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Abstract (deutsch)

Einleitung

Postoperative Komplikationen sind ein potentielles Risiko nach jeder Operation und
treten umso haufiger auf, je gebrechlicher die Patient*innen sind. Es existieren
verschiedene Scores zur Messung von Gebrechlichkeit (engl. Frailty), viele davon sind
fur den Kklinischen Alltag jedoch zu umfangreich oder erfassen nicht alle Dimensionen von
Frailty. Herauszufinden, wann eine erhohte Wahrscheinlichkeit fur das Auftreten
postoperativer Komplikationen besteht, ist in den vergangenen Jahren immer relevanter
geworden um gegebenenfalls pra-, peri- und postoperativ geeignete
PraventionsmalRnahmen ergreifen zu konnen. Routinedaten zur Vorhersage von

postoperativen Komplikationen werden bisher nur wenig verwendet.

Methodik

Die Daten von 1155 Patient*innen > 65 Jahren vor elektiven, nichtkardiochirurgischen
Operationen von Juni 2016 bis Méarz 2017 wurden in der Pramedikationsambulanz auf
dem Campus Mitte der Charité Universitatsmedizin Berlin als Routinedaten erhoben und
fur diese Arbeit ausgewertet. Mittels literaturbasierter Selektion wurden die drei
Routineparameter Polypharmazie (> 5 Medikamente/Tag), Mini-Cog und hausliche
Lebenssituation ausgewahlt. Diese sollen unterschiedliche Aspekte des Alterns
reprasentieren und wurden einzeln und mittels logistischer Regression in
Vorhersagemodellen hinsichtlich des pradiktiven Wertes flr postoperative

Komplikationen nach NSQIP getestet.

Ergebnisse

366 der 1155 Patient*Innen (31,7 %) wiesen postoperative Komplikationen innerhalb von
30 Tagen postoperativ bzw. wéahrend der Dauer ihres Klinikaufenthaltes auf. Die
gewahlten Parameter zeigten eine signifikante Steigerung des Risikos fir das Auftreten
postoperativer Komplikationen um den Faktor 1,5 (Polypharmazie), 1,6 (Mini-Cog < 3
Punkten) und 3,4 (Leben im Pflege-oder Wohnheim) und konnten das Auftreten
postoperativer Komplikationen besser vorhersagen, als die bestehenden
Risikobewertungsmethoden des Frailty-Phanotyps, der American Society of
Anesthesiologists-Klassifikation (ASA) und der Charlson-Comorbidity-Index (CCI) dies

tun. Aufgrund einer geringen Modellgite des jedoch signifikanten Modells der drei



Parameter wurden in das Vorhersagemodell die aus dem CCI signifikanten
Komorbiditaten metastasierter solider Tumor und Apoplex bzw. transitorische
ischamische Attacke (TIA) integriert. Mit einer Modellgute von 7,6 % ist der positive

préadiktive Wert jedoch nicht hoch genug, um Komplikationen zuverlassig vorherzusagen.

Schlussfolgerung

In dieser Arbeit konnte erstmals die Assoziation des Wohnens im Pflege-oder Wohnheim
mit einer Uber 3-fach erhéhten Chance fir das Auftreten postoperativer Komplikationen
demonstriert werden. Zusammen mit den anderen identifizierten Risikofaktoren kénnen
diese Routinedaten auf die Gefahr von postoperativen Komplikationen hinweisen.
Jedoch scheint die Konstruktion eines Modelles nicht die richtige Herangehensweise zur
Vorhersage von Komplikationen zu sein, da es zu viele weitere Einflussfaktoren gibt.
Erstrebenswert ware in Deutschland auch die Vorhersage von postoperativen

Komplikationen durch ,Machine Learning".



Abstract (englisch)

Introduction

Postoperative complications are a potential risk after any surgery and occur more
frequently the more frail a patient is. Various scores exist to measure frailty, but many are
too comprehensive for clinical practice or do not capture all dimensions of frailty. To
identify an increased likelihood of postoperative complications has become increasingly
relevant in recent years in order to take appropriate preventive measures pre-, peri-, and
postoperatively, if necessary. Routine data for the prediction of postoperative

complications have been little used so far.

Methods

Data of 1155 patients > 65 years prior to elective non-cardiac surgery from June 2016 to
March 2017 were collected as routine data in the premedication outpatient clinic at the
Campus Mitte of Charité-Universitatsmedizin Berlin and analyzed for this study. Using
literature-based selection, three routine parameters polypharmacy (> 5 medications/day),
Mini-Cog and home living situation were selected. These were designed to represent
different aspects of aging and were tested individually and using logistic regression in
predictive models regarding the predictive value for postoperative complications
according to NSQIP.

Results

366 of the 1155 patients (31.7 %) had postoperative complications within 30 days
postoperatively or during their hospital stay. The selected parameters showed a
significant increase of the risk for postoperative complications by a factor of 1.5
(polypharmacy), 1.6 (Mini-Cog < 3 points) and 3.4 (living in a nursing or residential home)
and were better able to predict the occurrence of postoperative complications than
existing risk assessment methods as frailty phenotype, American Society of
Anesthesiologists classification (ASA) and Charlson Comorbidity Index (CCI). Because
of a low model goodness of the nevertheless significant model out of the three
parameters, the comorbidities metastatic solid tumor and apoplexy or transient ischemic
attack (TIA), which were significant from the CCI, were incorporated into the prediction
model. However, with a model goodness of 7.6 %, the positive predictive value is not high

enough to reliably predict complications.



Conclusion

This work was the first to demonstrate the association of living in a nursing/residential
home with a risk that is more than 3 times higher for postoperative complications.
Together with the other identified risk factors, these routine data may indicate the
occurrence of postoperative complications. However, constructing a model is probably
not the right approach to predict complications because there are too many other
influencing factors. In the future, the prediction of postoperative complications by

"machine learning" is also conceivable in Germany.
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1 Einleitung

1.1 Postoperative Komplikationen und deren Vermeidung

Operationen stellen immer einen Eingriff in die Unversehrtheit des Kérpers dar und
bergen das Risiko von Komplikationen (1). Bei Gber 17 Millionen Operationen im Jahr
2019 in Deutschland (2) sind postoperative Komplikationen nicht ungewdhnlich, jedoch
besonders fir Betroffene aber auch Angehdrige und Krankenhauspersonal belastend
und daher, wenn moglich, zu vermeiden. Ebenso entstehen durch eine meist langere
Krankenhausverweildauer mit weitergehenden Behandlungen bei postoperativen
Komplikationen héhere Kosten (3).

Das Ziel ist es daher, die bei immerhin ca. 30 % der Operationen vorkommenden
Komplikationen zu minimieren oder ganz zu vermeiden. Anzustreben im Rahmen der
patient*innenorientierten Versorgung ist, die Patient*innen realistisch und individuell Gber
die verschiedenen Aspekte des peri-bzw. postoperativen Verlaufes aufzuklaren, also
Defizite und Risiken zu besprechen sowie auch den Genesungsprozess und langfristig
angestrebte Therapieziele. Risikoadaptierte Interventionsmdglichkeiten ergeben sich hier
nicht erst peri- oder postoperativ, sondern bereits im Vorhinein bei der Planung einer
Operation und der Vorbereitung der Patient*innen. Denkbar sind die Auswahl erfahrener
Operateur*innen fur schwerwiegendere Eingriffe mit vorbelasteten Patient*innen, eines
geeigneten Operationsverfahrens plus geeigneter Narkosefiihrung sowie die optimale
physische und psychische Vor- und Nachbereitung inklusive Betreuung der Patient*innen
(z.B. Aufklarung, Physiotherapie/Mobilisierung/kdrperliches Training, Anpassung der
Vormedikation, praoperative Ernahrungsoptimierung, Schmerzpravention) (4). Weitere
MalBnahmen konnten beispielsweise eine praoperative Erwarmung, die Auswahl
besonderer Anasthetika, eine erweiterte hAmodynamische und neurologische Kontrolle,
geeignete Delirium- und Schmerzkontrolle und friihe Mobilisierung sein (5). So kann der
durch eine Operation verursachte Stress bestmoglich gesenkt und das Potential fiir eine
schnelle Genesung so gut wie moglich ausgeschopft werden.

Die Charité-Universitatsmedizin Berlin wendet bereits etablierte pra-, peri- und
postoperative MalRnahmen zur Reduktion von Komplikationen an, welche auch in dieser
Arbeit eine Wirkung auf die Komplikationsrate gehabt haben kénnen. Verwendet wird das
erfolgreiche ERAS- (Enhanced Recovery After Surgery) Programm oder auch ,Fast-
Track” genannt, welches eine Vermeidung von Stress, eine optimale

Schmerzbehandlung, einen ziugigen Kostaufbau sowie eine schnelle Mobilisation
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beinhaltet (6, 7). Weiterhin wird das modified Hospital Elder Life Program (mHELP) (8)
verwendet, welches frihe Mobilisierung, Mund-und Erndhrungshilfe und orientierende
Kommunikation einschlief3t.

Mit diesen zu Verfuigung stehenden Malinahmen stellt sich die Frage, wann das Auftreten
postoperativer Komplikationen wahrscheinlich ist und wann nicht, mithin wie das Risiko
des Auftretens postoperativer Komplikationen am besten erkannt werden kann. Mit
diesem Wissen sollte dann - mdglichst ressourcenschonend - abgewogen werden, ob
eine Operation in Frage kommt oder nicht (9) bzw. welche besonderen Vorkehrungen
getroffen werden miussen. Kann man das Risiko fir postoperative Komplikationen besser
einschatzen, wirden gefahrdete Patient*innen diesbeztiglich erhdhte Aufmerksamkeit
erhalten und die oben genannten Interventionsmoglichkeiten kénnen realisiert werden.
Verschiedene Faktoren beeinflussen, ob das Ziel einer Operation, namlich die
Patient*innen zu heilen oder zumindest die kérperliche Situation zu verbessern, erreicht
werden kann, weshalb im Folgenden ein Symptomkomplex erlautert werden soll, der das
Outcome einer Operation beeinflussen kann und eine wichtige Komponente dieser Arbeit

darstellt.

1.2 Postoperative Komplikationen und Frailty

Bei alteren Patient*innen = 65 Jahren treten postoperative Komplikationen umso haufiger
auf, je gebrechlicher (frail) eine Person ist (9). Frailty (am ehesten zu Ubersetzen mit
Gebrechlichkeit) ist ein komplexes klinisches Syndrom charakterisiert durch
multisystemische Dysregulation und reduzierte physiologische Reserven, einhergehend
mit einer begrenzten Fahigkeit, Stressfaktoren zu kompensieren und sich von ihnen zu
erholen, was zu einer gréReren Morbiditdt und Mortalitat fihrt (10). Bei Vorhandensein
von Frailty besteht eine erhohte Vulnerabilitat und eine mangelnde Fahigkeit, z.B. das
akute Trauma einer Operation zu kompensieren, weswegen Patient*innen mit Frailty
mehr Komplikationen entwickeln als Patient*innen ohne Frailty (11). Frailty kann
Patient*innen jeder Altersgruppe betreffen, wird jedoch haufiger bei élteren Menschen in
Kombination mit Komorbiditaten und funktioneller Leistungsminderung beobachtet (12).
Weitere Einflussfaktoren von Frailty sind Genetik, Lebenswandel und Umwelt (13).
Aufgrund der demographischen Entwicklung stellt Frailty in der Patient*innenversorgung
ein immer bedeutenderes Thema dar, da die Patient*innen &lter und durch eine

Akkumulation von Risikofaktoren auch potenziell gebrechlicher werden (14). Die
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Pravalenz von Frailty bei den Menschen tber 65 Jahren liegt bei ca. 10 % (15) und tber
die Halfte aller chirurgischen Eingriffe werden an uber 65-jahrigen Patient*innen
vorgenommen. Es ist wahrscheinlicher, dass gebrechliche Personen eher als ihre
,robusten” Altersgenossen operiert werden mussen und obwohl die Einschatzungen und
Populationen erheblich variieren, ist davon auszugehen, dass 25 — 56 % aller &lteren
chirurgischen Patient*innen gebrechlich sind (16). Die Zahl der Uber 65-Jahrigen in
Deutschland wird zudem deutlich steigen: Von aktuell 17,8 Millionen auf knapp 23
Millionen im Jahr 2060 (17). Deswegen und aufgrund haufigerer und schwererer
Komorbiditaten wird es immer wichtiger, das chirurgische Outcome einschatzen zu
kénnen (18). Es gilt demnach, gebrechliche Patient*innen zu identifizieren, um Risiken
und Ressourcen zu beurteilen, multimodale Interventionsmoglichkeiten zu planen und
um den Heilungsverlauf sowie das Therapieergebnis der Patient*innen mit Frailty so
optimal wie méglich zu gestalten. Doch leider werden gebrechliche Patient*innen noch
haufig Gbersehen (19) und viele Studien, welche die Beziehung zwischen praoperativer
Frailty und postoperativem Ergebnis untersuchen, bewerten die Gebrechlichkeit lediglich
retrospektiv (20). Das Frailty-Syndrom nimmt jedoch in den vergangenen Jahren in der
Literatur einen immer grofReren Stellenwert im Zusammenhang mit dem Auftreten von
Komplikationen ein, auch in ganz unterschiedlichen operativen Fachrichtungen (21, 22).
Um hier eine korrekte Aufklarung betreiben zu kénnen, wird die Vorhersagbarkeit von
postoperativen Komplikationen im Zusammenhang mit Frailty in den letzten Jahren
vermehrt beforscht. Hier kann der Frailty-Status als Orientierung dienen, wobei gezeigt
werden konnte, dass nicht nur die frailen, sondern auch pre-fraile Patient*innen
unabhéngig vom Alter einem erhdhten Risiko ausgesetzt sind, postoperative
Komplikationen zu erleiden (23). Mittlerweile existieren jedoch mehr als 60 verschiedene
Scores zur Messung von Frailty (24), einige davon werden im Folgenden kurz vorgestellt:
Der Phanotyp der physischen Gebrechlichkeit nach Fried et al. (25) ist das am weitesten
verbreitete Instrument zur Beurteilung von Frailty, wobei eine breite Anwendung nicht
automatisch eine bedingungslose Empfehlung bedeuten muss (24). Denn der Frailty
Phanotyp von Fried et al. berucksichtigt lediglich die korperliche Dimension (= den
Phanotyp) von Frailty (26). Die Clinical Frailty Scale (CFS) (27) wird ebenfalls haufig im
klinischen Kontext verwendet und erméglicht eine Einstufung der Patient*innen auf einer
Skala von 1 — 9. Die Frail-Scale (28) wurde schlie3lich entwickelt, um ohne klinische
Untersuchungen und lediglich durch Selbstausktinfte fraile Patient*innen identifizieren zu

kénnen. Die drei genannten Scores ermdglichen eine einfache Risikoabschatzung
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anhand physischer Aspekte. Frailty ist jedoch ein komplexes und dynamisches System
aus physischen, kognitiven und psychosozialen Faktoren (29), welches beispielsweise
durch das Konzept der Defizitakkumulation nach Rockwood et al. (30) erklart wird. Denn
eine Einschrankung der kognitiven Leistung kann ebenfalls postoperativ mit einer
erhohten Komplikationsrate, Behinderungen und dem Tod assoziiert sein, genau wie
auch mangeinde soziale Bindungen die Erholung, den Krankenhausaufenthalt oder die
Eigenstandigkeit beeinflussen kénnen (31). Rockwood beriicksichtigt neben funktionellen
Komponenten auch soziale und kognitive Aspekte sowie die Morbiditat. Diese Testung
ist aber sehr umfassend und somit nicht gut in den klinischen Alltag integrierbar. Der
Groningen Frailty Indicator (GFI) (32) ist ein Assessment mit 15 Fragen und bezieht
neben den korperlichen Faktoren soziale, emotionale, kognitive und weitere Aspekte der
Patient*innen mit ein. Welche Skala wann verwendet wird, richtet sich nach den
gegebenen Mdglichkeiten und dem vorliegenden Setting (33). Die Scores unterscheiden
sich - wie gezeigt — jedoch stark: Je nach Ausfihrlichkeit der Frailty-Instrumente
(Fremdanamnese/Eigenanamnese,  durchzufihrenden  Testungen, Verwendung
erhobener Daten etc.) sind diese mehr oder weniger zeitaufwendig und umfassend
hinsichtlich der verschiedenen Dimensionen von Frailty. Einen Goldstandard zur
Erfassung von Frailty gibt es nicht, jedoch ist eine mdglichst einfache und
ressourcensparende Erfassung von Frailty winschenswert, um moglichst viele
Patient*innen préaoperativ zu erfassen und sie durch geeignete Malinahmen vor eventuell
auftretenden postoperativen Komplikationen zu bewahren.

