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1. Zusammenfassung

1.1 Abstract

Einleitung. Nach einer aortokoronaren Bypass-Operation weisen Frauen nicht nur eine hohere
Mortalitatsrate auf, sondern sind auch in ihrer gesundheitsbezogenen Lebensqualitat (HRQoL) stérker
eingeschréankt als Ménner. Dieser Geschlechterunterschied konnte bisher anhand klinischer Variablen
nur teilweise erklart werden. Ziel der vorliegenden Arbeit war es daher, die Rolle psychosozialer
Variablen im Erholungsverlauf nach Bypass-Operation zu untersuchen. Dazu wurden 6 spezifische
Fragestellungen zu perioperativen Geschlechterdifferenzen in der HRQoL, der Depressivitat, der
sozialen Unterstiitzung sowie den Ursachenzuschreibungen von Bypass-Patienten bearbeitet. Dartber
hinaus sollten Messinstrumente zur Erfassung der Depressivitdt und der sozialen Unterstiitzung

vorgestellt und in ihrer Validitat fiir kardiale Patienten Uberpriift werden.

Methoden. Im Rahmen einer prospektiven Langsschnittstudie wurden 1587 Bypass-Patienten (davon
23.3% Frauen) ein bis drei Tage vor der geplanten Operation eingeschlossen. Die psychosozialen
Variablen wurden mittels Fragebogen erhoben, die klinischen Variablen den Prifbdgen entnommen.
Zur Beantwortung der querschnittlichen und langsschnittlichen Fragestellungen wurden
Veranderungen und Zusammenhédnge der HRQoL, der Depressivitét, der sozialen Unterstiitzung, der
Kausalattributionen sowie der Kklinischen Parameter erfasst und mit verschiedenen Verfahren

teststatistisch tberpraft.

Ergebnisse. Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigten, dass Frauen sowohl vor, als auch ein Jahr nach der
Bypass-Operation in  ihrer HRQoL stérker eingeschrankt sind als Manner. Dieser
Geschlechterunterschied bestand in einzelnen Subskalen der HRQoL unabh&ngig vom préoperativen
Gesundheitsstatus und konnte durch Adjustierung fiir die Depressivitat reduziert werden. Im Rahmen
einer explorativen Analyse gelang es, wichtige soziodemographische und klinische Risikofaktoren fur
erhbhte  préoperative  Depressivitdtswerte  zu  bestimmen.  Zudem  waren  subjektive
Ursachenzuschreibungen auf die eigene Persdnlichkeit und Stress/mentale Belastung signifikante
Pradiktoren von Depressivitdt. Es konnte die Eignung wichtiger Depressivitatsskalen unter
Anwendung eines modernen Analyseverfahrens, der Rasch-Analyse, im Kontext der Bypass-
Operation bestétigt werden. Zur Erfassung der sozialen Unterstiitzung wurde eine deutsche Adaptation
des ENRICHD Social Support Inventory (ESSI) vorgenommen und erstmals an einer Stichprobe

mannlicher und weiblicher Herzpatienten validiert.

Diskussion. Zusammenfassend bietet die vorliegende Arbeit einen umfangreichen Einblick in den
subjektiven Gesundheitszustand von Frauen und Mannern, die sich einer Bypass-Operation
unterziehen. Es konnte gezeigt werden, dass neben klinischen Variablen auch psychosoziale Variablen

wie die Depressivitat den Erholungsverlauf bedingen. Messinstrumente wie der PHQ-9 zur Erfassung



der Depressivitat sowie das ESSI erwiesen sich als valide Verfahren. Die hier gewonnenen
Erkenntnisse erleichtern die Identifikation von mannlichen und weiblichen Risikopatienten fur einen

ungiinstigen Erholungsverlauf und bilden damit den Ausgangspunkt fiir gezielte therapeutische
Interventionen.



1.2 Einleitung

Mit etwa 93.000 Operationen pro Jahr (davon ca. 25% Frauen) gehdrt die aortokoronare Bypass-
Operation zu den am haufigsten durchgefiihrten chirurgischen Eingriffen in Deutschland [1]. Verengte
KoronargeféalRe werden bei diesem Verfahren mit kérpereigenen Venen und Arterien Gberbriickt, so dass
die Sauerstoffversorgung des Herzen verbessert wird. Mehrere Untersuchungen der vergangenen Jahre
zeigten hohere Mortalitdts- und Morbiditatsraten weiblicher Bypass- Patienten im Vergleich zu
mannlichen Patienten. Insbesondere die Frihmortalitat der Frauen liegt erheblich héher als die der
Manner [2-4]. Neben den Kklassischen klinischen Bewertungskriterien (z.B. Mortalitat,
Rehospitalisierung) wachst seit einigen Jahren das Interesse an der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat
(HRQoL) als Messinstrument fir den Erfolg der Bypass-Operation. Verschiedene Studien zeigten
seitdem, dass Frauen eine niedrigere postoperative HRQoL berichten als Manner [5,6]. Dabei muss
jedoch berticksichtigt werden, dass Frauen bereits vor der Operation starkere Einschrankungen in der
HRQoL angeben als Manner [5-7]. Zudem unterscheiden sich mannliche und weibliche Patienten
hinsichtlich einer Vielzahl soziodemographischer und klinischer Charakteristika. So sind weibliche
Patienten in der Regel alter als ménnliche Patienten, leiden mit hdherer Wahrscheinlichkeit an Diabetes
oder Bluthochdruck und sind in unterschiedlichem Male durch weitere komorbide Erkrankungen
belastet [6].

