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1 Deutsche Zusammenfassung
1.1 Einleitung

Das postoperative Delir (POD) ist eine haufige postoperative Komplikation bei alteren
Patienten und geht mit einer erhohten postoperativen Morbiditat und Mortalitat einher
(Marcantonio, 2017; Witlox et al., 2010; Yan et al., 2023). Daher kommt der praoperativen
Identifikation von Risikopatienten fur ein POD und dessen Pravention eine grolde
Bedeutung zu. Die hierzu anzuwendenden Instrumente sollten eine hohe Pradiktivitat
erreichen und gleichzeitig im klinischen Alltag einfach und mit moglichst wenig
Zeitaufwand anwendbar sein.

Zu diesem Zweck wurden an der Universitatsklinik Bonn im Rahmen der PROPDESC
(PRe-Operative Prediction of postoperative Delirium by appropriate SCreening) — Studie
pradisponierende Faktoren fur ein postoperatives Delir identifiziert und daraus ein
Risikoscore entwickelt (Menzenbach et al., 2022, 2020). Zur externen Validierung dieser
Studienergebnisse wurde die PROPDESC VAL (PROPDESC Score Validation) - Studie
konzipiert und multizentrisch in insgesamt 13 Kliniken durchgefuhrt (Guttenthaler et al.,
2024). Die Ergebnisse dieser Promotionsarbeit basieren auf den Daten der am
Kreiskrankenhaus Mechernich eingeschlossenen Patienten dieser PROPDESC VAL -
Studie. Dabei sollte in dieser Arbeit der Frage nachgegangen werden, ob die Haufigkeit
des POD durch eine intraoperative Bauchlagerung beeinflusst wird.

1.1.1 Definition des postoperativen Delirs

Das POD ist definiert als eine akut auftretende, fluktuierende Storung des Bewusstseins,
der Aufmerksamkeit und der Wahrnehmung und beeintrachtigt Erinnerungsvermogen,
Sprache sowie zeitliche und raumliche Orientierung (Inouye, 1993; Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders (DSM 5) 5. Edition, 2013).

Das POD kann sowohl als hyperaktive Form mit Erregungszustanden und motorischer
Unruhe, als hypoaktive Form mit Apathie und Lethargie oder als Mischform auftreten(van
den Boogaard et al., 2012). Haufig wird das POD nicht oder erst spat diagnostiziert, wobei

vor allem die Diagnose der hypoaktiven Form Schwierigkeiten bereitet und nur in



20-50% der Falle erkannt wird (Ely et al., 2004; Inouye et al., 2014; Janssen et al., 2019).

1.1.2 Epidemiologie / Inzidenz des postoperativen Delirs

Die Angaben zur Inzidenz des POD variieren in der Literatur erheblich, unter anderem
aufgrund der uneinheitlichen Verwendung diagnostischer Instrumente(Choi et al., 2019).
Zudem hangt die Inzidenz des POD von intra- und perioperativen Risikofaktoren sowie
der Art und Dringlichkeit des operativen Eingriffs ab (Cascella et al., 2018; Yan et al.,
2023).

Die Inzidenz des POD liegt bei 15-53 % der alteren Patienten sowie bei 70-87 % der
Patienten, die auf einer Intensivstation behandelt werden missen. (De Lange et al., 2013;
Inouye, 2006; Pisani et al., 2003).

Nach orthopadischen Eingriffen, in Studien meistens im Rahmen einer Huftfraktur mit
endoprothetischer oder osteosynthetischer Versorgung, liegt die Inzidenz des PODs bei
12-51 % (Inouye et al., 2014; Mazzola et al., 2017; Wang et al., 2018). Nach chirurgischen
Eingriffen an der Wirbelsaule liegt die Inzidenz bei 0,5-31,5 %, wahrend ein POD nach
akuten abdominalchirurgischen Eingriffen bei 23 % der Patienten auftritt (Kang et al.,
2020; Saravana-Bawan et al., 2019; Wu et al., 2019).

In der Literatur wird teilweise auch nur zwischen kardiochirurgischen und nicht-
kardiochirurgischen Eingriffen unterschieden. Laut einer Studie von Inouye et al. (2014)
(Inouye et al., 2014) unterscheiden sich die Inzidenzen jedoch nur geringfugig zwischen
kardiochirurgischen (11-46 %) und nicht-kardiochirurgischen Eingriffen (13-50 %).

Die deutlichen Schwankungen in den Inzidenzangaben lassen darauf schliel3en, dass die
chirurgische Fachrichtung allein nicht das POD-Risiko bestimmt, sondern im Gegenteil

viele weitere Faktoren eine Rolle spielen.

1.1.3 Atiologie des postoperativen Delirs

Die Atiologie des POD ist bislang nicht vollstandig aufgeklart, es wird jedoch von einer
multifaktoriellen Ursache ausgegangen (Inouye et al., 2014; Menzenbach et al., 2020). In
der Literatur werden haufig pradisponierende und auslosende Risikofaktoren
unterschieden (Inouye, 2006; Inouye et al., 2014). Pradisponierende Risikofaktoren (z.B.
Demenz, Multimorbiditat, kognitive Beeintrachtigungen, Zustand nach Delir, Hor- und



Sehbeeintrachtigung, Depression und hohes Alter) definieren die Vulnerabilitat des
Patienten, wahrend zu auslosenden Risikofaktoren externe Einflisse wie Medikation,
operative Eingriffe, Elektrolytverschiebungen und andere Stérungen der Homoostase wie
Hypoglykamie oder metabolische Azidose und Infektionen gezahlt werden (Inouye, 1993;
Inouye et al., 2014). Die Wechselwirkung zwischen pradisponierenden und auslosenden
externen Risikofaktoren kann letztlich ein Delir beglnstigen. Bei Patienten mit einer
hohen Vulnerabilitat konnen bereits geringe externe Einflusse zur Entstehung eines
PODs fuhren, wahrend bei Patienten ohne oder mit wenigen Pradispositionen mehrere
externe Einflisse noétig sind, um ein Delir auszuldsen(Inouye, 2006).

1.1.4 Pathophysiologie des postoperativen Delirs

Die Pathophysiologie des PODs ist bislang ebenfalls nicht vollstandig aufgeklart.
In einer Arbeit von Cascella et al. (2018) werden vier Triggerfaktoren, die zur Entstehung
eines PODs fuhren konnen, diskutiert: Neuroinflammation, (operativer) Stress,

Dysfunktion der Neurotransmitter und Auswirkungen der Anasthesie.

Eine Neuroinflammation entsteht postoperativ aufgrund des iatrogenen Traumas,
welches zur Zellschadigung oder zum Zelltod fuhrt. Dabei werden intrazellulare
immunologisch wirksame Substanzen wie Ribonukleinsaure (RNA) und danger-
associated molecular patterns (DAMPSs) freigesetzt, die an toll-like Rezeptoren binden
und diese aktivieren. Daraufhin werden NF-kB-abhangig proinflammatorische Mediatoren
wie Tumornekrosefaktor a (TNF-a) und Interleukine (IL) freigesetzt, welche die Integritat
der Blut-Hirn-Schranke schadigen, sodass deren Permeabilitat erhoht wird (Alam et al.,
2018). Daruber hinaus werden Mikrogliazellen und Astrozyten aktiviert, die ebenfalls die
Freisetzung proinflammatorischer Zytokine sowie reaktiver Sauerstoffspezies (ROS)
fordern (Alam et al., 2018). Dieser Zustand der Neuroinflammation fuhrt zur neuronalen
Apoptose, einem Verlust von Synapsen und neuronaler Plastizitat und schlieBlich zu
einer postoperativen kognitiven Dysfunktion, wie sie zum Beispiel im Rahmen eines

Delirs auftritt.
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Diese Erkenntnisse werden durch Ergebnisse einer weiteren Studie bestatigt, die zeigte,
dass Patienten mit Delir haufiger IL-6- und IL-8-Werte oberhalb der Nachweisgrenze
aufwiesen als Patienten ohne Delir (de Rooij et al., 2007).

Als weiteren Triggerfaktor nennen Cascella et al. (2018) (operativen) Stress durch
metabolische Veranderungen, Hypothermie, Elektrolytverschiebungen und Blutverlust.
Wichtig fur die Stressregulation ist die Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrinden-
Achse (Cascella et al., 2018). Bei Auftreten von Stress, zum Beispiel durch ein
(operatives) Trauma oder eine Inflammation, kommt es durch die Stimulation und
Sekretion von Corticotropin-Releasing-Hormon (CRH) aus dem Hypothalamus und
Adrenocorticotropem Hormon (ACTH) aus der Adenohypophyse zur Synthese und
Sekretion von Kortisol in der Nebennierenrinde. Durch Feedbackmechanismen wird die
Sekretion von CRH und ACTH bei hohen Kortisolspiegeln regelhaft gehemmt, sodass
folglich die Sekretion von Kortisol aus der Nebennierenrinde nicht mehr stimuliert wird.
Auch MacLullich et al. diskutieren in ihrer Arbeit die Rolle von Glukokortikoiden in der
Pathogenese des Delirs und beschreiben dauerhaft erhdohte Kortisolspiegel bei alteren
Patienten mit kognitiver Beeintrachtigung nach grof3eren Stressereignissen aufgrund
einer Dysfunktion des Feedbackmechanismus der Hypothalamus-Hypophysen-
Nebennierenrinden-Achse (MacLullich et al., 2008). Damit stimmen auch die
Studienergebnisse von Pearson et al. Uberein, die signifikant hohere Kortisolspiegel im
Liquor cerebrospinalis und Serumplasma von Patienten mit Delir nach Huftfraktur
verglichen mit Patienten ohne Delir nachweisen konnten(Pearson et al., 2010).

Auch eine Dysregulation cholinerger, dopaminerger, histaminerger, noradrenerger und
serotonerger Neurotransmitter spielt laut Cascella et al. (2018) eine Rolle in der
Pathogenese des Delirs. Beteiligte Hirnregionen sind laut Inouye (2006) der prafrontale
Kortex, subkortikale  Strukturen, Thalamus, Basalganglien, frontaler und
temporoparietaler Kortex, fusiformer Kortex und Gyrus lingualis.

Acetylcholin ist als Neurotransmitter an der Fokussierung der Aufmerksamkeit und des
Bewusstseins beteiligt (Hshieh et al., 2008). Ein Mangel an Acetylcholin kann daher die
Entstehung eines Delirs begunstigen. Dieses Neurotransmitterdefizit kann beispielsweise
durch eine verminderte Synthese bei Mangel an Cholin und Acetyl- Coenzym A (Acetyl-
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CoA), aus denen Acetylcholin im Rahmen des Citratzyklus synthetisiert wird, verursacht
werden. So kann eine Hypoglykamie oder allgemeine Mangelerndhrung den
Glukosestoffwechsel und damit die Synthese von Acetyl-CoA beeintrachtigen, sodass es
zu einem Mangel an Acetylcholin kommen kann (Hshieh et al., 2008). Medikamente, die
in den Acetylcholin-Pathway eingreifen und die Acetylcholinkonzentration an deren
Zielrezeptoren senken, kdnnen ebenfalls zum Auftreten eines Delirs fuhren. So binden
Anasthetika wie Isofluran an postsynaptischen Nikotinrezeptoren und konnen so zu
postoperativen kognitiven Einschrankungen fuhren (Hshieh et al., 2008). Auch
anticholinerge Medikamente, die Uber einen Antagonismus an muskarinischen
Acetylcholinrezeptoren, vor allem dem M1-Subtyp, wirken, kdnnen ein Delir hervorrufen
(Hshieh et al., 2008). Aufgrund der Wirkung anticholinerger Medikamente, die das
Auftreten eines Delirs zu begunstigen scheinen, wurde die Wirkung des Cholinesterase-
Inhibitors Rivastigmin, welches zur Behandlung der Demenz bei Morbus Alzheimer und
Morbus Parkinson zugelassen ist, zur Behandlung des Delirs in Studien mehrfach
getestet. Die Ergebnisse sind jedoch nicht eindeutig. Van Eijk et al. (2010) fanden heraus,
dass Rivastigmin die Dauer des Delirs nicht verkurzen konnte und es die Mortalitat bei
schwer kranken Patienten mit Delir verglichen mit einer Placebogruppe sogar erhohte.
Dagegen zeigte eine Studie von Youn et al. (2017), dass eine Rivastigmingabe zwischen
dem 3. praoperativen und 7. postoperativen Tag das Auftreten von POD bei kognitiv

beeintrachtigten alteren Patienten reduzieren konnte.

Neben dem Mangel an Acetylcholin kann ein Uberschuss an Dopamin mit dem Auftreten
eines hyperaktiven Delirs verbunden sein (Hshieh et al., 2008). Der Neurotransmitter
Dopamin bindet im Gehirn im Bereich des Striatum an D1-Rezeptoren, sodass das
mediale Pallidumsegment durch inhibitorische Einflusse der Gamma-Aminobuttersaure
(GABA) gehemmt wird, was zu einer Steigerung der Motorik mit Agitation fuhrt, wie es fur
die hyperaktive Form des Delirs typisch ist. Daruber hinaus hemmt Dopamin in hoher
Konzentration die Freisetzung von Acetylcholin, was zu einem Mangel an Acetylcholin

fuhrt und so die Entstehung eines Delirs zusatzlich begunstigt (Hshieh et al., 2008).

Auch der Neurotransmitter Serotonin scheint eine Rolle in der Pathophysiologie des
Delirs zu spielen. Sowohl erhdhte Serotonin-, als auch Tryptophanspiegel (Tryptophan
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ist die aromatische Aminosaure, aus der Serotonin synthetisiert wird) wurden im
Zusammenhang mit der Entstehung eines Delirs nachgewiesen (van der Mast und
Fekkes, 2000). Eine Erklarung dafur konnte sein, dass Serotonin die Freisetzung von
Dopamin stimuliert und damit die Freisetzung von Acetylcholin hemmt, was, wie bereits
beschrieben, die Delirentstehung fordern kann (Hshieh et al., 2008). Erhohte
Serotoninspiegel treten zum Beispiel im Rahmen eines serotoninergen Syndroms auf,
welches durch Uberdosierung von Serotonin-Reuptake-Inhibitoren (SSRI) oder durch die
kombinierte Gabe mit Monoamin-Oxidase (MAO)-Hemmern hervorgerufen werden kann
und ein lebensbedrohliches Krankheitsbild mit Fieber, Hyperreflexie, Tremor, Ataxie,
psychomotorischer Unruhe und Delir sein kann. Es existieren nur wenige Studien zur
Auswirkung von SSRI auf die Entstehung des Delirs. In einem Case-Review von Kogoj
(2014) wurden dreizehn veroffentlichte Case-Reports analysiert. Es wurde gezeigt, dass
nur in funf der dreizehn Falle SSRIs als hauptursachlich fur die Entwicklung des Delirs
betrachtet werden konnten, wobei der Autor die veranderte Pharmakodynamik und —
kinetik aufgrund des hoheren Alters der Patienten fur ebenfalls beteiligt hielt. Zudem
wurde auf die meist multifaktoriell bedingte Entstehung des Delirs hingewiesen, sodass
anhand dieser Studie die (alleinigen) Auswirkungen von SSRIs auf die Delirentwicklung
nicht abschliel3end bestatigt werden konnten (Kogoj, 2014).

Noradrenalin scheint ebenfalls eine Rolle in der Pathophysiologie des POD zu spielen.
Als Monoamin ist es, wie Dopamin und Serotonin, in die Aufrechterhaltung und Kontrolle
des Schlaf-Wach-Rhythmus involviert, welcher als typisches Symptom beim POD gestort
ist (Hshieh et al., 2008). Ahnlich wie bei einem Dopaminexzess kann auch ein
Noradrenalinuberschuss zum Erscheinungsbild eines hyperaktiven Delirs fuhren (Hshieh
et al., 2008).

Als vierten Triggerfaktoren nennen Cascella et al. (2018) Auswirkungen der Anasthesie
auf die Entstehung des Delirs. In einer randomisierten Studie wurde der Einfluss der
Anasthesietiefe auf die Delirentstehung untersucht, wobei ein Bispektralindex-Monitoring
(BIS) zur Kontrolle der Narkosetiefe verwendet wurde (Radtke et al., 2013). Der BIS wird
mit einem speziell fur die Steuerung der Narkosetiefe entwickelten Algorithmus bestimmt.
Dafur werden Elektroenzephalogramm-Signale (EEG) mit drei links-frontalen Elektroden
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abgeleitet und die damit aufgezeichneten Rohsignale des EEGs in dimensionslose Werte
zwischen 0-100 transformiert, wobei der Wert Null fehlende hirnelektrische Aktivitat (Null-
Linien-EEG) und der Wert 100 vollstandige Wachheit anzeigt. Werte zwischen 40-60
zeigen dabei eine adaquate Narkosetiefe an, wahrend Werte kleiner als 20 eine zu tiefe
Narkose anzeigen, die bereits durch Phasen mit burst-suppression-Aktivitat im EEG
gekennzeichnet ist (Johansen, 2006; Wildes et al., 2019). Radtke et al. (2013) kamen zu
dem Ergebnis, dass Patienten, deren Anasthesietiefe mittels BIS Uberwacht und
angepasst wurde, seltener ein Delir entwickelten als Patienten ohne BIS-Monitoring und
dass BIS-Werte kleiner als 20 haufiger bei Patienten mit POD auftraten sind und somit
signifikant mit der Entstehung eines PODs assoziiert waren. Im Gegensatz dazu konnten
Wildes et al. (2019) in der randomisierten Electroencephalography Guidance of
Anaesthesia to Alleviate Geriatric Syndromes-Studie (ENGAGES-Studie) keinen
Ruckgang der Delirinzidenz in der Patientengruppe mit BIS-Monitoring im Vergleich zur
Kontrollgruppe feststellen. Die Autoren machen fur diese gegensatzlichen Ergebnisse
unter anderem das unterschiedliche Patientenkollektiv in den beiden Studien

verantwortlich.

Auch die Sedationstiefe im Rahmen von Spinalanasthesien bei Patienten mit Huftfraktur
wurde in einer randomisierten Studie von Sieber et al. (2018) untersucht. Die
intraoperative Sedierung wahrend der Spinalanasthesie erfolgte mit Propofol, wobei die
Sedierungstiefe anhand des modified observer's assessment of alertness / sedation
score (MOAA/S) klassifiziert wurde. Das Patientenkollektiv, bestehend aus Patienten mit
Huftfraktur, die mindestens 65 Jahre alt waren und keine vorbestehende Demenz oder
Delir hatten, wurde in eine Gruppe mit geringer Sedierung (mMOAA/S 3-5) und eine mit
starkerer Sedierung (MOAA/S 0-2) eingeteilt. Es konnte jedoch kein signifikanter
Unterschied zwischen den beiden Gruppen festgestellt werden (Sieber et al., 2018).
Jedoch hielten die Autoren eine Beeinflussung des Ergebnisses durch Komorbiditaten fur
moglich, da in der Gruppe mit geringer Sedierung bei Patienten mit weniger

Komorbiditaten signifikant seltener POD auftrat.

Auch ein unterschiedlich hohes Risiko bezuglich POD durch Regionalanasthesie versus
Allgemeinanasthesie wird in der Literatur diskutiert. In einer Studie von llango et al. (2016)
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wurden die Auswirkungen von Spinal- und Allgemeinanasthesie auf die Delirentstehung
an geriatrischen Patienten mit Huftfraktur untersucht. Entgegen der Annahme, dass es
aufgrund der zentralwirksamen Anasthetika im Rahmen einer Allgemeinanasthesie
haufiger zu einem postoperativen Delir kommen konnte, konnte in der Studie kein
signifikanter Unterschied zwischen der Spinalanasthesie- und der
Allgemeinanasthesiegruppe bezuglich der Delirinzidenz festgestellt werden (llango et al.,
2016). Die Studie weist jedoch einige Limitationen auf. Zum einen wurde die Diagnose
nicht mithilfe objektiver Screeninginstrumente wie z.B. der Confusion Assessment
Method (CAM), sondern wurde ausschlie3lich durch klinische Einschatzung durch den
zustandigen Geriater gestellt. Auch wurde bei Aufnahme der Patienten ein
vorbestehendes Delir nicht explizit ausgeschlossen, sodass nicht sicher war, ob das Delir
erst postoperativ aufgetreten oder schon praoperativ bestanden hatte. Auch wurde in
dieser Studie nicht berichtet, nach welchen Kriterien Patienten eine Spinal- oder
Allgemeinanasthesie erhielten. Darlber hinaus wurden alle Patienten mit
Spinalanasthesie, die zusatzlich z.B. mit Propofol oder Midazolam sediert wurden, der
Allgemeinanasthesiegruppe zugeordnet, was ebenfalls die Ergebnisse verfalscht haben
konnte. Mit diesem Ergebnis stimmt jedoch auch eine Review-Studie Uberein, die
ebenfalls keinen signifikanten Unterschied zwischen verschiedenen Anasthesieformen
(Regional- versus Allgemeinanasthesie) in Bezug auf die POD-Inzidenz feststellen
konnte (Patel et al., 2018).