Eine neue Tendenz ist die Erfassung von Frailty bzw. dem Risiko fir das Auftreten von
postoperativen Komplikationen durch die Analyse von Routinedaten aus elektronischen
Patient*innenakten, wie z.B. der Hospital Frailty Risk Score (HFRS) in England dies tut
(34). Doch ist dies in Deutschland aufgrund einer momentan sich erst etablierenden
elektronischen Patient*innenakte in diesem Umfang noch nicht mdglich. Eine
Vorhersagbarkeit postoperativer Komplikationen aus (grof3tenteils) Routinedaten wirde
jedoch eine sehr zeit-, personal-und ressourcenschonende Mdglichkeit darstellen,

gefahrdete Patient*innen zu identifizieren.
1.3 Auswahl von Parametern zur Komplikationsvorhersage

Folglich ware die Identifikation von wenigen sensitiven und im klinischen Alltag einfach

handhabbaren Parametern wichtig, die zum Grof3teil auf Routinedaten bzw. in der
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Pramedikation ohnehin erhobenen Informationen beruhen und welche - ohne die
Notwendigkeit einer kompletten Frailty-Testung — Patient*innen mit einem hohen
postoperativen  Komplikationsrisiko identifizieren konnen. Der Charité-Frailty-
Screeningbogen (31), welcher in der Klinik fir Anasthesiologie mit Schwerpunkt operative
Intensivmedizin der Charité-Universitdtsmedizin Berlin entwickelt wurde, um den
praoperativen Status von Patient*innen besser einschatzen zu kénnen, stellt eine Fille
von Parametern zur Auswahl. Von diesen sollen aussagekraftige, sensitive und in der
Literatur hinreichend belegte bzw. vielversprechende Parameter kombiniert werden,
welche in dieser Arbeit auf ihr Potential zur Vorhersagbarkeit von postoperativen
Komplikationen getestet werden. Ein routinemalRiges Screening nach Parametern,
welche signifikant auf postoperative Komplikationen hinweisen, wirde prognostisch dazu
beitragen, eine optimalere Risikoeinschatzung und Therapieentscheidung fir
Patient*innen zu treffen (35). Ausgehend von Frailty mit seinen drei Hauptdimensionen
(physisch, psychisch/kognitiv und sozial) (30), ist es wichtig, Parameter auszuwéahlen,
welche ebenfalls umfassend sind und sich nicht nur auf korperliche Aspekte
beschranken.

In dieser Arbeit sollen verschiedene Einflussfaktoren auf Patient*innen durch den
Parameter der Polypharmazie (Medikamente als Indikator fur kdrperliche Morbiditat mit
der Einnahme von finf oder mehr Medikamenten pro Tag (36)), die Auswertung des Mini-
Cog und den Parameter der hauslichen Lebenssituation dargestellt werden. Die Anzahl
der Medikamente wird im Rahmen jeder praoperativen anasthesiologischen Aufklarung
erfasst. Kognitive Beeintrachtigungen kommen haufig im Alter vor, werden aber noch zu
selten routinemafiig préaoperativ evaluiert (37), womit der Mini-Cog der einzige der drei
Parameter ist, der oft noch kein Routineparameter ist, jedoch schnell und einfach erhoben
werden kann und an der Charité daher mittlerweile zu den Routineparametern zahlt. Die
Erfassung der praoperativen Kognition durch anamnestische Fragen ist namlich nicht
immer aussagekraftig, da beispielsweise bei frontotemporaler Demenz oder bei einer
Alzheimer-Erkrankung die kognitive Leistungsfahigkeit von den Patient*innen selbst
oftmals Uberschéatzt wird (38), was sich mit den Beobachtungen der datenerhebenden
Studierenden deckte. Die hausliche Lebenssituation (der Unterschied, ob Patient*innen
zu Hause lebend oder im Pflege-oder Wohnheim) ist der operierenden Klinik ebenfalls
bekannt.

Ahnliche Ansatze mit der Intention, einzelne hoch signifikante Assessment-Parameter fiir

das Auftreten von Komplikationen zu identifizieren, gibt es beispielsweise fur die
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Assessment-Tools Treppensteigen (39), Sarkopenie (40), Handkraft (41, 42),
Gehgeschwindigkeit (43, 44) und soziale Gebrechlichkeit (45).

Im Folgenden wird der aktuelle Stand der Literatur zu den drei Parametern
Polypharmazie, Mini-Cog und hausliche Lebenssituation dargestellt. Im Methodikteil wird

auf die Definition und die praktische Anwendung dieser drei Parameter eingegangen.

1.3.1 Polypharmazie

Physische und psychische Komorbiditaten sind ein wichtiger Einflussfaktor auf die von
Patient*innen eingenommenen Medikamente. Patient*innen mit vielen Medikamenten
weisen meist eine héhere Krankheitslast auf, da oft mehrere Substanzen von Noten sind,
um eine Krankheit richtig zu behandeln, jedoch koénnen die verschiedenen
Grunderkrankungen medikamentds auch gut eingestellt sein. Die intuitiv erscheinende
Assoziation Polypharmazie — postoperative Komplikationen kann aber auch anfallig fur
Verzerrung sein (46), denn neben der Krankheitslast ist bei einer zunehmenden Anzahl
an Medikamenten auch das steigende Interaktions-und Nebenwirkungspotential zu
berucksichtigen, welches sich mdglicherweise nachteilig auswirkt (47). Die Interaktions-
und Nebenwirkungsgefahr erhoht sich stetig mit einer steigenden Anzahl an
Medikamenten, wird oft Ubersehen und fiihrt méglicherweise zu einer Behandlung mit
weiteren Medikamenten. AulRerdem werden die Dosierungen zu selten an die veranderte
Kdrperkonstitution und die reduzierte Funktion von Leber und Niere im Alter angepasst,
sodass teilweise zu hohe Medikamentenspiegel im Korper vorherrschen, die wiederum
das Nebenwirkungspotential begiinstigen (48). Andererseits wird aber auch berichtet,
dass bei Uber 60 % der alteren Patient*innen eine Unterversorgung mit dringend fur eine
Krankheit indizierten Medikamenten bestehen kann (49).

Polypharmazie (hier definiert als die Einnahme von mindestens funf verschiedenen
Substanzen pro Tag, s. weiteres unter 2.4.1) und Frailty sind haufig untersuchte
Instanzen in der Alterforschung (50, 51), wobei nur wenig Uber die gegenseitigen
Auswirkungen bekannt ist, Polypharmazie jedoch als begunstigend fur Frailty angesehen
werden kann (52).

Laut Gutiérrez-Valencia et al. (53) kann sich eine Interaktion von Medikamenten und
Gebrechlichkeit auf physiologische Veranderungen, multiple Pathologien, chronische
Krankheiten, Lebenserwartung und den funktionellen oder kognitiven Status auswirken.
Weiterhin ist es mdglich, dass Frailty die Pharmakokinetik-und Dynamik von

Medikamenten beeinflusst, ebenso wie auch ihre Toxizitat und therapeutische
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Wirksamkeit (53). Es wird sogar diskutiert, ob eine Reduktion von Polypharmazie eine
Strategie sein konnte, um Frailty zu verhindern bzw. mit Frailty besser umzugehen (53).
Im perioperativen Setting existieren Studien, welche eindeutig signifikante und
nachteilige Assoziationen zwischen der praoperativen Medikationsbelastung und dem
Outcome belegen (54, 55). Auch gibt es aktuelle Literatur Gber den Zusammenhang von
nichtchirurgischen Patient*innen und Polypharmazie mit einer erh6hten Rate an Stirzen,
einem schlechten Funktionszustand, einem erhohten Risiko an Hiftfrakturen,
unerwinschten Arzneimittelereignissen, einer erhOhten Rate an ungeplanten
Krankenhauseinweisungen, einem schlechten Selbstwertgefihl und einer erhdhten
Sterblichkeit (56, 57). Einige der im Review von Fried et al. (56) untersuchten Studien
konnten diese Polypharmazie — Outcome — Assoziation jedoch nicht nachweisen.
Insgesamt gibt es nur wenig wissenschaftliche Literatur, welche den Zusammenhang
zwischen Polypharmazie und Komplikationen nach einer Operation beleuchtet:
Patient*innen mit einer Huftfraktur und Polypharmazie weisen ein erhdhtes Risiko fiir eine
Wiederaufnahme auf (58) und werden mit der gleichen Medikation entlassen, die
wohlmadglich zur Fraktur beigetragen hat (59). Mclsaac et al. (47) beschreibt den
Zusammenhang zwischen Polypharmazie und verminderter postoperativer
Uberlebensdauer, einer erhohten Rate an Nebenwirkungen und einer hoheren
Beanspruchung der Gesundheitsressourcen bei alteren Patient*innen im
Zusammenhang mit grof3eren elektiven nichtkardiochirurgischen Operationen. Es scheint
demnach eine Assoziation zwischen Polypharmazie und dem Risiko des Auftretens von
postoperativen Komplikation zu geben, jedoch wird die Kausalitat der Polypharmazie-
Outcome-Assoziation in Frage gestellt (47).

Der medizinische Fortschritt hat zu einer besseren Behandlung chronischer
Gesundheitszustéande gefuhrt; eine unbeabsichtigte Folge jedoch ist ein eskalierender
Trend in der Polypharmazie (46). Aufgrund der obigen Hinweise ist Polypharmazie ein
vielversprechender Parameter, dessen Assoziation mit postoperativen Komplikationen

eine nahere Betrachtung lohnt.

1.3.2 Mini-Cog

Das Vorhandensein kognitiver Beeintrachtigungen wird zunehmend als ein negativer
Beitrag zum Behandlungsergebnis anerkannt und ein schlechtes Testergebnis im Mini-
Cog ist teilweise bereits als ein unabhangiger Risikofaktor fur ein erhéhtes Auftreten von

Komplikationen identifiziert worden (60).
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Bisher gibt es einige Studien, welche kognitive Beeintrachtigungen mit einer erhéhten
Rate an postoperativen Komplikationen, langeren Krankenhausaufenthalten, einer
hoéheren Entlassungsrate in institutionelle Pflegeeinrichtungen, einer héheren 30-Tage-
Wiedereinweisungsrate und einer h6heren 6-Monatsmortalitat in Verbindung bringen (60,
61). Ebenso ist das Risiko flr ein postoperatives Delir erhéht (62). Bei hospitalisierten
dementen Patienttinnen sind auflerdem die Raten potenziell vermeidbarer
Komplikationen wie insbesondere Harnwegsinfektionen, Dekubitus und Pneumonien
hoher als bei hospitalisierten Nicht-Demenzpatient*innen (63). Demenzpatient*innen
bendtigten insgesamt mehr medizinische Ressourcen, verursachen hohere Ausgaben im
Krankenhaus und weisen besonders solche postoperative Komplikationen auf, welche im
Anfangsstadium nur mit geringer Wahrscheinlichkeit erkannt werden, z.B. akutes
Nierenversagen, Sepsis und Schlaganfall (64).

Ebenso gibt es aber auch Studien, welche diesen Zusammenhang nicht unbedingt
unterstitzen kénnen: Zietlow et al. (65) beschrieb keinen signifikanten Unterschied der
kumulativen postoperativen Komplikationen zwischen Patient*innen mit und ohne
kognitiven Beeintrachtigungen. Ein Review von Luan Erfe et al. (66) bezogen auf primare
Knieendoprothetik attestiert eine moderate Evidenz zwischen préaoperativer kognitiver
Beeintrachtigung und dem Risiko flr ein postoperatives Delir, einer langeren
Verweildauer und einer Entlassung in eine anderweitige Gesundheitseinrichtung. Nur
eine schwache Evidenz besteht fur kurz -und mittelfristige Komplikationen im
Krankenhaus sowie Mortalitat (66).

Die Erkennung einer kognitiven Beeintrachtigung im Vorhinein einer Operation kann eine
verbesserte Versorgung wahrend des stationéaren Aufenthaltes, vor allem im Rahmen
einer Delir-Prophylaxe ermdglichen (z.B. perioperative Medikation, reorientierende
MalRnahmen wie Brille, Horgerate etc.). Angehdrige kdnnten z.B. von vornherein mehr in
Entscheidungen mit einbezogen werden, es bestinde mehr Zeit, rechtliche
Angelegenheiten (im Sinne von Patientenverfigungen) zu regeln und eine Forderung
dementer Patient*innen seitens speziell geschultem Personal kann erfolgen (67).

Der Mini-Cog dient als sensitives Screening-Instrument fiir kognitive Beeintrachtigung
und Demenz (68), wobei ein schlechtes Ergebnisse bei diesem Test noch keine Diagnose
ergibt (69). Der Mini-Cog wurde im Jahr 2000 von Borson et al. entwickelt und wird nicht
von Bildung oder Sprachkenntnissen beeinflusst (70). Er ist ein schnelles und einfach zu
validierendes Testinstrument, wobei die Exekutivfunktion und das Erinnerungsvermadgen

mit Hilfe einer Uhrzeichenaufgabe und einer drei-Worte-Erinnerung mit einem geringen
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Mald an Beobachtervariabilitdit gemessen wird (71). Als kognitiver Stresstest bewertet er
die kognitive Reserve in akuten Stresszustanden fur die Bereiche exekutive Dysfunktion
und Erinnerung (72).

Die Analyse des Zusammenhangs zwischen dem Testergebnis des Mini-Cog und
postoperativen Komplikationen ist — wie oben gezeigt - bereits Thema der aktuellen
Forschung (60-63). Die Richtung dieses Zusammenhanges soll in dieser Arbeit weiter

erforscht werden.

1.3.3 Hausliche Lebenssituation

Die hausliche Lebenssituation von alteren Menschen wurde hauptsachlich im
Zusammenhang mit Frailty untersucht (73, 74) und nicht in Verbindung mit der
Vorhersagbarkeit postoperativer Komplikationen. Die Hypothese dieser Arbeit ist, dass
im Pflege-und Wohnheim lebende Menschen (mit moglicherweise weniger funktioneller
Kapazitat, geringeren Reserven und mehr oder schwerwiegenderen Komorbiditaten)
eher postoperative Komplikationen erleiden als zu Hause lebende Personen, was dieser
auf den ersten Blick offensichtliche Parameter auch suggeriert. Jedoch ergibt die unten
dargestellte Analyse der Literatur, dass es hinsichtlich anderer, nicht postoperativer
Komplikationen, unterschiedliche Tendenzen gibt. Es wurde keine Studie gefunden,
welche die postoperativen Komplikationen bei Heimbewohnern und bei alteren zu Hause
lebenden Menschen vergleicht, weshalb im Folgenden andere, verwandte Aspekte
dargestellt werden sollen, die in Bezug auf den Parameter der hauslichen
Lebenssituation interessant sind:

Das Alleinleben ist assoziiert mit einer hoheren Rate an Frailty, wodurch ein Screening
auf Frailty bei alleinlebenden Menschen sinnvoll erscheint (73). Da Frailty jedoch ein
Pradiktor fur das Auftreten von postoperativen Komplikationen ist (75), liegt es nahe,
auch den Zusammenhang des Auftretens von postoperativen Komplikationen und der
hauslichen Lebenssituation direkt zu untersuchen.

In einer jingeren Studie wurde der Zusammenhang ,allein lebend® und nachteilige
gesundheitliche Folgen (,adverse health outcomes*) eher widerlegt, vielmehr scheint das
soziale Netzwerk insgesamt Einfluss auf den Gesundheitsstatus zu haben (76). Soziale
Unterstiitzung bzw. soziale Faktoren erhalten neben rein medizinischen Fakten im
Zusammenhang mit Komplikationen in der Literatur immer mehr Aufmerksamkeit, so z.B.
dass eine geringe soziale Unterstitzung mit einem erhdhten Risiko einhergeht, ein

postoperatives Delir zu entwickeln (77). Weiterhin wurde in der Literatur die hausliche

19



Lebenssituation in Zusammenhang mit der Zeit bis zur Entlassung untersucht, wobei hier
das alleine wohnen zu einer langeren Aufenthaltszeit fuhrte (78). Die eigene
Einschatzung, sich nach einer Operation nicht alleine versorgen zu kénnen, erhoht
ebenfalls das Auftreten von chirurgischen und geriatrischen Komplikationen (79). Auf den
Unterschied ,zu Hause lebend” und ,Wohnen in einem Pflegeheim® geht eine Studie ein
und bemerkt, dass die funktionelle Mobilitat und die Unabhé&ngigkeit (im Sinne der
gualitativen Kognition und dem Aktivitatslevel (80)) der Heimbewohner*innen gréf3er ist
als bei Menschen, die zu Hause leben, dass aber bei ersteren gleichzeitig eine héhere
Rate an depressiven Symptomen auftritt und die Lebensqualitat niedriger ist (81). Eine
andere Studie geht explizit auf die drei bis viermal erhdhte Depressionsrate bei
Pflegeheimbewohner*innen ein und nennt als Risikofaktoren fir Depressionen das Alter,
Schmerzen, Sehbehinderung, Schlaganfall, funktionelle Einschrdnkungen, negative
Lebensereignisse, Einsamkeit, mangelnde soziale Unterstiitzung und wahrgenommene
Unzulanglichkeiten der Versorgung (82). Aufgrund der fehlenden Daten zur h&uslichen
Lebenssituation im Zusammenhang mit postoperativen Komplikationen, aber
Ergebnissen zu anderen Themen in Verbindung mit der hauslichen Lebenssituation in
der Literatur, die jedoch teilweise fur zu Hause lebende, teilweise fur Heimbewohner
bessere Behandlungsergebnisse aufzeigen, soll der Parameter der hauslichen
Lebenssituation in dieser Arbeit hinsichtlich des postoperativen Outcomes analysiert
werden. Die hausliche Lebenssituation kbnnte dann als einfacher Parameter dienen, um

auf moglicherweise auftretende Komplikationen aufmerksam zu machen.