Neben klinischen Faktoren bedingen auch psychosoziale Variablen den Erholungsverlauf nach Bypass-
Operation und tragen moglicherweise zu den bestehenden Geschlechterunterschieden bei. Eine der am
haufigsten untersuchten psychologischen Variablen in der Kardiologie ist die Depressivitat. Es ist
bekannt, dass Frauen in der Allgemeinbevélkerung ungefahr doppelt so haufig an Depressionen leiden
wie Manner [8]. Ein vergleichbares Geschlechterverhéltnis wurde auch bei Bypass-Patienten berichtet
[9]. Verschiedene Studien zeigten zudem, dass Depressivitat im Kontext der Bypass-Operation mit
erhéhten Mortalitatsraten [10] und einem schlechteren Erholungsverlauf im Sinne der HRQoL [11]
assoziiert ist. Auch soziale Unterstltzungsprozesse [12] und subjektive Krankheitstheorien [13] wurden
als psychosoziale Determinanten des Erholungsverlaufs bei kardiovaskuldaren Erkrankungen diskutiert.
Allerdings differenzieren nur wenige der vorhandenen Studien an Bypass-Patienten nach dem
Geschlecht.

Es ist heute davon auszugehen, dass psychosoziale Variablen einen Einfluss auf den Verlauf nach
Bypass-Operation haben. Dabei ist jedoch die Rolle des Geschlechts unzureichend geklért. VVorhandene
Befunde aus amerikanischen oder skandinavischen Studien sind aufgrund soziokultureller Unterschiede
auf deutsche Verhaltnisse nur bedingt Gbertragbar. Deutsche Studien mit ausreichenden Fallzahlen sind
notwendig, um das Verstdndnis von Geschlechterunterschieden im perioperativen Verlauf der Bypass-
Operation zu erweitern. Die vorliegende Arbeit, welche im Rahmen einer groRen prospektiven Studie am
Deutschen Herzzentrum durchgefiihrt wurde, soll einen Beitrag leisten. Unter Beriicksichtigung der

Geschlechterperspektive werden klinische, psychische und soziale Variablen analysiert.



1.3 Zielstellung

Das Ubergeordnete Ziel dieser Arbeit lag in einem Vergleich der HRQoL von maénnlichen und
weiblichen Bypass-Patienten sowie in der Analyse psychosozialer Determinanten der HRQoL unter
Beriicksichtigung moglicher Geschlechterunterschiede.

Basierend auf dem aktuellen Stand der Forschung wurden folgende Teilziele festgelegt und

entsprechende Fragestellungen formuliert:

1.3.1 Geschlechterunterschiede in der Lebensqualitit vor aortokoronarer Bypass-Operation

Da sich ménnliche und weibliche Bypass-Patienten hinsichtlich einer Vielzahl klinischer Parameter
unterscheiden [6], bleibt unklar, ob weibliches Geschlecht ein unabhdngiger Pradiktor fur eine
schlechtere HRQoL ist. Unter Anwendung der Methode des Propensity Score Matching sollen Manner
und Frauen mit vergleichbaren klinischen Charakteristika (klassische Risikofaktoren, Laborwerte,
medikamentdse Behandlung, komorbide Erkrankungen) einander zugeordnet werden. Ziel ist es,
Geschlechterunterschiede in  der prdoperativen HRQoL unabhdngig vom  klinischen
Risikofaktorenprofil zu analysieren.

Fragestellung 1: Zeigen weibliche Bypass-Patienten unabhangig vom Gesundheitsstatus eine

geringere praoperative HRQoL als mannliche Patienten?

1.3.2 Geschlechterunterschiede im Erholungsverlauf ein Jahr nach aortokoronarer Bypass-

Operation

Wahrend einige Studien einen vergleichbaren Erholungsverlauf trotz unterschiedlicher Ausgangswerte
bei Frauen und Mannern nach Bypass- Operation zeigen [14,15], postulieren andere einen geringeren
Zuwachs der HRQoL bei weiblichen Patienten [5,6]. Unter Anwendung der Propensity Score Methode
sollen Geschlechterunterschiede in der Verdnderung der physischen HRQoL ein Jahr nach Bypass-
Operation unabhéngig vom préaoperativen klinischen Parametern analysiert werden. Zusatzlich soll der
Einfluss erhéhter Depressivitatswerte auf Geschlechterdifferenzen in der HRQoL bestimmt werden.

Fragestellung 2: Zeigen mannliche und weibliche Patienten unabhéngig vom préoperativen
Gesundheitsstatus und unter zusatzlicher Beriicksichtigung depressiver Symptome unterschiedliche

Erholungsverlaufe in Hinblick auf die physische HRQoL ein Jahr nach Bypass-Operation?

1.3.3 Depressivitats-Screening bei Bypass-Patienten: Eine Raschanalyse zweier Messinstrumente

Das Depressionsmodul der Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS-D) und des Patient Health
Questionnaires (PHQ-9) finden bei dem Depressivitatsscreening von Herzpatienten eine breite
Anwendung. Bisherige Vergleiche der Messinstrumente belegten sehr gute psychometrische
Eigenschaften beider Skalen [16,17], unterliegen jedoch den methodischen Begrenzungen der
klassischen Testtheorie. Unter Anwendung der modernen Raschanalyse soll die zugrundeliegende
latente Struktur beider Messinstrumente einzeln und Uber die Skalen hinweg analysiert werden.

Dariber hinaus soll untersucht werden, ob einzelne Items in Abhéngigkeit von Geschlecht oder Alter



trotz gleicher Depressivitdtsauspragung unterschiedlich beantwortet werden, d.h. eine differentielle
Itemfunktion aufweisen.

Fragestellung 3: Erfassen der PHQ-9 und der HADS-D das gleiche eindimensionale Konstrukt und
sind die Instrumente bei Mannern und bei Frauen, hohen und jungen Alters gleichermallen

einsetzbar?