1.1.5 Symptome / Klinik des postoperativen Delirs

Grundsatzlich kann das POD als hyperaktive Form mit Agitiertheit, als hypoaktive Form
mit Apathie und Lethargie oder als Mischform auftreten (van den Boogaard et al., 2012).
Die Mischform tritt am haufigsten auf, gefolgt von der hypoaktiven Form, wahrend ein rein
hyperaktives Delir am seltensten vorkommt (Peterson et al., 2006). Das POD kann mit
verschiedenen Symptomen einhergehen, wobei nicht alle Symptome ausgepragt sein
mussen. Dazu zahlen Bewusstseinsstorungen bis hin zu komatdsen Zustanden, zeitliche,
ortliche, situative und personenbezogene Orientierungsstorungen, Denkstorungen,
Storungen der Aufmerksamkeit und des Gedachtnisses, Halluzinationen und Wahnideen,

psychomotorische Stérungen wie Agitiertheit oder Hypoaktivitat sowie ein veranderter
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Schlaf-Wach-Rhythmus. Typisch ist ein akuter Beginn und / oder fluktuierender Verlauf
der Symptome (Bruckner et al., 2019).

1.1.6 Einfluss des postoperativen Delirs auf die Prognose des Patienten

Das POD kann die Prognose der betroffenen Patienten erheblich verschlechtern (Yan et
al.,, 2023). Im Vordergrund stehen vorlibergehende oder irreversible kognitive
Dysfunktionen sowie funktionelle Einschrankungen, Pflegebedurftigkeit und der Verlust
der Eigenstandigkeit im eigenen Haushalt bis hin zu einer erhohten Mortalitat
(Marcantonio, 2017; Wang et al., 2018; Yan et al., 2023). Dabei kdnnen Patienten, die
ein Delir auf der Intensivstation entwickeln, eine 3-fach erhohte 6-Monats-Mortalitat
verglichen mit Patienten ohne Delir entwickeln (Ely et al., 2004). Bei Patienten auf der
Normalstation liegt die 12-Monats-Mortalitdt nach Entwicklung eines postoperativen
Delirs zwischen 35-62 % (Inouye, 2006; Leslie et al., 2005). Hamilton et al. (2017) halten
die Assoziation zwischen Delir und erhohter Mortalitat jedoch fur stark abhangig von den
ausgewahlten Storvariablen, die in die statistischen Analysen mit einbezogen werden. In
einer Meta-Analyse untersuchten sie Studien im Hinblick auf das POD als unabhangigen
Risikofaktor fur eine erhohte Mortalitat bei erwachsenen nichtkardiochirurgischen
Patienten. Nur zwei von 34 ausgewahlten Studien rechneten in ihren Analysen die von
Hamilton et al. (2017) vorgegebenen Storvariablen (Alter, Geschlecht, Komorbiditaten /
ASA-Klasse, kognitive Beeintrachtigung in der Anamnese, operative Fachrichtung und
Notfall-OP) heraus und konnten dabei keine unabhangige Assoziation zwischen einem

postoperativen Delir und einer erhdhten Mortalitat feststellen.

1.1.7 Auswirkungen des postoperativen Delirs auf den Ressourcenverbrauch im
Gesundheitssystem

Neben der moglichen Prognoseverschlechterung fur die einzelnen betroffenen Patienten

fallen auch hohere Behandlungskosten und damit erhebliche Auswirkungen auf das

Gesundheitssystem an (Pezzullo et al., 2019). Die durch das Auftreten eines Delirs

entstehenden Kosten belaufen sich auf geschatzte 143-152 Milliarden US-Dollar pro Jahr

in den USA (Leslie, 2008). Sie entstehen durch verlangerte und komplikationsreichere
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Krankenhausaufenthalte sowie anschlieBende Pflegebedurftigkeit, wiederholte
Krankenhausaufenthalte aufgrund von Begleiterkrankungen und Komplikationen sowie
die Notwendigkeit einer Rehabilitation (Inouye, 2006).

Dieses Problem wird aufgrund des demografischen Wandels und der damit
einhergehenden alternden Bevolkerung in den westlichen Landern in den nachsten
Jahren weiter zunehmen. Der Anteil der Uber 65-Jahrigen ist in Deutschland von 15 % im
Jahr 1991 auf 22 % im Jahr 2019 angestiegen, der Anteil der Uber 85-Jahrigen hat sich
in diesem Zeitraum sogar von 1,2 Millionen auf 2,4 Millionen Menschen verdoppelt
(Destatis (Statistisches Bundesamt), 2020).

Daher wurde im Jahr 2017 vom Gemeinsamen Bundesausschuss ein Qualitatsvertrag
zur ,Pravention des postoperativen Delirs bei der Versorgung alterer Patientinnen und
Patienten® verabschiedet, der die Inzidenz des POD bei chirurgischen Patienten ab 70
Jahren im Rahmen eines stationaren Aufenthaltes durch ein ausgearbeitetes
Versorgungskonzept senken soll (Charité Universitatsmedizin Berlin, Campus Virchow-

Krankenhaus).

1.1.8 Diagnostik des postoperativen Delirs

Die Diagnose des Delirs wird klinisch gestellt und orientiert sich an den Definitionen der
World Health Organization (WHO) und des Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders (DSM-5) der American Psychiatric Association (Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders (DSM 5) 5. Edition, 2013; World Health Organization, 1993).
Wichtig im Rahmen der Delirdiagnostik ist die Erhebung der Anamnese mit besonderem
Augenmerk auf mogliche Begleiterkrankungen, die ein Delir beglnstigen und / oder die
Diagnosestellung erschweren konnen, da Gemeinsamkeiten in der Symptomatik
bestehen. Zu nennen sind hier vor allem Depression und Demenz sowie eine milde
kognitive Beeintrachtigung (engl.: mild cognitive Impairment (MCI)), die z.B. mit der
Geriatric Depression Scale oder dem Beck Depression Inventory Il (BDI-II)
beziehungsweise dem Montreal Cognitive Assessment (MoCA) oder der Mini Mental
State Examination (MMSE) erfasst werden konnen (Folstein et al., 1975; Jackson-Koku,
2016; Nasreddine et al., 2005; Wang und Gorenstein, 2013; Yesavage et al., 1982).
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An die Anamnese sollte sich eine korperliche und neurologische Untersuchung
anschlieBen mit besonderer Beachtung Delir-typischer Befunde (siehe Kap. 1.5
Symptomatik / Klinik des postoperativen Delirs).

Weitere diagnostische Instrumente stehen in Form von Screening-Instrumenten zur
Verfugung. Haufig verwendet wird die CAM, die in vielen Sprachen Ubersetzt ist und auch
als CAM-ICU speziell fir den Gebrauch auf der Intensivstation und als kurze Version
(Short-CAM) zur Verfugung steht (Inouye, 1990). So fanden Karageorgos et al. (2023) in
ihrem systematischen Review qualitativ hochwertiger Studien zur Assoziation
praoperativer Risikofaktoren mit dem Auftreten von POD heraus, dass in 95,7 % der 165
eingeschlossenen Studien die CAM zur Anwendung kam (Karageorgos et al., 2023). Die
CAM basiert auf den vier Merkmalen 1) akuter Beginn / fluktuierender Verlauf, 2)
Aufmerksamkeitsstorung, 3) Denkstorung und 4) Bewusstseinsstorung, wobei die
Merkmale 1) und 2) sowie entweder 3) oder 4) vorhanden sein mussen, um die Diagnose
Delir stellen zu konnen (Inouye, 1990). Die Sensitivitat (94-100 %) und Spezifitat

(90-95 %) sind hoch, ebenso wie der positive (91-94 %) und negative pradiktive Wert (90-
100 %) (Inouye, 1990).

Ein weiterer Test, der zur Delirdiagnostik verwendet wird, ist der 4 ,A*-Test (4 AT) , ein
kurzer Screeningtest zur Anwendung bei Verdacht auf ein Delir (Tieges et al., 2020). Er
besteht, ebenso wie die CAM, aus vier Bestandteilen mit denen Wachheit, Orientierung,
Aufmerksamkeit und der akute Beginn sowie der fluktuierende Verlauf Uberpruft werden.
In einer Metaanalyse von Tieges et al. (2020) wurden Sensitivitat und Spezifitat mit
jeweils 88 % angegeben und der 4AT als gutes Screeninginstrument zur Delirdiagnostik
bei Patienten, die 65 Jahre oder alter sind, beschrieben.

Ein Test, der vor allem von Pflegekraften angewendet wird, ist die Nursing Delirium
Screening Scale (Nu-DESC), die aus den funf Items 1) Desorientierung, 2)
unangemessenes Verhalten (Ziehen an Kathetern, Infusionen etc.), 3) verminderte
Kontaktfahigkeit, 4) Halluzinationen und 5) psychomotorischer Verlangsamung besteht
(Gaudreau et al., 2005). Die Nu-DESC erreicht eine Sensitivitat von 85,7 % und eine
Spezifitat von 86,8 % (Gaudreau et al., 2005).

Wie die Nu-Desc ist auch die Delirium Observation Screening Scale (DOS) ein Test, der
dafur ausgelegt ist, von Pflegekraften angewendet und in den Arbeitsalltag integriert zu
werden (Schuurmans et al., 2003). Die DOS besteht aus 25 Items, welche Stérungen des



18

Bewusstseins, der Aufmerksamkeit und Konzentration, des Gedachtnis und der
Orientierung, der psychomotorischen Aktivitat, des Schlaf-Wach-Rhythmus, der
Stimmung, der Wahrnehmung sowie Denkstorungen uUberprufen und mittels einer 4-
stufigen Likert-Skala bewertet werden (Schuurmans et al., 2003). In einer Metaanalyse
von Park et al. (2020) wird eine Sensitivitat von 90 % und eine Spezifitat von 92 %
angegeben.

Ein weiteres Diagnostikum sind Laborparameter inklusive Biomarker, die auf ein Delir
und eine mogliche Ursache desselben hinweisen konnen (Oh et al., 2017). Als mogliche
Ursachen fur ein Delir kommen, wie bereits im Abschnitt Pathophysiologie beschrieben,
unter anderem Inflammation, Stress und Neurotransmitterdysbalancen infrage, sodass
Biomarker, die diese Vorgange abbilden, potentiell als diagnostische Marker genutzt
werden konnen. Obwohl es bislang kaum Studien gibt, die den Nutzen dieser Biomarker
als Diagnostikum ausreichend untersucht hatten, erscheint es im Falle einer
Delirdiagnose sinnvoll, mittels der Bestimmung einfacher Laborparameter wie den
Serum-Elektrolyten, Parametern des Nieren- und Leberstoffwechsels oder durch die
Bestimmung von Biomarkern behandelbare metabolische oder infektiologische Ursachen
eines Delirs auszuschliel3en (Oh et al., 2017).

1.1.9 Therapie / Pravention des postoperativen Delirs

Falls ein POD auftritt, sollte zunachst eine ausreichende Diagnostik zur Eruierung einer
moglichen Ursache, wie z.B. Elektrolytentgleisungen oder Sepsis, durchgefuhrt werden
und diese, wenn moglich, kausal behandelt werden.

Daruber hinaus kann eine symptomatische Therapie mit Antipsychotika wie Haloperidol,
Risperidon, Olanzapin oder Quetiapin erfolgen (Burkle et al., 2015). Dabei sollte immer
die kleinstmogliche Dosierung gewahlt werden und die Medikation nur so lange wie
absolut notwendig verabreicht werden (The American Geriatrics Society Expert Panel on
Postoperative Delirium in Older Adults, 2015). Bei hyperaktiven Delirformen mit Agitation
kann eine leichte Sedierung mit Propofol oder kurzwirksamen Benzodiazepinen erfolgen,
wobei mittellang wirksame Benzodiazepine wie Lorazepam nicht eingesetzt werden
sollen, da sie selbst delirogen wirken konnen (Burkle et al., 2015). Eine Ausnahme in

Bezug auf Benzodiazepine stellen besondere Indikationen wie 2z.B. das
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alkoholentzugsbedingte Delir dar (The American Geriatrics Society Expert Panel on
Postoperative Delirium in Older Adults, 2015). Die hypoaktive Form des Delirs wird in
der Regel nicht antipsychotisch oder mit Benzodiazepinen behandelt, da im Gegensatz
zur hyperaktiven Form keine Agitation oder aggressive Zustande auftreten. Bei den
hypoaktiven Delirpatienten konnen jedoch Halluzinationen auftreten, weshalb sie
dennoch von einer antipsychotischen Medikation profitieren konnten (The American
Geriatrics Society Expert Panel on Postoperative Delirium in Older Adults, 2015). In
diesem Fall muss zwischen dem Nutzen und den Nebenwirkungen der Medikation
abgewogen werden.

Alpha-2-Rezeptor-Agonisten wie Clonidin oder Dexmedetomidin konnen ebenfalls
eingesetzt werden und wirken auch beim Auftreten vegetativer Symptome im Rahmen

des Delirs blutdrucksenkend und sedierend (Burkle et al., 2015).

Aufgrund der limitierten therapeutischen Moglichkeiten kommt der Pravention des PODs
eine besondere Bedeutung zu (Oh et al., 2017).

Zur medikamentosen POD-Pravention gibt es bislang kein einheitliches Vorgehen. In
einer randomisierten, placebo-kontrollierten doppelblinden Studie von Hollinger et al.
(2021) wurden vier Gruppen (Haloperidol-, Ketamin-, Placebo- und Haloperidol plus
Ketamin-Gruppe) bezuglich der Haufigkeit des Auftretens von POD verglichen. Die
Patienten waren mindestens 65 Jahre alt ohne praoperatives Delir oder Demenz und
unterzogen sich operativen Eingriffen aus verschiedenen Fachrichtungen. In der Studie
konnte jedoch kein signifikanter Unterschied zwischen den Interventionsgruppen und der
Placebogruppe festgestellt werden, sodass die Autoren keinen routinemaldigen Einsatz
der genannten Medikamente, sowohl einzeln als auch in Kombination, als praventive
Medikation empfehlen konnten.

Dagegen konnte in einer Studie von Hudetz et al. (2009) ein einziger Bolus Ketamin
(0,5mg/kg) wahrend der Narkoseeinleitung bei Patienten, die sich einer
kardiopulmonalen Bypass-OP unterzogen, die postoperative Delirinzidenz gegenuber der
Placebogruppe signifikant senken. Die Autoren machten dafur die anti-inflammatorische
Wirkung und einen neuroprotektiven Effekt des Ketamins verantwortlich, da auch die
postoperativen C-Reaktive Protein-Werte (CRP; laborchemischer Infektionsparameter) in
der Ketamingruppe signifikant niedriger waren als in der Placebogruppe.
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Wie bereits im Abschnitt Pathophysiologie erwahnt scheint der Neurotransmitter
Acetylcholin eine Rolle in der Pathophysiologie des POD zu spielen, weshalb
Cholinesterase-Inhibitoren in Studien mehrfach als medikamentose Pravention getestet
wurden, so z.B. Rivastigmin. Wie jedoch bereits beschrieben ist die Studienlage zur
Wirksamkeit von Rivastigmin in der Delirpravention bislang nicht eindeutig. In einem
Review von Siddiqi et al. (2016) wurden vier Studien bewertet, die den prophylaktischen
Nutzen des Cholinesterase-Inhibitors Donepezil gegen ein Placebo getestet hatten. Nur
zwei der vier Studien entsprachen den Einschlusskriterien des Reviews, weshalb nur die
Ergebnisse dieser beiden Studien analysiert wurden (Liptzin et al., 2005; Sampson et al.,
2007). Es stellte sich heraus, dass Donepezil in den genannten Studien keinen Einfluss
auf die Haufigkeit des Auftretens eines Delirs hatte und auch die Lange des
Krankenhausaufenthaltes nicht signifikant unterschiedlich zwischen Interventions- und
Placebogruppe war.

Ein weiteres Medikament, dessen praventiver Nutzen in Studien getestet wurde, ist
Melatonin, welches als korpereigenes Hormon aus Serotonin synthetisiert wird und an
der Aufrechterhaltung des zirkadianen Rhythmus beteiligt ist. Da der Tag-Nacht-
Rhythmus bei Patienten mit Delir haufig gestort ist, wurde auch der Ansatz, Melatonin als
medikamentose Pravention bei Risikopatienten einzusetzen, in Studien Uberpruft. In
einer multizentrischen, doppelblinden, randomisierten Fall-Kontroll-Studie wurde bei Uber
65-jahrigen Patienten mit Huftfraktur die praventive Wirkung von Melatonin gegen ein
Placebo getestet (de Jonghe et al., 2014). Die Interventionsgruppe erhielt fur funf Tage
ab dem Tag der Aufnahme je 3 mg Melatonin pro Tag um 21:00 Uhr, die Kontrollgruppe
erhielt ebenfalls fur funf Tage ein Placebo um die gleiche Uhrzeit. Die Operationen der
Patienten fanden in der Regel am ersten oder zweiten Tag nach Aufnahme ins
Krankenhaus statt. Die Studie konnte jedoch keine Senkung der Inzidenz des PODs
durch die praventive Melatoningabe feststellen, ebenso wurde die Dauer eines
aufgetretenen Delirs sowie die Dauer des Krankenhausaufenthaltes nicht verandert.
Melatonin scheint also (innerhalb dieses Patientenkollektivs) keinen praventiven Nutzen
zu haben.

Su et al. (2016) untersuchten darUber hinaus die praventive Wirkung des selektiven a2-
Adrenorezeptoragonist Dexmedetomidin. In einer placebo-kontrollierten, randomisierten,
doppelblinden Studie mit Uber 65-jahrigen Patienten, die nach nicht-kardiochirurgischen
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Eingriffen auf die Intensivstation aufgenommen wurden, fanden sie heraus, dass die
prophylaktische low-dose Infusion von Dexmedetomidin die POD-Inzidenz deutlich
reduzieren und die subjektive Schlafqualitat verbessern konnte (Su et al., 2016). Die
Inzidenz in der Placebo-Gruppe lag bei 23 %, dagegen in der Interventionsgruppe nur bei
9 %. Ein Nachteil der Studie ist die relativ ungenaue Angabe zur exakten
Dosisapplikation, sodass die letztlich applizierte Wirkstoffmenge unklar bleibt und daher
keine genaue Empfehlung zur prophylaktischen Gabe von Dexmedetomidin anhand
dieser Studie ausgesprochen werden kann. Die Autoren beschreiben jedoch eine dosis-
abhangige Wirkung und eine negative Korrelation zwischen applizierter Wirkstoffmenge
und Auftreten des PODs. Demgegenuber fanden Deiner et al. (2017) in ihrer
randomisierten placebokontrollierten Studie keinen Unterschied in der POD-Inzidenz,

wenn Dexmedetomidin lediglich intraoperativ gegenuber Placebo verabreicht wurde.

Die S3-Leitlinie Analgesie, Sedierung und Delirmanagement in der Intensivmedizin von
2020 empfiehlt keine generelle medikamentése Pravention bei intensivmedizinischen
Patienten, wobei Haloperidol als low-dose Prophylaxe bei Hochrisikopatienten
verabreicht werden kann (Bellgardt et al., 2020).

Wichtig in der Pravention des PODs scheint die postoperative Schmerztherapie zu sein.
Eine Studie von Vaurio et al. (2006) beschrieb einen Zusammenhang sowohl zwischen
dem Auftreten von postoperativen Schmerzen und dem Auftreten eines PODs als auch
zwischen dem Vorhandensein praoperativer Schmerzen und dem Auftreten eines PODs.
Dabei war das Vorhandensein postoperativer Schmerzen ein unabhangiger Risikofaktor
fur das Auftreten eines Delirs. Die American Geriatrics Society empfiehlt daher in einer
Leitlinie fur postoperatives Delir eine adaquate postoperative Schmerztherapie, unter
anderem mit Regionalanasthesieverfahren und medikamentoser Schmerztherapie,
wobei Nichtopioide wie Gabapentin oder Nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR)
bevorzugt verwendet werden sollten(The American Geriatrics Society Expert Panel on
Postoperative Delirium in Older Adults, 2015).

Daruber hinaus wird empfohlen, bei Risikopatienten Polypharmazie und insbesondere
Medikamente zu vermeiden, die das Risiko fur die Entstehung eines Delirs erhdhen. Dazu

zahlen vor allem Benzodiazepine, anticholinerg wirksame Medikamente wie trizyklische



22

Antidepressiva, Sedativa und Hzx-Antihistaminika wie Cimetidin (The American Geriatrics
Society Expert Panel on Postoperative Delirium in Older Adults, 2015).