1.4 Zielsetzung der Studie

Das Ziel dieser Arbeit ist es, herauszufinden, ob die drei ausgewéahlten und oben
erlauterten Parameter allein oder im Modell das gehaufte Auftreten von postoperativen
Komplikationen vorhersagen kdnnen und im Klinikalltag eine greifbare Hilfe fir eine
bessere Entscheidungsfindung darstellen, als dies bestehende
Risikobewertungsmethoden tun. Vorausgehend wird somit analysiert, ob und wie genau
postoperative Komplikationen mit Hilfe bereits bestehender Risikobewertungsmethoden
wie dem oben erwdhnten Phéanotyp nach Fried et al. bzw. der Klassifikation der American
Society of Anesthesiologists (ASA) (83) und dem Charlson‘s Komorbiditatsindex (CCI)
(84) vorhergesagt werden koénnen. Im letzten Schritt soll evaluiert werden, wie eine

Kombination aus den drei Parametern, den signifikanten Auspragungen der
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Risikobewertungsmethoden und mdoglichen Confoundern postoperative Komplikationen
vorhersagen kann. Der primare Endpunkt ist das Auftreten von Komplikationen; der
sekundare Endpunkt betrifft die mdgliche Verbesserung des Vorhersagewertes von
Komplikationen durch die Analyse von Modellen, welche die Parameter Polypharmazie,
Mini-Cog und hausliche Lebenssituation beinhalten.

Die Fragestellung dieser Arbeit ist demnach, ob die Auswertung der drei Parameter (ggf.
in Kombination mit weiteren Variablen) den Vorhersagewert flir das Auftreten der
finfzehn haufigsten postoperativen Komplikationen nach dem American College of
Surgeons National Surgical Quality Improvement Program (ACS-NSQIP) (85) verbessern

kann.
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2 Patient*innen und Methoden

2.1 Ein-und Ausschlusskriterien
Die Auswertung der routinemallig erhobenen Patient*innendaten beinhaltete
Patient*innen (m/w) = 65 Jahren im Rahmen der praoperativen Visite vor einer elektiven
und nicht kardiochirurgischen Operation auf dem Campus Mitte der Charité
Universitdtsmedizin Berlin Uber einen Zeitraum von zehn Monaten von Juni 2016 bis
Marz 2017. Bei dieser Routine-Frailty-Erhebung handelte es sich um eine ,Standard
Operation Procedure® (SOP) im Rahmen der Pramedikationsanamnese an der Charité-
Universitdtsmedizin Berlin. Eine Teilnahme konnte jedoch immer abgelehnt werden. Die
erhobenen Daten wurden pseudonymisiert. Dieses Vorgehen ist durch eine
Genehmigung der Ethik-Kommission (EA1/227/16) der Charité-Universitatsmedizin
Berlin (Vorsitzender Prof. R. Uebelhack) vom 08. August 2016 abgedeckt. Aufgrund der
Erhebung von Routinedaten konnte auf das Erfordernis der schriftlichen Zustimmung
nach Aufklarung seitens der Patient*innen verzichtet werden. Die Studie wurde
retrospektiv registriert bei ClinicalTrials.gov (NCT03382054).
Zu den Ausschlusskriterien der zu operierenden Gesamtpatient*innenanzahl gehérten:

- Patient*innen unter 65 Jahren

- Verfahren ohne Anéasthesie

- Verfahren ohne Operation

- Nicht-elektive Operationen

- Aus anderen Grunden nicht erfasste Operationen: Verweigerung, Sprachbatrriere,

Patient*innen auf der Station nicht angetroffen, unzureichende Daten

Die erhobenen Frailty-Assessments wurden noch einmal hinsichtlich folgender Punkte
kontrolliert und bei Zutreffen des Kriteriums ausgeschlossen:

- Mehrfache Frailty-Assessments (in solch einem Fall wurde das erste Frailty-

Assessment verwendet)

- Abgesagte/verlegte Operationen

- Patient*innen mit kardiochirurgischen Operationen
Patient*innen, die nicht das komplette Assessment durchgefuihrt hatten, wurden zunachst
mit berlcksichtigt. Eine weitere Sichtung der Daten zur Korrektheit der
Einschlusskriterien wurde durch Doktoranden des Teams im September 2018
vorgenommen. Dies geschah durch eine Kontrolle der Daten aller in die Analyse

eingeschlossenen stationaren Patient*innen und einer Stichprobe von 100 ambulanten
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Patient*innen. Hier wurden im Rahmen einer Plausibilitatsprifung noch einmal einzelne
versehentlich enthaltene Falle aus dem Datensatz ausgeschlossen. Griinde dafir waren:
- Eine Operation vor dem Frailty-Assessment unter derselben klinischen
Fallnummer bzw.
- Falle, bei denen mehrere Operationen unter derselben Fallnummer erfolgten und
das Datum des Frailty-Assessments nicht klar war.
In diesen Fallen war nicht erkennbar, in welchem Zustand sich die Patient*innen vor der

ersten Operation befanden bzw. woraus nun genau die Komplikationen resultierten.

2.2 Charité Frailty — Screening und Datenerfassung

Jeweils ein/e Assistent*in (Medizinstudierende aus dem Doktoranden-Team) befragte
und untersuchte die Patient*innen in der Pramedikationsambulanz. Zuvor wurden alle
Untersuchenden von dem fiur die Qualitatssicherung von Frailty zustadndigen Oberarzt
geschult. Der/die Assistent*in suchte die in der Pramedikationsambulanz wartenden
Patient*innen vor ihrem Gesprach mit dem/der Anasthesist*in im Rahmen ihrer OP-
Vorbereitung auf und fihrte die Befragung und Untersuchung in einem separaten Raum
durch. Ebenso begab sich der/die Assistent*in - ausgestattet mit dem Frailty-Equipment
— zu den bereits auf periphere Stationen aufgenommenen Patient*innen, um dort den
Screeningbogen auszufillen. Der Aufwand eines Frailty-Assessments war dabei gering:
Neben einer Dauer von ca. zehn Minuten wurden als Equipment nur der papierbasierte
Fragebogen bendtigt sowie das Handkraftmessgerat, eine Stoppuhr, ein Mal3band plus
kleine Klebestreifen fur die Markierung der Gehstrecke und ein Stuhl.

Erhoben wurden die Patient*innendaten mittels eines Fragebogens, welcher zur
fokussierten Erhebung préoperativ relevanter geriatrischer Assessments in der
Anasthesieambulanz entwickelt worden war (4). Es wurden verschiedenste Parameter
der einzelnen Patient*innen erfragt, welche einen umfassenden Eindruck des Zustandes
dieser abbilden sollen. Unter anderem wurden die folgenden, fur diese Arbeit relevanten
Parameter abgefragt: Pramedikation in der Ambulanz oder auf der Station, Grolie,
Gewicht, unbeabsichtigter Gewichtsverlust =2 5 kg innerhalb eines Jahres, Komorbiditaten
anhand des Charlson‘s-Komorbiditats-Index (CCl) (86), Rauchen, Polypharmazie (> 5
Medikamente) und Anzahl der taglichen Medikamente, Lebenssituation (alleinlebend
etc.), Lebenszufriedenheit und Abgeschlagenheit. Unter den Fragen befanden sich

mehrere Elemente aus dem DEGS 65 (Studie zur Gesundheit Erwachsener in
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Deutschland) (87) und einige Fragen aus dem GDS-5 (Geriatrische Depressionsskala)
(88). Weiterhin wurden folgende Parameter erhoben: Leistungsumsatz durch das
metabolische Aquivalent (MET) (89), Erfassung grundlegender Alltagsfunktionen
(Barthel-Index) (90), Drei-Worter-Uhrentest (70) bzw. Mini-Cog, Handkraft der
dominanten Hand und Langsamkeit beim Gehen (25). Informationen Uber den ASA-
Status und die chirurgische Disziplin wurden gewonnen aus den jeweils vor der Operation
erfolgten Aufklarungen tber die Anasthesie und das chirurgische Vorgehen. Angaben
Uber die Diagnose fur die Zeit des Krankenhausaufenthaltes und die Komorbiditaten
wurden abgeleitet aus der Krankenhaus-Datenbank gemaf der International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems (ICD-10). Das primére Ergebnis
war die Inzidenz und die Art der postoperativen Komplikation, welche zum Zwecke der
Vergleichbarkeit nach dem NSQIP-System dokumentiert wurden. Das Screening-
Personal fur gebrechliche Patient*innen hat die auftretenden Komplikationen weder
dokumentiert noch bewertet (Minimierung der Messverzerrung). Das Outcome im Sinne
des Vorliegens postoperativer Komplikationen wurde von Spezialistsinnen flr
Gesundheitsdokumentation in der Krankenhausdatenbank dokumentiert, welche keine
Verbindung zu dieser Studie aufwiesen. Die Krankenhausdiagnosen wurden retrospektiv
auf das Vorhandensein oder Fehlen von ICD-10-Codes, die den NSQIP-Komplikationen
entsprechen, untersucht. Der Gebrechlichkeitsstatus der Patient*innen wurde in der
physischen Patient*innenakte dokumentiert. Es wurden Kkeine spezifischen
Empfehlungen fur die Behandlung gebrechlicher Patient*innen gegeben (Minimierung

des Performance Bias).

2.3 Verwendung bestehender Risikobewertungsmethoden

Bereits etablierte korperliche Risikobewertungsmethoden sind ebenfalls Bestandteil des
Screeningbogens oder aber wurden routinemaliig praoperativ erhoben. Durch diese im
Folgenden genauer beschriebenen Instrumente wurden die Patient*innen charakterisiert,
um ein umfassenderes Bild ihres korperlichen Zustandes zu erhalten. Aus einer
Kombination dieser Risikobewertungsmethoden mit den drei gewahlten Parametern
Polypharmazie, Mini-Cog und hausliche Lebenssituation soll eine Vorhersagemoglichkeit
von Komplikationen und des postoperativen Verlaufes generiert werden. Im Folgenden
werden die drei verwendeten Risikobewertungsmethoden und deren Hintergrund kurz

dargestellt.
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2.3.1 Frailty-Score

Als eine Basis dieser Arbeit wurden die Patient*innen eingeteilt in die am weitest
verbreiteten Frailty — Kategorien nach Fried et al. aus dem Jahr 2001 (25), wonach Frailty
allein als physiologisches Syndrom beschrieben wird (24). FUr die Bestimmung von
Frailty nach Fried et al. werden fiinf verschiedene Punkte eruiert, wovon zwei Punkte eine
praktische Durchfuhrung erfordern (Handkraftmessung und Gehgeschwindigkeit) und
drei Punkte durch Fragen erfasst werden kénnen. Bei Zutreffen von drei oder mehr der
funf Kriterien nach Fried et al. werden die Patient*innen als frail, bei Zutreffen von ein bis
zwei Kriterien als intermediar frail (pre-frail) klassifiziert. Trifft kein Kriterium zu, gelten die
Patient*innen als nicht-frail (non-frail). Leichte Modifikationen wurden bezlglich der
Fried-Kriterien in  Anpassung an eine leichtere Datenerhebung hierzulande
vorgenommen: Der Gewichtsverlust wurde in Kilogramm und nicht in Pounds gemessen,
mit einem Cut-Off von mindestens 5 kg statt tber 10 libra. Weiterhin wurden metabolic
equivalent tasks (METSs) verwendet, anstatt Kilokalorien/Woche (kCal/w), da auch bei den
METSs die korperliche Aktivitat in niedrig, mittelgradig und hoch eingestuft werden kann,
was nach Fried et al. wichtig ist. Werte < 3 gelten bei den METs als ein niedriges
physisches Aktivitatslevel (91). Patient*innen mit > 2 fehlenden der 5 mdglichen
Frailtykriterien wurden ebenso wie in der Originalarbeit von Fried et al. in der

Gesamtanalyse nicht mit beriicksichtigt.

Tabelle 1: Darstellung der Frailty-Kriterien (angepasst nach Fried et al. (25) und
Birkelbach et al. (23))

Frailty-Kriterien Beschreibung

Gewichtsverlust/Sarkopenie | Selbst berichteter unbeabsichtigter Gewichtsverlust > 5 kg

(Verlust von Muskelmasse) innerhalb des letzten Jahres oder bei einem Follow-Up > 5 %
des Gewichtes zum Vorjahr

Schwéche: Mannlich Weiblich

Verminderte Handkraft BMI < 24: <29 kg BMI < 23: <17 kg

(dominante Hand), bereinigt BMI 24,1 — 26: < 30 kg BMI 23,1 — 26: <17,3 kg
nach Geschlecht und Body- BMI 26,1 — 28: < 30 kg BMI 26,1 — 29: < 18 kg

Mass-Index (BMI) BMI > 28: < 32 kg BMI > 29: < 21 kg

Schlechte Ausdauer/ Selbst berichtete Erschopfung (steht im Zusammenhang mit
Abgeschlagenheit: dem Trainingsstadium/als Indikator fiir VO.max und ist pradiktiv
Antwort mit C oder D zur fur Herz-Kreislauf-Erkrankungen). Wie oft traf in der letzten
folgenden Frage Woche folgendes zu: ,Ich hatte das Gefiihl, dass alles, was ich

tat, eine Anstrengung war“ oder ,Ich konnte nicht loslegen®.
a) Selten oder niemals (< 1 Tag)
b) Manchmal (1-2 Tage)
c) Ca. die Halfte der Zeit (3-4 Tage)

25



d) Die meiste Zeit

Gehgeschwindigkeit:
Langsamer Gang fur 15 Ful3
(= 4,57 m) mit dynamischem
Start und angepasst nach
Geschlecht und GroRRe

Mannlich Weiblich
GroRe <173cm: 27 s GroRe <159 cm: =27 s
Groke >173cm: =26 s GroRe >159cm: =26 s

Niedriges physisches
Aktivitatslevel

Verbrennen von weniger als einer bestimmten Menge an
Kilokalorien durch physische Aktivitat pro Woche (Frauen <
270 kcal, Manner < 383 kcal), Metabolisches Aquivalent <
Stufe 3

2.3.2 American Society of Anesthesiologists (ASA)

Das ASA-Klassifikationssystem (83) ist ein viel genutztes Scoring-System zur Beurteilung

und zur Kommunikation der medizinischen Komorbiditdten von Patient*innen vor einer

Anasthesie (92). Es geht zuriick auf eine Veroffentlichung im Jahr 1941, welche zum Ziel

hatte, das operative Risiko von Patient*innen systematisch einzuordnen (93).

Bei den Modellberechnungen soll das Risiko von Patient*innen mit hoherer ASA-Klasse

(=3) gegenuber Patient*innen mit niedrigerer ASA-Klasse (<3) verglichen werden. Eine

Tabelle zur Ubersicht der ASA-Stufen befindet sich in folgender Tabelle 2.

