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1 Einleitung und Ziel der Dissertation

1.1 Einleitung

Die Forschung zur postoperativen kognitiven Dysfunktion (POCD) bei Hals-Nasen-Ohren-
Eingriffen ist noch sehr jung. Dies liegt zum einen daran, dass die Patientenklientel im
Fachgebiet der HNO-Heilkunde insgesamt eher jung ist, eine POCD jedoch eher bei alteren
Personen auftritt (1). Zum anderen sind die Eingriffe in der HNO im Vergleich zu anderen
chirurgischen Kliniken weniger invasiv und eher kurzer, was auch seltener mit postoperativen
kognitiven Stérungen einherzugehen scheint (1,2). Insofern konzentrierte sich die Forschung

lange v.a. auf kardio- und abdominalchirurgische sowie orthopadische operative Eingriffe (3).

Eine eindeutige Definition zur POCD existiert bis heute nicht. Die POCD ist beschrieben als
neu aufgetretene transiente postoperative kognitive Stérung mit einer frihen und einer
spaten Phase. Weiterhin ist nicht geklart, was eine POCD auslost (4). Diskutiert werden v.a.
die (Neuro-)Inflammation (5) im Rahmen einer Operation sowie Inflammation beglnstigende
Faktoren wie Zweitoperationen oder postoperative Infektionen. Dies konnte zumindest als
Nebenergebnis der ISPOCD1-Studie publiziert werden (1). Neuere Arbeiten stitzen diese
Ergebnisse (6,7). Als anasthesiologische Trigger werden u.a. die Vollnarkose (8), die
Narkosetiefe oder die Narkosedauer (1) diskutiert. Um die Hypnosetiefe einer Vollnarkose
neben den klassischen klinischen Parametern skalieren zu kénnen, ist ein Neuromonitoring

von verschiedenen Herstellern verfigbar.

1.2 Ziel der Dissertation

Ziel dieser Arbeit war es zu klaren, ob Unterschiede bezuglich der Auspragung
postoperativer kognitiver Defizite zwischen Neuromonitoring-gesteuerter Narkose und
konventionell klinisch gesteuerter Narkose bei HNO-Eingriffen erkennbar sind. Zusatzlich
stellte sich die Frage, ob Alter oder Operationsdauer bei HNO-Patienten Auswirkungen auf
eine POCD haben koénnten. Die Motivation dieser Studie war zudem, eine einfache
Testbatterie zu bewerten, die es in der klinischen Routine ermdglicht, ohne groen Sach-
und Personalaufwand Patienten’ auf eine postoperative kognitive Stérung hin untersuchen
zu kénnen, um einen Beitrag zur schnelleren Entlassung aus dem Krankenhausumfeld zu

ermoglichen.

' Die in dieser Dissertation gewahlte mannliche Form bezieht sich immer zugleich auf weibliche und mannliche

Personen (generisches Maskulinum).



Bisher hat sich noch keine standardisierte Testbatterie herauskristallisiert. Vielfach wird sich
jedoch an den ISPOCD-Studien (1,8) orientiert, um Studien besser vergleichbar zu machen.
Problematisch ist hierbei jedoch, dass der Testrahmen sehr umfangreich und fur kleinere
Studien kaum realisierbar ist. Die Kognition umfasst mehrere Teilbereiche. Will man jede
einzelne Qualitat testen, wird die Testbatterie sehr gro. So dauert eine ausfuhrliche
neuropsychologische Untersuchung laut Rundshagen etwa zweieinhalb Stunden (9). Ein
weiteres Phanomen, zu dem vermehrte Forschung Ilohnenswert ware, ist der
Zusammenhang von Diagnose-Inzidenz und verwendetem Material; so zeigten Lewis et al.

(10), dass die Haufigkeit der diagnostizierten POCD mit der Testanzahl pro Patient zunahm.

Wir verwendeten zur POCD-Testung den Syndromkurztest (SKT) von Erzigkeit (11). Er
bewertet mittels neun Subtests die kognitiven Qualitdten Aufmerksamkeit und Gedachtnis.
Aufgrund der kurzen durchschnittlichen Liegedauer in unserer HNO-KIinik (ca. drei Tage)
wurde ein standardisierter Testzeitpunkt zwei Tage nach Operation gewahlt. Ein
postoperatives Delirium (POD), welches differenzialdiagnostisch herangezogen werden
muss, tritt in der Regel direkt postoperativ auf (12). Um eine sichere Differenzierung
zwischen einer POCD und einem POD treffen zu kdnnen, wurden die Nursing Delirium
Screening Scale (Nu-DESC) und die Confusion Assessment Method for Intensiv Care Unit
(CAM-ICU) verwendet. Zudem wurde anamnestisch der Bildungsgrad erhoben, da dieser
ebenfalls als Pradiktor fur eine fruihe POCD gesichert scheint (1,6). Zusatzlich erhoben wir
Korpergrofie und -gewicht zur Berechnung des BMI, da das metabolische Syndrom ebenfalls
als Faktor fur eine POCD diskutiert wird (13,14). Es wurde bewusst auf die Durchfihrung
eines Intelligenztests verzichtet. Dieser ware noétig, um die SKT-Subtestergebnisse in
Normwerte Ubertragen und die Quantitat der postoperativen Stérung benennen zu kénnen.
Da das Studienziel jedoch vornehmlich war, einen statistischen Unterschied zwischen der
Interventions- und Referenzgruppe zu bestimmen, wurde der SKT anhand der erhobenen
Rohdaten ausgewertet. Ein positiver Nebeneffekt hiervon ist, dass die Ergebnisse exakter
sind, da auf die rechnerische Verknipfung von Daten verzichtet werden kann, was sonst

Unterschiede verstarken oder minimieren konnte.



2 Literaturdiskussion

2.1 Kognition und Kognitionsstorung

Der Begriff Kognition leitet sich vom Lateinischen cognoscere (,erkennen) ab. Eine
allgemeinglltige Definition des Begriffs existiert nicht. Es werden hierunter etwa die
Fahigkeiten der Wahrnehmung, des Erkennens, Lernens und Erinnerns subsumiert. Als
Gradmesser der Kognition wurden u.a. Intelligenztests mit Grenzwerten entwickelt.
Unterschreitet eine Person das ,normale“ Mal}, wird es als Kognitionsstérung deklariert.
Kognitionsstorungen konnen reversibel und irreversibel, intrinsisch und extrinsisch sein,
direkt oder verzdgert nach einem Ausléser auftreten. Somit gibt es viele Formen der
Kognitionsstérung, welche durch diverse Diagnosen abgebildet werden, z. B. das Delir und
die verschiedenen Demenzformen. Manche Kognitionsstérungen treten nur nach speziellen
Auslésern auf. Als ein solcher mdglicher Ausloser gilt der operative Eingriff bzw. die

Vollnarkose.

2.2 Die postoperative kognitive Dysfunktion

2.2.1 Definition

Eine allgemeingiiltige Definition der postoperativen kognitiven Dysfunktion existiert nicht. Sie
kann jedoch als eine neu aufgetretene reversible kognitive Funktionseinschrankung nach
einem chirurgischen Eingriff und/oder einer Narkose beschrieben werden. Diese kann sich in
Defiziten der Gedachtnisleistung wie des verbalen oder visuellen Gedachtnisses, des
Sprachverstandnisses, der Aufmerksamkeit sowie der Konzentration duf3ern (15). Es handelt
sich hierbei in der Regel um transiente Stérungen, die sich im Verlauf (komplett) rucklaufig
zeigen kénnen (2) und bei Patienten in bis zu 79% der Falle post operationem auftreten (16).
Die POCD lasst sich einteilen in eine frihe Phase — Stunden bis Tage umfassend — und eine

spate — Wochen, Monate bis hin zu Jahre umfassend (17).

2.2.2 Inzidenz/Relevanz

Die POCD ist eine relevante postoperative Komplikation (18), da sie mit erhdhter Mortalitat
(19,20), Beeintrachtigung des taglichen Lebens (1) sowie verminderter Lebensqualitat
(21,22) einhergeht. Insbesondere bei alteren Menschen kann eine POCD mit kombinierten
Teilbereichen (Gedéachtnis, Aufmerksamkeit, ausfiuhrende Funktionen) zu einer

Einschrankung von Basisaktivititen des taglichen Lebens fihren (23). Bei grofRen
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abdominellen und orthopadischen Eingriffen ist sie bei ca. 25% der alteren Patienten nach
einer Woche und bei circa 10% der Patienten nach drei Monaten nachweisbar (1,2). Nach
ein bis zwei Jahren wiesen bei Abildstrom et al. (2) 10,4% aller getesteten Patienten eine
kognitive Dysfunktion auf. Hier ist noch nicht geklart, inwieweit diese Dysfunktion auf die
Operation zurtckzufuhren ist. Lediglich drei von 318 Patienten (0,9%) zeigten eine POCD zu
allen drei Testzeitpunkten. In mehreren Studien trat ein dhnlich unklarer Effekt auf: Viele
Patienten, bei denen mehrere Monate nach Operation eine POCD diagnostiziert wurde,
hatten diese kurze Zeit nach der OP noch nicht (24-26). Grundsatzlich wird die Haufigkeit
einer POCD mit einer groflen Spannbreite von etwa 10 bis 60% angegeben (27,28).
Mahanna et al. mutmafen, dass diese Haufigkeitsspannbreite mit der Verschiedenheit von
OP-Techniken, Anasthesie- und Testverfahren, dem Zeitpunkt der Testungen und
Patientencharakteristika zu tun habe (28). Des Weiteren ist das Auftreten abhangig vom
jeweiligen Eingriff. 2001 postulierten Newman et al., dass die POCD am haufigsten nach
kardiochirurgischen Eingriffen auftrete (29). Aus diesem Grund fokussierte sich die bisherige
Forschung an der POCD auf eben dieses Operationsgebiet. Sechs Jahre spater beklagten
dieselben Autoren, ,die Forschung an der POCD an nicht-kardialen Operationen stecke noch
in ihren Kinderschuhen® (30). Erst in den letzten Jahren wird der POCD-Forschung an nicht-

kardialen Operationen mehr Beachtung geschenkt.

2.2.3 Diagnostik

Die Diagnose der POCD erfolgt mittels psychometrischer Tests pra- und postoperativ.
Bislang hat sich noch keine einheitliche Testbatterie zur Diagnosestellung durchgesetzt (7),
was mdglicherweise auf die grofRe Anzahl zur Verfligung stehender Tests sowie deren
unterschiedliche Ausrichtung zurtickzufiuhren ist. 1995 wurde eine Konsensus-Empfehlung
zur POCD-Diagnose herausgegeben (31). In den groRen ISPOCD-Studien (1,8) fanden
weitere Tests Anwendung. Zur besseren Vergleichbarkeit von Studien wurde deren
Testbatterie wiederum fir zuklnftige Studien empfohlen und auch in neuerer Literatur
angewandt. Eine umfassende klinisch-neuropsychologische Untersuchung dauert ca.
zweieinhalb Stunden (9). So kommen zum Beispiel Tests zum Einsatz, die auch zur
Demenztestung herangezogen werden. Es werden unter anderem der Syndrom-Kurztest
(SKT) nach Erzigkeit (11), die Mini-Mental-State-Examination (MMSE) (32), der Cognitive
Failure Questionnaire (CFQ) (33), der Trail Making Test (TMT) (34) oder der Visual Verbal
Learning Test (VVLT) (35) eingesetzt. Allerdings ist die MMSE aufgrund des bekannten

Lerneffektes zur Quantifizierung der POCD nicht sinnvoll (36).
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2.2.4 Differentialdiagnosen zur POCD

Das postoperative Delirium (POD)

,Das Delirium ist durch eine akut auftretende Bewusstseinsstérung, die im Verlauf oft
schwankt oder fluktuierend verlauft und Stérungen der Aufmerksamkeit oder der
Wahrnehmung, der Vigilanz und/oder des Denkens beinhaltet, gekennzeichnet.“ (7,37) Des
Weiteren ist regelhaft der Tag-Nacht-Rhythmus gestoért, und es treten emotionale Stérungen
auf. In der Regel tritt das POD in den ersten Tagen nach Operation auf (12). Als Tests sind
u.a. die Intensive Care Delirium Screening Checklist (ICDSC), die Nursing Delirium
Screening Scale (Nu-DESC), die Confusion Assessment Method for Intensive Care Unit
(CAM-ICU) und die Neelon and Champagne Confusion Scale (NEECHAM) zu nennen
(38,39).

Progress einer vorbestehenden (subklinischen) Demenz

Kline et al. konnten eine postoperativ erhdohte Rate des Abbaus grauer Hirnmasse, der
Hippocampus-Atrophie sowie einen Grélenprogress der Seitenventrikel im Vergleich zur
Kontrollgruppe bei bereits vor Operation nachgewiesener dementieller Symptomatik
nachweisen. Diese funf bis neun Monate nach Operation nachgewiesenen Unterschiede

egalisierten sich im Langzeitverlauf bei Fortschreiten der Demenz (40).

Das zentrale anticholinerge Syndrom (ZAS)

Das ZAS beruht auf der Wirkung anticholinerger Medikamente wahrend der Narkose. Es
wird in eine agitierte und eine schlafrig-komatdése Form eingeteilt mit zentralen und

peripheren Symptomen (41).

2.2.5 Atiologie

Die Genese der POCD ist bislang nicht vollstdndig geklart (22). Diskutiert wird unter
anderem ein multifaktorielles Geschehen (42) mit den Variablen chirurgische Intervention,
anasthesiologische MaRRnahmen, Vorerkrankungen sowie demografische Faktoren, singular
wie auch interagierend. Eine klare Zuteilung von Risikofaktoren zu kurz- bzw. langfristigen
Gedachtnisstérungen bzw. zu einzelnen Gedachtnisfunktionen ist derzeit nicht mdglich.
Einzig das Alter war sowohl mit kurz- als auch mit langfristigen Gedachtnisstérungen

vergesellschaftet (1) sowie eine geringe Bildung mit der frihen POCD (20).
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2.2.6 HNO-Eingriffe

Bis heute wurde das Studienfeld POCD nur vereinzelt bei Eingriffen im HNO-Bereich
untersucht. Jildenstél et al. (43) befassten sich mit dem Einfluss der Narkosetiefe auf die
postoperative Funktion bzw. Inflammation nach gréfReren HNO-Operationen. Die
Narkosetiefe wurde mittels akustisch evozierter Potentiale (AEP) experimentell variiert. An
der Studie von 2012 nahmen 32 Patienten ab 40 Jahren teil. In der Kontrollgruppe war am
ersten postoperativen Tag deutlich haufiger eine POCD nachweisbar (43% vs. 6%).
Aufgrund des Studiendesigns und der GruppengrofRe ist ein Vergleich mit unserer Studie

jedoch nur sehr bedingt moglich.

Weitere HNO-spezifische Studien setzten sich eher mit speziellen Themen auseinander.
Eine Arbeit von 2018 befasste sich mit dem Thema POCD nach Cochlea-Implantation (44).
Eine weitere Studie von 2015 behandelte das Thema Insulin-like growth factor binding
protein (IGFBP) 7 bei Kopf-Hals-Tumoren (45).

Eine Forschungsgruppe aus South Carolina, USA, beforscht seit ein paar Jahren
kontinuierlich den Zusammenhang von chronischer Rhinosinusitis (CRS) und kognitiven
Stérungen. In einer Arbeit von Soler et al. (46) zeigte sich bei Patienten mit einer
chronischen Rhinosinusitis eine deutliche kognitive Dysfunktion im Vergleich zur
Referenzgruppe. In zwei Arbeiten erbrachte die endoskopische Nasennebenhdhlenoperation
bei einer CRS eine postoperative Verbesserung dieser kognitiven Dysfunktion beim Follow-
up nach ca. zehn Monaten (47,48). Die Grinde fur kognitive Stérungen bei chronischen

Infektionen wie der CRS sind bislang nicht geklart (49).

2.3 Einflussfaktoren fir postoperative Kognitionsstorungen

2.3.1 Chirurgische Einflussfaktoren

Eine aktuell viel Beachtung findende Theorie ist die der (Mit-)Entstehung einer POCD durch
Neuroinflammation; letztere kann eine systemische Inflammation bis hin zu einem
Multiorganversagen  verursachen (50). Diese wird hauptsachlich durch die
Entzindungsmediatoren Interleukin-18 (IL-18) und Tumor-Nekrose-Faktor-a (TNF-a)
ausgeldst. Cibelli et al. untersuchten anhand von Mausen mit Tibiafraktur den IL-1B-Spiegel
im Blutplasma sowie die Gedachtnisleistung (5). Die Kontrollgruppe erhielt eine alleinige
Narkose und wies postoperativ weder Gedachtnisstérungen noch erhéhte IL-1B3-Werte auf.

Das andere Kollektiv wurde unter Narkose operiert. Hier wurden erhdhte IL-1B-Spiegel sowie
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postoperative Gedachtnisdefizite beobachtet. Eine weitere Studie von Wan et al. von 2007
kam zu demselben Ergebnis (51). Neben dem erhdhten IL-1B3 zeigten sich hierbei zudem
erhdhte TNF-a-Werte nach durchgefuhrter Operation. In einer ahnlichen Studie wurde der
Einfluss von TNF-a auf IL-1B8 untersucht (52). Hier zeigte sich, dass TNF-a die zentrale
Produktion von IL-1P triggert. Im Umkehrschluss kam bei einer Hemmung des TNF-a auch
zu einer verminderten Ausschittung von IL-18 und somit auch zu einer geringeren
Neuroinflammation. Diesen Untersuchungen widersprach jedoch eine Arbeit von Lin & Zuo,
worin Ratten bereits nach alleiniger Isofluran-Narkose eine verminderte kognitive
Leistungsfahigkeit sowie erhdhte IL-13-Werte aufwiesen (53). Eine aktuelle Arbeit von Wang
et al. konnte einen Zusammenhang von erhdéhten TNF-a-Werten und friher POCD
nachweisen (6). Zudem bestatigte diese Arbeit den Zusammenhang von POCD und
Bildungsgrad sowie Alter. Die These, dass die Inflammation (teil-)ursachlich fir postoperative
kognitive Stérungen sein kdénnte, stitzen Nebenerkenntnisse der ISPOCD1-Studie. Als
Risikofaktoren fiir die POCD konnten Zweitoperationen, post-operative Infektionen und
ausgedehnte Operationen identifiziert werden (1). Eine neuere Ubersichtsarbeit aus dem
Jahr 2018 konnte postoperativ ebenfalls signifikant erh6hte CRP- und IL-6-Werte bei POCD-

Patienten nachweisen (7).

2.3.2 Anasthesiologische Einflussfaktoren

2.3.2.1 Anasthesieart, -tiefe und -dauer

In der 1998 publizierten internationalen POCD-Studie (ISPOCD1) von Moller et al. wurde bei
Uber 60-Jahrigen die Kognition sowohl eine Woche als auch drei Monate nach grof3en
Operationen mit Vollnarkosen untersucht (1). Hier zeigte sich ein signifikanter
Zusammenhang von Narkosedauer und der Haufigkeit einer frihen POCD nach einer
Woche. Nach drei Monaten war kein Unterschied mehr auszumachen. In der Folgestudie
(ISPOCD2) von 2003 wurden Vollnarkose und Lokalandsthesie verglichen (8). Wieder
wurden Uber 60-Jahrige eine Woche und drei Monate nach OP auf eine POCD getestet. Hier
fand sich eine haufigere frihe POCD nach Vollnarkose als bei Lokalanasthesie (p = 0,06).
Dieser Unterschied egalisierte sich bei der Testung nach drei Monaten. So folgerten die
Autoren, dass es keinen Kausalzusammenhang zwischen Vollnarkose und spater POCD
gebe. Jedoch koénne eine Lokalanasthesie Mortalitat und eine frihe POCD abschwachen. In
Anlehnung an die ISPOCD1-Studie fuhrten Canet et al. eine gleich angelegte Studie mit
kleineren Operationen durch (54). Hierbei zeigte sich eine signifikante Abnahme der Inzidenz
fur eine frihe POCD (6,8%) im Vergleich zur ISPOCD1-Studie (25,8%). Nicht klar ist nun, ob
die kurzere Narkose, der weniger grof3e operative Eingriff oder beides diese Signifikanz

erklaren. Auch zwei Ubersichtsarbeiten durch Bryson & Wyand von 2006 (15) und Newman
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et al. von 2007 (30) konnten keine signifikanten Unterschiede im Auftrittsgeschehen
zwischen Regional- und Allgemeinnarkose bzgl. der POCD feststellen. Ebenso zeigte die
Ubersichtsarbeit von Mason et al. von 2010 (55) keine Signifikanz bzgl. der Auftrittshaufigkeit
einer POCD nach allgemeiner vs. regionaler Andsthesie. Anzumerken ist hier, dass sich die
drei Ubersichtsstudien jedoch haufig auf dieselben Studien bezogen. Eine Meta-Analyse von
An et al. zeigte eine nicht-signifikante POCD-Reduktion durch tiefe Narkosen im Vergleich zu
flacheren bei nicht-kardialen Operationen (56). Die Autoren fihrten diese Ergebnisse am
ehesten auf einen geringeren zerebralen Stoffwechsel, reduzierten perioperativen Stress und
die damit verbundene reduzierte Liberation inflammatorischer Zytokine zurlck. Im
Gegensatz hierzu zeigten bei Monk et al. Patienten nach einer tiefen Narkose mit einem
Bispektralindex (BIS) < 45 eine deutlich erhdhte 1-Jahres-Mortalitat (57). Daher wird derzeit
diskutiert, ob ,tiefe Narkosen® nicht eher ein negativer Pradiktor fur die POCD sein kdnnten
(58). Steinmetz et al. (59) konnten bei Uber 60-Jahrigen keinen Zusammenhang zwischen
der Narkosetiefe und einer POCD nach einer Woche nachweisen. Radtke et al. (60) konnten
in ihrer Studie von 2013 eine Reduktion eines POD in der BIS-Monitoring-gefihrten Gruppe
feststellen (p = .036), jedoch keinen signifikanten Unterschied einer frihen oder spaten
POCD zwischen Interventions- und Kontrollgruppe ausmachen. Die bisherige Studienlage
liefert also keine eindeutigen Erkenntnisse bezuglich der Pradiktivitdt der Anésthesietiefe
bzgl. einer POCD.

