-Gruppe hingegen erreichte die
Mehrheit ein unauffalliges Ergebnis (65,1 %). Die Probanden der POD-Gruppe waren
somit auch nach dieser Einteilung statistisch signifikant haufiger kognitiv eingeschrankt
als die der Non-POD-Gruppe (p-Wert < 0,001). Die Odds Ratio, ein POD zu entwickeln,

war fur Patienten, die nach dieser Auswertung als kognitiv eingeschrankt gelten, 1,8.
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Tab. 23: Auswertung des MoCA-Tests in die zwei Kategorien ,unauffallig’ und ,kognitiv
eingeschrankt’ unter Anwendung des Cut-off-Wertes von 22 oder weniger Punkten fur
eine kognitive Einschrankung mit Unterscheidung in POD- und Non-POD-Gruppe (OR =

Odds Ratio; 95 %-KI = 95 %-Konfidenzintervall)

Alle POD Non- p-Wert OR 95 %- Fehlende
(Anteil (Anteilin  POD KI Werte
in %) %) (Anteil
in %)
MoCA 976 229 (23,5) 747 < 0,001 0
Auswertung (76,5)
(2 Kategorien)
Unauffallig (23- 604 118 (51,5) 486
31 Punkte) (61,9) (65,1)
Kognitive 372 111 (48,5) 261 1,8 1,298
Einschrankung  (38,1) (34,9) -
(0-22 Punkte) 2,364

3.6 Logistische Regressionsanalyse

Es wurden verschiedene logistische Regressionsmodelle berechnet. Diese unterschieden
sich in der Auswertung des MoCA-Tests. Die Kovariablen Alter, Geschlecht, ASA-Klasse,
OP-Risiko und OP-Fach Herzchirurgie / Nicht-Herzchirurgie hatten sich in den univariaten

Analysen alle als statistisch signifikant im Zusammenhang mit POD gezeigt.

3.6.1 Logistisches Regressionsmodell 1: ,MoCA Summe metrisch’

Das Modell unterscheidet sich insgesamt statistisch signifikant vom Nullmodell (Omnibus-
Test der Modelkoeffizienten <0,001) und in 78,6 % der Falle wurde durch das Modell
richtig vorhergesagt, ob ein Proband ein POD entwickelt oder nicht.

Fur die MoCA Summe ergibt sich ein Regressionskoeffizient von - 0,11 und eine Odds
Ratio von 0,9 (p-Wert < 0,001). Das heif3t, dass mit sinkender MoCA Gesamtsumme um
einen Punkt die Odds Ratio fur ein POD um 0,9 steigt. Auch der Einfluss des Alters auf
die Entstehung eines POD ist statistisch signifikant (p-Wert < 0,001). Mit jedem
Lebensjahr mehr steigt die Chance auf ein POD um das 1,05-fache. Die OR fir das
Geschlecht betragt 1,63 (p-Wert = 0,009). Manner haben also eine 1,63 mal hohere
Chance, ein POD zu entwickeln.
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Auch das OP-Risiko (p-Wert = 0,003) und die Unterscheidung beziglich des OP-Faches
Herzchirurgie / Nicht-Herzchirurgie (p-Wert < 0,001) sind im Modell statistisch signifikant.
Die Chance, ein POD zu entwickeln, steigt mit jeder OP-Risikoklasse um das 1,7-fache
(OR = 1,70). Noch grof3er ist die Chance auf ein POD bei herzchirurgischen Patienten.
Bei ihnen steigt die Wahrscheinlichkeit, ein POD zu entwickeln, um das 5,08-fache (OR =
5,08). Lediglich die ASA-Klasse verfehlte als Kovariable das Signifikanzniveau (p-Wert =
0,390).

Tab. 24: Logistisches Regressionsmodell mit der MoCA-Summe als metrische Variable
und den Kovariablen Alter, Geschlecht, ASA-Klasse, OP-Risiko, OP-Fach HCH/NHCH
(HCH = Herzchirurgie; NHCH = Nicht-Herzchirurgie; OR = Odds Ratio; 95 %-KI = 95 %-
Konfidenzintervall)

Signifikanz Omnibus-Test der Modelkoeffizienten < 0,001, Nagelkerkes R-Quadrat 0,287,
Hosmer-Lemeshow-Signifikanz 0,760, Prozentsatz der Richtigen 78,6 %

RegressionskoeffizientB p-Wert OR 95 %-KI

MoCA Summe -0,11 < 0,001 0,9 0,86 - 0,94
Alter 0,05 < 0,001 1,05 1,02 -1,07
Geschlecht 0,49 0,009 1,63 1,13-2,34
ASA 0,14 0,390 1,15 0,84 -1,58
OP-Risiko 0,53 0,003 1,70 1,20-2,43
OP-Fach 1,63 < 0,001 5,08 3,14 - 8,23
NHCH / HCH

3.6.2 Logistisches Regressionsmodell 2: ,MoCA Auswertung 1 (Cut-off < 25 Punkte)

In dem zweiten Regressionsmodell wurde die MoCA-Variable basierend auf dem
ursprunglichen Cut-off-Wert als kategoriale Variable zu den bestehenden Kovariablen
hinzugefiigt. Das Modell ist statistisch signifikant im Vergleich zum Nullmodell (Omnibus-
Test der Modelkoeffizienten < 0,001). In 78,3 % der Falle wurde das Ereignis ,POD* oder
,Non-POD" richtig durch das Modell vorhergesagt. Von den aufgenommenen Variablen
waren bis auf ASA-Klasse (p-Wert = 0,255 ; 95 %-KI 0,88 — 1,65) alle statistisch
signifikant. Die OR erhoht sich fur die kategoriale MoCA-Auswertung im Vergleich zum
vorherigen Regressionsmodell auf 1,59 (p-Wert = 0,022). Somit steigt die Chance, ein
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POD zu entwickeln, wenn préoperativ eine kognitive Einschrankung (Cut-Off Wert < 25)
besteht. Die OR fur das OP-Fach liegt bei 4,67 (p-Wert < 0,001). Die OR der anderen

Kovariablen sind zum vorherigen Regressionsmodell annéhernd gleich.

Tab. 25: Logistisches Regressionsmodell mit der MOCA-Summe als kategoriale Variable
mit dem Cut-off-Wert von 25 oder weniger Punkten fur eine ,kognitive Einschrankung‘ und
den Kovariablen Alter, Geschlecht, ASA-Klasse, OP-Risiko, OP-Fach HCH/NHCH (HCH
= Herzchirurgie; NHCH = Nicht-Herzchirurgie; OR = Odds Ratio; 95 %-KI = 95 %-
Konfidenzintervall)

Signifikanz Omnibus-Test der Modelkoeffizienten < 0,001, Nagelkerkes R-Quadrat 0,264,
Hosmer-Lemeshow-Signifikanz 0,224, Prozentsatz der Richtigen 78,3 %

RegressionskoeffizientB p-Wert OR 95 %-KI

MoCA Summe 2 0,46 0,022 1,59 1,07-2,36
Kategorien

Alter 0,05 <0,001 1,05 1,03-1,08
Geschlecht 0,48 0,009 162 1,13-2,31
ASA 0,18 0,255 1,20 0,88-1,65
OP-Risiko 0,50 0,005 165 1,17-2,34
OP-Fach 1,54 <0,001 4,67 291-7,49
NHCH / HCH

3.6.3 Logistisches Regressionsmodell 3: ,MoCA Auswertung 2‘ (< 22 Punkte)

Auch dieses Modell unterscheidet sich statistisch signifikant vom Nullmodell (Omnibus-
Test der Modelkoeffizienten < 0,001). In 78,1 % der Falle wurde vom Modell richtig
vorhergesagt, ob ein Proband ein POD entwickelt oder nicht. Die kategoriale MoCA-
Auswertung ist auch mit dem geénderten Cut-off-Wert (< 22 Punkte) statistisch signifikant
und die OR hat sich im Vergleich zu den vorherigen Modellen auf 1,89 (p-Wert < 0,001)
erhoht. Die Chance, ein POD zu entwickeln, ist folglich héher, wenn préoperativ eine
kognitive Einschrankung gemald MoCA-Testung besteht. Die OR der Variable ,Alter’
betragt wie im zweiten Regressionsmodell gleichermalRen 1,05 (p-Wert < 0,001). In
diesem Modell erreichen ebenfalls alle Variablen bis auf die ASA-Klasse (p-Wert = 0,263)
das Signifikanzniveau. Die OR fur das Geschlecht liegt bei 1,61, fir das OP-Risiko bei
1,67 und fUr das OP-Fach Herzchirurgie / Nicht-Herzchirurgie bei 4,86.
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Tab. 26: Logistisches Regressionsmodell mit der MoCA-Summe als kategoriale Variable
mit dem Cut-off-Wert von 22 oder weniger Punkten fur eine ,kognitive Einschrankung‘ und
den Kovariablen Alter, Geschlecht, ASA-Klasse, OP-Risiko, OP-Fach HCH/NHCH (HCH
= Herzchirurgie; NHCH = Nicht-Herzchirurgie; OR = Odds Ratio; 95 %-KI = 95 %-
Konfidenzintervall)