1.3.4 Die Pradiktoren depressiven Risikos vor aortokoronarer Bypass-Operation

Um die friihzeitige Identifikation depressiver Symptome bei Bypass-Patienten zu verbessern und eine
zielgerichtete Diagnostik zu ermdglichen, ist die Kenntnis von Variablen, die mit erhohten
Depressivitatswerten assoziiert sind, nitzlich. Durch die Bildung verschiedener Vorhersagemodelle
sollen soziodemographische Variablen und klinische Faktoren (kardiale Parameter, komorbide
Erkrankungen, Risikofaktoren sowie Behandlungsvariablen) systematisch in ihrem relativen Einfluss
auf das praoperative depressive Risiko untersucht werden.

Fragestellung 4: Welche soziodemographischen Variablen, welche Aspekte der kardialen Erkrankung,
welche Risikofaktoren und welche Behandlungsvariablen bilden unabhéangige Pradiktoren des

depressiven Risikos bei Bypass-Patienten?

1.3.5 Die Rolle von Kausalattributionen im Kontext der aortokoronaren Bypass-Operation

Als kognitive Determinanten der Krankheitsanpassung wird den subjektiven Krankheitsreprésentationen
der Patienten eine entscheidende Rolle zugeschrieben [13]. Im Rahmen dieser Arbeit sollen die
Kausalattributionen, d.h. die von den Patienten vermuteten Ursachen fur ihre Herzerkrankung,
untersucht werden. Einen wesentlichen Schwerpunkt bildet hierbei die Analyse von
Geschlechterunterschieden in den subjektiven Ursachenzuschreibungen. Zudem soll der Zusammenhang
zwischen Kausalattributionen und depressiven Symptomen bestimmt werden.

Fragestellung 5: Unterscheiden sich mannliche und weibliche Bypass-Patienten in ihren
Kausalattributionen und tragen unglinstige Kausalattributionen mannlicher und weiblicher Patienten

zu depressiven Symptomen bei?

1.3.6 Das ESSI-D: Ein Instrument zur Erfassung der sozialen Unterstlitzung bei Bypass-

Patienten

Obwonhl verschiedene Studien einen prognostischen Zusammenhang zwischen einem niedrigen Ausmaf
an sozialer Unterstiitzung und einem schlechteren Erholungsverlauf belegen [12], besteht bis heute
Uneinigkeit hinsichtlich der Konzeptualisierung und Messung sozialer Unterstiitzungsprozesse [18]. Fiir
das im angloamerikanischen Sprachraum entwickelte und vielfach eingesetzte ENRICHD Social Support
Inventory (ESSI) soll eine deutsche Adaptation vorgenommen werden und hinsichtlich der

psychometrischen Eigenschaften bei Bypass-Patienten im Geschlechtervergleich tberprift werden.



Fragestellung 6: Ist die deutsche Adaptation des englischen ESSI ein reliables und valides
Messinstrument zur Erfassung sozialer Unterstiitzungsprozesse bei weiblichen und ménnlichen

Bypass-Patienten?

1.4 Methodik

1.4.1 Studiendesign
Die vorliegende Arbeit wurde innerhalb des Teilprojekts 13 (TP 13: ,,Geschlechtsspezifische

Unterschiede in der Bedeutung von Herzinsuffizienz, Hormonstatus und psychosoziale Faktoren fir
die Prognose nach aortokoronarer Bypass-Operation®) des Kompetenznetzes ,,Herzinsuffizienz*
durchgefuhrt. Bei dem TP13 handelt es sich um eine prospektive L&ngsschnittstudie, deren
Datenerhebung am Deutschen Herzzentrum Berlin im Zeitraum von Januar 2005 bis Juli 2008
erfolgte. Nachdem das Ethikvotum vorlag, wurden insgesamt 1917, Patienten bei denen eine
aortokoronare Bypass-Operation geplant war, um ihr Einverstandnis zur Studienteilnahme gebeten.
Davon erfiillten 1587' Patienten die Einschlusskriterien (Alter > 18 Jahre, ausreichende
Deutschkenntnisse) und willigten in die Studienteilnahme ein. Die Datenerhebung erfolgte zu drei
Messzeitpunkten: Der erste Messzeitpunkt (t1) lag ein bis drei Tage vor der Operation. Acht Wochen
nach der Operation erfolgen postalisch die zweite (t2) und ein Jahr nach der Operation die dritte
Befragung (t3). Soziodemographische Daten und Klinische Variablen wurden den drztlichen

Prifbdgen enthommen, zuséatzliche intraoperative Parameter dem Operations- und Entlassungsbericht.

1-3 Tage vor der OP 2 Monate nach der OP 1 Jahr nach der OP

OoP
T1 T2 T3

Abbildung 1. Studiendesign

1.4.2 Stichprobengréfie und -beschreibung

Von den 1587 Patienten, die von Januar 2005 bis Juli 2008 in die Studie eingeschlossen wurden,
waren 372 (23,4%) Frauen. Das Durchschnittsalter der mannlichen Patienten betrug 65,8 Jahre
(SD=8,7), das Durchschnittsalter der weiblichen Patienten 70,5 Jahre (SD=9,4). An der dritten
Erhebungsphase nahmen noch 990 Patienten teil, davon 198 (20%) weibliche Patienten.
Einhundertundzwolf Patienten verstarben innerhalb des ersten Jahres nach der Operation. Weitere
Grinde fur den Studienabbruch lagen in der Verschlechterung des gesundheitlichen Zustandes sowie

einem verminderten Interesse an der Fortsetzung der Studienteilnahme. Patienten, die zum dritten

! Die StichprobengréRen variieren in Abhangigkeit von den Erhebungszeitraumen und den studienspezifisch

definierten Einschlusskriterien
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Messzeitpunkt nicht mehr teilnahmen, waren haufiger weiblich (45.2% vs. 34.3%, ;> = 14.38, p <
0.001), hatten eine schlechtere links-ventrikulare Ejektionsfraktion (LVEF) (51.92 + 14.32 vs. 55.94 +
13.47,t=-5.454, p <0.001), eine geringere korperliche Funktionsfahigkeit (47.23 £ 26.96 vs. 55.14 +
26.56, t =-5.672, p < 0.001) und mehr depressive Symptome (6.63 £ 5.6 vs. 5.6 + 4.28, t =-4.163, p <

0.001) als Patienten die zu beiden Messzeitpunkten teilnahmen.