Tabelle 2: Ubersicht der ASA-Klassifikation nach der American Society of

Anesthesiologists (92)

systemischer

ASA- Definition Beispiele

Klassifikation

ASA | Normaler, gesunder | Gesund, Nichtraucher, kein oder nur minimaler
Patient Alkoholkonsum

ASA I Patient mit leichter Leichte Krankheiten ohne wesentliche funktionelle

Einschrankungen, z.B. aktueller Raucher, sozialer

Erkrankung

systemischer

Erkrankung Alkoholtrinker, Schwangerschaft, Fettleibigkeit (BMI
> 30 - < 40), gut kontrollierter DM/HTN, leichte
Lungenerkrankung
ASA Il Patient mit schwerer | Wesentliche funktionelle Einschrankungen:

Eine oder mehrere mittelschwere bis schwere
Krankheiten, z.B. schlecht kontrollierter DM oder
HTN, COPD, krankhafte Fettleibigkeit (BMI = 40),
aktive Hepatitis, Alkoholabhéangigkeit oder -
missbrauch, implantierter Schrittmacher, mafiige
Verringerung der Ejektionsfraktion, ESRD, die
regelmafig einer Dialyse unterzogen wird,
Anamnese (> 3 Monate) von MI, CVA, TIA oder
CAD/Stents

ASA IV Patient mit schwerer | Z.B. kirzlich (< 3 Monate) MI-, CVA-, TIA- oder
systemischer
Erkrankung, die eine | Klappenfunktionsstérung, starke Reduktion der

CAD/Stents, anhaltende Herzischamie oder schwere
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standige Bedrohung | Ejektionsfraktion, Sepsis, DIC, ARDS oder ESRD mit

fur das Leben nicht regelmaRig durchgeflhrter geplanter Dialyse
darstellt

ASA YV Patient mit schwerer | Z.B. rupturiertes Abdominal-/Thoraxaneurysma,
systemischer massives Trauma, intrakranielle Blutung mit

Erkrankung, die eine | Masseneffekt, ischdmischer Darm angesichts einer
standige Bedrohung | signifikanten Herzpathologie oder Funktionsstérung
fur das Leben mehrerer Organe/Organsysteme

darstellt

ASA VI Deklarierter hirntoter
Patient, dessen
Organe zu
Spenderzwecken
entnommen werden

2.3.3 Charlson‘s Komorbiditas-Index (CClI)

Der Komorbiditatsindex von Charlson et al. (84) wurde 1987 entwickelt, um begleitende
Erkrankungszustande bei Patient*innen zu klassifizieren, welche das Mortalitatsrisiko
erhdhen. Er wurde an 604 allgemein-internistischen Patient*innen entwickelt und an 685
Brustkrebspatientinnen getestet. Der CCI wird besonders in prospektiven Ansatzen zur
Klassifizierung komorbider Zustdnde angewandt, um das Patient*innenoutcome
hinsichtlich Komplikationen und Mortalitét in longitudinalen Studien vorherzusagen (84).
Es ist die in der Literatur am haufigsten verwendete Komorbiditatsskala und wurde
besonders bei onkologischen Populationen eingesetzt (94). Der gewichtete Score erfasst
sowohl die Anzahl der Komorbiditaten als auch ihre Schwere und in einer
altersadaptierten Version zusatzlich das Alter (86). Es werden jeweils 19 verschiedene
Vorerkrankungen entsprechend ihres relativen Risikos fur die Ein-Jahres-Mortalitat mit
einem vordefinierten Faktor von 1, 2, 3 oder 6 bewertet. AnschlieBend wird ein
Summenscore fur jede Patientin/jeden Patienten errechnet. Die altersadaptierte Version
addiert beginnend mit der funften Altersdekade pro Dekade einen weiteren Punkt zur
Gesamtpunktzahl hinzu. Zur leichteren Erfassung und Verstandlichkeit wurden bei der
Patient*innenbefragung die einzelnen Variablen des CCI teilweise etwas abgeandert (s.
Tabelle 9 auf Seite 41). In dieser Arbeit soll der CCI als Risikobewertungsmethode
separat im Modell analysiert werden. Die jeweils einzelnen begleitenden
Erkrankungszustande sind jedoch hinsichtlich der Analyse postoperativer
Komplikationen noch interessanter, da hier einzelne, fir postoperative Komplikationen
relevante Erkrankungen herausgefiltert werden koénnen und dies die préoperative

Risikoeinschatzung erleichtert. Daher sollen die einzelnen Krankheiten des CCI, ahnlich
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einer Confounder-Analyse fur Komorbiditdten hinsichtlich ihrer Relevanz fur
postoperative Komplikationen ausgewertet werden. Erkrankungen in der Anamnese, die
eine erhohte Chance flir das Auftreten postoperativer Komplikationen zeigen, kénnten
mithin in ein Vorhersagemodell integriert werden. Eine Tabelle zur Ubersicht der
Erkrankungen des CCI (und die Analyse ihres Einflusses auf postoperative

Komplikationen) befindet sich im Ergebnisteil dieser Arbeit auf Seite 41 in Tabelle 9.

2.4 Parameter zur Komplikationsvorhersage

2.4.1 Polypharmazie

Es existieren unterschiedliche Definitionen von Polypharmazie in der Literatur. Zumeist
variiert der Begriff Polypharmazie in der Bedeutung zwischen der Einnahme von mehr
als 4 oder mehr als 6 verschiedenen Substanzen (56). Im Folgenden wird Polypharmazie
als die Einnahme von finf oder mehr verschiedenen (auch nicht
verschreibungspflichtigen) Medikamenten (= Praparaten) definiert (36), wobei nicht
relevant ist, wenn diese z.B. mehrmals taglich eingenommen werden.

Im Rahmen des Parameters Polypharmazie wird ausgewertet, ob Polypharmazie vorlag
(ja/nein) und falls ja, ob dies zum vermehrten Auftreten von Komplikationen gefihrt hat.
Weiterhin wird ergénzend auch die Anzahl der Medikamente pro Tag bzw. der
Zusammenhang einer steigenden Anzahl an Medikamenten mit dem vermehrten

Auftreten postoperativer Komplikationen untersucht.

2.4.2 Mini-Cog

Bei der Durchfiihrung des Mini-Cog werden den Patient*innen zunachst drei Worter
genannt, die sie einmal wiederholen und sich anschlieend merken sollen. Die Worte
lauten zum Beispiel ,Buch, Haus, Blume®. AnschlieRend sollen die Patient*innen alle
zwolf Ziffern einer Uhr in einen vorgegebenen Kreis malen und dazu zwei Zeiger in der
Position ,zehn Minuten nach elf‘. Als letztes werden die Patient*innen gebeten, die drei
zuvor genannten Begriffe noch einmal zu wiederholen. Zur Durchfihrung dieses Tests
werden ca. drei Minuten bendtigt, da nach diesem Zeitraum das Malen der Uhr
abgebrochen werden soll um nach den drei zuvor genannten Worten zu fragen (95). Der
Mini-Cog gehorte im Setting dieser Studie zu den Routinedaten, wird aber an anderen

Kliniken praoperativ zumeist nicht routinemafig evaluiert.
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Fur die Auswertung des Mini-Cog gibt es verschiedene Mdglichkeiten, jedoch besteht
zwischen der Original-Auswertung nach Borson et al. (70) und der farbkodierten
Auswertung des Mini-Cog nach Kamenski et al. (68) nach Aussage des letztgenannten
Autors eine nahezu perfekte Ubereinstimmung der beiden Bewertungsmethoden. Daher
wird im Folgenden die Originalauswertung nach Borson et al. herangezogen.

Im Rahmen des Parameters Mini-Cog wird zum einen ausgewertet, ob der Mini-Cog mit
0-2 Punkten (empfohlener und validierter Cut-Score fir Demenz, aber viele Personen mit
klinisch bedeutsamen kognitiven Beeintrachtigungen erreichen auch héhere Werte (70))
oder mit 3-5 Punkten abgeschlossen wurde. 3-5 Punkte bedeutet das bessere Ergebnis
in diesem Test und erfordert zumindest das korrekte Malen der Ziffern und Zeiger einer
Uhr (mit vorgegebener Uhrzeit) und das Erinnern eines Wortes oder aber das Erinnern
von allen drei vorgegebenen Woértern bei Malen einer falschen Uhr. Das Ergebnis von 0—
2 Punkten beinhaltet entweder das Merken von maximal 2 Wortern oder aber das
korrekte Zeichnen des Ziffernblattes plus Zeiger ohne das Merken eines einzigen Wortes.
Evaluiert werden soll zum einen, ob bei einem schlechteren Ergebnis des Mini-Cog (0-2
Punkte) das Risiko, eine postoperative Komplikation zu erleiden, erhdht ist. Zum anderen
wird auch untersucht, ob eine stetig abnehmende Punktzahl (von 5-0) beim Mini-Cog

einen Zusammenhang mit einem vermehrten Auftreten von Komplikationen aufweist.

2.4.3 Hausliche Lebenssituation

Die hausliche Lebenssituation wird im Screeningbogen durch die Information erfasst, ob
die Patient*innen bisher komplett alleine gelebt haben, bei der Familie oder einem
rustigen Partner, bei einem Lebenspartner, der selbst Hilfe braucht oder in einem Pflege-
oder Wohnheim. Diese Einteilung wurde partiell enthommen aus dem Fragebogen zur
Erfassung der sozialen Situation (SOS) nach Nikolaus (96), wobei in Letzterem nicht die
Lebenssituation in einem Pflege-oder Wohnheim evaluiert wird und die verschiedenen
Konstellationen des ,zu Hause Lebens® zum Teil unterschiedlich bewertet werden. Um
die Gegensatze jedoch deutlicher darzustellen, wird in dieser Arbeit nur auf den
Unterschied ,zu Hause wohnend“ (entweder alleine, mit ristigem Partner/Familie oder
mit hilfsbedurftigem Partner) und ,nicht zu Hause wohnend® (in Pflege oder im
Wohnheim) eingegangen. Die Hypothese hinter dieser Vereinfachung ist Folgende:

Ein Mensch, der komplett alleine lebt bzw. mit einem Partner, der selbst Hilfe braucht
(was eine enorme Belastung darstellen kann), ist jedoch noch ausreichend selbstandig

um sich und ggf. noch seinen Partner zu versorgen oder es sind Strukturen vorhanden
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(Familie/Pflegedienst/Freunde etc.), welche den/die Patienten/in in seiner
Selbstandigkeit unterstiitzen und dariber hinaus im besten Fall auch sozial einbinden.
Lebt die Person mit einem ristigen Partner oder der Familie zu Hause, gibt es ein
soziales Netzwerk bzw. Personen, die sich bei geringerer Selbstandigkeit um diesen
Menschen kiimmern und eine Unterstitzung im Leben dieser Person darstellen kénnen.
Bei einer Wohnsituation in Pflege oder im Wohnheim kann eine nicht mehr so grof3e
Selbstandigkeit unterstellt werden und auch nicht solch eine umfassende familiare
Pflege, wie dies zu Hause bei geringerer Selbstandigkeit nétig ware. Insgesamt erscheint
es demnach mdglich, dass sich Patient*innen in ihrem gewohnten Umfeld (zu Hause)
aufgehobener und gebrauchter fuhlen als in einem Pflegeheim und auch mehr
Ressourcen bzw. Motivation aufweisen, in ihr hausliches Umfeld zuriickzukehren. Die
entscheidende Frage ist demnach, ob zu Hause lebende Menschen (mit mdglicherweise
limitierter Unterstltzung, aber einer gewissen Unabhéangigkeit) oder Menschen in einer
Pflege-oder Wohneinrichtung (mit Aktivitaten, Pflegepersonal, Arzt*innen etc., aber
weniger Unabhangigkeit) hinsichtlich postoperativer Komplikationen die besseren
Ergebnisse erzielen.

Im Folgenden soll untersucht werden, ob bei Patient*innen, die in einer
Pflegeeinrichtung/in einem Wohnheim leben, ein héheres Risiko besteht, postoperative

Komplikationen zu erleiden als bei Patient*innen, welche zu Hause wohnen.

2.5 Analyse von Confoundern

Confounder bzw. Verzerrungs-oder Stdrfaktoren sollen bei den Berechnungen mit
bericksichtigt werden. Als Confounder werden alle Stor bzw.- Einflussfaktoren definiert,
welche gleichzeitig Auswirkungen auf die unabhéngige(n) und abhangige(n) Variable(n)
haben (97) und im vorliegenden Setting einen Einfluss auf das Auftreten von
Komplikationen gehabt haben kdnnten. Nach Analyse der einschlagigen Literatur fallen
als Confounder fur das Auftreten von postoperativen Komplikationen, welche sich aus
den in dieser Studie erhobenen Daten ermitteln lassen, besonders ins Gewicht: Ein
erhohter oder auch erniedrigter BMI (98, 99), ein hohes Alter (99, 100), der funktionelle
Status hinsichtlich der Lebenssituation (Activities of daily life (ADL), hier in Form des
Barthel-Index (BI) (90)) (101, 102), die Lebensqualitat (98, 103) (Quality of Life (QoL),
vereinfacht durch die Frage ,Sind Sie im Wesentlichen mit ihrem Leben zufrieden?*) und

der Raucherstatus (104, 105). Die Ergebnisse des Barthel-Index wurden zur
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Vereinfachung der Auswertung dichotomisiert. So gibt es von Shah et al. (106) die
Einteilung in totale Abhéangigkeit (0-20 Punkte), schwere Abhangigkeit (21-60 Punkte),
mafige Abhangigkeit (61-90 Punkte) und leichte Abhangigkeit (91-99 Punkte), wobei hier
der 60/61-Scheidepunkt verwendet werden und hinsichtlich der Alltagsaktivitaten die
Grenze zwischen schwerer und maRiger Abhangigkeit gezogen werden soll. Diese
moglichen Confounder werden mit Hilfe der Logistischen Regression kombiniert, womit
evaluiert wird, wie grof3 ihr Einfluss auf das Auftreten von postoperativen Komplikationen

ist.

2.6 Komplikationen nach NSQIP

Nach dem Eingriff wurden die im Patient*innendatenmanagementsystem (PDMS) mittels
ICD-(International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems)
kodierten Komplikationen bei allen Patient*innen erfasst. Hieraus lassen sich die
Komplikationen ableiten, welche nach NSQIP kodiert werden kdnnen. Diese Datenbank
entstand Mitte der 1980er Jahre in den USA, um die chirurgischen Ergebnisse in 133
Krankenhdusern der ,Veterans Administration® wegen einer hohen beobachteten
Sterblichkeitsrate und vieler chirurgischer Komplikationen zu verbessern (107).
Mittlerweile ist das ACS-NSQIP ein validiertes, risikoadjustiertes und ergebnisbasiertes
Programm zur Messung und Verbesserung der nationalen Versorgungsqualitdt und
bietet den teilnehmenden Kliniken risikoangepasste Vergleiche der 30-Tages-Ergebnisse
ihrer chirurgischen Patient*innen (108). Es versorgt die Krankenhduser mit Daten, um
fundierte Entscheidungen zur Versorgungsqualitat zu treffen, diese zu verbessern und
gleichzeitig Kosten und Komplikationen zur reduzieren (109). Es werden Informationen
von vielen verschiedenen Operationen zusammengetragen (mit Ausnahme von
Transplantationen und Traumata (108)) sowie Informationen zur
Patient*innendemographie und chirurgischen Kategorisierung (110). Uber 150 Variable
werden abgefragt, u.a. praoperative Risikofaktoren, intraoperative Parameter sowie die
postoperative 30-Tages Mortalitdt und Morbiditat. Dabei werden sowohl ambulante als
auch stationare Patient*innen mit groReren chirurgischen Eingriffen (,major surgical
procedures®) eingeschlossen (111). Die Definition von ,major surgical procedures® wird
bestimmt durch die Current Procedural Terminology (CPT®) Codes (112), welche von
der American Medical Association herausgegeben werden und an welche die numerische
Diagnosecodierung ICD-10-CM (Clinical Modification) ankntpft. Mittlerweile sind 692
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Krankenh&user dem ACS-NSQIP-Programm angeschlossen, davon der Grof3teil in den
USA (113). Im Gegensatz zu anderen bekannten Klassifikationssystemen flr
Komplikationen beschreibt ACS-NSQIP die Komplikationen an sich; das Clavien-Dindo-
System hingegen (114), welches ebenfalls haufig verwendet wird, beinhaltet eine
Schweregradskala fur auftretende Komplikationen von Grad | bis Grad 5 (115). Die
standarisierten 15 ausgewerteten postoperativen Komplikationen nach NSQIP beziehen
sich im Falle des untersuchten Patient*innenkollektivs nicht unbedingt auf 30 Tage
postoperativ, sondern wurden nur bis zum Ende des stationaren Klinikaufenthaltes an
der Charité erfasst. Von den 15 Komplikationen fallen 11 in die Kategorie ,serious
complication und 2 in die Kategorie ,any complication®, namlich Schlaganfall und
oberflachliche Wundinfektion (116). Die Komplikation ,Koma“ kommt im aktuellsten
Benutzerhandbuch des ACS-NSQIP nicht mehr vor (117), wird aber in den vorliegenden
Daten noch miterhoben.

Die Patient*innendaten wurden retrospektiv hinsichtlich des Vorhandenseins oder des
Fehlens von ICD-10-Codes untersucht, welche den NSQIP-Komplikationen entsprechen.
Eine Aufzahlung der ausgewerteten postoperativen Komplikationen erfolgt im
Ergebnisteil in Tabelle 4 auf Seite 37 und eine detailliertere Beschreibung der
Komplikationen mit den jeweiligen Kriterien ist im Benutzerhandbuch des ACS-NSQIP
aus dem Jahr 2014 zu finden (118).

2.7 Statistische Analyse

Die Auswertung der Daten wurde in einem explorativen Ansatz durchgefihrt. Alle Daten
wahrend der Durchfihrungsphase zwischen Juni 2016 und Marz 2017 waren verfigbar
und wurden hinsichtlich der Ausschlusskriterien analysiert.

Die deskriptive Statistik erfolgte bei nominalen und kategorialen Daten mittels absoluter
Prozentangaben und Haufigkeiten; die Testung auf Unterschiede zwischen zwei
unabhéngigen Gruppen erfolgte bei diesen Daten mit Hilfe des Chi-Quadrat-Tests und
bei mehreren geordneten unabhangigen Gruppen durch Verwendung des Chi-Quadrat-
Trend-Tests bzw. Linear-mit-Linear-Zusammenhang bei SSPS. Bei metrischen und
ordinalen Daten wurden der Median und die Spannweite sowie die 25 %-und 75 %-
Perzentile (Quartile) angegeben. Die Testung auf Unterschiede zwischen zwei
unabhangigen Gruppen bei diesen Daten erfolgte mit Hilfe des Mann-Whitney-U-Tests.