2.3.2.2 Hypoxamie und Hypotonie

Eine dauerhafte zerebrale Minderperfusion fihrt letztlich zu einer Apoptose von Hirnzellen
und konsekutiv zu kognitiven Stérungen. Browne et al. fanden bei herzbypassoperierten
Patienten einen signifikanten Zusammenhang von Hypoxie und friher POCD am flnften
postoperativen Tag (61). Die ISPOCD1-Studie kam jedoch zu einem anderen Ergebnis (1).
Eine Arbeit von Holmgaard et al. konnte ebenfalls keinen signifikanten Einfluss der
Oxygenierung wahrend einer kardiovaskularen Operation in Bezug auf die Entwicklung einer
POCD nachweisen (62).

Ein Zusammenhang zwischen einer intraoperativen Hypotension und der POCD bzw. dem

POD wird immer wieder diskutiert. Eine Metaanalyse von Feng et al. konnte in den

bekannten Studien jedoch keinen Zusammenhang finden (63).
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2.3.3 Patienten-bezogene Einfluss-/Risikofaktoren

2.3.3.1 Alter und Bildung

Patientenseitige Risikofaktoren fur eine frihe POCD sind eine geringe Bildung sowie ein
Alter jenseits des 60. Lebensjahrs (1,20,64). Beides gehe mit einer geringeren
neurokognitiven Reserve einher, was bei Belastungen wie einer Narkose oder einem
operativen Eingriff zu den oben genannten Symptomen fiihre (65,66). Stern spricht von einer
passiven und einer aktiven Reserve (67). Die passive Reserve wird definiert als unbestimmte
Grofle, die geschadigt bzw. verbraucht werden kann, ehe es zu einer klinischen
Symptomatik komme. Man kann also von einer Art neurologischem Polster sprechen, das
ein Mensch besitzt oder erwirbt. Bei der aktiven Reserve kompensiere das Gehirn Schaden,
indem es auf neuronale Kollateralen zuriickgreife. Als Risikofaktor fir die spate POCD

konnte bislang nur ein Alter von Uber 60 Jahren ausgemacht werden (1).

2.3.3.2 Alkoholkonsum, Diabetes mellitus, angstlich-depressive Grundstimmung

Als weitere Risikofaktoren werden Alkoholkonsum, Diabetes mellitus sowie eine angstlich-
depressive Grundstimmung benannt (9,68). In einer mit vier Subgruppen gebildeten Studie
mit 56 Teilnehmern schnitten die Patienten mit Alkoholmissbrauch in der Anamnese in den
Tests am schlechtesten ab (69). In einer Kohortenanalyse von drei Studien fand sich
Diabetes als von OP-Art, Alter, Geschlecht usw. unabhangiger Risikofaktor fiir eine POCD
(13). Reijmer et al. zeigten, dass eine intraoperative Hyperglykdmie von > 200 mg/dl bei
Nichtdiabetikern bis sechs Wochen nach Herzoperation zu einer signifikanten kognitiven
Funktionsminderung flhrte (70). Johnson et al. fanden bei 40- bis 60-Jahrigen einen

Zusammenhang zwischen Depression und einer POCD nach drei Monaten (71).

2.3.3.3 Polymorphismus Apolipoprotein E (ApoE)

Das Allel-Gen €4 des ApoE steht im Zusammenhang mit der Entwicklung einer Demenz (72).
Aufgrund dieser Tatsache folgten Untersuchungen beziiglich eines Zusammenhangs der
Expression dieses Allels und einer POCD. In einer Studie mit 2000 Patienten wurden mittels
Mini-Mental-State-Examination (MMSE) die Gruppen einer TIVA und einer
Inhalationsnarkose pra- und postoperativ verglichen. In der Gruppe der Inhalationsnarkose
kam es in den ersten drei Tagen postoperativ zu einem deutlichen Abfall im Ergebnis bei
einem deutlich héheren Anteil am Allel-Gen €4. Nach zehn Tagen zeigten beide Gruppen
keine Unterschiede mehr im MMSE-Ergebnis (73). In einer Metaanalyse von 2013 mit neun

Studien zeigte sich eine signifikante Korrelation zwischen dem Allel und einer POCD nach
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einer Woche. Diese Signifikanz beruhte jedoch nur auf der oben genannten grofRen Studie.
Ohne diese zeigte sich kein signifikanter Unterschied (74). Wie bereits in Kapitel 2.2.3
beschrieben, wird die MMSE zur Quantifizierung der POCD nicht als sinnvoll angesehen
(36).

2.4 Syndromkurztest

Der Syndromkurztest (SKT) wurde von H. Erzigkeit in Deutschland entwickelt und 1977
eingefuhrt. Er wird u.a. in der POCD-Diagnostik (11) wie auch im Bereich der verschiedenen
Demenzformen verwendet (75), insbesondere zum Wirksamkeitsnachweis von
Demenztherapien (76). Weitere Anwendungsgebiete sind das Delir, leichte kognitive
Stérungen, das organische Psychosyndrom nach Schadelhirntrauma und das durch Alkohol
oder psychotrope Substanzen bedingte amnestische Syndrom (11). Als Erstnennung der
Anwendungsbereiche finden sich ,Einzelfalluntersuchungen in der Klinik“ (77). Mittlerweile
wurde der SKT in etliche Sprachen Ubersetzt und validiert, z.B. ins Koreanische (78) oder
Spanische (79).

Um einem Lerneffekt vorzubeugen, existieren funf Parallelversionen (A bis E) mit einer
Reliabilitat zwischen 0,86 und 0,88 (11,80). Die Auswertung erfolgt alters- und
intelligenzabhangig. Die urspringlichen vier Altersklassen 17 bis 44 Jahre, 45 bis 54 Jahre,
55 bis 64 Jahre sowie = 65 Jahre wurden der alternden Gesellschaft angepasst mit den

zusatzlichen Altersklassen 65 bis 74 Jahre, 75 bis 84 Jahre sowie = 85 Jahre.

2.5 Narkose

Ziel der Vollnarkose ist, dem Patienten und dem Operateur mittels einer adaquaten
Schlaftiefe und -dauer sowie einer ausreichenden Analgesie intra- und perioperativ optimale
Bedingungen zu schaffen. Einerseits ist eine méglichst kurze flache Narkose und geringe
Analgesierung erstrebenswert, um das Risiko medikamentbser Nebenwirkungen zu
verringern (58) und eine Fast-track-Rehabilitation (s.u.) zu erreichen; andererseits ist eine
tiefe Narkose und Analgesie erwlnscht, um koérperliche Reaktionen auf Schmerzreize zu
vermeiden und somit ein Verletzen des Patienten durch (un-)willkirliche Bewegungen
weitgehend auszuschlieflen. Zudem soll ein Erwachen wahrend der Operation (Awareness)
vermieden werden. 2005 postulierten Monk et al. in einer retrospektiven Analyse neben

Komorbiditaten und intraoperativer Hypotonie eine Narkosetiefe von einem Bispektralindex

16



(BIS) < 45 als Risikofaktor fir eine erhdhte 1-Jahres-Mortalitéat (57). An et al. hingegen
konnten eine flache Narkose als Risikofaktor fir eine POCD ausmachen (56). Inwieweit eine
tiefe Narkose (BIS < 45) tatsdchlich ein Pradiktor bzw. eine Ursache fir postoperative
Stdérungen ist, wird in prospektiven Studien derzeit untersucht (58), zumal Radtke et al. (60)
und Steinmetz et al. (59) keinen Einfluss der Narkosetiefe auf eine POCD nachweisen

konnten.

Aktuell gilt das perioperative Fast-track-Management als erstrebenswert. Dessen Ziel ist
zugleich sein Vorteil: eine schnellere Erholung und Rekonvaleszenz des Patienten und somit
ein Einsparen menschlicher und maschineller Ressourcen und somit auch eine
Kostenersparnis (81-83). Es beinhaltet u.a. die mdglichst frihe Extubation bei
Spontanatmung, frihes Zu-Bewusstsein-Kommen bzw. Bewussteinskontrolle, schnellen

Kostaufbau und friilhe Mobilisierung mit Schmerzfreiheit.

Awareness ist eine seltene, jedoch gefiirchtete Komplikation inadaquater Narkosesteuerung.
Sie tritt bei Risikopatienten in bis zu einem Prozent der Falle auf (84). Risikofaktoren fur
intraoperative Awareness sind u.a. eine geringe Narkosetiefe, eine bereits erlebte
Awareness, die Sectio cesarea, ein schwieriger Atemweg, ausgepragte Aortenstenosen,
eine pulmonale Hypertension wie auch gravierende Lungenerkrankungen, hochrisikohafte
Herzoperationen und Drogenmissbrauch wie chronischer Alkoholabusus, Benzodiazepin-
oder Opioidabhangigkeit (84,85). Schmidt et al. postulierten als potentielle postoperative
Symptome nach einer intraoperativen Wachheit: Schlaflosigkeit, wiederkehrende Albtraume,
generalisierte Angstzustande, Reizbarkeit und Suizidgedanken; zudem bringen sie
Awareness mit einer posttraumatischen Belastungsstérung (PTBS) in Verbindung (86). Um
diese und andere Narkose-Komplikationen zu vermeiden sowie die Anasthesiefuhrung zu
objektivieren, wurden von verschiedenen Firmen unterschiedliche Verfahren des

Neuromonitorings entwickelt.

2.5.1 Bispektraler Index

Das BIS-Monitoring wurde 1992 entwickelt und zunachst 1996 in den USA als Uberwachung
einer Narkose zugelassen. Die Berechnung erfolgt durch Analyse und Verarbeitung der
Hirnaktivitdtswellen. Zudem werden bei der Berechnung Artefakte im Roh-EEG wie auch
Stérkomponenten wie Augenmuskelbewegungen oder Schrittmacher-Einflisse
ausgeschlossen. In die Indexberechnung flieRen die Parameter Frequenz, Amplitude,
Suppression und Bi-Koharenz/Phasenverschiebung ein. Das zeigt sich hauptséachlich an

folgenden Parametern:
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— dem SynchFastSlow, das die bispektralen Merkmale abbildet als bispectral power
wave band log (Bos47 1/Bao47 vz) und v.a. im Bereich einer operativen Narkose
Uberwiegt,

— der Burst Suppression Ratio, welche die isoelektrischen Zeiten verarbeitet und im
tiefnarkotischen Bereich vorherrscht sowie

— der Relative Beta Ratio, welche die Frequenzen als spectral power log
(P30-47 Hz/P11-20 1z) darstellt und den Bereich der leichten Narkose dominiert.

Der genaue Algorithmus wird vom jeweiligen Hersteller geheim gehalten und verandert sich
auch mit jeder Gerategeneration. Die errechnete Variable drickt die Anasthesie-Tiefe
mithilfe eines BIS-Indexbereichs von 0 (isoelektrisches EEG) bis 100 (komplett wach)
aus (87,88). Die Zahlen sind dimensionslos. Die Narkose sollte zwischen 40 (tiefe Narkose)
und 60 (keine Reaktion auf laute Ansprache) liegen. Eine proportionale Veranderung des

BIS-Werts zur Blutkonzentration von Propofol, Isofluran und Midazolam wurde bestatigt (88).

Die individuell benétigte Narkosemittelmenge zur Erreichung einer geeigneten Narkosetiefe
divergiert von Mensch zu Mensch. Der Vorteil des EEG-Monitorings soll u.a. sein, die
individualisierte Narkosemittelmenge besser zu erreichen. Dies gilt insbesondere beim
Einsatz von Propofol und Isofluran (89). Eine Studie von Liu (90) zeigt als Wirkung dieser
optimierten Anasthesieflhrung eine Reduktion des Narkosemittelverbauchs um 19%,
seltenere postoperative Nausea und eine verkiirzte Uberwachungszeit im Aufwachraum.
Weiterhin komme es seltener zu intraoperativer Awareness (91). In einer anderen Studie mit
Hochrisikopatienten trat in der BIS-Gruppe eine intraoperative Awareness jedoch haufiger
auf (7 von 2861 vs. 2 von 2852) (92). Diskutiert wird zudem, ob durch die optimierte
Anasthesiefuhrung eine hohere Patientenzufriedenheit erreicht wird (93). Chan et al. konnten
eine Woche postoperativ keinen Unterschied zwischen BIS-Monitoring und konventioneller
Narkoseflhrung bezlglich der Auftrittshaufigkeit einer POCD nachweisen, jedoch drei
Monate postoperativ (94). Eine aktuelle Cochrane-Ubersichtsarbeit kam ebenfalls zum
Ergebnis, dass es bei BIS-gesteuerter Narkose zu einer geringeren Awareness (3 vs. 9 von
1.000), frGherem Augendffnen, schnellerer Orientierung und kirzerem Aufwachraum-
Aufenthalt kommen koénne (91). Die Autoren sprechen jedoch bei den Ergebnissen aller
untersuchten Studien von einer geringen Belastbarkeit der Evidenz. Insgesamt liegt also eine
heterogene Studienlage bzgl. Vorteilen eines BIS-Einsatzes vor, und es kann von keiner

sicheren Reduktion des postoperativen Decline hierdurch ausgegangen werden.
Die Nutzung des BIS-Monitorings ist auf bestimmte Narkosemittel limitiert.

Distickstoffmonoxid (NoO/Lachgas) kann z. B. aufgrund seiner geringen kortikalen Wirkung

nicht abbildbare Wachheitsveranderungen auslésen (95,96). Ketamin fihrt bei
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Narkosevertiefung zu einer Steigerung von B-Wellen in Verbindung mit einem Abfall von &-
Wellen, was zu einem nicht-stimmigen BIS-Wert fihrt (95,97). Auch Opioide in analgetischer

Konzentration verursachen kaum oder keine Veranderungen im EEG (98).

2.6 Fragestellung

Das Ziel dieser Arbeit war es zu klaren, ob es bezuglich der Auspragung postoperativer
kognitiver Defizite zwischen BIS-Monitoring-gesteuerter Narkose und konventionell klinisch
gesteuerter Narkose bei HNO-Eingriffen Unterschiede gibt. Nebenfrage der Arbeit war, ob es
bei dem jungen Patientenkollektiv mit einem Altersdurchschnitt von 53,8 Jahren und
Eingriffszeiten von 90,75 * 47 min Uberhaupt zu postoperativen kognitiven Stérungen
kommt. Hoffnung dieser Studie war zudem, eine ausreichende Testbatterie fur den
klinischen Alltag zu finden, die es jeder Klinik moglich macht, (zumindest Risiko-)Patienten
ohne groflen Sach- und Personalaufwand auf eine postoperative kognitive Stérung hin

untersuchen zu konnen.

Hypothese
Zwischen den Narkosegruppen mit BIS-Monitoring (= Interventionsgruppe) vs. ohne BIS-
Monitoring (= Referenzgruppe) gibt es keinen Unterschied hinsichtlich postoperativer

kognitiver Defizite.
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3 Material und Methoden

— Syndromkurztest von Hellmut Erzigkeit
— Confusion Assessment Method for Intensiv Care Unit (CAM-ICU)
— Nursing Delirium Screening Scale (Nu-DESC)

— Narkosegerat Fa. Drager Perseus A500
— Propofolperfusor Injectomat MC Agilia Fa. Fresenius Kabi

— BIS Complete Monitoring System Fa. Covidien

— BIS-Elektroden Fa. Covidien

— Leukoplast ® hospital 5cm
= Vliwasoft ® 7,5cm?
— Raucodrape ® 9x50cm

— Venofix® Safety Fa. Braun
— Vacuette® Blutentnahmerohrchen Fa. Greiner
— Vasofix® Brauntle® Fa. Braun

3.1 Studiendesign

Im Zeitraum von Februar 2016 bis August 2017 fiihrten wir eine doppelt blinde randomisierte
Studie am Gesundheits- und Pflegezentrum Russelsheim durch. Vorab wurde diese Studie
durch die Ethikkommission der LAKH mit der Nummer FFM 82/2015 genehmigt. Wahrend
der klinischen Studienphase konnten gemafR der Ein- und Ausschlusskriterien 131 Patienten
in der Klinik fur Hals-Nasen-Ohrenheilkunde in die Studie eingeschlossen werden. Ein
Teilnehmer schied aufgrund vorzeitiger Klinikentlassung aus. In die Interventionsgruppe
(Anasthesie mit BIS-Monitoring) wurden 64 Probanden und 66 Probanden in die
Referenzgruppe (Anasthesie konventionell klinisch gesteuert) eingeschlossen. Der
Altersgesamtdurchschnitt wie auch der Altersdurchschnitt der ,mit BIS“-Probanden und

,ohne BIS“-Probanden lag bei 54 Jahren.

3.2 Einschluss- und Ausschlusskriterien

3.2.1 Einschlusskriterien

Patientenseits wurde das vollendete 18. Lebensjahr als Mindestalter festgesetzt. Zudem
wurden Sprachkenntnisse in Deutsch als Muttersprache und bei Nicht-Muttersprachlern ein
Sprachniveau von mindestens C1 (nach dem ,Gemeinsamen europaischen Referenzrahmen

fur Sprachen®) vorausgesetzt. Grund hierfur ist die Anforderung, beim Syndromkurztest nicht
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nur Vokabeln des Basiswortschatzes zu beherrschen, sondern diese auch unter Zeitdruck
aus dem Gedachtnis zu reproduzieren. Weil es im Einzugsgebiet von Risselsheim am Main
viele Menschen mit nur geringen Deutschkenntnissen gibt, war die Sprachkompetenz ein

notwendiges Kriterium.

Operationsseits waren alle elektiven nicht-onkologischen in Vollnarkose durchgefiuhrten
Operationen mit einer geplanten Mindestdauer von 45 Minuten =zuldssig. Eine
Mindestoperationsdauer von 45 Minuten wurde gewahlt, um ein adaquates chirurgisches
Trauma und gewisse Anasthesiedauer zu gewahrleisten — in der Annahme, dass ein
groleres chirurgisches Trauma und/oder eine langere Narkose eher zu einer POCD fiihren
(22). Somit fielen z. B. Tonsillektomien mit einer geplanten Operationszeit von 40 Minuten
heraus. Onkologische Operationen wurden aufgrund ihrer héheren Invasivitat mit groRerem
Gewebeschaden ausgeschlossen. Rekonstruktive Eingriffe wie z.B. Otoplastiken,
Lappenplastiken oder Nasenrekonstruktionen nach Malignomentfernungen waren zulassig,
wenn die onkologische Behandlung abgeschlossen war. Abb. 1 zeigt die
Haufigkeitsverteilung der Operationsarten der Studienteilnehmer. Als
Krankenhausmindestverweildauer wurde eine Untergrenze von drei Kalendertagen

festgesetzt, da das postoperative Follow-up zwei Tage nach Operation stattfand.

3.2.2 Ausschlusskriterien

Als Ausschlusskriterien definierten wir medizinische Parameter, die moglicherweise Einfluss
auf die Testergebnisse nehmen konnten, und einen juristischen Parameter. Patienten, die
sich in onkologischer Behandlung befanden — egal, ob HNO-onkologisch oder in einer
anderen Fachdisziplin —, wurden ausgeschlossen. Ebenfalls waren onkologische
Operationen ausgeschlossen. Hierunter fielen Lymphknotenoperationen mit vorherigem
Nachweis eines Lymphknoten-Malignoms (z.B. Neck dissection nach vorangegangener
Lymphknotenexstirpation mit nachgewiesener Metastase oder Lymphknotenexstirpation
nach positiver Fein-/Grobnadelaspirationszytologie) sowie jedwede weitere Tumoroperation
nach vorangegangenem Malignomnachweis. Ausgeschlossen wurden zudem Patienten mit
offensichtlicher kognitiver Retardierung oder Demenz sowie solche, die juristisch als nicht
selbststandig gelten. Anasthesiologischerseits waren Ausschlusskriterien eine ASA-
Risikoklassifikation 1V, dringliche Operationen, Notfalloperationen sowie nicht-nliichterne

Patienten.
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OP-Art und Haufigkeiten

Nasennebenhohlen

Septumplastik/Conchotomie
Tympanoplastik |
Parotisoperation

Lymphknoten ||

Submandibulektomie |
Septorhinoplastik | Anzahl
Mittelgesichtsreposition [

Halszyste |
Ohrmuschel-Rekonstruktion |
Rhinophym
Uvulovelopharyngoplastik |
Zenkerdivertikel §

Abb. 1: Operationsarten und Haufigkeiten

3.3 Randomisierung

Mittels Randomisierungsliste wurde festgelegt und verblindet, welcher Patient welcher
Narkosegruppe zugeteilt wurde. Die Gruppe 1 war Interventionsgruppe und erhielt eine per
BIS-Monitoring gesteuerte Narkose; die Narkose der Referenzgruppe (Gruppe 0) wurde

konventionell klinisch gesteuert.

