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1 Abstrakt

Einleitung: Bei operativen Patienten wurde bislang die Assoziation von Depressivitdt und
Krankenhausverweildauer vor allem in der kardiovaskuldren Chirurgie untersucht. Sehr selten
sind Studien aus anderen chirurgischen Fachgebieten. In dieser Studie soll untersucht werden,
ob klinisch relevante Depressivitdt bei Patienten diverser chirurgischer Gebiete mit der
Krankenhausverweildauer assoziiert ist. In der Analyse sollen wesentliche somatische

Einflussfaktoren auf die Krankenhausverweildauer beriicksichtigt werden.

Methodik: In dieser prospektiven Beobachtungsstudie wurden 2.624 operative Patienten aus
der Anisthesicambulanz der Klinik fiir Anésthesiologie mit Schwerpunkt operative
Intensivmedizin der Charité - Universititsmedizin Berlin eingeschlossen. Vor der Pri-
medikationsvisite wurde eine computergestiitzte Lebensstilbefragung durchgefiihrt, die unter
anderem verschiedene psychosoziale Selbstbeurteilungsfragebdgen beinhaltete. Es wurden
zur Erfassung von Depressivitit drei standardisierte Screeninginstrumente eingesetzt:
Allgemeine Depressionsskala (ADS-K), World Health Organization 5-Item Well-Being Index
(WHO-5) und Two-Item Patient Health Questionnaire (PHQ-2). Sechs Monate nach der
Operation wurden aus elektronischen Datenverwaltungssystemen der Klinik ergénzende peri-

und postoperative somatische Patientencharakteristika entnommen.

Ergebnisse: Patienten mit klinisch relevanter Depressivitit auf der ADS-K
(n=296; Median: 5 Tage, Interquartilbereich: 3-8 Tage) zeigten eine statistisch signifikant
hohere Krankenhausverweildauer (p<0,001) als Patienten ohne klinisch relevante
Depressivitit (n=2.328; Median: 4 Tage, Interquartilbereich: 2-6 Tage). In der multivariaten
bindr-logistischen Regression mit der abhingigen Variable Krankenhausverweildauer (kleiner
oder gleich Median versus iiber dem Median) zeigte die klinisch relevante Depressivitit
(gemessen mit der ADS-K) eine statistisch unabhédngige Assoziation mit der
Krankenhausverweildauer (OR: 1,822 [95% CI 1,360-2,441], p<0,001) bei gleichzeitiger
Berticksichtigung von Alter, Geschlecht, Klassifikation der American Society of
Anesthesiologists, Charlson Comorbidity Index, chirurgischem Fachgebiet und
Operationsschwere aus dem Physiological and Operative Severity Score for the enUmeration
of Mortality and Morbidity. Unabhingig vom Erhebungsinstrument der Depressivitit hat sich
in den jeweiligen Regressionsmodellen die klinisch relevante Depressivitit als signifikanter
Pradiktor fiir die Krankenhausverweildauer herausgestellt (ADS-K p<0,001, WHO-5 p=0,003,

PHQ-2 p=0,023). Dariiber hinaus konnte in einem erweiterten Regressionsmodell gezeigt

6



werden, dass klinisch relevante Depressivitit ein unabhingiger statistisch signifikanter
Pradiktor (p<0,001) fiir erhohte Krankenhausverweildauer bleibt, wenn weitere
soziodemographische Charakteristika sowie klinische Risikofaktoren fiir Depressivitit
(Partnerschaftsstatus, Erwerbstatigkeitsstatus, Schulbildung, Body Mass Index, Raucherstatus,

alkoholkonsumbezogene Storungen und Drogenkonsum) beriicksichtigt werden.

Schlussfolgerung: Die Assoziation zwischen klinisch relevanter Depressivitidt und erhdhter
Krankenhausverweildauer ist signifikant unabhédngig von Alter, Geschlecht, Schwere der
somatischen Komorbiditét, Schwere der Operation und chirurgischem Fachgebiet. Patienten
mit klinisch relevanter Depressivitit haben ein 82% hoheres Risiko filir einen lédngeren
Krankenhausaufenthalt als Patienten ohne klinisch relevante Depressivitit. Ein moglicher
Behandlungsansatz wire die Einflihrung eines multimodalen psychosozialen Stufenkonzepts
in die Routineversorgung operativer Patienten, das es ermdglicht, klinisch relevante
Depressivitdt im Rahmen einer Screeninguntersuchung zu erkennen und belasteten Patienten

addquate psychotherapeutische und psychiatrische Interventionen anzubieten.

Abstract

Background: Until now the association between depression and hospital length of stay has
rarely been examined in surgical patients outside of cardiovascular surgery. The purpose of
this study was to investigate whether clinically relevant preoperative depression shows an
independent association with hospital length of stay in patients from various surgical fields,

after adjusting for age, gender and important somatic factors.

Methods: In this prospective observational study, a total of 2.624 surgical patients were
included at the preoperative assessment clinics of the Department of Anesthesiology and
Intensive Care Medicine, Charité - Universitdtsmedizin Berlin, Germany. Data were collected
before the preoperative anesthesiological examination within a computer-assisted psycho-
social self-assessment including three screening instruments for depression: Center for
Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D), World Health Organization 5-Item Well-
Being Index (WHO-5) and Two-Item Patient Health Questionnaire (PHQ-2). Data on peri-
and postoperative somatic parameters were obtained from the hospital’s electronic patient

management system six months after the preoperative assessment.



Results: The hospital length of stay of patients with clinically relevant depression on the
CES-D (n=296; median: 5 days, interquartile range: 3-8 days) was significantly longer
(p<0,001) than for patients without depression (n=2.328; median: 4 days, interquartile range:
2-6 days). A multivariate logistic regression model with the binary dependent variable
hospital length of stay (below or equal to the median versus above the median) showed that
the significant association between depression and hospital length of stay persisted
(OR: 1,822 [95% CI 1,360-2,441], p<0.001) when simultaneously including the covariates
age, gender, classification of the American Society of Anesthesiologists, Charlson
Comorbidity Index, surgical field and operative severity rating from the Physiological and
Operative Severity Score for the enUmeration of Mortality and Morbidity. Independent of the
screening instruments, depression was a significant predictor for hospital length of stay
(CES-D p<0,001, WHO-5 p=0,003, PHQ-2 p=0,023). Furthermore, it was shown in an
expanded regression model that the association between depression and hospital length of
stay (p<0.001) remained independent even when including other sociodemographic
characteristics and clinical risk factors for depression (partnership status, employment status,

education, Body Mass Index, smoking status, alcohol use disorders and drug use).

Conclusion: Data suggest that the association of depression and hospital length of stay is
independent of the impact of age, gender, and the somatic factors surgical field, preoperative
physical health, severity of medical comorbidity and extent of surgical procedure. The risk of
having a hospital length of stay above the median was 82% higher in patients with clinically
relevant depression than in patients without clinically relevant depression. Therefore a
multimodal psychosocial stepped care approach of depression therapy might be integrated in

routine care of surgical patients.



2  Einleitung

2.1 Definition, Privalenz und somatische Komorbiditiit der Depressivitét

Der Begriff ,,Depressivitit” beschreibt den aktuellen Zustand seelischer Verstimmung und
umfasst sowohl Zustdnde ausgeprigter depressiver Storungen als auch leichtere Formen der
sogenannten ,.subklinischen Depression® ‘™. Dieser Zustand der Verstimmung duBert sich
hauptséchlich in herabgesetztem Affekt, kann aber auch zu Verinderungen des Verhaltens, zu
Defiziten der Motivation, Kognition und Motorik sowie zu physiologischen oder
endokrinologischen Stérungen fiihren. Dabei konnen korperliche und psychische Symptome
gemeinsam auftreten P 145 Ubersichtin: 6.7)

Die Punktprivalenz deutlich erhdhter bzw. klinisch relevanter Depressivitét betrégt in
der Allgemeinbevolkerung zwischen 8,1-22%, abhédngig vom eingesetzten Erhebungs-

(8-10)

instrument Zum Vergleich betrdgt die Prdvalenz der depressiven Storung, die

tiberwiegend die schweren Formen der Depressivitét abbildet, in der 12-Monats-Pravalenz fiir

an

unipolare Depression 10,7% * 7. Damit zdhlt die depressive Storung zu den weltweit

haufigsten psychischen Erkrankungen .

In fritheren Studien hat sich gezeigt, dass die Prdvalenz von klinisch relevanter
Depressivitit bei Patienten mit chronischen somatischen Erkrankungen je nach Erkrankung
von 1,5-75% variiert "', Depressivitit geht einher mit erhohter Mortalitit, Verlust an
Arbeitsproduktivitit und erhéhtem Bedarf an medizinischer Versorgung "*'¥. Zu den
hdufigen somatischen Komorbidititen von Depressivitit gehdren Herz-Kreislauf-
Erkrankungen wie koronare Herzerkrankung, Myokardinfarkt oder Herzinsuffizienz,
neurologische Erkrankungen wie Apoplexia cerebri, Morbus Alzheimer, Morbus Parkinson
oder Multiple Sklerose, pulmonale Erkrankungen wie Asthma bronchiale oder chronische
obstruktive Lungenerkrankung sowie Krebserkrankungen, Diabetes mellitus, Arthritis oder

Infektion mit dem Humanen Immundefizienz-Virus ‘>19),

2.2 Selbstbeurteilungsverfahren zur Identifizierung klinisch relevanter
Depressivitit

Depressive Symptome umfassen Niedergeschlagenheit, Verlust von Interessen und Freude

sowie Verminderung von Antrieb und Aktivitit. Oft sind reduzierte Konzentration und

Aufmerksamkeit, herabgesetztes Selbstwertgefithl und Selbstvertrauen, Schlafstorungen

sowie verminderter Appetit festzustellen; bei schweren Formen der Depression kdnnen

Schuldgefiihle und Gefiihle der Wertlosigkeit, negative oder pessimistische Zukunfts-



perspektiven, Suizidgedanken oder bereits versuchte Suizidhandlungen, psychomotorische
Agitiertheit oder Hemmung auftreten B 143 Ubersicht in: 6.7)

Zur Diagnostik von Depression gibt es verschiedene Verfahrensgruppen: einerseits
Selbst- und Fremdbeurteilungsverfahren zur Einschdtzung von Intensitdt, Dauer und
Haufigkeit depressiver Symptome, die sich vor allem als Screeninginstrumente sowie zur
Verlaufsbeurteilung von Depression eignen. Andererseits gibt es strukturierte klinische
Interviews ', die fiir die Diagnosestellung der depressiven Storung verwendet werden +'®.

Unipolare depressive Storungen werden in der International Statistical Classification
of Diseases and Related Health Problems, 10.Auflage (ICD-10) ") als depressive Episode
bzw. im Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 5.Auflage (DSM-5) @* als
Major Depression beschrieben und konnen bei Persistenz weiter unterteilt werden in
rezidivierende oder anhaltende depressive Storungen 2%

Der in der vorliegenden Arbeit verwendete Begriff der ,,.Depressivitit® beschreibt den
aktuellen Zustand seelischer Verstimmung. Er schlieBt sowohl Zustinde ausgeprigter
depressiver Storungen als auch die Zusténde ein, bei denen belastende Symptome vorhanden
sind, diese aber nicht in ihrer Intensitit, Anzahl und/oder Dauer fiir die Diagnose einer
unipolaren Depression nach ICD-10 bzw. DSM-5 ausreichen ).

Zur Erfassung der Depressivitit werden haufig Selbstbeurteilungsverfahren als
Screeninginstrumente verwendet. Um eine klinisch relevante Depressivitit zu identifizieren,
werden dazu bestimmte Cut-off-Werte angegeben. Bei Werten oberhalb der Cut-off-Werte
spricht man von ,klinisch relevanter Depressivitat® @182D) Dadurch kénnen jene Personen
reliabel und valide identifiziert werden, welche deutlich erhohte depressive Symptome bis hin
zu ausgeprigten depressiven Storungen aufweisen, die akut oder chronisch aufgetreten
sind ®'%2D_ Weit verbreitet in Deutschland sind die Allgemeine Depressionsskala (ADS) ®,

der Patient Health Questionnaire (PHQ)*® und das Beck Depression Inventory (BDI) @),
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2.3 Studien zur Assoziation von Depressivitit und

Krankenhausverweildauer bei operativen Patienten
Bei operativen Patienten existieren bereits diverse Studien, vor allem aus der
kardiovaskuldren Chirurgie, die die Depressivitdit mit verschiedenen Fragestellungen
untersucht haben B 242% Ubersicht in: 26:30) ' pyjage Stydien deuten darauf hin, dass operative
Patienten in der prd- und postoperativen Phase eine erhohte Pravalenz fiir klinisch relevante
Depressivitit im Vergleich zur Allgemeinbevdlkerung aufweisen @639 Wesiterhin scheint die
klinisch relevante Depressivitdt einen negativen Einfluss auf den postoperativen Outcome zu

t @) auf die Lebensqualitit ©V, auf die Geh-

haben, zum Beispiel auf die Mortalitd
fihigkeit “**? oder auf die Riickkehr zur Arbeit .

Die Krankenhausverweildauer stellt bei verschiedenen Krankheiten bzw. Operationen
einen gut zu vergleichenden postoperativen Ergebnisparameter dar 5 343 Ubersicht in: 29,36)
Trotzdem liegen nach Kenntnisstand des Autors erst zwolf prospektive Studien zur
Assoziation von Depressivitit und Krankenhausverweildauer operativer Patienten vor ¢,
die detailliert in Tabelle 1 dargestellt werden. Bei Durchsicht dieser Studien wird deutlich,
dass erst wenige Studien auBerhalb der kardiovaskuldren Chirurgie vorhanden sind: Neben

37,38,40-42,44,4548) . C s .
(7384042449599 gibt es drei kleine Studien aus

den acht Studien aus der Kardiochirurgie
anderen chirurgischen Disziplinen wie der Gynikologie (N=49) “? der Thoraxchirurgie
(N=52) @9 und eine Studie (N=91) @D ohne Angabe zum chirurgischen Fachgebiet der
Patienten. Weiterhin existiert eine groBe Studie aus der Anisthesie (N=5.529) ©? mit
elektiven Eingriffen aus verschiedenen chirurgischen Fachgebieten, welche in der
Arbeitsgruppe der vorliegenden Untersuchung entstanden ist. Die meisten Studien konnten
eine Assoziation zwischen Depressivitit und der Krankenhausverweildauer finden: Zehn
Studien ©73%**® haben herausgefunden, dass die Gruppe der depressiven Patienten
signifikant ldnger im Krankenhaus blieb als die Gruppe der nicht depressiven Patienten.

Hingegen wurde in zwei Artikeln “**" keine signifikante Assoziation zwischen Depressivitit

und der Krankenhausverweildauer gefunden.
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Frithere Studien haben gezeigt, dass der prioperative Gesundheitszustand des Patienten >,

(64)

die Schwere der somatischen Komorbidititen sowie die Schwere des operativen

(65)

Eingriffs ¥’ einen negativen Einfluss auf die Mortalitét als Parameter fiir den postoperativen

Outcome haben. Bislang liegen keine prospektiven Studien zur Assoziation von Depressivitit
und Krankenhausverweildauer vor, die diese drei wesentlichen Outcome-Priadiktoren
gleichzeitig beriicksichtigen (Tabelle 1).

Im iiberwiegenden Teil der in Tabelle 1 dargestellten zwdIf prospektiven Studien ¢
wurden als Kontrollvariablen soziodemographische Variablen verwendet, weil sich zum
Beispiel das Alter *” oder das Geschlecht ® als mogliche Einflussfaktoren auf die
Krankenhausverweildauer gezeigt haben. Bei den somatischen Kontrollvariablen hingegen
haben die jeweiligen Autoren dieser Studien unterschiedliche Parameter ausgewihlt, wie
zum Beispiel Dauer der Anésthesie, Ejektionsfraktion des Herzens, mdgliche post-

t (37-48)

operative Defibrillation oder das chirurgische Fachgebie . Zwar verwenden einige

40.45.4 . . g .. .
(39404548)  oinen validierten standardisierten Score als somatische Kontroll-

Studien
variable, wie etwa die Klassifikation der American Society of Anesthesiologists
(ASA-Klassifikation) ©™® bei Linnen et al. ®® oder dem Charlson Comorbidity Index " bei
Deaton & Thourani . Allerdings findet sich auch hier keine gleichzeitige Beriicksichtigung
der drei wesentlichen Faktoren praoperativer Gesundheitszustand des Patienten, Schwere des
operativen Eingriffs und Schwere der somatischen Komorbiditdten statt.