Bei Testung zweier dichotomer Variablen ist die Korrelation als Mal3 des
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Zusammenhangs mit dem Phi-Korrelationskoeffizienten angegeben. Bei einer
Kreuztabelle groRRer als 2 x 2 wurde zur Berechnung Cramers™ V und bei der Paarung
metrisch mit nominal der Eta-Koeffizient genutzt. Bei den Korrelationsmalf3en entspricht r
= 0,10 einem schwachen Effekt, r = 0,30 einem mittleren Effekt und r = 0,50 einem starken
Effekt.

Mittels logistischer Regression wurden Vorhersagemodelle gebildet und zun&chst
analysiert, ob das Regressionsmodell insgesamt signifikant ist und einen
Erklarungsbeitrag zur Vorhersage der abhangigen Variablen (dem Auftreten von
Komplikationen) leisten kann. Im Falle der Signifikanz des Modells wurden die
Regressionskoeffizienten auf ihre jeweilige Signifikanz hin Gberprift. Der Einfluss der
Variablen wurde Uber die Errechnung der Odds Ratio (OR) und des 95 % -
Konfidenzintervalls (KI) interpretiert und damit die unabhangige Auswirkung von
Parametern auf postoperative Komplikationen gezeigt. Beinhaltet das Konfidenzintervall
den Wert eins nicht, ist ein signifikanter Einfluss anzunehmen. Die Modellgite wurde
anhand von Nagelkerkes R? bewertet. Bei einem Wert < 0,1 hat das Modell eine schlechte
Erklarungsgute, zwischen 0,1 und 0,3 eine mittlere Erklarungsgute und > 0,5 spricht fir
eine hohe Erklarungsgite. Klassifizierungstabellen geben Aufschluss dber den
Prozentsatz der richtig vorhergesagten Falle.

Um Confounder zu ermitteln, wurden verschiedene Einflussfaktoren, die nicht in bis dato
durchgefuhrte Berechnungen mit einbezogen wurden, im Rahmen einer Logistischen
Regression analysiert. Ausgangscharakteristika, die nach dem Abgleich in der
Logistischen Regression signifikant blieben, wurden in ein anschliel3endes logistisches
Regressionsmodell (mit den drei Parametern Polypharmazie, Mini-Cog und hausliche
Lebenssituation als weitere erklarende Variable) aufgenommen. Die Zielvariable der
Regression waren eine oder mehrere Komplikationen.

Im Rahmen einer Multikollinearitatsanalyse bei linearer Regression werden die ersten
kombinierten Modelle aus bestehenden Risikobewertungsmethoden, eigenen
Parametern und Confoundern mit sich moglicherweise beeinflussenden Variablen auf
das Bestehen einer starken Korrelation der unabhéngigen Parameter hin Uberpruft. Eine
Multikollinearitéat wurde unter einem Toleranzwert von 0,1 und einem Variance Inflation
Factor (VIF) von uber 10,0 angenommen.

Ein p < 0,05 qilt als statistisch signifikant, wobei p-Werte explorativ betrachtet werden
sollen. Praoperative und operative Daten wurden retrospektiv analysiert. Eine

Adjustierung fur multiples Testen erfolgte nicht. Die jeweilige Anzahl fehlender Werte fir
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samtliche Berechnungen wurde angegeben, aber in den Rechnungen ausgeschlossen.
Die statistischen Berechnungen erfolgten mit Hilfe des Softwareprogramms IBM SPSS
Statistics® (Mac SPSS, Version 25).
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3 Ergebnisse

3.1 Patient*inneneinschluss

Screening:
Alle chirurgischen (nicht kardiochirurgischen) Patient*innen am Campus Mitte der
Charité-Universitdtsmedizin Berlin im Zeitraum von Juni 2016 — Marz 2017 (n = 15378)

—* | Alter < 65 Jahre n =5745

— * | Verfahren ohne Andsthesie n = 3750
—* | Yerfahren ohne Operation n = 494
—* | Nicht-elektive Operation n = 2576

— | Patient*innen nicht erfasst (Verweigerung, Sprachbarriere,
Patient*innen nicht angetroffen, unzureichende Daten) n = 1309

Reduktion der
Gesamtpatient *innenzahl

Erhobene Frailty-Assessments (n = 1502)

— | Patient®*innen mit Mehrfachbeurteilung n =47

——» | Abgesagte/verlegte Operation n = 64

Ausschluss -
kriterien

- | Kardiochirurgische Operation n = 205

Frailty-Assessments vor der Flausibilitdtsprifung
(n=1186: 992 ambulante Patient*innen, 194 stationdre Patient*innen)

Voroperation vor Assessmenterhebung unter derselben klinischen
Fallnummer (n = 24)
Mehrere Operationen und unklares Assessmentdatum (n = 7)

tatsprifung

Plausibili -

Frailty-Assessments in Datenauswertung (n = 1155)

/ \\\
Postoperative Komplikationen Keine postoperativen Komplikationen
n =366 (31,7 %) m= 789 (68,3 %)

Abbildung 1: Ein-und Ausschlussbaum der bertcksichtigten Patient*innen



3.2 Demographische und biometrische Patient*innendaten

Tabelle 3: Demographische und biometrische Patient*innendaten

Komplikation | Komplikation | Feh- IGesamt (%)
ja (%) nein (%) lend
Patient*- | Weiblich 175 (32,1) 370 (67,9) 0 545 (47,2)
innen
mannlich 191 (31,3) 419 (68,7) 610 (52,8)
Summe 366 (31,7) 789 (68,3) 1155 (100)
Alter Median 74,00 74,00 0 74,00
(Jahre)
Spannweite 33; 27; 33 (65 -98)
65 — 98 65— 92
Interquartilbereich | 8 7 7
BMI Median 26,09 26,33 1 26,23
(kg/m?)
Spannweite 27,70; 33,72; 37,16
13,62-41,32 17,07 -50,78
Interquartilbereich | 5,82 5,90 5,81
OP-Fach | Orthopadie 74 (19,6) 303 (80,4) 0 377 (32,6)
Urologie 157 (60,2) 104 (39,8) 261 (22,6)
HNO/Phoniatrie 35 (17,5) 165 (82,5) 200 (17,3)
Allgemeinchirurgie | 73 (40,8) 106 (59,2) 179 (15,5)
Gynakologie 23 (24,2) 72 (75,8) 95 (8,2)
Dermatologie 1(2,9) 34 (97,1) 35 (3,0)
Neurochirurgie 3 (37,5) 5 (52,5) I 8 (0,7)

In die Studie wurden 1155 Patientinnen und Patienten = 65 Jahre eingeschlossen, welche
im Zeitraum von Juni 2016 bis Marz 2017 im Rahmen der praoperative Visite vor einer
elektiven nicht kardiochirurgischen Operation ambulant und stationar auf dem Campus
Mitte der Charité-Universitatsmedizin Berlin gesehen wurden. Tabelle 3 zeigt die
Patientencharakteristika und die Komplikationsraten der verschiedenen operativen

Fachrichtungen.



3.3 Haufigkeiten postoperativer Komplikationen

Tabelle 4: Ausgewéahlte Komplikationen nach NSQIP (117) und Haufigkeiten im

vorliegenden Patient*innenkollektiv

Komplikation

Haufigkeit (%) bezogen auf alle
Patient*innen mit Komplikationen

URNINFEC (Harnwegsinfektion)

194 (40,17)

RETURNOR (Ruckkehr in den OP) 105 (21,74)
RENAINSF (Niereninsuffizienz) 59 (12,21)
OUPNEUMO (Pneumonie) 24 (4,97)
REINTUB (Ungeplante Reintubation) 24 (4,97)
SUPINF (Oberflachliche Wundinfektion) 22 (4,55)
OTHSYSEP (Sepsis) 13 (2,69)
OTHDVT 9 (1,86)
(Tiefe Venenthrombose/Thrombophlebitis)

WNDINFD (Tiefe Wundinfektion) 8 (1,66)
CDARREST (Herzstillstand) 6 (1,24)
PULEMBOL (Pulmonalembolie) 5 (1,04)
DEATH (Tod) 5(1,04)
CDMII (Herzinfarkt) 3 (0,62)
CNSCVA (Schlaganfall) 3 (0,62)
CNSCOMA (Koma) 3(0,62)
Anzahl Patient*innen mit mind. einer 366
Komplikation

Summe aller Komplikationen 483

Die Art der Komplikation und die jeweiligen Haufigkeiten sind in Tabelle 4 zu sehen. Die
Komplikationen wurden nur innerhalb des Zeitraumes erfasst, in dem sich die
Patient*innen stationdr auf einer Station der Charité-Universitadtsmedizin Berlin befanden.
Eventuell spater aufgetretene Komplikationen, weswegen unter Umstdnden eine

Wiederaufnahme in ein anderes Krankenhaus stattfand, wurden nicht erfasst.

3.4 Analyse des Auftretens postoperativer Komplikationen

Mittels der drei verschiedenen Scores bzw. Risikobewertungsmethoden lief3en sich die
Patient*innendaten durch die aus dem Fragebogen und dem OP-System (Copra)
erfassten Daten hinsichtlich des Auftretens postoperativer Komplikationen analysieren.
Dies erfolgte jeweils einzeln nach dem Frailty-Status (modifiziert nach Fried et al.), nach

dem korperlichen Zustand fur die Durchfihrung einer Anasthesie mittels ASA-
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Klassifikation und nach den Vorerkrankungen (mittels des CCI). Aul3erdem wurde das
Auftreten postoperativer Komplikationen hinsichtlich der drei Parameter Polypharmazie,

Mini-Cog und hauslicher Lebenssituation ausgewertet.

Tabelle 5: Postoperative Komplikationen in der Auswertung mit bestehenden
Risikobewertungsmethoden

Assess- Komplika- | Komplika- p- Korre- | Feh- j Gesamt
ment tion ja (%) | tion nein(%) | Wert | lation lend § (%)
Frailty non-frail | 133 (27,0) 359 (73,0) 0,000 0,124% |0 492 (42,6)
#2
pre-frail 173 (32,5) 360 (67,5) 533 (46,1)
frail 60 (46,2) 70 (53,8) 130 (11,3)
ASA ASA 1-2 191 (28,4) 481 (71,6) 0,004 0,084 % |2 672 (58,3)
#1
ASA 3-4 175 (36,4) 306 (63,6) 481 (41,7)
CClI Median 5,00 5,00 0,000 0,145% |0 -
#3
Spann- 14; 2-16 14; 2-16
weite
Inter- 4 4
quartil-
bereich

#1 Chi-Quadrat-Test, #? Chi-Quadrat-Trend-Test, *3 Mann-Whitney-U-Test, # Phi, * Cramer’s V

Tabelle 6: Postoperative Komplikationen ausgewertet nach den drei ausgewahlten
Parametern

Parameter Kompli- | Kompli- | p-Wert | Korre- | Feh- | Gesamt
kation ja | kation lation lend | (%)
(%) nein (%)
Poly- Ja 193 326 0,000 # 0,106 * | 9 519 (45,3)
pharmazie (37,2) (62,8)
Nein 171 456 627 (54,7)
(27,3) (72,7)
Medika- Median 5,00 4,00 0,000 # 0,163 -
mente/d
Interquar- | 6 4
tilbereich
Spann- 30; 20;
weite 0-30 0-20
Mini-Cog 0-2 128 191 0,000 0,116 # | 25 319 (28,2)
Punkte (40,1) (59,5)
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3-5 228 583 811 (71,8)
Punkte (28,1) (71,9)
Mini-Cog 0 20 (60,6) 13 0,000 # 0,142% 33 (2,9)
stetig (39,4)
1 30 (36,1) 53(63,9) 83 (7,2)
2 78 (38,4) 125 203 (17,6)
(61,6)
3 68 (28,1) 174 242 (21,0)
(71,9)
4 70 (29,3) 169 239 (20,7)
(70,7)
5 90 (27,3) 240 330 (28,6)
(72,7)
Median 3,00 4,00 -
Interquar- | 3,00 2,00
tilbereich
Spann- 6; 6;
weite 0-5 0-5
Hausl. Pflege-o. | 11(64,7) 6(35,3) 0,003#1 0,086% 17 (1,5)
Lebens- Wohn-
situation heim
Zu Hause | 355 778 1133 (98,5)
(31,3) (68,7)

#1 Chi-Quadrat-Test, #2 Chi-Quadrat-Trend-Test, ** Mann-Whitney-U-Test, # Phi, #**Cramer’s V, #**Eta

3.5 Vorhersagemodelle fir postoperative Komplikationen

Fur die Erstellung brauchbarer Vorhersagemodelle bzw. zur Analyse der vorhandenen

Daten wurden zunéachst die verschiedenen Risikobewertungsmethoden separat sowie

die drei Parameter Polypharmazie, Mini-Cog und hausliche Lebenssituation zusammen

als Vorhersagemodell ausgewertet. Daraufhin wurden die jeweils aussagekréftigen

Varianten der Risikobewertungsmethoden mit dem Modell der drei ausgewahlten

Parameter in zwei Varianten plus Confoundern und den relevanten Auspragungen des

CCI mittels logistischer Regression kombiniert.
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Tabelle 7: Die einzelnen Risikobewertungsmethoden als Vorhersagemodelle

Modelle Fehlend | Signifikanz | OR mit Kl Modellgite | Prozentsatz
(%) d. Richtigen

Frailty - 0 0,000 2,1 68,3 %

Modell

pre-frail vs. 0,058 1,297

non-frail (0,991 — 1,698)

frail vs. non- 0,000 2,314

frail (1,554 - 3,445)

ASA-Modell 0 0,004 1,440 1,0 68,3 %

Gruppe (1,121 -1,850)

3/4vs. 1/2

CCI - Modell 0 0,000 1,098 2,0 68,2 %

(1,050 — 1,149)

Tabelle 8: Vorhersagemodell fur postoperative Komplikationen bestehend aus den drei
Parametern

Modelle Fehlend Signi-  OR mit Kl Modellgite Prozentsatz
(%) fikanz (%) d. Richtigen
Modell Variante 1 = 34 (2,9) 0,000 3,8 68,9 %
Polypharmazie 0,003 1,481
(1,146 - 1,914)
Mini-Cog 0,000 1,645
< 3/ 3 Punkte (1,250 - 2,165)
Im Pflege-oder 0,016 3,460
Wohnheim (1,255 - 9,539)
Modell Variante 2 34 (2,9) 0,000 4,3 69,0 %
Anzahl 0,000 1,068
Medikamente/d (1,032 - 1,106)
Punkte Mini-Cog 0,001 1,167
(1,066 — 1,277)
Im Pflege-oder 0,030 3,097
Wohnheim (1,113 -18,616)

In einer Subanalyse mittels logistischer Regression wurden aufgrund der Signifikanz des
CCI mit einer erhéhten OR von 1,098 pro Punkt mehr in der Auswertung die einzelnen
Vorerkrankungen des CCI separat analysiert. Dabei zeigte sich eine signifikante
Bedeutung hinsichtlich postoperativer Komplikationen lediglich fir die Entitaten
metastasierter solider Tumor (OR 2,348, KI: 1,535 — 3,951) und Apoplex/TIA (OR 1,852,
Kl: 1,193 — 2,875) (Tabelle 9), weshalb diese in die kombinierten Vorhersagemodelle

integriert wurden.
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Tabelle 9: Analyse der einzelnen Erkrankungen des CCIl und deren Bewertung (84). Zur
leichteren Erfassung im Charité-Screeningbogen teilweise etwas abgeéandert.

Komorbiditat Bewertung Signifikanz | OR mit KI
Myokardinfarkt 1 0,666 1,103 (0,708 — 1,717)
Herzinsuffizienz 1 0,055 1,464 (0,991 — 2,161)
Periphere arterielle 1 0,106 0,704 (0,459 — 1,077)
Verschlusskrankheit

TIA/Apoplex 1 0,006 1,852 (1,193 — 2,875)
(im CCI: Cerebrovaskulare

Erkrankung)

Demenz 1 0,940 1,039 (0,381 — 2,835)
Chronische 1 0,819 1,037 (0,759 — 1,417)
Lungenerkrankung

Kollagenosen/ 1 0,083 1,502 (0,421 - 5,360)
Bindegewebserkrankungen

Ulkuskrankheit 1 0,734 1,092 (0,656 —1,819)
Lebererkrankung ohne 1 0,276 1,447 (0,754 — 2,814)
portale Hypertonie

(im CCI: Leichte

Lebererkrankung)

Diabetes Mellitus (ohne 1 0,618 1,108 (0,739 — 1,662)
Endorganschaden)

Hemiplegie 2 0,897 1,130 (0,178 — 7,183)
Dialysepflicht 2 0,531 1,697 (0,932 — 3,089)
(im CCI: MaRig schwere und

schwere Nierenerkrankung)

Insulintherapie 2 0,912 0,966 (0,521 — 1,790)
(im CCI: Diabetes Mellitus mit

Endorganschaden

Tumorerkrankung allgemein | 2 0,761 1,559 (0,089 — 27,331)
Leuk&mie 2 0,483 1,702 (0,443 — 6,538)
Lymphom 2 0,932 0,959 (0,366 — 2,513)
Tumorerkrankung ohne - 0,193 1,202 (0,911 — 1,585)
Metastasen

(so nicht im CCI enthalten)

Lebererkrankungen mit 3 n. a. Keine Patient*innen mit
portaler Hypertonie postoperativen

(im CCI: MaRig schwere und Komplikationen
schwere Lebererkrankung)

Metastasierter solider Tumor | 6 0,000 2,348 (1,535 - 3,591)
AIDS 6 0,051 0,439 (1,192 — 1,004)
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3.5.1 Berucksichtigung moglicher Confounder

Tabelle 10: Auswertung moéglicher Confounder

Parameter Fehlend | Signifikanz | OR mit Kl Modellgite | Prozentsatz
(%) (%) der
Richtigen
~Modell* 10 (0,9) 0,009 2,1 68,4 %
Confounder
BMI 0,059 0,974
(0,949 — 1,001)
Alter 0,565 1,007
(0,983 - 1,031)
Barthel-Index 0,004 2,305
<60/>60 (1,298 — 4,092)
Unzufrieden 0,189 1,266
mit Leben (0,890 — 1,800)
Friher 0,889 1,020
geraucht (0,772 - 1,347)
Aktiv 0,260 1,246
rauchend (0,849 — 1,830)

Bei der Analyse von Confoundern stellte sich heraus, dass als signifikanter Storfaktor

lediglich der funktionelle Status, hier in Form des Barthel-Indexes < 60 Punkte, in Betracht

kommt. Dieser wurde zunachst in die kombinierten Vorhersagemodelle integriert.