Signifikanz Omnibus-Test der Modelkoeffizienten < 0,001, Nagelkerkes R-Quadrat 0,274,
Hosmer-Lemeshow-Signifikanz 0,214, Prozentsatz der Richtigen 78,1 %

RegressionskoeffizientB p-Wert OR 95 %-KI

MoCA Summe 2 0,64 <0,001 1,89 1,34-2,68
Kategorien

Alter 0,05 <0,001 1,05 1,03-1,08
Geschlecht 0,48 0,009 1,61 1,13-2,31
ASA 0,18 0,263 1,20 0,87-1,64
OP-Risiko 0,50 0,004 1,67 1,17-2,37
OP-Fach 1,58 <0,001 4,86 3,02-7,82
NHCH / HCH

4. Diskussion

4.1 POD-Inzidenz und Demographie

Bezogen auf das gesamte Patientenkollektiv der PROPDESC-Studie lag eine Delirrate
von 23,5 % vor. Die Inzidenzangaben des POD schwanken zwischen diversen Studien
stark. Dies konnte zum Teil daran liegen, dass die Studien an Patienten verschiedener
OP-Fachrichtungen durchgefuhrt worden sind. Eine gebiindelte statistische Analyse von
Studien nicht-herzchirurgischer Fachrichtungen ergab bei Ho et al. eine Delirinzidenz von
23 % (Ho et al., 2021), in der Metaanalyse von Watt et al. unabhangig von der operativen
Fachrichtung eine POD-Rate von 18,7 % (Watt et al.,, 2018). Die postoperative
Delirinzidenz geben Ansaloni und seine Kollegen in ihrer Arbeit Uber
allgemeinchirurgische Eingriffe mit 13,2 % an, bei Notfalloperationen mit 17,9 % (Ansaloni

et al.,, 2010). In einer chinesischen Studie mit abdominalchirurgischen Patienten
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prasentierte sich eine Delirinzidenz von 17,8 % (Li et al., 2021). Eschweiler et al. gaben
an, dass 24 % aller Patienten in der PAWEL-R-Studie positiv auf ein Delir getestet wurden
(Eschweiler et al., 2021).

In Studien mit ausschlieR3lich herzchirurgischen Patienten ergibt sich meist eine hoéhere
Inzidenz. Die fur die Herzchirurgie-Gruppe errechnete Delirinzidenz in der PROPDDESC-
Studie betragt 50,4 %.

Sowohl in der Studie von Burkhart et al. als auch in einer niederlandischen Studie von
Bakker et al. wird sie mit 30 % angegeben, in einer schwedischen Studie von Smulter et
al. sogar mit fast 55 % (Bakker et al., 2012; Burkhart et al., 2010; Smulter et al., 2013).
Bei allen drei genannten Studien wurden elektiv kardiochirurgisch operierte Patienten
untersucht. Werden nur die kardiovaskular operierten Patienten der PAWEL-R-Studie
betrachtet, zeigt sich eine Delirrate von 36 % (Eschweiler et al., 2021). Die Delirinzidenz
wurde in der kardiochirurgischen IPDACS-Studie hingegen mit nur 16,3 % berechnet
(Kazmierski et al., 2010). Die geringere POD-Rate im Vergleich konnte durch das
niedrigere Durchschnittsalter von 62 Jahren begrindet sein (Kazmierski et al., 2010). Die
berechnete Delirinzidenz fur Patienten tber 60 Jahre in dieser Studie betrug 24,7 %
(Kazmierski et al., 2010). Rudolph et al. errechneten in ihrer Studie mit ausschlief3lich
herzchirurgischen Patienten, die Uber 60 Jahre alt waren, ebenfalls eine Delirinzidenz von
ungefahr 50 % (Rudolph et al., 2009). Vergleichbar mit unseren Ergebnissen waren die
Patienten dieser Studie im Durchschnitt 75,8 Jahre alt und es wurden mehr Manner in die
Studie eingeschlossen (Rudolph et al., 2009).

Dass die Delirrate unserer Studie im oberen Bereich liegt, konnte dadurch zu erklaren
sein, dass zum einen auch kardiochirurgische Patienten mit eingeschlossen wurden und
zum anderen verschiedene Delirtests durchgefihrt wurden, um maéglichst wenig delirante
Patienten zu Ubersehen. Aul3erdem werden in Universitatskliniken als Maximalversorger
zum einen haufig komplexe Operationen mit langer Operationsdauer durchgefuhrt und
zum anderen multimorbide Patienten operiert, was beides ein Risikofaktor fir die
Entwicklung eines POD darstellt. Auch im Universitatsklinikum Bonn werden zahlreiche
komplexe Kombinationseingriffe durchgefihrt.

Auch wenn der Anteil an kardiochirurgischen in der PROPDESC-Studie 28,1 % betrug,

zeigte sich insgesamt eine POD-Rate, die mit anderen Studien vergleichbar ist.
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Fur die Teilnahme an der PROPDESC-Studie mussten die Probanden mindestens 60
Jahre alt sein. Die Probanden der POD-Gruppe waren statistisch signifikant alter (p-Wert
=0,010). Auch in unzahligen vorangegangenen Studien zum Thema POD wurde das Alter
als Risikofaktor beschrieben (Ansaloni et al., 2010; Bramley et al., 2021; Dasgupta und
Dumbrell, 2006; Kazmierski et al., 2010; Litaker et al., 2001).

Ansaloni et al. beschrieben ein Alter Uber 75 Jahre als statistisch signifikanten Risikofaktor
fur ein POD (Ansaloni et al., 2010). Dasgupta und Dumbrell fanden 21 nicht-
herzchirurgische Studien, in denen sich nach umfassenden statistischen Analysen
hoheres Alter als Risikofaktor fiir ein Delir erwies (Dasgupta und Dumbrell, 2006). In der
bereits zuvor erwahnten IPDACS-Studie, in der das Mindestalter nur 18 Jahre betrug,
kristallisierte sich ein Alter Uber 65 Jahre ebenfalls als statistisch signifikanter Risikofaktor
heraus (Kazmierski et al., 2010).

In der Studie von Eschweiler et al. zeigte sich in der Gesamtkohorte ein durchschnittliches
Alter von 77,8 Jahren (Eschweiler et al., 2021). Das Durchschnittsalter der POD-Gruppe
unterschied sich im Gegensatz zu unserer Studie nicht statistisch signifikant von der Non-
POD-Gruppe (p-Wert = 0,073) (Eschweiler et al., 2021). Dies kénnte dadurch zu erklaren
sein, dass das Mindestalter fir die PAWEL-R-Studie auf 70 Jahre festgelegt wurde und
im Gegensatz zur PROPDESC-Studie die 60- bis 69-Jahrigen nicht an der Studie
teilnehmen durften.

Wird unsere PROPDESC-Kohorte in verschiedene Alterskategorien geteilt, erweist sich
nur der Zusammenhang, ein POD zu entwickeln, zwischen der Referenzkategorie der 60-
bis 69-Jahrigen und der Kategorie der 80- bis 89-Jahrigen als statistisch signifikant (p-
Wert = 0,024). Dass sich die Gruppe der 90- bis 99-Jahrigen nicht als statistisch signifikant
zeigte, liegt vermutlich an der geringen Patientenzahl in dieser Altersgruppe (n = 7). So
analysierten Smith et al. in ihrer Metaanalyse, dass Patienten, die Gber 80 Jahre alt waren,
eine doppelt so hohe Wahrscheinlichkeit hatten, ein POD nach einer Huftoperation zu
entwickeln (Smith et al., 2017). AuRerdem waren die Patienten, die ein POD entwickelten,
2,9 Jahre alter als die Patienten ohne POD. Es ist allerdings zu berticksichtigen, dass
diese Metaanalyse jedoch Studien auswertete, in der Patienten mit Operationen von
Huftfrakturen untersucht wurden. Somit waren die Operationen teils dringlich und nicht
elektiv (Smith et al., 2017). Auch in den Analysen von Watt et al. war die Odds, ein POD

zu entwickeln, flr Patienten, die Uber 80 Jahre alt waren, erhoht (Watt et al., 2018).
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In der PROPDESC-Kohorte befanden sich mehr Manner (61,6 %). Auch die POD-Gruppe
bestand zu fast Dreiviertel aus mannlichen Patienten (72,1 %). Dass mehr Manner ein
POD entwickelten, deckt sich mit den Beobachtungen einiger Studien (Galyfos et al.,
2017; Oh et al., 2015; Rudolph et al., 2007; Wu et al., 2021). Dasgupta und Dumbrell
hingegen bezeichneten die Evidenz, dass das mannliche Geschlecht als Risikofaktor gilt,
als nicht hoch genug (Dasgupta und Dumbrell, 2006). In der Studie von Eschweiler et al.
verfehlte die Analyse zwischen mannlichen und weiblichen Patienten in Bezug auf ein
POD knapp das geforderte Signifikanzniveau von 0,05 (Eschweiler et al., 2021).