Ein weiterer Ansatz zur POD-Pravention ist die Optimierung patienten- und
umweltbezogener Faktoren, z.B. durch Erkennen und Eliminieren von Risikofaktoren. So
konnten Marcantonio et al. (2001) in einer prospektiven randomisierten Studie zeigen,
dass praoperativ begonnene, tagliche Visiten durch einen Facharzt fur Geriatrie das
Risiko, ein POD zu entwickeln, um mehr als 33 % senken konnten. DarlUber hinaus
zeigten Inouye et al. (1999) in einer prospektiven interventionellen Fall-Kontroll-Studie im
Rahmen ihres Hospital Elder Life Programms (HELP), dass in der Interventionsgruppe
durch die Verbesserung der Ausgangsbedingungen durch Vermeidung der folgenden
sechs Risikofaktoren  kognitive  Beeintrachtigung bzw. Orientierungsverlust,
Schlafentzug, Immobilitat, Hor- und Sehbeeintrachtigung und Dehydratation das
Auftreten eines PODs signifikant gesenkt werden konnte, die Intervention jedoch keinen
Effekt auf die Schwere des Delirs oder das Auftreten eines Rezidivs hatte. Dieses
Ergebnis verdeutlicht, dass der Pravention des Delirs eine grol3e Bedeutung zukommt
und Patienten mit erhohtem Risiko fur POD bereits praoperativ identifiziert werden
sollten, um innerhalb der Risikogruppe der Entwicklung eines PODs entgegenwirken zu

konnen.

1.1.10 Auswirkungen operativer Lagerungsmalinahmen auf das postoperative Delir

Wie oben bereits beschrieben kann ein operatives Trauma, insbesondere bei zusatzlich
vorliegenden pradisponierenden Risikofaktoren, ein POD begunstigen. So wurden die
Auswirkungen von intraoperativem Blutverlust, Narkosetiefe und der Operationsdauer in
Bezug auf die Auftretenswahrscheinlichkeit eines PODs in unterschiedlichen Studien
untersucht (Kunz et al., 2020; Radtke et al., 2013; Zhang et al., 2021). Einige Studien
befassten sich auch mit der Inzidenz und den Risikofaktoren fur das POD bei Patienten
mit Operationen an der Wirbelsaule, welche aufgrund der Anatomie und des operativen
Zugangsweges haufig in Bauchlage durchgefuhrt werden (Baek et al., 2020; Deiner et
al., 2017; Soh et al., 2017). So berichteten Deiner et al. (2017) in ihrer Studie, in der
primar der Effekt einer intraoperativen Dexmedetomidingabe auf die Inzidenz des POD
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untersucht wurde, als ein Ergebnis ihrer sekundaren Datenanalyse eine Odds-Ratio von
3,7 (1,95 - 10,95) fur das Auftreten von POD bei Wirbelsauleneingriffen.

In keiner der genannten Studien wurde jedoch explizit die fur die Operation notwendige
Lagerungsmalinahme als maoglicher unabhangiger Risikofaktor fur das Auftreten eines
POD untersucht.

Durch die intraoperative Bauchlagerung kann es zu relevanten intrathorakalen und
intraabdominellen Druckerhohungen mit signifikanten Einschrankungen der ventrikularen
Compliance, der kardialen Vorlast, des Herzzeitvolumens und des arteriellen Blutdrucks
und daraus resultierend einem Abfall des zerebralen Perfusionsdrucks kommen (Biais et
al., 2010; Bombardieri et al., 2019; Edgcombe et al., 2008; Hgjlund et al., 2012).

Durch eine Steigerung des zentralen Venendrucks ist gleichzeitig eine Beeintrachtigung
des venosen Ruckstroms aus den intrakraniellen und zerebralen Venen moglich, die noch
verstarkt wird, wenn der Kopf nicht in Neutral-Null-Position und die Halsweichteile nicht
druckfrei gelagert wurden (Andersen et al., 2014; Hgjlund et al., 2012). Als unmittelbar
postoperativ erkennbare fatale Folgen einer solchen intrakraniellen Minderperfusion
wurden nach Wirbelsdulenoperationen in Bauchlage Sehstérungen bis zur vollstandigen
Erblindung aufgrund einer ischamischen Neuropathie des Nervus opticus oder anderer
intraorbitaler Strukturen und Hirninfarkte beschrieben (Edgcombe et al., 2008; Nickels,
2014; Quraishi et al., 2012; Stevens et al., 1997; Williams, 2002; Zahn et al., 2007). Dass
Beeintrachtigungen der zerebralen Perfusion und Sauerstoffversorgung auch zur
Entwicklung eines postoperativen kognitiven Defizits oder eines POD beitragen kdnnen,
wurde bislang vor allem an kardiochirurgischen Patienten untersucht. So fanden Lei et
al. (2017) eine vierfach erhohte POD-Inzidenz nach kardiochirurgischen Eingriffen bei
Patienten, deren mit Nahinfrarotspektrometrie (NIRS) gemessene regionale zerebrale
Sauerstoffsattigung auf unter 50 % des Ausgangswertes fiel. Verschiedene Studien
befassten sich auch mit dem Einfluss der intraoperativen Bauchlagerung auf die mittels
NIRS gemessene zerebrale Sauerstoffsattigung. So registrierten Gatica-Moris et al.
(2021) im Rahmen von Uberdruck-Myelographien zur Detektion von Duralecks einen
Abfall der zerebralen Oxygenierung nach Umlagerung der anasthesierten Patienten auf
den Bauch. Dagegen erholte sich bei spontan atmenden Probanden wie auch bei
Patienten wahrend Wirbelsaulen-Operationen die mittels NIRS gemessenen zerebrale
Sauerstoffsattigung nach einem initialen Abfall im weiteren Verlauf wieder auf den
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Ausgangswert (Closhen et al., 2015). Die Autoren erklarten diese Beobachtung mit einer
potentiellen Rekrutierung vorher minderbelufteter Lungenareale und Verbesserung des
Ventilations-Perfusionsverhaltnisses, wie es aus zahlreichen Studien zur Bauchlagerung
bei ARDS bekannt ist (Edgcombe et al., 2008; Gattinoni et al., 2013). In &hnlicher Weise
erholten sich auch in einer Studie von Babakhani et al. (2017) die NIRS-Werte nach
anfanglicher Verschlechterung durch die Umlagerung auf den Bauch. Bei der
Interpretation dieser Ergebnisse muss berucksichtigt werden, dass die NIRS-Methode
lediglich die frontalen Hirnareale erfasst und die Genauigkeit der NIRS-Signale durch die
Lagerung des Kopfes erheblich beeintrachtigt werden kann (Andersen et al., 2014;
Grocott, 2018). So kdnnen sich lagerungsbedingt die gemessenen Anteile arteriellen und
venosen Blutes und der Anteil der Kontamination durch extrakranielles Blut unter den
NIRS-Sensoren verandern, wodurch die teilweise widerspruchlichen Ergebnisse
erklarbar sein konnten (Closhen et al., 2015; Grocott, 2018). Daruber hinaus ist der
Zusammenhang der mit NIRS gemessenen zerebralen Sauerstoffsattigung und dem
Auftreten eines POD grundsatzlich weiterhin unklar. So beschrieben Deiner et al. (2014)
ein haufigeres Auftreten von milden zerebralen Sauerstoffsattigungsabfallen verglichen
mit Patienten in Ruckenlage und schlussfolgerten aus diesem Ergebnis, dass weitere
Untersuchungen notig seien, um den Einfluss der Bauchlage auf die
Auftretenswahrscheinlichkeit eines POD zu untersuchen. In der Folge konnten Soh et al.
(2017) jedoch keinen signifikanten Einfluss eines mit NIRS gemessenen
Sauerstoffsattigungsabfalls auf die postoperative Delirinzidenz bei Patienten nach
operativen Eingriffen an der Wirbelsdule mit Operationszeiten von mindestens zwei
Stunden feststellen. Dagegen konnten Murniece et al. (2019) in ihrer Studie an
wirbelsaulenchirurgischen Patienten in Bauchlage zeigen, dass bei Anwendung eines
Algorithmus zur Behandlung von intraoperativen Abfallen der mit NIRS gemessenen
zerebralen Sauerstoffsattigung postoperativ bei keinem Patienten ein postoperatives
kognitives Defizit auftrat gegenlber einem Patienten in der Kontrollgruppe. Da jedoch
auch Patienten in der Kontrollgruppe ohne intraoperative Sattigungsabfalle postoperative
kognitive Defizite aufwiesen, blieb die Vorhersagekraft der NIRS-Messung fur
postoperative kognitive Defizite auch in dieser Studie sehr schwach (Murniece et al.,
2019).
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Eine Beeinflussung der Wahrscheinlichkeit, ein POD aufgrund einer intraoperativen
Bauchlagerung im Vergleich zur Ruckenlage zu erleiden, konnte somit bisher nicht
geklart werden und sollte daher in der hier vorgelegten Arbeit untersucht werden.

1.1.11 Hypothese und sekundare Fragestellung

Hypothese:
o Die intraoperative Lagerung des Patienten auf den Bauch beeinflusst die Inzidenz
des POD im Vergleich zur intraoperativen Ruckenlage.

Sekundare Fragestellung:
e Wirken sich weitere erhobene biometrische Einflussfaktoren wie Lebensalter,
Geschlecht und Body Mass Index (BMI), anamnestische Einflussfaktoren wie die
ASA- und New York Heart Association-Klasse (NYHA), praoperative kognitive
Fahigkeiten und Fahigkeiten zur Bewaltigung von Alltagsaktivitaten oder
operationsbezogene Einflussfaktoren wie eingriffsbezogene Risikofaktoren, das
OP-Gebiet und die Schnitt-Naht-Zeit auf die POD-Inzidenz aus?
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1.2 Material und Methoden

1.2.1 Studiendesign

Die Untersuchung erfolgte als Teil der externen Validierungsstudie des PROPDESC-
Scores im Kreiskrankenhaus Mechernich, einem akademischen Lehrkrankenhaus der
Universitat Bonn mit 418 stationaren Betten und circa 20000 stationaren
Behandlungsfallen pro Jahr (Guttenthaler et al., 2024). Das Kreiskrankenhaus
Mechernich verfugt tber 13 Kliniken mit einem breiten operativen Spektrum, darunter die
Kliniken fur Orthopadie, Unfallchirurgie, Wirbelsaulenchirurgie, Viszeralchirurgie, Gefal}
und Endovaskularchirurgie, Urologie, Gynakologie und Geburtshilfe und eine
Belegabteilung fur Hals-Nasen-Ohrenheilkunde.

Fur die Studie lag ein positives Ethikvotum der Ethikkommission der medizinischen
Fakultat der Rheinischen Friedrich-Wilhelms-Universitat Bonn vor (Aktenzeichen
136/22).

1.2.2 Patienten

Gemal den Vorgaben der externen Validierungsstudie des PROPDESC-Scores wurden
Patienten ab einem Alter von 60 Jahren in die Studie eingeschlossen, deren geplante
Operationsdauer mindestens eine Stunde sowie der stationare Aufenthalt mindestens
eine Nacht postoperativ betrug. Zudem mussten die Patienten die deutsche Sprache
ausreichend verstehen und sprechen sowie einwilligungsfahig sein. Ausschlusskriterien
waren gemal der externen Validierungsstudie des PROPDESC-Scores praoperativ
bekannte kognitive Defizite, dementielle Erkrankungen sowie Notfalloperationen oder
intrakranielle Eingriffe. Daruber hinaus wurden Patienten ausgeschlossen, die bereits an
der PROPDESC-Validierungsstudie oder zum Studienzeitpunkt bereits an einer anderen
interventionellen Studie zum Thema postoperatives Delir teilgenommen hatten

(Guttenthaler et al., 2024). Intraoperative Ereignisse wie z.B. Blutungen, hyper- oder
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hypotone hamodynamische Entgleisungen oder sonstige Komplikationen galten nicht als
Ausschlusskriterien.

1.2.3 Praoperative Untersuchung und praoperative Datenerfassung

Die Patienten wurden durch zwei geschulte Studienarzte Uber die Studie aufgeklart und
anschlielend wurde die Einwilligung zur Teilnahme an der Studie eingeholt. Die
praoperative Untersuchung und Datenerhebung erfolgte hauptsachlich in der
Pramedikationsambulanz der Klinik fur Anasthesiologie, Intensivmedizin, Notfallmedizin
und Schmerztherapie des Kreiskrankenhauses Mechernich. Daruber hinaus wurden
bereits stationar aufgenommene Patienten auf ihren jeweiligen Stationen praoperativ
aufgesucht, untersucht und die praoperative Datenerhebung vorgenommen.

Die Datenerhebung erfolgte mittels des Case Report Form (CRF) - Bogens der externen
Validierungsstudie des PROPDESC-Scores (Abbildung 1) (Guttenthaler et al., 2024).
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Einschluss-Datum (TT-MM-JJJJ) - -
Zentrum—Nr.
PROPDESC-Val-Nr.

.'..

A PROPDESC
Val

CASE REPORT FORM - PROPDESC-Val

Einschlusskriterien

Ja Nein

. Alter 2 60 Jahre

. geplante OP-Dauer 2 1 h

. unterschriebene Einwilligungserklarung des Patienten

. einwilligungsfahiger Patient

G (WIN|=

. geplanter stationérer Aufenthalt iber die Nacht nach der Operation

Ausschlusskriterien

. Notfall-Operation

. Intrakranielle Operation

. Patienten mit Sprachbarrieren

. mdgliche fehlende Bereitschaft dem Studienprotokoll zu folgen

SIS ENES

gleichzeitige Teilnahme an einer anderen klinischen Studie zum postoperativen Delir

6. Vorangegangene Teilnahme an der PROPDESC-Val Studie

Préaoperative Daten: Datum der Krankenhausaufnahme:

(TT-MM-JJJJ)

—‘ D D ASA: (| [} v \%
Alter L Jahre Geschlecht M W D NYHA: O | nom owN
eote | [ lem  cewicnt [ /[ ][ lkg OP-Risiko: " niedrig
mittel
hoch
Operative Fachrichtung (nur das Zutreffendste auswahlen, KEINE Mehrfachantworten):
[ Orthopadie Mammachirurgie
Gynikologie & Geburtshilfe Urologie und Niere HLM Dauer:
oberer Gastrointestinaltrakt unterer Gastrointestinaltrakt
Plastische / dermatologische Chirurgie 0 Gefal Bypass Zeit (in min):
Kopf und Hals Hepato-biliar

[ Herz
Thorax (Osophagus)

! Thorax (Lunge und andere)
sonstige (benennen)

Anasthesietechnik (bitte alle zutreffenden Antworten ankreuzen):

Allgemein Spinal

Lagerung wahrend der OP:

Epidural

Bauch

7 Analgo-Sedierung

Andere:

URicken Sonstige:

Selbstversorgung:

Patient hat: keine Probleme (1) leichte Probleme (2) maRige Probleme (3) groRe Probleme (4) ist nicht in der Lage (5)
sich zu waschen und sich anzuziehen

MoCA:
Aufmerksamkeit (Subtrahieren): [

193

[ 186 [179

[ 165 3

Sprache (Wiederholen von 2 Satzen): “Ich weil lediglich, dass Hans heute an der Reihe ist zu helfen.” [ ]

“Die Katze versteckte sich immer unter der Couch, wenn die Hunde im Zimmer waren.” [ ] 12

Datum der OP: (TT-MM-JJJJ) Schnitt-Naht-Zeit: _(Minuten)
Delir Assessment:

Visite Tag1 | Visite Tag2 | Visite Tag3 | Visite Tag4 | Visite Tag5
Datum
Ort des Delirassessment (ICU, IMC, NW)
Assessment Tool (CAM-ICU/3D-CAM)

Delir Ja (x)/Nein (-)/ nicht beurteilbar (NA)

Aufenthaltsdauer auf Intensivstation: (Stunden) Entlassdatum: (TT-MM-JJJJ)
Uberleben am Tag der Entlassung: Ja ) Nein
Falls “Nein” Tag des Versterbens: (TT-MM-JJJJ)
CRF PROPDESC-Val Version 2.1 Universitatsklinikum Bonn

Abbildung 1: Case Report Form (Guttenthaler et al., 2024)
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Dabei wurden zunachst die biometrischen Daten Alter, Geschlecht, Kdorpergrolde,
Korpergewicht und der Body Mass Index (BMI) erfasst. Ferner wurde das
anasthesiologische Risiko gemal der ASA-Klassifizierung (Tabelle 1) dokumentiert
(Horvath et al., 2021).

Tabelle 1:  Klassifikation des Narkoserisikos gemaf} der American Society of
Anesthesiologists (ASA)

ASA-Klasse Definition | Beispiele erwachsener Patienten
| gesunder ¢ Nicht-Raucher
Patient e Kein oder minimaler Alkoholkonsum
I Patient mit e Asymptomatische, angeborene kardiale Erkrankung
milder e Gut kontrollierte Herzrhythmusstérung
systemischer | «  Asthma ohne Exazerbation
Erkrankung e Gut eingestellte Epilepsie
¢ Nicht-insulinpflichtiger Diabetes mellitus
¢ Nicht normale BMI-Altersperzentile
e Mild / moderates obstruktives Schlafapnoesyndrom
e Onkologische Grunderkrankung in Remission
1l Patient mit e stabile kardiale Erkrankung
schwerer e Asthma mit Exazerbation
systemischer | o  Schlecht eingestellte Epilepsie
Erkrankung ¢ Insulinpflichtiger Diabetes mellitus
e Morbide Adipositas, Mangelerndhrung
e Schweres obstruktives Schlafapnoesyndrom
e Onkologische Erkrankung (keine Remission)
o Nierenversagen
e Muskeldystrophie
¢ Stattgehabte Organtransplantation
e Metabolische Erkrankungen
e Langerfristige parenterale Erndhrung
\Y Patient mit e symptomatische kardiale Erkrankung, Herzinsuffizienz
schwerer e Exazerbierte COPD IV
systemischer | ¢ Schock
Erkrankung e Sepsis
mit konstanter | o | ebensbedrohliche Endokrinopathie
vitaler e Fortgeschrittene onkologische Erkrankungen
Bedrohung
\V moribunder e Intrakranielle Blutung mit Massendefekt
Patient, der e Pulmonales Versagen oder Atemstillstand
voraussichtl. | e  Maligne Hypertension
ohne _ e Hepatische Enzephalopathie
Operation e Darmischamie oder Multiorganversagen
nicht Gberlebt
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Zusatzlich wurde eine Beurteilung der kardialen Leistungsfahigkeit gemald der
Klassifikation der New York Heart Association (NYHA) vorgenommen (Raphael et al.,
2007). Diese Klassifikation basiert auf einer subjektiven Einschatzung der tatsachlichen

kardialen Funktionsfahigkeit und teilt diese in 4 Grade ein (Tabelle 2).

Tabelle 2: Klassifikation der Leistungsfahigkeit gemaf} der New York Heart
Association (NYHA)

NYHA-Klasse | Symptome

I Keine Einschrankung der korperlichen Aktivitat. Gewohnliche korperliche Aktivitat

verursacht keine Gbermaflige Mudigkeit, Herzklopfen oder Dyspnoe.

Il Leichte Einschrénkung der korperlichen Aktivitat. Beschwerdefrei im Ruhezustand.

Gewdhnliche korperliche Aktivitat fihrt zu Ermidung, Herzklopfen oder Dyspnoe.

11 Starke Einschrankung der korperlichen Aktivitat. Beschwerdefrei im Ruhezustand.

Leichte korperliche Aktivitat fiihrt zu Ermiidung, Herzklopfen oder Dyspnoe.

v Unfahig, irgendeine korperliche Tatigkeit ohne Beschwerden auszuuben.
Symptome der Herzinsuffizienz im Ruhezustand. Bei jeglicher kdrperlicher Aktivitat

nehmen die Beschwerden zu.

Daruber hinaus wurde ein praoperatives kognitives Screening durchgefuhrt. Dieses
bestand aus zwei Teilfragestellungen des MoCA, einer Subtraktionsaufgabe (7er Reihe)
und einer Satzwiederholungsaufgabe (Abbildung 2) (Nasreddine et al., 2005). Bei der
Subtraktionsaufgabe konnten null bis drei Punkte und bei der Satzwiederholungsaufgabe
null bis zwei Punkte erreicht werden, sodass jeder Patient insgesamt funf Punkte in
diesem modifizieren MoCA-Test erreichen konnte.
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7er Reihe:

Durchfuhrung: Der Untersucher gibt die folgende Instruktion: ,Nun bitte ich Sie zu rechnen, indem Sie
von der Zahl 100 sieben abziehen und dann von dem Ergebnis immer weiter sieben abziehen, bis ich
Sie bitte aufzuhéren.“ Wenn notwendig, wiederholen Sie diese Instruktion.