(37,38,40-46,48)

In zehn der oben genannten prospektiven Studien wurden sehr homogene

und relativ kleine Patientenstichproben (N=45-550) aus jeweils einem Fachgebiet mit zum

(38,40-43 45 48)

Teil nur einer Art von Operation untersucht. Hingegen konnte in der Pilotstudie in

Vorbereitung auf die vorliegende Studie 39)

erstmalig in einer groen Stichprobe von 5.529
Patienten aus verschiedenen chirurgischen Disziplinen die Assoziation von Depressivitit und
Krankenhausverweildauer festgestellt werden. Allerdings wurde die Depressivitit durch den
World Health Organization 5-Item Well-Being Index (WHO-5) 9 erfasst, einen
Ultrakurzfragebogen zum Wohlbefinden, der die Depressivitit {iber die Abwesenheit von
Wohlbefinden erfragt. Die Validitit des WHO-5 als Depressionsscreeninginstrument ist
bisher noch unklar ©®,

Die Problematik einer groBlen Patientenstichprobe aus verschiedenen chirurgischen
Disziplinen zeigt sich unter anderem in den unterschiedlichen Risiken der einzelnen
Operationen. Um mogliche somatische Einflussfaktoren auf die Krankenhausverweildauer zu
beriicksichtigen, miissen perioperative Parameter mit validierten Scores erfasst werden,

(63)

wie zum Beispiel der prdoperative Gesundheitszustand des Patienten “/, erfasst durch die
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ASA-Klassifikation ©7° ® sowie die Schwere des operativen Eingriffs ©®”, erfasst durch die
Einteilung der Operationsschwere aus dem Physiological and Operative Severity Score for
the EnUmeration of Mortality and Morbidity (POSSUM-Score) " und die Schwere der
somatischen Komorbidititen “*, erfasst durch den Charlson Comorbidity Index®". Es besteht
daher ein erhohter Bedarf an weiterfilhrenden groflen Studien, die diese wesentlichen

Kontrollvariablen gleichzeitig beriicksichtigen.
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3 Ziel der Studie

Die vorliegende Studie soll untersuchen, ob klinisch relevante Depressivitit bei operativen
Patienten in der Anésthesieambulanz mit der Krankenhausverweildauer assoziiert ist. Die
primire Forschungshypothese lautet: Klinisch relevante praoperative Depressivitit geht mit
einer langeren Krankenhausverweildauer einher.

In einer ersten Analyse soll die Assoziation zwischen klinisch relevanter Depressivitit
und Krankenhausverweildauer unter der Beriicksichtigung von Alter und Geschlecht sowie
wesentlicher somatischer Einflussfaktoren auf die Krankenhausverweildauer untersucht
werden. Zu diesen Variablen gehdren der praoperative Gesundheitszustand, die Schwere der
somatischen Komorbiditit, die Schwere des operativen Eingriffs, das chirurgische Fachgebiet
sowie Alter und Geschlecht der Patienten.

Es soll weiterhin untersucht werden, ob die klinisch relevante Depressivitit
unabhingig vom Messinstrument (ADS-K, WHO-5, PHQ-2) eine Assoziation mit der
Krankenhausverweildauer zeigt. Dariiber hinaus sollen in einer ergdnzenden Analyse
mogliche soziodemographische, somatische und psychologische Korrelate der Depressivitét
in die Untersuchung mit einbezogen werden. Zu diesen Variablen gehdren der
Partnerschaftsstatus, der Erwerbstdtigkeitsstatus, die Schulbildung, der Body Mass Index

(BMI), der Raucherstatus, alkoholkonsumbezogene Storungen und der Konsum von Drogen.
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4  Methoden

4.1 Studiendesign und Studienzeitraum

Die vorliegende Studie ist eine Teilstudie aus der prospektiven Beobachtungsstudie des von
der Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG — GZ KR 3836/3-1) geforderten Projekts
Briickenintervention in der Andsthesiologie (BRIA). Ein positives Votum fiir den Antrag mit
dem Titel ,,Lebensstilbefragung von Patientinnen und Patienten in der Anésthesieambulanz
erfolgte durch die Ethikkommission der Charité¢ am 22.04.2009 (EA 1/23/2004).

Die Rekrutierung der Studienteilnehmer fand wéhrend der Sprechstunden der
Anisthesiecambulanzen der Klinik fiir Anisthesiologie mit Schwerpunkt operative
Intensivmedizin der Charité — Universititsmedizin Berlin parallel am Campus Charité Mitte
sowie am Campus Virchow-Klinikum statt. Der Erhebungszeitraum der computergestiitzten
Lebensstilbefragung erstreckte sich vom 04.01.2010 bis zum 30.06.2010, werktags in der Zeit
von 9 Uhr bis 17 Uhr.

Die prioperative Datenerhebung der Lebensstilbefragung wurde computergestiitzt
anhand verschiedener Selbstbeurteilungsfragebdgen in den Rdumen der Andsthesieambulanz
vor der Praimedikationsvisite durchgefiihrt. Vor der Datenerhebung wurden die Patienten iiber
die Studie miindlich und schriftlich aufgekléart; danach erfolgte die Einholung des
schriftlichen Einverstandnisses der Patienten. Die anschlieBende Pramedikationsvisite wurde
von einem Anésthesisten durchgefiihrt und umfasste sowohl ein Aufklarungsgesprich
beziiglich der Andsthesie fiir die geplante Operation als auch eine korperliche Untersuchung.

Patienten hatten weiterhin die Mdglichkeit, nach der Lebensstilbefragung eine kurze
Riickmeldung zu den Ergebnissen der Befragung zu bekommen. Psychisch belasteten
Patienten wurde im Rahmen des BRIA-Projekts angeboten, an kognitiv-behavioralen und
gespriachstherapeutischen Therapiekontakten {iber einen Zeitraum von bis zu drei Monaten
teilzunehmen, um sie bei Bedarf zur Inanspruchnahme von ldngerfristigen ambulanten

. .. . .. 271
Therapien zu motivieren und dabei zu unterstiitzen 7",

4.2 Patientenrekrutierung

4.2.1 Ein- und Ausschlusskriterien
Die Einschlusskriterien der Studie waren: Patienten der Anésthesieambulanz mit elektiven
operativen Eingriffen, Vollendung des 18. Lebensjahres, ausreichende Deutschkenntnisse und

das schriftliche Einverstindnis zur Studienteilnahme.
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Die  Ausschlusskriterien der Studie waren: Notfalloperation, stationére
anésthesiologische Pramedikationsvisite, Mitarbeiter der Charit¢ — Universitdtsmedizin
Berlin, Verwandte von Mitgliedern der Arbeitsgruppe des Projektes, Teilnahme an anderen
klinischen Studien, Wohnungslosigkeit, Unterbringung in einer Anstalt auf gerichtliche oder
behordliche Anordnung, keine Féahigkeit bzw. Bereitschaft, einen Computer zu benutzen.

In die Analyse der vorliegenden Teilstudie wurden weiterhin keine Daten von Patienten
einbezogen, die ambulant operiert wurden, keine Operation hatten oder wéhrend des
Krankenhausaufenthalts verstarben. Studienteilnehmer mit unvollstindigem Datensatz (bei
fehlenden Werten fiir ADS-K, ASA-Klassifikation, Charlson Comorbidity Index oder
Operationsschwere aus dem POSSUM-Score) wurden ebenfalls nicht in die Analyse mit

eingeschlossen.

4.2.2 Ablauf des Studieneinschlusses und resultierender Datensatz

Nach den genannten Ausschlusskriterien wurden 4.110 von insgesamt 7.178 Patienten nicht
in die Studie eingeschlossen, so dass schlielich 3.068 Patienten an der computergestiitzten
Lebensstilbefragung teilnahmen. Da 221 Patienten ambulante Operationen und 14 Patienten
keine Operation hatten, 6 Patienten verstarben und von 203 Patienten ein unvollstdndiger
Datensatz vorlag, konnten schlussendlich Daten von 2.624 Patienten fiir die Datenanalyse der

vorliegenden Teilstudie verwendet werden (Abbildung 1).

Patienten in der
Andsthesieambulanz
n=7.178

Ausgeschlossen n=4.110

* <18 Jahre n=2.026

» Mangelnde Sprachkenntnisse n=852

* Nicht in der Lage einen PC zu benutzen n=148
* Mitarbeiter der Charité n=16

* Teilnahme an einer anderen Studie n=115

* Keine Einwilligung n=953

A 4

A

Anzahl Studienteilnehmer
n=3.068

Nicht in die Datenanalyse mit einbezogen n=444
* Ambulante Operation n=221

» Keine Operation n=15

 Unvolistandiger Datensatz n=202

* Im Krankenhaus verstorben n=6

4

A 4

Analyse des Datensatzes
n=2.624

Abbildung 1: Einschlussbaum
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4.3 Ablauf der Datenerhebung
Die computergestiitzte Lebensstilbefragung dauerte circa 20 bis 30 Minuten und wurde vor
der Pramedikationsvisite des Anésthesisten durchgefiihrt.

Die erfassten Daten aus der computergesteuerten Erhebung wurden pseudonymisiert
in eine mit dem Statistikprogramm IBM SPSS Statistics erstellte Datenbank iibertragen. Die
Daten fiir den Ablauf des Studieneinschlusses wurden anonymisiert von den Studien-
mitarbeitern dokumentiert.

Sechs Monate nach der Operation wurden aus verschiedenen internen elektronischen
Datenverwaltungssystemen der Charit¢é folgende ergénzende Patientencharakteristika
entnommen: das Aufnahme- und das Entlassungsdatum, die chirurgische Fachabteilung, die
Codes der Operationen nach dem Operationen- und Prozedurenschliissel (OPS) " und die
Codes der Krankheiten nach der ICD-10 1 aus SAP (i.s.h.med® , Siemens AG, Miinchen,
Deutschland) sowie die préoperativ eingeteilte ASA-Klassifikation aus Medling (MEDLINQ
Softwaresysteme GmbH, Hamburg, Deutschland). Diese Daten wurden in eine Datenbank des

Statistikprogramms /IBM SPSS Statistics libertragen.

44 Erhobene Daten und Messinstrumente
4.4.1 Soziodemographische Charakteristika und klinische Parameter

Als soziodemographische Variablen wurden das Alter in Jahren, das Geschlecht
(ménnlich/weiblich), der Partnerschaftsstatus (mit Partner zusammenlebend ja/nein) sowie die
Schulbildung und der Erwerbstitigkeitsstatus ermittelt. Fiir die Schulbildung wurden zwei
Gruppen gebildet: Hochschulzugangsberechtigung (Abitur, Fachabitur) und keine Hochschul-
zugangsberechtigung (Hauptschule, Realschule, Abschluss Polytechnische Oberschule,
anderer Schulabschluss, Schule nicht beendet und noch keinen Schulabschluss). Der
Erwerbstitigkeitsstatus wurde in sechs Gruppen eingeteilt: im Berufsleben, arbeitslos, in
Rente, in Frilhrente, in Ausbildung (Schule, Hochschule, Umschulung) und
andere Tatigkeit (ausschlieBlich Hausfrau/-mann, Wehrdienst, Zivildienst, Freiwilliges
Soziales Jahr). Fiir die Berechnung in der Regressionsanalyse wurde fiir den
Erwerbstitigkeitsstatus eine bindre Gruppeneinteilung gewéhlt: im Berufsleben versus nicht
berufstitig. Zur Gruppe nicht berufstitig zidhlen hier die oben genannten Gruppen arbeitslos,
in Rente, in Friithrente, in Ausbildung und andere Téatigkeit.

Als klinische Parameter wurden zudem die KorpergroBe in cm und das

Kdpergewicht in kg fiir die Berechnung des Body Mass Index ", der Raucherstatus durch die
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Frage ,,Rauchen Sie (ja/nein)?* sowie der Drogenkonsum in den letzten zwolf Monaten durch

die Frage ,,Haben Sie Drogen benutzt (ja/nein)?* erhoben.

4.4.2 Depressivitit: Kurzversion der Allgemeinen Depressionsskala (ADS-K)
Zur Erfassung der Depressivitit wurde das Selbstbeurteilungsinstrument ADS-K ® verwendet,
eine Kurzversion der ADS ®. Die ADS ist die deutsche Version der Center for Epidemiologic
Studies Depression Scale °®. Die ADS-K besteht aus 15 Items, die in Abbildung 2 aufgefiihrt
sind, zu folgenden Symptomen: Verunsicherung, Riickzug, Konzentration, Nieder-
geschlagenheit, Erschopfung, Pessimismus, Angst, Schlafstorung, Frohlichkeit, fehlende
Reagibilitit, Einsamkeit, Genussfahigkeit, Traurigkeit, empfundene Ablehnung durch andere
und Antriebslosigkeit. Die Items 9 und 12 sind positiv formuliert und miissen vor der
Summenbildung invertiert werden. Der Bezugsraum bezieht sich auf die letzte Woche vor der
Befragung und wird anhand einer vierstufigen Ratingskala erfasst (0 = selten oder iiberhaupt
nicht, I = manchmal , 2 = 6fters, 3 = meistens, die ganze Zeit) ®

Durch Addition aller Itemwerte ergibt sich ein Summenscore von 0 bis 45. In der
vorliegenden Studie wurde der im Testmanual empfohlene Cut-off-Wert von >18 fiir
klinisch relevante Depressivitit verwendet ®.

Die Reliabilitdt der ADS-K wurde anhand verschiedener Bevolkerungsstichproben
gemessen. Dabei schwankt die interne Konsistenz (Cronbach’s Alpha) zwischen a=0,85 und
a=0,92 ®. Die ADS korreliert mit konstruktnahen Selbstbeurteilungsinstrumenten wie dem

U9 der

Beck  Depression  Inventory @) der  Geriatric Depression  Scale
Eigenschaftsworterliste ™ oder der Befindlichkeits-Skala "®  zwischen 1=0,72 und
r=0,94 ©.

In einer Fall-Kontroll-Studie (N=296) von Patienten mit depressiven Stérungen
(ICD-10-Codes: F31.30; F32; F33; F34; F43.2) " und einer klinisch unauffilligen
Kontrollgruppe ergaben sich bei einem Cut-off-Wert von >18 auf der ADS-K eine Sensitivitét
von 89,7% und eine Spezifitit von 86,9% hinsichtlich des Kriteriumsstandards depressive
Storung nach den oben genannten ICD-10-Codes ®. Hautzinger et al. ® haben bei der
ADS-K mit einem Cut-off-Wert von >18 eine Sensitivitdt von 96% und eine Spezifitit von

97% hinsichtlich des Kriteriumsstandards klinisch relevanter Depressivitdt nach der ADS in

einer Bevolkerungsstichprobe ermittelt.
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Bitte kreuzen Sie bei den folgenden Aussagen die Antwort an, die Threm Befinden wihrend der letzten Woche
am besten entspricht/entsprochen hat.

Antworten: 0 selten oder tiberhaupt nicht (weniger als 1 Tag)
1 manchmal (1 bis 2 Tage lang)
2 ofters (3 bis 4 Tage lang)
3 meistens, die ganze Zeit (5 bis 7 Tage lang)
selten | manchmal ofters meistens
0 1 2 3
Wiihrend der letzten Woche...
haben mich Dinge beunruhigt, die mir sonst g O O O
L. nichts ausmachen
konnte ich meine triibsinnige Laune nicht O O O O
2. loswerden, obwohl mich meine
Freunde/Familie versuchten, aufzumuntern
hatte ich Miihe mich zu konzentrieren O O O O
4. war ich deprimiert/niedergeschlagen O O O O
war alles anstrengend fiir mich O O O [
dachte ich, mein Leben ist ein einziger O O O ]
6. Fehlschlag
7. hatte ich Angst O | O ]
habe ich schlecht geschlafen O O O [
9. war ich frohlich gestimmt U O O O
10. | habe ich weniger als sonst geredet O O O [
11. | fithlte ich mich einsam O O O [
12. | habe ich das Leben genossen U O O O
13. | war ich traurig O | O ]
hatte ich das Gefiihl, dass mich die Leute O O O [
14| nicht leiden kénnen
15. | konnte ich mich zu nichts aufraffen O O O ]

Abbildung 2: ADS-K nach Hautzinger et al. 2012 ®
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4.4.3 Primirer Ergebnisparameter: Krankenhausverweildauer

Die Daten fiir die Krankenhausverweildauer wurden aus dem elektronischen
Datenverwaltungssystem SAP der Charit¢ entnommen. Dabei wurde die Anzahl der Tage
fir die Krankenhausverweildauer folgendermallen bestimmt: Entlassungsdatum minus

Aufnahmedatum.

4.4.4 Weitere psychologische Erhebungsinstrumente

4.4.4.1 World Health Organization 5-Item Well-Being Index (WHO-5)

Die deutsche Fassung des WHO-5 ) wurde als weiteres Maf zur Erfassung der Depressivitit
eingesetzt. Der WHO-5 besteht aus fiinf positiv formulierten Aussagen zum Wohlbefinden
(Stimmung, Ruhe und Entspannung, Aktivitdt und Energie, Schlafqualitidt sowie Interesse an
Aktivitaten des Alltags) der letzten zwei Wochen. Den genauen Wortlaut gibt Abbildung 3
wieder. Es gibt sechs Antwortmoglichkeiten auf einer Likert-Skala (5 = die ganze Zeit,
4 = meistens, 3 = iiber die Halfte der Zeit, 2 = weniger als die Hélfte der Zeit, 1 = ab und zu,
0 = zu keinem Zeitpunkt) .

Durch Addition aller Itemwerte ergibt sich ein Summenscore von 0 bis 25. Hierbei
geben hohere Werte besseres Befinden und niedrige Werte schlechtes Befinden an . Ein
reduziertes Wohlbefinden gilt als Hinweis fiir das Vorliegen erhdhter Depressivitit ©*%. In
der vorliegenden Studie wurde der von Henkel et al. " empfohlene Cut-off-Wert von <13 fiir
eine klinisch relevante Depressivitit verwendet.

Die Reliabilitit des WHO-5 wurde in einer deutschen Studienpopulation mit 2.473
Patienten gemessen, dabei betrug die interne Konsistenz (Cronbach’s Alpha) a=0,92 @ Die
Konstruktvaliditit zeigt sich in der Korrelation mit der ADS ® von r = -0,40 7®. Bei einem
Cut-off-Wert von <13 ergab sich in einer Stichprobe von 431 Patienten aus verschiedenen
Hausarztpraxen eine Sensitivitdt von 93,1% und eine Spezifitit von 64,4% U7) hinsichtlich des
Kriteriumsstandards depressive Storung nach dem Composite International Diagnostic

Interview 7.
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wie Sie sich in den letzten zwei Wochen gefiihlt haben.