In unseren Ergebnissen der univariaten Analysen zeigt sich jedoch, dass statistisch
signifikant mehr M&nner in der POD-Gruppe waren (p-Wert < 0,001). Aus diesem Grund
wurde das ,Geschlecht’ auch als Kofaktor in die logistische Regression aufgenommen. Es
ist aber zu beachten, dass im PROPDESC-Patientenkollektiv mehr mannliche Probanden
waren und auch in der herzchirurgischen Gruppe der Anteil an mannlichen Teilnehmern
mit 71,9 % deutlich grof3er war als der Anteil an Frauen mit 28,1 %.

ResUmierend lasst sich sagen, dass sich die demographischen Ergebnisse und
Eigenschaften unserer PROPDESC-Kohorte weitestgehend mit den bisherigen
Erkenntnissen aus anderen Studien decken. Die Delirrate ist sowohl fir die
Gesamtkohorte als auch fur die herzchirurgische Gruppe in einem vergleichbaren
Bereich. AuRerdem zeigt sich auch die Analyse des Durchschnittsalters und des
steigenden Alters als Risikofaktor fir POD Ubereinstimmend mit anderen Studien.
Méannliches Geschlecht als Risikofaktor wurde zwar in verschiedenen Studien kontrar
diskutiert, die POD-Entwicklung erwies sich in unseren Analysen aber als statistisch

signifikant abh&ngig vom Geschlecht.

4.2 Abhangigkeit OP-Risiko und -Fach und POD-Entwicklung

In unserer POD-Gruppe hatte sich die Mehrheit der Patienten einer Operation mit hohem
Risiko unterzogen (68,1 %). Die Wahrscheinlichkeit bei hohem im Vergleich zu niedrigem
OP-Risiko, ein POD zu entwickeln, war statistisch signifikant erhdht (p-Wert < 0,001) und
die Odds Ratio lag bei 24,2.

Zum einen konnte dies daran liegen, dass in unserer Studie der Anteil der
herzchirurgischen Patienten im Vergleich zu anderen Fachrichtungen deutlich héher (60,3

%) war. Herzchirurgische Operationen werden meist als Operation mit hohem Risiko
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eingestuft. Das Risiko, ein POD zu entwickeln, war flr herzchirurgische Patienten
statistisch signifikant erhoht (p-Wert < 0,001, OR = 6,8). Auch in der PAWEL-R-Studie
war das Risiko, nach einer kardiovaskularen OP ein POD zu entwickeln, statistisch
signifikant hoher (Eschweiler et al., 2021).

Zum anderen wurde in Studien herausgefunden, dass eine langere Schnitt-Naht-Zeit und
mechanische Beatmungszeit, Bluttransfusionen und postoperative ICU-Aufenthalte das
Delirrisiko erhdhen (Chen et al., 2021; Eschweiler et al., 2021; Hollinger et al., 2015;
Kazmierski et al., 2010). Operationen, von denen bekannt ist, diese Eigenschaften mit
sich zu bringen, werden von Operateuren sowie in der anasthesiologischen Aufklarung in

den meisten Fallen als OP mit hohem Risiko eingestuft.

4.3 Abhangigkeit ASA-Klassifikation und POD-Entwicklung

Mittels der ASA-Klassifikation wurden die Patienten beziglich ihrer praoperativ
bestehenden Komorbiditaten in verschiedene Kategorien eingeteilt. Es zeigte sich, dass
in der POD-Gruppe statistisch signifikant mehr Patienten praoperativ in ASA-Klasse IV
eingeteilt worden waren (p-Wert = 0,017). In der POD-Gruppe der PROPDESC-Studie
gehorten 84,7 % zur ASA-Klasse Ill oder IV, in der Non-POD-Gruppe nur 56,0 %. Die
ASA-Klasse und das Vorhandensein von Vorerkrankungen wurden in vielen Studien als
Risikofaktor herausgearbeitet. Daher weist auch die aktuelle Leitlinie der ESAIC auf
Komorbiditaten als Risikofaktor fir die Entwicklung eines POD hin (Aldecoa et al., 2017).
Auch in der PAWEL-R-Studie waren die Patienten der POD-Gruppe statistisch signifikant
haufiger der ASA-Klassen IIl und IV zuzuordnen und hatten statistisch signifikant mehr
Vorerkrankungen (Eschweiler et al., 2021). Wang et al. untersuchten retrospektiv die
Risikofaktoren fur ein Delir nach Hiftoperationen (Wang et al., 2021). Dabei gehérten 82,7
% der POD-Gruppe, aber nur 42,7 % der Non-POD-Gruppe in ASA-Klasse Il oder IV
(Wang et al., 2021). Dieser Unterschied erwies sich als statistisch signifikant (Wang et al.,
2021). Diese Erkenntnisse lieBen sich auch in der retrospektiven Studie Uber
Huftoperationen von Mosk et al. bestatigen (Mosk et al., 2017). Jedoch ist auch bei diesen
beiden Arbeiten zu beachten, dass sich die Patienten aufgrund einer Huftfraktur einer

dringlichen und keiner elektiven Operation unterzogen.
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4.4 MoCA

4.4.1 Abhangigkeit der POD-Entwicklung von der Kategorie Visuospatial / Exekutiv

In der univariaten Analyse dieser Oberkategorie, die aus den Einzelitems ,TMT", Wrfel’
und ,Uhr* besteht, ist eine statistisch signifikante Abhangigkeit der POD-Entwicklung von
der erreichten Punktzahl zu sehen (p-Wert = 0,018). 47,6 % der POD-Gruppe und 56,6 %
der Non-POD-Gruppe erreichten vier oder funf Punkte in der Kategorie ,Visuospatial /
Exekutiv‘. Dies deckt sich mit den Ergebnissen der PAWEL-R-Studie, in der 44,0 % der
postoperativ deliranten und 50,1 % der nicht-deliranten Probanden vier oder funf Punkte
erzielten (Eschweiler et al., 2021). Auch in anderen Studien wurde gezeigt, dass eine
Einschréankung exekutiver Funktionen ein Risikofaktor fir ein POD ist (Rudolph et al.,
2006; Smith et al., 2009).

Trail Making Test

In den Analysen der einzelnen Untergruppen des MoCA Tests kann gesehen werden,
dass in der ersten Oberkategorie die POD-Entwicklung lediglich von der erreichten
Punktzahl im Trail Making Test abhangig ist und das geforderte Signifikanzniveau erreicht
(p-Wert = 0,002). Wéahrend in der POD-Gruppe weniger als die Halfte der Patienten (48,5
%) die Aufgabe korrekt l6sten, waren es in der Non-POD-Gruppe 60,6 %. Dass die
Entwicklung eines POD abhangig vom Abschneiden im Trail Making Test ist, deckt sich
mit den Erkenntnissen aus den Studien von Greene et al. und Lindroth et al. (Greene et
al., 2009; Lindroth et al., 2019).

Wiirfel

Das dreidimensionale Zeichnen des Wirfels konnten sowohl in der POD-Gruppe als auch
in der Non-POD-Gruppe nur 45,4 % bzw. 48,3 % richtig ausfiihren. Die Entwicklung eines
POD war somit unabhéngig von der praoperativ erreichten Punktzahl (p-Wert = 0,448).

Uhr

Auch beim Zeichnen der Uhr schnitten die POD- und die Non-POD-Gruppe ahnlich ab. In
der POD-Gruppe erreichten 84,6 % zwei oder drei Punkte, in der Non-POD-Gruppe waren
es 85,9 % (p-Wert = 0,070). Der Uhrentest als Einzelitem scheint laut Studien zur
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Detektion von kognitiven Auffalligkeiten geeignet zu sein (Nair et al., 2010; Shulman,
2000), unseren Ergebnissen zufolge jedoch nicht zur Pradiktion eines POD.

4.4.2 Abhangigkeit Benennen und POD-Entwicklung
Bei dieser Aufgabe erlangten in beiden Gruppen ungefahr 95 % der Probanden die
Hdchstpunktzahl von drei Punkten. Somit wurde mit dem Exakten Fisher's Test keine
statistische Abhangigkeit errechnet (p-Wert = 0,872).
Auch in der PAWEL-R-Studie zeigte sich kein statistisch signifikanter Unterschied
zwischen der POD- und der Non-POD-Gruppe (p-Wert = 0,083), (Eschweiler et al., 2021).

4.4.3 Abhangigkeit Aufmerksamkeit und POD-Entwicklung

Zahlen wiederholen

Die Resultate der POD- und der Non-POD-Gruppe waren auch bei dieser Aufgabe in
einem ahnlichen Bereich. Statistisch wurde keine statistisch signifikante Abhangigkeit

nachgewiesen (p-Wert = 0,108).

Vigilanz
Die zweite Aufmerksamkeitsaufgabe erreichte in den Analysen hingegen knapp das

geforderte Signifikanzniveau mit einem p-Wert von 0,042.

7er-Reihe
Auch bei der fortlaufenden Subtraktion zeigte sich eine statistisch signifikante
Abhéngigkeit der POD-Entwicklung von der erreichten Punktzahl (p-Wert = 0,008).