3.5.2 Kombinierte Vorhersagemodelle

Tabelle 11: Vorhersagemodelle aus einer Kombination der bisher signifikanten
Einflussfaktoren

Parameter | Fehlend | Signi- | OR mit KI VIF Tole- | Modell- | Prozentsatz
(%) fikanz ranz | glte d.
(%) Richtigen
Modell 38(3,3) 0,000 7,4 69,2 %
Variante 1
Frail vs. 0,064 1,503 1,228 0,814
non-frail (0,977 —2,312)
ASA 3/4 0,559 1,093 1,304 0,767
ggu. 1/2 (0,812 -1,471)
Poly- 0,073 1,312 1,315 0,760
pharmazie (0,975 - 1,766)
Mini-Cog 0,000 1,702 1,022 0,979
<3>3 (1,284 — 2,257)
Punkte
Im Pflege- 0,027 3,493 1,065 0,939
oder (1,152 - 10,593)
Wohnheim
Metastas. 0,000 2,371 1,023 0,977
solider (1,557 - 3,611)
Tumor
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Apoplex 0,034 1,634 1,026 0,975

ITIA (1,037 - 2,574)

Barthel- 0,662 1,157 1,242 0,805

Index (0,601 — 2,231)

<60/>60

Modell 38 (3,3) 0,000 7,7 69,8 %

Variante 2

frail 0,159 1,367 1,247 0,802
(0,885 -2,112)

ASA 3/4 0,932 1,013 1,336 0,749

ggu. 1/2 (0,750 — 1,370)

Anzahl 0,005 1,060 1,378 0,726

Medika- (1,018 - 1,105)

mente

Punkte 0,001 1,175 1,032 0,969

Mini-Cog (1,070 - 1,290)

Im Pflege- 0,043 3,156 1,068 0,936

oder (1,039 - 9,586)

Wohnheim

Metastas. 0,000 2,449 (1,606 — 1,030 0,971

solider 3,735)

Tumor

Apoplex 0,033 1,638 (1,041 - 1,023 0,978

ITIA 2,576)

Barthel- 0,657 1,159 1,239 0,807

Index (0,603 — 2,228)

<60/>60

3.5.3 Finales Vorhersagemodell mit nur signifikanten Parametern

Aufgrund obiger Ergebnisse wird im Folgenden ein Modell konstruiert, in welches nur die

oben getesteten signifikanten und aussagekraftigen Parameter (OR > 1, KI >1) eingehen.

Hier sind zuséatzlich zu den Parametern Medikamente pro Tag, Mini-Cog und im Pflege-

oder Wohnheim

lebend noch die Parameter metastasierter solider Tumor und

Apoplex/TIA enthalten. So bestehen die drei Hauptkomponenten von Frailty weiterhin,

nur der korperlichen Komponente wird ein grof3eres Gewicht eingerdumt. Kombiniert

wurden hier die Kategorien Anzahl der Medikamente pro Tag mit dem Ergebnis im Mini-

Cog < 3/> 3 Punkte, da dies zu etwas besseren Ergebnissen fihrt als die Kombination

Polypharmazie und die stetige Punktzahl des Mini-Cog.
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Tabelle 12: Signifikante Parameter in einem Modell

Parameter Fehlend | Signi- | OR mit Kl Modellglte | Prozentsatz
(%) fikanz (%) d. Richtigen
Modell der 35 0,000 7,6 70,3 %
signifikanten (3,0
Parameter
Anzahl 0,000 1,073
Medikamente/d (1,036 - 1,112)
Mini-Cog < 3/> 3 0,000 1,727
Punkte (1,305 - 2,285)
Im Pflege-oder 0,029 3,428
Wohnheim (1,158 - 10,147)
Metastasierter 0,000 2,619
solider Tumor (1,729 - 3,969)
Apoplex/TIA 0,023 1,684
(1,074 - 2,693)

Vergleichend wurde zum Schluss analysiert, ob die drei Parameter kombiniert mit den
beiden viel verwendeten herkdmmlichen Risikobewertungsmethoden eventuell doch ein

hochwertigeres Modell ergeben. Die Ergebnisse sind in Tabelle 13 dargestellt.

Tabelle 13: Vergleichende Analyse des Modells bestehend aus den drei Parametern
kombiniert mit ASA (83) und Frailty nach Fried et al. (25)

Modell Fehlend Signi-  OR mit Kl Modellgite Prozentsatz
(%) fikanz (%) d. Richtigen
3 Parameter + 37 (3,2) 0,000 52 69,5 %
ASA + frail
Anzahl 0,017 1,050
Medikamente/d (1,009 — 1.093)
Mini-Cog 0,001 1,598
< 3/> 3 Punkte (1.212 - 2,108)
Im Pflege-oder 0,022 3,554
Wohnheim (1,203 — 10,498)
ASA Gruppe 3-4 0,040 1,529
vs. 1-2 (1,019 — 2,293)
Frail vs. non-frail 0,446 1,121
(0,836 — 1,503)
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Abbildung 2: Inzidenz des Auftretens postoperativer Komplikationen fir signifikante
Parameter. Zur einfacheren Darstellbarkeit wurde anstatt der Anzahl der Medikamente
pro Tag (wie im Modell mit nur signifikanten Parametern) hier der Parameter
Polypharmazie verwendet.

3.6 Ergebnis zur Beantwortung der Forschungsfrage

Die Fragestellung dieser Arbeit war, ob die Auswertung bestimmter Parameter den
Vorhersagewert flr das Auftreten der flinfzehn haufigsten postoperativen Komplikationen
nach ACS-NSQIP gegenuber bekannten Risikobewertungsmethoden verbessern kann.
Das beste Ergebnis erzielt ein Modell aus den drei Parametern Medikamente pro Tag,
Mini-Cog < 3/> 3 Punkte und hausliche Lebenssituation, kombiniert mit den zwei
Parametern metastasierter solider Tumor und Apoplex/TIA des CCI. Hier betragt der
Prozentsatz der richtig vorhergesagten Félle > 70 %, alle einzelnen Parameter sind
signifikant und haben eine OR > 1. Die Modellgiite betragt 7,6 % und ist damit relativ
gering, aber nach 7,7 % stellt dies den zweithdchsten der unterschiedlichen Werte fur die

Modellgite dar. Das Modell unter 3.5.2 Variante 2 erreicht zwar eine Modellgtte von 7,7
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%, jedoch sind hier nicht alle Parameter signifikant und der Prozentsatz der richtig
vorhergesagten Félle ist geringer.

Die Auswertung der funf signifikanten Parameter Medikamente pro Tag, Mini-Cog < 3/>
3 Punkte, hausliche Lebenssituation, metastasierter solider Tumor und Apoplex/TIA kann
demnach das Auftreten von postoperativen Komplikationen besser vorhersagen als
Frailty nach Fried et al. bzw. ASA und CCl dies tun, die Modellgite ist jedoch gering (wie

in allen untersuchten Modellen).
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4 Diskussion

In diesem Kapitel werden die wesentlichen Ergebnisse auf die Forschungsfrage dieser
Arbeit bewertet, diskutiert und mit publizierten Daten in der Literatur verglichen und
eingeordnet. Schliel3lich werden Limitationen erértert und das Gesamtergebnis auf seine

allgemeine Ubertragbarkeit hin gepriift.

4.1 Zusammenfassung der Ergebnisse

Ziel dieser Studie war es, die Vorhersagbarkeit des Auftretens postoperativer
Komplikationen bei Patientsinnen > 65 Jahren vor einer elektiven und nicht
kardiochirurgischen Operation zu berechnen und den Vorhersagewert bisheriger
Risikobewertungsmethoden  mittels der Analyse ausgewahlter Parameter
moglicherweise zu verbessern. Das Auftreten von Komplikationen wurde hinsichtlich der
praoperativ erhobenen Risikobewertungsmethoden Frailty nach Fried et al., ASA und CCI
sowie den Parametern Polypharmazie, Mini-Cog und h&uslicher Lebenssituation, einer
Kombination aus diesen plus mdglichen Confoundern untersucht. Ausgewertet wurden
die im Rahmen eines Routine-Frailty-Assessments an der Charité-Universitatsmedizin
Berlin von Juni 2016 bis Marz 2017 gewonnenen Daten von 1155 Patient*innen > 65
Jahren. Dies stellt eine grofRe Kohorte von Patient*innen verschiedenster chirurgischer
Disziplinen einer grof3en europaischen Universitatsklinik dar, aus welcher die
Vorhersagbarkeit postoperativer Komplikationen ermittelt werden konnte. Zudem handelt
es sich um die Bestrebung, ein einfaches, aber mehrdimensionales Raster aus
Routinedaten fur postoperative Komplikationen nach elektiven Operationen
verschiedenster Fachrichtungen zu entwickeln. Dieses Raster soll die unterschiedlichen
Aspekte des Alterns einbeziehen: Das Physische, die Kognition und das Soziale, wovon

sonst der erstgenannte hauptsachliche Beachtung findet.

Folgende einzelne Ergebnisse lassen sich festhalten:
1) Hinsichtlich des primaren Endpunktes, des Auftretens von Komplikationen:
a) Die drei verschiedenen Risikobewertungsmethoden Frailty nach Fried et al., ASA
und CCIl zeigen alle einen statistisch signifikanten Trend an, dass mit
zunehmender Frailty, héherer ASA-Stufe und zunehmendem Punktwert im CCI

auch die Gefahr des Auftretens postoperativer Komplikationen erhoht ist.
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2)

b)

c)

Die Parameter Polypharmazie/Medikamente pro Tag, Mini-Cog (kategoriell/stetig)
und das Wohnen in Pflege oder im Wohnheim weisen ebenfalls alle ein
Signifikanzniveau von < 0,05 zur Vorhersage von postoperativen Komplikationen
auf.

Die Korrelationen aller einzelnen Parameter sind jeweils schwach.

Hinsichtlich des zweiten Endpunktes, der Erstellung von Modellen zur Verbesserung

des Vorhersagewertes postoperativer Komplikationen:

a)

b)

9)

Die einzelnen Modelle der Risikobewertungsmethoden weisen alle eine
Signifikanz von < 0,05 auf, die verschiedenen Werte der Modellgite sind aber mit
1-2 % sehr niedrig. Innerhalb der Risikobewertungsmethoden sind die
Auspragungen frail vs. non-frail, ASA Stufe 3-4 vs. 1-2 und der CCI signifikant und
erreichen eine erhohte OR.

Die Modelle mit den Parametern Polypharmazie bzw. Medikamente pro Tag, Mini-
Cog (kategoriell und stetig) und Wohnen in Pflege bzw. im Wohnheim erreichen
eine Modellgite von 3,8 % bzw. 4,3 %. Jedoch sind die Modelle an sich und alle
einzelnen Parameter signifikant und die OR der einzelnen Parameter liegen
jeweils deutlich tber 1,0.

Als relevante Auspragungen des CCIl wurden die Variablen metastasierter solider
Tumor und Apoplex/TIA erkannt und in die folgenden Modelle integriert.

Als Storfaktor mit einer Signifikanz von < 0,05 wurde ein Punktewert des Barthel-
Index von < 60 Punkten identifiziert.

Die kombinierten Vorhersagemodelle bestehend aus den relevanten
Auspragungen der Risikobewertungsmodelle und des CCI, den drei Parametern
und dem Stoérfaktor erreichen eine Modellgtte von 7,4 % bzw. 7,7 %. Jedoch sind
nicht alle einzelnen Variablen dieses Modells signifikant bzw. erreichen eine
zufriedenstellende OR.

Ein letztes Modell mit nur signifikanten Parametern bestehend aus der Anzahl an
Medikamenten pro Tag, dem Ergebnis des Mini-Cog < 3/> 3, der hauslichen
Lebenssituation sowie einem metastasierten soliden Tumor und Apoplex/TIA in
der Anamnese erreicht eine Modellgite von 7,6 % und einen Prozentsatz der
richtig vorhergesagten Féalle von 70,3 %.

Ein vergleichendes Modell bestehend aus den drei Parametern, ASA Gruppe 3-4
vs. 1-2 und den frailen Patient*innen erreichte mit einer Modellgite 5,2 % und

einem Prozentsatz der richtig vorhergesagten Félle von 69,5 % kein besseres
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3)

4)

5)

Ergebnis als das zuvor errechnete Modell bestehend aus den nur signifikanten

Parametern.
Es muss aufgrund der geringen Modellgite und den nur schwachen Korrelationen
mithin noch viele andere und hier nicht untersuchte Einflussfaktoren geben, welche
das Auftreten postoperativer Komplikationen bei Patient*innen > 65 Jahren nach einer
elektiven nichtkardiochirurgischen Operation beeinflussen kénnen. Daher ist zu
Uberlegen, ob die Konstruktion von Modellen mdglicherweise nicht die richtige
Herangehensweise zur Vorhersage von Komplikationen ist.
Die Ergebnisse der einzelnen Parameter Polypharmazie/Medikamente pro Tag,
Punkte Mini-Cog (kategoriell/stetig) und Wohnen in Pflege bzw. im Wohnheim sowie
ein metastasierter solider Tumor und Apoplex/TIA in der Anamnese sollten aufgrund
der erhohten OR (meist deutlich Uber 1) eine Alarmbereitschaft fir das Auftreten von
postoperativen Komplikationen auslésen. Sie kénnen auf ein erhéhtes Auftreten von
Komplikationen hindeuten und sind vielversprechende Variable fir die
Implementierung in praoperativen Assessments. Die GruppengrofRen sind jedoch
besonders bei dem Parameter des Wohnens im Pflege-oder Wohnheim zu klein fur
eine definitive Empfehlung, weswegen hier weitere Studien nétig sind.
Eine weiter-und tiefergehende Analyse mit einer grof3eren Patient*innenpopulation,
einer Aufschlisselung nach chirurgischer Disziplin und der Schwere der
Komplikationen konnte helfen, um diese Ergebnisse zu unterstiitzen und ggf. weitere
aussagekraftige Parameter und Einflussfaktoren fir das Auftreten von postoperativen

Komplikationen zu identifizieren.

Dies sind die wichtigsten Ergebnisse der Untersuchung, von denen im Folgenden einige

Punkte naher erlautert und deren Limitationen aufgezeigt werden sollen.

4.2 Erlauterung der Ergebnisse

In dieser Arbeit wurde eine Reihe von zum Zeitpunkt der Operation vorliegenden

Risikofaktoren identifiziert, welche fiir sich genommen mit einem erhéhten Risiko fur das

Auftreten von postoperativen Komplikationen assoziiert sind.

Im Folgenden soll auf die Ergebnisse der verschiedenen Risikoklassifikationssysteme

und Parameter einzeln und in den Vorhersagemodellen eingegangen werden.
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4.2.1 Postoperative Komplikationen ausgewertet nach bestehenden

Risikobewertungsmethoden

4.2.1.1 Frailty nach Fried et al.

Bei der Einteilung der Patient*innen in die Frailty-Klassen nach Fried et al. ist der Trend,
dass bei zunehmender Frailty auch die Komplikationsrate zunimmt, statistisch signifikant
(p < 0,05). Es bestent allerdings nur eine schwache Korrelation (r = 0,124) zwischen
diesen beiden Parametern.