Bandbreite Ihres Befindens zu erfassen.

Die folgenden Aussagen betreffen Ihr Wohlbefinden in den letzten zwei Wochen.

Bitte markieren Sie bei den folgenden Aussagen die Antwort, die Ihrer Meinung nach am besten beschreibt,

Bitte lassen Sie sich nicht durch dhnlich klingende Fragen irritieren. Diese sind dazu notig, um die ganze

In den letzten zwei Wochen ...

... war ich froh und guter Laune

] die ganze Zeit

L] meistens

L] etwas mehr als die Halfte der Zeit

L] etwas weniger als die Hilfte der Zeit
[ ab und zu

[] zu keinem Zeitpunkt

In den letzten zwei Wochen ...

... habe ich mich ruhig und entspannt gefiihlt

L] die ganze Zeit

L] meistens

[] etwas mehr als die Halfte der Zeit

[J etwas weniger als die Hilfte der Zeit
[J ab und zu

[] zu keinem Zeitpunkt

In den letzten zwei Wochen ...

... habe ich mich energisch und aktiv gefiihlt

0] die ganze Zeit

L] meistens

[] etwas mehr als die Halfte der Zeit

L] etwas weniger als die Hilfte der Zeit
[J ab und zu

[] zu keinem Zeitpunkt

In den letzten zwei Wochen ...
4. | ... habe ich mich beim Aufwachen frisch

und ausgeruht gefiihlt

L] die ganze Zeit

1 meistens

[ etwas mehr als die Halfte der Zeit

[J etwas weniger als die Hilfte der Zeit
[J ab und zu

[] zu keinem Zeitpunkt

In den letzten zwei Wochen ...

... war mein Alltag voller Dinge, die mich interessieren

0] die ganze Zeit

[] meistens

[J etwas mehr als die Hélfte der Zeit

[J etwas weniger als die Hilfte der Zeit
(1 ab und zu

[] zu keinem Zeitpunkt

Abbildung 3: WHO-5 nach World-Health-Organization 1998 ©
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4.4.4.2 Patient Health Questionnaire-2 (PHQ-2)

Als drittes MalB} fiir Depressivitdt wurde die deutsche Version des Two-Item Patient Health
Questionnaire (PHQ-2)*%" verwendet. Dieser Ultrakurzscreeningfragebogen besteht aus
zweil Fragen zur depressiven Stimmung und Anhedonie aus dem Gesundheitsfragebogen fiir

Patienten (Deutsche Version des Patient Health Questionnaire) (82)

. Die beiden Fragen sind
in Abbildung 4 dargestellt.

Der Schweregrad der Depressivitit wird als Skalensummenwert von 0 bis 6
angegeben. Die Summe ergibt sich aus den vier Antwortmoglichkeiten (0 = iiberhaupt nicht,
1 = an einzelnen Tagen, 2 = an mehr als der Hélfte der Tage und 3 = beinahe jeden Tag) tliber
die zwei Items zu depressiver Stimmung bzw. Anhedonie der letzten 14 Tage. In der
vorliegenden Studie wurde der von Kroenke et al. ®* empfohlene Cut-off-Wert von >3 fiir
eine klinisch relevante Depressivitdt verwendet.

Die Reliabilitdit des PHQ-2 wurde in einer Bevdlkerungsstichprobe (N=5.010)
gemessen, dabei betrug die interne Konsistenz (Cronbach’s Alpha) a=0,78 Y In einer
Stichprobe von 1.619 Patienten zeigte die Konstruktvaliditét eine gute konvergente Validitit,
dabei lag die Korrelation mit der Depressionsskala der Hospital Anxiety and Depression Scale
(HADS) 42 bei =0,67 @D Bej einem Cut-off-Wert von >3 ergibt sich eine Sensitivitit von
79% und eine Sperzifitdit von 86% fiir jede unipolare Depression, gemessen mithilfe des

Strukturierten Klinischen Interviews fiir DSM-1V (SKID) (7 als Kriteriumsstandard V.

Wie oft fiihlten Sie sich im Verlauf der letzten 2 Wochen durch die folgenden Beschwerden beeintrdiichtigt?

O Uberhaupt nicht

1 Wenig Interesse oder Freude an Ihren Téatigkeiten [ An einzelnen Tagen

’ L1 An mehr als der Hilfte der Tage
[] Beinahe jeden Tag

) ) O Uberhaupt nicht
Niedergeschlagenheit, Schwermut oder [ An einzelnen Tagen

2. | Hoffnungslosigkeit O An mehr als der Hilfte der Tage
[] Beinahe jeden Tag

Abbildung 4: PHQ-2 nach Liwe et al. 2002 ®?
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4.4.4.3 Alcohol Use Disorder Identification Test (AUDIT)

Alkoholkonsumbezogene Storungen wurden mit dem von der Weltgesundheitsorganisation
entwickelten Alcohol Use Disorder Identification Test (AUDIT) ®*®® erhoben. Der komplette
AUDIT ist in Abbildung 5 abgebildet. Dieses Screeninginstrument umfasst zehn Fragen zum
Trinkmuster, zu Symptomen der Alkoholabhidngigkeit und Merkmalen des schédlichen
Konsums. Es gibt acht Items mit Antwortmoglichkeiten auf einer flinfstufigen Likert-Skala
von 0 bis 4 und zwei Items mit dreistufigen Antwortmoglichkeiten von 0, 2 und 4. Durch
Addition aller Itemwerte ergibt sich ein Summenscore von 0 bis 40. Fiir das Vorhandensein
einer alkoholkonsumbezogenen Stérung wurde ein Cut-off-Wert fiir Médnner von > 8 und fiir
Frauen von >5 verwendet 7).

Die interne Konsistenz (Cronbach’s Alpha) des AUDIT schwankt zwischen a=0,75
und 0=0,97 mit einem Median von o=0,83 ®% Aus einer Studie mit 1.927 Patienten ergibt
sich bei einem Cut-off-Wert von >8 fiir Manner eine Sensitivitdt von 75% und eine Spezifitit
von 84% sowie bei einem Cut-off-Wert fiir Frauen von >5 eine Sensitivitit von 84% und eine
Spezifitit von 81% zur Identifikation einer alkoholkonsumbezogenen Stoérung (Alkohol-

missbrauch und Alkoholabhingigkeit) ®”.
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LI Nie
[0 1 x im Monat oder weniger

1. | Wie oft nehmen Sie ein alkoholisches Getrénk zu sich? L1 2 bis 4 x im Monat
L1 2 bis 3 x in der Woche
[1 4 x oder fast téglich
Wenn Sie alkoholische Getrinke zu sich nehmen, wieviel | [ loder 2
trinken Sie dann typischerweise an einem Tag (ein U1 3 oder 4
2. | alkoholisches Getrénk ist z.B. ein kleines Glas oder eine | L1 5 oder 6
kleine Flasche Bier, ein kleines Glas Wein, ein einfacher | [ 7 bis 9
Schnaps oder ein Glas Likor)? L1 10 oder mehr
LI Nie
. . . . . [J weniger als einmal im Monat
Wie oft trinken Sie 6 oder mehr Gléser Alkohol bei einer . .
3. Gelegenheit? O e%nmal im Monat
L] einmal in der Woche
[ taglich oder fast tiglich
L] Nie
Wie oft haben Sie es in den letzten 12 Monaten erlebt, LI weniger als einmal im Monat
4. | dass Sie nicht mehr mit dem Trinken aufhoren konnten, [ einmal im Monat
nachdem Sie einmal begonnen hatten? [ einmal in der Woche
[ tiglich oder fast tiglich
Wie oft passierte es in den letzten 12 Monaten, dass Sie g Nie . . .
. . o weniger als einmal im Monat
5 |wegen dqs Trinkens Erwgrtung@n, die man an Sie in fier [ einmal im Monat
Familie, im Freundeskreis und im Berufsleben hat, nicht . .
mehr erfiillen konnten? = elnmal in der WOCh?
) [ taglich oder fast tdglich
U Nie
Wie oft brauchten Sie wihrend der letzten 12 Monate am | [ weniger als einmal im Monat
6. | Morgen ein alkoholisches Getrink, um sich nach einem [ einmal im Monat
Abend mit viel Alkoholgenuss wieder fit zu fithlen? [ einmal in der Woche
[ tiglich oder fast tiglich
[ Nie
Wie oft hatten Sie wéihrend der letzten 12 Monate wegen | L] weniger als einmal im Monat
7. | Ihrer Trinkgewohnheiten Schuldgefiihle oder [ einmal im Monat
Gewissensbisse? [ einmal in der Woche
[ taglich oder fast tdglich
O Nie
Wie oft haben Sie sich wihrend der letzten 12 Monate L] weniger als einmal im Monat
8. | nicht mehr an den vorangegangenen Abend erinnern [ einmal im Monat
konnen, weil Sie getrunken hatten? O einmal in der Woche
[ taglich oder fast tdglich
Haben Sie sich oder eine andere Person unter O Neln S
9. Alkoholeinfluss schon mal verletzt? O ja, aber nicht im letzten Jahr
' [ ja, wihrend des letzten Jahres
Hat ein Verwandter, Freund oder auch ein Arzt schon ] Nein
10. einmal Bedenken wegen IThres Trinkverhaltens gedufBert O ja, aber nicht im letzten Jahr

oder vorgeschlagen, dass Sie Ihren Alkoholkonsum
einschrinken?

U ja, wihrend des letzten Jahres

Abbildung 5: AUDIT nach Saunders et al.1993 ®*
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4.4.5 Perioperative Risikoscores

4.4.5.1 ASA-Klassifikation

Zur Erfassung des pridoperativen Gesundheitszustands der Patienten wurde die ASA-
Klassifikation verwendet ®"**® die sich aufgrund der Einfachheit in der Anwendung als ein
weltweit  hdufig angewendetes Instrument im  préoperativen Risikoassessment
durchgesetzt hat ®. Die Einteilung des jeweiligen Patienten in die ASA-Klassifikation, die in
Abbildung 6 aufgefiihrt ist, erfolgte durch Einschitzung des Anisthesisten in der
Priamedikationsvisite und wurde in den Pramedikationsprotokollen dokumentiert. In der ASA-
Klassifikation wird der korperliche Status der Patienten ausschlieBlich durch die Anamnese
und die klinische Untersuchung der jeweiligen Anisthesisten erfasst, ohne dabei das Alter
sowie das operative Risiko zu beriicksichtigen ) Die ASA-Klassifikation wurde aus den
Priamedikationsprotokollen mithilfe des internen elektronischen Datenverwaltungssystem

Medling extrahiert und in eine Datenbank des Statistikprogramms IBM SPSS Statistics

importiert.

ASA1 Gesunder Patient

ASA I Leichte systemische Erkrankung ohne Leistungsminderung

ASA IIT Systemische Erkrankung mit Leistungsminderung

ASA TV Schwere systemische Erkrankung mit akuter Lebensgefahr

ASAV Moribunder Patient, der voraussichtlich ohne Operation nicht liberleben wird

Abbildung 6: ASA-Klassifikation nach Wolters et al. 1996 ¥

1. ©7

Die urspriingliche Fassung von Saklad et a wurde 1963 zu flinf Kategorien mit dem

moglichen Zusatz von ,E“ fiir eine Notoperation modifiziert @8)

Aufgrund der
Ausschlusskriterien der Notfalloperation wurden in der vorliegenden Studie die Kategorien
ASA V und der Zusatz ,E“ nicht verwendet. Zur statistischen Auswertung in der
Regressionsanalyse wurde fiir die tibrigen Kategorien ASA I bis ASA IV folgende Einteilung
in zwei Gruppen aus aktuellen Studien ®”%**? iibernommen: ASA T und ASA II versus ASA

IIT und ASA TV.
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4.4.5.2 Charlson Comorbidity Index (CCI)

Die Schwere der organmedizinischen Hauptdiagnose sowie der somatischen Begleit-
erkrankungen, der sogenannten Komorbiditdt, wurde mithilfe des Charlson Comorbidity
Index (CCI) erhoben. Der CCI stellt ein weltweit anerkanntes und in der klinischen Forschung
héufig eingesetztes Instrument zur Erfassung der Schwere der Komorbiditit dar '

Der CCI wurde anhand einer Stichprobe von 559 Krankenhauspatienten zur
Vorhersage der Ein-Jahres-Mortalitdt entwickelt und spédter an 685 Patientinnen mit
Brustkrebs im 10-Jahres-Follow-up validiert ®. Der CCI erfasst nach Charlson et al. ©"
19 Haupt- und Nebendiagnosen, die je nach Schweregrad Indexpunkte von 1 bis 6
erhalten. Details sind in Abbildung 7 zu finden.

In der vorliegenden Studie wurde die Einteilung in 17 Haupt- und Nebendiagnosen
nach Quan et al. ® herangezogen, die die Diagnosen Leukéimie, Lymphom und Neoplasien
zu einer Kategorie der Tumorerkrankungen zusammengefasst haben. Die Summe aller Punkte
ergibt einen Gesamtscore. Fiir die statistische Analyse wurden die entsprechenden Punktwerte
in folgende kategoriale Gruppen der Komorbidititen nach Charlson et al. " eingeteilt:
0 = keine, 1 = gering, 2 = moderat und 3 = hoch (Abbildung 8).

Die Haupt- und Nebendiagnosen wurden aus dem klinikinternen elektronischen
Datenverwaltungssystem SAP entnommen, in dem die /ICD-10-Codes fiir die jeweiligen
Krankheiten hinterlegt sind. Diese wurden in eine Datenbank des Statistikprogramms /BM
SPSS Statistics iibertragen und mithilfe des Logarithmus aus Abbildung 7 von Quan et al. ®?
codiert.
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Diagnose Charlson- ICD-10-Code
Score

Herzinfarkt 1 121.x,122.x, 125.2

Herzinsuffizienz 1 109.9, 111.0, 113.0, 113.2, 125.5, 142.0, 142.5-142.9, 143 x,
150.x, P29.0

Periphere arterielle 1 170.x, 171.x,173.1, 173.8,173.9, 177.1, 179.0, 179.2, K55.1,

Verschlusskrankheit K55.8,K55.9,795.8, Z95.9

Zerebrovaskuldre Erkrankung 1 G45.x, G46.x, H34.0, 160.x-169.x

Demenz 1 F00.x-F03.x, F05.1, G30.x, G31.1

Chronische Lungenerkrankung 1 127.8, 127.9, J40.x-J47 x, J60.x-J67 X,
J68.4,170.1,J70.3

Rheumatische Erkrankung 1 MO05.x, M06.x, M31.5, M32.x-M34.x, M35.1, M35.3,
M36.0

Ulkuskrankheit 1 K25.x-K28.x

Leichte Lebererkrankung 1 B18.x, K70.0-K70.3, K70.9, K71.3-K71.5, K71.7, K73 X,
K74.x,K76.0,K76.2-K76.4, K76.8, K76.9, Z94.4

Diabetes mellitus 1 E10.0, E10.1, E10.6, E10.8, E10.9, E11.0, E11.1, E11.6,

(ohne Endorganschéden) E11.8, E11.9, E12.0, E12.1, E12.6, E12.8, E12.9, E13.0,
El13.1, E13.6, E13.8, E13.9, E14.0, E14.1, E14.6, E14.8,
E14.9

Diabetes mellitus 2 E10.2-E10.5, E10.7, E11.2-E11.5, E11.7, E12.2-E12.5,

(mit Endorganschiden) El12.7,E13.2-E13.5, E13.7, E14.2-E14.5, E14.7

Hemiplegie 2 G04.1, Gl11.4, G80.1, G80.2, G81.x, G82.x, G83.0—
G83.4,G83.9

MaBig schwere Nierenerkrankung 2 112.0, 113.1, N03.2-N03.7, N05.2— N05.7, N18.x, N19.x,
N25.0, Z49.0— 749.2, 794.0, 799.2

Tumorerkrankung 2 C00.x—C26.x, C30.x—C34.x, C37x— C41x, C43x,

(inklusive Leukdmie + Lymphom) C45x—C58.x, C60x— C76.x, C81.x-C85x, C88.x,
C90.x—C97 .x

MaiBig schwere Lebererkrankung 3 185.0, 185.9, 186.4, 198.2, K70.4, K71.1, K72.1, K72.9,
K76.5, K76.6, K76.7

Metastasierender solider Tumor 6 C77 x—C80.x

AIDS/HIV 6 B20.x-B22.x, B24.x

Abbildung 7:Einteilung der ICD-10-Codes fiir den CCI nach Quan et al. 2005 ©¥

Gesamtscore Komorbiditit Punktwert
0 keine 0
1-2 gering 1
3-4 moderat 2
>5 hoch 3

Abbildung 8: Gruppeneinteilung des CCInach Charlson et al. 1987 "
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4.4.5.3 Einteilung der Operationsschwere aus dem POSSUM-Score
Die Schwere der Operation wurde mit dem Item fiir die Einteilung der Operationsschwere aus
dem Physiological and Operative Severity Score for the EnUmeration of Mortality and
Morbidity (POSSUM-Score) 7 erfasst. Dieser Score wurde in einer Studie mit 1.372
Patienten entwickelt, um einen Vergleich zwischen verschiedenen Operateuren sowie
Krankenhdusern zu ermoglichen ©7,

In der vorliegenden Studie wird der POSSUM-Score nicht in seiner gesamten Form
mit den verschiedenen physiologischen Parametern eingesetzt, sondern lediglich die in
Abbildung 9 dargestellte Einteilung der Operationskategorien mit den entsprechenden

Punktwerten “>*”. In einer Studie von Noordzij et al. >

wurde diese validierte Einteilung in
einer niederlandischen Stichprobe mit 3,7 Millionen Patienten erfolgreich zur Einschitzung

des Mortalitdtsrisikos der jeweiligen Operationen eingesetzt.