Werden diese drei Aufgaben in der Kategorie ,Aufmerksamkeit' zusammen ausgewertet,
zeigt sich eine statistisch signifikante Abhangigkeit der Entwicklung eines POD vom
Ergebnis (p-Wert = 0,002). 12,6 % der delirpositiven und 6,4 % der delirnegativen
erreichten in dieser Oberkategorie null bis drei Punkte.

Nahezu gleiche Ergebnisse findet man in der Studie von Eschweiler et al., in der 13,9 %
der POD-Gruppe und 6,4 % der Non-POD-Gruppe in der Kategorie ,Aufmerksamkeit‘ bis

zu drei Punkte erlangten (Eschweiler et al., 2021).
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Eine bereits praoperativ verminderte Aufmerksamkeit scheint das Risiko fur ein POD zu
erhohen, da sich dies durch perioperative Einflisse aggravieren konnte und zu einer
Aufmerksamkeitsstérung, durch welche das Delir unter anderem definiert ist, fihren
konnte (Falkai et al., 2018).

4.4.4 Abhangigkeit Sprache und POD-Entwicklung

Satzwiederholung

Die Satzwiederholung absolvierten in der Non-POD-Gruppe mit 63,5 % deutlich mehr
Probanden richtig als in der POD-Gruppe mit 53,7 %. In den statistischen Auswertungen
war die Entwicklung eines POD abhangig von der erreichten Punktzahl (p-Wert = 0,027)

Wortgewandtheit

Ebenso konnte immerhin jeder Dritte der Non-POD-Gruppe (33,8%), aber noch nicht mal
jeder Vierte der POD-Gruppe (22,7 %) mindestens elf Worter mit dem Anfangsbuchstaben
,F* innerhalb von 60 Sekunden nennen. Auch hier war die Abhangigkeit der POD-
Entwicklung vom Ergebnis statistisch signifikant (p-Wert = 0,001).

Folglich kann auch die ,Sprache' als Oberkategorie eine statistisch signifikante
Abhéangigkeit vorweisen (p-Wert = 0,001).

In der PAWEL-R-Studie zeigt sich die sprachliche Fahigkeit ebenfalls als statistisch
signifikant in Bezug auf ein POD (p-Wert < 0,001).

4.4.5 Abhangigkeit Abstraktion und POD-Entwicklung

Sowohl in der POD- als auch in der Non-POD-Gruppe konnte ungefahr ein Viertel der
Probanden diese Aufgabe nicht korrekt I6sen. Die volle Punktzahl erhielten 41,0 % der
POD- und 43,9 % der Non-POD-Gruppe. Es ist zu erkennen, dass die beiden Gruppen
anndhernd gleich abschnitten. Die POD-Entwicklung war also unabhangig von der
erzielten Punktzahl in dieser Aufgabe (p-Wert = 0,743).

In der PAWEL-R-Studie hingegen zeigt sich ein statistisch signifikanter Unterschied
zwischen den beiden Gruppen, wenn man die volle Punktzahl betrachtet (p-Wert = 0,005)
(Eschweiler et al., 2021). Im Bereich von null Punkten schnitten die Probanden ahnlich
ab, dort bekamen 10,1 % der Non-POD-Gruppe und 10,7 % der POD-Gruppe keinen
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Punkt. Die H6chstpunktzahl von 2 Punkten erhielten jedoch 64,4 % der Non-POD-Gruppe,
aber nur 52,2 % der POD-Gruppe (Eschweiler et al., 2021).
Dass die Werte in dieser Kategorie so stark abweichen, kénnte am jlingeren

Durchschnittsalter unseres Kollektivs liegen.

4.4.6 Abhangigkeit Gedachtnis / Erinnerung und POD-Entwicklung

Wahrend sich in der POD-Gruppe nur 15,7 % der Probanden an vier oder alle funf Worter
erinnern konnten, waren es in der Non-POD-Gruppe 28,4 %. Null bis einen Punkt erhielten
44,5 % der postoperativ deliranten und 29,7 % der nicht-deliranten Patienten. Der auf den
ersten Blick zu erkennende Unterschied zwischen den beiden Gruppen erwies sich auch
statistisch als signifikante Abhangigkeit der POD-Entwicklung von der erreichten
Punktzahl (p-Wert < 0,001).

In der PAWEL-R-Studie zeigte sich mit einem p-Wert < 0,001 auch in dieser Aufgabe ein
statistisch signifikanter Unterschied zwischen der POD- und der Non-POD-Gruppe
(Eschweiler et al., 2021). Eine Studie von Price et al. untersuchte die praoperativen
Ergebnisse der MMSE-Testung von kardiochirurgischen Patienten in Hinblick auf das
Outcome POD (Price et al., 2017). Dort zeigte sich ebenfalls, dass Patienten, die weniger
Worter erinnern, ein hdheres Risiko fir ein POD hatten. Die Odds, ein Delir zu entwickeln,

stieg mit jedem nicht erinnerten Wort um 50 % an (Price et al., 2017).

4.4.7 Abhangigkeit Orientierung und POD-Entwicklung

Bei der Uberpriifung der Orientierung erhielten in der POD-Gruppe weniger Patienten die
volle Punktzahl als in der Non-POD-Gruppe. Es wurde eine statistisch signifikante
Abhéangigkeit der POD-Entwicklung vom Ergebnis in dieser Aufgabe errechnet (p-Wert =
0,006).

Auch in der PAWEL-R-Studie erwies sich der Unterschied zwischen den Gruppen
statistisch signifikant (p-Wert < 0,001), (Eschweiler et al., 2021). In der Studie von Price
et al. waren in den univariaten Analysen die Probanden der Non-POD-Gruppe statistisch
signifikant besser zum Ort orientiert als die der POD-Gruppe (p-Wert < 0,001), (Price et
al., 2017). Nach Hinzunahme weiterer Kovariablen, wie z.B. Alter und Geschlecht, in die
statistische Analyse zeigte sich die Orientierung zum Ort jedoch nicht mehr signifikant (p-
Wert = 0,26), (Price et al., 2017).
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Dass in unserer PROPDESC-Studie diese Aufgabe von Patienten der POD-Gruppe
weniger gut gelost wurde, ist angesichts der Symptomatik eines Delirs nicht auffallig. Dies
ist vermutlich dadurch zu erklaren, dass Patienten, die bereits préoperativ eine
schlechtere Orientierung zu Ort, Zeit und Raum haben, postoperativ mehr Schwierigkeiten
haben, sich zu reorientieren und in den Delir-Assessments schlechter abschneiden. Die
fehlende Orientierung fuhrt vermutlich zur Verwirrung des Patienten und kann ein Delir
auslosen. Dass die Orientierung ein sehr wichtiger Faktor fiir die Entwicklung eines Delirs
zu sein scheint, zeigen Studien, in denen praventive Orientierungsmal3hahmen, wie z.B.
eine Uhr, ein Kalender oder regelmalliger Besuch nahestehender Personen, die
Delirinzidenz reduzieren kénnen (Martinez et al., 2012). Die zlgige postoperative
Reorientierung gilt als einer der wichtigsten Saulen der multimodalen Pravention des POD
(Zoremba und Coburn, 2019).

Auf Grundlage dieser Erkenntnisse empfiehlt sowohl die Europaische als auch die
Amerikanische Gesellschaft fiur Andasthesiologie zur Orientierung beitragende
Malnahmen als eine der wichtigsten Praventionsmaoglichkeiten (Aldecoa et al., 2017;
Hughes et al., 2020).

4.4.8 Abhangigkeit Ausbildung und POD-Entwicklung

48,0 % der POD-Gruppe gaben eine Ausbildungszeit von maximal 12 Jahren an, in der
Non-POD-Gruppe waren es 40,5 %. Die Entwicklung eines POD ist statistisch signifikant
von der Ausbildungsdauer abhangig (p-Wert = 0,047). Die Odds Ratio, bei kirzerer
Ausbildungsdauer ein POD zu entwickeln, betrug 1,4.

In der PAWEL-R-Studie wurde die Ausbildungsdauer in Jahren abgefragt (Eschweiler et
al., 2021). Diese betrug in der Gesamtkohorte durchschnittlich 12,23 + 2,98 Jahre. Der
Unterschied zwischen der Ausbildungszeit der POD-Gruppe (12,25 * 2,85 Jahre) und der
Non-POD-Gruppe (12,25 + 3,02 Jahre) war nicht statistisch signifikant (p-Wert 0,674).

In der Studie von Galanakis et al., in welcher sie Patienten nach Huftoperationen auf
postoperative Verwirrtheitszustande untersuchten, zeigte sich in der multivariaten
Analyse ein niedrigerer Bildungsgrad als Risikofaktor (Galanakis et al., 2001).

Monk et al. untersuchten Patienten nach nicht-herzchirurgischen Operationen auf

kognitive Defizite. Probanden, die an einer postoperativen kognitiven Dysfunktion litten,
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hatten statistisch signifikant weniger Bildungsjahre vorzuweisen (p-Wert = 0,013), (Monk
et al., 2008).