Schaut man sich Frailty im Regressionsmodell an, ist das gesamte Modell signifikant,
jedoch weist von den beiden Auspragungen nur frail gegeniber non-frail eine Signifikanz
auf. Bei Analyse der OR haben fraile Patient*innen eine mehr als doppelt so hohe
Chance, eine postoperative Komplikation zu erleiden als die non-frailen Patient*innen
(OR: 2,314, KI: 1,554 — 3,445). Dieses Resultat deckt sich mit bisherigen Ergebnissen
der Literatur (9, 23, 75). Die Moglichkeit von pre-frailen Patient*innen gegentber non-
frailen Patient*innen, eine postoperative Komplikation zu entwickeln, ist zwar erhoht,
jedoch ist der Unterschied nicht signifikant. Dieses Ergebnis stellt sich in der Literatur
teilweise anders dar, wonach auch pre-fraile Patient*innen einem erhdhten Risiko fur
postoperative Komplikationen ausgesetzt sind (23, 119). Ein Grund dafur kdnnte sein,
dass in dieser Arbeit keine Zuordnung im Sinne eines propensity score matching der non-
frailen und pre-frailen Patient*innen hinsichtlich Charakteristika wie Alter, Geschlecht,
Operation, dem kardialen Operationsrisiko etc. stattgefunden hat. Die geringe Modellgite
mit 2,1 % macht ersichtlich, dass Frailty allein kein gutes Vorhersagemodell fir
postoperative Komplikationen darstellt, es scheint zu viele anderweitige Einflussfaktoren
zu geben. Einen geringen positiv pradiktiven Wert und einen hohen negativ pradiktiven

Wert fur postoperative Komplikationen bei Frailty beschrieb auch Yi et al. (120).

4.2.1.2 ASA

Hinsichtlich der ASA-Klassifikation wurden bei dem vorliegenden Patient*innenkollektiv
die ASA-Gruppen von 1 bis 4 vergeben. Der Unterschied zwischen den ASA-Gruppen 1-
2 und 3-4 ist mit p < 0,05 statistisch signifikant. Es besteht jedoch eine sehr schwache
Korrelation zwischen einer hoheren ASA-Risikoklasse und dem Auftreten von
Komplikationen (r = 0,084). Bei der Biundelung der ASA-Klassen weisen Patient*innen in
den ASA-Klassen 3 und 4 gegenuber den ASA-Klassen 1 und 2 mit einer OR von 1,44
(KI: 1,121 — 1,850) eine signifikant erhohte Mdglichkeit auf, postoperative Komplikationen
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zu entwickeln. Die Modellglte ist bei beiden Varianten mit 1,0 % jedoch sehr gering.
Diese Ergebnisse stitzen die Uberwiegenden Ergebnisse der Literatur der vergangenen
Jahre, nach denen die ASA-Klassifikation zwar als ein praktisches Werkzeug zur Analyse
der praoperativen Fitness gesehen wird, jedoch inkomplett ist und mit anderen klinischen
Variablen kombiniert werden sollte (121, 122).

Die Einteilung in die Risikoklassen ist auch bei stindigem Training der Anasthesist*innen
subjektiv, es gibt eine teilweise hohe Inkonsistenz in der Einteilung der Patient*innen (30-
80 % Unterschiede) (123, 124). Daher kann der ASA-Status nicht allein herangezogen
werden, um den physischen Status und die Vorhersagbarkeit von Komplikationen der
Patient*innen zu ermitteln, da es noch viele andere Faktoren gibt, welche die Prognose
von Patient*innen bestimmen, beispielsweise die Dauer der Operation, die Qualifikation
der Anasthesist*innen und Operierenden, die materielle Ausstattung des
Krankenhauses, die Qualitat der Nachsorge und das Alter der Patient*innen. Es gibt zwar
Studien (125) die zeigen, dass der ASA-Status ein unabhangiges Instrument zur
Vorhersage der postoperativen Morbiditat ist und auch zur Vorhersage der Mortalitat
dienen kann, doch wird auch von der American Society of Anesthesiologists erklart, dass
die ASA-Klasse nicht allein das von der Patientin/von dem Patienten ausgehende Risiko
einer Operation vorhersagen kann, sondern zusammen mit anderen Faktoren wie z.B.
der Art des Eingriffs, dem Frailty-Status und dem Grad der Dekonditionierung gesehen
werden muss, um operative Risiken einzuschétzen (92).

Nichtsdestotrotz ist der ASA-Score weit verbreitet und wird hierzulande von den meisten
anasthesiologischen Kliniken zur Einschatzung des perioperativen Risikos verwendet, da
er einfach anzuwenden ist, die Kommunikation zwischen Arzt*innen in Bezug auf

Patient*innen verbessert und eine grobe Einschatzung dieser ausdriickt.

4.2.1.3 CCI

Im Rahmen der Analyse des CCI liegt der Median in beiden Patient*innengruppen mit
und ohne Komplikationen bei 5 Punkten und beide Gruppen weisen ein Spektrum von 2-
16 Punkten auf der CCI-Skala auf. Es besteht jedoch eine schwach positive Korrelation
zwischen einem steigenden Punktwert des CCIl und dem Auftreten von Komplikationen
(r = 0,145). Dieser Unterschied ist mit p < 0,05 auch statistisch signifikant.

Das CCI-Vorhersagemodell weist ebenfalls eine Signifikanz auf und zeigt pro erhéhtem
Punktwert eine signifikante Steigerung der Odds fir postoperative Komplikationen an
(OR 1,098, KI 1,050 — 1,149). Dies deckt sich mit Ergebnissen der Literatur, nach denen
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ein erhohter CCI beispielsweise bei chirurgisch behandelten Huftfrakturen und
Operationen bei kolorektalem Karzinom signifikant mit dem Auftreten von
Nebenwirkungen nach Operationen assoziiert ist (126, 127). Es wird beschrieben, dass
ein hoherer CCI-Score mit einem erhodhten individuellen Risiko schwerer postoperativer
Komplikationen assoziiert ist (128), die Morbiditat bei einem héheren Score grol3er ist als
bei einem niedrigeren Score und der CCl somit ein schnelles und einfaches
Punktesystem ist, um postoperative Komplikationen vorherzusagen (129).

Doch gibt es auch Stimmen, die den CCI nicht als unabhangigen Pradiktor fir das
Auftreten von Komplikationen sehen. Vielmehr scheinen die Erfahrung der Chirurg*innen,
verbesserte Anasthesietechniken, Fortschritte in der Operationstechnologie und das
operative Management fir ein vermehrtes oder vermindertes Auftreten von
Komplikationen verantwortlich zu sein (130). So weist der CCI beispielsweise einen
niedrigen positiven Vorhersagewert fir Komplikationen bei chirurgisch versorgten
Humerusfrakturen auf (120). Die Modellgute des CCI-Vorhersagemodells ist in dieser
Arbeit mit 2,0 % gering, sodass auch hier ein niedriger positiver Vorhersagewert gegeben

ist.

4.2.1.4 Fazit

Die einzelnen Risikobewertungsmethoden weisen jeweils eine Korrelation fur das
Auftreten postoperativer Komplikationen auf, jedoch ist diese schwach. Dies bedeutet,
dass die jeweilige Risikobewertungsmethode und die postoperativen Komplikationen
lediglich einen schwachen linearen Zusammenhang aufweisen, wobei aber keine
Aussage beziglich Ursache, Wirkung und Kausalitat getroffen werden kann.

Die drei Risikobewertungsmethoden weisen einen sehr &hnlichen Prozentsatz der richtig
vorhergesagten Falle von 68,2 % bis 68,3% auf. Die Auspragungen der Variablen frail
(vs. non-frail), ASA-Klasse 3/4 (gegeniber Klasse 1/2) und der CCIl bzw. seine
Auspragungen solider Tumor mit Metastasen und Apoplex/TIA weisen eine signifikante
OR fur das Auftreten von postoperativen Komplikationen auf, weshalb diese
Charakteristika in das finale Vorhersagemodell integriert werden. Schaut man sich die
Regressionsmodelle der bestehenden Risikobewertungsmethoden an, so sind diese
jeweils signifikant, womit die Modelle insgesamt einen Erklarungsbeitrag zum Auftreten
von postoperativen Komplikationen leisten. Die geringe Modellgite in allen drei Modellen
lassen ein  Vorhersagemodell mit den hier verwendeten bestehenden

Risikobewertungsmethoden jedoch nicht sinnvoll erscheinen. Ein zu geringer
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Prozentsatz der postoperativen Komplikationen kann damit erklart werden und macht
deutlich, dass das Vorhandensein noch vieler anderer Variablen das Auftreten

postoperativer Komplikationen beeinflussen muss.

4.2.2 Postoperative Komplikationen ausgewertet nach Polypharmazie, Mini-Cog

und hauslicher Lebenssituation

4.2.2.1 Polypharmazie

Betrachtet man den Zusammenhang von postoperativen Komplikationen bei Vorliegen
von Polypharmazie ist dieser statistisch signifikant (p < 0,05). Die Korrelation hierzu ist
schwach (r = 0,106). Wird der Zusammenhang zwischen einer steigenden Anzahl an
eingenommenen Medikamenten pro Tag und dem Auftreten von Komplikationen
ausgewertet, so ist dieser Zusammenhang bzw. Trend statistisch signifikant (p < 0,05);
die Korrelation jedoch ergibt ebenfalls nur einen schwachen Zusammenhang (r = 0,163).
Auch im Vorhersagemodell der drei zu testenden Parameter erreicht der Parameter
Polypharmazie eine OR von 1,481 (KI: 1,146 — 1,914) bzw. 1,068 (KI: 1,032 — 1,106) pro
eingenommenem Medikament mehr, was einer signifikant erh6hten Mdglichkeit fur das
Auftreten von postoperativen Komplikationen entspricht.

Aufgrund des hier ermittelten gesteigerten Risikos bei Polypharmazie kdnnen die
Uberwiegend in der Literatur gefundenen Ansatze auch fir postoperative Komplikationen
unterstitzt werden (53-55) , jedoch gibt es noch viel Forschungsbedarf hinsichtlich der
Kausalitat, den spezifischen Auswirkungen verschiedener Substanzklassen und dem zu
Grunde liegenden Gesundheitsstatus (56). Es wird von einer mdglicherweise falschen
Assoziation mit vielen Confoundern in Form von Komorbiditaten als Einflussfaktoren
gesprochen und die Kausalitat daher in Frage gestellt (47). Mclsaac et al. merkt an, dass
bei einer tieferen Analyse der Interaktion von praoperativer Medikationsanzahl und dem
Risiko fur postoperative Komplikationen mit dem Ausgangs-Gesundheitsstatus die
Auswirkungen dieser Polypharmazie-Outcome Assoziation klein oder auch kaum
vorhanden sein kdnnte. Weitere prospektive Studien missten Patient*innen mit geringer
risikoreichen Operationen und einer hochgenauen Adjustierung fur Komorbiditaten,
Gebrechlichkeit, Funktion, Kognition und Expositionsstatus untersuchen (47). Auch wenn
einige Fragen bezlglich des Parameters Polypharmazie noch nicht geklart sind, so sollte

die erhéhte OR eine klinische Aufmerksamkeit erzeugen.
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4.2.2.2 Mini-Cog

Die Chance einer postoperative Komplikation ist bei einem Mini-Cog-Ergebnis von 0-2
Punkten ca. 1,4-fach hoher als bei einem Mini-Cog-Test mit dem Ergebnis von 3-5
Punkten (OR: 1,429, KI: 1,200 — 1,698). Dieser Zusammenhang ist statistisch auch
signifikant (p < 0,05), die Korrelation mit 0,116 jedoch schwach.

Testet man die einzelnen Ergebnisse der Mini-Cog-Skala (0-5 Punkte) hinsichtlich des
Auftretens von postoperativen Komplikationen und versucht, einen Trend zu erkennen,
ergibt sich eine schwache Korrelation mit einem Korrelationskoeffizienten von 0,142.
Diese ist statistisch signifikant mit p < 0,05. Je mehr Punkte im Mini-Cog erreicht werden,
desto mehr nimmt die Moglichkeit, eine Komplikation zu erleiden, ab.

In den Vorhersagemodellen mit den drei Parametern erreicht ein schlechteres
Abschneiden im Mini-Cog eine OR von 1,645 (KI: 1,250 — 2,165) bzw. pro Punkt weniger
eine OR von 1,167 (KI: 1,066 — 1,277).

Dieses Ergebnis unterstitzt die Stimmen der Literatur, welche einen Zusammenhang
zwischen postoperativen Komplikationen und préoperativ bestehender kognitiver
Beeintrachtigung sehen (60-63). Bei gesicherter Diagnose von kognitiver
Beeintrachtigung (z.B. Alzheimer oder Demenz) kbnnte dieser Test entfallen, was im

klinischen Alltag Zeit einsparen wirde.

4.2.2.3 Hausliche Lebenssituation

Das Auftreten von postoperativen Komplikationen verandert sich innerhalb der
Lebenssituationen ,allein®, ,bei Familie oder mit rustigem Partner®* und ,mit
Lebenspartner, der selbst Hilfe braucht®, nicht mafgeblich. Die Rate, mit der
Komplikationen auftreten, liegt bei ca. 30 % (in 31,8 % bei allein lebenden Patient*innen,
in 31,3 % bei der Familie oder ristigen Partnern lebenden Patient*innen, in 29,0 % bei
Patient*innen, die mit einem Lebenspartner leben, der selbst Hilfe braucht).

Die Patient*innen, die als Lebenssituation ,in Pflege oder Wohnheim® angegeben haben,
weisen hingegen in 64,7 % postoperative Komplikationen auf. Wertet man hier die
Antwortmoglichkeit ,in Pflege oder Wohnheim“ gegeniber den drei anderen
Antwortmaoglichkeiten aus, so ergibt sich ein statistisch signifikanter Zusammenhang (p
= 0,003) von in Pflege-oder im Wohnheim lebenden Menschen gegenuber in den

verschiedenen Konstellationen zu Hause lebenden Patient*innen. Die Korrelation ist mit
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0,086 allerdings schwach, was u.a. durch die geringe Anzahl von 17 Patient*innen erklart
werden kann.

Betrachtet man den Zusammenhang im Vorhersagemodell der drei Parameter, erreicht
das Wohnen im Wohnheim oder in einer Pflegeeinrichtung eine OR von 3,460 (KI: 1,255
- 9,539) bzw. 3,097 (KI: 1,113 - 8,616) gegentber dem Wohnen zu Hause. Die
Moglichkeit einer postoperativen Komplikation ist far Pflege-oder
Wohnheimbewohner*innen demnach beinahe 3,5 mal hoher als fiur zu Hause lebende
Patient*innen. Das obige Ergebnis wurde in der Literatur bisher nicht so beschrieben und
macht deutlich, dass Bewohner*innen eines Pflegeheims oder Wohnheims hinsichtlich
postoperativer Komplikationen besonders gut betreut werden sollten. Die Hypothese,
dass ,zu Hause" lebende Menschen demnach mehr Ressourcen haben, sei es korperlich
oder mental und eventuell fitter sind als Patient*innen aus dem Pflege-oder Wohnheim,
wird durch diese Ergebnisse bestarkt. Demnach ist das Alleinleben leben nicht unbedingt
ein sozialer Risikofaktor fur die Gesundheit, vielmehr scheint das bestehende soziale
Netzwerk wichtiger und bedeutender fur den Gesundheitszustand von alteren Menschen
zu sein (76).

Die Gesamtheit der Patient*innen, die im Pflege-oder Wohnheim wohnt, macht insgesamt
jedoch nur 17 Patient*innen aus. EIf davon weisen postoperative Komplikationen auf. Die
17 Patient*innen stellen 1,5 % des gesamten Patient*innenkollektives dar und somit ist
fraglich, ob aus diesem Ergebnis eine zu verallgemeinernde Aussage getroffen werden
kann. Bei den Patient*innen aus einem Pflege-oder Wohnheim kénnte zudem die Gefahr
bestehen, dass diese insgesamt alter und kranker sind als die zu Hause lebenden
Patient*innen und somit eine Verzerrung erzeugt wird. Diesbezlglich wére eine nach
Alter und Komorbiditaten adjustierte Analyse nétig. Andererseits ist es ja gerade Sinn
dieses Parameters, der hochsignifikant und leicht zu eruieren ist, als ein Risikomarker zu
dienen und auf ein héheres postoperatives Risiko hinzudeuten. Limitierend muss erwahnt
werden, dass die Unterscheidung des Wohnens zu Hause oder in Pflege/einem
Wohnheim sehr unscharf sein kann und viele Aspekte nicht berlcksichtigt. So kénnen
die individuellen Bedirfnisse und Befindlichkeiten zu Hause oder in einem Heim sehr
unterschiedlich sein. Ganz allein lebende Personen profitieren zwar von einer grof3eren
Unabhangigkeit, konnen aber mangels sozialer Kontakte auch sehr einsam sein. Auch
die Pflege eines hilfebedirftigen Partners zu Hause kann physisch und mental dufRerst
anstrengend sein, sodass die zuletzt beschriebenen zwei Situationen sicherlich nicht

forderlich fur die Genesung nach einer Operation sind. Andersherum kénnen Menschen
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im Pflege-oder Wohnheim sehr von dieser Situation profitieren, da sie korperlich zu
Hause mit ihrer Versorgung uberfordert gewesen waren, dies nun im Heim erfolgt und
hier auch neue soziale Kontakte geknupft werden kénnen.

Es ware daher winschenswert, Studien mit mehr Patient*innen aus Pflege-und
Wohneinrichtungen in diesem Setting hinsichtlich postoperativer Operationen zu

evaluieren, um dem obigen Ergebnis noch mehr Aussagekraft verleihen zu kdnnen.