Gruppe Punktwert
niedrig 1
moderat 2
schwer 4
sehr schwer 8

Abbildung 9: Einteilung der Operationsschwere
aus dem POSSUM-Score
nach Copeland et al. 1991 ©”

Die Daten zum Operationen- und Prozedurenschliissel (OPS) 7 fir die jeweilige
Operation wurden aus dem klinikinternen elektronischen Datenverwaltungssystem SAP
entnommen und anschlieBend in eine Datenbank des Statistikprogramms IBM SPSS Statistics
iibertragen. Die Zuordnung der OPS zu den in Abbildung 9 aufgefiihrten Gruppen nach

(67

Copeland et al. wurde von einem Facharzt fiir Anisthesiologie durchgefiihrt. Als

Grundlage dienten verschiedene Studien %

, in denen eine Einteilung der Operationen zu
den entsprechenden OPS beschrieben wurde. Fiir die statistische Analyse wurde die

kategoriale Gruppeneinteilung aus Abbildung 9 verwendet.
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4.4.6 Chirurgisches Fachgebiet

Die teilnehmenden Patienten wurden aus verschiedenen operativen Fachgebieten der
Charité — Universititsmedizin Berlin am Campus Mitte und am Campus Virchow-Klinikum
rekrutiert. Fiir die statistische Analyse wurde die kategoriale Gruppeneinteilung, die in
Abbildung 10 gezeigt wird, ibernommen. Diese Einteilung hat sich bereits in aktuellen
Studien bewihrt @5,

Die chirurgischen Fachgebiete wurden in drei Kategorien eingeteilt: (I) abdomino-
thorakale Chirurgie, (II) periphere Chirurgie sowie (III) Neuro-, Kopf- und Halschirurgie. Die
Daten zu den jeweiligen Fachgebieten wurden aus dem internen elektronischen
Datenverwaltungssystem SAP entnommen und in eine Datenbank des Statistikprogramms

IBM SPSS Statistics iibertragen.

Abdominothorakale Periphere Neuro-, Kopf- und

Chirurgie (I) Chirurgie (II) Halschirurgie (III)
Frauenheilkunde Unfallchirurgie Mund-, Kiefer-, Gesichtschirurgie
Geburtshilfe Orthopidie Neurochirurgie

Urologie Dermatologie Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde
Thoraxchirurgie Gefédlichirurgie Augenheilkunde

Herzchirurgie

Allgemeine Chirurgie

Abbildung 10: Einteilung in die chirurgischen Fachgebiete

4.5  Statistik
Die statistische Datenanalyse wurde mit IBM SPSS Statistics Version 20.0 durchgefiihrt. Fiir
das Signifikanzniveau wurde ein p-Wert von <0,05 (zweiseitig) definiert. Die Ergebnisse
wurden als relative Haufigkeiten in Prozent oder als Medianwerte mit dem Interquartilbereich
(25.-75.Percentil) angegeben. Statistische Vergleiche der Gruppen von depressiven und nicht
depressiven Patienten erfolgten bei kategorialen Variablen mittels Chi*-Test. Bei Gruppen-
vergleichen fiir metrisch nicht normalverteilte oder ordinale Variablen erfolgte die Testung
der Unterschiede zwischen zwei unabhingigen Stichproben mit dem Mann-Whitney-U-Test.
Zur Berechnung der Reliabilitit der ADS-K , des WHO-5 und des PHQ-2 wurde das
Cronbach’s Alpha verwendet. Fiir die Bestimmung der Konstruktvaliditit wurden die
Summenwerte der ADS-K mit den Summenwerten des WHO-5 und des PHQ-2 korreliert. Die
Privalenz der klinisch relevanten Depressivitit wurde berechnet mit folgenden Cut-off-

Werten: >18 auf der ADS-K, <13 beim WHO-5 und >3 beim PHQ-2.
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Zur Uberpriifung der Forschungshypothese wurde untersucht, ob sich die beiden
Gruppen von Patienten mit und ohne klinisch relevante Depressivitit in der Outcomevariable
Krankenhausverweildauer unterschieden. Dazu wurde ein Mann-Whitney-U-Test mit der
unabhingigen Variable ,iiber oder gleich versus unter dem Cut-off-Wert 18 auf der ADS-K~
und der abhingigen Variable , Krankenhausverweildauer in Tagen durchgefiihrt. Fiir die
multivariate Analyse wurden mehrere binér-logistische Regressionen durchgefiihrt. Zur
Bildung der abhéngigen Variable wurden die Patienten in zwei Gruppen eingeteilt:
,Krankenhausverweildauer kleiner oder gleich Median versus iiber dem Median®. In einer
ersten multivariaten Analyse wurde die Assoziation zwischen klinisch relevanter
Depressivitit und Krankenhausverweildauer unter Beriicksichtigung von Alter und
Geschlecht sowie weiterer wesentlicher somatischer Einflussfaktoren auf die
Krankenhausverweildauer untersucht. Die unabhédngigen Variablen waren klinisch relevante
Depressivitit (ADS-K), Alter, Geschlecht, prioperativer Gesundheitszustand mit der ASA-
Klassifikation, Schwere der somatischen Komorbiditit aus dem Charlson Comorbidity Index,
Schwere der Operation aus dem POSSUM-Score und das chirurgische Fachgebiet in der
Einteilung abdominothorakale, periphere sowie Neuro-, Kopf- und Halschirurgie.

In einer zweiten Regressionsanalyse wurde die Pridiktorvariable ADS-K durch die
Variable WHO-5 sowie anschlielend in einer dritten Regressionsanalyse durch die Variable
PHQ-2 ausgetauscht. Dabei sollte liberpriift werden, ob die klinisch relevante Depressivitit
unabhingig vom Erhebungsinstrument eine Assoziation mit der Krankenhausverweildauer
aufweist. In einer vierten Regressionsanalyse mit der ADS-K als MaB fiir klinisch relevante
Depressivitit wurden diverse soziodemographische und klinische Korrelate der Depressivitét
als Kovariaten in die Analyse mit einbezogen. Dazu wurde das erste Regressionsmodell um
folgende unabhingige Variablen erweitert: Partnerschaftsstatus, Erwerbstitigkeitsstatus,
Schulbildung, Body Mass Index, Raucherstatus, alkoholkonsumbezogene Stérungen und
Drogenkonsum.

Fiir alle durchgefiihrten Regressionsanalysen ist die Mindestanzahl von zehn

“) (100,101)

Ereignissen pro einbezogener Pradiktorvariable (,,Events per variable vorhanden.
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S  Ergebnisse

5.1 Patientencharakteristika

5.1.1 Soziodemographische Charakteristika

In der untersuchten Stichprobe wurde fiir das Alter ein Median von 48 Jahren ermittelt. Der
Anteil der Frauen an der Gesamtstichprobe betrug 50,8% (Tabelle 2). Bei den
soziodemographischen Charakteristika zeigte sich in der Gruppe der Patienten mit klinisch
relevanter Depressivitdt ein statistisch signifikant erhohter Anteil an Frauen, an
Alleinlebenden, an Personen, die nicht aktiv im Berufsleben waren, sowie an Personen, die
keine Hochschulzugangsberechtigung hatten. Hingegen konnte beim Alter kein signifikanter

Unterschied zwischen beiden Gruppen festgestellt werden (Tabelle 2).

Tabelle 2: Soziodemographische Charakteristika
Median [Interquartilbereich] bzw. n (%); Chi® —Test bzw. Mann-Whitney-U-Test

Gesamt Patienten mit Patienten ohne p-Wert
klinisch relevanter  Kklinisch relevante
Depressivitit® Depressivitit®
N=2.624" n=296° n=2.328"

Alter 48 [34-61] 45,5 [35-56] 48 [34-61] 0,072
Geschlecht < 0,001

weiblich 1.333 (50,8) 192 (64.9) 1.141 (49,0)

maéannlich 1.291 (49,2) 104 (35,1) 1.187 (51,0)
Partnerschaftsstatus <0,001
mit Partner
zusammenlebend

ja 1.658 (63,6) 155 (52,5) 1.503 (65,1)

nein 947 (36,4) 140 (47,5) 807 (34,9)
Erwerbstatigkeitsstatus < 0,001

im Berufsleben 1.151 (45,2) 105 (36,5) 1.046 (46,4)

arbeitslos 250 (9.8) 55 (19,1) 195 (8.,6)

in Rente 477 (18,8) 36 (12,5) 441 (19,5)

in Friihrente 186 (7,3) 37 (12,8) 149 (6,6)

in Ausbildung® 424 (16,7) 46 (16,0) 378 (16,8)

andere Titigkeit 56 (2,2) 9 (3,1) 47 (2,1)
Schulbildung 0,001
Hochschulzugangs-
berechtigung®

ja 1.102 (42,2) 98 (33,1) 1.004 (43,4)

nein 1.509 (57,8) 198 (66,9) 1.331 (56,6)

a. gemessen durch ADS-K = Allgemeine Depressionsskala (Kurzversion): Cut-Off > 18 (Range 0-45)

b. Anzahl variiert fiir die verschiedenen Variablen zwischen n=2.544 und n=2.624 wegen fehlender Daten
c¢. Anzahl variiert fiir die verschiedenen Variablen zwischen n=288 und n=296 wegen fehlender Daten

d. Anzahl variiert fiir die verschiedenen Variablen zwischen n=2.256 und n=2.328 wegen fehlender Daten
e. in Ausbildung = Schule, Hochschule, Umschulung

f. andere Tétigkeit = ausschlieBlich Hausfrau/mann, Wehrdienst, Zivildienst, Freiwilliges Soziales Jahr
g. Hochschulzugangsberechtigung = Abitur, Fachabitur
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5.1.2 Organmedizinische Charakteristika

Bei den organmedizinischen Charakteristika wurden statistisch signifikante Unterschiede

zwischen der Gruppe der Patienten mit klinisch relevanter Depressivitit und der Gruppe der

Patienten ohne klinisch relevante Depressivitit hinsichtlich CCI, ASA-Klassifikation und

chirurgischem Fachgebiet festgestellt (Tabelle 3). Bei der Schwere der Operation konnte

keine statistisch signifikante Assoziation mit der Depressivitit gefunden werden.

Patienten mit klinisch relevanter Depressivitit wurden seltener in ASA I eingeteilt,

wiesen hiufiger eine CCI-Kategorie iiber 0 auf und waren hinsichtlich des chirurgischen

Fachgebiets hdufiger in der abdominothorakalen und seltener in der peripheren Chirurgie

zugeordnet.

Tabelle 3: Organmedizinische Charakteristika

n (%); Chi* —Test

Gesamt Patienten mit Patienten ohne p-Wert
klinisch relevanter klinisch relevante
Depressivitit® Depressivitit®

N=2.624 n=296 n=2.328

CCr 0,011
0 kein 1.839 (70,1) 188 (63,5) 1.651(70,9)

1 gering 496 (18,9) 62 (20,9) 434 (18,6)
2 moderat 108 (4,1) 21 (7,1) 87 (3,7)
3 hoch 181 (6,9) 25 (8,4) 156 (6,7)

ASA-Klassifikation < 0,001

ASA T 807 (30,8) 65 (22,0) 742 (31,9)
ASA 11 1.457 (55,5) 174 (58,8) 1.283 (55,1)
ASA I 353 (13,5) 57 (19,3) 296 (12,7)
ASA TV 7 (0,3) 0 (0,0) 7 (0,3)

Chirurgisches Fachgebiet 0,044
Neuro-Kopf-Hals 823 (31,4) 91 (30,7) 732 (31,4)
abdominothorakal 1.023 (39,0) 133 (44.,9) 890 (38,2)
peripher 778 (29,6) 72 (24,3) 706 (30,3)

Schwere der Operation® 0,391

1 niedrig 1.041 (39,7) 111 (37.,5) 930 (39,9)
2 moderat 716 (27,3) 85 (28,7) 631 (27,1)
4 schwer 683 (26,0) 73 (24,7) 610 (26,2)
8 sehr schwer 184 (7,0) 27 (9,1) 157 (6,7)

a. gemessen durch ADS-K = Allgemeine Depressionsskala (Kurzversion): Cut-Off > 18 (Range 0-45)

b. CCI = Charlson Comorbidity Index

c. Item zur Einteilung der Operationsschwere aus dem POSSUM-Score
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5.1.3 Weitere klinische Charakteristika

Bei den zusétzlich erhobenen klinischen Parametern konnte ein statistisch signifikant erhohter
Anteil an Rauchern, an Personen mit alkoholkonsumbezogenen Stérungen und Drogen-
konsum in den letzten zwolf Monaten sowie ein hoherer Body Mass Index in der Gruppe der

Patienten mit klinisch relevanter Depressivitit nachgewiesen werden (Tabelle 4).

Tabelle 4: Charakteristika weiterer klinischer Parameter
Median [Interquartilbereich] bzw. n (%);Chi*> —Test bzw. Mann-Whitney-U-Test

Gesamt Patienten mit Patienten ohne p-Wert
klinisch relevanter klinisch relevante
Depressivitit® Depressivitit®
N=2.624" n=296" n=2.328"
Raucherstatus 0,001
ja 876 (33,5) 125 (42,4) 751 (32,3)
nein 1.741 (66,5) 170 (57,6) 1.571 (67,7)
alkoholkonsumbezogene
Storung® < 0,001
ja 284 (10,9) 50 (17,1) 234 (10,1)
nein 2.315 (89,1) 242 (82,9) 2.073 (89,9)
Drogenkonsum 0,001
ja 179 (6,9) 33(11,3) 146 (6,3)
nein 2.430 (93,1) 258 (88,7) 2.172 (93,7)
BMI' 25,53 26,03 25,18 0,016
[22,51-29,26] [22,39-30,25] [22,27-28,17]

a. gemessen durch ADS-K = Allgemeine Depressionsskala (Kurzversion): Cut-Off > 18 (Range 0-45)

b. Anzahl variiert fiir die verschiedenen Variablen zwischen n=2.544 und n=2.624 wegen fehlender Daten

¢. Anzahl variiert fiir die verschiedenen Variablen zwischen n=291 und n=296 wegen fehlender Daten

d. Anzahl variiert fiir die verschiedenen Variablen zwischen n=2.307 und n=2.328 wegen fehlender Daten

e. gemessen durch AUDIT = Alcohol Use Disorder Identification Test: Cut-Off Manner > 8; Cut-Off Frauen > 5 (Range 0-40)
f. BMI = Body Mass Index
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5.2 Pravalenz der Depressivitiit

Die Privalenz der klinisch relevanten Depressivitit (Tabelle 5) betrugt 11,3% gemessen mit
der ADS-K (N=2.624), 37,0% gemessen mit dem WHO-5 (N=2.604) und 17,6% gemessen
mit dem PHQ-2 (N=2.596).

Tabelle 5: Klinisch relevante Depressivitit operativer Patienten

Screening- Priavalenz Mittelwert SD” Median IQB° Min-Max
instrument®  Klinisch relevanter

Depressivitit
ADS-K¢ 11,3% (296/2.624) 9,7 6,2 8 6-13 0-39
WHO-5° 37,0% (964/2.604) 14,6 5,7 16 10-19 0-25
PHQ-2" 17,6% (457/2.596) 1,4 1,4 1 0-2 0-6
a. Anzahl variiert fiir die verschiedenen Variablen zwischen n=2.596 und n=2.624 wegen fehlender Daten
b. SD = Standardabweichung
c. IQB=Interquartilbereich (25.-75.Percentil)
d. ADS-K = Aligemeine Depressionsskala (Kurzversion): Cut-Off >18 (Range 0-45)
e. WHO-5 = World Health Organization 5-Item Well-Being Index: Cut-Off <13 (Range 0-25)
f. PHQ-2 = Two-Item Patient Health Questionnaire: Cut-Off >3 (Range 0-6)

5.3 Validitiat und Reliabilitit von ADS-K, WHO-5 und PHQ-2
Die ADS-K korreliert negativ mit dem WHO-5 zu r =-0,60 (n=2.604, p<0,001) und positiv mit
dem PHQ-2 zu r=0,63 (n=2.596, p<0,001). Die Korrelation zwischen dem PHQ-2 und dem
WHO-5 betrédgt r = -0,65 (n=2.584, p<0,001).

Die interne Konsistenz, gemessen in Cronbach’s Alpha, betrigt fiir die ADS-K

0=0,80 (N=2.624), fiir den WHO-5 0=0,87 (n=2.604) und fiir den PHQ-2 a=0,66 (n=2596).