1.4.3 Erhebungsinstrumente

Die gesundheitshezogene Lebensqualitat wurde mit dem 36-item Medical Outcomes Study Short-
Form Health Survey (SF-36) [19, deutsche Version: 20] erhoben. Der Fragebogen erfasst mit 8
Subskalen verschiedene Indikatoren subjektiver Gesundheit, welche sich einer kdrperlichen und einer
psychischen Dimension zuordnen lassen. Zur korperlichen Dimension gehdren die Subskalen
Kérperliche Funktionsfahigkeit, Korperliche Rollenfunktion, Koérperliche Schmerzen und Allgemeine
Gesundheitswahrnehmung. Die psychische Dimension umfasst die Subskalen Vitalitat, Soziale
Funktionsféahigkeit, Emotionale Rollenfunktion und Psychisches Wohlbefinden.

Depressive Symptome wurden mit der Depressionsskala der Hospital Anxiety and Depression Scale
(HADS) [21, deutsche Version: 22] und dem Depressionsmodul des Patient Health Questionnaire
(PHQ-9) [23, deutsche Version: 24] erfasst. Der HADS wurde gezielt fiir Patienten mit somatischen
Erkrankungen entwickelt und misst mit 7 Items ausschlieBlich kognitive Aspekte depressiver
Erkrankungen wéhrend der letzten Woche. Der PHQ-9 erfragt mit 9 Items das Vorhandensein der
einzelnen DSM-IV Kriterien einer Major Depressiven Episode in den vergangenen zwei Wochen und
integriert somit auch somatische Symptome. Untersuchungen belegen fiir beide Depressivitatsskalen
eine ausgezeichnete Reliabilitat und Validitét [16,25].

Die Kausalattributionen wurden mit einer adaptierten Version des Iliness Perception Questionnaires
(IPQ) erhoben [26]. Die 7 Einzelitems erfragen, worin Patienten die Ursachen ihrer Erkrankung sehen:
Stress, Gene, Gesundheitsverhalten, Personlichkeit, Fugung/Schicksal, Umwelt oder eine andere
Ursache. Das 4-stufige Antwortformat erstreckt sich auf einer Skala von ,,stimmt nicht“ bis ,,stimmt
genau®,

Zur Erfassung der sozialen Unterstiitzung wurde eine deutsche Ubersetzung des ENRICHD Social
Support Inventory (ESSI) [27] gebildet und validiert. Das ESSI wurde urspriinglich speziell fiir
Patienten nach Myokardinfarkt entwickelt und erfragt anhand von 5 Items berwiegend Aspekte der

wahrgenommenen emotionalen Unterstitzung.

1.4.4 Statistische Analyseverfahren

Vor der Uberpriifung der zentralen Hypothesen wurde der Datensatz hinsichtlich fehlender Werte und
Ausreifler analysiert und bereinigt [28]. Hierfir wurden Haufigkeitszahlungen durchgefihrt,
deskriptive Kennwerte und interne Konsistenzen tberprift, univariate und multivariate Verteilungen

analysiert sowie gegebenenfalls Skalen transformiert. Zudem wurden in Abhéngigkeit von der
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Fragestellung und dem Ausmall bzw. der Einflussstarke der fehlenden Werte in einzelnen
Datenanalysen modellbasierte Imputationsverfahren angewandt um Antwortausfalle zu ersetzen.

Fur den Vergleich der Depressivitatsskalen PHQ-9 und HADS-D wurde eine Raschanalyse
durchgefuhrt. Das Raschmodell basiert auf der probabilistischen Testtheorie und betrachtet einzelne
Itemantworten als manifeste (beobachtbare) Indikatoren eines einzigen zugrundeliegenden latenten
Konstrukts. Zur Uberpriifung der Modellannahmen wurden fiir jedes Item Infit- und Outfit-Werte
berechnet und sukzessive ltems mit unzureichendem Itemfit eliminiert. Weiter wurden die ltems
hinsichtlich differentieller Itemfunktionen (DIF) analysiert. Hiermit kann die Giltigkeit des
Messmodells in einzelnen Subgruppen geprift und Antwortverzerrungen in Abhéngigkeit von
externen Variablen wie Alter und Geschlecht entdeckt werden.