3.4 Datenerhebung

Nach der Genehmigung durch die Ethikkommission wurden die Patienten rekrutiert, die den
Anforderungen und Einschlusskriterien entsprachen. Nach ausfuhrlicher Aufklarung mithilfe
eines Informationsblattes und schriftlicher Einwilligung der Probanden wurden die Patienten
im Klinikinformationssystem (KIS) in der Fallklassifikation als Teilnehmer der POCD-Studie
mit einer fortlaufenden Nummer gekennzeichnet. Im Anschluss erfolgten Anamnese,
Blutentnahme und Ersttestung der Aufmerksamkeit und des Gedachtnisses mittels

Syndromkurztest.
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Bei Einschleusung des Patienten in den Operationssaal bekam der fiir die Operation
zustandige Anasthesist einen verschlossenen Umschlag, welcher Studiengruppe der Patient
angehodrte. Jedem Studienpatienten wurden EEG-Elektroden angelegt und an das BIS-
Monitoring angeschlossen; bei der Referenzgruppe wurde das BIS-Monitoring verhillt. Dem
Testleiter der postoperativen Tests von CAM-ICU, Nu-DESC und SKT war nicht bekannt, ob
der Patient Teil der Interventions- oder Referenzgruppe war, ebenso wenig dem

Auswertenden der Testergebnisse und dem Patienten selbst.

3.5 Anamnese

Im Rahmen der allgemeinen Anamnese zur Operations- und Narkosevorbereitung wurden
die Parameter Kérpergewicht, KérpergrofRe, schulische/berufliche Ausbildung bzw. berufliche

Position erhoben.

3.5.1 Body-Mass-Index

Das Erheben des Gewichts und der KérpergréRe dienten der Berechnung des Body-Mass-
Index (siehe Abb. 2). Der BMI| wird anhand der Formel BMI = 122 berechnet (m =
Kérpergewicht in kg; | = Kérperlange in m) und gilt als effizient (99). Dennoch ist der BMI
limitiert, da er u.a. keine Unterscheidung zwischen den Geschlechtern oder zwischen

Altersklassen zulasst (100).

Kategorie BMI (kg/m?)  Korpergewicht
I Starkes Untergewicht | <16
I MaBiges Untergewicht| 16 -—-<17 Untergewicht
Leichtes Untergewicht 17 —-<18,5

Normalgewicht 18,56 -<25 | Normalgewicht
Praadipositas 25 —-<30 Ubergewicht
Adipositas Grad | 30 —-<35

Adipositas Grad Il 35 —-<40 Adipositas
Adipositas Grad Il =240

Abb. 2: Einteilung des Body-Mass-Index (101)
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Ein erhdhter BMI wird als Praadipositas bzw. Adipositas bezeichnet. Je hdoher der Wert,
desto pathologischer ist der Zustand. Adipositas kann einen arteriellen Hypertonus,
Arteriosklerose/Gefallverengungen, Leberverfettung, Gelenkverschlei® und vieles mehr
verursachen und ist Teil des metabolischen Syndroms, welches als Risikofaktor fir die
POCD diskutiert wird (13,14). Gefallverengungen im Gehirn kdnnen ein Delir verursachen
(102,103) und dadurch zu einer vaskularen Demenz fiihren. Anstey et al. konnten in einer
Ubersichtsarbeit auch den Zusammenhang von Adipositas und genereller Demenz

nachweisen (104).

3.5.2 Bildungsgrad

Ein niedriger Ausbildungsstand ist mit einem erhdhten Risiko fur eine frihe POCD assoziiert
(1,6). Nach einer Metaanalyse von Feinkohl et al. fuhrt jedes zusatzliche Ausbildungsjahr zu
einem 10% geringeren relativen POCD-Risiko (64). Als mogliche Ursache wird die kognitive
Reserve (siehe Kapitel 2.3.3) angefuhrt, die Schaden durch den operativen Eingriff besser

abfangen koénne.

Wir teilten das Bildungsniveau in drei Kategorien ein (siehe Tab. 1):

— Bildungsgrad 1 entsprach jedweder Ausbildung, die geringer ist als der

Hauptschulabschluss

— Bildungsgrad 2 entsprach einem Hauptschulabschluss oder der Mittleren Reife

— Bildungsgrad 3 entsprach der allgemeinen Hochschulreife
Diese Einordnungen wurden allerdings angepasst: Standen Patienten, die eigentlich dem
Bildungsgrad 1 zuzuordnen waren, in einem Arbeitsverhaltnis, das eigentlich einen
Bildungsgrad 2 voraussetzte, wurden sie diesem auch zugeordnet. Patienten, die eigentlich
dem Bildungsgrad 2 entsprachen, wurden dem Bildungsgrad 3 zugeordnet, wenn sie Meister
in einem handwerklichen Beruf waren oder leitende Funktionen erfullten. Eine Abstufung
aufgrund einer minderqualifizierten Arbeit bei héherem Bildungsabschluss wurde nicht
vorgenommen. 19 Patienten lieRen sich dem Bildungsgrad 1 zuordnen, 69 Patienten dem
Bildungsgrad 2 und 42 Patienten dem Bildungsgrad 3 (siehe Abb. 3).

Hauptschulabschluss/

i . hschulreif
Schulabschluss bis Grundschule Mittlere Reife allg. Hochschulreife
. . . ... . .. abgeschlossene Meistertitel,
beitertatigkeit
AL alllEET AR Berufsausbildung Leitungsfunktion

Tab. 1: Einteilung der Bildungsgrade
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Bildungsgrad

Abb. 3: Gesamtes Patientenkollektiv in Abhangigkeit vom Bildungsgrad

Nach Zugehdrigkeit zur Interventions- und Referenzgruppe zeigte sich bei den

Bildungsgraden ein weitgehend symmetrisches Bild (siehe Abb. 4).

BIS Bildungsgrad

W1
0 1 m>
O3

Abb. 4: Verteilung des Bildungsgrades zw. Interventionsgruppe und Kontrollgruppe

Bei den Uber 65-Jahrigen zeigte die Aufteilung ein weitgehend gleiches Bild (siehe Abb. 5).
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BIS Bildungsgrad

0 1 =;
O3

Abb. 5: Verteilung des Bildungsgrades zw. Interventionsgruppe und Kontrollgruppe ab 65 Jahren

3.6 Diagnostische Tests zur Ermittlung einer postoperativen kognitiven
Storung

Es existieren viele Tests, um die geistige Leistungsfahigkeit einer Person zu erheben. In den
ISPOCD-Studien (1,8) wurde eine Testbatterie vorgeschlagen, um eine POCD adaquat
diagnostizieren zu kénnen und Studien vergleichbarer zu machen, weil nach einer Studie
von Lewis et al. die Zahl der Pathologien einer Person mit der Anzahl der verwendeten Tests
zunimmt (10). Die Testbatterie der ISPOCD-Studien ist jedoch mit einem erheblichen
Zeitaufwand fur die Tester und auch die Patienten verbunden. Unser Ansinnen war es, einen
fur den klinischen Alltag beherrschbaren praktikablen Testrahmen zu schaffen. Dies machte
erforderlich, einen Test zur Differenzierung zwischen POD und POCD zu verwenden, da das
POD in den ersten postoperativen Tagen auftritt (12). Wir verwendeten zwei einfache, haufig
auf Intensivstationen eingesetzte Tests: die Nursing Delirium Screening Scale (Nu-DESC)
und die Confusion Assessment Method for Intensive Care Unit (CAM-ICU). Zur
Quantifizierung einer moglichen postoperativen Stérung wurde der Syndromkurztest (SKT)
pra- und postoperativ durchgefiihrt, der mit einer Testdauer von zehn bis flinfzehn Minuten

den zeitlich gréBten Umfang der Testbatterie einnimmt.
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3.6.1 Syndromkurztest

Der von Hellmut Erzigkeit erstmals 1977 publizierte SKT prift die Funktionen Gedachtnis
und Aufmerksamkeit mit insgesamt neun Untertests. Die Subtests I, I, IV, V, VI und VII
testen die Aufmerksamkeit, die Subtests Il, VIIl und IX testen das Gedachtnis. In dieser
Studie wurden eine von funf bestehenden Parallelformen sowie eine abgewandelte Version
verwendet. Der SKT wurde anhand der erhobenen Rohdaten ausgewertet. Die einzelnen
Tests lassen sich aber auch anhand eines Vergleichs alters- und intelligenz-abhangiger
Normwerte (11) mit einem Gesamtpunktwert von 0 bis 27 auswerten (77). Zwei Griinde
sprachen gegen eine Auswertung anhand der Normwerte: Zum einen erforderte dies eine
Einordnung der Testpersonen in Intelligenzniveaus. Dies hatte einen Intelligenztest
vorausgesetzt, den wir nicht durchfuhren wollten; solche Testungen hatten unser Bemuhen,
die Testbatterie und den Gesamtaufwand so gering wie mdglich zu gestalten, zunichte
gemacht. Zum anderen besteht die Gefahr, dass Normwerte, die ja den Durchschnitt
erfasster Daten darstellen, diskrete Unterschiede kaschieren kénnen oder gréf3er erscheinen

lassen als sie sind.

3.6.1.1 Uberblick liber die SKT-Subtests

— Subtest I: Gegenstéande benennen (Aufmerksamkeit)

— Subtest II: Gegenstéande unmittelbar reproduzieren (Gedachtnis)

— Subtest Ill: Zahlen lesen (Aufmerksamkeit)

— Subtest IV: Zahlen ordnen (Aufmerksamkeit)

— Subtest V: Zahlen zurucklegen (Aufmerksamkeit)

— Subtest VI: Symbole zahlen (Aufmerksamkeit)

— Subtest VII: Interferenztest (Aufmerksamkeit)

— Subtest VIII: Gegenstande nach Ablenkung reproduzieren (Gedachtnis)

— Subtest IX: Gegenstande wiedererkennen (Gedachtnis)

3.6.1.2 Test-Durchfiihrung

Subtest | (Gegenstande benennen):
Hierbei werden dem Patienten auf einer Blattseite zwolf Alltagsgegenstéande gezeigt, die er
schnellstmdglich benennen und sich gleichzeitig einpragen soll (siehe Abb. 6). In der

abgewandelten Form sind zwdlf andere Gegenstédnde zu sehen.
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Abb. 6: SKT-Subtest | (Form A)

Subtest Il (Gegenstande unmittelbar reproduzieren):
Der Patient soll nun die eben gesehenen und benannten Gegenstande innerhalb von 60

Sekunden verbal reproduzieren, wobei das Kurzzeitgedachtnis Uberpraft wird (77).

Nun werden dem Patienten die zwdlf Gegenstande zur erneuten Visualisierung nochmals fir

funf Sekunden gezeigt, da sich auch die Tests VIl und IX auf diese Gegenstande beziehen.
Als Nachstes wird dem Patienten eine (Magnet-)Tafel vorgelegt (siehe Abb. 7). Auf der
unteren Halfte befinden sich zehn Spielsteine mit unterschiedlichen zweistelligen Zahlwerten.

In der oberen Tafelhalfte befinden sich zehn freie Felder.

Subtest Il (Zahlen lesen):

Zunachst soll der Patient die Zahlwerte der Steine der Reihe nach vorlesen.
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Abb. 7: SKT-Subtest Il (Form A)

Subtest IV (Zahlen ordnen):

Die nicht geordneten Spielsteine sollen nun auf der oberen Spielhélfte auf den freien Feldern
dem Zahlwert nach aufsteigend sortiert werden (von links nach rechts und von oben nach
unten).

In der abgewandelten Form sollen die Spielsteine der Grofle nach absteigend sortiert

werden nach vorgenanntem Schema.

Subtest V (Zahlen zurtcklegen):
Nun sollen die Spielsteine wieder an ihren urspriinglichen Platz zuriicksortiert werden. Die

Platze sind mit dem jeweiligen Zahlwert des zugehdrigen Steins versehen.

Subtest VI (Symbole zahlen):
Auf einer Tafel (siehe Abb. 8) befinden sich drei verschiedene Symbole, die sich in sieben
Reihen in unterschiedlicher Reihenfolge wiederholen. Der Patient soll nun ein ihm gezeigtes

Symbol zahlen. In der abgewandelten Form ist ein anderes der Symbole zu z&hlen.
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U
HES & ANEJNE dub & 5 & dEiNE B
R dEEINE & &8 & JHE dNE S dHb &
HIEIEE & Nk B & 5 & JNk &5 duk N
LR & JHE & b dNEJNE dNE dNE S & -
HINESEE dNEIEE & dNINE & SHb amkc
L GEE R JEE R R & b dNE & HHE B & b
HIEE S £ ANE &5 & & NNk kN

Abb. 8: SKT-Subtest VI (Form A)

Subtest VII (Interferenztest):

Hierbei wird der Patient aufgefordert eine wechselnde ,A*-,B“-Abfolge umgekehrt vorzulesen
(siehe Abb. 9). Er soll also ,B* bei jedem A sagen und ,A” bei jedem B.

In der abgewandelten Form werden die Buchstaben A und B durch die Buchstaben D und E

ersetzt, die Reihenfolge bleibt gleich.

ABBABA

ABAABABBAABABABBA
AABABABBBABAABABA

Abb. 9: SKT-Subtest VII (Form A)
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Subtest VIl (Gegenstande nach Ablenkung reproduzieren):
Nun sollen die Gegenstdande des ersten Subtests erneut innerhalb von 60 Sekunden

reproduziert werden.

Subtest IX (Gegenstande wiedererkennen):
Zuletzt soll der Patient aus 48 Gegenstanden die zwolf von Subtest | heraussuchen (siehe
Abb. 10).

In der abgewandelten Form sind 48 andere Gegenstande zu sehen.

sl =
lilj«
/5=
"’ﬂ' Sz % )

G L [ T T T T 1 R R R L

Abb. 10: SKT-Subtest IX (Form A)
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Die Ergebnisse werden unmittelbar nach dem jeweiligen Subtest in das Ergebnis-Protokoll
eingetragen. Abbildung 11 zeigt das Ergebnisprotokoll, in das die Ergebnisse unmittelbar

nach dem jeweiligen Subtest eingetragen werden.

SKT<.

G e romEd GmbH Kurztest zur Erfassung

FORM

info@geromed-gmbh.de von Gedichtnis- und
www.geromed-gmbh.de Aufmerksamkeitsstorungen
Name Alter

% N n Geburtsdatum Beruf
Fa—QO\
( 10-Gruppe ’__ <90 r- 90-110 f >110

Diagnose

Bemerkungen

Untersucher Datum Uhrzeit

ROHWERTE  NORMWERTE

[den
Gegenstiinde benennen / )

)

Gegenstinde unmittelbar reproduzieren Konfabulationen:
Glocke> Eis Schliissel Kirsche

= e~ —— §
Cisch Blurne lundb Fahrrad : 5 .
QL—/ L Qung B— Genannte Gegenstiinde

Quulity @Zup Tasse Hammer bitte ankreuzen /" Fehlende
I Tosck

LERNPHASE: GEGENSTANDE BITTE NOCHMALS 5 SEKUNDEN ZEIGEN

Sekunden
EZE}]I]H] lesen r)'
~ Sekunden
4 Zahlen ordnen (.
/ 7\ Sekunden
Zahlen zurticklegen ’7(/'
Tkunden
m}mlmlv zihlen /é(-H) ‘7// g
) o BABBABAABBABABAAB /y Sekunden
Interferenz Richtige Folge BBABABAAABABBABAB )

“»@geromed-gmbh.de - www.geromed-gmbh.{

E Gegenstiinde reproduzieren Konfabulationen:
(Clocke Eis Schliissel | (Kirsche
oy : N i ™ N
QNL? %'—1}‘/ @i Q\‘llr;/“ ray Genannte Gegenstande
“Stul Schirmni Tasse Hammer bitte ankreuzen €7 Fehlende e
| ¢ Loe 3 -
n Gegenstiinde wiedererkennen Konfabulationen:
“Glocke CLI), (S(‘Illii.)(‘l @rs&'hv 5
@ d“mf?(‘ Hupd (L‘IE‘/“' Genannte (}Dgonaliindc
@ll_‘l/ @ ('l}\.x.sp Hammer bitte ankreuzen Z Fehlende /ljJ&

— GESAMT =
E Geddchinis =+ E Aufmerksamkeit = PUNKTE °

Abb. 11: SKT-Ergebnisprotokoll

Praoperativ wurde die Version A des Syndromkurztests verwendet, postoperativ die

abgewandelte A-Version.
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3.6.2 Nursing Delirium Screening Scale

Die Nu-DESC ist ein Instrument, das geeignet ist, ein postoperatives Delir festzustellen
(105). 2005 wurde es von Gaudreau et al. entwickelt und 2008 von Ltz et al. ins Deutsche
Ubersetzt (106). Es ist ein Bedsite-Test, der durch das Pflegepersonal durchgeflihrt werden
kann. In unserem Fall erfolgte er durch die arztlichen Testleiter. Es existiert hierzu kein
Protokoll. Die Bewertung des Zustandes des Patienten erfolgt im Gesprach und durch
Beobachtung. In unserem Fall fand der Test im Rahmen der Zweittestung des SKT zwei
Tage nach Operation statt. Die Nu-DESC setzt sich aus den folgenden funf Unterpunkten

zusammen (siehe Abb. 12):

Desorientierung: ,Manifestierung einer Desorientierung zu Zeit oder Ort durch Worte oder
Verhalten oder Nicht-Erkennen der umgebenden Personen.” (106) Die Patienten wurden
nach dem aktuellen Jahr, Monat und Tag befragt, in welchem Krankenhaus sie sich

befdanden und ob sie wissten, wem sie gegenlber salen.

Unangemessenes Verhalten: ,Unangemessenes Verhalten zu Ort und/oder Person, z.B.
Ziehen an Kathetern oder Verbanden, Versuch aus dem Bett zu steigen, wenn es

kontraindiziert ist und so weiter.“ (106) Hier erfolgte die Einschatzung rein beobachtend.

Unangemessene Kommunikation: ,Unpassende Kommunikation zu Ort und/oder Person,
z.B. zusammenhanglose oder keine Kommunikation; unsinnige oder unverstandliche
sprachliche AuBerung.“ (106) Hier erfolgte die Einschatzung ebenfalls rein durch

Beobachtung.

lllusion/Halluzination: ,Sehen oder Hdéren nicht vorhandener Dinge, Verzerrung optischer
Eindriicke.” (106) Die Patienten wurden gefragt, ob sie seit der Operation Dinge verandert

wahrnahmen in Form von Gerduschen oder visuell.

Psychomotorische Retardierung: ,Verlangsamte Ansprechbarkeit, wenige oder keine
spontane Aktivitat/AuBerung, z.B. wenn der Patient angestupst wird, ist die Reaktion

verzdgert und/oder der Patient ist nicht richtig erweckbar.“ (106)

Bei jedem Unterpunkt wird jeweils ein Punktwert von 0 bis 2 vergeben. 0 entspricht keinem
Anzeichen fir das Vorliegen der Pathologie, 1 einer geringen Auspragung und 2 einer
starkeren/starken Auspragung. Hieraus ergibt sich eine mégliche Punktspanne von 0O bis 10.
Ein Gesamtwert von einem oder null Punkten bedeutet nach der Einschatzung des Testers

den Ausschluss eines Delirs. Ab zwei Punkten wird von einem Delir gesprochen.
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Features and descriptions Symptoms Rating (0-2)

R S . : Midnight - 8 AM - 4PM -
;- s T
Symptom i ime Period | o AM 4 PM Midnight

I, Disorientation

Verbal or behavioural manifestation of not being oriented to time or
place or misperceiving persons in the environment

Il. Inappropriate behaviour

Bahaviour mappropriate to place and/or for the person; e.g., pulling at tubes
or dressings, attempting 1o get out of bed when that is contraindicated, and the like

Hll. Inappropriate communication
Communication inappropriate to place andlor for the person; e.g9., ncoherence
noncommunicativeness, nonsensical or unintelligible speech

IV, Blusions/Hallucinations
Seeing or hearing things that are not there; distortions of visual objects.

V. Psychomotor retardation
Delayed responsiveness, few or no spontanecus actionsiwords; €., when the
patient is prodded, reaction is deferred andlor the patient is unarousable.

Total score

Abb. 12: Protokollblatt der Nursing Delirium Screening Scale

3.6.3 Confusion Assessment Method for Intensive Care Unit

Die CAM-ICU ist ebenfalls ein Bedsite-Test (siehe 3.6.2) und ein weiteres Tool zum
Ausschluss eines Delirs; sie gilt u.a. als Referenz in der Delirdiagnostik (107). Initial schatzt
man den Geisteszustand des Patienten im Vergleich zum Zeitpunkt vor der Operation ein. Ist
das nicht moglich, weil z.B. anderes Personal den Patienten betreut, oder zeigt der Patient
Verhaltensauffalligkeiten, schatzt man den Zustand des Patienten anhand der Richmond

Agitation-Sedation Scale ein oder anhand der Glasgow Coma Scale (GCS).