54 Klinisch relevante Depressivitit und Krankenhausverweildauer
5.4.1 Univariate Analyse: Vergleich der Patientengruppen mit und ohne klinisch
relevanter Depressivitit hinsichtlich der Krankenhausverweildauer

Die Krankenhausverweildauer betrug in der Gesamtstichprobe (N=2.624) im Median 4 Tage
(Interquartilbereich 2-7). Patienten mit klinisch relevanter Depressivitit (n= 296) blieben im
Median einen Tag ldnger im Krankenhaus als Patienten ohne klinisch relevante Depressivitét
(n=2.328): 5 Tage (Interquartilbereich 3-8) versus 4 Tage (Interquartilbereich 2-6). Das
Ergebnis ist statistisch signifikant (p<0,001). In Abbildung 11 werden zwei Boxplots mit dem
Median sowie der 25. und 75. Perzentil der Krankenhausverweildauer in Tagen beider

Patientengruppen abgebildet. Die unteren bzw. oberen Whiskers stellen das 1,5-Fache des
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Interquartilbereichs bzw. den niedrigsten Wert dar, wobei Ausreiler unterhalb und oberhalb

dieser Whiskers nicht angezeigt werden.
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Abbildung 11: Vergleich der Patientengruppen mit klinisch relevanter Depressivitit
und ohne Klinisch relevante Depressivitit auf der ADS-K"
hinsichtlich Krankenhausverweildauder
(N=2.624; Mann-Whitney-U Test, p<0,001)

a. KVD = Krankenhausverweildauer
b. ADS-K = Allgemeine Depressionsskala (Kurzversion)

5.4.2 Multivariate Analyse: Biniire logistische Regression zur Vorhersage der
Krankenhausverweildauer mit der ADS-K

Im ersten bindr-logistischen Regressionsmodell (Tabelle 6) wurde untersucht, ob klinisch
relevante Depressivitit eine statistisch unabhidngige Assoziation mit der Krankenhaus-
verweildauer aufweist, wenn der Einfluss von Alter und Geschlecht sowie wesentlicher
somatischer und perioperativer Faktoren einbezogen wird. Die klinisch relevante
Depressivitidt (gemessen mit ADS-K) erwies sich als unabhingiger Pridiktor filir erhdhte
Krankenhausverweildauer (p<0,001). Weitere statistisch signifikante unabhédngige
Pradiktoren waren Alter, Geschlecht, Schwere der somatischen Komorbiditit und Schwere
der Operation. Ein erhdhtes Risiko fiir eine Verldngerung der Krankenhausverweildauer

hatten Mainner, édltere Patienten, Patienten in den CCI-Kategorien >0, Patienten mit
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moderaten, schweren und sehr schweren Operationen sowie Patienten aus der peripheren
Chirurgie im Vergleich zu Patienten aus der Neuro-, Kopf- und Halschirurgie. Die Variablen
CCI und Schwere der Operation waren die stdrksten Pradiktoren fiir die Krankenhaus-

verweildauer.

Tabelle 6: Binire logistische Regression: Assoziation klinisch relevanter Depressivitit
(ADS-K) und wesentlicher Risikofaktoren mit erhohter Krankenhausverweildauer (KVD)*

Regressions- SE”  Wald  p-Wert OR® (95% CI)*
koeffizent
ADS-K® 0,600 0,149 16,119 <0,001 1,822 (1,360 - 2,441)
(1=depressiv, O=nicht depressiv)
Alter 0,017 0,003 28,245 <0,001 1,017 (1,011 - 1,023)
Geschlecht -0,231 0,100 5,306 0,021 0,794 (0,652 - 0,966)
(weiblich=1, médnnlich=0)
ASA-Klassifikation 0,159 0,150 1,114 0,291 1,172 (0,873 - 1,573)
(1= ASA III+1V, 0= ASA I+1])
ccrt 126,529 <0,001
0 kein (Referenz) - - - - -
1 gering 0,980 0,124 62,716 <0,001 2,665 (2,091- 3,397)
2 moderat 1,147 0,256 20,121 <0,001 3,149 (1,908 - 5,197)
3 hoch 1,971 0,214 84,736 <0,001 7,180 (4,719 -10,925)
Schwere der Operation® 334,629 <0,001
1 niedrig (Referenz) - - - - -
2 moderat 0,313 0,125 6,286 <0,001 1,367 (1,071- 1,746)
4 schwer 1,799 0,117 235,963 <0,001 6,047 (4,806- 7,607)
8 sehr schwer 3,506 0,326 115,423 <0,001 33,328 (17,579 - 63,186)
Chirurgisches Fachgebiet 10,051 0,007
Neuro-Kopf-Hals (Referenz) - - - - -
abdominothorakal 0,169 0,123 1,909 0,167 1,185 (0,932 - 1,506)
peripher 0,403 0,128 9,894 0,002 1,496 (1,164- 1,922)

a. N=2.624 operativ-stationire Patienten in der Anésthesieambulanz (Mediansplit der KVD: >4 vs. <4)
(Patienten mit klinisch relevanter Depressivitit: n=296; Patienten ohne klinisch relevante Depressivitit: n=2.328)
. SE = Standardfehler
. OR = Odds Ratio
. CI = Konfidenzintervall
. ADS-K = Allgemeine Depressionsskala (Kurzversion): Cut-Off >18 (Range 0-45)
CCI = Charlson Comorbidity Index
. Item zur Einteilung der Operationsschwere aus dem POSSUM-Score

Q@ o oo o
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5.4.3 Multivariate Analyse: Erginzende Regressionsmodelle

Um zu {iberpriifen, ob die klinisch relevante Depressivitit unabhingig vom
Erhebungsinstrument eine statistisch signifikante Assoziation mit der Krankenhaus-
verweildauer zeigt, wurde die Variable ADS-K aus dem ersten Regressionsmodell (Tabelle 6)
durch die Variable WHO-5 (Tabelle 7) sowie anschlieBend in einem weiteren Regressions-
modell durch die Variable PHQ-2 (Tabelle 8) als MaB fiir die klinisch relevante Depressivitét
ausgetauscht. In beiden Regressionsmodellen konnte die klinisch relevante Depressivitit eine
statistisch unabhdngige Assoziation mit der Krankenhausverweildauer zeigen: WHO-5
(OR: 1,339 [95% CI 1,104-1,624], p=0,003) und PHQ-2 (OR: 1,325 [95% CI 1,039-1,690],
p=0,023).

Tabelle 7: Binire logistische Regression: Assoziation klinisch relevanter Depressivitdt
(WHO-5) und wesentlicher Risikofaktoren mit erhohter Krankenhausverweildauer (KVD)®

Regressions- SE” Wald  p-Wert  OR®(95% CI)*

koeffizent
WHO-5° 0,292 0,098 8,799 0,003 1,339 (1,104 - 1,624)
(1=depressiv, O=nicht depressiv)
Alter 0,017 0,003 28,482 < 0,001 1,017 (1,011 -1,024)
Geschlecht -0,212 0,100 4,467 0,035 0,809 (0,665 - 0,985)
(weiblich=1, ménnlich=0)
ASA-Klassifikation 0,169 0,151 1,256 0,262 1,184 (0,881 - 1,591)
(1= ASA III+1V, 0= ASA I+1])
ccrt 126,932 <0,001
0 kein (Referenz) - - - - -
1 gering 0,986 0,124 62,762 <0,001 2,679 (2,100- 3,419)
2 moderat 1,148 0,255 20,215 <0,001 3,151 (1,910- 5,196)
3 hoch 1,968 0,214 84,696 <0,001 7,153 (4,705 -10,877)
Schwere der Operation® 327,097 < 0,001
1 niedrig (Referenz) - - - - -
2 moderat 0,303 0,125 5,852 0,016 1,354 (1,059 - 1,730)
4 schwer 1,771 0,117 229,239 <0,001 5,876 (4,672- 7,390)
8 sehr schwer 3,463 0,326 112,930 <0,001 31,906 (16,847 - 60,429)
Chirurgisches Fachgebiet 9,240 0,010
Neuro-Kopf-Hals (Referenz) - - - - -
abdominothorakal 0,147 0,123 1,416 0,234 1,158 (0,909 - 1,475)
periphere 0,384 0,128 8,957 0,003 1,468 (1,142 - 1,888)

a. n=2.604 operativ-stationédre Patienten in der Andsthesieambulanz (Mediansplit der KVD: >4 vs. <4)
(Patienten mit klinisch relevanter Depressivitdt: n = 964; Patienten ohne klinisch relevante Depressivitit: n=1.640)

. SE = Standardfehler
. OR = 0Odds Ratio
. CI = Konfidenzintervall
. WHO-5 = World Health Organization 5-Item Well-Being Index: Cut-Oft <13 (Range 0-25)

CCI = Charlson Comorbidity Index
. Item zur Einteilung der Operationsschwere aus dem POSSUM-Score
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Tabelle 8: Binire logistische Regression: Assoziation klinisch relevanter Depressivitét
(PHQ-2) und wesentlicher Risikofaktoren mit erh6hter Krankenhausverweildauer (KVD)?

Regressions-  SE”  Wald  p-Wert  OR®(95% CI)*

koeffizent
PHQ-2° 0,281 0,124 5,148 0,023 1,325 (1,039 - 1,690)
(1=depressiv, O=nicht depressiv)
Alter 0,016 0,003 25,450 <0,001 1,016 (1,010 - 1,023)
Geschlecht -0,208 0,100 4,306 0,038 0,812 (0,668 - 0,989)
(weiblich=1, médnnlich=0)
ASA-Klassifikation 0,176 0,151 1,346 0,246 1,192 (0,886 - 1,604)
(1= ASA III+1V, 0= ASA I+1])
ccr 124,646 <0,001
0 kein (Referenz) - - - - -
1 gering 0,959 0,124 59,387 <0,001 2,610 (2,045- 3,331)
2 moderat 1,171 0,254 21,193 <0,001 3,226 (1,959- 5,312)
3 hoch 1,966 0,214 84,195 <0,001 7,142 (4,693 -10,869)
Schwere der Operation® 327,536 <0,001
1 niedrig (Referenz) - - - - -
2 moderat 0,305 0,125 5,923 0,015 1,357 (1,061 - 1,735)
4 schwer 1,774 0,117 229,622 <0,001 5,894 (4,685- 7413)
8 sehr schwer 3,472 0,326 113,236 <0,001 32,194 (16,985 - 61,022)
Chirurgisches Fachgebiet 9,918 0,007
Neuro-Kopf-Hals (Referenz) - - - - -
abdominothorakal 0,197 0,123 2,554 0,110 1,218 (0,956 - 1,550)
peripher 0,405 0,129 9,898 0,002 1,499 (1,165- 1,928)

a. n=2.596 operativ-stationdre Patienten in der Anésthesieambulanz (Mediansplit der KVD: >4 vs. <4)
(Patienten mit klinisch relevanter Depressivitit: n = 457; Patienten ohne klinisch relevante Depressivitit: n=2.139)
. SE = Standardfehler
OR = Odds Ratio
. CI = Konfidenzintervall
PHQ-2 = Two-Item Patient Health Questionnaire: Cut-Off >3 (Range 0-8)
CCI = Charlson Comorbidity Index
. Item zur Einteilung der Operationsschwere aus dem POSSUM-Score
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In einer abschlieBenden Regressionsanalyse wurde untersucht, ob klinisch relevante
Depressivitit eine statistisch unabhingige Assoziation mit der Krankenhausverweildauer
zeigt, wenn der Einfluss weiterer moglicher soziodemographischer und klinischer Korrelate
der Depressivitit mit einbezogen wird. Dazu wurde das erste Regressionsmodell (Tabelle 6)
mit folgenden unabhéngigen Variablen ergédnzt: Partnerschaftsstatus, Erwerbstatigkeitsstatus,
Schulbildung, Body Mass Index, Raucherstatus, alkoholkonsumbezogene Stérungen und
Drogenkonsum. In diesem erweiterten Regressionsmodell (Tabelle 9) hat sich die klinisch
relevante Depressivitit gemessen mit ADS-K (OR: 1,799 [95% CI 1,318-2,452], p<0,001) als
signifikant unabhidngiger Priadiktor fiir die Krankenhausverweildauer bestétigt. Die
ergdnzenden Kovariaten zeigten keine signifikanten Assoziationen mit der Krankenhaus-

verweildauer.
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Tabelle 9: Erweitertes Regressionsmodell: Assoziation klinisch relevanter Depressivitit
(ADS-K) sowie zusétzlicher demographischer und klinischer Parameter mit erhdhter
Krankenhausverweildauer (KVD)*

Regressions- SE” Wald p-Wert OR‘ (95% CI%

koeffizent
ADS-K® 0,587 0,158 13,782 < 0,001 1,799 (1,319 - 2,452)
(1=depressiv, O=nicht depressiv)
Alter 0,013 0,004 13,052 < 0,001 1,013 (1,006 - 1,020)
Geschlecht -0,230 0,106 4,660 0,031 0,795 (0,645 - 0,979)
(weiblich=1, ménnlich=0)
Partnerschaftsstatus 0,067 0,108 0,382 0,537 1,069 (0,865 - 1,322)
(mit Partner zusammenlebend: 1=ja, O=nein)
Erwerbstatigkeitsstatus 0,083 0,104 0,632 0,427 1,086 (0,886 - 1,331)
(1= nicht berufstitig, O=berufstitig)
Schulbildung -0,066 0,103 0,412 0,521 0,936 (0,765 - 1,145)
(1=mit Hochschulzugangsberechtigung,
O=keine Hochschulzugangsberechtigung )
BMY 0,010 0,009 1,158 0,282 1,010 (0,992 - 1,027)
Raucherstatus (/=ja, 0=nein) 0,156 0,113 1,905 0,167 1,169 (0,936 - 1,460)
Drogenkonsum (I=ja, 0=nein) -0,217 0,230 0,889 0,346 0,805 (0,513 - 1,263)
alkoholkonsumbezogene -0,151 0,170 0,796 0,372 0,859 (0,616 - 1,199)
Stérungen® (1=ja, 0=nein)
ASA-Klassifikation 0,166 0,159 1,080 0,299 1,180 (0,864 - 1,612)
(1= ASA III+1V, 0= ASA I+1])
ccr 109,434 < 0,001
0 kein (Referenz) - - - - -
1 gering 0,928 0,130 51,227 < 0,001 2,531 (1,962 - 3,263)
2 moderat 1,076 0,276 15,175 <0,000 2,932 (1,707 - 5,038)
3 hoch 1,952 0,222 76,966 <0,001 7,039 (4,552-10,886)
Schwere der Operation' 314,577 < 0,001
1 niedrig (Referenz) - - - - -
2 moderat 0,286 0,130 4,870 0,027 1,331 (1,033- 1,717)
4 schwer 1,818 0,123 219,953 <0,001 6,162 (4,846- 7,836)
8 sehr schwer 3,413 0,328 108,141 <0,001 30,351 (15,952 - 57,746)
Chirurgisches Fachgebiet 9,166 0,010
Neuro-Kopf-Hals (Referenz) - - - - -
abdominothorakal 0,131 0,129 1,039 0,308 1,140 (0,886 - 1,467)
peripher 0,393 0,133 8,715 0,003 1,482 (1,141 - 1,924)

o

. n=2.437 operativ-stationdre Patienten in der Anédsthesieambulanz (Mediansplit der KVD: >4 vs. < 4)
(Patienten mit klinisch relevanter Depressivitit: n=275; Patienten ohne klinisch relevante Depressivitét: n=2.162)
. SE = Standardfehler
OR = Odds Ratio
. CI = Konfidenzintervall
ADS-K = Allgemeine Depressionsskala (Kurzversion): Cut-Off > 18 (Range 0-45)
BMI = Body Mass Index
. AUDIT = Alcohol Use Disorder Identification Test: Cut-Off Manner > 8; Cut-Off Frauen > 5 (Range 0-40)
. CCI = Charlson Comorbidity Index
Item zur Einteilung der Operationsschwere aus dem POSSUM-Score
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6 Diskussion

6.1 Depressivitit als Pradiktor der Krankenhausverweildauer operativer

Patienten
Die wesentlichen Ergebnisse der vorliegenden Arbeit zeigen, dass klinisch relevante
praoperative Depressivitit bei Patienten aus unterschiedlichen chirurgischen Fachgebieten mit
erhohter Krankenhausverweildauer assoziiert ist. Patienten mit klinisch relevanter
Depressivitdt blieben im Median einen Tag ldnger im Krankenhaus als Patienten ohne
klinisch relevante Depressivitit (5 Tage versus 4 Tage; Details in Abbildung 11). Besonders
hervorzuheben ist, dass die Assoziation der klinisch relevanten Depressivitit mit der
Krankenhausverweildauer unabhéngig war von Alter, Geschlecht, chirurgischem Fachgebiet,
somatischer Komorbiditét, prdoperativem Gesundheitszustand und Schwere der Operation.
Unabhingig vom Erhebungsinstrument der Depressivitit (ADS-K, WHO-5, PHQ-2) hatte sich
die klinisch relevante Depressivitit jeweils als signifikanter Pridiktor fiir die
Krankenhausverweildauer gezeigt. Dariiber hinaus zeigte sich auch in einem erweiterten
Regressionsmodell eine unabhéngige Assoziation der klinisch relevanten Depressivitit mit
der Krankenhausverweildauer. Dieses Regressionsmodell wurde durch soziodemographische
Korrelate der Depressivitit und klinische Risikofaktoren der Depression erginzt:
Partnerschaftsstatus, Erwerbstétigkeitsstatus, Schulbildung, Body Mass Index, Raucherstatus,
alkoholkonsumbezogene Stérungen und Drogenkonsum in den letzten zwolf Monaten.

Die signifikante Assoziation der klinisch relevanten Depressivitdit mit der
Krankenhausverweildauer in der vorliegenden Studie bestitigt die Ergebnisse von
fritheren prospektiven Studien, die ebenfalls eine statistisch signifikante Assoziation
zwischen Depressivitit und der Krankenhausverweildauer gefunden haben ©73%44%)
Lediglich in zwei Studien @041 Lonnte dieser Zusammenhang nicht gefunden werden. Da
diese Studien mit kleinen Stichproben (N=49-550; Details in Tabelle 1) nur in spezifischen
Fachgebieten durchgefiihrt wurden, vor allem im Bereich der kardiovaskuldren Chirurgie, ist
eine Ubertragung ihrer Ergebnisse auf andere Fachgebiete ungewiss. Hingegen konnte in der
vorliegenden Studie die signifikante Assoziation zwischen Depressivitdt und Krankenhaus-
verweildauer in einer groflen Stichprobe von 2.624 Patienten aus verschiedenen chirurgischen
Disziplinen gezeigt werden.