[ 193 [ 186 [ 179 [ 172 [ 165 3

Auswertung: Fur diesen Testteil werden bis zu drei Punkte vergeben. Geben Sie 0 Punkte fiir keine
korrekten Subtraktionen, 1 Punkt fir eine korrekte Subtraktion, 2 Punkte fir zwei bis drei korrekte
Subtraktionen und 3 Punkte, wenn der Proband erfolgreich vier oder funf korrekte Subtraktionen
durchfihrt. Zahlen Sie jede korrekte Subtraktion von sieben beginnend bei hundert. Jede Subtraktion
wird unabhangig von der Vorgehenden beurteilt; das bedeutet, wenn der Proband mit einer
unkorrekten Zahl antwortet, aber fortwahrend korrekt sieben von ihr abzieht, geben Sie einen Punkt
fur jede korrekte Subtraktion. Z. B.: Ein Proband antwortet ,92-85-78-71-64“ wobei die ,92“ unkorrekt
ist, aber alle nachfolgenden Ergebnisse korrekt sind. Dieses zahlt als ein Fehler und die Aufgabe
wurde mit 3 Punkten bewertet.

Satzwiederholung:
Durchfuhrung: Der Untersucher gibt folgende Anleitung: ,Ich werde |hnen einen Satz vorlesen.

Danach wiederholen Sie ihn bitte genauso, wie ich ihn Ihnen gesagt habe [Pause]:
“Ich weil lediglich, dass Hans heute an der Reihe ist zu helfen.” [ ]

Nach der Antwort sagen Sie: ,Nun werde ich lhnen einen weiteren Satz vorlesen. Wiederholen sie
ihn bitte genauso, wie ich ihn lhnen gesagt habe [Pause]:

“Die Katze versteckte sich immer unter der Couch, wenn die Hunde im Zimmer waren.” [ ]

Bewertung: Vergeben Sie einen Punkt fur jeden richtig wiedergegebenen Satz. Die Wiederholung
muss exakt sein. Achten Sie besonders auf Fehler, die durch Auslassungenentstehen (Beispiel:
Auslassen von lediglich“ oder ,immer“) und Ersetzen/Ergéanzungen (z. B. ,... Hans heute an der
Reihe war zu helfen®, Ersetzen von ,versteckt sich” fir versteckte sich”, falsche Pluralbildungen etc.).
Fortlaufendes Abziehen von 7, mit 100 anfangen

Abbildung 2: Kognitives Screening abgeleitet aus zwei Teilaufgaben des Montreal
Cognitive Assessment (MoCA) (Nasreddine et al., 2005)

Zudem wurden die Patienten gebeten, eine Selbsteinschatzung bezuglich ihrer Fahigkeit
der Selbstversorgung im taglichen Leben (engl.: Activities of Daily Living (ADLs)), welche
aus dem EQ- 5D- 5L ubernommen wurde, abzugeben (Devlin et al., 2022). Dabei konnten
die Antwortmoglichkeiten ,keine Probleme’, ,leichte Probleme’, ,mafige Probleme’, ,grol3e

Probleme’ oder ,nicht moglich® ausgewahlt werden.

Als letztes wurde im Rahmen der praoperativen Datenerfassung die operative
Fachrichtung dokumentiert und die geplante Operation einer Risikogruppe fur das
Auftreten von perioperativen kardiovaskularen Komplikationen zugeordnet. Dabei wurde
die ursprungliche 5-stufige Johns-Hopkins-OP-Klassifikation in modifizierter Form als 3-
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stufige OP-Klassifikation gemal} den Guidelines der European Society of Anesthesiology
(ESA) (I-Il = low-, lll = intermediate-, IV-V= high-risk surgery) verwendet (Tabelle 3)
(Donati et al., 2004; Pasternak, 1996).

Tabelle 3: Risikoklassifikation  fur das  perioperative  Auftreten  schwerer
kardiovaskularer Ereignisse gemald den Guidelines der European Society

of Anesthesiology (ESA)

Geringes Risiko: < 1%

Mittleres Risiko: 1-5%

Hohes Risiko: > 5%

Oberflachliche Chirurgie
Brust

Zahnmedizin

endokrin: Schilddrise

Auge

Rekonstruktive

Karotis: asymptomatisch (DEA
oder CAS)

Gynakologie: geringfugig
Orthopadie:geringfiigig
(Meniskektomie)

Urologie: geringfligig
(transurethrale Resektion der
Prostata)

Intraperitoneal: Splenektomie, Reparatur
von Leistenbriichen, Cholezystektomie
Karotis symptomatisch (CEA oder CAS)
Periphere arterielle Angioplastie
Endovaskuldre Aneurysma-Reparatur
Kopf- und Halschirurgie

Neurologische oder orthopéadische Eingriffe
(HUft- und Wirbelsdulenchirurgie)
Urologische oder gynédkologische Eingriffe:
groRere Eingriffe

Nierentransplantation

intra-thorakal: nicht-schwerwiegend

Aorten- und groRe GefaRchirurgie
Offene Revaskularisation der
unteren Gliedmal3en oder
Amputation oder
Thromboembolektomie
Duodeno-pankreatische Chirurgie
Leberresektion,
Gallenwegschirurgie
Osophagektomie

Reparatur von perforiertem Darm
Resektion der Nebenniere

Totale Zystektomie
Pneumonektomie

Lungen- oder Lebertransplantation

1.2.4 Narkoseflihrung, intraoperative Lagerung und postoperative Uberwachung

Die Narkosen fur die operativen Eingriffe sowie die Therapie intraoperativer Ereignisse
wie Blutungen und hypo- oder hypertone hamodynamische Entgleisungen wurden nach
klinischen Erfordernissen und ohne weitere Anweisungen an die jeweiligen
Anasthesisten durchgefuhrt. Hierbei kamen balancierte Narkoseverfahren oder total
intravendse Anasthesieverfahren in Intubations- oder
Bei

Injektionshypnotikum, Fentanyl, Sufentanil oder Remifentanil als Analgetika, Isofluran

Larynxmaskentechnik zur

Anwendung. balancierten Anasthesieverfahren wurden Propofol als
oder Sevofluran als Inhalationsanasthetika und Rocuronium oder Cis-Atracurium als
Muskelrelaxantien verwendet. Bei total intravendsen Anasthesien wurden Propofol als
Hypnotikum, Remifentanil als Analgetikum und Rocuronium oder Cis-Atracurium als

Muskelrelaxantien verwendet. Da in Bauchlage die klinische Beurteilung der Narkosetiefe
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regelhaft erschwert ist, unter anderem weil in Bauchlage die Pupillomotorik, der
Ziliarreflex und der Tranenfluss nicht beurteilbar sind, wurde bei Narkosen in Bauchlage
die Narkosetiefe mittels einer EEG-Ableitung unter Verwendung des BIS Uberwacht.
Dabei sollte der BIS-Wert intraoperativ in einem Kklinisch ublichen Bereich der
chirurgischen Anasthesietiefe zwischen 40 und 55 auf einer dimensionslosen Skala von
0 bis 100 gehalten werden (Johansen, 2006).

Die intraoperative Lagerung erfolgte nach den Erfordernissen fur die jeweilige Operation
nach festgelegten Lagerungsstandards. Bei Operationen in Bauchlage wurden spezielle
Lagerungskissen im Bereich des Thorax und des Beckens verwendet und darauf
geachtet, dass das Abdomen frei und ohne grof3en Druck gelagert war. Der Kopf wurde
in Neutral-Null-Position in einer speziellen gepolsterten Kopfschale (Fa. Prone Face Plus,
Nordiska, Gummersbach, Deutschland) gelagert, wobei besonders auf die druckfreie
Lagerung von Augen, Nase, Kinn, Kehlkopf und Halsweichteilen geachtet wurde.
Postoperativ wurden die Patienten im Aufwachraum gemal klinikinterner Standard
Operating Procedure (SOPs) Uberwacht, bis sowohl eine ausreichende Wachheit, stabile
Schutzreflexe und Lungenfunktion (SpO2 > 90 % bei Raumluft bzw. Erreichen des
praoperativen Niveaus) als auch eine Kreislaufstabilitat ohne medikamentose
Unterstitzung sowie ein niedriges Schmerzniveau etabliet wurden. Die
Schmerzintensitat wurde anhand der 11-stufigen Numerischen Rangskala (NRS), wobei
0 kein Schmerz und 10 unertraglicher Schmerz bedeutet, erhoben. Fur eine Verlegung
auf die weiterversorgende Station war ein Schmerzniveau von 3 oder weniger in Ruhe
erforderlich. Die postoperative Schmerztherapie wurde im Aufwachraum ebenfalls nach
Klinikstandard durchgefuhrt und auf den jeweiligen Stationen fortgefuhrt. Hierbei kamen
die Analgetika Piritramid, Metamizol, Ibuprofen und Dynastat als intravendse
Standardanalgetika zum Einsatz, bei Anwendung von Regionalanasthesieverfahren
wurde Ropivacain 0,2 % entweder via Periduralkatheter oder Plexuskatheter appliziert.
Vor einer Verlegung auf eine Normalstation wurden alle Patienten von einem
Anasthesisten klinisch und anhand des Basismonitorings (Blutdruck, Herzfrequenz,
Sauerstoffsattigung, Drei-Kanal-EKG) beurteilt und die Verlegung entweder freigegeben
oder weitere MalRnahmen eingeleitet, um o0.g. Anforderungen zu erzielen.

Postoperativ intensivpflichtige Patienten wurden unmittelbar auf die Intensivstation
verlegt und dort gemal klinischer Erfordernisse weiter behandelt.
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1.2.5 Postoperative Testung auf das Vorhandensein eines Delirs

Die postoperative Testung auf das Vorliegen eines Delirs wurde taglich einmal an funf

aufeinanderfolgenden Tagen oder bis zum Entlassungstag, falls dieser vor dem flunften

postoperativen Tag lag, durchgefuhrt. Die Testung begann am ersten postoperativen Tag

beziehungsweise am ersten postoperativen Tag ohne Sedierung des Patienten. Die

Sedierungstiefe wurde mit der Richmond Agitation and Sedation Scale (RASS) (Tabelle

4) beurteilt, wobei ein Wert von - 3 oder mehr auf der RAAS erreicht sein musste, bevor

die Testung beginnen konnte.

Tabelle 4: Richmond Agitation and Sedation Scale (RASS)

+4 Sehr streitlustig, gewalttatig, Gefahr fir das Personal

+3 Sehr agitiert, aggressiv, zieht Drainagen und Katheter heraus

+2 Agitiert, haufige ungezielte Bewegungen, kdmpft gegen das Beatmungsgeréat

+1 Unruhig, angstlich, Bewegungen aber nicht aggressiv oder heftig

0 Aufmerksam, ruhig

-1 Schlafrig, nicht ganz aufmerksam, aber erweckbar auf Ansprache (Augendffnen und
Augenkontakt = 10 Sekunden)

-2 Leichte Sedierung. kurzes Erwachen,
Augenkontakt auf Ansprache < 10 Sekunden

-3 MaRige Sedierung. Augendffnen oder Bewegung auf Ansprache, aber kein Augenkontakt

-4 Tiefe Sedierung. Keine Reaktion auf Ansprache, aber Bewegung oder Augendffnen durch
BerGhrung.

-5 Nicht erweckbar, keine Reaktion auf Ansprache oder Beriihrung.
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Zur Testung auf das Vorliegen eines Delirs wurde auf der Normalstation oder
Intermediate Care Station (IMC) die 3D-Confusion Assessment Method (3D-CAM,
englisch: 3-minute diagnostic interview for CAM-defined delirium) verwendet
(Kuczmarska et al., 2016; Olbert et al., 2019). Die 3D-CAM ist eine Weiterentwicklung
der von Marcantonio et. al im Jahre 1990 entwickelten Confusion Assessment Method
(CAM). Die 3D-CAM dauert in der Durchfuhrung ungefahr drei bis funf Minuten und
bendtigt kein besonderes Training der Durchfuhrenden. Die hohe Sensitivitat (95 %) und
Spezifitat (94 %) der 3D-CAM ahnelt denen des urspringlichen CAM. Die 3D-CAM
untersucht die Patienten auf die vier Merkmale psychische Veranderung,
Aufmerksamkeitsstorung, Bewusstseinsveranderung sowie unorganisiertes Denken. Es
mussten mindestens die Merkmale 1 und 2 sowie entweder 3 und/oder 4 positiv sein, um

ein Delir diagnostizieren zu kdnnen (Abbildung 3).
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Merkmal 1: Akuter Beginn / fluktuierender Verlauf

Eines der folgenden Merkmale positiv? *

T Testung:

- Selbsteinschatzung bezlglich Verwirrtheit ODER Desorientierung ODER
Halluzinationen

- Beobachtung: Fluktuation der Wachheit ODER Aufmerksamkeit ODER
Sprache

Ja

\4

1 Es wird
empfohlen, alle
Testungen fir
die Merkmale 1,
2und 3
durchzufihren.

Unvollstandige
Testungen
wurden nicht
validiert.

Merkmal 2: Aufmerksamkeitsstérung

Eines der folgenden Merkmale positiv?

T Testung abnormal: Zahlenfolge 3 oder 4 riickwarts ODER Wochentage
rickwarts ODER Monate riickwarts

Beobachtung: Probleme der Testung zu folgen ODER unangemessen
abgelenkt

Merkmal 3: Unorganisiertes Merkmal 4:
Denken Bewusstseinsveranderung

T Testung abnormal: Orientierung Beobachtung: Patient ist schlafrig,

sowie des Ortes
Beobachtung: Gedankengang unklar /

Eines der folgenden Merkmale positiv? Eines der folgenden Merkmale positiv?

bezlglich des Jahres, des Wochentages stupords, komatds und / oder hypervigilant

unlogisch, Unterhaltung weitschweifend,
vom Thema abweichend, sparlich

Ja * Ergénzende Frage zu Merkmal 1: Wird nur
gefragt, wenn Merkmal 2 und entweder
Merkmal 3 oder 4 positiv sind, Merkmal 1 aber
unsicher: Kontaktieren Sie ein Familienmitglied,
. Freund oder medizinisches Fachpersonal,
Delir welches den Patienten gut kennt und fragen

v

Sie: ,Gibt es Anzeichen einer akuten
Veranderung des mentalen Status (Gedachtnis

oder Denkvermoégen) im Vergleich zu seinem Ja
Ausgangsstatus?“

Ja

Delir

Abbildung 3: Ablaufschema zur Delirdiagnostik.
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Den Patienten wurden im Rahmen der Testung mit dem 3D-CAM zehn Fragen gestellt.
Zudem wurden 13 Beobachter-Bewertungen, welche sich auf das Verhalten des
Patienten wahrend der Befragung beziehen und mit denen die Vigilanz, Aufmerksamkeit
und Denkfahigkeit sowie akute (psychische) Veranderungen beurteilt werden,
durchgefuhrt. Alle getesteten Fragen bzw. Beobachter-Bewertungen wurden auf einem
Dokumentationsbogen fur den 3-D CAM dokumentiert (Abbildung 4).
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3D CAMASSE AENT [Reproduced by the American Geriatrics Society Inc. with permission.1991 Hospital Elder Life Program, LLC. All rights reserved. Not to be reproduced.

Hinweise: ,Falsch* beinhaltet auch ,Weif ich nicht“ und eine unsinnige oder gar keine Antwort. Haken Sie bei jedem ,Falsch“ (ab Frage 11 CAM

beijedem ,Ja“) die letzte Spalte ab, um festzustellen, welches Merkmal (1,2,3,4) vorhanden ist. Metkrival

Vorlesen: Ich habe einige Fragen zu Ihrer Denkféhigkeit und Ihrem Gedéchtnis. 112]314

1. Welches Jahr haben wir gerade? ORichtig

2. Welcher Wochentag ist heute? ORichtig

3. An was flir einem Ort befinden wir uns? [Krankenhaus] ORichtig

4. Ich werde Ihnen jetzt ein paar Zahlen vorlesen. Ich méchte, dass Sie diese in umgekehrter Reihenfolge ORichtig
wiederholen. Ich sage z.B. ,,5 - 2“ und Sie antworten darauf ,2 — 5“. Haben Sie das verstanden? Die ersten
Zahlen sind ,,7-5-1%. [1-5-7] (Nennen Sie eine Ziffer pro Sekunde.)

5. Die zweite Folge ist ,8-2-4-3". [3-4-2-8] CIRichtig

6. Kénnen Sie mir die Wochentage rlickwarts aufzéhlen, angefangen bei Samstag? [S, F, D, M, D, M, S] ORichtig

(Kann max. zweimal mit ,\Welches ist der Tag vor...?“ angeregt werden.)

7. Kénnen Sie mir die Monate des Jahres riickwérts nennen, angefangen bei Dezember? [D, N, O, S, A, J, J, | ORichtig
M, A, M, F, J] (Kann max. zweimal mit ,\Welches ist der Monat vor...?“ angeregt werden.)

8. Haben Sie sich wéhrend des letzten Tages verwirrt oder durcheinander gefiihit? (Nur aligemeine ONein
Informationen, z.B. Orientierung, Grund des Krankenhausaufenthaltes, keine medizinischen Details.)

9. Haben Sie innerhalb des letzten Tages einmal gedacht, dass Sie nicht wirklich im Krankenhaus wiren? CNein

10. Haben Sie innerhalb des letzten Tages Dinge gesehen, die nicht wirklich vorhanden waren? CNein

Beobachter-Bewertungen: Bitte erst nach Befragung des Patienten (Fragen 1-10) ausfiillen.

11 A. War der Patient wahrend der Befragung schlafrig? (Verlangt, dass der Patient tatséchlich eingeschlafen ist, ONein
aber leicht zu erwecken war.)

11 B. War der Patient wahrend der Befragung schwierig bis nicht erweckbar? ONein

12. Zeigte der Patient eine Art Hypervigilanz? (Uberaus heftige Reaktionen zu normalen Qbjekten/Stimuli in der ONein

Umgebung, unangemessene Schreckhaftigkeit, etc.)

13. War der Gedankenfluss des Patienten unklar oder unlogisch? (Unsinnige Sprache, unangemessene ONein
Antworten auf Fragen, widerspriichliche Aussagen oder unvorhergesehene Wechsel zwischen den Themen.)

14. War die Unterhaltung mit dem Patienten weitschweifend, unangemessen wortreich oder sprunghaft? (Nicht COINein
zleffiihrende Antworten oder Erz&hlung einer Geschichte ohne Bezug zur Befragung.)

15. War die Sprechweise des Patienten unnaturlich eingeschrankt oder limitiert? (Unangemessen kurze Antworten | ONein
oder Einwortsétze.)

16. Hatte der Patient Probleme, dem Gesagten zu folgen? (Mehrmalige Bitte, die Frage zu wiederholen.) CNein

17. War der Patient durch die Umgebung ungewshnlich leicht ablenkbar? (Z.B. Fernseher, Personen aul3erhalb ONein
des Raumes, Unterhaltung des Nachbarn.)

18. Fluktuierte der Bewusstseinsgrad des Patienten wahrend des Interviews? (Schiief mehrmals ein wéhrend des | ONein

Interviews und war zwischendurch helfwach.)

19. Fluktuierte der Aufmerksamkeitsgrad des Patienten wahrend des Interviews? (Sehr hohe Unaufmerksamkeit ONein
wahrend einiger Teile des Interviews, aber hohe Aufmerksamkeit wahrend anderer Tefle des Interviews —
Anmerkung: Das alfeinige Auftreten von einigen richtigen und falschen Antworten reicht nicht aus, um dieses
Merkmal als vorhanden zu kategorisieren.)

20. Fluktuierte das Denken oder Sprechen des Patienten im Gesprach? (Abwechseind sehr fangsames und dann ONein

sehr schnelles, oder schliissiges und dann unsinniges Sprechen.)

Optionale Fragen: Beantworten Sie diese nur, wenn Merkmal 2 UND entweder 3 ODER 4 vorhanden sind, aber Merkmal 1 FEHLT.

21. Ziehen Sie die Patientenakte zu Rate oder befragen Sie jemanden, der den Patienten gut kennt ONein
(Familienmitglied, Freund, Arzt, Pflegekraft), ob eine akute Veranderung des Patienten vorliegt. ,Sind

Denkvermégen oder Gedachtnis des Patienten akut verandert?”

22. Wenn vorhergehende 3D CAM Ergebnisse vorliegen: Prifen Sie, ob eine akute Veranderung des Patienten ONein
vorliegt (neue ,Falsch* oder ,Ja“ Antwort im Vergleich zu vorherigen 3D CAM Bewertungen).