In der Studie von Jones et al. wurden tber 70-jahrige, nicht-operierte Patienten auf den
Zusammenhang zwischen Bildungsgrad und Delirrisiko untersucht (Jones et al., 2006).
Dort zeigte sich ebenfalls, dass Probanden mit weniger Ausbildungsjahren ein héheres
Risiko hatten, ein Delir zu entwickeln. Auch in der Analyse, bei der auch andere Faktoren,
wie Alter, Geschlecht und Komorbiditaten bericksichtigt wurden, wurde ermittelt, dass mit
jedem Ausbildungsjahr mehr die Wahrscheinlichkeit, ein Delir zu entwickeln, sinkt (Jones
et al., 2006).

Obwohl die PROPDESC-Studie Probanden auf ein Delir nach Operationen untersucht
hat, wird die These von Jones et al. unterstitzt, dass durch Bildung angelegte kognitive
Reserven, das Delirrisiko mindern (Jones et al., 2006). Auch unsere Ergebnisse lassen
annehmen, dass gebildetere Patienten die kognitiven Defizite, die durch den akuten

Verwirrtheitszustand des Delirs verursacht werden, besser kompensieren kdnnen.

4.4.9 Abhangigkeit Gesamtpunktzahl des MoCA und POD-Entwicklung

Die Probanden der POD-Gruppe erzielten in der praoperativen MoCA-Testung eine um
1,4 Punkte niedrigere Gesamtpunktzahl als die Probanden, die kein Delir entwickelten.
Der durchschnittliche Score der POD-Gruppe betrug 22,1 Punkte, wéahrend die Non-POD-
Gruppe im Durchschnitt 23,5 Punkte erreichte. Der Unterschied erwies sich als statistisch
signifikant (p-Wert < 0,001).

Nach heutigem Stand ist die PROPDESC-Studie eine der wenigen Studien, die die
Ergebnisse einer praoperativen MoCA-Testung in Bezug auf postoperatives Delir mit
einer solch grol3en Patientengruppe durchgefiihrt hat. In einer finnischen Studie wurden
verschiedene neurokognitive Tests praoperativ durchgefuhrt und auf postoperative
Outcomes untersucht (Puustinen et al., 2016). Dort zeigte sich, dass alle Patienten, die
ein Delir entwickelten, praoperativ ein abnormales Ergebnis im MoCA erzielt hatten. Da
die Gesamtkohorte aber aus nur 50 Teilnehmenden und die Delir-Gruppe aus nur sechs
Patienten bestand, sind die Ergebnisse vorsichtig zu interpretieren (Puustinen et al.,
2016).

Ein ahnlich groRes Patientenkollektiv wie in unserer Studie wurde in der bereits zuvor
beschriebenen deutschen PAWEL-R-Studie untersucht (Eschweiler et al., 2021). Es
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wurde die MoCA-Testung von 855 Patienten analysiert. Dort wurde fur die POD-Gruppe
ein  Punktedurchschnitt von 25,2 Punkten und fir die Non-POD-Gruppe eine
durchschnittliche Gesamtpunktzahl von 27,3 Punkten berechnet (Eschweiler et al., 2021).
Dass diese Werte hoher liegen als in der PROPDESC-Studie, war angesichts des
héheren Durchschnittsalters in der PAWEL-R-Studie nicht zu erwarten.

In einer italienischen Studie, in der 579 gesunde Probanden mittels MoCA getestet
wurden und das Durchschnittsalter 63,4 Jahre betrug, erzielte die Kohorte eine
durchschnittiche MoCA-Gesamtpunktzahl von 24,2 Punkten (Aiello et al., 2022). Die
errechnete Durchschnittspunktzahl unserer PROPDESC-Studie liegt zwar einen Punkt
darunter, jedoch waren die Patienten unserer Studie auch durchschnittlich neun Jahre

alter und haufig vorerkrankt.

Kategoriale Auswertung des MoCA

Teilt man den MoCA zur Auswertung in die beiden Kategorien ,unauffallig und ,kognitiv
eingeschrankt’ mit dem ursprunglichen Cut-off von 25 oder weniger Punkten fir ein
auffalliges Ergebnis, erzielten in der Gesamtkohorte lediglich 29,8 % der Probanden ein
unauffalliges Ergebnis. Uber 70 % der Patienten galten nach dieser Einteilung als kognitiv
eingeschrankt. In der POD-Gruppe ist der Anteil der kognitiv Eingeschrankten mit 77,7 %
sogar noch grof3er, in der Non-POD-Gruppe mit knapp 68 % statistisch signifikant geringer
(p-Wert = 0,005). Eine britische Studie, in welcher die praoperative MoCA-Testung an
alteren Patienten im Hinblick auf die postoperative 30- und 90-Tage-Mortalitat untersucht
wurde, zeigte bei dem offiziellen Cut-Off-Wert von 25 oder weniger Punkten eine noch
héhere Pravalenz von praoperativ bestehendem Cognitive Impairmentvon 84,4 % (Ablett
et al., 2019). In der PAWEL-R-Studie betrug der Anteil der Patienten mit kognitiven
Einschrankungen nach dem Originalwert von 25 oder weniger Punkten in der POD-
Gruppe 78,1 %, in der Non-POD-Gruppe 64,7 % (Eschweiler et al., 2021). Diese Werte
liegen sehr nah bei den Ergebnissen der PROPDESC-Studie.

Da die Cut-off-Werte des MoCA bereits mehrfach untersucht wurden und in einigen
Studien diskutiert wurde, dass der Wert von 26 Punkten zu hoch sei (Elkana et al., 2020;
O’Caoimh et al., 2016), wurden in dieser Dissertation die Ergebnisse auch mit dem
geéanderten Cut-off-Wert von 22 oder weniger Punkten analysiert. Dieser war von Carson

et al. in einer Metaanalyse verschiedener Studien als Wert mit der besten diagnostischen
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Genauigkeit identifiziert worden (Carson et al., 2018). Wendet man diesen Grenzbereich
auf die PROPDESC-Kohorte an, hatten 38,1 % aller Patienten eine kognitive
Einschrankung. In der POD-Gruppe waren mit 48,5 % knapp die Halfte kognitiv
eingeschrankt, in der Non-POD-Gruppe nur 34,9 %.

Auch Ablett und seine Kollegen analysierten die Resultate mit einem geanderten Cut-off-
Wert, welchen sie allerdings auf 23 oder weniger Punkte festlegten (Ablett et al., 2019).
Dies ergab eine Pravalenz kognitiver Einschrankungen von 61 % (Ablett et al., 2019). Die
hohere Rate an kognitiven Einschrankungen in der britischen Studie sowohl beim Cut-off-
Wert von 25 oder weniger Punkten im Vergleich zu unserer Studie kdnnte unter anderem
am hoheren Durchschnittsalter von 76 Jahren im Vergleich zu 72 Jahren in der
PROPDESC-Studie liegen (Ablett et al., 2019). Die héhere Rate kognitiv eingeschrankter
Probanden bei dem gednderten Grenzwert von 23 oder weniger Punkten ist zusatzlich
durch den einen Punkt hoher angesetzten Cut-off-Wert erklarbar (Ablett et al., 2019).
Ebenso analysierten finnische Wissenschaftler die Ergebnisse verschiedener
praoperativer kognitiver Tests (Puustinen et al., 2016). Dabei wurde unter anderem der
MoCA-Test durchgefiihrt. Bei einem Cut-off-Wert von 25 oder weniger Punkten fir ein
abnormales Ergebnis galten 92 % der Patienten als kognitiv eingeschrankt, bei einem
Grenzwert von 22 oder weniger Punkten 78 %. Es sollte jedoch beachtet werden, dass
die Patientenzahl mit 50 Teilnehmenden in dieser Studie gering war und dass das
Durchschnittsalter 79 Jahre betrug (Puustinen et al., 2016).

Die Wissenschaftler der PAWEL-R-Studie analysierten ihre Ergebnisse ebenfalls
zusatzlich mit einem Cut-off-Wert von 22 oder weniger Punkten. Dort zeigte sich, dass
42,6 % der deliranten Patienten und 29,8 % der nicht-deliranten Patienten praoperativ als
kognitiv eingeschrankt eingestuft worden waren (Eschweiler et al., 2021). Diese Werte
liegen in einem sehr &hnlichen Bereich wie die Werte unserer PROPDESC-Studie.
Insgesamt zeigt sich, dass in der PROPDESC-Gesamtkohorte fur die Altersgruppe
typische MoCA-Ergebnisse erzielt wurden, die POD-Gruppe im Vergleich jedoch

schlechter abgeschnitten hat.

4.5 Logistische Regressionsanalyse
Um herauszufinden, welchen Einfluss das MoCA Ergebnis auf den primaren Endpunkt

POD nach Adjustierung an andere bekannte Risikofaktoren hat, wurden verschiedene
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logistische Regressionsmodelle mit den Kovariablen Alter, Geschlecht, ASA-Klasse, OP-
Risiko und OP-Fach Nicht-Herzchirurgie/ Herzchirurgie erstellt.