In einer Pilotstudie in Vorbereitung auf die vorliegende Studie ® konnte bereits der
Zusammenhang zwischen Depressivitit und Krankenhausverweildauer in einer groflen
Stichprobe von 5.429 Patienten ebenfalls aus verschiedenen chirurgischen Disziplinen

festgestellt werden. Allerdings wurden in dieser Studie als somatische Kontrollvariablen
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lediglich die ASA-Klassifikation und das chirurgische Fachgebiet untersucht. Fiir eine
umfassende perioperative Evaluation, die weitere wesentliche somatische Einflussfaktoren
der Krankenhausverweildauer operativer Patienten beriicksichtigt, fehlte in dieser Pilotstudie
die Erfassung der Schwere des operativen Eingriffs und der Schwere der somatischen
Komorbiditit. Diese beiden Faktoren wurden in der vorliegenden Arbeit ergdnzend untersucht
und zeigten den stirksten Einfluss auf die Krankenhausverweildauer mit einer Odds Ratio fiir
die Schwere der Operation in der Kategorie ,,sehr schwer* bezogen auf die Referenzgruppe
,niedrig® von 33,328 sowie einer Odds Ratio fiir die Schwere der somatischen Komorbiditét
in der Kategorie ,,hoch* bezogen auf die Referenzgruppe ,.keine” von 7,180 (Details in
Tabelle 6). Weiterhin ist zu beachten, dass die Erfassung der Depressivitit in dieser
Pilotstudie, wie bereits in der Einleitung erwihnt, durch den WHO-5 © erfolgte. Der WHO-5
erfragt das aktuelle Wohlbefinden des Patienten und misst die Depressivitit iiber die
Abwesenheit von Wohlbefinden ©”. Es ist bisher noch nicht endgiiltig geklirt, ob sich der

WHO-5 als Depressionsscreeninginstrument eignet %

. Allerdings zeigte sich in der
vorliegenden Studie eine moderat hohe Korrelation des WHO-5 mit der ADS-K von r=-0,60
(siche auch Kapitel 5.3). Hervorzuheben ist, dass sich eine signifikante Assoziation der
klinisch relevanten Depressivitit mit der Krankenhausverweildauer sowohl mit dem WHO-5
als auch mit der ADS-K als klassischem Depressionsscreeninginstrument zeigte, wobei sich
die ADS-K in den binidr-logistischen Regressionsmodellen als stirkster Priadiktor fiir die
Krankenhausverweildauer darstellte (Odds Ratio ADS-K: 1,822 versus Odds Ratio WHO-5:
1,339; Details in Tabelle 6 und 7).

Aktuelle retrospektive Studien "' konnten in Stichproben von 1.212.493 Patienten

mit Knie- und Hiiftendoprothesen-Operation %%

(103)

und 63.061 Patienten mit Bypass-

Operation (104)

sowie 292.191 Patienten mit Kolorektal-Operationen zeigen, dass eine
diagnostizierte depressive Storung signifikant mit erhohter Krankenhausverweildauer
einhergeht. Die depressive Storung wurde in diesen Studien anhand von Diagnosen der
International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems, 9.Auflage
(ICD-9) "% retrospektiv aus den Patientenakten ermittelt. Das Ergebnis der vorliegenden
prospektiven  Studie zeigt ebenfalls eine signifikante  Assoziation zwischen
Krankenhausverweildauer und klinisch relevanter Depressivitit, erfasst mithilfe eines
Selbstbeurteilungsverfahrens (ADS-K, WHO-5 oder PHQ-2). Damit konnte in groB3en
Stichproben mit zwei unterschiedlichen Erhebungsverfahren sowohl retrospektiv als auch
prospektiv deutlich gezeigt werden, dass Patienten mit depressiven Symptomen eine erhohte

Krankenhausverweildauer aufwiesen.
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Zusammenfassend ldsst sich zundchst feststellen, dass in fritheren prospektiven Studien eine
signifikante Assoziation der klinisch relevanten Depressivitit mit der Krankenhaus-
verweildauer gefunden wurde. Bisher blieb allerdings ungeklirt, ob sich die Ergebnisse der
vorherigen Studien in groflen Stichproben aus verschiedenen chirurgischen Disziplinen unter
der Beriicksichtigung der wesentlichen Einflussfaktoren der Krankenhausverweildauer
replizieren lassen. Erstmalig konnte in der vorliegenden Studie anhand einer grof3en
Stichprobe und vor allem unter dem gleichzeitigen Einbezug wesentlicher Faktoren wie Alter,
Geschlecht, chirurgisches Fachgebiet, somatische Komorbiditét, praoperativer Gesundheits-
zustand und Schwere der Operation eine signifikante Assoziation der klinisch relevanten
Depressivitdt mit der Krankenhausverweildauer gezeigt werden. Diese Signifikanz blieb in
verschiedenen Regressionsmodellen bestehen, bei denen zundchst die verschiedenen
Erhebungsinstrumente der Depressivitit ausgetauscht, sowie anschlieend die Faktoren durch
soziodemographische Korrelate der Depressivitit und klinische Risikofaktoren der

Depression ergianzt wurden.

6.2 Einfluss selektiver Patientencharakteristika auf die

Krankenhausverweildauer
In der vorliegenden Studie erwiesen sich neben der Depressivitit folgende Parameter als
statistisch signifikante Pradiktoren fiir die Krankenhausverweildauer operativer Patienten: das
Alter, das Geschlecht, die Schwere der somatischen Komorbiditét, die Schwere der Operation
und das chirurgische Fachgebiet. Insbesondere die Schwere der Operation und die Schwere
der somatischen Komorbiditdt bilden hierber die stirksten Priadiktoren fiir die
Krankenhausverweildauer. Korrelate der Depressivitidt wie Body Mass Index, Raucherstatus,
alkoholkonsumbezogene Storungen, Drogenkonsum, Partnerschaftsstatus, Erwerbstatigkeits-
status oder Schulbildung konnten hingegen keinen signifikanten Einfluss auf die
Krankenhausverweildauer zeigen. Der Gesundheitszustand, erfasst durch die ASA-
Klassifikation, zeigte in der bindr-logistischen Regression keine signifikante Assoziation zur
Krankenhausverweildauer. Zur Aufkliarung erfolgte eine Post-hoc-Analyse, deren Ergebnisse
zuvor nicht im Ergebnisteil der vorliegenden Arbeit aufgefiihrt wurden. Dazu wurde die
bindr-logistische Regression mit den wesentlichen Kontrollvariablen ohne die Variable
Charlson Comorbidity Index durchgefiihrt, da sowohl die ASA-Klassifikation als auch der
Charlson Comorbidity Index zur Messung des Gesundheitszustandes des Patienten dienen
und somit ein Zusammenhang zwischen beiden Parametern zu erwarten ist. In dem

Regressionsmodell ohne Charlson Comorbidity Index zeigte sich nun interessanterweise eine
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signifikante Assoziation der ASA-Klassifikation mit der Krankenhausverweildauer
(OR: 1,771 [95% CI 1,349-2,326], p<0,001). Eine mogliche Erkldrung fiir den Mangel an
statistischer Signifikanz der ASA-Klassifikation im ersten Regressionsmodell konnte die
Korrelation des Charlson Comorbidity Index mit der ASA-Klassifikation sein (r=0,356).
Vergleicht man die oben genannten Ergebnisse der vorliegenden Studie mit den
Ergebnissen der vorherigen zwdlf prospektiven Studien zur Assoziation von Depressivitit

G749 gtellt man fest, dass in den

und der Krankenhausverweildauer bei operativen Patienten
bisherigen Studien wenige bzw. schwer miteinander vergleichbare somatische Kontroll-
variablen  untersucht wurden. Es zeigte sich, dass nur wenige dieser

Studien (37,39,42,44,45,48)

soziodemographische Parameter als Kovariaten in die Analyse mit
einbezogen haben. Als unabhingige somatische Pradiktoren fiir einen lidngeren
Krankenhausaufenthalt stellten sich dabei die Dauer der Anisthesie ", das chirurgische
Fachgebiet ®”, der endoskopisch durchgefiihrte Eingriff “®, der Charlison Comorbidity
Index ™, die ASA-Klassifikation ®® und der EuroScore “” sowie die soziodemographischen

Parameter Alter ©72%4%%49) " Geschlecht (weiblich) ®"*, geringe Bildung ©"*? und der

unverheiratete Partnerschaftsstatus ©”* heraus.

Zusammenfassend lésst sich feststellen, dass im Gegensatz zu fritheren prospektiven Studien
zur Assoziation der klinisch relevanten Depressivitit mit der Krankenhausverweildauer in der
vorliegenden Studie erstmalig die gleichzeitige Berlicksichtigung wesentlicher somatischer
und soziodemographischer Einflussfaktoren auf die Krankenhausverweildauer gelungen ist.
Unabhéngige Pradiktoren fiir die Krankenhausverweildauer sind Alter, Geschlecht, Schwere
der somatischen Komorbiditit, Schwere der Operation und das chirurgische Fachgebiet.
Weiterhin wurden in die Analyse Korrelate der Depressivitit wie Body Mass Index,
Raucherstatus, alkoholkonsumbezogene Storungen, Drogenkonsum, Partnerschaftsstatus,
Erwerbstitigkeitsstatus und Schulbildung mit einbezogen. Diese Parameter waren insgesamt
alle nicht signifikant mit der Krankenhausverweildauer assoziiert. Bei der Betrachtung der
unabhingigen Pridiktoren fiir die Krankenhausverweildauer wird deutlich, dass Parameter
wie Schwere der somatischen Komorbiditdt, das chirurgische Fachgebiet und Schwere der
Operation sowie soziodemographische Parameter wie Alter und Geschlecht kaum bzw.
schwer beeinflussbare Faktoren fiir die Krankenhausverweildauer darstellen. Hingegen kann
auf die klinisch relevante Depressivitit sowohl pri- als auch postoperativ Einfluss genommen

werden. Dies wird in Kapitel 6.8 erortert.
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6.3 Die Krankenhausverweildauer als Ergebnisparameter bei operativen

Patienten
Die Krankenhausverweildauer gilt als Indikator fiir die Inanspruchnahme von medizinischer
Versorgung und die daraus resultierenden Gesundheitskosten @B 343%104 Ubersicht in: 2936) -
langer ein Patient im Krankenhaus bleibt, desto mehr medizinische Behandlungen erfolgen
und desto mehr Kosten entstehen. Die Krankenhausverweildauer kann durch verschiedene
Faktoren beeinflusst werden. Dabei spielen einerseits die durchschnittliche Krankenhaus-

(106) 107 eine

verweildauer und die vorgegebenen Leitlinien der jeweiligen Fachgesellschaften
Rolle. Andererseits beeinflussen die Krankenhausverweildauer vor allem individuelle
Faktoren der Patienten, wie zum Beispiel der aktuelle Gesundheitszustand, eventuelle Folgen

von Komplikationen bei der Operation oder die hdusliche Versorgung.

Vergleicht man die Dauer der Krankenhausverweildauer der vorliegenden Studie mit den

(37-48)

Zahlen der vorherigen prospektiven Studien zur Assoziation von klinisch relevanter

Depressivitit und Krankenhausverweildauer zeigt sich in diesen Studien eine lédngere

(38'42’44'46’48), mit Ausnahme der Studie von Torer et al. . Die

Krankenhausverweildauer
Krankenhausverweildauer betrug im Median in der Gesamtstichprobe der vorliegenden Studie
4 Tage im Gegensatz zum Gesamtmedian der oben genannten prospektiven Studien von 7,47
Tagen; Details dazu sind in Tabelle 10 aufgefiihrt. Beim Alter zeigt die Tabelle 10 einen
niedrigeren Median von 48 in der vorliegenden Studie im Gegensatz zum Gesamtmedian von

(3748) " Einerseits konnte sich der

63,65 in den zwolf vorherigen prospektiven Studien
Unterschied in der Krankenhausverweildauer durch eine erhohte Komorbiditdt im Alter
erkléren lassen. Friihere Studien @B 10% Ubersichtin: 109) p oy gezeigt, dass mit steigendem Alter
die Privalenz der Komorbiditét steigt. Andererseits wurden die meisten Studien, wie bereits
erwdhnt, in der kardiovaskuldren Chirurgie mit schweren und langen Operationen
durchgefiihrt = C72%40-42444598) = Boj  diesen schweren Operationen ist mit einer
langeren  Genesung und damit einer lidngeren Krankenhausverweildauer zu
rechnen (B 343% Ubersicht in: 2936) " prishare Studien ***% haben gezeigt, dass eine erhohte
somatische Komorbiditdt nach Charlson Comorbidity Index mit einer verldngerten
Krankenhausverweildauer einhergeht. Im Vergleich zeigte in der vorliegenden Stichprobe der
iiberwiegende Teil der Patienten von 70,1% (siehe in Tabelle 3) keine Komorbidititen nach

Charlson ©"; 66,2% der Patienten (siehe in Tabelle 3) wiesen eine nur niedrige bzw. moderate

Operationsschwere auf. Bei geringer Komorbiditit und weniger schweren Operationen, wie es
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in der vorliegenden Studie der Fall ist, ldsst sich eine kiirzere Krankenhausverweildauer

durchaus nachvollziehen.

Tabelle 10: Ausgewiihlte Patientencharakteristika der prospektiven Beobachtungsstudien zur Assoziation
von Depressivitit und Krankenhausverweildauer (KVD)

Autor Fachgebiet Patienten |Alter Minnlich |Weiblich |KVD
Median |in % in % Median
in Jahren in Tagen

Saur et al. 2001 “? Kardiochirurgie N=416 63,5 72,1 27,9 7,47

Contrada et al. 2004 ¢7 Kardiochirurgie N=142 64,9 81,0 19,0 nicht

aufgefiihrt

Oxlad et al. 2006 ©¥ Kardiochirurgie N=119 63,3 84,0 16,0 9,54

Contrada et al. 2008 “¥ Kardiochirurgie N=550 65,1 73,6 26,4 7,97

Ghoreishizadeh et al. 2008 “” | elektive chirurgische |N=91 44,0 54,9 45,1 9,02

Eingriffe

Sorensen et al. 2009 “V Kardiochirurgie N=63 72,0 65,7 34,3 6,80

Deaton et al. 2009 “* Kardiochirurgie N=317 66,2 63,0 37,0 7,40

Beresnevaite et al. 2010 “? Kardiochirurgie N=109 57,8 100 0 11,37

Térer et al. 2010 *® Gynikologie N=49 51,0 0 100 3,00

Kitagawa et al. 2011 “© Thoraxchirurgie N=52 63,8 442 55,8 24,60

Linnen et al. 2011 ©” abdominothorakale, |N=5.529 |48 50,6 49,4 5,08°

periphere sowie
Neuro-,Kopf und
Halschirugie

Poole et al. “¥ Kardiochirurgie N=310 |67,76 |54 46 7,15

Median 63,65 64,35 35,65 7,47

a. Zahlen der Krankenhausverweildauer nach Ver6ffentlichung vom Autor erfragt

Unabhéngig von den oben genannten Einflussfaktoren auf die Krankenhausverweildauer hat
sich die klinisch relevante Depressivitét in der vorliegenden Studie als signifikanter Pradiktor
fir die Verldngerung der Krankenhausweildauer gezeigt. Eine Verldngerung der
Krankenhausverweildauer um einen Tag bei Patienten mit klinisch relevanter Depressivitét
scheint auf den ersten Blick nur ein kleiner Effekt zu sein, es handelt sich aber bei ndherer
Betrachtung um ein Viertel der medianen Krankenhausverweildauer (5 Tage versus 4 Tage;
Details in Abbildung 11). Daher sollte die klinische Bedeutung dieses Effektes nicht auller
Acht gelassen werden. Die klinische Bedeutung wird in Kapitel 6.8 und mdgliche Ursachen in

Kapitel 6.4 erortert.
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6.4 Erkliarungsansitze fiir den Zusammenhang zwischen Depressivitiit

und Krankenhausverweildauer
Die Ursachen fiir Depressivitit sind trotz intensiver Forschung noch nicht endgiiltig geklért.
Durchgesetzt hat sich weitgehend das Konzept der multifaktoriellen Genese, die von einem
Gen-Umwelt-Modell ausgeht, also einer Interaktion aus genetischen, neurobiologischen,
psychologischen und sozialen Faktoren ' Ubersicht i 6)

Bisherige Studien zur Pathogenese der Depressivitdt aus dem nicht operativen Bereich
haben sich mit méglichen Zusammenhingen zwischen psychischer Belastung und Psycho-
neuroimmunologie (1% Ubersicht in: 11D pagehaftiot. So sollen proinflammatorische Zytokine an

der Regulationsstérung der Monoamin-Neurotransmission der Depressivitit beteiligt sein 'V

sowie zu erhohter Infektanfilligkeit '?

und verminderter Response-Rate nach
Impfungen ¥ fiihren. Neuere Studien haben bei Patienten mit einer Major Depression
signifikant erhohte Werte von Interleukin 6 und C-reaktivem Protein berichtet '*''® Nach
einem Erkldrungsmodell soll die Inflammation durch Stress oder Infektionen hervorgerufen
worden sein und so zu somatischen Komorbidititen, neurodegenerativen Prozessen,
strukturellen Verdnderungen im Gehirn und/oder kognitiven Einschridnkungen fiihren, die als

(16 Dabei ist bisher unklar, ob die

Kofaktoren eine Depression auslosen koénnen
Inflammation die Depression beeinflusst oder die Depression eine Inflammation hervorruft.
Diese Fragen gilt es in weiterfiihrenden Studien zu kldren. Die Inflammationstheorie wird

(718 7um  medikamentdsen Einsatz von HMG-CoA-

unterstiitzt durch neue Studien
Reduktase-Inhibitoren (Statinen), die bei Patienten mit koronaren Herzerkrankungen
antiinflammatorische bzw. antioxidative Eigenschaften haben sollen. In diesen Studien konnte
eine Reduktion der Depressivitét D bzw. depressiven Storungen ("% bei Einnahme von
Statinen gezeigt werden. Allerdings blieb bisher ungeklért, ob die Statine eine kausale
antiinflammatorische Wirkung auf die Depression haben und ob die Ergebnisse auf nicht-
kardiologischen Patienten iibertragbar sind.