Bei der Uberpriifung der Unterschieds-/ Zusammenhangshypothesen kamen in Abhangigkeit von der
Fragestellung bivariate (z.B. Produkt-Moment-Korrelationen, T-Tests fur unabhdngige und abhangige
Stichproben, x*-Tests) und multiple Analyseverfahren (z.B. hierarchische lineare oder logistische
Regressionsanalysen) zur Anwendung. Da diese Verfahren aufgrund statistischer Restriktionen immer
nur eine begrenzte Anzahl von Variablen einbeziehen kénnen, wurde die Methode des Propensity
Score Matching eingesetzt [29]. Mit diesem Matchingverfahren ist es méglich, Gruppen zu bilden, die
hinsichtlich der Kovariaten vergleichbare Charakteristika aufweisen und somit die HRQoL von Frauen
und Ménnern unabhangig vom klinischen Risikofaktorenprofil zu vergleichen. Dazu wird zunéchst ein
sog. ,,Propensity Score* (deutsch: Hang/Neigung) berechnet, welcher das gegebene Kovaritenprofil
der einzelnen Patienten charakterisiert. Auf Basis dieses Wertes kdnnen dann in einem zweiten Schritt
Méanner und Frauen einander zugeordnet werden. Dies erfolgte mit dem Nearest-Neighbor
Algorithmus ohne Zuriicklegen. Aufgrund der resultierenden Abhéangigkeit der Stichproben sowie der
reduzierten StichprobengréBen wurden anschlieBend statistische Verfahren fiir abhdngige Stichproben
(t-Test fiir gepaarte Stichproben, McNemar Test) verwendet und Effektstarken miteinander verglichen.
Die statistische Auswertung der Daten erfolgte mit SPSS 15.0, die Auswertung der
Strukturgleichungsmodelle mit AMOS.

1.5 Ergebnisse

1.5.1 Geschlechterunterschiede in der Lebensqualitit vor aortokoronarer Bypass-Operation

Ménnliche und weibliche Patienten, die sich einer Bypass-Operation unterziehen, unterschieden sich
hinsichtlich einer Vielzahl klinischer Parameter (z.B. Alter, Hypertonie, komorbide
Schilddrusenerkrankung). Ein Vergleich der praoperativen HRQoL zeigte, dass sich Frauen auf allen
Subskalen des SF-36 starker beeintréchtigt fuhlten als Méanner. Um die Geschlechterunterschiede
unabhéngig vom préoperativen Gesundheitsstatus beschreiben zu kdnnen, wurden mit der Methode
des Propensity Score Matchings 299 Ménner und 299 Frauen mit dhnlichem Risikofaktorenprofil
einander zugeordnet. In der gematchten Stichprobe reduzierten sich die Geschlechterunterschiede in

der HRQoL, waren aber lediglich in den Subskalen Koérperliche Schmerzen und Allgemeine
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Gesundheitswahrnehmung nicht mehr signifikant. Bei einem Vergleich der Effektgréfien zwischen
ungematchter und gematchter Stichprobe zeigte sich auf den Subskalen Korperliche
Funktionsféhigkeit, Korperliche Rollenfunktion, Korperliche Schmerzen und der Allgemeinen
Gesundheitswahrnehmung die stirkste Abnahme der Geschlechterdifferenzen. Mit Ausnahme der
Vitalitdt ergaben sich fir die psychischen Subskalen durch das Matching nur geringfligige

Veranderungen in den Geschlechterunterschieden.

1.5.2 Geschlechterunterschiede im Erholungsverlauf ein Jahr nach aortokoronarer Bypass-

Operation

Nachdem mittels der Propensity Score Matching Methode erneut eine vergleichbare Verteilung
klinischer Variablen von Mannern und Frauen realisiert wurde, zeigten langsschnittliche Analysen bei
beiden Geschlechtern eine signifikante Zunahme der physischen HRQoL ein Jahr nach der Operation.
Frauen waren jedoch insgesamt hinsichtlich der korperlichen Funktionsféhigkeit, der kdrperlichen
Rollenfunktion und den kérperlichen Schmerzen starker beeintrachtigt als Manner. Die weiterflihrende
Analyse der Effekte von Depressivitat bestatigte einen signifikanten Einfluss des praoperativen
Depressionsniveaus auf die Veranderung der korperlichen Funktionsfahigkeit, der korperlichen
Rollenfunktion und der korperlichen Schmerzen. Dennoch blieb weibliches Geschlecht auch nach
Adjustierung flr die Baseline-HRQoL, die Schulbildung, den Partnerstatus und die Depressivitét ein
signifikanter Préadiktor fur eine geringere Korperliche Rollenfunktion, aber nicht mehr fiir Kérperliche

Funktionsfahigkeit, Kérperliche Schmerzen und Allgemeine Gesundheitswahrnehmung.

1.5.3 Depressivitats-Screening bei Bypass-Patienten: Eine Raschanalyse zweier Messinstrumente

Um die zugrunde liegende Struktur von PHQ-9 und HADS-D zu bestimmen, wurden die Skalen
zundchst separat analysiert. Die individuelle Rasch-Analyse des HADS-D zeigte, dass Item 1 (Ich
kann mich heute noch so freuen wie friiher), Item 2 (Ich kann lachen und die lustige Seite der Dinge
sehen), Item 3 (Ich fuhle mich gliicklich) und Item 6 (Ich blicke mit Freude in die Zukunft) das
zugrunde liegende Konstrukt am besten widerspiegeln. Hinsichtlich des PHQ-9 représentierten
folgende Items das zugrunde liegende latente Konstrukt am besten: Item 1 (wenig Interesse oder
Freude an ihren Tatigkeiten), Item 2 (Niedergeschlagenheit, Schwermut oder Hoffnungslosigkeit) und
Item 4 (Mudigkeit oder das Gefiuhl, keine Energie zu haben). Die gemeinsame Rasch-Analyse von
HADS-D und PHQ-9 ergab, dass genau die Items, welche die Einzelskalen am besten reflektieren
auch das gemeinsame Konstrukt widerspiegeln (zuztglich HADS-D Item 4 und 7). Die anschliel3ende
DIF-Analyse zeigte keine altersabhéngigen Unterschiede im Antwortverhalten. Allerdings stimmten
Ménner haufiger Item 1 und Item 7 des HADS-D zu, wéhrend Frauen hdufiger Item 2 und Item 4 des