4.2.2.4 Fazit

Die drei Parameter weisen jeweils eine statistische Signifikanz plus erhéhte OR fur das
Auftreten von postoperativen Komplikationen auf und haben demnach einen signifikanten
Einfluss auf das Auftreten dieser unerwinschten Vorkommnisse. Schaut man sich die
Qualitdten des Zusammenhangs an, weisen sie allerdings nur eine schwache Korrelation
auf, was — wie bereits bei den Risikobewertungsmethoden erlautert — auf den Einfluss

einer Vielzahl von anderen Parametern hindeutet.

4.2.3 Bewertung und Interpretation der verschiedenen Vorhersagemodelle

Die beiden Modelle der drei Parameter Polypharmazie/Medikamente pro Tag, Mini-Cog
(kategoriell und stetig) und Wohnen in Pflege bzw. im Wohnheim in Tabelle 8 sind jeweils
signifikant, leisten insgesamt also einen Erklarungsbeitrag zur Vorhersage des Auftretens
postoperativer Komplikationen. Mit einer Modellgute von jeweils 3,8 % und 4,3 % und
einem Prozentsatz der richtig vorhergesagten Félle von 68,9 % und 69,0 % prasentieren
sie auch bessere Werte als die in Tabelle 7 dargestellten Modelle der
Risikobewertungsmethoden. Eine Kombination dieser drei Parameter kann demnach
postoperative  Komplikationen  besser  vorhersagen als die  bekannten
Risikobewertungsmethoden dies tun. Bestérkend ist auch, dass alle drei einzelnen
Variablen in ihren unterschiedlichen Auspragungen eine signifikante OR aufweisen und
demnach einen Einfluss auf das Auftreten postoperativer Komplikationen haben.
Insbesondere der Parameter ,im Pflege-oder Wohnheim wohnend® weist in diesen

Modellen 3,4-fach héhere Odds fur das Auftreten postoperativer Komplikationen auf.
Bei den zwei Modellvarianten unter 3.5.2 bestehend aus einer Kombination der

signifikanten  Auspragungen der Risikobewertungsmethoden, den drei zu

untersuchenden Parametern, relevanten Auspragungen des CCI und des Confounders
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ist jeweils eine Signifikanz des Regressionsmodells festzustellen, jedoch wird deutlich,
dass nicht alle eingeschlossenen Variablen einen signifikanten Einfluss auf das Auftreten
postoperativer Komplikationen haben. Lediglich die Parameter Medikamentenanzahl pro
Tag, Mini-Cog (stetig sowie dichotomisiert), das Wohnen im Pflege-oder Wohnheim und
die Komorbiditaten metastasierter solider Tumor und Apoplex/TIA weisen eine
Signifikanz von < 0,05 auf und haben somit einen relevanten Einfluss auf das Auftreten
postoperativer Komplikationen. Die Modellgiite (nach Nagelkerkes R?) ist mit 7,4 % bzw.
7,7 % gering, sodass mit diesem Vorhersagemodell nur eine niedrige Erklarungsgute

erreicht werden kann.

Das finale Modell unter 3.5.3 mit den zuvor signifikant getesteten Variablen ist als
Vorhersagemodell an sich ebenfalls signifikant. Auch alle einzelnen Variablen dieses
Modells bleiben signifikant und weisen demnach einen Einfluss auf das Auftreten von
postoperativen Komplikationen auf. Ebenfalls erzielt es bessere Ergebnisse, als das
vergleichend berechnete Modell der drei Parameter kombiniert mit den beiden
herkdmmlichen Risikobewertungsmethoden in Tabelle 13.

So steigt die Chance mit jedem eingenommenen Medikament, eine postoperative
Komplikation zu entwickeln (OR 1,073, Kl 1,036 — 1,112). Die Variable Polypharmazie ist
fir den klinischen Alltag jedoch noch leichter zu erheben, als erhdhte Chancen pro
eingenommenem Medikament zu berechnen. In dem Pradiktionsmodell der drei zu
untersuchenden Variablen erreicht Polypharmazie auch eine signifikante OR von 1,481
(KI'1,146 — 1,914), sodass die Erfassung des Parameters Polypharmazie als potenzielles
Risiko eine bessere Alternative darstellt, als die Anzahl der Medikamente nicht zu
bericksichtigen. Bei einem schlechteren Ergebnis im Mini-Cog (0-2 Punkte) ist die
Moglichkeit einer postoperativen Komplikation ebenfalls signifikant erhéht (OR 1,727, Kl
1,305 — 2,285). Die Lebenssituation in einem Pflege-oder Wohnheim birgt nach dieser
Analyse ein 3,4-fach erhohtes Risiko fir postoperative Komplikationen (OR 3,428, KI
1,158 — 10,147). Ein metastasierter solider Tumor in der Anamnese steigert die Odds fur
das Auftreten von postoperativen Komplikationen um das 2,6-fache (OR 2,619, Kl 1,729
— 3,969) und ein vorausgegangener Apoplex/TIA um das 1,7-fache (OR 1,684 Kl 1,074
— 2,693).

Die OR fur jede einzelne Variable in diesem Modell ahneln sich sehr mit den errechneten
OR aus vorherigen Modellen, was im Falle einer Sensitivitatsanalyse fir eine Robustheit

der Daten sprechen wirde. Die Modellgite des Vorhersagemodells aller signifikant
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getesteten Variablen betragt 7,6 %. Dies bedeutet, dass tber 92 % der Einflussfaktoren
auf postoperative Komplikationen dennoch nicht durch das Modell erklart werden kdnnen.
In Zusammenschau der geringen Modellgite mit der Klassifizierungstabelle bzw. dem
Prozentsatz der richtig vorhergesagten Falle wird deutlich, dass die Modelle einen hohen
negativ pradiktiven Wert und einen geringen positiv pradiktiven Wert fur das Auftreten
von Komplikationen besitzen, was auch auf den Frailty-Phanotyp zutrifft (s. unter 4.2.1.1)
und dies mdglicherweise ein Charakteristikum des Versuches ist, Vorhersagemodelle fir
postoperative Komplikationen zu konstruieren. Beachtenswert ist hier, dass die OR flr
alle einzelnen Parameter erhoht ist und auf ein signifikant gesteigertes Risiko flr
postoperative Komplikationen hindeutet, die Modellqualitat nach Nagelkerkes R? aber
nicht zufriedenstellend ist. Dies sollte bei Studien zu Risikofaktoren bei postoperativen
Komplikationen, welche lediglich die OR angeben, beachtet werden. R? beschreibt den
Anteil der Variablen in Regressionsmodellen, der durch Kovariaten erklart werden kann
(131). R? bericksichtigt demnach die Interaktion eines Parameters in einem ganzen
System bzw. macht deutlich, dass man sich durch einen Parameter mit hoher Odds Ratio
hinsichtlich seiner Aussagekraft nicht tAuschen lassen darf.

Als Ursache fiir die geringe Modellgite sind vielfaltige weitere abhéngige und
unabhangige Einflussfaktoren anzusehen, welche das Auftreten von Komplikationen
ebenfalls beeinflussen kénnen. In der Tat scheinen chirurgiespezifische Risikofaktoren
bzw. Pradiktoren die wichtigsten Faktoren bei der Vorhersage schwerer postoperativer
Komplikationen zu sein (100). Auch die operativen Fahigkeiten der Chirurg*innen kdnnen
einen Einfluss auf das postoperative Ergebnis haben (100), ebenso wie das
intraoperative anésthesiologische Management. Hier wéren Studien winschenswert,
welche als pradiktiven Faktor fur postoperative Komplikationen das Erfahrungsniveau der
Chirurg*innen und Andasthesist*innen untersuchen. Gleichfalls kbnnen Faktoren, welche
sehr patient*innenspezifisch sind und in der Regel praoperativ nicht erhoben werden,
einen Einfluss auf das postoperative Outcome haben: Hierzu z&hlen beispielsweise
soziobkonomische Faktoren wie der Bildungsstand, Erwerbstatigkeit/Arbeitslosigkeit, das
Leben in Ehe oder Partnerschaft und Zuwanderung (132).

Maoglicherweise ist es auch nicht hinreichend méglich, eine Vorhersagemaoglichkeit mittels
eines Screenings fur so eine heterogene Gruppe wie die der alteren Menschen mit ihren
unterschiedlichen Konstitutionen zu entwickeln (133). Es existieren Autoren, welche der
Ansicht sind, dass allein auf préoperativen Daten beruhende Risikomodelle nicht

ausreichend sind, um postoperative Komplikationen vorherzusagen (100, 132). Daher
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sollte Uberlegt werden, ob sich das Ziel einer Vorhersagemaoglichkeit von Komplikationen
nicht verlagern muss hin zu einer Sensibilisierung der behandelnden Personen, um das
Bewusstsein fir den Pflegebedarf bestimmter alterer Menschen zu schaffen und
moglicherweise weitere und umfangreichere geriatrische Assessments anzuschliel3en
(134). Zudem sollte das praoperative Assessment zur Aufdeckung maoglicher
Risikofaktoren fur postoperative Komplikationen besonders dann durchgefuhrt werden,
wenn daraufhin auch geeignete MaRnahmen zur gesteigerten Uberwachung oder

anderweitigen Pravention von postoperativen Komplikationen ergriffen werden.

4.3 Ubertragbarkeit der Ergebnisse

Die in dieser Arbeit untersuchten Patient*innen konnen aufgrund des Ilangen
Erhebungszeitraumes und der grof3en Anzahl als charakteristisch flir das Spektrum nicht
kardiochirurgischer  Operationen einer Universitatsklinik angesehen werden.
Vergleichend und zum Zwecke einer hoheren externen Validitat waren jedoch
multizentrische Daten winschenswert, welche zudem die Analysen kleinerer Kliniken
beinhalten. Es besteht die Gefahr, dass Patient*innen in einer Universitatsklinik kranker
und/oder multimorbider sind als in einer kleineren Klinik, in der sehr kranke Patient*innen
unter Umstanden nicht mehr operiert werden. Auch das Setting in einer Universitatsklinik
ist hinsichtlich der Erfahrung und Spezialisierung wahrscheinlich oftmals ein anderes.
Bei der Literaturrecherche fiel auf, dass postoperative Komplikationen in verschiedenen
Publikationen haufig nur innerhalb einer spezifischen Fachrichtung oder nach einer
bestimmen Operation analysiert wurden (61, 102, 127). Es gibt weniger Literatur zu
postoperativen  Komplikationen hinsichtlich eines Patient*innenkollektivs aus
unterschiedlichen chirurgischen Fachrichtungen. Selbstverstéandlich hat jede chirurgische
Disziplin und jede Operation ihre eigenen chirurgiespezifischen Risiken. Doch erfolgt eine
préoperative Risikoevaluierung in der Pramedikationsambulanz und die operative
Nachsorge im Aufwachraum oder auf der anasthesiologischen Intensivstation zumeist
fachlibergreifend von Seiten der Anasthesiologie. Somit ware flr das anasthesiologische
Personal eine einheitliche Risikoevaluierung aller chirurgischen Patient*innen wichtig,
wie es in dieser Arbeit erfolgt ist. Kardiochirurgische Komplikationen bilden hier eine
Ausnahme, da Operationen in diesem Fachbereich zumeist gréf3er und aufwendiger sind,
oft unter Hinzunahme einer Herz-Lungenmaschine durchgefihrt werden und auch

dementsprechend ein anderes, htheres Risikoprofil aufweisen.
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4.4 Methodische Studienlimitationen

Die vorliegende Untersuchung ist eine retrospektive Kohortenstudie (auch retrospektive
Beobachtungsstudie), welche mit Routinedaten der Charité erstellt wurde. Durch die im
Folgenden dargestellten Limitationen soll die interne Validitat der Ergebnisse genauer
betrachtet werden.

Ein Selektionsbias dieser Arbeit kdnnte entstanden sein, indem bereits station&r
aufgenommene Patient*innen im Gegensatz zu ambulanten Patient*innen aufgrund von
vorherigen umfangreicheren Untersuchungen nicht so oft auf den peripheren Stationen
angetroffen wurden, da die Operationen der ersteren groRer bzw. komplizierter waren
oder dieses Patient*innenkollektiv gebrechlicher war.

Ein Interviewer-Bias konnte entstanden sein, indem das Frailty-Assessment anhand des
Charité-Screening-Bogens von einem Doktoranden-Team durchgefiihrt wurde. Je nach
Sympathie, Geschlecht etc. kdnnten Patient*innen hier offener oder weniger offen mit der
Wabhrheit und detaillierten Informationen gewesen sein.

Die in der medizinischen Datenbank PubMed erfolgte Literaturrecherche - obwohl mit
grofRter Sorgfalt durchgefuhrt - ist immer zu einem Teil auch subjektiv (W&hlen von
Schlagworten fir die Literaturrecherche etc.).

Durch die Retrospektivitat der Arbeit wurden keine weitergehenden Daten wie z.B.
Komplikationen aufRerhalb des Krankenhausaufenthaltes, eine erneute Wiederaufnahme
in eine andere Klink oder der Tod nach Entlassung erfasst.

Die grof3e Fallzahl von n = 1155 birgt die Gefahr, dass relativ kleine Unterschiede z.B. in
Form von statistischen Zusammenhange schnell signifikant werden und in solchen Fallen
eine Uberbewertung vorliegen kénnte. Daher miissen die p-Werte eher explorativ bzw.
hypothesengenerierend betrachtet werden und nicht konfirmierend. Ein nicht-
signifikanter p-Wert bedeutet nicht unbedingt, dass kein Unterschied zwischen der
Auswertung zweier Variablen besteht. Weiterhin darf von einer Korrelation, wie sie in der
vorliegenden Arbeit mehrfach vorliegt, nicht auf Kausalitat geschlossen werden.
Limitierend ist zu erwahnen, dass z.B. die Komplikationen nicht hinsichtlich operativer
Fachrichtung untersucht wurden (mit Ausnahme des Ausschlusses von
kardiochirurgischen Operationen), jede Fachrichtung bzw. Operation jedoch ihre eigenen
spezifischen Risiken birgt. Die Dauer der Operation und Schwere der Komplikationen

(z.B. mittels Einteilung nach Clavien-Dindo) wurden dabei nicht bertcksichtigt. Die
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Anzahl der Komplikationen ist durch die Verwendung der Komplikationen nach NSQIP
limitiert, bietet andererseits durch die Standardisierung auch die Moglichkeit einer
Vergleichbarkeit.

4.5 Schlussfolgerung und Ausblick

Die hier zur Komplikationsvorhersage kombinierten und signifikanten Modelle sind zu
wenig sensibel, um Komplikationen zuverlassig vorherzusagen, jedoch zur Vorhersage
von  postoperativen Komplikationen  besser geeignet als  bestehende
Risikobewertungsmethoden. Besondere Beachtung verdienen die im Pflege-oder
Wohnheim lebenden Patient*innen, da diese dreieinhalb mal so gefahrdet sind,
postoperative Komplikation zu erleiden als die in verschiedenen Konstellationen zu
Hause lebenden Patient*innen. Dies kann eine greifbare Kklinische Hilfe sein, um
gefahrdete Patient*innen zu identifizieren. Werden zudem die Ergebnisse der anderen
signifikanten Parameter Polypharmazie/Medikamente pro Tag und Mini-Cog betrachtet,
welche ebenfalls mit einem signifikant erhéhten Risiko fur postoperative Komplikationen
einhergehen, so stellen diese im Falle des Zutreffens/schlechten Abschneidens ein gutes
Gesamtbild der Patient*innen dar, wobei die Gefahr der Multikollinearitat ausgeschlossen
wurde. Auch wenn es noch viele andere nicht erforschte Einflussfaktoren fir das
Auftreten postoperativer Komplikationen gibt, so kann durch diese Parameter zumindest
eine erhohte Aufmerksamkeit seitens der Arzteschaft/der Pflegertinnen erreicht werden
und pra-bzw. intraoperativ geeignete und die unter 1.1 genannten Mal3nhahmen zur
Pravention von postoperativen Komplikationen ergriffen werden. Ein noch
vollstandigeres Bild wirde sich ergeben, wenn die unter 4.2.3 angesprochenen
soziookonomischen Faktoren (Bildungsstand, Erwerbstatigkeit/Arbeitslosigkeit, das
Leben in Ehe oder Partnerschaft und Zuwanderung) ebenfalls in die Analyse
postoperativer Komplikationen mit einbezogen wirden.

Fur die Zukunft ist die Erstellung eines Algorithmus denkbar, welcher nicht auf das Finden
von Variablen zur Vorhersage eines bestimmten Ereignisses abzielt, sondern aus den
Daten vorheriger Patient*innen und deren Outcome lernt (132). Dieses ,Machine
Learning“, welches idealerweise nicht nur praoperative, sondern auch intraoperative
(Routine-)Daten einbezieht, gewinnt besonders im angloamerikanischen Raum immer
mehr Aufmerksamkeit und zeigt gute Ergebnisse hinsichtlich einer Vorhersagbarkeit
postoperativer Komplikationen (135-137).
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