Richmond Agitation-Sedation Scale:

Die RASS ist Goldstandard zur Einschatzung des Geisteszustandes von operierten
Patienten auf Intensivstationen (107). Hierbei schatzt man den Geisteszustand des Patienten
von ,nicht erweckbar” (- 5 Punkte) bis ,aggressiv® (+ 4 Punkte) ein. Der Zustand ,wach und

ruhig“ hat die Punktzahl ,0“ und entspricht dem Normalzustand.

Glasgow Coma Scale:

Alternativ zur RASS kann der CAM-ICU die GCS vorgeschaltet sein. Hierbei werden die drei
Funktionen Augendffnung, verbale und motorische Reaktion eruiert. Der Test ist grob, soll
aber in kurzer Zeit eine recht gute Abschatzung des Allgemeinzustandes des Patienten
ermoglichen. Bei der Augendffnung werden 1 bis 4 Punkte vergeben. Ein Punkt entspricht
keinem Offnen der Augen, vier Punkte dem spontanen Offnen der Augen. Bei der verbalen

Reaktion sind bis zu funf Punkte erreichbar. Ein Punkt wird vergeben, wenn keine verbale
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Reaktion moglich ist. Finf Punkte entsprechen einer orientierten Konversation. Die
motorische Reaktion wird mit 1 bis 6 Punkten bewertet. Keine motorische Reaktion
entspricht wiederum einem Punkt, eine adaquate Kérperbewegung auf Aufforderung sechs
Punkten. Insgesamt werden 3 bis 15 Punkte vergeben, wobei 15 einem Normalbefund

entsprechen.

Kommt das testende Personal nach RASS oder GCS zu dem Schluss, dass keine
Geisteszustandsanderung vorliegt, wird die CAM-ICU im Regelfall nicht angewendet. In

dieser Studie wurde jedoch jeder Patient mit der CAM-ICU getestet.

Sie wird wie folgt durchgefihrt: Dem Patienten wird erklart, dass man nun eine
Buchstabenabfolge vorsagt, wobei der Patient bei jedem ,A” die ihm gereichte Hand driicken
soll. Hieraufhin buchstabiert man das Wort A-N-A-N-A-S-B-A-U-M in einer dem Patienten
verstandlichen Lautstarke. Jeder Buchstabe entspricht einem Punkt; in Summe sind es also
zehn Punkte. Wird bei einem ,A* nicht gedrickt oder bei einem anderen Buchstaben
falschlicherweise, fuhrt dies zu einem Punktabzug. Ein Punktwert von = 8 entspricht einem

Normalbefund. Weniger als acht Punkte entsprechen einem Delir.

3.7 Labor-chemische Entziindungsparameter

Ein Zusammenhang zwischen erhdhten Entzindungswerten und postoperativen kognitiven
Stérungen wurde u.a. bei Herzbypassoperationen, Lendenwirbelsaulenoperationen und
Lebertransplantationen nachgewiesen (108-111). Insbesondere CRP und IL-6 waren in
einer Metaanalyse von Liu et al. bei Patienten mit einer POD und POCD signifikant
erhoht (7).

Sowohl bei der ersten als auch der zweiten Testung wurde Blut aus peripher-venésem Blut
abgenommen mittels Venofix® Safety und Vacuette® 2ml K3EDTA-Réhrchen und
Vacuette® 3ml Lithium-Heparin-Réhrchen

3.7.1 C-reaktives Protein

Aus Lithium-Heparin-Réhrchen Iasst sich das von der Leber produzierte CRP bestimmen. Es
gehort zur Familie der Akute-Phase-Proteine. Die dieser Klasse angehdrenden Proteine
werden bei entzindlichen Reaktionen wie Infektionen oder Gewebsschaden als erste
Reaktion des Koérpers nach ca. 12 bis 24 Stunden in den Blutkreislauf liberiert, um die

Entzindungskaskade in Gang zu setzen. Als starkster Reiz hierflr gilt die bakterielle
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Infektion. Daher wird ein akuter Anstieg des CRP als Marker fur ein akut bakteriell-
entzindliches Geschehen gewertet. In unserem Labor gelten Werte von < 0,5 mg/dl als
unauffallig. Das CRP ist ein unspezifischer Wert. Daher ist eine Erhdhung Uber 0,5 mg/dl nur

in Zusammenschau mit anderen Werten aussagekraftig, z.B. der LZ.

3.7.2 Absolute Leukozytenzahl

Aus EDTA-ROhrchen lasst sich das Blutbild inklusive der LZ bestimmen. Zeitlich etwas
versetzt im Vergleich zum CRP kommt es bei Entziindungsreaktionen auch zu einem
Anstieg der Leukozyten, die im roten Knochenmark produziert werden. Der Begriff Leukozyt
(= weile Blutzelle) bezeichnet alle Blutzellen auf3er den Erythrozyten (= rote Blutzellen) und
Thrombozyten. Aufgabe der Leukozyten ist die Abwehr und Eliminierung kérperfremder
Stoffe. Hierfur stehen spezialisierte und unspezifische Zellen zur Verfiugung. Zu den
spezialisierten Zellen gehdren die u.a. die B- und T-Lymphozyten. Unspezifische Zellen sind
u.a. die Makrophagen und Mastzellen. Dringen bisher unbekannte, aber als feindlich
erkannte Stoffe bzw. Keime in den Kérper ein, kommen vor allem die unspezifischen Zellen
zum Einsatz. Es werden jedoch auch spezifische Abwehrzellen (Gedachtniszellen) gebildet.
Bei einer erneuten Infektion mit demselben Erreger oder einem anderen dem Immunsystem
bekannten Stoff werden direkt spezialisierte und potentere Abwehrzellen und Antikérper in
groler Menge freigesetzt. Je nach Entzindungsursprung werden also unterschiedliche
Kaskaden aktiviert. Als Normwert in unserem Labor galten zum Zeitpunkt der Studie Werte
von < 10.000/ul.

Neben den routinemaflig taglich gemessenen Vitalparametern Blutdruck (am Oberarm),
peripherer Puls (Arteria radialis) und Koérpertemperatur (gemessen im aulReren Gehdrgang)
lieRen wir am Tag der postoperativen Testung die Entziindungsparameter CRP und die LZ
kontrollieren. Im Rahmen von Operationen kommt es regelmafig zu einer Erhéhung dieser
Laborparameter. Dies ist dem Entziindungsreiz geschuldet, den jeder operative Eingriff mit
sich bringt. Da insbesondere intranasale Operationen (Septumplastik, Conchotomie,
Nasennebenhdhlenoperation, Rhinoplastik) nicht steril durchgefiihrt werden (kénnen) und oft
Tamponaden fir zwei Nachte intranasal verbleiben, ist hier von einem
Entziindungsgeschehen durch die Operation auszugehen. Zudem wird intraoperativ
gelegentlich Prednisolon verabreicht (in der Regel 250 mg intravends), was ebenfalls zu
einem teils deutlichen Anstieg der LZ fihrt. Insofern sind die meist moderaten
Infektwerterh6hungen als relativ zu beurteilen. Bei wenigen Patienten jedoch wurde aufgrund
des massiven Anstiegs der Entzindungsparameter trotz mangelnder Klinik eine kalkulierte

antibiotische Therapie initiiert.
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Praoperativ konnten wir bei 124 Patienten, postoperativ bei 116 Patienten die Parameter LZ
und CRP messen (siehe Tab. 2). Die Grinde fiir die fehlenden Werte werden in Kapitel 4.1

erortert.

Deskriptive Statistik

N Minimum Maximum Mittelwert SD
LZ pra-OP 124 2,7 14,6 7,568 2,3446
LZ post-OP 116 3,0 19,4 9,516 3,1342

Tab. 2: LZ praoperativ und postoperativ

3.8 Narkoseflihrung

Perioperative Medikamente:
— Midazolam
— Propofol
— Remifentanil (Ultiva ®)
— Metamizol (Novalgin ®)
— Piritramid (Dipidolor ®)
— Rocuroniumbromid (Esmeron®)
— Sauerstoff
—  Druckluft

— Vollelektrolytlosung

3.8.1 Narkosevorbereitung und Narkoseeinleitung

Ein bis zwei Stunden vor Anasthesiebeginn erhielten die Patienten gewichtsadaptiert
entweder 3,75 mg oder 7,5 mg Midazolam per orem gemaR Anordnung des
pramedizierenden Anasthesisten als Pramedikation. Die Narkosen wurden samtlich im
Facharztstandard durchgefuhrt. Die Anasthesisten sowie deren Pflegepersonal waren in das

BIS-Monitoring eingewiesen.

Zur Narkoseeinleitung wurde den Patienten fir drei Minuten 100%iger Sauerstoff Uber eine
Atemmaske verabreicht (Prédoxygenierung). Im Anschluss erfolgte die Narkose mittels
gewichtsadaptiertem Propofol-Bolus (1,5 bis 3 mg/kgKG) Uiber den zuvor gelegten peripher-

vendsen Zugang sowie Intubation mit Spiraltubus oder Beatmung per Larynxmaske. Nach
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ausreichender Analgesierung erfolgte die Narkosefortfihrung Gber einen Propofol-Perfusor
mit 2 bis 5 mg/kgKG/min flr eine kontinuierliche Narkosetiefe. Zeitgleich wurde Remifentanil
als Analgetikum in der Dosierung 0,3 bis 0,5 pg/kgKG/min infundiert. Eine

Vollelektrolytldsung diente als Tragerinfusion (ca. 250 ml/h).

In unserer HNO-KIlinik werden Anasthesien im Regelfall ausschlie3lich als totale intravendse
Anasthesien (TIVA) mittels Propofol, Remifentanil und ggf. Rocuronium durchgefuhrt. Auf die
Unterschiede, die Vor- und Nachteile total intravendser Narkosen im Vergleich zu
Inhalationsnarkosen soll in dieser Arbeit nicht eingegangen werden. Die Werte des
Blutdrucks, der Pulsoxymetrie, der Herzfrequenz und der Kérpertemperatur wurden in beiden
Gruppen wahrend der gesamten Narkose standardisiert dokumentiert und digital

gespeichert.

3.8.2 Narkose-Monitoring

Zur Uberwachung der Narkose(tiefe) bietet sich das EEG mit der Ableitung elektrischer
Potentiale der Hirnrinde an. Die Hirnaktivitdtsschwankungen werden nach folgenden
Frequenzen eingeteilt: B (13 — 30/s), a (8 — 13/s), 8 (4 — 8/s) und & (0,5 — 4/s). Die Frequenz
bemisst sich nach Anzahl der Potenzialschwankungen pro Sekunde (.../s). Die Bereiche <
0,5/s (Sub-8) und > 30/s (y) sind klinisch von untergeordnetem Interesse und werden daher
nicht weiter thematisiert. Das EEG als Rohprodukt ist aufgrund seiner Heterogenitat
schwierig zu interpretieren. Durch Digitalisierungsprozesse wie u.a. die Fast-Fourier-
Transformation (FFT) ist die Auswertung jedoch deutlich einfacher geworden. Die Annahme
der FFT ist, dass die Potentialschwankungen aus Sinus- und Cosinus-Wellen definierter
Frequenzen bestehen. Hierauf basierend kann statt der Angabe in Schwingungen/s auch die

physikalische Einheit Hertz (Hz) verwendet werden.

Im Wachzustand zeigen sich bei gesunden Erwachsenen eine Mischung von a- und -
Wellen. Bei geschlossenen Augen sind es vornehmlich a-Wellen, bei Augendéffnung steigt
die Frequenz, und es kommt zum a-Block. Bei abnehmender Vigilanz sinkt die Frequenz,
und der Anteil von 8-Wellen nimmt zu. Je tiefer der Schlaf bzw. die Hypnose, desto niedriger
wird die vorherrschende Frequenz. So dominieren im Tiefschlaf die 8-Wellen bis hin zum
isoelektrischen EEG (,Nulllinien-EEG®) beim Hirntod.

Bei Applikation von Narkosemitteln wie Barbituraten, Propofol, volatilen Anasthetika oder

Etomidat kommt es dosisabhdngig zu vergleichbaren EEG-Veranderungen. Mit
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zunehmender Narkosetiefe nehmen die B- und a-Wellen ab, wahrend die &- und 8-Wellen

zunehmen.

Woodbridge teilte 1957 die Anasthesie in vier Komponenten bzw. Blécke auf (112). Diese

Einteilung wird auch heute noch bericksichtigt (siehe Abb. 13).

ELEMENTS OF “ANESTHESIA” (NERVOUS DEPRESSION)

SENSORY MOTOR REFLEXES MENTAL
AFFERENT EFFERENT SLEEP
ANALGESIA RELAXATION ATARAXIA
SLIGHT
RELAXATION BLOCKING LIGHT SLEEP
MEDIUM -
ANESTHESIA OF UNDE
REFLEXES: DELIRIUM
LIGHT
RESP'Y
MEDIUM FLACCID g‘_’fc Y
(PARALYSIS) DEEP SLEEP
DEEP

Abb. 13: Die vier Komponenten der Vollinarkose nach Woodbridge (112)

Der sensorische Block beinhaltet die Schmerzperzeption.

Der motorische Block umfasst die Muskelspannung und Bewegungsantwort und lasst sich
mittels neuromuskularen Monitorings Uberwachen.

Der reflektorische Block umfasst die Blockade der neurovegetativen kardiozirkolatorischen
Reaktivitat. Abgeschatzt wird er mittels hamodynamischer Parameter.

Der mentale Block beinhaltet das Ausschalten von Erinnerung und Bewusstsein. Ein
insuffizienter Block wurde hier zur ,Awareness* fihren (siehe Kapitel 2.5).

Sowohl die sensorische als auch die mentale Komponente gelten als Parameter fur die

Narkosetiefe.

3.8.3 Bispektraler Index (BIS)

Haupteinfluss auf den BIS-Wert nehmen die EEG-Kurven, welche durch auf die Stirn
angebrachte EEG-Elektroden perioperativ abgeleitet werden. Hierbei nehmen Ableitungen

von der EEG-Amplitude, der Frequenz und der Phasenverschiebung Einfluss und bilden
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einen Zahlwert, der fur eine optimale Narkose zwischen 40 und 60 liegen soll. Dieser
Zahlwert ist eine dimensionslose GroRe, die der absoluten Narkosetiefe nicht zwingend
proportional ist. Die EEG-Elektroden wurden allen Patienten vor Einleitung der Narkose auf
der Stirn angebracht und an das BIS-Gerat angeschlossen (siehe Abb. 14). Das
sachgerechte Anbringen und Ableiten der EEG-Elektroden ist im HNO-Bereich schwierig.
Der fur die Elektroden bendétigte Stirnbereich ist bei Kopf- und Halseingriffen gleichzeitig
Operationsfeld. Um ein steriles Operieren zu gewahrleisten, mussten die unsterilen
Elektroden (Abb. 14A) zunachst mit einem sterilen Kompressenpuffer (Abb. 14B/C) und
dieser mit einer sterilen Abdeckung uberklebt werden (Abb. 14D). Dadurch sollte verhindert
werden, dass beim Entfernen der Abdeckung nach Operationsende die Elektroden abgeldst
werden, da sie bis zum endgultigen Erwachen des Patienten bendtigt werden. Eine weitere
Herausforderung stellt die Signalqualitat der Elektroden bei Kopf- und Halseingriffen dar. Da
die Elektroden am Rande des OP-Gebietes liegen, muss eine stabile Datenlbertragung
gewahrleistet sein, trotz Manipulation durch die Operateure. Im Vorfeld der Studie wurde
deshalb ein einfaches und kostenglinstiges Verfahren mit sehr gutem Ergebnis getestet, das
eine adaquate Signalweitergabe sicherstellt. Es wurden hierbei im Vergleich zu kopffernen
Eingriffen weder vermehrte Artefakte noch eine schlechtere Signalableitung
festgestellt (113).

C D
Abb. 14: Adaquate Elektrodenanbringung bei Operationen im Kopf-Hals-Bereich
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Die Anasthesie der BIS-Gruppe erfolgte anhand der Zahlenwerte des BIS-Gerats sowie der
klinischen Parameter. Bei der Non-EEG-Narkose-Gruppe wurden zwar auch die BIS-Werte
erhoben, das Gerat wurde jedoch verhiillt, damit der Anasthesist diese Werte nicht einsehen

und sich ,lediglich“ an den klinischen Parametern orientieren konnte.

3.8.4 Klinische Narkosefiuhrung

Die Narkosetiefe lasst sich mit den noninvasiven Vitalparametern Herzfrequenz, Blutdruck,
Sauerstoffsattigung des Bluts mittels Fingerpulsoxymetrie und Atemfrequenz sowie
selbststandigen (unwillkirlichen) Bewegungen des Patienten und ggf. Koérpertemperatur
abschatzen und ermdglicht eine qualitativ hochwertige Narkose. Je tiefer ein Mensch schlaft,
desto geringer ist der Einfluss auf die o.g. Parameter. Dem folgend entspricht ein
intraoperativer Anstieg dieser Werte dem Wechsel der Narkose in ein hoheres
Wachheitslevel. Wahrend der Narkose werden oben genannte Werte regelmaRig (der
Blutdruck Ublicherweise im FUnfminuten-Abstand) bzw. kontinuierlich (HF, Af, Pulsoxymetrie)

erhoben.

3.9 Festlegung der Fallzahl

Nach Rucksprache und Beratung durch das Institut fir medizinische Biometrie,
Epidemiologie und Informatik (IMBEI) der Universitatsmedizin Mainz wurde fur eine Power
von 0,8, einer Standardabweichung von 30 und einem Delta von 15 bei einem Typ-1-Fehler

von funf Prozent eine Patientenzahl je Gruppe von N = 63,8 errechnet.

3.10 Statistische Auswertung

Die Datenerfassung erfolgte mit dem Programm Excel ® (Fa. Microsoft), die statistische
Auswertung erfolgte mit dem Statistikprogramm SPSS ® Statistics 23 der Firma IBM. Die
Parameter Alter, Gewicht, Kdérpergrofle, OP-Dauer, Laborwerte, Bildung und Dauer bis
Zweittestung analysierten wir mittels deskriptiver Statistik hinsichtlich Minimum, Maximum,
Mittelwert, SD, Median, den Perzentilen und der Signifikanz. Mittels Shapiro-Wilk-Test und
Q-Q-Plot konnte keine Normalverteilung der Differenz der pra- und postoperativen Werte des
SKT bei hoher Signifikanz angenommen werden. Daher wurden die nicht-parametrischen

SKT-Subtestrohwerte mit dem Mann-Whitney-U-Test untersucht.
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Mittels Wilcoxon-Test wurde analysiert, ob eine Signifikanz zwischen den pra- und
postoperativen Ergebnissen bei den SKT-Subtests innerhalb der Interventions- und
Referenzgruppe bestand. Zur Analyse zwischen der Interventions- und Referenzgruppe pra-

und postoperativ verwandten wir den Mann-Whitney-U-Test.
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4 Ergebnisse

4.1 Demografische Daten

Insgesamt wurden im Zeitraum von Februar 2016 bis Juli 2017 131 Patienten in die Studie
eingeschlossen, von denen im Verlauf eine Person ausgeschlossen werden musste, da sie
vor Durchflhrung der Zweittestung des SKT entlassen worden war. Es wird deshalb in dieser
Arbeit immer von den 130 Patienten gesprochen, die sowohl die praoperative als auch die
postoperative Testung absolvierten. Bei 14 Patienten konnten postoperativ keine
Inflammationswerte (LZ, CRP) bestimmt werden. Grunde hierfir waren, dass die
Blutentnahme vergessen wurde, dass Patienten sich verweigerten oder das entnommene
Blut nicht auswertbar (hdmolytisch) war und nicht erneut abgenommen werden konnte. Bei
drei Studienteilnehmern wurde lediglich der BMI erfragt und nicht die KérpergréRe und das
Kérpergewicht erfasst, sodass hier N = 128 ist (siehe Tab. 3 & 4).

Allgemeine Daten

bendtigte Patientenzahl je Gruppe bei power = 0.8; sig.level = 0,05; sd = 30;

delta=15 64
eingeschlossene Patienten 131
vorzeitig entlassen 1
getestete Patienten zu Zeitpunkt 1 (préoperativ) N =131
getestete Patienten zu Zeitpunkt 2 (postoperativ) N =130
Interventionsgruppe (BIS = 1) N =64
Referenzgruppe (BIS = 0) N =66
Altersdurchschnitt (y) 53,8

Tab. 3: Allgemeine Patientendaten

4.1.1 Demografische Daten aller Patienten

Das Patientenkollektiv zeigte eine Altersspanne von 18 bis 91 Jahren mit einem Mittelwert
von 53,8 Jahren, einer Standardabweichung von + 19,2 Jahren und einem Median von 57
Jahren (siehe Abb. 15).
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Mittelwert = 53,82
- Std.-Abw. = 19,236
N=130

129 ] 1

Haufigkeit

3

Alter

Abb. 15: Altersverteilung des Gesamtkollektivs

Der kleinste Patient mall 147 cm, der GroRte war 203 cm grof3. Im Mittel betrug die
KérpergroRe 172,6 + 9,7 cm mit einem Median von 173,5 cm. Der leichteste Patient wog
51 kg, der schwerste 124 kg. Im Mittel wogen die Patienten 81,5 + 15,5 kg. Der Median lag
bei 80,9 kg. Abb. 16 zeigt die positive Korrelation von Kérpergewicht und -gréfie (p = 0,000).
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Abb. 16: Korrelation von KorpergréRe und Koérpergewicht des Gesamtkollektivs

Die Patienten wiesen einen durchschnittichen BMI von 27 auf, wobei der Median bei 27,0
und der Mittelwert bei 27,3 + 4,6 lagen (siehe Abb. 17).