PHQ-9 bejahten. Dabei gilt es jedoch zu beachten, dass lediglich der Geschlechterunterschied im ltem
7 des HADS-D (Ich kann mich an einem guten Buch, einer Radio- oder Fernsehsendung erfreuen) als

substantiell zu bewerten ist.
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1.5.4 Die Pradiktoren depressiven Risikos vor aortokoronarer Bypass-Operation

Insgesamt wiesen 21.6% der Patienten vor der Bypass Operation erhéhte Depressivitatswerte (PHQ-9
< 10) auf, wobei 9.2% der Patienten gemill dem PHQ-9 Algorithmus die Kriterien einer depressiven
Episode erflillten. Erhéhte Depressivitatswerte waren bei weiblichen Patienten doppelt so haufig wie
bei méannlichen Patienten (34.7% vs. 17.9%, p < 0.001). Bivariate Analysen zeigten, dass sich
depressive Patienten hinsichtlich einer Vielzahl soziodemographischer Variablen, kardialer Parameter,
komorbider Erkrankungen und der medikamenttsen Behandlung von weniger depressiven Patienten
unterschieden. Die Ergebnisse der multiplen logistischen Regression ergaben, dass zusatzlich zu
jungerem Alter, weiblichem Geschlecht, niedrigerer Schulbildung und dem Leben ohne Partner,
Ruhedyspnoe, Belastungsdyspnoe, vergangener Myokardinfarkt, komorbide Erkrankungen sowie die
Medikation mit Beruhigungsmitteln unabhéngige signifikante Préadiktoren erhohter praoperativer

Depressivitatswerte waren.

1.5.5 Die Rolle von Kausalattributionen im Kontext der aortokoronaren Bypass-Operation

Als hdufigste Kausalattributionen wurden von beiden Geschlechtern Stress (47.8%), gefolgt von
genetischen Ursachen (42.5%), aufgeflihrt. Wé&hrend mannliche Patienten ihre Herzerkrankung jedoch
haufiger auf ihr Gesundheitsverhalten zurtckfuhrten (M&nner: 40.2% vs. Frauen: 26.9%, p < 0.001),
machten Frauen eher das Schicksal verantwortlich (Frauen: 34.7% vs. Manner 25.7%, p = 0.012). Die
Ursachenzuschreibungen der Patienten Kkorrelierten in erwarteter Richtung mit klinischen und
soziodemographischen Faktoren. So attribuierten rauchende Patienten mit héherem BMI ihre
Herzerkrankung haufiger auf das Gesundheitsverhalten. Auch nach der Adjustierung fiir eine Vielzahl
konfundierter Variablen mit Hilfe logistischer Regressionsmodelle blieb das Geschlecht ein
unabhéngiger Pradiktor fur Attributionen auf Schicksal.

Querschnittliche Analysen zeigten, dass Attributionen auf Stress, Attributionen auf Personlichkeit
sowie Attributionen auf das Schicksal mit hoheren Depressivitdtswerten assoziiert sind. Auch
langsschnittlich pradizierten Attributionen auf Stress und Personlichkeit einen Zuwachs an
depressiven Symptomen innerhalb eines Jahres nach Bypass-Operation. Diese Assoziationen
bestanden unabhangig von soziodemographischen Faktoren und anderen relevanten Konfoundern.

Keiner der untersuchten Interaktionsterme (Geschlecht X Attribution) wurde signifikant.

1.5.6 Das ESSI-D: Ein Instrument zur Erfassung der sozialen Unterstitzung bei
Bypass-Patienten

Die Uberprifung der deutschen Adaptation des englischen ESSI zeigte gute psychometrische
Eigenschaften des Messinstruments: Cronbachs Alpha der Gesamtskala lag bei a = 0.89. Die
konfirmatorische Faktoranalyse bestétigte die einfaktorielle Struktur der Skala. Hinweise auf die
konvergente Validitét lieferten positive Korrelationen mit Partnerschaft und Kindern. Zudem waren
eine bessere Soziale Funktionsfahigkeit und eine bessere Korperliche Funktionsfahigkeit mit hdherer

sozialer Unterstiitzung korreliert, wéhrend eine ausgepragte depressive Symptomatik negativ mit
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sozialer Unterstlitzung zusammenhing. Eine Dichotomisierung der Skala in Anlehnung an die
englische Originalversion ergab eine Gruppe von 15.5% der Patienten mit niedriger sozialer
Unterstitzung. In dieser Gruppe befanden sich signifikant mehr Frauen als Ménner (20.5% vs. 14.1%,
p = 0.005). Weitergehende geschlechtsspezifische Analysen zeigten, dass lediglich bei mannlichen

Patienten der Partnerstatus mit dem Ausmal} sozialer Unterstiitzung zusammenhing.

1.6 Diskussion

Die Ergebnisse dieser Arbeit belegen, dass psychosoziale Variablen, zusétzlich zu klinischen
Parametern, einen Einfluss auf Geschlechterunterschiede in der HRQoL nach Bypass-Operation
haben. Um die stérkere Beeintrachtigung weiblicher Patienten im Vergleich zu mannlichen Patienten
zu verstehen, werden im Rahmen dieser Arbeit Geschlechteraspekte in der Erfassung und Analyse
psychosozialer Variablen herausgearbeitet, sowie Zusammenhdnge zum Erholungsverlauf

beschrieben.