Bei operativen Patienten fanden bisherige Studien heraus, dass die préoperative
Depressivitit und die damit verbundene psychische Belastung mit schlechtem postoperativem
Outcome assoziiert ist wie z.B. Mortalitét (24’25), Lebensqualitét (31), Gehfdhigkeit (26’32),

(37-39,42-48)

Riickkehr zur Arbeit ¥ oder Krankenhausverweildauer Weiterhin konnten

(119)

Walburn et al. in ithrem Review zeigen, dass psychischer Stress zu Wundheilungs-

storungen fithren kann, sowohl im experimentellen als auch im klinischen Setting. Allerdings

1 (120

gibt es nach Kenntnisstand des Autors erst eine Studie von Vollmer-Conna et a zu

psychoneuroimmunologischen Faktoren bei operativen Patienten. Die Autoren konnten bei
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29 Frauen mit elektiver Cholezystektomie zeigen, dass die psychische Belastung, gemessen

Y und den Astributional-Style-Questionnaire 'Y,

durch die Depression-Anxiety-Stress-Scale
mit einem schlechteren Immunstatus (Anzahl der T- und B-Lymphozyten sowie der
natiirlichen Killerzellern) vor und nach der Operation assoziiert ist. Allerdings blieb bisher
ungeklirt, ob erhohter Stress durch elektive Operationen eine schlechtere Immunantwort
hervorruft oder ein ungiinstiger Immunstatus einen erhohten Stressorfaktor fiir den Patienten
darstellt. Daher bedarf es in diesem Bereich noch an weiterfiihrender Studien. Weiterhin
wurde bisher in keiner Studie der Einfluss der psychoneuroimmunologischen Faktoren auf die
Krankenhausverweildauer untersucht.

Zur Klarung der Ursachen fiir die Assoziation von klinisch relevanter Depressivitit
und verldngerter Krankenhausverweildauer konnte unabhingig von den psychoneuro-
immunologischen Faktoren auch ein einfaches, aber plausibles Erkldrungsmodell zur
depressiven Symptomatik an sich in Erwidgung gezogen werden. Studien haben gezeigt, dass
depressive Patienten sich weniger bewegen, sie haben weniger Antrieb, ihre Medikamente
einzunehmen, achten weniger auf ihre Hygiene und schlafen schlechter
durch B 143122 Ubersicht in: 6.7) yjeqe Verhaltensweisen zeigen sich besonders bei chronisch
kranken Patienten *>'*®). Es wiire vorstellbar, dass genau diese depressiven Symptome einen
negativen Einfluss auf die Genesung haben, was sich in einer verldngerten Krankenhaus-
verweildauer duflern wiirde. Es wire jedoch auch denkbar, dass Patienten mit klinisch
relevanter Depressivitit aufgrund ihrer Antriebslosigkeit, Schlafstorung oder Appetitlosigkeit
insgesamt einen schlechteren Gesundheitszustand vermitteln als Patienten ohne derartige
Begleitsymptome. Eine entsprechend negative subjektive Einschidtzung des Gesundheits-
zustandes durch die behandelnden Arzte kénnte zu einer Verlingerung der Krankenhaus-
verweildauer von Patienten mit klinisch relevanter Depressivitét fiihren. Allerdings 1dsst sich
diese Interpretation mit den Ergebnissen der vorliegenden Studie schwer belegen. Zwar
wurden Patienten mit klinisch relevanter Depressivitét eher in ASA 11 und 1V eingeteilt. Dies
konnte auch daran liegen, dass diese Patientengruppe einen erhohten Anteil an somatischer
Komorbiditdt nach CCI aufwies, wie Tabelle 3 zu entnehmen ist. Bei der Interpretation ist
auch zu beachten, dass bei der Einschitzung der ASA-Klassifikation durch den Anésthesisten
in der Pramedikationsvisite nur der korperliche Status des Patienten berticksichtigt werden
sollte. Hingegen werden bei der Beurteilung des Gesundheitszustands zur Entlassung eines
Patienten sowohl korperliche als auch psychische Symptome in die Entscheidung mit

einbezogen.

49



6.5 Charakterisierung der Stichprobe
6.5.1 Soziodemographische Merkmale

In der untersuchten Stichprobe wurde fiir das Alter ein Median von 48 Jahren ermittelt. Des
Weiteren betrug der Anteil der Frauen in der Gesamtstichprobe 50,8%, 45,5% waren im
Berufsleben aktiv und 42,2 % der Patienten hatten eine Hochschulzugangsberechtigung.

In der deutschen Allgemeinbevdlkerung betrug das Durchschnittsalter 2011 im Median
43,9 Jahre 129 ynd der Anteil der Frauen, bezogen auf das Jahr 2013, entspricht 51,0% (124)

(129 und auf Personen mit Hochschulreife von

Auf Berufstitige entfiel ein Anteil von 52,9%
25,8% "*» Nimmt man einen Vergleich zwischen den Werten in der Allgemeinbevolkerung
und den Ergebnissen in der untersuchten Stichprobe vor, ist zunédchst rein deskriptiv
festzustellen, dass die Studienteilnehmer etwas dlter waren (Median 48 Jahre versus
43,9 Jahre), weniger hdufig in einem Beschiftigungsverhiltnis standen (45,5% versus
52,9%) und vermehrt eine Hochschulzugangsberechtigung aufwiesen (42,2% versus 25,8%)
als die Allgemeinbevolkerung.

Die soziodemographischen Charakteristika in der Pilotstudie

in Vorbereitung auf die
vorliegende Studie, in der ebenfalls Patienten aus verschiedenen chirurgischen Disziplinen in
der Anisthesieambulanz rekrutiert wurden, weisen dhnliche Charakteristika auf: Altersmedian
48 Jahre versus 48 Jahre; Ménner 50,6% versus 49,2%; Frauen 49,4% versus 50,8%. Damit
sind die Patientenstichproben beider Studien gut miteinander vergleichbar. Inwieweit sich die
soziodemographischen Charakteristika dieser Stichproben mit Bevolkerungsstichproben
dhneln, ist bisher noch ungeklirt. Dazu wird in einer weiteren Studie aus dem BRIA-

Projekt (¢*7V

, aus dem die vorliegende Studie entstanden ist, ein Vergleich mit
Bevolkerungsdaten durchgefiihrt. Allerdings liegen zum jetzigen Zeitpunkt noch keine
Daten vor.

Im direkten Vergleich der vorliegenden Studie mit den Stichproben aus anderen
prospektiven Beobachtungsstudien zur Assoziation von Depressivitit und Krankenhaus-

(37-48) (37,38,40-42,44-46 48)

verweildauer wird deutlich, dass in vorherigen Studien iiberwiegend

43 nur Frauen. Details

dltere, mannliche Patienten untersucht wurden bzw. bei Torer et al.
dazu sind in Tabelle 10 in Kapitel 6.3 aufgefiihrt. Patienten in der vorliegenden Studie waren
jinger (Median 48 Jahre versus 63,65 Jahre) und hatten einen hoheren Anteil an Frauen
(50,8% versus 35,65%). Ein direkter Vergleich anderer soziodemographischer Charakteristika
als Alter und Geschlecht ist schwerer moglich, da diese Patientencharakteristika in den zwolf
prospektiven Beobachtungsstudien zur Assoziation von Depressivitit und Krankenhaus-

verweildauer ©”* kaum aufgefiihrt wurden. Die Patienten aus der vorliegenden Studie
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stammen aus verschiedenen chirurgischen Disziplinen im Gegensatz zu der Mehrzahl der

anderen prospektiven Studien, die Patienten jeweils aus einem Fachgebiet ¢7=*40444%) it

(38.40-434648) | ntersucht haben. Es ist zu erwarten, dass bei

37,38,40-42,44,45,48 .
(37,38, A445.48) it

meist nur einer Art der Operation
solchen schweren Operationen, wie zum Beispiel aus der Kardiochirurgie
koronaren Bypass-Operationen oder aus der Thoraxchirurgie mit vorwiegend

Lungenkrebspatienten “®

, ein hoheres Lebensalter zu finden ist als in einer Stichprobe wie in
der vorliegenden Studie mit unterschiedlichen Krankheitsbildern und dem gesamten
Spektrum an Operationen von niedriger bis hoher Operationsschwere (Details in Tabelle 3).
In einer Verdffentlichung des BRIA-Projekts ¥ in der Daten aus der
vorliegenden Teilstichprobe vom Januar 2010 bis Juni 2010 sowie ergéinzend Daten von
Patienten vom April 2009 bis Dezember 2009 einbezogen wurden, konnten dhnliche
Ergebnisse bei den soziodemographischen Charakteristika im Vergleich zu den soziodemo-
graphischen Charakteristika in der vorliegenden Teilstudie gefunden werden: Altersmedian
47 Jahre versus 48 Jahre; Méanner 48% versus 49,2%; Frauen 52 % versus 50,8%. Daher kann
man in der vorliegenden Teilstudie von einer repridsentativen Stichprobe fiir die
Gesamtstichprobe sprechen. Dies ist insbesondere deshalb wichtig, da bei der Datenanalyse
der vorliegenden Studie keine Daten von Patienten einbezogen wurden, die ambulant operiert

wurden, die keine Operation hatten oder die wihrend des Krankenhausaufenthalts verstorben

sind.

6.5.2 Psychische Belastung

In der vorliegenden Stichprobe operativer Patienten in der Anésthesieambulanz betrigt die
Priavalenz der klinisch relevanten Depressivitit je nach Messinstrument 11,3% mit der
ADS-K , 36,7% mit dem WHO-5 und 17,6% mit dem PHQ-2.

Die Priavalenzwerte von klinisch relevanter Depressivitéit in der vorliegenden Studie
ndhern sich mit gewissen Abweichungen den Ergebnissen aus fritheren Veroffentlichungen
mit Bevolkerungsstichproben an. Ein Vergleich ist in Tabelle 11 dargestellt. Eine Varianz in
den Prédvalenzraten wird hdufig zwischen verschiedenen Studien beobachtet und ist stark
abhingig von dem jeweiligen Depressionsscreeninginstrument '**. Diese Varianz zeigt sich
auch in der vorliegenden Studie in der Schwankung der Pravalenzwerte von 11,3% bis 36,7%,
je nachdem, mit welchem Erhebungsinstrument gemessen wurde (ADS-K, WHO-5, PHQ-2).
Auffillig bei der vorliegenden Stichprobe ist, dass die Prdvalenz der Depressivitit auf der
ADS-K und mit dem PHQ-2 niedriger als in der Allgemeinbevolkerung ausfallt, wohingegen
die mit dem WHO-5 gemessene Pravalenz deutlich hoher ist als in der Allgemeinbevolkerung

(Tabelle 11).
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Tabelle 11: Priavalenz klinisch relevanter Depressivitit im Vergleich

Erhebungsinstrument Privalenz  Mittelwert Median Kommentar
(Rohwerte) (Summenwerte)
ADS-K? 11,3% 9,7 8 Privalenz klinisch
v()rliegende Studie relevanter Depressivitéit
10.7 9 niedrige.r als in der
Allgemeinbevolkerung 18.0% ? Allgemeinbevolkerung
Hautzinger et al.2012 ® /0
WHO-Sb Privalenz klinisch
vorliegende Studie 36.7% 14.6 16 relevanter Depressivitit
’ ’ deutlich hoher als in der
i 5 Allgemeinbevolkerun,
Mot 1s2% 16 19 : :
PHQ-2°¢ Privalenz klinisch
vorliegende Studie 17,6% 1,4 1 relevanter Depressivitit
etwas niedriger als in
lﬁff: Ze:;'bzeg(])lokg};l)mg 19, % 0,9 Allgemeinbevdlkerung

Median Privalenzwerte
der vorliegende Studie
=17,6%

a. ADS-K = Allgemeine Depressionsskala (Kurzversion): Cut-Off > 18 (Range 0-45)
b. WHO-5 = World Health Organization 5-Item Well-Being Index: Cut-Off < 13 (Range 0-25)
c. PHQ-2 = Two-Item Patient Health Questionnaire: Cut-Off >3 (Range 0-8)

(37-48) Zur

Vergleicht man die Privalenzwerte der vorliegenden Studie mit fritheren Studien
Assoziation von klinisch relevanter Depressivitdt mit der Krankenhausverweildauer, stellt
man fest, dass in fast jeder dieser zwoOlf prospektiven Untersuchungen ein anderes
Messinstrument verwendet wurde, um die Depressivitit zu erfassen. Die Privalenz der
Depressivitit, sofern in den Verdffentlichungen aufgefiihrt, wird mit Werten zwischen 23,0%
und 42,6% angegeben, wobei der Median 29,0% betrigt (3941-43:45-48: Details in Tabelle 1) ‘g0 chpet
man den Median der Priavalenzwerte in der vorliegenden Studie von ADS-K, WHO-5 und
PHQ-2 erhélt man einen Wert von 17,6% (Tabelle 11), der deutlich unter dem Wert von
29,35% (Tabelle 1) des Medians der Priavalenzwerte in den oben genannten
Studien @444 Jjegt.

Beim Vergleich der Priavalenzwerte bei operativen Patienten fiir die Depressivitit,
gemessen durch die ADS (8), findet man Werte zwischen 22% und 38% “*!?%. Es handelt sich
bei diesen Studien um sehr homogene Stichproben unter Einbezug schwerer operativer
Eingriffe aus einem ausgewihlten Fachbereich. In der vorliegenden Studie wurde hingegen
eine heterogene Stichprobe mit operativen Patienten aus verschiedenen chirurgischen

Disziplinen untersucht, die in ihren Charakteristika N&herungswerte zu Bevolkerungs-

stichproben aufweist. Daher sind keine erhdhten Pravalenzwerte wie in den oben genannten
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Studien zu erwarten. Ein Vergleich mit Bevolkerungsstichproben scheint an dieser Stelle
sinnvoller zu sein.

Die etwas niedrigeren Privalenzwerte auf der ADS-K und mit dem PHQ-2 im
Vergleich zur Allgemeinbevdlkerung konnten im Zusammenhang stehen mit der geringen
Erhohung des Durchschnittsalters in der untersuchten Stichprobe. Die Priavalenzwerte aus
dlteren Bevolkerungsstichproben werden im Allgemeinen niedriger beschrieben als in der
Gesamtbevolkerung. In Validierungsstudien werden Pridvalenzwerte auf der ADS fiir die
Gesamtbevélkerung von 18% ® und bei Bevolkerungsstichproben von Personen iiber 50
Jahre mit 9,6% 129 sowie bei dem PHQ-2 fiir die Gesamtbevolkerung Werte von 19,3% ®4)
und bei Bevélkerungsstichproben von Personen iiber 50 Jahre mit 15,9% angegeben 2.

Die Priavalenz der Depressivitit, gemessen mit dem WHO-5, betrug in der

Allgemeinbevélkerung  15-22% ©.

Damit liegen die Prévalenzwerte von 37,0% der
vorliegenden Untersuchung iiber dem Wert in der Allgemeinbevdlkerung. Der WHO-5 misst
die Depressivitit liber das Nichtvorhandensein von Wohlbefinden, die ADS-K und der PHQ-2
erfassen die Depressivitdt liber klassische Depressions-Items. Eine mogliche Interpretation
wire, dass die Patienten bei der Beantwortung der Fragen liber das Wohlbefinden nicht das
Gefiihl der Stigmatisierung hatten. Somit wére es denkbar, dass Patienten in der vorliegenden
Stichprobe womdglich eher bereit waren sich zu ihrem tatsidchlichen aktuellen Zustand der

Verstimmung durch das Nichtvorhandensein von Wohlbefinden zu &uBlern, als auf direkte

Fragen zur Depressivitit zu antworten.

6.5.3 Korrelate der Depressivitit
Im Vergleich der Gruppe der Patienten mit klinisch relevanter Depressivitdt zur Gruppe der
Patienten ohne klinisch relevante Depressivitdt aus den Tabellen 2-4 zeigten sich signifikante
Unterschiede hinsichtlich folgender Charakteristika: Patienten mit klinisch relevanter
Depressivitit waren eher jlinger, eher weiblich, lebten eher alleine, waren seltener berufstitig,
wiesen mehr Komorbiditidten auf, hatten einen schlechteren préoperativen Gesundheits-
zustand, waren beziiglich des chirurgischen Fachgebiets eher der abdominothorakalen und
seltener der peripheren Chirurgie zugeordnet, hatten seltener eine Hochschulzugangs-
berechtigung, waren eher Raucher, konsumierten eher Drogen, hatten vermehrt alkohol-
bezogene Storungen und hatten einen héheren Body Mass Index.