257 Mittelwert = 27,28
Std.-Abw. = 4,601
N =130
20
h -
° 15
-
[=2]
=
=]
Hd
.
10 = =
5
0 T T [—l T
10,0 20,0 30,0 40,0 50,0
BMI

Abb. 17: BMI des Gesamtkollektivs
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Die Operationsdauer betrug minimal 12 min, maximal 283 min. Durchschnittlich dauerten die

Operationen 90,75 + 47 min. Der Median lag bei 83 min (siehe Abb. 18).

Mittelwert = 90,75
Std.-Abw. = 47
N=130

207

Haufigkeit

OP-Dauer

Abb. 18: Operationsdauer aller Operationen

4.1.2 Patientencharakteristika im Gruppenvergleich

Von den eingeschlossenen Studienpatienten nahmen zu beiden Testzeitpunkten in der
Interventionsgruppe 64, in der Referenzgruppe 66 Patienten teil. Der Altersdurchschnitt lag
bei 54,19 + 19,9 Jahren in der Interventionsgruppe. In der Referenzgruppe lag der Mittelwert

bei 53,45 + 18,7 Jahren (siehe Abb. 19). Der Unterschied zwischen beiden Gruppen war
nicht signifikant (p = 0,552).
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Abb. 19: Altersverteilung der Interventionsgruppe und Referenzgruppe

Der GréRendurchschnitt (Mittelwert) betrug in der Interventionsgruppe 173,0 £ 8,9 cm. In der
Referenzgruppe lag der Mittelwert bei 172,35 + 10,5 cm (siehe Abb. 20). Der Unterschied

zwischen beiden Gruppen war nicht signifikant (p = 0,694).

119

200,00

180,007

GroRe

160,007

140,007

BIS

Abb. 20: Grofienverteilung der Interventionsgruppe und Referenzgruppe
Anmerkung: 119 entspricht dem Studienpatient 119
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Der Mittelwert des Korpergewichts lag in der Interventionsgruppe bei 83,7 £ 15,1 kg. In der
Referenzgruppe betrug der Mittelwert 79,6 + 15,6 kg (siehe Abb. 21). Der Unterschied
zwischen beiden Gruppen war nicht signifikant (p = 0,184).

140,00

120,00

100,00

Gewicht

80,00

T 1

40,00

BIS

Abb. 21: Gewichtsverteilung der Interventionsgruppe und Referenzgruppe
Anmerkung: 94 entspricht dem Studienpatient 94

Der Mittelwert des BMI betrug in der Interventionsgruppe 27,9 + 4,9. In der Referenzgruppe

lag der Mittelwert des BMI bei 26,7 + 4,2 (siehe Abb. 22). Der Unterschied zwischen beiden
Gruppen war nicht signifikant (p = 0,306).
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Abb. 22: Verteilung des BMI der Interventionsgruppe und Referenzgruppe

Anmerkung: 76, 40, 105 entsprechen Studienpatienten mit diesen Nummern

Die mittlere Operationsdauer betrug in der Interventionsgruppe 81,05 + 39,3 min. In der
Referenzgruppe lag der Mittelwert bei 100,17 + 52,01 min (siehe Abb. 23). Der Unterschied
zwischen beiden Gruppen war signifikant (p = 0,035). Ursachlich hierfir ist die
Operationsdauer von Patient 87 mit 283 min. Ohne diesen Patienten (korrigierte
Referenzgruppe mit N = 65) ware bei einem Mittelwert von 97,35 + 47,1 min der Unterschied

beider Gruppen nicht mehr signifikant unterschiedlich gewesen (p = 0,233).
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Abb. 23: Operationsdauer der Interventionsgruppe und Referenzgruppe

Anmerkung: 87 entspricht dem Studienpatient mit der Nummer 87

Es ist festzuhalten, dass es zwischen der Interventions- und Referenzgruppe ab 18 Jahren
bei den demografischen Daten keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich Alter, GroRe,
Gewicht und BMI gab. In der Kategorie Operationszeit bestand ein signifikanter Unterschied.
Bedingt war dies durch einen Ausreiler in der Referenzgruppe mit einer OP-Dauer von
283 min. Ohne diesen Wert bestand bei den Differenzen der Operationsdauer ebenfalls

keine Signifikanz.

4.1.3 Patientencharakteristika im Gruppenvergleich ab 65 Jahren

Da die POCD eher im héheren Lebensalter auftritt (1,2), fihrten wir noch einen Vergleich ab
einem Alter von = 65 Jahren durch. Der Anteil von Patienten mit einem Mindestalter von 65
Jahren lag mit N = 46 bei 35,1% unseres Studienkollektivs. In der Interventionsgruppe

nahmen 22 Patienten zu beiden Testzeitpunkten teil, in der Referenzgruppe 24.

Der Altersdurchschnitt lag in der Interventionsgruppe bei 75,6 + 6,7 Jahren, in der

Referenzgruppe bei 72,4 + 5,6 Jahren. Der Unterschied war nicht signifikant (p = 0,536).
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Der Grolkenmittelwert in der Interventionsgruppe betrug 171,3 + 9,8 cm, in der

Referenzgruppe 170,2 + 13 cm. Der Unterschied war nicht signifikant (p = 0,328).

Der Mittelwert des Korpergewichts lag in der Interventionsgruppe bei 83,1 + 16,4 kg, in der
Referenzgruppe bei 74,9 + 18,0 kg. Der Unterschied war nicht signifikant (p = 0,693).

Der BMI lag in der Interventionsgruppe durchschnittlich bei 28,2 + 4,6, in der Referenzgruppe
bei 25,7 + 4,2. Der Unterschied war nicht signifikant (p = 0,513).

Der Mittelwert der Operationsdauer betrug in der Interventionsgruppe 69,73 + 36,7 min und
in der Referenzgruppe 116,0 + 61,5 min (siehe Abb. 24). Hier war der Unterschied zwischen
beiden Gruppen signifikant (p = 0,011). Grund hierfir sind neben der vorgenannten
Operation von 283 min (Patient 87) weitere zwei Operationen bei Patienten der
Referenzgruppe von mehr als 200 min Dauer. Ohne den Ausreier und die zwei weiteren
Operationen lag der Mittelwert der Referenzgruppe (korrigiertes N = 21) bei 99,1 + 42,1 min

ohne Nachweis von Signifikanz zwischen beiden Gruppen (p = 0,186).
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Abb. 24: Operationsdauer der Uber 65-Jahrigen in Interventionsgruppe und Referenzgruppe

Es ist somit festzustellen, dass beim Patientenkollektiv ab 65 Jahren in den demografischen
Kategorien Alter, KérpergroRe, Gewicht und BMI keine signifikanten Unterschiede zwischen
der Interventions- und Referenzgruppe bestanden. Wie auch bei der Gesamtpopulation ab

18 Jahren zeigte sich eine Signifikanz hinsichtlich der Operationsdauer, bedingt durch drei
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besonders lange Operationen in der Referenzgruppe. Ohne diese drei bestand keine

Signifikanz.

4.1.4 Bildungsgrad

Von den insgesamt 130 Patienten befanden sich 19 Patienten in der Gruppe des geringen
Bildungsgrades 1, 69 Patienten in der Bildungsgrad-2-Gruppe und 42 Patienten in der
Gruppe 3 mit dem hdchsten Bildungsgrad. Auffallig war die Korrelation von Alter und
Bildungsgrad: Von den insgesamt 42 Patienten mit dem Bildungsgrad 3 waren lediglich
sechs den Uber 65-Jahrigen zuzuordnen. Demgegenuber stammten 15 von 19 Patienten mit

Bildungsgrad 1 aus der Gruppe der Uber 65-Jahrigen.

In der Interventionsgruppe gab es funf Patienten mehr mit Bildungsgrad 1 als in der
Referenzgruppe, diese hatte wiederum sieben Patienten mehr in der Bildungsgruppe 2 als
die Interventionsgruppe; in beiden Gruppen fanden sich 21 Patienten mit dem hdéchsten

Bildungsgrad (siehe Tab. 4).

Patientenzahl
N Total Total 2 65 BIS =1 BIS=1265 | BIS=0 BIS=0265
\ 19 15 12 8 7 7
n
g 69 25 31 11 38 14
=]
S B
o5 42 6 21 3 21 3
Tab. 4: Bildungsgrade und Haufigkeiten

Abbildung 25 veranschaulicht die Beziehung zwischen Alter und Bildungsstand. Diese
Beziehung ist nicht verwunderlich: In der Bevdlkerung gab es in friheren Dekaden viel
(114),

unterschiedlicher

weniger Schulabschlisse mit Abitur dafur waren aber die Betriebsebenen

durchlassiger fir Menschen Bildungsgrade. Heute scheinen

Aufstiegschancen geringer zu sein, zumindest fur Menschen mit niedrigerem (Aus-)
Bildungsabschluss (115).
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Abb. 25: Relation von Alter und Bildungsgrad

4.2 Labor-chemische Inflammationsparameter

Es wurden praoperativ und am Tag des Follow-up-Zeitpunkts (zwei Tage postoperativ) die
Inflammationswerte CRP und LZ erhoben, da erhohte Infektwerte Grund fiir eine POCD sein
bzw. diese beglnstigen kénnen (7,108,109,111,116).

4.2.1 Labor-chemische Inflammationsparameter praoperativ

4.2.1.1 Labor-chemische Inflammationsparameter im Gruppenvergleich des Gesamt-
kollektivs

Aufgrund der in Kapitel 4.1 genannten Grunde konnten nur bei 124 Patienten préoperativ die
LZ und das CRP bestimmt werden, von denen 60 der Interventionsgruppe und 64 der

Referenzgruppe angehdrten.

In der Interventionsgruppe betrug bei den LZ (in Tsd./ul) das Minimum 2,7, das Maximum
14,0, der Median lag bei 7,2, der Mittelwert bei 7,4 + 2,3. Das CRP (in mg/dl) hatte als
Minimum-Wert 0,0. Das Maximum betrug 6,5. Der Median lag bei 0,2. Der Mittelwert betrug
0,5 + 1,0 (siehe Tab. 5).
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N Minimum Maximum Mittelwert SD

LZ pra-OP 60 27 14,0 7,442 2,2782
CRP pra-OP 60 ,02 6,45 AT73 1,02079

Tab. 5: Inflammationsparameter praoperativ in Interventionsgruppe

In der Referenzgruppe betrug bei den LZ (in Tsd./ul) das Minimum 3,6, das Maximum 14,6,
der Median wie in der Interventionsgruppe 7,2 und der Mittelwert 7,7 + 2,4. Das CRP
(in mg/dl) hatte als Minimum-Wert 0,0. Das Maximum betrug 2,3. Der Median lag bei 0,2, der
Mittelwert bei 0,3 + 0,4 (siehe Tab. 6).

N Minimum Maximum Mittelwert SD
LZ pra-OP 64 3,6 14,6 7,686 2,4171
CRP pra-opP 64 ,02 2,33 ,3148 ,40970

Tab. 6: Inflammationsparameter praoperativ in Referenzgruppe

Der Unterschied zwischen beiden Gruppen war weder bei der LZ (p = 0,738) noch beim CRP
(p = 0,741) signifikant (siehe Abb. 26 & 27).
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Abb. 26: LZ praoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe

54



109

6,00

-
o
o

1

CRP pri-OP

81

e 85

*

2,00

= o
21%91 s

X 89%
100 129 %76

o
00 é %
T 1
0 1
BIS

Abb. 27: CRP praoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe

4.2.1.2 Labor-chemische Inflammationsparameter im Gruppenvergleich ab 65 Jahren

Bei den uber 65-Jahrigen konnten wir in der Interventionsgruppe bei 21 Patienten, in der

Referenzgruppe bei 24 Patienten die LZ und das CRP bestimmen (siehe Tab. 7).

Falle
Giltig Fehlend Gesamt
BIS N Prozent N Prozent N Prozent
LZ pra-OP 0 24 100,0% 0 0,0% 24 100,0%
1 21 95,5% 1 4,5% 22 100,0%
CRP pra-OP 0 24 100,0% 0 0,0% 24 100,0%
1 21 95,5% 1 4,5% 22 100,0%

Tab. 7: Inflammationsparameter praoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe ab 65 Jahren

In der Interventionsgruppe betrug bei den LZ (in Tsd./ul) das Minimum 4,5, das Maximum
12,0, der Median lag bei 7,0, der Mittelwert bei 7,5 + 2,3. Das CRP (in mg/dl) hatte als
Minimum-Wert 0,0. Das Maximum betrug 6,5. Der Median lag bei 0,3. Der Mittelwert betrug
0,7 £ 1,4 (siehe Tab. 8).
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N Minimum Maximum Mittelwert SD
LZ pra-OP 21 4.5 12,0 7,529 2,3236
CRP pra-OP 21 ,04 6,45 , 7376 1,40867

Tab. 8: Inflammationsparameter praoperativ in Interventionsgruppe ab 65 Jahren

In der Referenzgruppe betrug bei den LZ (in Tsd./ul) das Minimum 4,3, das Maximum 14,6,
der Median lag bei 8,2, der Mittelwert bei 8,6 + 2,6. Das CRP (in mg/dl) hatte als Minimum-
Wert 0,0. Das Maximum betrug 2,3. Der Median lag bei 0,3. Der Mittelwert betrug 0,4 + 0,6
(siehe Tab. 9).

N Minimum Maximum Mittelwert SD
LZ pra-OP 24 4.3 14,6 8,550 2,6182
CRP pra-opP 24 ,02 2,33 ,4413 ,55106

Tab. 9: Inflammationsparameter praoperativ in Referenzgruppe ab 65 Jahren

Der Unterschied zwischen beiden Gruppen war weder bei der LZ (p = 0,275) noch beim CRP

(p = 0,641) signifikant (siehe Abb. 28 & 29).
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Abb. 28: LZ praoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe ab 65 Jahren
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Abb. 29: CRP praoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe ab 65 Jahren

Das Ergebnis zeigt, dass praoperativ zwischen Interventions- und Referenzgruppe weder im
Gesamtkollektiv. noch ab 65 Jahren signifikante Unterschiede hinsichtlich der

Inflammationsparameter CRP und LZ bestanden.

4.2.2 Labor-chemische Inflammationsparameter postoperativ
4.2.2.1 Labor-chemische Inflammationsparameter im Gruppenvergleich des Gesamt-
kollektivs

Wir konnten bei 116 Patienten postoperativ die LZ und das CRP bestimmen, von denen 54

der Interventionsgruppe und 62 der Referenzgruppe angehérten (siehe Tab. 10).

Falle
Giltig Fehlend Gesamt
BIS |N Prozent N Prozent N Prozent
62 93,9% 4 6,1% 66 100,0%
LZ post-OP
54 84,4% 10 15,6% 64 100,0%
62 93,9% 4 6,1% 66 100,0%
CRP post-OP
54 84,4% 10 15,6% 64 100,0%

Tab. 10: Inflammationsparameter postoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe
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In der Interventionsgruppe betrug bei der LZ (in Tsd./ul) das Minimum 3, das Maximum 18,8,
der Median lag bei 8,9, der Mittelwert bei 9,3 + 3,1. Das CRP (in mg/dl) hatte als Minimum-
Wert 0,0. Das Maximum betrug 21,3. Der Median lag bei 1,8. Der Mittelwert betrug 3,9 £ 5,3
(siehe Tab. 11).

N Minimum Maximum | Mittelwert SD
LZ post-OP 55 3,0 18,8 9,309 3,1063
CRP post-OP 54 ,0 21,3 3,940 5,2888

Tab. 11: Inflammationsparameter postoperativ in Interventionsgruppe

In der Referenzgruppe betrug bei der LZ (in Tsd./ul) das Minimum 5,2, das Maximum 19,4,
der Median lag bei 8,8, der Mittelwert bei 9,7 + 3,1. Das CRP (in mg/dl) hatte als Minimum-
Wert 0,1. Das Maximum betrug 19,6. Der Median lag bei 2,1, der Mittelwert bei 3,5 + 4,0
(siehe Tab. 12).

N Minimum Maximum | Mittelwert SD
LZ post-OP 62 5,2 19,4 9,685 3,1497
CRP post-OP 62 N 19,6 3,460 4,0379

Tab. 12: Inflammationsparameter postoperativ in Referenzgruppe

Der Unterschied zwischen beiden Gruppen war weder bei der LZ (p = 0,517) noch beim CRP
(p = 0,582) signifikant (siehe Abb. 30 & 31).
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Abb. 30: LZ postoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe
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Abb. 31: CRP postoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe
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4.2.2.2 Labor-chemische Inflammationsparameter im Gruppenvergleich ab 65 Jahren

Im Kollektiv der Uber 65-Jahrigen waren postoperativ bei 40 Patienten die Laborwerte
bestimmt worden, von denen 18 der Interventions- und 22 der Referenzgruppe angehérten
(siehe Tab. 13).

Falle
Gliltig Fehlend Gesamt
BIS N Prozent |N Prozent |N Prozent
LZ post-OP 0 22 91,7% 2 8,3% 24 100,0%
1 18 81,8% 4 18,2% 22 100,0%
CRP post-OP 0 22 91,7% 2 8,3% 24 100,0%
1 18 81,8% 4 18,2% 22 100,0%

Tab. 13: Inflammationsparameter postoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe ab 65 Jahren

In der Interventionsgruppe betrug bei der LZ (in Tsd./ul) das Minimum 3,5, das Maximum
12,1, der Median 7,7, der Mittelwert 7,9 + 2,2. Das CRP (in mg/dl) hatte als Minimum-Wert
0,1. Das Maximum betrug 20,7. Der Median lag bei 1,5, der Mittelwert bei 4,0 £ 5,8 (siehe
Tab. 14).

N Minimum Maximum | Mittelwert SD
LZ post-OP 19 3,5 12,1 7,884 2,1544
CRP post-OP 18 N 20,7 4,019 5,7633

Tab. 14: Inflammationsparameter postoperativ in Interventionsgruppe ab 65 Jahren

In der Referenzgruppe betrug bei der LZ (in Tsd./ul) das Minimum 6,3, das Maximum 15,4,
der Median 10,3, der Mittelwert 10,5 + 3,0. Das CRP (in mg/dl) hatte als Minimum-Wert 0,1.
Das Maximum betrug 17,2. Der Median lag bei 2,6, der Mittelwert bei 3,7 + 4,5
(siehe Tab. 15).

N Minimum Maximum | Mittelwert |SD
LZ post-OP 22 6,3 15,4 10,505 2,9529
CRP post-OP 22 1 17,2 3,718 4,5027

Tab. 15: Inflammationsparameter postoperativ in Referenzgruppe ab 65 Jahren

Die LZ (p=0,003) war in der Referenzgruppe hochsignifikant hoéher als in der
Interventionsgruppe bei mittlerer Effektstarke (nach Cohen 2001 (117)) mit einem
Korrelationskoeffizienten (r) = .456. Beim CRP war der Unterschied nicht signifikant
(p = 0,857), wie aus den Abb. 32 und 33 ersichtlich.
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Abb. 32: LZ postoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe ab 65 Jahren
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Abb. 33: CRP postoperativ in Interventionsgruppe und Referenzgruppe ab 65 Jahren
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4.2.3 Vergleich der Inflammationsparameter pra- zu postoperativ

4.2.3.1 Inflammationsparameter im Gesamtkollektiv

Die postoperative LZ =zeigte sich im Gesamtkollektiv hochsignifikant hdher als die
praoperative (p = 0,000) mit hohem Effekt (r = .580). Das CRP war ebenfalls hochsignifikant
héher (p = 0,000) bei starkem Effekt (r = .813). Bei den uUber 65-Jahrigen zeigte sich der
Unterschied bei der LZ ebenfalls signifikant (p = 0,024) bei mittlerer Effektstarke (r = .357).
Das CRP war wie im Gesamtkollektiv hochsignifikant héher (p = 0,000) bei starkem Effekt
(r=.745).

4.2.3.2 Inflammationsparameter in der Interventionsgruppe

In der Interventionsgruppe war die postoperative LZ im Gesamtkollektiv hochsignifikant
(p = 0,000) héher bei hohem Effekt (r = .527) als praoperativ. Bei den Uber 65-Jahrigen war
kein signifikanter Unterschied auszumachen (p = 0,913). Das CRP war im Gesamtkollektiv
hochsignifikant héher (p = 0,000) bei starkem Effekt (r = .805) wie auch bei den Uber 65-
Jahrigen (p = 0,001) mit hoher Effektstarke (r = .787).

4.2.3.3 Inflammationsparameter in der Referenzgruppe

In der Referenzgruppe war sowohl im Gesamtkollektiv die postoperative LZ hochsignifikant
héher (p = 0,000) bei hohem Effekt (r = .623) als auch bei den Uber 65-Jahrigen der
postoperative Wert hochsignifikant héher war (p = 0,003) mit hohem Effekt (r = .634). Das
CRP war im Gesamtkollektiv hochsignifikant héher (p = 0,000) bei hohem Effekt (r = .817)
wie auch bei den Uber 65-Jahrigen (p = 0,001) mit einer hohen Effektstarke (r = .720).