1.6.1 Diskussion der Originalarbeiten

Ahnlich wie in anderen Studien [6] unterschieden sich Manner und Frauen unserer
Untersuchungspopulation in ihrem prdoperativen Gesundheitszustand betrachtlich. So waren Frauen
beispielsweise alter, haufiger an Hypertonie erkrankt und starker durch komorbide Erkrankungen, wie
Schilddrisendysfunktionen beeintrachtigt. Zudem fihlten sich weibliche Patienten sowohl in den
psychischen als auch in physischen Aspekten der HRQoL starker eingeschrankt als mannliche
Patienten. Mit der Methode des Propensity Score Matching war es nun mdglich, die
Geschlechterunterschiede in der HRQoL unabhangig vom klinischen Profil zu analysieren. Doch auch
nach dem Matching méannlicher und weiblicher Patienten blieb die prdoperative Geschlechterdifferenz
in sechs der acht Subskalen des SF-36 signifikant [30]. Dartiber hinaus zeigte unsere langsschnittliche
Analyse, dass auch ein Jahr nach der Operation Frauen eine geringere HRQoL berichten — und das
ebenfalls unabhangig vom préaoperativen klinischen Profil [31]. Das Frauen und Ménner in unserer
Studie - trotz unterschiedlicher Ausgangswerte - eine vergleichbare Besserung in ihrer HRQoL
innerhalb eines Jahres aufwiesen, ist in Einklang mit einzelnen friheren Studien [14,15].
Widersprichliche Studienergebnisse [6,32] sind zumeist auf Unterschiede in dem erfassten
Zeitrahmen, in der Stichprobenzusammensetzung bzw. der Stichprobengréf3e zurtickzufiihren. Unsere
Analyse zeigte ferner, dass die postoperativen Geschlechterunterschiede in der HRQoL durch
psychosoziale Variablen beeinflusst werden: Nachdem das Ausmal der Depressivitat berticksichtigt
wurde, zeigten Frauen nur noch in Hinblick auf die Veranderung der korperlichen Rollenfunktion eine
stirkere Beeintrachtigung, aber nicht mehr auf den weiteren physischen Subskalen des SF-36 [31].
Wie schon in vergangenen Studien gezeigt [33], waren depressive Symptome mit einem schlechteren
Erholungsverlauf in Hinblick auf die HRQoL assoziiert. Dieser Befund unterstreicht die Forderung
[34], Patienten mit depressiven Symptomen zeitnah zu identifizieren, um im Sinne eines optimalen

Patientenmanagements therapeutische Interventionen zur Behandlung der depressiven Symptome zu
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bahnen. Zur Erfassung depressiver Symptome stehen mehrere Messinstrumente zur Verfligung.
Unterschiede in den Depressivitatsskalen betreffen die Itemzahl, die Anzahl somatischer Items sowie
die betrachtete Zeitspanne. Bisher war unklar, ob die Instrumente dennoch das gleiche Konstrukt
messen und ob sie bei Mannern und bei Frauen, hohen und jungen Alters, gleichermaflen einsetzbar
sind. Die gemeinsame Raschanalyse der zwei Depressivititsskalen PHQ-9 und HADS-D zeigte, dass
beide Instrumente ein gemeinsames eindimensionales Kernkonstrukt représentieren, welches aus sechs
Items des HADS-D und drei ltems des PHQ-9 besteht [35]. Dabei zeigten sich auf keinem Item
substantielle Unterschiede im Antwortverhalten in Abhangigkeit vom Geschlecht oder Alter. In
Hinblick auf den PHQ-9 kristallisierten sich interessanterweise die zwei Items der Kurzform, dem
PHQ-2, heraus. Dieser Befund unterstiitzt den Einsatz des PHQ-2 als ein 6konomisches und reliables
Messinstrument fiir das Screening von Depressivitat.

Neben kurzen validen Messinstrumenten kann auch das Wissen um Pradiktoren depressiver
Erkrankungen bei der Identifikation von Risikopatienten hilfreich sein. Zusétzlich zu jlingerem Alter,
weiblichem Geschlecht, niedrigerer Schulbildung und dem Leben ohne Partner waren in unserer
Studie Ruhedyspnoe, Belastungsdyspnoe, vergangener Myokardinfarkt, komorbide Erkrankungen
sowie die Medikation mit Beruhigungsmitteln unabhangige signifikante Prédiktoren erhohter
praoperativer Depressivitatswerte [36]. Dabei zeigten sich besonders enge Assoziationen zwischen den
soziodemographischen Variablen und den Depressivitatswerten. In Einklang mit einer Vielzahl
anderer Befunde [9] waren auch in unserer Studie Frauen nahezu doppelt so haufig depressiv wie
Maéannern. Bis heute gibt es keine einheitlich akzeptierte Theorie Uber die Ursache dieser
Geschlechterdifferenzen. Mdoglicherweise tragt die hohere soziale Akzeptanz depressiver
Erkrankungen beim weiblichen Geschlecht dazu bei, dass depressive Symptome von Frauen eher
geaullert werden [37]. Ferner wird diskutiert, ob die weibliche Tendenz in Stresszeiten zu ruminieren
mit hoheren Depressivitatswerten einhergeht [38]. Auch unterschiedliche Attributionsmuster von
Frauen und Ménnern konnten die Geschlechterdifferenzen in den Depressivitatswerten bedingen. Die
vorliegende Arbeit zeigte, dass Frauen ihre Erkrankung eher dem Schicksal zuschrieben wahrend
Maénner héaufiger ihr Gesundheitsverhalten als urséchlich angaben [39]. Der Geschlechterunterschied
in den Ursachenzuschreibungen auf das Gesundheitsverhalten war zu einem Teil auf die hohere
Prévalenz gesundheitsschéadigender Verhaltensweisen, wie beispielsweise das Rauchen von Mannern,
zuriickzufiihren. Die bei den Frauen verbreitetere Vorstellung, dass ihre Erkrankung durch das
Schicksal bedingt ist, konnte hingegen nicht durch andere Studienvariablen wie Alter, Bildung, soziale
Unterstutzung, klinische Variablen und Gesundheitsverhalten erklart werden. Maoglicherweise liegt
dem ein geringeres Gefuihl der Kontrollierbarkeit von Frauen zugrunde [40], welches ebenfalls als
Ursache der beschriebenen Geschlechterdifferenzen in der Depressivitat diskutiert wurde [41]. Weitere
Analysen zeigten, dass — unabhéngig vom Geschlecht — Ursachenzuschreibungen auf Personlichkeit
und auf Stress sowohl im Querschnitt als auch im L&ngsschnitt mit hoheren Depressivitatsraten