3D CAM Zusammenfassung: Uberpriifen Sie, welches Merkmal abgehakt wurde. 1]12]3]4

Ein Delirium erfordert Merkmal 1 UND 2 und zusatzlich entweder 3 ODER 4: [OVorhanden [ONicht vorhanden

Abbildung 4: Dokumentationsbogen der 3D-Confusion Assessment Method (3D-CAM).
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Alle der insgesamt 22 ltems sind den o.a. vier unterschiedlichen CAM-Merkmalen
zugeordnet. Dementsprechend liegt ein Delir vor, wenn entweder Fragen, welche den
Merkmalen 1 und 2 sowie entweder 3 und/oder 4 zugeordnet sind, falsch beantwortet

und/oder die jeweiligen Beobachter-Bewertungen als positiv gewertet werden.

Auf der Intensivstation wurde zur Testung auf das Vorliegen eines Delirs die Confusion
Assessment Method for Intensive Care Unit (CAM-ICU) angewendet (Abbildung 5)
(Guenther et al., 2010; Inouye, 1990)
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Name, Vorname Datum
CAMLICU Arbeitshlatt
Merkmal 1: akuter Beginn oder schwankender Verlauf Positiv | Negativ
Positiv, wenn entweder in 1A oder 1B mit JA beantwortet O O

1 A: Ist der geistige Zustand des Pat. anders als vor der Erkrankung?
ODER
1 B: Zeigt der Pat. in den letzten 24 h Veranderungen in seinem Geisteszustand,
z.B. anhand der Richmond-Skala (RASS), Glasgow Coma Scale (GCS) oder voraus-

geganener Delir-Einstfung?
Merkmal 2: Aufmerksamkeitsstorung Positiv |Negativ
Positiv, wenn einer der beiden Scores (2A oder 2B) kleiner als 8 ist. O O

Zuerst die ASE-Buchstaben versuchen Falls Pat. diesen Test durchfiihren kann und
das Ergebnis eindeutig ist, Ergebnis dokumentieren und weiter zu Merkmal 3.
ASE-Bilder angewendet. Falls beide Tests notwendig sind, werden die Ergebnisse

2 A: ASE-Buchstaben: Einstufung notieren (NE fur nicht erfasst) Summe (von 10):
Anleitung: Sagen Sie dem Patient:  Ich lese Ihnen jetzt hintereinander einige
Buchstaben vor. Wenn Sie ein , A* horen, driscken Sie meine Hand “ Dann die
folgenden Buchstaben in normaler Lautstarke vorlesen:

ANANASBAUM
(alternativ konnte zB. A B R A K A D A B R verwendet werden)
Einstufung: als Fehler wird gewertet, wenn Pat. die Hand bei einem . A* nicht driackt
und wenn Pat. die Hand bei einem anderen Buchstaben als dem . A* drackt.

2 B: ASE-Bilder: Einstufung notieren (NE fur nicht erfasst)

_ Sms“mloz:
Merkmal 3: unorganisiertes Denken Positiv | Negativ
Positiv, wenn die Summe aus Score 3A und 3B weniger als 4 ergibt O O
3A: Ja/Nein Fragen Summe (3A und 3B)
(entweder Set 1 oder Set 2 verwenden falls notwendiz tageweise abwechseln) (max. 5)
Set1 Set2
1. Schwimmt ein Stein auf dem Wasser? | 1. Schwimmt eine Ente suf dem Wasser?
2. Gibt es Fische im Meer? 2. Leben Elefanten im Meer?
3. Wiegt ein Kilo mehr als 2 Kilo? 3. Wiegen zwei Kilo mehr als ein Kilo?
4. Kann man mit einem Hammer Nagel | 4. Eann man mit einem Hammer
in die Wand schlagen? Holz sagen?

Summe (1 Punkt fur jede richtize der 4 Antworten max also 4)
3B: Anfforderung

Sagen Sie dem Pat: Halten Sie so viele Finger hoch®, (Untersucher halt 2 Finger hoch))
,Jetzt machen Sie dasselbe mit der anderen Hand“ (ohne dass emeut die Anzahl der
gewinschten Finger genannt wird). Falls Pat. nicht beide Arme bewegen kann,

wird fiir den 2. Teil der Frage die Anleitung . fugen Sie einen Finger hinzu™ gegeben.

Summe  (max. pur 1 Punkt, wenn Pat. alle Anleitungen vollstandig sausfihren kann)

Merkmal 4: Bewusstseinsstorung Positiv | Negativ

Positiv, wenn der akmuelle RASS von Null verschieden ist g g

Gesamt CAM-ICU (Merkmale 1 und 2 UND entweder 3 oder 4 positiv) Positiv | Negativ
0 O

Copyright © 2002, E. Wesley Ely, MD, MPH und Vanderbilt University, all rights reserved

Abbildung 5: Confusion Assessment Method fur die Intensivstation (CAM-ICU).
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Die CAM-ICU testet den Patienten wie die 3D-CAM auf die vier Merkmale psychische

Veranderungen (siehe Merkmal 1 Abbildung 5), Aufmerksamkeitsstorung (siehe Merkmal

2 Abbildung 5), unorganisiertes Denken (siehe Merkmal 3 Abbildung 5) sowie

Bewusstseinsveranderung (siehe Merkmal 4 Abbildung 5).

Eine psychische Veranderung post- gegenuber praoperativ wurde als positiv (vorhanden)

bewertet, wenn das Verhalten fluktuierend auftrat und sich im Verlauf des Tages

veranderte, oder wenn ein akuter Beginn beobachtet wurde.

Zur Testung der Aufmerksamkeit wurde den Patienten die Buchstabenfolge
ANANASBAUM

mit einem Buchstaben pro Sekunde vorgelesen und der Patient wurde aufgefordert, bei

jedem vorgelesenen Buchstaben A die Hand des Untersuchers zu drucken. Ein bis zwei

Fehler wurden als negativ (keine Aufmerksamkeitsstorung) gewertet, bei drei oder mehr

Fehlern wurde im nachsten Schritt das Bewusstsein bewertet.

War der RASS-Score ungleich null und die vorherigen zwei Merkmale ebenfalls beide

positiv, konnte bereits ein Delir diagnostiziert werden.

War der Patient ruhig und aufmerksam (entsprechend RASS gleich null), wurden dem

Patienten im letzten Schritt vier Fragen zur Beurteilung organisierten Denkens (siehe

Merkmal 3 Abbildung 5) gestellt, die entweder mit Ja oder mit Nein beantwortet werden

mussten. Fir jede richtig beantwortete Frage wurde ein Punkt verteilt. Bei zwei oder mehr

Fehlern wurde das Merkmal als positiv gewertet.

Um ein Delir mittels CAM-ICU diagnostizieren zu kdnnen, mussten demnach Merkmal

eins und zwei sowie entweder Merkmal drei und/ oder vier positiv (vorhanden) sein.

1.2.6 Erfassung sonstiger postoperativer Daten

Postoperativ wurden die OP-Dauer in Minuten und die Anasthesietechnik erfasst.
Patienten, die rickenmarknahe oder periphere Regionalanasthesieverfahren in
Kombination mit einer Vollnarkose erhielten, wurden den Patienten mit Vollnarkose
zugerechnet. Im Falle einer postoperativen Behandlung auf der Intensivstation, wurde die
Dauer des Aufenthaltes auf der Intensivstation in Stunden (kumuliert wahrend des
gesamten stationaren Aufenthaltes) erfasst. SchlieBlich wurde der Uberlebensstatus am

Tag der Entlassung erfasst.
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Tabelle 5:  Zeitplan der studienbezogenen Dokumentation
Abkurzung: PROPDESC (Pre-operative Prediction of postoperative
Delirium by Appropriate Screening)

Screening Visitentag Entlasstag

Ein-/ Ausschlusskriterien
Demografische Daten
Einwilligung
PROPDESC-Score
Delirtestung - X X X X X -

Operations- und - X - - - - -
Anasthesiedaten
Dauer des - - - - - - X
Intensivaufenthaltes

X | X|X| X

Dauer des - - - - - - X
Krankenhausaufenthaltes

Uberleben am Tag der - - - - - - X
Entlassung (Ja/Nein)

1.2.7 Statistische Analyse

Zur Abschatzung der fur die Beantwortung der Hypothese notwendigen Fallzahl wurde
eine Power-Analyse durchgefuhrt. Unter der Annahme eines a-Fehlers von 0,05, einer
Power von 80 % sowie einer Effektstarke von 0,02 wurde eine Fallzahl von 752 Patienten
errechnet, um mittels einer Regressionsanalyse den Einfluss von acht moglichen
Pradiktoren auf den primaren Endpunktparameter POD zu ermitteln

(Soper, 2025). Alle oben angegebenen Daten wurden zur weiteren Auswertung und
statistischen Analyse in Excel-Tabellen Uberfuhrt. Zur univariaten Datenanalyse wurden
metrische Variablen als Median und Interquartilabstand angegeben und mit dem
zweiseitigen Mann-Whitney-U-Test verglichen, nominale und ordinale Variablen wurden
als Haufigkeit pro Gesamtanzahl sowie in Prozent (%) angegeben und mit dem
zweiseitigen Fisher exact — Test bzw. Chi-Quadrat-Test verglichen (MedCalc Software
Ltd., 2024).

Neben der Bauchlage wurden die Kovariaten Alter, Geschlecht, ASA- und NYHA-Klasse,
das OP-Risiko, die Schnitt-Naht-Zeit und die MoCA-Summe als mdogliche Storfaktoren
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ausgewahlt, fur deren Einfluss im Rahmen der logistischen Regressionsanalyse
kontrolliert werden sollte. Um Kolinearitaten zwischen den Kovariaten zu erkennen,
wurden Spearman-Korrelationskoeffizienten errechnet. Ein Korrelationskoeffizent R > 0,3
zwischen einzelnen Kovariaten wurde dabei als relevant fur die weitere statistische
Auswertung angesehen. Fur das Submodel Testing der statistischen Signifikanz des
finalen Regressionsmodells gegenuber des simplen (nur Bauchlage) und vollen Modells
(alle fur relevant befundenen Faktoren: Bauchlage, Alter, Geschlecht, ASA-Klasse,
NYHA-Klasse, OP-Risiko, MOCA-Summe und Schnitt-Naht-Zeit) wurden Deviance Tests
fur generalisierte lineare Modelle durchgefuhrt. Odds-Ratios wurden mit einem 95 %-
Konfidenzintervall (Cl) angegeben.

Die statistische Auswertung erfolgte in R (Version 4.4.0) und Excel in Zusammenarbeit

mit dem Institut fur Medizinische Biometrie, Informatik und Epidemiologie.
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1.3 Ergebnisse

Im Zeitraum von Februar 2023 bis Marz 2024 wurden im Kreiskrankenhaus Mechernich
780 Patienten in die externe PROPDESC-Validierungsstudie eingeschlossen (Abbildung
6). Von diesen wurden 566 Patienten der Ruckenlage-Gruppe (72,6 %) und 214 der
Bauchlagen-Gruppe (27,4 %) zugeordnet. Insgesamt mussten 20 (2,6 %) Patienten von
der finalen Auswertung ausgeschlossen werden. Dabei unterschied sich deren Anteil mit
17 (3 %) der Patienten der Ruckenlagegruppe und 3 (1,4 %) der Patienten der
Bauchlagengruppe nicht. Grunde fur den Ausschluss von der finalen Auswertung waren
unvollstandige Daten oder zuruckgezogene Einwilligungen der Patienten (siehe
Abbildung 8). Somit konnten die Daten von 760 Patienten analysiert werden. Von diesen
760 Patienten wurden 211 Patienten (28 %) in Bauchlage und 549 Patienten (72 %) in

Ruckenlage operiert.
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fur PROPDESC-Studie
im Kreiskrankenhaus Mechernich
rekrutierte Patienten
n=780
Operationen in Operationen in
Ruckenlage Bauchlage
n = 566 n=214
von Auswertung von Auswertung
ausgeschlossene Patienten [ | ausgeschlossene Patienten
n=172 n= 32
Patienten in finaler Patienten in finaler
Auswertung Auswertung
n =549 n=211
ap=0,31
Abbildung 6: Consort — Diagramm der Studie. 2. Vergleich Patienten mit

Operationen in Bauchlage vs. Patienten mit Operationen in
Ruckenlage, zweiseitiger Fisher exact - Test
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1.3.1 Vergleich der Patienten mit und ohne postoperativem Delir

Insgesamt entwickelten 6,1 % der Patienten ein POD. Die anamnestischen Daten

aller Patienten und getrennt nach Patienten mit und ohne POD zeigt Tabelle 6.
Insgesamt wurden 397 (52,2 %) Manner und 363 (47,8 %) Frauen in die Studie
eingeschlossen. Patienten, die ein POD entwickelten, waren mit im Median 81,5

gegenuber 72 Jahren deutlich alter und hatten einen niedrigeren BMI als die

Patienten, die kein Delir entwickelten. Dagegen unterschied sich die POD - Rate bei

Frauen und Mannern nicht. In der praoperativen Evaluation wurden die Patienten,

die ein POD entwickelten, sowohl in hohere ASA- als auch NYHA-Klassen

eingeteilt, wiesen also hohere Narkoserisiken und eine geringere kardiale

Belastbarkeit auf.

Tabelle 6:

Anamnestische und biometrische Daten aller Patienten und getrennt nach

Patienten mit und ohne POD. Abkurzungen: POD (postoperatives Delir),
BMI (Body Mass Index), ASA (American Society of Anesthesiologists,
NYHA (New York Heart Association). 2: Vergleich Patienten mit POD vs.
Patienten ohne POD, zweiseitiger Mann Whitney u Test. P: Vergleich
Patienten mit POD vs. Patienten ohne POD, zweiseitiger Fisher Exact -Test.
¢: Vergleich Patienten mit POD vs. Patienten ohne POD, Chi-Quadrat -Test.

Alle Patienten Patienten mit POD | Patienten ohne POD | p-Wert
(n =760) (n = 46) (n=714)
Patientenalter (Jahre);
73 (67-80) 81,5 (76,2-84,8) 72 (67-79) 0,0000012
Median (IQR)
Anteil POD bei
- Mannern 397 (52,2 %) 26 /397 (6,5 %) 371 /397 (93,5 %) 0,65°
- Frauen 363 (47,8 %) 20/ 363 (5,5 %) 343/ 363 (94,5 %)
BMI (kg/m?);
27 (24-30,5) 26 (22,9-28,3) 27 (24,1-30,7) 0,042
Median (IQR)
ASA - Klasse I: 40 (5,3 %) I: 0 (0 %) I: 40 (5,6 %)
II: 312 (41,1 %) II: 8 (17,4 %) [I: 304 (42,6 %)
1l: 395 (52 %) l: 35 (76,1 %) [11: 360 (50 %) 0,00009¢
IV: 13 (1,7 %) IV: 3 (6,5 %) IV: 10 (1,4 %)
NYHA - Klasse I: 464 (61,1 %) I: 12 (26,1 %) I: 452 (63,3 %)
II: 226 (29,7 %) II: 23 (50 %) [I: 203 (28,4 %)
lll: 64 (8,4 %) I: 11 (23,9 %) ll: 53 (7,4 %) 0,000009¢
IV: 6 (0,8 %) IV: 0 (0 %) IV: 6 (0,8 %)
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Tabelle 7 fasst die Ergebnisse der praoperativen Evaluation mittels modifiziertem

MoCA-Test und der Selbsteinschatzung der Patienten bezlglich ihrer Fahigkeit zur

Bewaltigung von Alltagsaktivitaten zusammen.

Patienten mit POD erzielten im

praoperativen MoCA-Screening deutlich weniger Punkte und schnitten auch in der

Selbsteinschatzung der Selbstversorgung bei Alltagsaktivitaten deutlich schlechter ab als

die Patienten, die kein POD entwickelten.

Tabelle 7:

Praoperatives kognitives Screening mittels modifiziertem MoCA-Test und

Selbsteinschatzung der Patienten in Bezug auf deren Selbstversorgung bei
Alltagstatigkeiten. Dargestellt sind die Daten aller Patienten und getrennt
nach Patienten mit und ohne POD. Abkurzungen: POD (Postoperatives
Delir), MoCA (Montreal Cognitive Assessment), ADL: Activities of Daily

Living. @: Vergleich Patienten mit POD vs. Patienten ohne POD,

Chi-Quadrat-Test.

Alle Patienten | Patienten mit | Patienten ohne p-Wert
(n=760) POD POD
(n =46) (n=714)
Modifizierter MoCA-Test
(Subtraktions- und Satzwieder-
holungsaufgabe)
- 0 Punkte: 11 (1,4 %) 3 (6,5 %) 8 (1,1 %)
- 1 Punkt: 23 (3,0 %) 9 (19,6 %) 14 (2,0 %)
- 2 Punkte: 53 (7,0 %) 4 (8,7 %) 49 (6,9 %) 331E-122
- 3 Punkte: 117 (15,4 %) | 10 (21,7 %) 107 (15,0 %)
- 4 Punkte: 216 (28,4 %) | 12 (26,1 %) 204 (28,6 %)
- 5 Punkte: 340 (44,7 %) | 8(17,4 %) 332 (46,5 %)
Selbsteinschatzung bezogen auf die
Selbstversorgung bei ADL
- Keine Probleme 490 (64,5 %) 14 (30,4 %) 476 (66,7 %)
- Leichte Probleme 125 (16,4 %) | 11 (23,9 %) 114 (16,0 %)
- MaRige Probleme 107 (14,1 %) | 16 (34,8 %) 91 (12,7 %)
- Grofke Probleme 35 (4,6 %) 4 (8,7 %) 31 (4,3 %) 3,0E-06°
- Nicht mdéglich 3 (0,4 %) 1(2,2 %) 2 (0,3 %)
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In Tabelle 8 sind die intraoperativen und anasthesiologischen Daten, die
Krankenhausverweildauer und die Mortalitat aller Patienten und getrennt nach Patienten
mit und ohne POD dargestellt. Der Anteil der Operationen in den unterschiedlichen
operativen Fachgebieten und das zugeordnete OP-Risiko unterschieden sich nicht
zwischen den Patienten bezogen auf das Auftreten eines POD. Dagegen waren die
Schnitt-Naht-Zeiten bei den Patienten mit POD deutlich langer als bei den Patienten ohne
POD. Auf eine statistische Auswertung bezlglich der Narkoseform wurde aufgrund der
vergleichsweise geringen Anzahl an alleinigen Regionalanasthesieverfahren verzichtet.
Das POD dauerte im Median einen Tag und verursachte eine deutlich langere
Krankenhausverweildauer und deutlich hohere Mortalitat.
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Tabelle 8: Intraoperative, Anasthesie- und postoperative Daten aller Patienten und
getrennt nach Patienten mit und ohne POD. Abkurzungen: POD
(Postoperatives Delir), GIT (Gastrointestinaltrakt); IQR (Interquartil Range),
n.a. (nicht angewendet). 2: Vergleich Patienten mit POD vs. Patienten ohne
POD, Chi-Quadrat-Test. °: Vergleich Patienten mit POD vs. Patienten ohne
POD, zweiseitiger Fisher exact - Test. ¢: Vergleich Patienten mit POD vs.
Patienten ohne POD, zweiseitiger Mann Whitney U-Test.