Die soziodemographischen Charakteristika in der vorliegenden Stichprobe decken sich
mit Erkenntnissen aus der Depressionsforschung. Die oben genannten Korrelate der klinisch

relevanten Depressivitit werden in der Literatur zur Depression als klassische Risikofaktoren
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der depressiven Stérung angesehen >. Zu den wichtigsten Risikofaktoren der Depression
zdhlen das weibliche Geschlecht, ein Familienstand als geschieden, getrennt lebend oder
verwitwet sowie ein geringer soziodkonomischer Status 7%V Bei den wesentlichen
klinischen Risikofaktoren in der vorliegenden Stichprobe zeigen sich ebenfalls {iberein-
stimmende Erkenntnisse aus der Depressionsforschung. Sowohl ein erhdhter Body Mass
Index "7 als auch der Nikotin- "*®, der Drogen- "*” und Alkoholkonsum “*” werden in der
Depressionsforschung als Risikofaktoren fiir depressive Stérungen angegeben. Zu den in der
vorliegenden Studie verwendeten organmedizinischen Parametern ASA-Klassifikation,
Charlson Comorbidity Index sowie Schwere der Operation aus dem POSSUM-Score liegen
erst wenige Daten hinsichtlich deren Assoziation zur Depressivitdt vor, obwohl es sich um
validierte und zu anderen Fragestellungen oft verwendete Scores handelt “***. Einige
Ergebnisse der vorliegenden Studie konnten vorherige Studienergebnisse bestitigen. Die
ASA-Klassifikation zeigte eine leichte signifikante Assoziation mit der Depressivitit ®*, der

t (z.B.130; Ubersicht in: 131)

Charlson Comorbidity Index korrelierte mit der Depressivita , wohingegen

das chirurgische Fachgebiet nicht signifikant mit der Depressivitit assoziiert war ¢,
Auffillig in der vorliegenden Stichprobe bleibt, dass die klinisch relevante

Depressivitit eine unabhéngige Assoziation zur Krankenhausverweildauer zeigt, auch wenn

die oben genannten Korrelate der Depressivitit als mogliche Einflussfaktoren in der

multivariaten Analyse beriicksichtigt werden.

6.6 Validitiit und Reliabilitit von ADS-K, WHO-5 und PHQ-2

Zur Bestimmung der Konstruktvaliditdt wurde die Korrelation der ADS-K mit dem WHO-5
und dem PHQ-2 berechnet. Die ADS-K korreliert negativ mit dem WHO-5 zu 1=-0,60 und
positiv. mit dem PHQ-2 zu 1r=0,63. In Validierungsstudien zu Depressions-
screeninginstrumenten wurden Korrelationen mit konstruktnahen Faktoren von r =0,40 bis
r=0,94 gefunden ®7**". Da die ADS-K dhnlich hoch mit dem konstruktnahen WHO-5 und der
PHQ-2 korreliert, kann eine gute konvergente Konstruktvaliditit angenommen werden.

Im Vergleich der Ergebnisse der bindr-logistischen Regressionsmodelle aus den
Tabellen 6-8 zeigt sich, dass die klinisch relevante Depressivitit unabhdngig von dem
Erhebungsinstrument und von der Prdvalenz konstant eine signifikante Assoziation zur
Krankenhausverweildauer aufwies. Dabei wird allerdings deutlich, dass die ADS-K
(OR 1,822) den stirksten Effekt zeigt im Gegensatz zum WHO-5 (OR 1,339) bzw. dem
PHQ-2 (OR 1,325).
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Die ADS-K wurde urspriinglich in der Allgemeinbevdlkerung und spéter auch fiir

verschiedene Patientenstichproben mit organmedizinischen Krankheiten validiert ©,

allerdings blieb nach Kenntnisstand des Autors fiir operative Patienten in der

Anisthesicambulanz eine Validierung aus Y.

Validierungsstudien der ADS-K, des PHQ-2 sowie des WHO-5 mit einem
amn

In zukiinftigen Studien sollten daher

standardisiert-strukturierten Interview als Kriteriumsstandard zur Identifizierung der

Diagnose einer depressiven Storung durchgefiihrt werden %2V,

Bei der Reliabilitét zeigte der Wert der ADS-K ein Cronbach’s Alpha a=0.80 gegeniiber dem
Wert des PHQ-2 von Cronbach’s Alpha o=0,66 und dem Wert des WHO-5 von
Cronbach’s Alpha o=0,87. In der psychodiagnostischen Literatur werden Werte fiir
Cronbach’s Alpha zwischen 0=0,70 und a=0,80 als ausreichend angegeben "**'*. Somit ist
eine ausreichende Reliabilitét fiir die ADS-K und den WHO-5 in der untersuchten Stichprobe
gegeben. Die Reliabilitit des PHQ-2 verfehlt diese Anforderung knapp. Dabei ist zu
berticksichtigen, dass der PHQ-2 nur aus zwei Items besteht und somit niedrigere Werte in
der Reliabilitdt zu erwarten sind als mit Messinstrumenten, die iiber mehr Items verfligen, wie
zum Beispiel dem WHO-5 mit flinf Items oder der ADS-K mit 15 Items. Zwar hat sich der
PHQ-2 als Depressionsscreeninginstrument in der hausédrztlichen Praxis in fritheren
Studien > bewiihrt, aber im Setting der Anisthesicambulanz in der vorliegenden Studie hat
sich hingegen die ADS-K als Kurzscreeninginstrument gegeniiber dem PHQ-2 als Ultrakurz-

screeninginstrument in Bezug auf die Reliabilitit als geeigneter herausgestellt ©*.

In einer aktuellen Teilstudie “” des BRIA-Projekts wurden Patienten mit Therapieinteresse
und Patienten ohne Therapieinteresse verglichen. Es konnte gezeigt werden, dass die klinisch
relevante Depressivitdt auf der ADS-K, dem WHO-5 und dem PHQ-2 iiber einen Follow-up-
Zeitraum von sechs Monaten relativ stabile Privalenzen aufzeigte. Dies deutet darauf hin,
dass die in der vorliegenden Studie erfasste klinisch relevante praoperative Depressivitét eher
auf chronische Beschwerden hinweist. Es handelt sich weniger um voriibergehende
operationsbedingte Sorgen bzw. Stress, die im Verlauf nach der Operation an Intensitét

abnehmen miissten.
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6.7 Methodenkritik und Limitationen der Studie

Die préoperative Datenerhebung erfolgte computergestiitzt anhand verschiedener
Selbstbeurteilungsfragebogen in den R&umen der Anisthesiecambulanz vor der
Pramedikationsvisite. Da die Wartezeit fiir die Patienten stark schwankte, konnte bei einer so
groflen Stichprobe wie in der vorliegenden Studie kein zeitaufwendiges strukturiertes
klinisches Interview "' fiir die Diagnosestellung der depressiven Storung "**" durchgefiihrt
werden. Hingegen ist in diesem Setting ein Screening der Depressivitit mithilfe von
Selbstbeurteilungsfragebogen bei kiirzerer Anwendungszeit praktikabel durchfiihrbar.

Der Einschlussbaum der vorliegenden Studie, der in der Abbildung 1 gezeigt wird,
dhnelt dem Einschlussbaum frither Studien mit computergestiitzter Lebensstilbefragung in der
Anisthesieambulanz der Charité ©*'**"*7) Ein groBBer Teil der Patienten (40,1%) wurde
aufgrund offensichtlicher Kriterien ausgeschlossen, etwa aufgrund des nicht erreichten 18.
Lebensjahres oder nicht ausreichender Deutschkenntnisse. Ein geringer Anteil entfiel auf
Patienten, die kein schriftliches Einverstindnis zur Studienteilnahme gaben (13,3%) oder
keine Féahigkeit aufwiesen bzw. Bereitschaft zeigten, einen Computer zu benutzen (2,1%). Bei
einigen wenigen Patienten (2,8%) waren unvollstindige Datensédtze vorhanden. Wegen des
Studienablaufs war weiterhin bei einigen Patienten, die zum Beispiel aufgrund eines Notfalls
ihre Pramedikationsvisite nicht in der Anidsthesieambulanz erhielten, ein Einschluss in die
Studie nicht moglich. Es ist unklar, inwieweit diese ausgeschlossenen Patienten mehr oder
weniger depressive Symptome aufwiesen, wodurch ein moglicher Selektionsbias entstanden
sein konnte.

Trotz der Limitationen der Studie konnte insgesamt eine grofle Zahl an Patienten
(N=2.624) eingeschlossen werden, dass von einer klinisch bedeutsamen Stichprobe in der
Anisthesieambulanz gesprochen werden kann. In der vorliegenden Studie wurden validierte
Skalen zur Erfassung von Depressivitdit und alkoholkonsumbezogenen Stérungen sowie
validierte Scores zur Erfassung des Gesundheitszustands, der somatischen Komorbiditdt und
der Operationsschwere verwendet. Diese Messinstrumente hatten sich bereits in fritheren

(8,9,65,81,86,89,93)

Studien als psychometrisch reliabel und valide herausgestellt.
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6.8 Schlussfolgerung und Ausblick
In der vorliegenden Untersuchung hat sich klinisch relevante préoperative Depressivitét als
signifikant unabhingiger Préadiktor fiir eine verldngerte Krankenhausverweildauer operativer
Patienten herausgestellt. Patienten mit klinisch relevanter Depressivitéit blieben im Median
einen Tag ldnger im Krankenhaus und hatten ein 82% hoheres Risiko fiir einen
langeren Krankenhausaufenthalt als Patienten ohne klinisch relevante Depressivitit. Dieser
Effekt konnte als klein bewertet werden, hat aber eine klinische Bedeutung, denn er weist
darauf hin, dass die Depressivitit zu einer verzogerten Genesung, einer erhdhten Anwendung
von medizinischer Versorgung und daraus resultierenden erhohten Gesundheitskosten fithren
kanp @B- 34:35.104; Ubersicht in: 29.36)

Daraus konnen diverse klinische Implikationen, wie bereits die Autoren in der

Pilotstudie ©*

in Vorbereitung auf die vorliegende Studie erwéhnt haben, in Betracht gezogen
werden. Bei operativen Patienten sollte routineméBig ein praoperatives Screening fiir klinisch
relevante Depressivitit durchgefiihrt werden. Dabei wire ein gestuftes Vorgehen sinnvoll. Im
ersten Schritt konnte zundchst bei allen Patienten ein Kurzscreeninginstrument wie zum
Beispiel die ADS-K genutzt werden. Dies lésst sich einfach in kurzer Zeit von fiinf bis zehn
Minuten wéhrend der Wartezeit vor bzw. nach der Pridmedikationsvisite durchfithren, die
jeder operative Patient vor einer Operation durch einen Anésthesisten erhalten muss. Im
zweiten Schritt sollte bei auffdlligen Patienten eine weitere Evaluation durch einen
psychiatrischen bzw. psychologischen Spezialisten angestrebt werden, um abzukléren,
inwieweit bei diesen Patienten eine depressive Storung nach ICD-10 vorliegt. Im dritten
Schritt konnten bei Bedarf und auf Wunsch des Patienten gegebenenfalls postoperativ
geeignete Interventionen angeschlossen werden, die im Folgenden beschrieben werden.
Frithere Studien zum Therapieergebnis haben gezeigt, dass depressive Patienten mit
korperlichen Erkrankungen im Allgemeinen gut auf psychotherapeutische Therapieformen

ansprechen (13138139

Daher wire ein moglicher Ansatz bei operativen Patienten mit
klinisch relevanter Depressivitit kognitiv-behaviorale und gespriachstherapeutische
Therapiekontakte flir die postoperative Zeit des Aufenthalts im Krankenhaus anzubieten.
Whalley et al. "*” konnten in ihrem Review zu operativen Patienten mit Herzerkrankungen
zeigen, dass zum Beispiel das Mortalitétsrisiko durch psychotherapeutische Interventionen
reduziert werden kann. Es wire denkbar, dass eine nicht behandelte Depression zu unnétiger
und vermeidbarer Verzogerung der Genesung fiihren konnte %Y. Allerdings fiihren diese

kurzen therapeutischen Maflnahmen vermutlich nicht zur sofortigen starken Reduktion der

depressiven Symptomatik wéhrend des aktuellen Aufenthalts, konnten sich aber ldngerfristig
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positiv auf die Perspektive des Patienten auswirken und priventiv beim néchsten
Krankenhausaufenthalt zu einer kiirzeren Krankenhausverweildauer fiihren. Das Screening

von Patienten mit klinisch relevanter Depressivitit, das Durchfiihren einer ausfiihrlichen

Diagnostik und Interventionen wie Motivational Interviewing !4

(142)

, kombiniert in einem
Stepped-Care-Ansatz , sind erste Schritte, die dem Patienten noch wéhrend des
Krankenhausaufenthalts helfen kénnen ©¥. Dieses Ziel verfolgt das BRIA-Projekt. In einem
neuen Therapieprogramm soll BRIA eine Schnittstelle zwischen Anésthesiologie, Psychiatrie,
Psychosomatik und Psychotherapie bilden, denn fiir operative Patienten mit psychischen
Problemen fehlt oft ein adiquates Behandlungsangebot 7*™". Das Konzept soll als
Intervention verstanden werden, um den Patienten zum einem akut und kurzfristig zu helfen
und sie zum anderen dabei zu unterstiitzen, addquate psychosoziale Behandlungsangebote im
Anschluss an den Krankenhausaufenhalt in Anspruch zu nehmen. Somit kann die Zeit bis zu
einer ambulanten Psychotherapie iiberbriickt werden. Um die Depression effektiv zu
behandeln, sind langerfristige psychotherapeutische Interventionen notwendig ">'?"* die
bei einer durchschnittlichen Krankenhausverweildauer von 4 Tagen verstdndlicherweise nicht
in diesem Mafe erzielt werden konnen.

Eine weitere klinische Implikation wére bei operativen Patienten, die im Screening
klinisch relevante Depressivitit aufwiesen, wéhrend des Krankenhausaufenthalts
unterstiitzende MaBnahmen anzubieten ®”. Dazu zihlen Interventionen zur perioperativen
Risikoreduktion, wie eine frithzeitige Mobilisierung, sowie die Einhaltung des circadianen
und des Schlafrhythmus. In fritheren Studien hat sich gezeigt, dass eine friihzeitige
Mobilisierung positive Effekte auf die Genesung hat *¥; zudem fiihrt ausreichender Schlaf
mit wenig Unterbrechung zur Verbesserung depressiver Symptome 4.

Es wiren auch andere erfolgreiche Therapieformen denkbar. So haben in fritheren
Studien bei operativen Patienten Hypnosetherapien zur Reduktion von prédoperativer

t 49 und Entspannungsverfahren zur Verbesserung der Wundheilung (146) gefiihrt. Ob

Angs
diese Therapieformen einen positiven Einfluss auf den postoperativen Verlauf der klinisch
relevanten Depressivitdt haben konnten, miisste in weiterfiihrenden Studien geklért werden.
Beim medikamentdsen Einsatz von Antidepressiva sollte beachtet werden, dass die
stimmungsauthellende Wirkung der meisten Antidepressiva erst nach circa zwei Wochen

eintritt (4,5; Ubersicht in: 6,7)

und sie somit zur kurzfristigen préoperativen Gabe ungeeignet
erscheinen. Im operativen Setting gibt es Hinweise, dass Antidepressiva vor allem durch
anticholinerge Wirkung ein erhdhtes Risiko zur Entwicklung eines postoperativen Delirs

haben "*"'*®)_ Daher sollte der prioperative Einsatz von Antidepressiva zur Reduktion der
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Depressivitit kritisch betrachtet werden. Sinnvoller erscheint es, Antidepressiva erst nach der
Entlassung aus dem Krankenhaus einzusetzten, denn in nicht operativen Studien haben sich
neben psychotherapeutischen Interventionen sehr wohl auch pharmakologische Mallnahmen
bei der Behandlung von Depression als effektiv erwiesen !>12%13),

Fiir die langerfristige Behandlung klinisch relevanter Depressivitit bei operativen
Patienten sollte ein Depressionsscreening frithzeitig erfolgen. Dazu wire eine
Implementierung in die Routine bereits beim Hausarzt denkbar '*”. Bei einem frithzeitigen
Erkennen der depressiven Symptome konnte man gezielt Patienten mit klinisch relevanter
Depressivitdt bereits prédoperativ psychotherapeutische Interventionen anbieten sowie

Aktivitditenaufbau als MaBnahmen zur Reduktion der depressiven Symptomatik vor dem

Krankenhausaufenthalt einleiten.

In der vorliegenden Arbeit konnte deutlich die signifikante Assoziation klinisch relevanter
Depressivitit mit der Krankenhausverweildauer bei operativen Patienten unter
Beriicksichtigung moglicher soziodemographischer, somatischer und psychologischer
Einflussfaktoren gezeigt werden. Es wurden klinische Bedeutungen herausgearbeitet sowie
mogliche Ursachen diskutiert. Um allerdings mehr Erkenntnisse iiber die prioperative
Depressivitit und deren FEinfluss auf die Krankenhausverweildauer zu erhalten, sollten
weitere Studien zur Ursachenforschung durchgefiihrt werden. Somit konnten die Probleme
der Patienten und deren Ursachen besser erkannt werden, um daraus folgend gezielte
Therapiemoglichkeiten zu entwickeln. Dariiber hinaus fehlt es in der Depressionsforschung
bei operativen Patienten an randomisierten Interventionsstudien, die die Wirksamkeit einer
Behandlung préoperativer klinisch relevanter Depressivitit belegen. Dazu wird in einem
aktuell laufenden Forschungsprojekt aus der Arbeitsgruppe des BRIA-Projekts die
Notwendigkeit und Wirksamkeit von BRIA in einer randomisierten klinischen Studie

untersucht.
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