4.2.4 Zusammenfassung zu den Inflammationsparametern

Zusammenfassend ist festzuhalten, dass sich Interventions- und Referenzgruppe im
Gesamtkollektiv und bei den Uber 65-Jahrigen praoperativ nicht signifikant unterschieden
hinsichtlich der laborchemischen Inflammationswerte. Postoperativ war die LZ in der
Referenzgruppe bei den Uber 65-Jahrigen signifikant hdher als praoperativ.

Beim Vergleich der Inflammationswerte post- zu praoperativ liel sich im Gesamtkollektiv
sowie bei den Uber 65-Jahrigen eine weitgehend hochsignifikante Werterhéhung feststellen.
Dieser Effekt zeigte sich auch in der Referenzgruppe. Allein in der Interventionsgruppe bei
den Uber 65-Jahrigen war der Vergleich von der LZ postoperativ zu praoperativ nicht

signifikant verandert.
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Abb. 34 zeigt die positive Korrelation (nach Spearman) zwischen der praoperativen und
postoperativen LZ im Gesamtkollektiv (p = 0,000).
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Abb. 34: Korrelation der praoperativen und postoperativen LZ im Gesamtkollektiv

4.3 Psychometrische Tests zum Delirausschluss

Um postoperativ delirante Patienten nicht falschlicherweise mit der Diagnose POCD zu
belegen, wurden die Nu-DESC sowie die CAM-ICU durchgefihrt.

4.3.1 Nursing Delirium Screening Scale

Bei zweien der 130 getesteten Patienten fehlte das Ergebnis der Nu-DESC, bei einer Person
stand lediglich ,okay“ ohne Punktwert, womit ein Punktwert von 0 oder 1 gemeint sein muss,
da das Ergebnis sonst nicht ,okay“ gewesen ware. Bei einem weiteren Patienten war das
Ergebnis 1 (siehe Tab. 16). Somit konnte bei keinem Patienten ein postoperatives Delir
festgestellt werden.
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Tab. 16: Ergebnis der Nu-DESC

4.3.2 Confusion Assessment Method for Intensiv Care Unit

Bei der CAM-ICU erhielten 110 Patienten 0 Punkte, neun Patienten einen Punkt, und zwei

Patienten erhielten zwei Punkte. Auch bei der CAM-ICU gab es zwei

Testergebnisse. Bei sieben Personen stand auch hier lediglich ,okay“. Eine auffallige

Punktzahl von mehr als zwei wurde nicht vergeben (siehe Tab. 17). Also konnte bei keinem

Patienten ein postoperatives Delir festgestellt werden.

getestete
Patienten
Punktwert
Punktwert
Y Punktwert
a8 Punktwert

130 110 9

Tab. 17: Ergebnis der CAM-ICU

4.4 Syndromkurztest

Wir werteten den SKT anhand der erhobenen Rohdaten aus. Der zeitliche Abstand vom

Operationsende bis zum Nachtest war zwischen beiden Gruppen nicht signifikant

(p = 0,855), wie Abb. 35 zeigt.
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Abb. 35: Stunden von Operationsende bis zum Follow-up in Interventionsgruppe und Referenzgruppe

Der Shapiro-Wilk-Test ergab ubiquitar signifikante Werte, sodass eine geplante lineare

Regressionsanalyse aufgrund fehlender Normalverteilung nicht durchgefiihrt werden konnte.

Alternativ wurde die Veranderung der Subtestergebnisse von praoperativ zu postoperativ
mittels verbundenem Wilcoxon-Test (Signed-Rank Test) Uberpruft. Zur besseren

Beurteilbarkeit wurde die Effektstarke mittels Korrelationskoeffizient (r) berechnet.

Wie im Kapitel 3.9 beschrieben, lassen sich die Subtests unter den kognitiven Qualitaten
Aufmerksamkeit (Subtests I, Ill, IV, V, VI, VIlI) und Gedéachtnis (Subtests II, VIII, IX)

subsumieren. Beide kognitiven Qualitdten wurden unabhangig voneinander ausgewertet.

4.4.1 Ergebnisse des Gesamtkollektivs postoperativ zu praoperativ

4.4.1.1 Vergleich der Subtests im Gesamtkollektiv

In Subtest | und VI zeigte sich postoperativ ein hochsignifikant schlechteres Abschneiden
(p = 0,000) mit hohen Effektstarken von r = .706 bzw. r = .598. Subtest Il fiel postoperativ
ebenfalls hochsignifikant schlechter aus (p = 0,002), wenn auch mit einer niedrigen
Effektstarke von r = .271. In den verbleibenden Subtests konnten postoperativ keine

signifikanten Veranderungen festgestellt werden.
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Postoperativ kam es sowohl bei der Aufmerksamkeit zu einer signifikanten Verschlechterung
(p = 0,003) bei geringem Effekt (r = .204) als auch beim Gedachtnis (p = 0,020), ebenfalls

mit geringem Effekt (r = .265), wie Tab. 18 zu entnehmen ist.

SKT-Subtests (p) (r)
Subtest | 0,000 .706
Subtest I 0,002 271
Subtest IlI 0,234

Subtest IV 0,319

Subtest V 0,471

Subtest VI 0,000 .598
Subtest VII 0,912

Subtest VIl 0,312

Subtest IX 0,717
Gedachtnis 0,020 .265
Aufmerksamkeit | 0,003 .204

Tab. 18: SKT-Subtest-Vergleich postoperativ zu praoperativ im Gesamtkollektiv

4.4.1.2 Vergleich der Subtests im Gesamtkollektiv der liber 65-Jahrigen

In Subtest | und VI zeigte sich postoperativ ein hochsignifikant schlechteres Abschneiden
(p = 0,000) mit einer hohen Effektstarke (r = .746 und r = .672). Subtest |l war postoperativ
signifikant schlechter (p = 0,038) mit einer mittleren Effektstéarke (r = .305). In den
verbleibenden Subtests konnten postoperativ keine signifikanten Veranderungen festgestellt

werden (siehe Tab. 19).

Die Aufmerksamkeit war nicht signifikant verschlechtert (p = 0,117), jedoch die Qualitat
Gedachtnis (p = 0,027) bei mittlerer Effektstarke (r = .327).

SKT-Subtests (p) (r)
Subtest | 0,000 .746
Subtest Il 0,038 .305
Subtest IlI 0,269

Subtest IV 0,121

Subtest V 0,850

Subtest VI 0,000 672
Subtest VII 0,807

Subtest VIII 0,337

Subtest IX 0,703
Gedachtnis 0,027 327
Aufmerksamkeit | 0,117

Tab. 19: SKT-Subtest-Vergleich postoperativ zu praoperativim Gesamtkollektiv ab 65 Jahren
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Bei allen Patienten zeigte sich postoperativ ein signifikant bis hochsignifikant schlechteres
Abschneiden in den Subtests I, Il und VI bei teils hoher Effektstarke im Gesamtkollektiv und
auch bei den Uber 65-Jahrigen. In den Qualitdten Aufmerksamkeit und Gedachtnis kam es

zu signifikanten Verschlechterungen bei iberwiegend schwacher Effektstarke.

4.4.2 Ergebnisse innerhalb der Interventionsgruppe postoperativ zu praoperativ

4.4.2.1 Vergleich der Subtests des Gesamtkollektivs

In Subtest | und VI zeigte sich eine hohe Signifikanz (p = 0,000) bei niedrigen Effektstarken
vonr=.288 und r = .131. Es kam somit in diesen Subtests postoperativ zu hochsignifikanten
Verschlechterungen der Ergebnisse bei jeweils schwachem Effekt. Alle weiteren

Subtestergebnisse waren nicht signifikant verandert (siehe Tab. 20).

Das Gedachtnis war nicht signifikant schlechter (p = 0,333), jedoch die Aufmerksamkeit
(p = 0,002) bei mittlerem Effekt (r = .385).

SKT-Subtests (p) (r)
Subtest | 0,000 .288
Subtest Il 0,359

Subtest IlI 0,575

Subtest IV 0,260

Subtest V 0,498

Subtest VI 0,000 131
Subtest VII 0,454

Subtest VIII 0,685

Subtest IX 0,161
Gedachtnis 0,333
Aufmerksamkeit | 0,002 .385

Tab. 20: SKT-Subtest-Vergleich postoperativ zu praoperativ in Interventionsgruppe

4.4.2.2 Vergleich der Subtests bei den liber 65-Jahrigen

Im Kollektiv der Uber 65-Jahrigen ergab sich ein ahnliches Bild wie in der Gesamtgruppe: In
Subtest | und VI zeigte sich eine hohe Signifikanz (p = 0,001 und p = 0,004) bei einer
niedrigen Effektstarke (r = .282 und r = .167). Alle anderen Subtests waren nicht signifikant
verandert. Es kam somit in diesen Subtests postoperativ zu hochsignifikanten
Verschlechterungen der Ergebnisse bei jeweils schwachem Effekt. In den verbleibenden

Subtests konnten postoperativ keine signifikanten Veranderungen festgestellt werden.
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Weder das Gedachtnis (p = 0,119) noch die Aufmerksamkeit (p = 0,069) waren postoperativ
signifikant verandert (siehe Tab. 21).

SKT-Subtests (p) (r)
Subtest | 0,001 .282
Subtest I 0,227

Subtest IlI 0,351

Subtest IV 0,411

Subtest V 0,887

Subtest VI 0,004 .167
Subtest VI 0,653

Subtest VIII 0,712

Subtest IX 0,205
Gedachtnis 0,119
Aufmerksamkeit | 0,069

Tab. 21: SKT-Subtest-Vergleich postoperativ zu praoperativ in Interventionsgruppe ab 65 Jahren

Innerhalb der Interventionsgruppe bestand in der Gesamtgruppe ein signifikant schlechteres
Abschneiden in den Subtests | und VI bei jeweils schwachem Effekt. Zudem war die
Aufmerksamkeit bei mittlerem Effekt signifikant schlechter. Bei den Uber 65-Jahrigen waren
ebenfalls die postoperativen Subtests | und VI signifikant schlechter als praoperativ bei
schwachem Effekt. Die postoperativen Ergebnisse sind somit weitgehend mit denen des

Gesamtkollektivs kongruent, bis auf die fehlende Signifikanz in Subtest II.

4.4.3 Ergebnisse innerhalb der Referenzgruppe postoperativ zu praoperativ

4.4.3.1 Vergleich der Subtests des Gesamtkollektivs

In Subtest | bestand eine hohe Signifikanz (p = 0,000) mit einer mittleren Effektstarke
(r=.382). In Subtest Il und VI bestand jeweils eine hohe Signifikanz (p = 0,000) mit niedrigen
Effektstarken von r = .253 und r = .146. Alle anderen Subtests zeigten keine Signifikanz.
Insgesamt kam es zu hochsignifikanten Verschlechterungen postoperativ in den Subtests |, Il
und VI mit einem mittleren Effekt bei Subtest | sowie schwachem Effekt bei den Subtests Il
und VI. In den verbleibenden Subtests konnten postoperativ keine signifikanten

Veranderungen festgestellt werden (siehe Tab. 22).
Die kognitive Qualitdt Gedachtnis imponierte postoperativ signifikant schlechter als

praoperativ (p = 0,024) bei mittlerem Effekt (r =.278), die Qualitdt Aufmerksamkeit jedoch
nicht (p = 0,327).
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SKT-Subtests (p) (r)
Subtest | 0,000 .382
Subtest I 0,000 .253
Subtest IlI 0,274

Subtest IV 0,691

Subtest V 0,744

Subtest VI 0,000 .146
Subtest VII 0,319

Subtest VIII 0,311

Subtest IX 0,444
Gedachtnis 0,024 278
Aufmerksamkeit | 0,327

Tab. 22: SKT-Subtest-Vergleich postoperativ zu praoperativ in Referenzgruppe

4.4.3.2 Vergleich der Subtests Im Kollektiv der uiber 65-Jahrigen

In den Subtests | und VI zeigte sich postoperativ ein hochsignifikant schlechteres
Abschneiden (p = 0,000) bei einer hohen Effektstarke (r=.543) bzw. einer niedrigen
Effektstarke (r = .253). In den verbleibenden Subtests konnten postoperativ keine

signifikanten Veranderungen festgestellt werden (siehe Tab. 23).

Die kognitiven Qualitdten Gedachtnis (p = 0,163) und Aufmerksamkeit (p = 1,0) waren nicht

signifikant verandert.

SKT-Subtests (p) (r)
Subtest | 0,000 .543
Subtest Il 0,076

Subtest IlI 0,416

Subtest IV 0,156

Subtest V 0,719

Subtest VI 0,000 .253
Subtest VII 0,311

Subtest VIl 0,310

Subtest IX 0,424
Gedachtnis 0,163
Aufmerksamkeit | 1,0

Tab. 23: SKT-Subtest-Vergleich postoperativ zu praoperativ in Referenzgruppe ab 65 Jahren

Innerhalb der Referenzgruppe bestand in allen Altersklassen postoperativ ein signifikant
schlechteres Abschneiden in den Subtests I, Il und VI sowie beim Gedachtnis. Bei den Gber
65-Jahrigen waren postoperativ die Subtests | und VI signifikant schlechter. Diese

Ergebnisse sind mit denen des Gesamtkollektivs weitgehend kongruent.
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4.4.4 Ergebnisse der Subtests zwischen Interventions- und Referenzgruppe

4.4.4.1 Praoperativer Vergleich des Gesamtkollektivs

Bei Subtest VII bestand ein signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen (p = 0,049).
Die mittleren Range der Referenzgruppe (72,08) fielen deutlich hdher aus als in der
Interventionsgruppe (59,12) bei einer geringen Effektstarke von r = .172. Alle weiteren

Subtests zeigten keine signifikanten Unterschiede.

Aufmerksamkeit (p = 0,929) und Gedachtnis (p = 0,773) differierten nicht signifikant

zwischen den beiden Gruppen (siehe Tab. 24).

SKT-Subtests (p) (r)
Subtest | 0,331

Subtest I 0,263
Subtest IlI 0,867
Subtest IV 0,762
Subtest V 0,404

Subtest VI 0,410

Subtest VII 0,049 172
Subtest VIII 0,489

Subtest IX 0,349
Gedachtnis 0,773
Aufmerksamkeit | 0,929

Tab. 24: SKT-Subtest-Vergleich praoperativ zw. Interventionsgruppe und Referenzgruppe

4.4.4.2 Praoperativer Vergleich der Patienten ab 65 Jahren

Bei Subtest IV zeigte sich ein signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen (p = 0,047)
bei einem mittleren Rang von 19,75 in der Interventionsgruppe und 27,59 in der
Referenzgruppe mit einer niedrigen Effektstarke (r = .292). Bei Subtest VIl zeigte sich ein
hochsignifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen (p = 0,006) bei einem mittleren
Rang von 18,31 in der Interventionsgruppe und 29,16 in der Referenzgruppe mit einer
mittleren Effektstarke von r = .404. Alle weiteren Subtests zeigten keine signifikanten

Unterschiede zwischen beiden Gruppen.

Aufmerksamkeit (p = 0,731) und Gedachtnis (p = 0,870) waren nicht signifikant verandert
(siehe Tab. 25).
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SKT-Subtests (p) (r
Subtest | 0,466

Subtest Il 0,180

Subtest IlI 0,324

Subtest IV 0,047 .292
Subtest V 0,574

Subtest VI 0,098

Subtest VII 0,006 404
Subtest VIl 0,444

Subtest IX 0,441
Gedachtnis 0,870
Aufmerksamkeit | 0,731

Tab. 25: SKT-Subtest-Vergleich praoperativ zw. Interventionsgruppe und Referenzgruppe ab 65 Jahren

4.4.4.3 Postoperativer Vergleich des Gesamtkollektivs

In Subtest | bestand ein signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen (p = 0,019) bei
einem mittleren Rang von 57,88 in der Interventionsgruppe und 73,36 in der Referenzgruppe
mit einer Effektstarke von r = .206. Alle weiteren Subtests zeigten keine signifikanten
Unterschiede (siehe Tab. 26).

Aufmerksamkeit (p = 0,442) und Gedachtnis (p = 0,090) differierten nicht signifikant.

SKT-Subtests (p) (r)
Subtest | 0,019 .206
Subtest Il 0,330
Subtest IlI 0,689
Subtest IV 0,598
Subtest V 0,328

Subtest VI 0,404

Subtest VII 0,232

Subtest VIl 0,374

Subtest IX 0,664
Gedachtnis 0,090
Aufmerksamkeit | 0,442

Tab. 26: SKT-Subtest-Vergleich postoperativ zw. Interventionsgruppe und Referenzgruppe

4.4.4.4 Postoperativer Vergleich der Patienten ab 65 Jahren

In keinem der Subtests zeigten sich signifikante Unterschiede zwischen beiden Gruppen.

Aufmerksamkeit (p = 0,378) und Gedachtnis (p = 0,729) differierten ebenfalls nicht signifikant
(siehe Tab. 27).
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SKT-Subtests (p) (r
Subtest | 0,193
Subtest I 0,752
Subtest IlI 0,594
Subtest IV 0,186
Subtest V 0,119
Subtest VI 0,162
Subtest VII 0,063
Subtest VIII 0,982
Subtest IX 0,308
Gedachtnis 0,729
Aufmerksamkeit | 0,378

Tab. 27: SKT-Subtest-Vergleich postoperativ zw. Interventionsgruppe und Referenzgruppe ab 65 Jahren

4.4.4.5 Vergleich der Subtest-Differenzen beider Testzeitpunkte

Um unser Forschungsanliegen zu beantworten, verglichen wir die Subtest-Differenzen von
postoperativem zu praoperativem Ergebnis zwischen der Interventions- und der
Referenzgruppe. In allen Altersklassen zeigte sich lediglich bei Subtest | eine Tendenz zur
Signifikanz (p = 0,058). In der Interventionsgruppe betrugen die mittleren Range 71,83, in
der Referenzgruppe 59,36 (siehe Tab. 28).

SKT-Subtestdifferenz (p) (r)
Subtest | 0,058
Subtest I 0,162
Subtest IlI 0,674
Subtest IV 0,627
Subtest V 0,772
Subtest VI 0,851
Subtest VII 0,279
Subtest VIII 0,669
Subtest IX 0,143

Tab. 28: SKT-Subtestdifferenz-Vergleich zw. Interventionsgruppe und Referenzgruppe

Beim Vergleich der uber 65-Jahrigen zeigten sich ebenfalls keinerlei signifikante

Unterschiede zwischen den Subtest-Differenzen (siehe Tab. 29).
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SKT-Subtestdifferenz (p) (r)
Subtest | 0,168
Subtest I 0,937
Subtest IlI 0,848
Subtest IV 0,757
Subtest V 0,877
Subtest VI 0,877
Subtest VII 0,445
Subtest VIII 0,804
Subtest IX 0,108

Tab. 29: SKT-Subtestdifferenz-Vergleich zw. Interventionsgruppe und Referenzgruppe ab 65 Jahren

4.4.5 Einfluss des Bildungsgrades

Postoperativ zeigten sich — wie auch im Gesamtkollektiv — die Subtests | und VI in allen drei
Bildungsgraden (mehrheitlich hoch)signifikant verschlechtert im Vergleich zur Vortestung. In
der Gruppe des Bildungsgrades 3 war zudem Subtest Il postoperativ hochsignifikant
schlechter (siehe Tab. 30).

SKT-Subtest Bildungsgrad 1 (p) | Bildungsgrad 2 (p) | Bildungsgrad 3 (
Subtest | 0,000 0,000 0,000
Subtest I 0,267 0,133 0,004
Subtest IlI 0,227 0,666 0,465
Subtest IV 0,522 0,571 0,077
Subtest V 0,905 0,479 0,921
Subtest VI 0,014 0,000 0,002
Subtest VII 0,925 0,786 0,740
Subtest VIl 0,454 0,214 0,526
Subtest IX 0,208 0,355 0,322

Tab. 30: SKT-Subtestergebnis postoperativ zu praoperativ in Relation zum Bildungsgrad

Im Vergleich der Subtestdifferenzen post- zu praoperativ zwischen den Bildungsgraden
schnitt lediglich in der Gesamtgruppe bei Subtest | die Bildungsgruppe 3 im Vergleich zur
Bildungsgruppe 1 signifikant schlechter ab (p = 0,034). Sonst zeigte sich weder in der

Gesamtgruppe noch bei den Uber 65-Jahrigen ein signifikanter Unterschied.
Eine statistische Uberpriifung der Subtestergebnisse zwischen der Interventions- und

Referenzgruppe war statistisch nicht sinnvoll, da die Fallzahl in den einzelnen

Bildungsgraden zu gering fur eine aussagekraftige statistische Auswertung war.
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4.4.6 Vergleich der NNH-Operierten mit dem Gesamtkollektiv ohne NNH-Patienten

Weil die weit haufigste Indikation flr eine NNH-Operation die CRS ist und eine CRS mit
kognitiven Stérungen einhergeht (46), verglichen wir die prédoperativen SKT-Ergebnisse der
an den Nasennebenhdhlen operierten Patienten mit denen der anderen Patienten. In der
folgenden Ubersicht sind die Subtests des Gesamtkollektivs mit denen der NNH-Operierten
verglichen sowie die Summation der Subtests zu den Qualitdten Gedachtnis und

Aufmerksamkeit.
Zwischen den einzelnen Subtests zeigten sich keine signifikanten Unterschiede.