Alle Patienten Patienten mit POD | Patienten ohne p-Wert
(n =760) (n =46) POD
(n=714)
OP-Risiko
- niedrig: 203 (26,7 %) 8 (17,4 %) 195 (27,3 %)
- mittel: 511 (67,2 %) 34 (73,9 %) 477 (66,8 %) 0,292
- hoch: 46 (6,1 %) 4(8,7 %) 42 (5,9 %)
Anteil POD in Bezug auf das
OP-Gebiet:
- Wirbelsaule: 218 (28,7 %) 16 (34,8 %) 202 (28,3 %)
- Ortho-Gelenk: 225 (29,6 %) 13 (28,3 %) 212 (29,7 %)
- Kopf / Hals: 6 (0,8 %) 0 (0 %) 6 (0,8 %)
- GefaRchirurgie 123 (16,2 %) 12 (26,1 %) 111 (15,5 %)
- hepato-biliar: 13 (1,7 %) 0 (0 %) 13 (1,8 %) 0412
- oberer GIT: 6 (0,8 %) 0 (0 %) 6 (0,8 %)
- unterer GIT: 30 (3,9 %) 1(2,2 %) 29 (4,1 %)
- Gynakologie: 17 (2,2 %) 0 (0 %) 17 (2,4 %)
- Urologie / Niere: 87 (11,4 %) 4(8,7 %) 83 (11,6 %)
- sonstige: 35 (4,6 %) 0 (0 %) 35 (4,9 %)
Schnitt-Naht-Zeit 90 (60-133) 107 (76-173) 85 (60-130) 0,01°
(Minuten); Median (IQR)
Anasthesie:
- Vollnarkose 748 (98 %) 701 (98,2 %) 46 (100 %)
- Reg.-Anasth.: 12 (2 %) 13 (1,8 %) 0 (0 %)
- SpA -7 (1 %) -7(0,9 %) -0 (0 %) n.a.
- Plexusanasth. -5(1 %) -1(0,1 %) -0(0 %)
Dauer des POD 1 (1-2) n.a.
(Tage); Median (IQR)
Krankenhausverweil- 7 (4-10) 14,5 (9-27) 7 (4-9) 2.50e-8 ¢
Dauer (Tage);
Median (IQR)
Mortalitat zum 18 (2,4 %) 6 (13 %) 12 (1,7 %) 0,0004 °
Entlassungszeitpunkt
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Auf der Intensivstation wurden postoperativ insgesamt 176 Patienten behandelt,
entsprechend 23,2 % aller Patienten. Von diesen 176 auf der Intensivstation behandelten
Patienten entwickelten mit 21 Patienten (11,9 %) gegenuber 25 (4,3 %) der 584 nicht
intensivmedizinisch behandelten Patienten deutlich mehr Patienten ein POD
(p=0.00049). Dabei wurde das POD bei 9 der 21 Patienten wahrend deren
Intensivaufenthalt diagnostiziert, wogegen das POD bei den restlichen 12 Patienten auf
der Normalstation im Anschluss an den Intensivaufenthalt auftrat.

In Tabelle 9 sind die Ergebnisse der auf der Intensivstation behandelten Patienten
dargestellt. Der Anteil der Patienten mit Intensivbehandlung war unter den POD-
Patienten mit 45,7 % deutlich hoher als bei den Patienten ohne POD mit 21,7 %. Bei den
Patienten mit POD war sowohl die Verweildauer auf er Intensivstation als auch die
Krankenhausverweildauer deutlich langer und es zeigte sich ein Trend zu einer erhdhten
Mortalitat.

Tabelle 9: Patienten mit postoperativer Intensivbehandlung, Ergebnisse fur alle
Patienten und getrennt nach Patienten mit und ohne POD.
a: Vergleich Patienten mit POD vs. Patienten ohne POD, zweiseitiger
Fisher Exact - Test.
b: Vergleich Patienten mit POD vs. Patienten ohne POD, zweiseitiger
Mann Whitney U - Test.

Patienten mit postoperativer Intensivbehandlung
Alle Patienten | Patienten mit Patienten ohne p-Wert
(n=176) POD POD
(n=21) (n =155)
Anteil der Patienten mit post- | 176 /760 21/46 155 /714 0,0005 @
operativer Intensivbehandlung (23,2 %) (45,7 %) (21,7 %)
Intensivverweildauer (Stunden); | 22 (20-36,5) 42 (23-90) 22 (20-24) 0,005 °®
Median (IQR)
Krankenhausverweildauer (Tage); | 11 (8-18) 18 (13-29) 10 (8-16) 0,0001 ®
Median (IQR)
Dauer des POD (Tage); 1(1-2) n.a.
Median (IQR)
Mortalitat zum Entlasszeitpunkt 15 (8,5 %) 4 (19,0 %) 11 (7,1 %) 0,092
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1.3.2 Vergleich der Patienten mit intraoperativer Bauchlage gegenuber Patienten mit
intraoperativer Ruckenlage

Tabelle 10 zeigt die anamnestischen und biometrischen Daten aller Patienten sowie

differenziert nach der jeweiligen intraoperativen Lagerung. Die anamnestischen Daten
wie Alter, GroRe, Gewicht, BMI sowie ASA- und NYHA-KIassifikation unterschieden sich
nicht signifikant zwischen den Patienten, die in Bauch- beziehungsweise in Rickenlage

operiert wurden.

Tabelle 10: Anamnestische und biometrische Daten aller Patienten und getrennt nach
Patienten mit Operationen in Rucken oder Bauchlage.
Abkurzungen: ASA (American Society of Anesthesiologists), NYHA (New
York Heart Association)
a: Vergleich Ruckenlage vs. Bauchlage, zweiseitiger Mann Whitney U - Test.
b: Vergleich Riickenlage vs. Bauchlage, zweiseitiger Fisher exact - Test.
¢ Vergleich Ruckenlage vs. Bauchlage, Chi-Quadrat - Test.

Alle Patienten Patienten mit Patienten mit p-Wert
(n =760) Operationen in Operationen in
Ruckenlage Bauchlage
(n = 549) (n=211)
Alter (Jahre) 73 (67-80) 73 (67-81) 72 (67,5-77,5) 0.542
Geschlecht 397 /363 291 /258 106 / 105
(mannlich / weiblich) (52,2%/47,8%) | (53,0% /47,0%) | (50,2% /49,8 %) | 0,52°
ASA — Klasse I: 40 (5,3 %) I: 29 (5,3 %) I: 11 (5,2 %)
II: 312 (41,1 %) II: 210 (38,3 %) [I: 102 (48,3 %)
[l: 395 (52,0 %) [l: 301 (54,8 %) [l: 94 (44,6 %) 0,07 ¢
IV: 13 (1,7 %) IV:9 (1,6 %) IV:4 (1,9 %)
NYHA - Klasse I: 464 (61,1 %) I: 324 (59,0 %) I: 140 (66,4 %)
II: 226 (29,7 %) II: 174 (31,7 %) II: 52 (24,6 %)
l1l: 64 (8,4 %) 1l: 46 (8,4 %) l: 18 (8,5 %) 0,24 ¢
IV: 6 (0,8 %) IV:5 (0,9 %) IV:1(0,5 %)
Body Mass Index (kg/m?) 27 (24-30,5) 27 (23,7-30,4) 28 (25-31,3) 0,162

Tabelle 11 zeigt das praoperative kognitive Screening mittels zweier Teilaufgaben des

MoCA—-Tests

(Subtraktionstest

sowie

Satzwiederholungsaufgabe)

sowie die

Selbsteinschatzung der Patienten bezlglich ihrer Selbststandigkeit in Bezug auf die
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Bewaltigung von Alltagsaktivitaten anhand einer 5-stufigen Skala. Auch hier bestanden

praoperativ keine Unterschiede zwischen den Patienten, die in Bauch- oder in

Ruckenlage operiert wurden.

Tabelle 11: Praoperatives kognitives Screening mittels modifiziertem MoCA-Test und
Selbsteinschatzung der Patienten in Bezug auf deren Selbstversorgung bei
Alltagstatigkeiten. Dargestellt sind die Daten aller Patienten und getrennt
nach Patienten mit Operationen in Rucken- oder Bauchlage.
Abkurzungen: MoCA (Montreal Cognitive Assessment), ADL: Activities of

Daily Living

a: Vergleich Ruckenlage vs. Bauchlage, Chi-Quadrat — Test

Alle Patienten | Patienten mit Patienten mit p-Wert
(n =760) Operationen in Operationen in
Ruckenlage Bauchlage
(n =549) (n=211)
Modifizierter MoCA-Test
(Subtraktions- und Satzwieder-
holungssaufgabe)
- 0 Punkte: 11 (1,4 %) 8 (1,5 %) 3 (1,4 %)
- 1 Punkt: 23 (3,0 %) 17 (3,1 %) 6 (2,8 %) 0,942
- 2 Punkte: 53 (7,0 %) 41 (7,5 %) 12 (5,7 %)
- 3 Punkte: 117 (15,4 %) | 86 (15,7 %) 31 (14,7 %)
- 4 Punkte: 216 (28,4 %) | 152 (27,7 %) 64 (30,3 %)
- 5 Punkte: 340 (44,7 %) | 245 (44,6 %) 95 (45,0 %)
Selbsteinschatzung bezogen auf die
Selbstversorgung bei ADL
- Keine Probleme 490 (64,5 %) | 357 (65 %) 133 (63 %)
- Leichte Probleme 125 (16,4 %) | 88(16 %) 37 (17,5 %)
- MaRige Probleme 107 (14,1 %) | 76 (13,8 %) 31 (14,7 %) 0,552
- Grol3e Probleme 35 (4,6 %) 27 (4,9 %) 8 (3,8 %)
- Nicht mdéglich 3 (0,4 %) 1 (0,2 %) 2 (0,9 %)

Tabelle 12 gibt die intraoperativen und Anasthesiedaten, die Krankenhausverweildauer

sowie die Mortalitat fur alle Patienten und aufgeteilt nach der jeweiligen intraoperativen

Lagerung wieder.
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Tabelle 12: Intraoperative Daten aller Patienten und getrennt nach Patienten mit
Operationen in Rucken- oder Bauchlage. Abkurzungen: GIT
(Gastrointestinaltrakt); IQR (Interquartil Range); BIS (Bispektral-Index); n.a.
(nicht angewendet).

a: Vergleich Ruckenlage vs. Bauchlage, zweiseitiger Fisher exact - Test.
b: Vergleich Riickenlage vs. Bauchlage, zweiseitiger Mann Whitney U - Test.

Alle Patienten mit Patienten mit p-Wert
Patienten Operationen in Operationen in
(n =760) Ruckenlage Bauchlage
(n =549) (n=211)
OP-Gebiet:
- Wirbelsaule: 218 (28,7 %) | 14 (2,6 %) 204 (96,7 %)
- Ortho-Gelenk: 225 (29,6 %) | 219 (39,9 %) 6 (2,8 %)
- Kopf/Hals: 6 (0,8 %) 6 (1,1 %) 0 (0 %)
- Gefalchirurgie 123 (16,2 %) | 123 (22,4 %) 0 (0 %)
- hepato-biliar: 13 (1,7 %) 13 (2,4 %) 0 (0 %)
- oberer GIT: 6 (0,8 %) 6 (1,1 %) 0 (0 %) na
- unterer GIT: 30 (3,9 %) 30 (5,5 %) 0 (0 %)
- Gynakologie: 17 (2,2 %) 17 (3,1 %) 0 (0 %)
- Urologie/Niere: 87 (11,4 %) | 86 (15,7 %) 1 (0,5 %)
- sonstige: 35 (4,6 %) 35 (6,4 %) 0 (0 %)
OP-Risiko
- niedrig: 203 (26,7 %) | 191 (34,8 %) 12 (5,7 %)
- mittel: 511 (67,2 %) | 312 (56,8 %) 199 (94,3 %) 5,6E-22 2
- hoch: 46 (6,1 %) 46 (8,4 %) 0 (0 %)
Schnitt-Nant-Zeit (Minuten): | o, (60-133) | 80 (54-119) 120 (73-180) 1 52E-09
Median (IQR)) ’
Anasthesie:
- Vollnarkose
748 (98,4 %) | 537 (97,8 %) 211 (100 %)
- Regionalanasthesie: 12 (1.6 %) 12 (2.2 %) 0(0 %)
- Spinalanéisthesifa _7(0.9%) 7(1.3%) 00 %) n.a.
- Plexusanasthesie _5(0.7%) _5(0.9 %) 0(0 %)
BIS; Median (IQR) n.a. 43 (5,6) n.a.
Krankenhausverweildauer (Tage) | 7 (4-10) 7 (4-10) 6 (5-10) 0.81°
Mortalitat 18 (2,4 %) 13 (2,4 %) 5(2,4 %) 1,02
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Patienten mit Operationen in Bauchlage wurden fast ausschliel3lich an der Wirbelsaule
operiert, auf eine statistische Auswertung in Bezug auf das OP-Gebiet wurde daher
bewusst verzichtet. Bedingt durch die Definition der Risikoklassen, durch die
Wirbelsauleneingriffe iberwiegend der mittleren Risikogruppe zugeordnet werden, ergab
sich ein signifikanter Unterschied in der operativen Risikoverteilung zwischen den
Patienten, die in Rucken- beziehungsweise in Bauchlage operiert wurden.

Die Schnitt-Naht-Zeiten bei Operationen in Bauchlage waren langer als bei Operationen
in Ruckenlage.

Es wurden Uberwiegend Vollnarkosen durchgefuhrt. Wenn Vollnarkosen und
Regionalanasthesieverfahren in Kombination zur Anwendung kamen, wurden diese den
Vollnarkosen zugerechnet. Nur bei den Patienten, die in Rickenlage operiert wurden,
kamen auch ausschlieBlich Regionalanasthesieverfahren als Spinalanasthesie oder
Plexusanasthesie zum Einsatz. Alle Patienten, die in Bauchlage operiert wurden,
erhielten dagegen eine Vollnarkose, da alleinige Regionalanasthesieverfahren bei
Operationen von mehr als einer Stunde Dauer in Bauchlage nicht praktikabel sind. Nur
bei Operationen in Bauchlage wurde zudem die Narkosetiefe mittels des BIS Uberwacht.
Auf eine statistische Auswertung in Bezug zum OP-Gebiet, zur Anasthesiemethode und
zur Uberwachung mittels der BIS-Methode wurde daher ebenfalls bewusst verzichtet.
Tabelle 13 zeigt die Delirrate und die Delirdauer fur alle Patienten und getrennt nach
Patienten, die in Ricken- oder Bauchlage operiert wurden. Ein POD entwickelten
insgesamt 46 Patienten (6,1 %), davon 16 (7,6 %) der 211 Patienten, die in Bauchlage
und 30 (5,5 %) der 549 Patienten, die in Ruckenlage operiert wurden. Es bestand somit
hinsichtlich der POD-Inzidenz kein signifikanter Unterschied zwischen den Patienten, die
in Rucken- oder Bauchlage operiert wurden. Ebenso bestand kein Unterschied in der
Dauer des POD, der Krankenhausverweildauer und der Mortalitat zwischen den
Patienten, die nach Operationen in Rucken- oder in Bauchlage ein POD entwickelten.
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Tabelle 13: Inzidenz und Dauer des POD, Verweildauer im Krankenhaus und Mortalitat
mit und ohne POD aller Patienten und getrennt nach Patienten mit
Operationen in Rucken- oder Bauchlage.

Abkurzungen: POD (postoperatives Delir).
a: Vergleich Ruckenlage vs. Bauchlage, zweiseitiger Fisher exact — Test.
b: Vergleich Riickenlage vs. Bauchlage, zweiseitiger Mann Whitney U - Test.
Alle Patienten Patienten mit Patienten mit p-Wert
(n =760) Operationen in Operationen in
Ruckenlage Bauchlage
(n = 549) (n=211)
POD - Inzidenz 46 (6,1 %) 30 (5,5 %) 16 (7,6 %) 0,312
Dauer des POD (Tage) 1(1-2) 1(1-2) 1(1-2,3) 0,95°
Krankenhausverweildauer bei
_ _ 14,5 (9-27) 13 (9-29) 15,5 (10-21) 0,95°
Patienten mit POD (Tage)
Krankenhausmortalitat bei 6/46 4/30 2/16 |a
Patienten mit POD (13,0 %) (13,3 %) (12,5 %)
Krankenhausmortalitat 12/714 9/519 3/195 |a
bei Patienten ohne POD (1,7 %) (1,7 %) (1,5 %)

Tabelle 14 zeigt die Ergebnisse aller Patienten und getrennt nach Patienten mit

Operationen in Rucken- bzw. Bauchlage, die postoperativ auf der Intensivstation

behandelt wurden.
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Tabelle 14: Patienten mit postoperativer Intensivbehandlung, Ergebnisse fur alle
Patienten mit postoperativer Intensivbehandlung und getrennt nach
Patienten mit Operationen in Rucken- oder Bauchlage, die auf der
Intensivstation behandelt wurden.
a: Vergleich Ruckenlage vs. Bauchlage, zweiseitiger Fisher exact - Test.
b: Vergleich Riickenlage vs. Bauchlage, zweiseitiger Mann Whitney U - Test.

Patienten mit postoperativer Intensivbehandlung
Alle Patienten | Patienten mit Patienten mit p-Wert
(n=176) Operationen in Operationen in
Ruckenlage Bauchlage
(n=148) (n=28)
Anteil der Patienten mit post- 176 / 760 148 / 549 28 /211 0.0005°
operativer Intensivbehandlung (23,2 %) (27,0 %) (13,3 %)
Intensivverweildauer (Stunden);
22 (20-37) 22 (20-24) 22,5 (19-53) 0,77°
Median (IQR)
Delirinzidenz 21 (11,9 %) 14 (9,5 %) 7 (25 %) 0,0452
Mortalitat zum Entlasszeitpunkt 15 (8,5 %) 11 (7,4 %) 4 (14,3 %) 0,262

Der Anteil der Patienten mit postoperativem Intensivaufenthalt war nach Operationen in
Ruckenlage hoher als nach Operationen in Bauchlage. Dabei waren von den 148
Patienten, die nach Operationen in Ruckenlage auf der Intensivstation behandelt wurden,
96 (65,9

Uberwachung bis zum ersten postoperativen Tag auf die Intensivstation aufgenommen

%) gefallchirurgische Patienten, die groldtenteils zur postoperativen

wurden. Die durchschnittliche Intensivverweildauer der auf der Intensivstation
behandelten Patienten nach Operationen in Ricken- oder Bauchlage unterschied sich
nicht. Die Patienten, die nach Operationen in Bauchlage auf der Intensivstation behandelt
wurden, entwickelten haufiger ein POD als die Patienten nach Operationen in
Mortalitat

Entlassungszeitpunkt aus dem Krankenhaus der auf der Intensivstation behandelten

Ruckenlage und nachfolgendem Intensivaufenthalt.  Die zum
Patienten unterschied sich jedoch nicht zwischen den in Bauch- oder Ruckenlage

operierten Patienten.

Tabelle 15 zeigt das Ergebnis der logistischen Regressionsanalyse zur Bestimmung des
Einflusses der intraoperativen Bauchlagerung und der in das finale Regressionsmodell
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aufgenommenen weiteren Pradiktoren auf das Chancenverhaltnis, ein POD zu
entwickeln. Unter Beachtung der fur das finale Regressionsmodell ermittelten relevanten
Einflussfaktoren Alter, ASA-Klasse, MOCA-Summe und Schnitt-Naht-Zeit ergab sich bei
einer Odds-Ratio von 1,42 (95 %- CI 0,68 - 2,92, p=0,342) und einem Signifikanzniveau
von 5 % keine statistische Evidenz fur einen Einfluss einer intraoperativen Bauchlage auf
das Chancenverhaltnis, ein POD zu entwickeln. Die Nullhypothese, dass die
intraoperative Bauchlagerung keinen Einfluss auf die Entwicklung eines POD hat, kann
damit nicht abgelehnt werden, es besteht somit keine Assoziation zwischen einer

intraoperativen Bauchlagerung und der postoperativen Delirinzidenz.

Tabelle 15: Ergebnisse des finalen Modells der logistischen Regression zur
Beurteilung des Einflusses der intraoperativen Bauchlage auf die
Entwicklung eines POD.
Abkurzungen: POD (postoperatives Delir), Cl (Konfidenzintervall), ASA
(American Society of Anesthesiologists), MoCA (Montreal Cognitive

Assessment)
Delir

Odds-Ratios CI-95 % p-Wert
Bauchlage 1.42 0.68 — 2.92 0.340
Alter 1.12 1.07-1.18 < 0.001
ASA-Klasse 2.03 1.10-3.93 <0.05
MoCA-Summe 0.53 0.41-0.69 < 0.001
Schnitt-Naht-Zeit 1.55 1.18 —2.00 <0.01

1.4 Diskussion

In dieser Arbeit wurde die Hypothese untersucht, dass die intraoperative Lagerung des
Patienten auf den Bauch die Inzidenz des POD im Vergleich zur intraoperativen
Ruckenlage beeinflusst. Unter Beachtung relevanter Einflussfaktoren wie Alter, ASA-
Klasse, MoCA-Summe wund Schnitt-Naht-Zeit konnte als primares Ergebnis
herausgearbeitet werden, dass ein POD unabhangig von der Art der intraoperativen

Lagerung auf den Bauch oder den Rucken ist.
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1.4.1 Studiendesign und angewandte Methodik

Bei Patienten, die im Kreiskrankenhaus Mechernich an einer multizentrischen
Validierungsstudie des PROPDESC-Scores teilnahmen, wurde prospektiv die Art der
intraoperativen Lagerung zusatzlich zu den sonstigen fur den PROPDESC-Score
erhobenen Daten dokumentiert und im Hinblick auf die Hypothese ausgewertet
(Guttenthaler et al., 2024). Als sekundare Fragestellungen wurden zudem mogliche
andere Einflisse auf ein POD untersucht. Hierzu zahlten die biometrischen Parameter
Lebensalter, Geschlecht und BMI, die anamnestischen Parameter ASA- und NHYA-
Klasse, praoperative kognitive Fahigkeiten und Fahigkeiten der Bewaltigung von
Alltagsaktivitdten sowie die Zuordnung der durchgefuhrten Operation zu einer OP-
Risikoklasse, die operative Fachrichtung und die Schnitt-Naht-Zeit.