Wie bereits in den vorangegangenen Kapiteln beschrieben zeigten sich die Kovariablen
in den univariaten Analysen statistisch signifikant. AuRerdem wurden sie auch in
zahlreichen Studien anderer Wissenschaftler als Risikofaktoren beschrieben. Des
Weiteren konnte anhand dieser Variablen unsere Kohorte charakteristisch dargestellt
werden.

Im Kapitel 4.5.1 wird das Modell mit der MoCA Gesamtpunktzahl als metrische Variable
diskutiert. Um die Aussagekraft der MoCA Gesamtpunktzahl zu bundeln, wurden noch
zwei weitere logistische Regressionsmodelle erstellt, in welchen die MoCA Punktzahl in
die beiden Kategorien ,unauffallig‘ und ,kognitiv eingeschrankt’ aufgeteilt wurden. Diese
Modelle werden in den Kapiteln 4.5.2 und 4.5.3 diskutiert.

45.1 Einfluss von ,MoCA Summe metrisch’ auf die POD-Entwicklung unter
Berucksichtigung verschiedener Kovariablen

Insgesamt zeigte sich das logistische Regressionsmodell mit der MoCA Summe als
metrische Variable statistisch signifikant (Omnibus-Test der Modelkoeffizienten < 0,001).
Die Odds Ratio fur die MOCA Gesamtpunktzahl betrug 0,9 und der Regressionskoeffizient
-0,11. Das bedeutet, dass mit jedem Punkt, den die MoCA Summe steigt, die
Wahrscheinlichkeit eines POD sinkt. Es bestatigte sich der statistisch signifikante
Zusammenhang zwischen der beeinflussenden Variable MoCA Gesamtpunktzahl und
dem Outcome POD (p-Wert < 0,001).

Das Alter zeigte sich ebenfalls statistisch signifikant, die Odds Ratio lag mit 1,05 jedoch
nur knapp tber 1 (p-Wert < 0,001). Daher scheint der Effekt des steigenden Alters auf die
Entwicklung eines Delirs in Zusammenschau mit anderen Variablen nicht so stark zu sein
wie in der univariaten Analyse.

Dariber hinaus war auch das Geschlecht, das OP-Risiko und das OP-Fach Herzchirurgie
/ Nicht-Herzchirurgie statistisch signifikant im Modell. Die Odds Ratio des OP-Fachs
betrug 5,8. Das bedeutet, dass die Chance fiir herzchirurgische Patienten deutlich erhoht

ist, an einem POD zu erkranken.



70

4.5.2 Einfluss von ,MoCA Auswertung 1‘ auf die POD-Entwicklung unter Berlcksichtigung
verschiedener Kovariablen

Bei dem originalen Cut-off-Wert von 25 oder weniger Punkten erreichte die MoCA Summe
auch in diesem Modell das geforderte Signifikanzniveau (p-Wert = 0,022). Es ergibt sich
ein Regressionskoeffizient von 0,46 und eine OR von 1,59. Das heil3t, dass Patienten, die
nach dieser Auswertung als praoperativ kognitiv eingeschrénkt gelten, mit einer 1,59-fach
héheren Wahrscheinlichkeit ein POD entwickeln.

Das Alter zeigte sich mit einem p-Wert < 0,001 ebenfalls statistisch signifikant. Die OR lag
mit 1,05 nur knapp tber 1. Das Alter veranderte die Chance, ein POD zu entwickeln, unter
Berucksichtigung der Kofaktoren folglich nur sehr gering.

Auch in diesem Modell war das Geschlecht, das OP-Risiko und das OP-Fach
Herzchirurgie / Nicht-Herzchirurgie statistisch signifikant.

Méanner hatten mit einer OR von 1,62 eine hohere Chance als Frauen, postoperativ ein
Delir zu entwickeln. Eine herzchirurgische Operation erhthte die Chance, ein POD zu
entwickeln, um das 4,67-fache

In der logistischen Regressionsanalyse verfehlte die ASA-Klasse das geforderte

Signifikanzniveau (p-Wert = 0,255).

4.5.3 Einfluss von ,MoCA Auswertung 2‘ auf die POD-Entwicklung unter Berlicksichtigung
verschiedener Kovariablen

Wie in den vorherigen Kapiteln bereits beschrieben, gibt es zahlreiche Studien, die einen
niedrigeren Cut-off-Wert in der MoCA-Auswertung fir sinnvoll erachten. Daher wurde fur
diese Dissertation zusatzlich ein logistisches Regressionsmodell mit einem Wert von 22
oder weniger Punkten fir eine kognitive Einschrankung unter Berucksichtigung der oben
genannten Kofaktoren erstellt. Diese Werte werden im Folgenden diskutiert und
verglichen.

Auch in dem Modell mit dem niedrigeren Cut-off-Wert zeigte sich die MoCA Summe
statistisch signifikant (p-Wert < 0,001). Der Regressionskoeffizient betrug 0,64 und die
OR 1,89. Damit war die OR grof3er als im Modell mit dem Cut-off-Wert der Originalversion.
Patienten haben also nach dem zweiten Modell eine 1,89-fach erhéhte Chance, ein POD
zu entwickeln, wenn sie praoperativim MoCA 22 oder weniger Punkte erzielt hatten und

gemal dieser Einteilung als kognitiv eingeschrankt galten. Somit beeinflusst die Variable
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,MoCA Summe’ die Entstehung eines Delirs noch starker, wenn sie mit dem niedrigeren
Cut-off-Wert ausgewertet wird.

In der PAWEL-R-Studie wurde unter anderem auch eine multivariate Analyse mit
Kofaktoren, die sich im Gesamtmodell statistisch signifikant gezeigt hatten, erstellt
(Eschweiler et al., 2021). Dazu gehdrten ASA, Multimorbiditat, Schnitt-Naht-Zeit,
Niereninsuffizienz, Polymedikation, kardiopulmonaler Bypass, OP-Fach, vorbestehende
Demenz und eine kognitive Einzelaufgabe (Digit Span). Die Variable des MoCA wurde
kategorial in = 23 Punkte und < 23 Punkte eingeteilt. Das MoCA-Ergebnis in diesem
Modell war statistisch signifikant (p-Wert = 0,002) und die OR betrug 1,95. Wenn ein
Patient unter Berucksichtigung der Kofaktoren folglich im MoCA-Test weniger als 23
Punkte erzielte, stieg die Chance, ein POD zu entwickeln, um das 1,95-fache (Eschweiler
et al., 2021). Der Wert ist vergleichbar mit unserem Regressionsmodell des MoCA aus
der PROPDESC-Studie.

Die Variable ,Alter’ zeigte sich auch in unserem dritten Regressionsmodell statistisch
signifikant (p-Wert < 0,001). Die OR lag wie im ersten Modell unverandert bei 1,05. Das
zeigt, dass der Einfluss des Alters verglichen mit dem Einfluss kognitiver
Einschréankungen geringer ist. Auch wenn das Alter oft als Risikofaktor gesehen wird, so
l&sst dieses Ergebnis vermuten, dass es nicht am Alter an sich, sondern an den mit dem
steigenden Alter zunehmenden kognitiven Einschrankungen und Komorbiditdten zu
liegen scheint. Dass sich das Alter in den univariaten Analysen der PAWEL-R-Studie im
Gegensatz zu einer hoheren ASA-Klasse und Multimorbiditat nicht statistisch signifikant
zeigte, konnte diese Theorie untermauern (Eschweiler et al., 2021). Es sollte jedoch
bedacht werden, dass die OR auf jedes Lebensjahr bezogen ist. Wirde das Alter in
verschiedene Kategorien eingeteilt werden, ware der Einfluss gebindelt und vermutlich
héher.

Auch die Werte fur die Variable ,Geschlecht’ waren fast gleich mit denen des ersten
Regressionsmodells. Die OR war lediglich minimal auf 1,61 gestiegen.

Eschweiler et al. bertcksichtigten weder das Geschlecht noch das Alter als Kovariablen
in ihrem Modell, da sie sich wie zuvor erwéhnt in der univariaten Analyse nicht als
statistisch signifikant erwiesen hatten (Eschweiler et al., 2021). In der Studie von Price et
al., die die praoperativen MMSE-Ergebnisse in Bezug auf POD nach kardiochirurgischen

Eingriffen untersuchten, verblieben hingegen sowohl das Alter (p-Wert < 0,001) als auch
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das Geschlecht (p-Wert < 0,001) im Regressionsmodell als nicht-kognitive Variablen
(Price etal., 2017). Die OR des Alters erreichte mit 1,05 den gleichen Wert wie in unserem
Modell. Das Geschlecht erhdhte im Regressionsmodell von Price et al. die Chance, ein
POD zu entwickeln, mit einer OR von 2,33 noch mehr (Price et al., 2017).