Bei der kognitiven Qualitdt Gedachtnis war das Ergebnis der NNH-Patienten jedoch

signifikant schlechter (p = 0,006) mit schwachem Effekt (r = .241), wie Tab. 31 zu enthehmen

ist.

SKT-Subtests (p) (r)
Subtest | 0,526
Subtest Il 0,162
Subtest IlI 0,520
Subtest IV 0,273
Subtest V 0,816
Subtest VI 0,218

Subtest VII 0,484

Subtest VIl 0,259

Subtest IX 0,314
Gedachtnis 0,006 .241
Aufmerksamkeit | 0,247

Tab. 31: SKT-Subtestergebnis praoperativ zw. NNH-Operierten und Gesamtkollektiv onne NNH-Patienten

Auch postoperativ bestatigte sich das praoperative Ergebnis. Alle Subtests waren fiir sich
genommen nicht signifikant. Allerdings war das Gedachtnis in der NNH-Gruppe signifikant
schlechter als bei der Vergleichsgruppe (p = 0,041) bei schwachem Effekt (r = .179), wie

Tab. 32 zu entnehmen ist.

SKT-Subtests (p) (r)
Subtest | 0,527
Subtest Il 0,407
Subtest IlI 0,383
Subtest IV 0,421

Subtest V 0,790

Subtest VI 0,155

Subtest VII 0,528

Subtest VIl 0,122

Subtest IX 0,702
Gedachtnis 0,041 A79
Aufmerksamkeit | 0,235

Tab. 32: SKT-Subtestergebnis postoperativ zw. NNH-Operierten und Gesamtkollektiv ohne NNH-Patienten
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5 Diskussion

Aus klinischen Beobachtungsstudien ist bekannt, dass die POCD gehauft nach grofRRen
Operationen, Sekundareingriffen sowie bei Komplikationen auftritt (1). Diese Ausléser sind in
der HNO eher selten. Daher steht das Operationsfeld der HNO derzeit nicht im Fokus der
POCD-Forschung. Dies war ein Ansporn, mit dieser Arbeit einen kleinen Beitrag zum noch
sehr geringen Forschungsstand zu POCD bei HNO-Eingriffen zu leisten. Ein zusatzliches
.Problem* in der Hals-Nasen-Ohrenheilkunde ist das geringe Durchschnittsalter operierter
Patienten. Da die POCD eher bei alteren Menschen auftritt (2,20,118), ist der
Forschungsdruck hier mutmallich geringer als in Fachdisziplinen mit Patienten eines
héheren Durchschnittsalters. Eine Forschungsgruppe um Prof. Soler, South Carolina, USA
forscht derzeit zu kognitiven Stérungen bei CRS. In einer Arbeit von 2015 (46) konnten Soler
et al. nachweisen, dass Patienten mit einer chronischen Rhinosinusitis signifikant haufiger an
Fatigue und einer kognitiven Dysfunktion litten als die Vergleichsgruppe. In Folgearbeiten
von 2016 (47) und 2019 (48) konnten Alt et al. bzw. Yoo et al. zeigen, dass eine
endoskopische Sanierung im Follow-up ca. zehn Monate nach Operation signifikante
kognitive Verbesserungen erbrachte. Die genannten Studien sind mit unserer Arbeit nicht
vergleichbar. Die zitierten Arbeiten zeigten, dass kognitive Stérungen durch Operationen
verbessert werden konnten. In unserem Fall war die Fragestellung entgegengesetzt: Treten
bei HNO-Eingriffen Kognitionsstérungen auf? Auch das Follow-up erfolgte zum jeweils

unterschiedlichen Zeitpunkt der POCD, dort zur spaten, bei uns zur frihen Phase.

In der vorliegenden doppelt-blinden Studie wurden 130 Personen mit einem
Durchschnittsalter von 54 Jahren auf eine postoperative kognitive Dysfunktion untersucht. 64
Patienten wurden der Interventionsgruppe mit einer BIS-Monitoring-gesteuerten Anasthesie
zugeordnet; die 66 Patienten in der Referenzgruppe erhielten eine konventionell klinisch
gesteuerte Anasthesie. Das Follow-up erfolgte zwei Tage post operationem mit einer
abgewandelten Form des SKT. Die Auswertung der Subtest-Rohdaten erfolgte anhand des
verbundenen Wilcoxon-Tests und des Mann-Whitney-U-Tests aufgrund fehlender
Normalverteilung. Anhand der Bedsite-Tests CAM-ICU und Nu-DESC konnten wir ein

postoperatives Delir ausschlief3en.

Insgesamt zeigte das Gesamtkollektiv postoperativ keine Verbesserungen in einem Subtest
oder einer der kognitiven Fahigkeiten Aufmerksamkeit bzw. Gedachtnis. Signifikant
schlechter fielen die postoperativen Ergebnisse der Subtests |, Il und VI aus. Dies spiegelt
sich auch in der Einzelbetrachtung von Interventions- und Referenzgruppe wider. Sowohl
Subtest | als auch Subtest VI fielen in beiden Gruppen signifikant schlechter aus. Im

Vergleich der Interventions- mit der Referenzgruppe =zeigte sich praoperativ die
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Referenzgruppe zuféllig signifikant schlechter in den Subtests VII und den Subtests IV und
VIl (im Vergleich der Patienten ab 65 Jahre) als die Interventionsgruppe. Postoperativ war in
der Referenzgruppe der Subtest | signifikant schlechter bei schwacher Effektstarke. Die
Subtest-Differenzen von postoperativ. zu praoperativ zeigten keinerlei signifikante
Unterschiede im Vergleich beider Gruppen. Dies stutzt unsere Hypothese, dass es keinen
Unterschied zwischen einer Kklinisch gesteuerten vs. einer BIS-Monitoring-gesteuerten

Narkose bezlglich der Auftrittswahrscheinlichkeit einer POCD gibt.

5.1 Studiendesign

5.1.1 Zeitpunkt der Testungen

Die praoperative Testung erfolgte im Rahmen der Erstvorstellung des Patienten in der HNO-
Ambulanz. Dieser Zeitpunkt liegt in der Regel 7 + 4 Tage vor der Operation. Rasmussen et
al. empfehlen diesen Zeitpunkt als Ersttestung (119), da bei zu geringem zeitlichen Abstand
zur Operation eine Steigerung der Angst festzustellen sei. Diese kénne zu einem Ergebnis
schlechterer Qualitat fiihren und somit den Unterschied von pra- zu postoperativem Test mit

einer falsch negativen Testung auf die POCD minimieren.

Die POCD wird in eine friihe und eine spate Phase eingeteilt (17). Die frihe Phase umfasst
im Allgemeinen den Zeitraum ,Stunden bis Tage“, die spate Phase ,Wochen bis
Monate/Jahre“ post operationem. In bisherigen Studien erfolgte die postoperative SKT-
Durchfihrung daher zu sehr unterschiedlichen Zeitpunkten; angefangen von kurz nach
Erwachen aus der Narkose (120) bis hin zu mehreren Monaten oder Jahren (1,54) nach
Operation/Narkose. Fur diese Arbeit war allein die fruihe POCD relevant, denn eines unserer
Ziele war, zur Verbesserung der Fast-track-Rehabilitation beizutragen. Die durchschnittliche
Liegedauer in unserer HNO-KIlinik liegt bei 3,4 Kalendertagen (Stand 2015). Wir wahlten
daher als Zeitpunkt der postoperativen Testung den zweiten postoperativen Tag
(Operationstag + 2). Zu diesem Zeitpunkt waren von den eingeschlossenen 131 Patienten
noch 130 Patienten stationar. Erkenntnisse Uber die postoperativen kognitiven Fahigkeiten
wenige Stunden nach Erwachen aus der Narkose haben eher theoretischen Charakter. Viel
eher war fur uns relevant, ob ein Patient kurz vor Entlassung aus der klinischen Betreuung

mit kognitiven Defiziten zu tun hat.

Bisher ist nicht geklart, zu welchem Zeitpunkt eine POCD auftritt und wie lange sie anhalt.
Problematisch zeigt sich hier, dass je nach Untersuchungszeitpunkt unterschiedliche

Ergebnisse bei den Kognitionstests erzielt werden (24,121). Nach ein bis zwei Jahren wiesen
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bei Abildstrom et al. (2) 10,4% aller getesteten Patienten eine kognitive Dysfunktion auf.
Lediglich drei der 318 Patienten (0,9%) zeigten eine POCD zu allen drei Testzeitpunkten. In
mehreren Studien trat ein ahnlich unklarer Effekt ein: Viele Patienten, bei denen mehrere
Monate nach Operation eine POCD diagnostiziert wurde, hatten diese kurze Zeit nach OP
noch nicht (24-26). Hier stellt sich die Frage nach der Ursache. Von einem statistischen
Zufall kann aufgrund der Haufung dieses Phanomens nicht ausgegangen werden. Vielmehr
wird diskutiert, ob und wie folgende Faktoren ursachlich verantwortlich sind bzw. sein
kénnen: Verfassung/Stimmung/Konzentration des Patienten, Medikamenteneinnahme,
Brillennutzung, Testort, Uhrzeit oder Abhangigkeit vom Untersucher (24). Des Weiteren
kénnte die simple ,Liegt vor — liegt nicht vor“-Einteilung zu falschen Ergebnissen fuhren:
Patienten koénnten bei einem knappen Ergebnis zunachst gerade noch in die ,Gesund*-

Gruppe fallen, bei der spateren Testung jedoch knapp in die POCD-Gruppe (2,24).

Daher gibt es bislang keine Standardzeitpunkte zur postoperativen Testung. Eine haufigere
Nachtestung als unsere einmalige in der frihen postoperativen Phase konnte insofern
sinnvoll oder sogar vonndten sein, um hiertber Klarheit zu gewinnen. Vielfach wird sich an
den Testungszeitpunkten der ISPOCD-Studien orientiert (1,8). Es war jedoch unser
Anliegen, die Zweittestung zu einem Zeitpunkt durchzufiuhren, der flr unseren klinischen
Alltag Relevanz besitzt und dem Kliniker eine Differenzierung zwischen den verschiedenen
postoperativen Stérungen ermdglicht. Ein zu weiter Abstand von Operation zur Testung ware

hier wenig hilfreich und eine haufigere Testung nicht praktikabel gewesen.

5.1.2 Das Patientenkollektiv

Viele Patienten, die den Ein- und Ausschlusskriterien entsprachen, wurden nicht
eingeschlossen. Die meisten infrage kommenden Patienten fielen durchs klinische Raster,
weil haufig kein Studienleiter zur Verfigung stand, der die Patienten hatte einschliellen
konnen. Andere Patienten konnten nicht eingebunden werden, weil sie Bedenken hatten.
Manche Patienten hatten Bedenken bezlglich der Studie; sie furchteten, die Teilnahme
kénne ihre Gesundheit gefahrden. Andere Patienten lehnten wegen des zeitlichen Aufwands
ab.

Im Laufe der Patientenrekrutierung zeichnete sich ab, dass es insgesamt ein recht junges
Patientenkollektiv wirde mit der Folge, dass eine statistische Auswertung der Uber 65-
Jahrigen kaum hatte vorgenommen werden konnen. Um anhand der durchschnittlichen
HNO-Patientenklientel eine reliable Aussage treffen zu kdnnen, hatten wir deutlich mehr als

die geplanten 64 Patienten pro Gruppe einschlielen missen. Darum schlossen wir im Lauf
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der Rekrutierung nur noch Patienten von mindestens 65 Jahren ein. In der ISPOCD1-Studie
wurde eine signifikante Haufung von POCD ab 60 Jahren festgestellt (1). Unsere Grenze als
Risikogruppe legten wir bei 65 Jahren fest. Eine Untergrenze von 60 Jahren hatte zu einer
deutlich gréReren Gruppe von ,Alten* geflhrt (N = 62 statt N = 46) und ist sicherlich ein
Kritikpunkt an dieser Arbeit. Allerdings muss man berucksichtigen, dass in den mehr als 20
Jahren seit der ISPOCD1-Studie die Lebenserwartung sowohl bei den Mannern als auch den
Frauen um ca. 4 Jahre gestiegen ist (122). Insofern ist fraglich, ob die Untergrenze fir die
LAlten“ bei 60 Jahren von Dauer ist oder im Lauf der Jahre angehoben werden sollte. Auch
hierauf kdnnten kunftige Studien einen Fokus legen. Beispielsweise kdnnte das Alter des
Renteneintritts eine Grenze darstellen, da das fir viele Menschen eine Zasur ist, an der ein

neuer Lebensabschnitt beginnt.

5.1.3 Ein-/Ausschlusskriterien

Wie bereits beschrieben, tritt die POCD bei kleineren Operationen mutmallich seltener auf
(54). Insofern versuchten wir, Kurzeingriffe in der Studie zu vermeiden, indem wir eine
zuldssige geplante Mindestoperationsdauer von 45 Minuten ansetzten. Ob diese
Mindestoperationsdauer zu kurz gegriffen ist und der zuldssige Grenzwert bei 90 Minuten
oder noch héher hatte liegen mussen, kann hier nicht abschlieBend geklart werden. Die
geschatzte Operationsdauer wird praoperativ festgelegt. Ware als Ausschlusskriterium eine
definitive Operationsdauer von weniger als 45 Minuten festgelegt worden, hatten nur 108
Operationen ausgewertet werden koénnen. Dass 22 Operationen kirzer als eine
Dreiviertelstunde dauerten, ist sicherlich eine Limitation dieser Arbeit. Bisher wird nur eine
Unterscheidung von ,kleineren® und ,groReren” Operationen gemacht ohne Konkretisierung,
wo der Cut off liegt. In kinftigen Arbeiten konnte also der Zusammenhang von

Operationsdauer und Haufigkeit einer POCD eruiert werden.

Wir definierten eine aktuelle onkologische Behandlung als Ausschlusskriterium, um ein
homogeneres Patientenkollektiv zu erhalten und klarere Aussagen zu den Messwerten
treffen zu kdénnen. Vermutlich war diese Befiurchtung unbegriindet, da onkologische
Operationen bislang nicht als eigenstandiger Risikofaktor fiir die POCD ausgemacht werden
konnten (1,20).

5.1.4 Bildungsgrad

Ein geringes Bildungsniveau wurde mehrfach als Risikofaktor fur eine POCD ausgemacht

(123,124). Meng & D’Arcy bringen dies in Verbindung mit einem geringeren
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soziobkonomischen Status und einer geringeren kognitiven Reserve (125). Diese geringere
kognitive Reserve bilde einen geringeren Puffer in Belastungssituationen wie einer Operation
oder Narkose (66,126).

In dieser Studie wurde das Bildungsniveau anamnestisch in drei Grade unterteilt, wobei Grad
1 das geringste und Grad 3 das héchste Bildungslevel darstellt. In Abb. 36 zeigt sich, dass
der Bildungsgrad in unserem Patientenkollektiv stark altersabhangig war. So waren nur
sechs von 42 Patienten des Bildungsgrades 3 Uber 65 Jahre alt. Beim Bildungsgrad 1 jedoch

waren 15 der 19 Patienten mindestens 65 Jahre alt.

Bildungsgrad
H1

W2
O3

300,0%

200,0%

Kumulative Prozent

100,0%]

0% 1T 1 1T 1T 1 T T 17 T 1T 1T T T 1T T 1 1T T7T
18 22 28 31 34 39 43 47 50 54 57 60 63 66 69 72 75 78 81 84
Alter

Abb. 36: Korrelation von Alter und Bildungsgrad

Unsere Einteilung des Bildungsniveaus ist mit der internationalen Literatur schwer
vergleichbar. Die in Deutschland mdglichen Abschlisse sind international nicht verbreitet. Im
Regelfall wird sich am US-amerikanischen Highschool-System orientiert — dort bedeutet
1: weniger als Highschool-Abschluss; 2: Highschool-Abschluss; 3: mehr als Highschool-
Abschluss, z.B. College. Teilweise wird versucht, die verschiedenen Bildungssysteme
vergleichbar zu machen (64). In dieser Studie wurde — wie auch international Ublich — eine
Abstufung in drei Grade vorgenommen, um eine differenzielle Betrachtung des

Bildungsniveaus vorzunehmen.

Ob die von uns gewahlte Einteilung Abstufung zwischen drei Graden optimal ist, kann man

diskutieren. Zur Einteilung lassen sich verschiedene Einflussfaktoren heranziehen. Der
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Ausbildungsabschluss ist eine Variable, die wir in unserem Schema aufgriffen; die
Ausbildungsdauer fragten wir jedoch nicht ab, auch wenn die kognitive Reserve in direkter
Abhangigkeit zu dieser Variable stehen soll (64). Als Parameter hatten wir den
Okonomischen Status hinzuziehen kdnnen (127). Da dieser jedoch aus vielen Komponenten
besteht — etwa Gehalt (pro Haushalt vs. pro Person), Besitz oder Einkommen aus anderen
Quellen wie Erbe, Vermdgensanteilen, Unterhalt, Boni oder Rente —, ware es fir die

vorliegende Studie zu komplex gewesen, ihn zu erheben.

In der Literatur werden das Alter sowie der Bildungsgrad als Risikofaktoren fir eine POCD
diskutiert (1,54). Es gibt jedoch keine Studie, in der diese zwei Faktoren, die sich zumindest
in unserer Arbeit deutlich bedingen, separat betrachtet wurden. Dies sollte aber unbedingt
geschehen, um keinen systematischen Fehler zu begehen. Sind die ,Alten” also starker
gefahrdet eine POCD zu erleiden, weil sie im Allgemeinen einen geringeren Bildungsgrad

haben? Oder sind die gering Gebildeten gefahrdeter, weil sie auch alter sind?

Bis auf SKT-Subtest | (Gegenstdnde benennen) lieBen sich in unserer Studie keine
Unterschiede zwischen den Patienten des hohen und des niedrigen Bildungsgrades
bezlglich einer postoperativen Verschlechterung der SKT-Subtests feststellen. Bei Subtest |
schnitt die hochste Bildungsgruppe signifikant schlechter ab als die Bildungsgruppe 1
(p =0,034). Dies widerspricht der Literatur, die eher bei bildungsferneren Menschen
postoperative kognitive Einschrankungen sieht (1,54). Allerdings ist das Ergebnis zu den
allgemeinen Ergebnissen dieser vorgelegten Studie kongruent, in der die SKT-Subtests | und
VI postoperativ Uber alle Altersklassen und Bildungsgrade hinweg signifikant schlechter
ausfielen. Weiterhin ist im Vergleich zur Literatur nicht erklarbar, warum einzig bei den
Patienten mit dem hdéchsten Bildungslevel neben den Subtests | und VI auch Subtest Il

postoperativ signifikant schlechter ausfiel als praoperativ.

5.1.5 Nasennebenhohlenoperation

Die Datenlage zur POCD bei HNO-Eingriffen ist, wie in der Literaturdiskussion (siehe 2.2.6)
dargelegt, durftig. Einzig zum Thema cognitive decline und CRS existieren mehrere
Verdéffentlichungen. Bei 46 unserer Patienten wurde eine Nasennebenhdhlen-Operation
durchgefihrt (siehe Abb. 1). Die Operationsindikation ist in der Regel die CRS. Weitere
Indikationen sind Mukozelen, invertierte Papillome sowie seltenere Erkrankungen wie
Mykosen. Weitere Indikationen, die aufgrund von Ausschlusskriterien nicht eingeschlossen
wurden, sind u.a. Tumoroperationen, die Orbitalphlegmone, Fremdk&rperextraktionen oder

Defektdeckungen an der Schéadelbasis. Die CRS als chronische Infektion geht gehduft mit
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einer kognitiven Dysfunktion einher (46). Die ursachlichen Zusammenhange zwischen
chronischen Infektionen und kognitiven Stérungen sind nicht bekannt (49). In unserer Arbeit
konnten wir eine praoperative Gedachtnis-Einschrankung der NNH-Patienten im Vergleich
zum Restkollektiv nachweisen (p = 0,006), die sich auch postoperativ noch nachweisen lief
(p = 0,041). Da wir die Indikation zur jeweiligen Nasennebenhdhlenoperation jedoch nicht
erfassten, kénnen wir nicht mit Sicherheit sagen, dass das schlechtere Ergebnis auf eine
CRS zurlckzufuhren ist, wie in der Literatur beschrieben. In zwei Studien wurde eine
kognitive Verbesserung nach sanierender NNH-Operation nachgewiesen (47,48). Das
postoperative Follow-up fand nach 11,5 £ 4,5 Monaten bzw. 9,5 + 5,0 Monaten statt. Die
kognitive Besserung wurde also im long-term-Bereich — der spaten POCD-Phase — erreicht
bzw. nachgewiesen. Da unsere postoperative Testung mit 2 + 0 Tagen in die friihe Phase
fiel, ist hier eine Vergleichbarkeit unserer Arbeit mit den anderen Studien nicht mdglich. Im
Regelfall geht man  von einer  Restitutio der  Wundverhaltnisse  nach
Nasennebenhohlenoperation von einem Monat aus. Insofern ist es auch nicht verwunderlich,
dass bei unserer Zweittestung kein Unterschied der kognitiven Leistung zum praoperativen
Vergleich der NNH-Gruppe zu den anderen festzustellen war. Auch postoperativ war die
Gedachtnisleistung der NNH-Gruppe signifikant schlechter (p = 0,041), ohne dass einzelne

Subtests signifikant verandert gewesen waren.