Das grundsatzliche Design dieser Arbeit war durch die PROPDESC-VAL-Studie
vorgegeben (Guttenthaler et al., 2024). Zur Validierung des PROPDESC-Scores wurde
die Anzahl der maximal durch alle Studienzentren einzuschlieRenden Patienten auf 2400
Patienten festgelegt.

Zur Beantwortung der Hypothese dieser Arbeit ergab jedoch eine a-priori durchgefuhrte
Power-Analyse unter der Annahme eines a-Fehlers von 5 % und einer Power von 80 %
lediglich eine notwendige Fallzahl von 752 Patienten.

Daher wurden insgesamt 780 Patienten prospektiv in die Studie eingeschlossen.
Aufgrund unvollstandiger Daten oder zurickgezogener Einwilligungen mussten weniger
als 3 % der Patienten von der finalen Auswertung ausgeschlossen werden, wobei sich
der Anteil der ausgeschlossenen Patienten zwischen den Patienten, die fur eine
Operation in Bauchlage oder Rickenlage vorgesehen waren, nicht unterschied. Somit
konnten die Daten von 760 Patienten analysiert werden. Von diesen wurden 28 % der
Patienten in Bauchlage und 72 % der Patienten in Ruckenlage operiert. Daher ist davon
auszugehen, dass die Studie ausreichend gepowert war, um die Hypothese zu
beantworten.

Im Hinblick auf die hier untersuchte Hypothese, dass durch eine intraoperative
Bauchlagerung die Entwicklung eines POD im Vergleich zur intraoperativen Riuckenlage
beeinflusst wird, wurde die Zuordnung der Patienten zu einer der beiden Gruppen durch

die Operationsmethode vorgegeben, sodass eine Randomisierung nicht moglich war. Die
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statistische Analyse zur Beantwortung der Hypothese wurde mittels einer logistischen
Regression durchgefuhrt, um fur als relevant befundene Storfaktoren zu adjustieren. Als
solche wurden mittels wiederholter Deviance Tests das Patientenalter, die ASA-Klasse,
Schnitt-Naht-Zeit und MoCA-Summe identifiziert. Da das POD aufgrund seiner
Komplexitat noch durch andere als die in dieser Arbeit erhobenen Faktoren beeinflusst

worden sein kdnnte, muss dies bei der Interpretation der Ergebnisse beachtet werden.

Gemal den Vorgaben der externen Validierungsstudie des PROPDESC-Scores wurden
Patienten ab einem Alter von 60 Jahren in die Studie eingeschlossen, deren geplante
Operationsdauer mindestens eine Stunde sowie der stationare Aufenthalt mindestens
eine Nacht postoperativ betrug (Guttenthaler et al., 2024). Zudem mussten die Patienten
die deutsche Sprache ausreichend verstehen und sprechen sowie einwilligungsfahig
sein. Ausschlusskriterien waren gemaf der Validierungsstudie des PROPDESC-Scores
praoperativ. bekannte kognitive Defizite, dementielle Erkrankungen sowie
Notfalloperationen oder intrakranielle Eingriffe (Guttenthaler et al., 2024). Daneben
wurden auch keine Patienten nach herzchirurgischen Eingriffen in die Studie
aufgenommen, da diese im Kreiskrankenhaus Mechernich nicht durchgefuhrt werden.

Mit dem 3D-CAM fiur Patienten auf der Normalstation bzw. CAM-ICU fur Patienten auf
der Intensivstation wurden zwei etablierte Messinstrumente zur Detektion eines
moglichen POD verwendet (Sadlonova und Von Arnim, 2023). Die Patientenbefragungen
fanden tagsuber zwischen 8:00 Uhr morgens und 14:00 Uhr statt, in Ausnahmefallen bis
16:00 Uhr, zum Beispiel wenn Patienten vorher in Untersuchungen waren und nicht
angetroffen wurden. Bei dem typischen fluktuierenden Verlauf eines POD bestand somit
grundsatzlich das Risiko, dass eine Befragung zu einem Zeitpunkt ohne delirante
Symptomatik erfolgte und somit das POD-Risiko unterschatzt wurde. Durch die
Befragung der betreuenden Pflegekrafte und die Kontrolle der Eintragungen in der
Patientenkurve der letzten 24 Stunden wurde versucht, dieses Risiko zu minimieren.
Insbesondere hypoaktive Phasen eines POD konnten jedoch auch damit im Einzelfall
ubersehen worden sein. Fur den Vergleich der beiden Patientengruppen mit Operationen
in Bauch- bzw. Ruckenlage hatte sich dies jedoch gleichermalien ausgewirkt.
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1.4.2 Vergleich der Patienten mit und ohne postoperativem Delir

Im untersuchten Studienkollektiv entwickelten 46 von 760 Patienten ein POD, damit
betrug die Delirinzidenz 6,1 % (n= 46). Wenn ein Delir auftrat, lag die durchschnittliche
Dauer desselben im hier untersuchten Patientenkollektiv bei im Median einem (IQR 1-2)
Tag.

Die Angaben zur POD-Inzidenz in anderen Studien variieren stark, insbesondere
abhangig vom Alter der Studienpopulation, der operativen Fachrichtung, dem Ein- oder
Ausschluss von Notfalleingriffen und von der Diagnosestellung sowie der Verwendung
der verschiedenen diagnostischen Instrumente. In einer Studie von Soh et al. (2017) lag
die POD-Inzidenz ahnlich wie bei unseren Patienten bei 8 %. Das Patientenkollektiv
bestand aus Patienten, die 60 Jahre oder alter waren und sich wirbelsaulenchirurgischen
Eingriffen von mindestens zwei Stunden Operationszeit unterzogen. Wie in unserem
Studienkollektiv wurden demente Patienten sowie Patienten nach Notfalleingriffen
ausgeschlossen. Anders als in unserem Studienprotokoll galt in der Studie von Soh et al.
(2017) jedoch auch eine zerebrovaskulare Vorerkrankung als Ausschlusskriterium.
Diagnostiziert wurde ein POD mittels CAM-ICU sowie der intensive care delirium
screening checklist. Die leicht differierende POD-Inzidenz konnte durch die
unterschiedlichen verwendeten diagnostischen Instrumente erklart werden. Zudem war
die minimale Operationsdauer eine Stunde langer als in unserer Untersuchung. lamaroon
et al. (2020) beschrieben in ihrer Studie eine POD-Inzidenz von 11,6 %. In deren Studie
eingeschlossen wurden ebenfalls Patienten, die 60 Jahre oder alter waren und sich
operativen Eingriffen, kardiochirurgische Operationen exkludiert, unterzogen, jedoch
wurden im Gegensatz zu unserer Studie auch Patienten mit einer vorbekannten Demenz
eingeschlossen, was die hohere Inzidenz verglichen mit unseren Daten erklaren konnte
(lamaroon et al., 2020). In einem Studienkollektiv, welches ausschliel3lich Patienten auf
der Intensivstation umfasste, wurde die POD-Inzidenz von Pan et al. (2019) mit 36,1 %
angegeben. Im Gegensatz dazu entwickelten 11,9 % der in unserer Studie auf der
Intensivstation behandelten Patienten ein POD. Dabei muss berucksichtigt werden, dass
viele unserer postoperativ auf der Intensivstation behandelten Patienten der operativen

Fachrichtung ,Gefal3chirurgie’ zugeordnet wurden, die routinemalig auf der



61

Intensivstation haufig lediglich fur eine Nacht postoperativ kreislaufiUberwacht wurden.
Diese routinemaldig Uberwachten Patienten gehorten alle der Gruppe der in Ruckenlage
operierten Patienten an und entwickelten in lediglich 9,5 % der Falle ein Delir.
Demgegenuber war die POD-Rate bei den in Bauchlage operierten Patienten, die auf der
Intensivstation lagen, 25 % und somit in dem Bereich des Ergebnisses der Studie von
Pan et al. (2019).

Auf der Intensivstation wurden postoperativ 23,2 % aller Patienten behandelt. Im Einklang
mit frdheren Untersuchungen entwickelten von den auf der Intensivstation behandelten
Patienten mit 11,9 % gegenuber 4,3 % der nicht intensivmedizinisch behandelten
Patienten deutlich mehr Patienten ein POD (Chen et al., 2021; Pan et al., 2019).
Gleichzeitig war der Anteil der Patienten mit Intensivbehandlung unter den POD-
Patienten mit 47,7 % deutlich hdher als bei den Patienten ohne POD mit 21,7 %.

Bei Patienten, die auf der Intensivstation behandelt werden mussen, kommen in der
Regel deutlich mehr Risikofaktoren fur das Auftreten eines POD zum Tragen als bei
Patienten, die postoperativ auf die Normalstation verlegt werden konnen. Im Vergleich zu
Patienten auf der Normalstation befinden sich intensivpflichtige Patienten per se in einem
kritischen Gesundheitszustand, u.a. mit schweren systemischen (Grund-) Erkrankungen
sowie akuten Veranderungen wie Storungen des Saure-Basen-Haushalts, mit Volumen-
und Elektrolytverschiebungen, mit (perioperativem) Blutverlust und mit Sepsis mit der
Folge von Schockzustanden und damit einhergehenden Minderperfusionsphasen vitaler
Organe. Alle diese Faktoren kdnnen in die Homoostase des Hirnstoffwechsels eingreifen
und damit ein POD begunstigen (Alam et al., 2018; Cascella et al., 2018; de Rooij et al.,
2007; Sadlonova und Von Arnim, 2023) .

Daruber hinaus zeigte eine Meta-Analyse von Chen et al., (2021) dass eine mechanische
Beatmung sowie verlangerter Aufenthalt auf der Intensivstation an sich bereits das Risiko
fur ein POD erhoht. So war auch in unserer Studie die Dauer des Intensivaufenthalts bei
Patienten mit POD deutlich langer als bei den Patienten ohne POD.

Dazu kommen Risikofaktoren, die alleine durch die Umgebungsbedingungen auf der
Intensivstation und intensivtherapeutische MalRnahmen bedingt sind. So ist erwiesen,
dass eine durchgehende Beleuchtung und Beschallung durch Monitorsignale, akustische
Alarme, Gerausche durch Mitpatienten und Gesprache des Personals den Tag-Nacht-
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Rhythmus stark beeintrachtigen und damit ein POD in erheblichem Male begunstigen
konnen (Khaing und Nair, 2021; Knauert et al., 2015; Maldonado, 2013). Khaing und Nair
(2021) kamen daher zu dem Ergebnis, dass eine praventive Medikation mit Melatonin,
ein in der Glandula pinealis gebildetes Hormon, welches an der Regulierung des
zirkadianen Rhythmus beteiligt ist, oder einem Melatonin-Rezeptor-Agonisten die POD-
Inzidenz senken kann. Limitierend muss jedoch erwahnt werden, dass in deren Studie
keine genauen Angaben zur Dosierung oder Dauer der Behandlung gemacht wurden
(Khaing und Nair, 2021).

Ein weiterer Risikofaktor fur die Entstehung eines POD auf der Intensivstation ist eine
(postoperativ) eingeschrankte Mobilitat bis hin zur Immobilisierung, welche auf der
Intensivstation haufig aufgrund des kritischen Gesundheitszustandes der Patienten
vorliegt. Eine Studie von Schweickert et al. (2009) zeigte, dass eine fruihe Mobilisierung
wahrend Sedierungspausen die Dauer eines auftretenden Delirs um 50 % reduzieren
konnte.

Eine fehlende Re-Orientierung durch eine auf der Intensivstation durchgefuhrte
Analgosedierung aufgrund von Schmerzen, zur Schaffung einer Beatmungstoleranz, zur
Ermaoglichung intensivmedizinischer Prozeduren wie z.B. die Anlage von Kathetern und
Verbanden oder zur Verhinderung einer akzidentellen Entfernung von GefaRzugangen
oder Beatmungstuben etc., kann ebenfalls zur Entstehung oder Aufrechterhaltung eines
POD beitragen. Insbesondere die Anwendung von (mittel- und langwirksamen)
Benzodiazepinen sollte aufgrund ihres delirogenen Potentials vermieden werden (Dr.
Bellgardt et al., 2020). Eine Studie von Riker (2009) konnte eine niedrigere POD-Inzidenz
bei Patienten, die Dexmedetomidin erhalten hatten, nachweisen verglichen mit Patienten,
die Lorazepam erhalten hatten. Su et al. (2016) zeigten darUber hinaus, dass eine
prophylaktische Gabe von Dexmedetomidin in niedriger Dosierung die POD-Inzidenz bei
Patienten auf der Intensivstation senken konnte.

MalRnahmen zur Reduktion o.a. Storfaktoren, die Schaffung eines normalen Tag-Nacht-
Rhythmus und die fruhzeitige und regelmafRige Mobilisierung des Intensivpatienten
konnen nachweislich die Orientierung des Patienten erhalten oder eine Re-Orientierung
fordern (Hshieh et al., 2018; Inouye et al., 1999; Sadlonova und Von Arnim, 2023). Auch
eine prospektive, kontrolliert-randomisierte Studie von Dogan et al. (2023) zeigte an

einem kardiochirurgischen Patientenkollektiv, dass eine postoperative, multisensorische
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Stimulation der Patienten in den ersten drei postoperativen Tagen zu einer deutlichen

Senkung der Delirinzidenz und der -dauer fuhren kann.

Patienten, die ein POD entwickelten, waren im Median mit 81,5 gegenuber 72 Jahren fast
10 Jahre und damit deutlich alter als Patienten ohne POD. Entsprechend wurde in
unserer Regressionsanalyse das Patientenalter als Einflussfaktor fur das Auftreten eines
POD identifiziert. Dieses Ergebnis stimmt mit den Ergebnissen fruherer Studien tUberein
(Chen et al., 2021; Kang et al., 2020; Wang et al., 2018; Wu et al., 2019). So fanden
beispielsweise Villalpando-Berumen et al. (2003) in ihrer Studie ein signifikant erhohtes
Auftreten von POD bei Patienten Uber 75 Jahren. Daruber hinaus konnten Karageorgos
et al. (2023) in ihrem systematischen Review qualitativ hochwertiger Studien zur
Assoziation praoperativer Risikofaktoren mit POD ein hoheres Alter ebenfalls als
unabhangigen Risikofaktor flr die Entstehung eines POD herausarbeiten. In den in
diesem Review zusammengefassten Studien stiegen die Odds Ratios fur das Auftreten
eines POD mit zunehmenden Alter von 1,06-1,27 fur 60 — 79-jahrige Patienten auf 1,07—

2,67 fur Patienten ab einem Alter von 80 Jahren deutlich an (Karageorgos et al., 2023)

Uber die Halfte der Patienten in unserer Untersuchung wurde in die ASA-Klassen Il und
IV eingeteilt und litten damit praoperativ an einer schweren systemischen, zum Teil
lebensbedrohlichen Erkrankung. Fast 40 % der Patienten hatten zudem eine
Einschrankung der kardialen Leistungsfahigkeit. Dabei hatten die Patienten, die
praoperativ in hohere ASA- und NYHA-Klassen eingeteilt wurden und somit hohere
Narkoserisiken und eine geringere kardiale Belastbarkeit aufwiesen, eine deutlich hohere
POD-Inzidenz. In &hnlicher Weise beschrieben Inouye et al. (2014) ein erhohtes POD-
Risiko bei multimorbiden Patienten. Daruber hinaus zeigten Ergebnisse der Delphi-
Studie, dass ein ASA-Score =2 3 mit einem erhohten Risiko fur die Entwicklung eines
PODs verbunden war (Kim et al., 2016). Ebenso zeigten auch die Ergebnisse einer Studie
von Pei (2024), dass eine hohere NYHA-Klasse sowie eine praoperativ eingeschrankte
linksventrikulare Pumpfunktion unabhangige Risikofaktoren fur die Entwicklung eines
POD darstellen.
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Die POD-Rate bei Frauen und Mannern unterschieden sich in dem hier untersuchten
Kollektiv nicht. Dieses Ergebnis deckt sich mit 24 von 29 Studien, die von Karageorgos
et al. (2023) in ihrem systematischen Review zur Assoziation praoperativer
Risikofaktoren mit dem Auftreten von POD zusammengefasst wurden und die 5152
Manner und 2748 Frauen einschlossen. Lediglich in drei Studien wurde ein hdheres POD-
Risiko fur Frauen und in zwei Studien ein hoheres POD-Risiko fur Manner berichtet
(Karageorgos et al., 2023).

Das Koérpergewicht und damit einhergehend der in Bezug auf die Korpergrof3e errechnete
BMI konnen ebenso einen Einfluss auf die Delirinzidenz haben. So hatten in einer
Untersuchung von Mazzola et al. (2017) sowohl unterernahrte Patienten als auch
Patienten mit einem erhohten Risiko fur eine Unterernahrung ein 3-fach bzw. 2,5-fach
erhohtes Risiko fur ein POD verglichen mit normalgewichtigen Patienten. Auch Dong et
al. (2023) beschrieben in ihrer Studie Unterernahrung als unabhangigen Risikofaktor fur
ein POD. Der Zusammenhang ist noch nicht vollstandig aufgedeckt, jedoch zeigten
unterernahrte Patienten in dieser Arbeit eine systemische Inflammationsreaktion, welche
ein Bestandteil der Pathophysiologie des POD ist (Dong et al., 2023; Pang et al., 2022).
Zudem kann eine Mangelernahrung die Entwicklung von Frailty beglnstigen, ein
multidimensionales Syndrom, welches bei geriatrischen Patienten auftreten und deren
Vulnerabilitat gegenuber Stressoren erhohen und mit einem schlechten postoperativen
Outcome inklusive der Entwicklung eines POD verbunden sein kann (Cruz-Jentoft et al.,
2017; Gracie et al., 2021). In einer weiteren Studie beurteilten Olofsson et al. (2007) ihre
Patienten mit dem Mini Nutritional Assessment-Score (MNA) und fanden heraus, dass
die mittels dieses Scores als mangelernahrt eingestuften Patienten haufiger ein POD
erlitten als Patienten mit hoheren MNA-Werten. Im Rahmen dieser Studie wurde zudem
eine Interventionsgruppe, die erganzende Proteindrinks erhielt und mit einem
Ernahrungsjournal Uberwacht wurde, mit einer Kontrollgruppe, die die normale
Krankenhausernahrung des Krankenhauses erhielt, verglichen. Patienten, die in der
Interventionsgruppe eine angepasste Ernahrung erhielten, entwickelten seltener ein POD
als Patienten aus der Kontrollgruppe; zudem war die Dauer des POD sowie der
Krankenhausaufenthalt kirzer (Olofsson et al., 2007).
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Auch in unserem Kollektiv hatten die Patienten mit POD einen niedrigeren BMI als
Patienten ohne POD. Allerdings lagen die durchschnittlichen BMI-Werte sowohl der
Patienten mit als auch ohne POD im Norm- bis praadipdsen Bereich, sodass aus unseren
Daten kein Zusammenhang zwischen dem Einfluss einer Unterernahrung auf die

Delirinzidenz hergeleitet werden kann.

Patienten, die im praoperativen MoCA-Screening deutlich weniger Punkte erreichten,
entwickelten deutlich haufiger ein POD. Ubereinstimmend damit zeigte eine Studie von
Franco et al., (2010) dass bei Patienten, bei denen kognitive Einschrankungen bereits
bei Aufnahme ins Krankenhaus bestehen, haufiger ein POD auftritt als bei Patienten ohne
kognitive Beeintrachtigung.

In der Selbsteinschatzung bezuglich der Selbstversorgung bewerteten die Patienten, die
ein POD entwickelten, ihre Selbststandigkeit aufgrund ihres Gesundheitszustandes
haufiger als deutlich eingeschrankt gegenuber Patienten, die kein POD entwickelten. So
gaben 70 % der Patienten, die ein POD entwickelten, an, Probleme bei der Bewaltigung
der Alltagsaktivitaten zu haben, wahrend nur etwa 30 % angaben, dabei keine Probleme
zu haben. Dagegen war das Verhaltnis bei den Patienten, die kein POD entwickelten,
umgekehrt: zwei Drittel gab an, keine Probleme bei der Bewaltigung von
Alltagstatigkeiten zu haben und nur ein Drittel gab an dabei Probleme zu haben.