Die ASA-Klasse verfehlte auch in wunserer dritten Analyse das geforderte
Signifikanzniveau. Dies unterscheidet sich von den Ergebnissen der PAWEL-R-Studie, in
der die Variable ,ASA-Klasse IV das Signifikanzniveau erreichte (p-Wert < 0,001). Die
Odds Ratio betrug dort 6,98. Dass die ASA-Klasse sich in unseren Ergebnissen nicht
statistisch signifikant zeigte, kdnnte daran liegen, dass in unserem Modell auch das OP-
Risiko, das Alter und die OP-Fachrichtung bertcksichtigt wurden. Die ASA-Klasse gibt
Auskunft Gber die Morbiditat. Mit steigendem Alter nimmt diese haufig zu (Piccirillo et al.,
2008). Schwer erkrankte Personen bendtigen haufiger einen grof3eren operativen Eingriff
als leicht erkrankte.

Das OP-Risiko zeigte sich wie bereits in den beiden vorherigen Regressionsmodellen
statistisch signifikant (p-Wert = 0,004). Die Odds Ratio lag bei 1,67.

Eschweiler und seine Kollegen berticksichtigten das OP-Risiko in ihrem Modell nicht, es
wurde nur die Schnitt-Naht-Zeit und die OP-Art erfasst (Eschweiler et al., 2021). Diese
beiden Variablen erwiesen sich in der PAWEL-R-Studie jedoch nicht als statistisch
signifikant (Eschweiler et al., 2021).

Die Odds Ratio fur die Differenzierung zwischen herzchirurgischen und nicht-
herzchirurgischen Patienten stieg im zweiten Modell auf 4,86. Somit war die Chance fur
herzchirurgische Patienten, ein POD zu entwickeln, 4,86 mal hoher (p-Wert < 0,001). Die
Unterscheidung zwischen orthopadischen / viszeralchirurgischen und kardiovaskularen
Operationen verfehlte in der PAWEL-R-Studie hingegen das Signifikanzniveau (p-Wert =
0,420) (Eschweiler et al., 2021). In der Delphi-Studie stellte sich im logistischen
Regressionsmodell der Aufenthalt auf einer Intensivstation als statistisch signifikanter
Préadiktor fur ein POD heraus (Kim et al., 2016). Da Patienten am UKB nach einem
kardiochirurgischen Eingriff nahezu immer auf ICU oder IMC verlegt werden, kénnte dies
neben der herzchirurgischen Operation an sich eine weitere Erklarung fur die hohe OR

sein.
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4.6 Vergleich der logistischen Regressionsmodelle ,MoCA Auswertung 1° und ,MoCA
Auswertung 2

Die Odds Ratios der beiden logistischen Regressionsanalysen haben sich im Hinblick auf
die Kovariablen durch den geénderten Cut-off-Wert der MoCA-Auswertung nur minimal
verandert. Die Odds Ratio fur die MOCA Auswertung stieg jedoch beim niedrigeren Cut-
off-Wert um 0,3 an. Daran kann gesehen werden, dass der niedrigere Grenzwert nicht nur
fur die Detektion von kognitiven Einschrankungen im Allgemeinen, sondern auch zur
praoperativen neurokognitiven Testung in Bezug auf ein POD geeignet ist. Préaoperative
kognitive Einschrankung zeigte sich in der Metaanalyse von Watt und ihren Kollegen als
Risikofaktor fur ein POD sowohl fur kardiochirurgische als auch andere chirurgische
Eingriffe (Watt et al., 2018). Dies lasst sich anhand unserer Ergebnisse ebenfalls

bestatigen.

4.7 Limitationen

Wie jede wissenschaftliche Arbeit gibt es auch fir die PROPDESC-Studie und diese
Dissertation verschiedene Limitationen, auf welche hingewiesen werden sollte. Zum einen
ist es eine monozentrische Studie. Um noch weitreichendere Aussagen treffen zu kénnen,
sollten die Testungen an verschiedenen Standorten durchgefuhrt werden. Aktuell wird der
PROPDESC-Score in einer multizentrischen Studie in ganz Deutschland angewendet, um
die Ergebnisse zu validieren. Die Studie, die an Kliniken unterschiedlicher
Versorgungsstufen lauft, hei3t PROPDESC-Val. Die Ergebnisse bleiben abzuwarten.
Zum anderen gab es in der Studie verschiedene Mitarbeitende, durch die in der
neurokognitiven Testung trotz der regelmafigen Schulung der Mitarbeitenden und eines
vorhandenen Anleitungsmanual ein gewisser Grad an Interviewer-Bias entstanden sein
konnte. Auch die Diagnose ,POD* basiert auf den gewahlten Delirtests und nicht auf einer
psychiatrischen Diagnose.

Da das Delir durch eine fluktuierende Symptomatik gekennzeichnet ist, kdonnte die
Erfassung des Delirs in einigen Fallen verpasst worden sein, da die Testung nur einmal
pro Tag durchgefiihrt wurde. Um diese Limitation jedoch moéglichst gering zu halten,
wurden die Pflegenden mithilfe der DOS zur Symptomatik und zum Verhalten des

Patienten in den letzten 24 Stunden befragt.
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Des Weiteren gibt es inzwischen eine Empfehlung, dass fir die Durchfuhrung des MoCA-
Tests eine Zertifizierung notwendig ist. Dies konnte die Moglichkeit der flachendeckenden
Durchfiihrbarkeit des MoCA in der praoperativen Evaluation als routinemafiiges
Screening einschranken. Des Weiteren ist die Durchfiihrung des gesamten MoCA-Tests
im klinischen Alltag relativ zeitaufwandig. Da aufgrund von Personalmangel und
steigenden Patientenzahlen der Terminplan eng getaktet ist, konnte dies die
routinemalRige Durchfihrbarkeit limitieren. Daher waren weitere Untersuchungen eines
verklrzten Tests aus den statistisch signifikantesten Einzelitems des MoCA in Hinblick

auf die Pradiktivitat eines POD ein interessanter Aspekt fur zukunftige Arbeiten.

5. Zusammenfassung

Das postoperative Delir ist eine haufig unterschatzte Komplikation nach Operationen.
Viele Patienten leiden nach einem operativen Eingriff am Delir und seinen Folgen. Die
Konsequenzen kénnen fir den Patienten und seine Angehérigen weitreichend sein.
Dartber hinaus belastet die Entwicklung eines Delirs das Personal sowie das gesamte
Gesundheitssystem (Ansaloni et al., 2010; Franco et al., 2001; Zoremba und Coburn,
2019). Neben Multimorbiditat, fortgeschrittenem Alter und operativem Risiko stellt eine
praoperative kognitive Einschrankung zweifellos einen der wichtigsten Risikofaktoren dar
(Bramley et al., 2021; Watt et al., 2018). Dies wurde auch anhand der Analysen der
PROPDESC-Studie in dieser Dissertation deutlich.

Es lasst sich erkennen, dass eine bereits prdoperativ bestehende Einschréankung der
kognitiven Leistung einen grof3en pradiktiven Wert beziglich der Entwicklung eines
postoperativen Delirs hat. Daher sollte in der praoperativen Evaluation gerade bei alteren
Patienten ein Augenmerk auf kognitive Defizite gelegt werden. Eine Testung mittels
Montreal Cognitive Assessment eignet sich nicht nur ausgesprochen gut fur die
Erkennung von leichten kognitiven Einschrankungen, sondern auch fir die Detektion von
praoperativen Leistungseinschrédnkungen des Gehirns.

Die Besonderheit dieser Dissertation liegt nicht nur darin, dass in der PROPDESC-Studie
Probanden aus fast allen operativen Fachrichtungen eingeschlossen wurden, sondern

auch, dass die Ergebnisse des Montreal Cognitive Assessment-Tests sowohl im
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Gesamten als auch in den Einzelitems analysiert wurden. Die Analysen zeigten in einigen
Aufgaben statistisch signifikante Unterschiede zwischen der postoperativen Delir-Gruppe
und der Gruppe, die postoperativ kein Delir entwickelten. So hatten Patienten aus der
postoperativen Delir-Gruppe im Durchschnitt 1,4 Punkte weniger in der Gesamtpunktzahl
bei der praoperativen Montreal Cognitive Assessment-Testung erreicht. Unter anderem
in den Aufgaben ,Trail Making Test’, ,Erinnerung’ und ,Orientierung® schnitten die
Patienten mit postoperativem Delir praoperativ schlechter ab. So kann insbesondere die
praoperative Uberprifung des Gedachtnisses und der Orientierung Hinweise auf das
Risiko eines postoperativen Delirs geben.

In nachfolgenden Studien konnte ein verkirzter Test aus den in dieser Dissertation
statistisch signifikanten Einzelaufgaben des Montreal Cognitive Assessment erstellt und
auf seine Pradiktivitdit eines Delirs getestet werden. So kodnnte es in Zukunft
maoglicherweise gelingen, Patienten in einem kurzen praoperativen kognitiven Screening
routinemaRig zu testen und Risikopersonen noch konsequenter auf ein Delir zu

untersuchen.
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6. Anhang

Patientenname:
Geburtsdatum:

Patientenetikett:

Datum: Uhrzeit:
Test zur Bewertung von

Delir und kognitiver Einschrdnkung
Untersucher:

Bitte
Ankreuzen
[1]1 Wachheit
Dieser Punkt soll auch bei schwer erweckbaren, schiafrigen oder agitierten/hyperaktiven Patienten angewendet werden.