assoziiert waren. Mdglicherweise resultieren aus einzelnen Dimensionen dieser Attributionen (z.B.
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internal, global, unkontrollierbar) Gefuhle von Hilflosigkeit und Resignation, welche schlieflich zu
depressiven Entwicklungen beitragen konnen. Um diese Hypothese zu priifen, mussten zukiinftige
Studien differenzierter erheben, was die Patienten mit den einzelnen Ursachenfaktoren meinen.
Weitaus hdufiger als kognitive Prozesse wurden in der Vergangenheit soziale Faktoren mit der
Bewdéltigung von Krankheiten in Verbindung gebracht. Hier hat sich die soziale Unterstiitzung als ein
wichtiger Ressourcenfaktor gezeigt. Mit der deutschen Adaptation des ESSI-D steht nun ein
6konomisches, valides und reliables Messinstrument zur Erfassung der wahrgenommenen emotionalen
Unterstiitzung bei Bypass-Patienten zur Verfugung [42]. Es fiel besonders auf, dass lediglich 15% der
Patienten eine geringe soziale Unterstiitzung angaben. Dies ist vermutlich auf den Zeitpunkt der
Befragung zurlickzufuhren, da im Kontext akuter Belastung die Zuwendung der Menschen aus der
néchsten Umgebung stark an Bedeutung gewinnt. Der Befund, dass mehr Frauen als Mé&nner eine
geringere soziale Unterstlitzung berichten, stimmt mit Ergebnissen aus mehreren Studien mit kardialen
Patienten Uberein [27]. Allerdings mussen auch hier Unterschiede in der Ausgangslage ménnlicher
und weiblicher Bypass-Patienten berlcksichtigt werden. Insbesondere das hohere Alter weiblicher
Bypass-Patienten und das hdufigere Leben ohne einen Partner mag zu einer Unterschitzung der

wahrgenommenen Unterstiitzung von Frauen im Vergleich zu Mannern gefuhrt haben.

1.6.2 Kritische Wiirdigung der Arbeit und Ausblick

Einschrankungen hinsichtlich der Generalisierbarkeit der vorliegenden Ergebnisse ergeben sich aus
der monozentrischen Studienlage. Es ist nicht auszuschlieRen, dass aufgrund der guten Reputation des
DHZB, krénkere Patienten Uberwiesen und operiert wurden. Zukinftige Studien kénnten zudem von
dem Einsatz krankheitsspezifischer Skalen zur Erfassung der HRQoL profitieren. Diese sind in der
Lage, besondere, mit der Krankheit verbundene, Einschrankungen aufzudecken und weisen héufig
eine hohere Anderungssensitivitat auf. Allerding ermdglichen nur generische Instrumente Vergleiche
mit anderen Studienpopulationen und der deutschen Normstichprobe. Fur den Einsatz in Studien wird
daher zunehmend empfohlen, zwei Lebensqualitdtsmessinstrumente, ein generisches und ein
spezifisches, einzusetzen.

Eine Starke dieser Arbeit liegt in der grofRen Stichprobe, welche die Analyse von
Geschlechterunterschieden trotz deutlich geringeren Operationszahlen weiblicher Patienten
ermoglicht. Das langsschnittliche Studiendesign erlaubt die Betrachtung von Veranderungen
hinsichtlich der HRQoL und die Untersuchung verschiedener Kklinischer und psychosozialer
Determinanten auf den Veranderungsprozess. Insgesamt gelingt es in konsequenter Weise, dem
biopsychosozialen Modell zu folgen, indem sowohl medizinische Parameter (z.B. Indikatoren der
Krankheitsschwere, komorbide Erkrankungen, medikamentdse Behandlung) als auch soziale
Parameter (z.B. Schulbildung, Partnerstatus, soziale Unterstiitzung) sowie psychologische Variablen
(z.B. Depressivitat, Kausalattributionen) Berticksichtigung finden. Hierzu wurde neben den
klassischen statistischen Analyseverfahren auf neuere methodische Entwicklungen, wie das Propensity

Score Matching und die Raschanalyse zuriick gegriffen.
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1.6.3 Schlussfolgerungen

Zusammenfassend lassen sich auf Grundlage der vorliegenden Arbeit folgende Schlussfolgerungen
ableiten: 1) Weibliche Patienten berichten sowohl vor, als auch nach der Bypass-Operation eine
geringere  HRQoL als mannliche Patienten. 2) Medizinische WVariablen erklaren diesen
Geschlechterunterschied nur zu einem begrenzten Teil. Daneben stellen psychosoziale Variablen
Risikofaktoren fur eine eingeschrankte HRQoL dar. 3) Um die frihzeitige Identifikation dieser
psychosozialen Risikofaktoren zu ermdglichen, wurden Messinstrumente zur Erfassung von
depressiven Symptomen und mangelnder sozialer Unterstlitzung validiert sowie Kklinische und
kognitiv-emotionale Pradiktoren depressiver Symptome bestimmt. 4) Die hier gewonnenen
Erkenntnisse erleichtern die Identifikation von ,,Risikopatienten* fur eine eingeschrankte HRQoL und
bilden den Ausgangspunkt fiir gezielte therapeutische Interventionen, welche das Geschlecht des

Patienten bertcksichtigen sollten.
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