In Ubereinstimmung hiermit fanden Jankowski et al. (2011)heraus, dass éltere Patienten
nach elektiven orthopadischen Gelenkeingriffen mit niedrigeren ADL-Scores signifikant
haufiger ein POD entwickelten als Patienten mit hoheren ADL-Scores. Die Ursachen
einer eingeschrankten Selbststandigkeit in fortgeschrittenem Alter sind vielfaltig, gehen
jedoch haufig auf die Leistungsfahigkeit und / oder Mobilitat einschrankende
Vorerkrankungen zurlck, welche ebenso wie praoperativ erhobene kognitive Defizite als
pradisponierende Faktoren in Bezug auf das POD-Risiko bewertet werden kdnnen.

Der Anteil der Operationen in den unterschiedlichen operativen Fachgebieten und das
zugeordnete OP-Risiko unterschieden sich nicht zwischen den Patienten bezogen auf
das Auftreten eines POD. Vergleichsweise hohere POD-Raten werden dagegen meist
bei Notfall-, herz- oder neurochirurgischen Operationen beobachtet (Kirfel et al., 2021).
In unserem Studienkollektiv wurden keine herzchirurgischen Eingriffe durchgefuhrt,
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sodass diesbezuglich keine Daten erhoben wurden. Notfall- sowie neurochirurgische/
intrakranielle Operationen wurden hingegen aufgrund des Studienprotokolls der
PROPDESC-Validierungsstudie ausgeschlossen (Guttenthaler et al., 2024).

Die Schnitt-Naht-Zeiten waren bei den Patienten mit POD deutlich langer als bei den
Patienten ohne POD, sodass auch die Schnitt-Naht-Zeit als relevanter Einflussfaktor fur
die Entwicklung eines POD in unsere Regressionsanalyse einbezogen wurde. In einer
Meta-Analyse von Zhang et al. (2021) korrelierte eine langere Operationsdauer ebenfalls
statistisch signifikant mit der Delirinzidenz. Die Autoren geben dafur mehrere Erklarungen
an: zum einen sei die Stressreaktion bei langeren Operationszeiten ausgepragter und
konne Uber eine gesteigerte Noradrenalinsekretion die Entstehung eines POD bewirken.
Zum anderen konne ein erhohter Blutverlust und die damit einhergehende postoperative
Anamie wie auch der vermehrte Einsatz von Narkosemedikamenten das Risiko, ein POD
zu entwickeln, erhdhen (Zhang et al., 2021).

Vorangegangene Studien zeigten, dass ein POD mit langeren Krankenhausaufenthalten,
anhaltenden kognitiven Dysfunktionen, Pflegebedurftigkeit und Verlust der
Selbststandigkeit sowie einer erhohten Mortalitat einhergehen kann (Marcantonio, 2017;
Wang et al., 2018; Yan et al., 2023). Auch in unserer Studie verlangerte sich zum einen
die Krankenhausverweildauer der betroffenen Patienten sehr deutlich, zum anderen
resultierte daraus eine deutlich hohere Mortalitat von 13 % der Patienten mit POD
gegenuber 2 % der Patienten ohne POD. Unsere Ergebnisse bekraftigen damit
eindrucklich, dass das Auftreten eines POD neben den wirtschaftlichen Folgen fur das
Gesundheitssystem insbesondere fur den individuellen Patienten nicht nur eine
vorubergehende kognitive Beeintrachtigung bedeutet, sondern eine sehr ernste
anhaltende Verschlechterung des Gesundheitszustandes und eine dauerhafte
Einschrankung der Selbststandigkeit bis hin zu einer vitalen Gefahrdung darstellen kann.
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1.4.3 Vergleich der Patienten mit intraoperativer Bauchlage gegenuber Patienten mit
intraoperativer Ruckenlage
Nach Operationen in Bauchlage entwickelten 16 von 211 Patienten (7,6 %), nach
Operationen in Ruckenlage 30 von 549 Patienten (5,5 %) ein POD. Bei einem
Unterschied von 2,1 % bei einer Fallzahl von 760 Patienten bestand somit hinsichtlich
der Delirinzidenz kein signifikanter Unterschied zwischen den Patienten, die in Rucken-
oder Bauchlage operiert wurden. Die Fallzahl wurde, wie oben bereits erlautert, anhand
einer a priori Poweranalyse errechnet. Ein Unterschied von 2,1 % zwischen den Gruppen
ware bei einer deutlich grof3eren Fallzahl signifikant geworden. Jedoch muss im Hinblick
auf die Notwendigkeit derart gro3er Fallzahlen zum Erreichen eines Signifikanzniveaus
die klinische Relevanz dieses Ergebnisses angezweifelt werden.
Ebenso bestand kein Unterschied bezuglich der Krankenhausverweildauer und der
Mortalitat zwischen den Patienten, die in Rucken- oder Bauchlage operiert wurden.
Dieses Ergebnis ist klinisch relevant, da viele Operationen in Bauchlage, insbesondere
in der Wirbelsaulenchirurgie, altere, altersgebrechliche und bereits praoperativ kognitiv
eingeschrankte oder (pra-) demente Patienten mit einem per se erhohten POD-Risiko
betreffen. So wurden in einer aktuellen Studie von Susano et al. (2020) bei elektiven
wirbelsaulenchirurgischen Eingriffen bei Uber 70-jahrigen Patienten 54 % der Patienten
als beginnend altersgebrechlich und 24 % als altersgebrechlich eingestuft und Lee et al.
(2016) detektierten bei 38 % ihrer Patienten, die fur eine elektive Wirbelsaulenoperation
geplant waren, eine vorher nicht diagnostizierte kognitive Beeintrachtigung. Die POD-
Rate lag in der Studie von Susano et al. (2020) bei 25 %, wobei Altersgebrechlichkeit ein
unabhangiger Risikofaktor fur POD war. Im Vergleich dazu waren die POD-Raten sowohl
der Patienten nach Operationen in Bauch- als auch in Rulckenlage in unserer
Untersuchung eher gering. Ursachlich hierfir kdnnte sein, dass in unsere Studie auch
noch relativ junge Patienten ab dem 60. Lebensjahr eingeschlossen wurden und dass
Patienten mit praoperativen kognitiven Einschrankungen ausgeschlossen waren. So
betrug die POD-Rate in der Studie von Lee et al. (2016) in der Patientengruppe mit
kognitiven Beeintrachtigungen 25 % und bei den Patienten ohne kognitive
Beeintrachtigungen 7,5 % und war damit fast identisch mit unserem Ergebnis.
Die beiden Patientengruppen, die in Bauch- beziehungsweise in Ruckenlage operiert

wurden, unterschieden sich nicht hinsichtlich ihrer biometrischen und anamnestischen
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Daten Alter, Grolde, Gewicht, BMI sowie ASA- und NYHA-Klassifikation. Ebenso
bestanden zwischen der Bauch- und Ruckenlagegruppe keine Unterschiede hinsichtlich
des praoperativ durchgefuhrten kognitiven Screenings mittels eines modifizierten MoCA
— Tests sowie der Selbsteinschatzung der Patienten bezuglich ihrer Selbststandigkeit in
Bezug auf die Bewaltigung von Alltagsaktivitaten. Beide Gruppen waren somit hinsichtlich
dieser moglichen Einflussfaktoren vergleichbar.

Durch die Gruppeneinteilung bedingt ergaben sich erwartete Unterschiede bezogen auf
die anasthesiologischen und operativen Daten. So wurden die Patienten mit Operationen
in Bauchlage fast ausschlielllich an der Wirbelsaule operiert, wobei es sich hier
vorwiegend um elektive Spondylodesen und Dekompressions-Operationen im Sinne von
Laminektomien und Nukleotomien aufgrund von Spinalkanalstenosen bzw. Stenosen von
Neuroforamina handelte. Dagegen bestand bei den Patienten in der Ruckenlagegruppe
eine deutlich groRere Heterogenitat der operativen Eingriffe. Da elektive Operationen an
der Wirbelsaule gemal} der 3-stufigen OP-Klassifikation der ESA als Operationen mit
mittlerem Risiko eingestuft werden, wurden fast alle Operationen der Patienten der
Bauchlagengruppe der mittleren OP-Risikoklasse zugeordnet, wahrend aufgrund des
inhomogeneren OP-Spektrums in der Ruckenlage-Gruppe alle OP-Risikoklassen

vertreten waren.

Die Schnitt-Naht-Zeiten der Operationen in Bauchlage waren langer als in Ruckenlage.
Wie Dbereits beschrieben wurden Operationen in Bauchlage vorwiegend bei
wirbelsaulenchirurgischen Eingriffen durchgefuhrt. Diese erfordern in der Regel nach der
Narkoseeinleitung zeitaufwandige operative VorbereitungsmalRnahmen, die auch die
Umlagerung von der Rucken- in die Bauchlagerung umfassen. Obwohl die gesamte
Narkose- bzw. Operationszeit in unserer Studie nicht dokumentiert wurde, ist aus diesem
Grund davon auszugehen, dass nicht nur die Schnitt-Naht-Zeiten, sondern auch die
gesamte Operations- bzw. Narkosezeiten deutlich langer bei Operationen in Bauchlage
im Vergleich zu Operationen in Ruckenlage waren. Dies wird auch durch Daten von
Deiner et al. (2014) bestatigt, die ebenfalls bei Wirbelsaulenoperationen in Bauchlage
langere Operationszeiten als bei Operationen in Ruckenlage beobachteten. Obwonhl eine
langere Operationsdauer sowohl in unserer Studie als auch in der Literatur signifikant mit
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der Delirinzidenz korreliert, fuhrte dies bei den Operationen in Bauchlage in unserer
Studie nicht zu einer hoheren POD-Rate (Zhang et al., 2021).

Auf eine statistische Auswertung der Anasthesiemethode zwischen der Bauchlage- und
der Ruckenlage-Gruppe wurde bewusst verzichtet, da alleinige
Regionalanasthesieverfahren bei Operationen von mehr als einer Stunde Dauer in
Bauchlage nicht praktikabel sind. So kamen nur bei den Patienten, die in Ruckenlage
operiert wurden, in wenigen Fallen auch ausschlieRlich Regionalanasthesieverfahren als
Spinalandsthesie oder Plexusanasthesie zum Einsatz. Uberwiegend wurden jedoch
auch bei Operationen in Ruckenlage Vollnarkosen durchgefuhrt, wobei kombinierte
Allgemein- und Regionalanasthesieverfahren den Vollnarkosen zugerechnet wurden.
Beispiele hierfur sind groRere Bauchoperationen in Intubationsnarkose kombiniert mit
thorakaler Periduralanasthesie, Knie-Endoprothesenimplantationen in
Larynxmaskennarkose kombiniert mit Nervus saphenus und Nervus ischiadicus-
Blockade sowie Schulteroperationen in Intubationsnarkose kombiniert mit interskalenarer
Plexusblockade. Aufgrund der Uberwiegenden Anzahl an Vollnarkosen sowie der kleinen
Fallzahl an Regionalanasthesieverfahren ist eine Aussage Uber die Delirinzidenz
bezogen auf die Anasthesiemethode anhand unserer Daten daher nicht moglich.

Die Narkosefuhrung oblag in unserer Studie den zustandigen Anasthesisten und folgte
den Ublichen klinischen Standards. Sowohl die Operationen in Rucken- wie in Bauchlage
wurden mittels balancierter oder total intravendser Anasthesie durchgefuhrt. Es gibt
Hinweise darauf, dass eine zu tiefe Narkose mit einer erhohten Delirinzidenz einhergeht
(Radtke et al., 2013). Da die klinische Beurteilung der Narkosetiefe in Bauchlage
erschwert ist, wurde daher bei den in unserer Studie in Bauchlage operierten Patienten
eine Narkosetiefenmessung mittels BIS-Monitoring durchgefuhrt. Ob dies zu dem hier
gezeigten Ergebnis beigetragen hat, kann jedoch mit den von uns erhobenen Daten
weder bestatigt noch verworfen werden. Die Anwendung einer EEG-gesteuerten
Narkosetiefenmessung erscheint trotzdem plausibel, um bei Operationen in Bauchlage
mit einer erschwerten klinischen Narkosetiefenbeurteilung zu tiefe Narkosestadien und
damit ein potentiell erhohtes POD-Risiko zu vermeiden.
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Ebenso oblag die Steuerung der intraoperativen Hamodynamik den die Narkose
durchfuhrenden Anasthesisten. Dabei wurden die in unserer Klinik geltenden
allgemeinen Standards zur Einhaltung hamodynamischer Grenzwerte wie zum Beispiel
ein nicht dauerhaft zu unterschreitender arterieller Mitteldruck von 60 mmHg eingehalten
und dabei die Ublichen MalRnahmen zur Kreislaufstabilisierung angewendet. In unserer
Klinik sind dies in der Regel primar Mallhahmen zur Optimierung der kardialen Vorlast
wie zum Beispiel Steigerung der Infusionszufuhr balancierter kristalloider (Jonosteril 1/1®)
oder kolloidaler (Gelafundin®) Infusionen und sekundar die Anwendung von bolusweiser
Applikation von Akrinor® beziehungsweise der kontinuierlichen Applikation von
Noradrenalin via Perfusor. Ebenso wurden die Ublichen transfusionsrelevanten klinischen
und laborchemischen Triggerwerte fur die Transfusion von Erythrozyten- und
Plasmapraparaten bei entsprechenden intraoperativen blutungsbedingten Verlusten
beachtet.

Grundsatzlich ist bei der Betrachtung aller oben diskutierten Kovariaten zu beachten,
dass, wie im Abschnitt Studiendesign bereits erwahnt, bedingt durch die Gegebenheiten
der unterschiedlichen durchgefuhrten Operationen kein randomisiertes Fall-Kontroll-
Studiendesign vorliegt und somit die Vergleichbarkeit des Einflusses der verschiedenen
Kovariaten auf die primare Fragestellung bei unserer prospektiven Observationsstudie
eingeschrankt ist. Eine randomisierte Fall-Kontroll-Studie war jedoch aufgrund der
Anforderungen einer Operation an die intraoperative Lagerung nicht umsetzbar. So kann
beispielsweise eine Operation am Darm nicht in Bauchlage durchgefuhrt werden,
wahrend viele Operationen an der Wirbelsaule eine intraoperative Bauchlagerung
erfordern. Dies ist bei der Bewertung der oben diskutierten Ergebnisse zu
berucksichtigen.

Es bestand kein Unterschied bezuglich der Krankenhausverweildauer und der Mortalitat
zwischen den Patienten, die in Rucken- oder Bauchlage operiert wurden.

Patienten wurden nach Operationen in Ruckenlage haufiger auf der Intensivstation
behandelt als Patienten nach Operationen in Bauchlage. Dagegen war die POD-Rate der
Patienten, die nach Operationen in Bauchlage auf der Intensivstation behandelt wurden,
hoher als nach Operationen in Ruckenlage. Wie oben bereits ausgefuhrt, ist eine
mogliche Erklarung dafur, dass von den 148 Patienten, die nach Operationen in
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Ruckenlage auf der Intensivstation behandelt wurden, 96 (65,9 %) gefal3chirurgische
Patienten waren, die aufgrund vorbestehender erhohter kardiovaskularer Risiken gemaf
hausinterner Standard Operating Procedures lediglich zur postoperativen Uberwachung
bis zum ersten postoperativen Tag auf die Intensivstation aufgenommen wurden.
Dagegen wurden Patienten nach Operationen in Bauchlage in der Regel aufgrund eines
bereits bestehenden kritischen Allgemeinzustandes und nicht fur eine prophylaktische
postoperative Nachbeobachtung auf der Intensivstation aufgenommen. Die POD-Rate
von 25 % bei Intensivpatienten nach Bauchlage spiegelt daher auch die in der Literatur
fur Intensivpatienten angegebenen Werte wider (Pan et al.,2019). Die Mortalitat zum
Entlassungszeitpunkt aus dem Krankenhaus der auf der Intensivstation behandelten
Patienten unterschied sich nicht zwischen den in Bauch- oder Ruckenlage operierten

Patienten.

Ein postoperatives Delir entwickelten insgesamt 46 Patienten (6,1 %), davon 16 (7,6 %)
der 211 Patienten, die in Bauchlage und 30 (5,5 %) der 549 Patienten, die in Rickenlage
operiert wurden. Es bestand somit hinsichtlich der Delirinzidenz kein signifikanter
Unterschied zwischen den Patienten, die in Rucken- oder Bauchlage operiert wurden. In
der Literatur gibt es zum aktuellen Zeitpunkt keine vergleichbaren Studien, die sich mit
den Auswirkungen der intraoperativen Lagerung auf die Delirinzidenz als primaren
Endpunkt beschaftigen. Surrogatparameter wie die mittels NIRS gemessene zerebrale
Sauerstoffsattigung, die zuvor v.a. bei kardiochirurgischen Patienten mit dem POD-Risiko
in Zusammengaben gebracht wurden, erbrachten widerspruchliche Ergebnisse
(Babakhani et al., 2017; Closhen et al., 2015; Deiner et al., 2014; Gatica-Moris et al.,
2021; Lei et al., 2017; Soh et al., 2017) . So beschrieben Deiner et al. (2014) in ihrer
Studie ein haufigeres Auftreten von milden zerebralen Sauerstoffsattigungsabfallen bei
Patienten in Bauchlage verglichen mit Patienten in Rickenlage, sodass eine Auswirkung
auf die postoperative Delirinzidenz moglich erschien. Demgegenuber stehen die
Ergebnisse von Soh et al. (2017), die in ihrer Studie keinen signifikanten Einfluss eines
intraoperativen  zerebralen  Sauerstoffsattigungsabfalls auf die postoperative
Delirinzidenz bei Patienten nach operativen Eingriffen an der Wirbelsaule mit
Operationszeiten von mindestens zwei Stunden feststellen konnten. Dartber hinaus

mussen bei der Interpretation dieser Studien die Limitationen der NIRS-Methode wie z.B.



72

die selektive Ableitung der Signale ausschlieBlich Uber dem frontalen Cortex und die
lagerungsbedingte  Artefaktanfalligkeit  bertcksichtigt  werden, die letztlich
Schlussfolgerungen auf das POD fraglich erscheinen lassen (Andersen et al., 2014;
Closhen et al., 2015; Grocott, 2018).

Unsere Studie konnte dagegen mit etablierten Messmethoden zur Delir-Detektion
erstmals den Einfluss der intraoperativen Bauchlagerung im Vergleich zur Ruckenlage

aufklaren.

1.5 Zusammenfassung

In der hier vorgelegten Arbeit wurde erstmals nachgewiesen, dass die intraoperative
Bauchlagerung im Vergleich zur Ruckenlage unabhangig von anderen Einflussfaktoren
keinen Einfluss auf die Entwicklung eines POD hat. Im Kreiskrankenhaus Mechernich
wurden insgesamt 780 Patienten in die Studie eingeschlossen, 214 fur geplante
Operationen in Bauchlage und 566 Patienten fur geplante Operationen in Ruckenlage.
Nach Ausschluss von drei Bauchlagepatienten und 17 Ruckenlagepatienten konnten
insgesamt 760 Patienten, 211 Patienten nach Operationen in Bauch- und 549 nach
Operationen in Ruckenlage, ausgewertet werden. Das Ergebnis dieser Arbeit ist klinisch
relevant, da viele Operationen in Bauchlage, insbesondere in der Wirbelsaulenchirurgie,
altere, altersgebrechliche und bereits praoperativ kognitiv eingeschrankte oder (pra-)
demente Patienten mit einem per se erhohten POD-Risiko betreffen. Auch in der hier
vorgelegten Studie war ein erhohtes Lebensalter, eine vorbestehende kognitive
Beeintrachtigung und geringere Fahigkeiten zur Bewaltigung einfacher Alltagstatigkeiten
mit einer deutlich hoheren Chance fur die Entwicklung eines POD vergesellschaftet.
Daruber hinaus bestatigen die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit, dass die
Wahrscheinlichkeit, ein POD zu entwickeln, mit reduzierter kardialer Belastbarkeit,
hoherem Narkoserisiko und einer langeren Schnitt-Naht-Zeit steigt.

Zudem wurden Patienten mit POD haufiger und langer auf der Intensivstation behandelt
und hatten insgesamt eine langere Krankenhausverweildauer. SchlieRlich war auch die
Mortalitat bei Patienten mit POD deutlich erhoht. Unsere Ergebnisse bekraftigen damit
eindrucklich, dass das Auftreten eines POD nicht nur eine vorubergehende kognitive
Beeintrachtigung darstellt, sondern eine sehr ernste anhaltende Verschlechterung des
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Gesundheitszustandes bis hin zu einer vitalen Gefahrdung fur den Patienten darstellen
kann.

Abschliellend kann festgehalten werden, dass ein POD den Gesundheitszustand eines
Patienten kurz- und langfristig schwer beeinflussen kann. Dagegen muss die Hypothese,
dass eine intraoperative Bauchlagerung im Vergleich zu einer Ruckenlagerung die POD-

Inzidenz beeinflusst, anhand unserer Daten verworfen werden.
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