Beobachten Sie den Patienten. Wenn sie/er schiléft, versuchen Sie sie/ihn durch Ansprache oder durch eine Berlhrung an der
Schulter aufzuwecken. Fragen Sie etwa nach dem Namen und der Adresse, um die Beurteilung zu erleichtern.

Normale Reaktion (komplett aufmerksam, nicht agitiert). 0
‘Weniger als 10 Sekunden schlé&frig, dann normal. 0
Deutlich unnormale Reaktion. 4

[2] Orientierung (AMT4)

Korrekte Nennung von Alter, Geburtsdatum, aktuellem Ort (Name der Klinik, des Gebédudes), aktuellem Kalenderjahr.

Fehlerfrei. 0
1 Fehler. 1
2 oder mehr Fehler. 2

[3] Aufmerksamkeit
Fordern Sie den Patienten auf: ,Nennen Sie mir die Monate eines Jahres rickwérts, beginnend mit Dezember.*
Zum Verstédndnis der Aufgabe ist als Hilfestellung die Frage ,Welcher Monat kommt vor dem Dezember?”, efc., erlaubt.

Nennung ven sieben oder mehr Monaten in korrekter Reihe. 0
Beginnt, erreicht aber nicht sieben Monate, keine Compliance. 1
Nicht durchfiihrbar (sediert/fehlende Wachheit, Unwohlsein). 2

[4] Akute oder fluktuierende Symptomatik

Hinweis auf deutliche Anderung oder wechselnde Symptome beziiglich Wachheit oder Wahrnehmung, (2.B. auch
Wahn, Halluzinationen) die innerhalb von zwei Wochen begannen und in den vergangenen 24 Stunden noch bestanden.

Nein. 0
Ja. 4

4 oder mehr Punkte: Delir méglich

+/- kognitive Beeintréchtigung

1.-3: mégliche kognitive Beeintrachtigung 4AT SCORE
0: Delir oder schwere kognitive Beeintrachtigung

unwahrscheinlich, aber méglich, wenn [4] unvollsténdig

Durchfiihrungsregeln Deutsche Version 1.3., Informationen und Download: www.the4AT.com
Der 4AT-Test ist ein Screening zur schnellen Ersteinschatzung von Delir und kognitiver Einschrankung. Ein Wert von 4 oder mehr ist ein Hinweis
auf Delir, erlaubt aber keine Diagnose. Eine genauere Untersuchung des geistigen Zustands kann néfig sein, um eine Diagnose zu stellen. Ein Wert
von 1-3 spricht fur eine kognitive Einschrankung, hier solite eine detailliertere kognitive Testung und Anamneseerhebung erfolgen. Ein Wert von 0
kann nicht sicher ein Delir oder Demenz ausschlieBen: Abhangig vom klinischen Befund kann eine detaillierte Untersuchung notwendig sein. Die
Punkte [1H3] sind ausschliellich bezogen auf die Beobachtung des Patienten zum Zeitpunkt der Untersuchung. Punkt [4] erfordert Informationen
aus anderen Quellen, z.B. der Anamnese, dem Verlauf, anderem medizinischen Personal, das den Patienten kennt (Pflegekraft), Arztbriefe,
Verlaufsdokumentationen, héusliche Pflegekrafte. Der Untersuchende solite bei der Untersuchung und der Beurteilung der Ergebnisse auf
Kommunikationsbarrieren achten (Hérbeeintrachtigung, Dysphasie, fehlende Sprachkenntnisse). Wachheit: Bei einer Veranderung der Wachheit
im Kontext eines Krankenhausaufenthaltes handelt es sich sehr wahrscheinlich um ein Delir. Wenn der Patient eine deutlich veranderte Wachheit
wihrend der Unfersuchung aufweist, wird bei diesem Punkt der Wert 4 vergeben. Der Wert Orientierung [3] entspricht dem AMT4 (Abbreviated
Mental Test - 4) und kann dem AMT10 entnommen werden, wenn dieser unmittelbar zuvor durchgefiihrt wurde. Akute Verdnderungen oder
fluktuierender Verlauf: Bei Einzelformen von Demenz kann es zu fluktuierenden Veranderungen kommen, ohne dass ein Delir vorliegen muss.
Ausgeprégte fluktuierende Symptome sind aber bezeichnend fiir ein Delir. Um Halluzinationen oder wahnhafte Gedanken zu eruieren, fragen Sie
den Patienten z B. “Beunruhigt Sie irgendetwas hier?”, “Haben Sie Angst vor irgendwem oder irgendetwas?” Haben Sie irgendetwas Seltsames
gesehen oder gehort?® 20152018 T. Saber firdhe devtsche Fassurg, basierend auf MacLulich, Ryan, Cash 2011-2014

Abb. 3: 4 A’s Test (4AT) in der deutschen Version (MacLullich et al., 2019; Saller et al.,
2019)
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Confusion Assessment Method (CAM) Kurzform

I.  Akuter Beginn und fluktuierender
Verlauf BOX 1
a) Gibt es Hinweise auf eine

akute psychische Verdnderung
gegeniiber dem Ausgangs-
befund? Nein __ | Ja___
b) Fluktuierte das auffillige Ver-
halten im Tagesverlauf? Trat
es wiederkehrend auf oder
verdnderte es sich im
Schweregrad? Nein__ | Ja_

II. Aufmerksamkeitsstorungen
Hat der Patient Miihe, sich zu
konzentrieren?

Ist er z. B. leicht ablenkbar oder
hat er Schwierigkeiten, dem
Gesprich zu folgen? Nein__ | Ja_

III. Denkstorungen BOX 2
Ist das Denken des Patienten
desorganisiert oder inkohdrent?
Redet er z. B. weitschweifig und
belanglos daher, ist sein
Gedankengang unklar und
unlogisch, springt er unvorher-
sehbar von einem Gegenstand
zum anderen? Nein__ | Ja_

IV. Verinderter Bewusstseinszustand
Wie ist der Bewusstseinszustand
des Patienten insgesamt einzuschétzen?
____Normal, wach

___Hyperalert, schreckhaft

__Lethargisch, schlifrig, aber leicht
erweckbar

___Stupords, schwer erweckbar

____Komatds, nicht erweckbar

Trifft wenigstens eine der

Beschreibungen im Késtchen
auf den Bewusstseinszustand
des Patienten zu? Nein__ | Ja_

Diagnosekriterien fiir ein Delir sind erfiillt, wenn in

Box 1 alle drei Ja-Antworten angekreuzt sind un@

wenn in Box 2 wenigstens ein Ja angekreuzt ist.

Abb. 4. verkirzte Form der Confusion Assessment Method (CAM) in der deutschen
Version (Bickel, 2007)
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Confusion Assessment Method filr Intensivstation (CAM-ICU)

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

{ Psychische Veranderung? STOP
- Akuter Beginn ?-(verglichen mit Vortag / vor Krankenhaus) SIS
ikt ek Tapeia -@ Kein Delir

2 Aufmerksamkeitsstorung  ANANASBAUM
Lesen Sie ehzud]eln folgende ode

r
e CASABLANCA R 0P

Finde eine medizinische ! ) Kein Delir
Eidanng fir  Agtaton, Pat. sol {nur) bei “A" kurz die Hand driicken. Fehler: Pat. driickt nicht

Sediettheitoder Somnalenz! bei “A" oder driickt bei einem anderen Buchstaben

?
é:?zsli g"’ Fehler (oder mehr)
| nfektion? '
0 bstipation? 3 BewuBtseinsveranderung (‘akuteller' RASS)

U nvchisen, sogar Sche? Nur falls RASS = 0: weiter zur néchsten Stufe [k KL CAAN R

RASS
4 Unorganisiertes Denken Im gesamten 4. Block max. 1 Fehler erlaubt
Fragen Sie den Patienten: Alternative Fragen
1. Schwimmt ein Stein auf dem Wasser? 1. Konnen Enten schwimmen?

2. Gibt es Fische im Meer? 2. Gibt es Elefanten im Meer? 2 Fehler oder metr

3. Wiegt ein Kilo mehr als zwei Kilo? s o o

4, Kann man mit einem Hammer einen 3. Wiegen zwei_K|[¢1 mehr as ein Kio? .
Nagel in die Wand schlagen? | 4. Kannman mit eivem Hammer Holz ségen?

i ent: STOP
S Jagen Sedem Pl o Unsuseratave e o m Kein Delir
“‘Nun dasselbe mit der anderen Hand”  (Nieht nochmal Finger zeigen)

Falls Pat. nur einen A bewegen kann: “Fiigen Sie einen Finger hinzu” statt *..andere Hand™

©Dr. E. Wesley Ely, Vanderbit, Nashvile, TN, USA & Dr. Uff Giinther, Klinikum Oldenburg ++ wwwicudeliium.org

Abb. 5: Confusion Assessment Method fur die Intensivstation (CAM-ICU) in der
deutschen Version (E. Wesley Ely et al., 2001; Guenther et al., 2010)
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