5.1.6 Testbatterie

Bislang gibt es noch keinen Goldstandard beziiglich des Nachweises einer POCD (7). Daher
werden in den klinischen Studien diverse Tests verwendet, die auf unterschiedliche Bereiche
der Kognition abzielen. So ist es denkbar, dass bei Patienten allein aufgrund der
Testauswahl unterschiedliche Ergebnisse bezuglich einer postoperativen kognitiven
Dysfunktion erzielt wirden. Eine mdgliche Lésung dieses Problems besteht in einer
moglichst ausfuhrlichen klinischen Beurteilung des neurokognitiven Status. Diese dauert
jedoch ca. zweieinhalb Stunden (9). Vielfach wird sich an der Testbatterie der ISPOCD-
Studien orientiert (1,8).

Ein Ziel unserer Arbeit war es, die POCD mit einem mdglichst geringen Aufwand im
klinischen Alltag diagnostizierbar zu machen. Daher beschrankte sich unser Testrahmen auf
eine einzelne POCD-Untersuchung mittels dem SKT zu den Qualitdten Aufmerksamkeit und
Gedachtnis. Zur Unterscheidbarkeit zum recht dhnlichen POD wahlten wir mit dem Nu-DESC
und CAM-ICU zwei etablierte Bedsite-Tests, die vornehmlich auf Intensivstationen eingesetzt
werden. Die geringe Grof3e des Testrahmens unserer Studie birgt zweierlei Risiken: Erstens

kénnte bei lediglich einem Test eine POCD félschlicherweise ausgeschlossen werden, da ein
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einzelner Test nicht alle zu untersuchenden Ebenen der Kognition testen kann; zweitens
bemuht sich die internationale Forschungsgemeinschaft derzeit um einen einheitlichen
Testrahmen, um die Studien besser vergleichbar zu machen (31,128), womit unsere Arbeit

nicht eingeschlossen ist.

Dennoch muss an der Testbatterie im Allgemeinen noch geforscht werden. Lewis et al.
konnten in einer Studie zu Herzbypass-Operationen nachweisen, dass die Haufigkeit der
diagnostizierten POCD mit der Testanzahl pro Patient zunimmt (10). LieRe sich dieses
Ergebnis verallgemeinern, missten zuklnftige Studien einen gréoRtmdglichen Testumfang
haben. Das hatte negative Folgen fiir Patienten, Krankenhauser und kiinftige Studien, weil
eine hohe Anzahl von Tests mit hohem zeitlichem und finanziellem Aufwand verbunden ist.
Die Konsequenz ware fir die Patienten voraussichtlich, im Regelfall nicht mehr auf
postoperative Stérungen hin untersucht und entsprechend adaquat versorgt zu werden mit
daraus resultierender erhéhter Morbiditat und Mortalitat (19,20). Krankenhduser séhen sich
finanziell und zeitlich nicht mehr in der Lage, Patienten auf die POCD zu untersuchen. Dies
wirde mutmallich zu einer schlechteren medizinischen Versorgung und konsekutiv zu
langeren Klinikverweildauern fihren. Die Anzahl der Studien zu postoperativen Stérungen
nahme aufgrund des deutlichen Mehraufwandes ab, was sich in weniger validem Wissen zur
POCD niederschlige. Eine zweite Interpretation der steigenden Zahl von Pathologien bei
erhdhter Testzahl ist, dass falsch positive Ergebnisse vorliegen. Hier ware zu klaren, ob
verwendete Tests teilweise falsche Erkenntnisse zulassen, falsch durchgefuhrt oder
ausgewertet wurden oder ganzlich ungeeignet sind. In diesem Fall musste in weiteren
Studien eine Re-Evaluierung erfolgen, um ungeeignete Tests oder fehlerhafte Ruckschlisse

zu detektieren.

Ein weiterer Grund fur die Haufung pathologischer Befunde bei hdherer Testzahl mag auch
rein statistischer Art sein. Ein Vergleich soll dies veranschaulichen: Je mehr Seiten ein Buch
hat, desto groRer ist die Wahrscheinlichkeit, Schreibfehler zu finden. Fir unseren konkreten
Fall hei’t das, dass alle Tests fir sich genommen gut testen — und dennoch eine gewisse
Zahl fehlerhaft durchgeflhrt oder ausgewertet wurde oder rein zuféllig statistisch auffallig
war. U.a. findet der MMSE weiterhin vielfach Verwendung. Aufgrund des bekannten
Lerneffektes ist er jedoch zur Quantifizierung der POCD nicht sinnvoll (36), sondern eher zur
Identifikation von Patienten mit einem erhdhten Risiko fur eine POCD. Es muss in
zukunftigen Studien also geklart werden, welche und wie viele Tests nétig sind, um eine

POCD sicher bestatigen oder ausschlief3en zu kénnen.
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5.1.7 Narkosemonitoring und perioperatives Management

In unserer Klinik erfolgt eine individualisierte Pramedikation, haufig jedoch werden — wie
beschrieben — Narkosen mit Midazolam pramediziert. In einer Arbeit von Dressler et al. (129)
konnten bei Propofol/Remifentanil-Narkosen von ein bis zwei Stunden Dauer mit
vorhergehender Midazolam-Pramedikation noch am Folgetag Gedachtnisstérungen mittels
SKT nachgewiesen werden. Allerdings fand unsere postoperative Testung am zweiten
postoperativen Tag statt. Ob die Pramedikation mittels Midazolam in unserer Studie mit den
signifikant schlechteren postoperativen Werten beim SKT in Zusammenhang steht, ist zu
hinterfragen. Da in der Studie einzig am ersten postoperativen Tag getestet wurde, ist unklar,
ob die kognitive Stérung auch noch am 2. postoperativen Tag bestand oder sich vielleicht
sogar ausgeweitet hatte. Es ware auch sinnvoll, in Folgeuntersuchungen abzuklaren, wie

lange die Kognitionsstérung nach Midazolam-Pramedikation andauert.

Zwischen der BIS-Monitoring-gesteuerten und der Referenzgruppe lief3 sich in dieser Arbeit
postoperativ kein signifikanter Unterschied in den Subtests des SKT nachweisen —
abgesehen von Subtest | mit geringer Effektstarke. Die Literatur duBert sich uneinheitlich
bezlglich des Effekts EEG-gesteuerter Narkose auf die postoperative Kognition im Vergleich
zu konventionell gesteuerter Narkose. Primar ist unklar, ob das EEG-Monitoring Uberhaupt
eine Verringerung der postoperativen Kognitionsstérung bewirkt (58). Liu (90) sieht Vorteile
bei der BIS-Monitoring-gesteuerten Narkose. Chan et al. stellten zwar in der frihen Phase
keine Verbesserung durch das BIS-Monitoring fest, wohl aber nach drei Monaten
postoperativ (94). Eine andere Arbeit fand héhere Awareness-Raten in der BIS-Monitoring-
Gruppe (92). Eine Cochrane-Ubersichtsarbeit formuliert die Vorteile der EEG-gesteuerten
Narkose eher konjunktivisch (91), wie in der Literaturdiskussion dargelegt (siehe
Kapitel 2.5.1).

Zudem ist unklar, ob tiefere oder flachere Narkosen erstrebenswert sind. Monk et al. (57)
fanden bei tieferen Narkosen (BIS < 45) eine erhdhte 1-Jahres-Mortalitat. Dagegen wiesen
An et al. (56) bei flacheren BIS-Werten héhere POCD-Raten nach. Andere Arbeiten

wiederum sehen keinen Zusammenhang zwischen der Narkosetiefe und POCD (59,60).

5.2 Laborchemie

Im Gesamtkollektiv zeigte sich ein (hoch)signifikant hdherer LZ-Wert post- zu praoperativ,
welcher sowohl in der Referenz- wie der Interventionsgruppe nachweisbar war. Im

praoperativen Vergleich war kein signifikanter Unterschied zwischen der Interventions- und
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Referenzgruppe feststellbar. Dennoch konnten wir in der Referenzgruppe hochsignifikant

héhere LZ-Werte postoperativ im Vergleich zur Interventionsgruppe (p = 0,003) feststellen.

Die Operationsdauer war in der Referenzgruppe signifikant langer als in der
Interventionsgruppe (p = 0,035). In Abb. 37 sind die LZ und OP-Dauer in der
Referenzgruppe gegeneinander aufgetragen.
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Abb. 37: Relation von LZ postoperativ und Operationsdauer der Referenzgruppe ab 65 Jahren

Wie es zu dieser hochsignifikanten Auffalligkeit kommt, ist den Studiendaten nicht zu
entnehmen. Am ehesten ist von einem zufalligen Geschehen auszugehen. Der Verdacht
liegt nahe, dass ein Kausalzusammenhang zwischen den beiden Faktoren LZ und
Operationsdauer bestehen kdnnte (130). Allerdings ist keine signifikante Korrelation (nach

Spearman) zwischen Operationsdauer und LZ gegeben (p = 0,936).

Wie in Kapitel 2.3.1 diskutiert, ist eine These zur Entstehung einer POCD die (Neuro-)
Inflammation (131,132). Das CRP selbst zeigte keine statistisch signifikanten Differenzen,
weder zwischen Interventions- und Referenzgruppe noch zwischen pra- und postoperativ
erhobenen Daten. Mit leichtem zeitlichem Versatz werden sowohl das CRP als auch die
Leukozyten ins Blut liberiert (siehe Kapitel 3.7). Eine positive Korrelation (nach Spearman)
zwischen erhohter LZ und CRP lie} sich zwei Tage nach OP nicht feststellen (p = 0,703),

wie Abb. 38 zeigt. Grund mogen z.B. die intraoperative Gaben von Prednisolon sein, die zu
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einer erhdhten LZ ohne Infektionsbezug oder CRP-Erhéhung fuhren kénnen (133). Wie oft

und bei welchen Patienten dies geschah, wurde nicht dokumentiert.
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Abb. 38: Relation von LZ und CRP postoperativ im Gesamtkollektiv

5.3 Psychometrische Tests zum Delirausschluss

5.3.1 Nursing Delirium Screening Scale

Die Nu-DESC ist ein von Gaudreau et al. entwickelter anamnestischer Bedsite-Test von
weniger als einer Minute Dauer (105). Das Ergebnis ist schlecht zu objektivieren, da es
vollstandig von der Einschatzung des ,Testers“ abhangig ist. Insofern ist fir eine homogene
Einschatzung der Patienten wichtig, dass der Test entweder moglichst nur von einer einzigen
Person oder nur von erfahrenen Testern durchgeflhrt wird, um Diskrepanzen im Ergebnis
moglichst gering zu halten. In dieser Studie wurde dies eingehalten, da die Tests weitgehend
von nur einer Person geleitet wurden. Insgesamt zeigte sich die Nu-DESC als einfaches
leicht anzuwendendes Tool ohne gro3en Zeitaufwand, wie Gaudreau et al. bereits befanden
(105).
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5.3.2 Confusion Assessment Method for Intensive Care Unit

Im Gegensatz zur Nu-DESC ist die CAM-ICU objektiv. Vorteilhaft an diesem Test ist u.a.,
dass er auch bei beatmeten Patienten durchgefiihrt werden kann (134). Dies war bei keinem
unserer Patienten ndtig. Zudem kann er das hypoaktive Delir detektieren, was ca. 90% aller
Delirfalle ausmache (135). Jedem vom Tester genannten Buchstaben wird beim Patienten
ein Drucken oder Nicht-Dricken und damit verbunden ein Punktwert zugeordnet. Durch
diese einfache Testgestaltung hangt das Ergebnis kaum von der Einschatzung des Testers
ab. Darum ist dieser Test fur die Verwendung in Studien gut geeignet. Als Limitationen der
Objektivitédt sind ein sehr schwacher Handedruck oder ein Tremor in den Handen des
Patienten zu nennen. In Kombination von Nu-DESC und CAM-ICU ist insgesamt ein valides

Ergebnis zu erwarten.

5.4 Syndromkurztest

5.4.1 Subtestauswertung

Unter Berucksichtigung aller 130 Patienten sowie bei Testung allein der Uber 65-Jahrigen
zeigte sich postoperativ ein signifikant schlechteres Abschneiden in den Subtests Il
(Gedachtnis) sowie | und VI (Aufmerksamkeit) mit Uberwiegend starkem Effekt. In allen
Altersklassen waren ebenfalls die kognitiven Qualitdten Aufmerksamkeit und Gedachtnis
postoperativ signifikant schlechter bei geringer Effektstarke. Bei den Uber 65-Jahrigen war
lediglich das Gedachtnis signifikant schlechter bei mittlerem Effekt. Diese Tendenzen zeigten
sich auch in der Interventions- und Referenzgruppe. In beiden Gruppen waren die
Ergebnisse der Subtests | und VI postoperativ signifikant schlechter als praoperativ,
unabhangig davon, ob nur die tUber 65-Jahrigen oder alle Patienten Berlicksichtigung fanden.
Allerdings bestand lediglich in der Referenzgruppe bei den Uber 65-Jahrigen in Subtest | eine
hohe Effektstarke. Zusatzlich fiel Subtest Il in der Referenzgruppe in allen Altersklassen

postoperativ signifikant schlechter aus.

Préaoperativ waren die Resultate von Subtest VIl in der Referenzgruppe im Vergleich zur
Interventionsgruppe signifikant schlechter — sowohl im Gesamtkollektiv als auch bei den Uber
65-Jahrigen. Bei den Uber 65-Jahrigen zeitigte zudem Subtest IV in der Referenzgruppe
knapp signifikant schlechtere Ergebnisse bei niedrigem Effekt. Postoperativ fiel allein Subtest
| in der Referenzgruppe Uber alle Altersklassen hinweg signifikant schlechter aus (mit

niedriger Effektstarke). Nach Zusammenfassung der Subtests zu den kognitiven Qualitaten
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Aufmerksamkeit und Gedéachtnis zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen

beiden Gruppen.

Diese insgesamt geringen Unterschiede zwischen beiden Gruppen egalisierten sich nach
dem Vergleich der Subtest-Differenzen von pra- mit postoperativ. Hier unterschieden sich
Interventions- und Referenzgruppe in keiner Subtest-Differenz signifikant. Eine &hnlich
detaillierte Aufschlisselung lie3 sich in der Literatur nicht finden; darum ist hier ein Vergleich
nicht moéglich. Dass die postoperativen Ergebnisse schlechter als praoperativ ausfielen,

deckt sich aber mit der Literatur.

5.4.2 Allgemeine Feststellungen zum SKT

Die Auswertung des SKT beruht auf dem Vergleich zu Voruntersuchungen. Zu einem
singularen Zeitpunkt durchgefuhrt, I&sst sich daher keine adaquate Erkenntnis aus einem
Ergebnis ziehen. Wirde nur eine Testversion existieren, fluhrte die Zweittestung
zwangslaufig zu einem besseren Resultat, da z.B. die zu merkenden Gegensténde bereits
bekannt waren. Deshalb existieren funf Versionen des SKT (A bis E). Mehrere Patienten
gaben jedoch bei der postoperativen Testung an, Merk-/Gedachtnisspiele seit dem ersten
Test gespielt zu haben, da ihnen der Syndromkurztest Spall gemacht habe. Dies war auch
ein Ansatz von Erzigkeit. Das Absolvieren des SKT sollte einen spielerischen Charakter
haben, damit die Testpersonen gut mitmachen (77). Der Frage, welche und wie viele
Patienten seit der Ersttestung Gedachtnistraining betrieben, wurde in dieser Arbeit nicht
nachgegangen. Es ware wohl sinnvoll, die Patienten zu bitten, dies in der Testphase nicht zu
tun, oder aber zu erfragen, ob ein Patient Gedachtnistraining betrieben hat — denn das macht
einen sachgemaRen Vergleich der Ergebnisse unmdglich. Auch Gerriets et al. zeigen in ihrer
Arbeit zu kognitiven Stérungen nach Herzbypassoperation (CABG), dass Ubungseffekte
Einfluss auf das Testergebnis genommen haben kénnten, da es postoperativ teilweise zu

Verbesserungen kam (136).

Obwohl der Syndromkurztest in mindestens einer Studie validiert wurde (80), sind Zweifel an
seiner umfassenden Eignung zu diskutieren. So kannten die Patienten bei der Zweittestung
den Ablauf des Tests. Dies kdnnte ein besseres Fokussieren auf das Wesentliche beim Test
bewirken und zu einem besseren Testergebnis flhren. Sie wussten nun, dass die
Gegenstande von Subtest | noch mehrfach erfragt werden. Mehrere Patienten lieRRen sich bei
der Zweittestung bei Subtest | auffallig mehr Zeit beim Benennen der Gegenstande als noch
bei der ersten Testung, was u.a. die signifikant schlechteren postoperativen Ergebnisse in

Subtest | erkldren konnte (siehe Kapitel 4.4.1.1). Dies geschah vermutlich, um bei den
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Subtests I, VIII und IX ein besseres Resultat zu erzielen — trotz des Hinweises, die
Gegenstande so schnell wie mdglich zu benennen. Hier liegt moglicherweise ein
Systemfehler des SKT vor, da ein Patient keinen Vorteil in einem besonders schnellen
Benennen der Gegenstande sieht (Subtest I), wohl aber Nachteile durch schlechteres
Abschneiden bei den Subtests Il, VIII und IX. Eine Auswertung anhand von Normwerten
hatte vermutlich ein weniger deutliches Ergebnis erbracht; denn ,Strafpunkte” in Form von
Normwertpunkten fur langsames Benennen wurden in Subtest | in der hochsten
Intelligenzklasse der jliingsten Personengruppe erst ab elf Sekunden gegeben. Beispielhaft
waren sechs Sekunden im praoperativen und zehn Sekunden im postoperativen Test als
gleich bewertet worden (beide 0 Punkte), obwohl zwischen diesen beiden Werten quantitativ

ein deutlicher Unterschied besteht.

5.4.3 Normwerte

Die Normwerte ergeben sich aus Normwert-Tabellen, die nach Alter und Intelligenzniveau
gestaffelt sind. Normungen dienen der besseren Lesbarkeit, Vergleichbarkeit und
Objektivierbarkeit von Ergebnissen. Des Weiteren ermdglicht der SKT, anhand der
Normwerte von Gedachtnis und Aufmerksamkeit zu prifen, ob das Gesamttestergebnis
homogen (d.h. stimmig) ist oder nicht. Im Fall eines heterogenen (d.h. nicht-stimmigen)
Subscore-Profils besteht der Verdacht, dass der Test falsch durchgefuhrt oder falsch
ausgewertet wurde. Diese Gegenkontrolle war in dieser Studie nicht nétig, da die
Testdurchfihrung weitgehend von einer Person durchgefiihrt wurde. Ein Problem der
Normwert-Einteilung besteht aber in der starken Varianz von Subtest-Ergebnissen, die
dennoch auf einen letztlich &hnlichen Normwert kommen — und somit zur gleichen Aussage,
ob eine POCD vorliegt oder nicht. Je starker man Einzeltests zusammenfasst, desto groRer
ist die Gefahr, dass Einzeltestergebnisse unzureichend in die Auswertung eingehen. In allen
sechs Subtests, die auf Geschwindigkeit ausgelegt sind (I, lll, 1V, V, VI, VII), werden die
Antwortzeiten gruppiert. So kann eine Sekunde entscheiden, ob man noch in die bessere
oder schon in die schlechtere Gruppierung fallt. Eine Veranderung zum Vortest von einer
Sekunde je Subtest kann also zu sechs Aufmerksamkeitspunkten mehr oder weniger fuhren.
Im konkreten Fall kénnte so aus einer Einstufung ,sehr leichte Aufmerksamkeitsstérung®
aufgrund dieser marginalen Differenz die Einstufung ,mittelschwere Aufmerksamkeits-

stérung® entstehen.

Zu diskutieren ware aulerdem, was mit der Testauswertung bei Patienten passiert, die
innerhalb der Testphase in ein alteres Gruppenkollektiv eingestuft werden, zum Beispiel

beim 65. Geburtstag. Wird so jemand zunachst in der Gruppe der 45- bis 64-Jahrigen
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ausgewertet, bei der Zweittestung jedoch in der Gruppe der 65- bis 74-Jahrigen, steht ihm
plétzlich fir das gleiche Testergebnis mehr Zeit zu und mehr Fehler werden toleriert. Ist hier
ein Vergleich der Ergebnisse aussagekraftig? Insofern ist Normierung im Einzelfall

unzulanglich und die Begutachtung der Absolutwerte/Rohdaten unbedingt nétig.

5.5 Abwandlung der A-Form

Wir verwendeten neben der A-Form des SKT eine abgewandelte Variante zur Testung
(siehe Kapitel 3.6.1), um eine Lern- und Erinnerungsmaoglichkeit zu minimieren, wie vom
Verfasser im Manual angeraten (77). Im Rahmen der Vorbereitung der Studie wurden beide
Formen gegeneinander verglichen. Hierbei zeigten sich keine Unterschiede in den Zeiten
und Ergebnissen der Subtests. Mdglicherweise kann man hierin einen Fehler in der
Studienanlage sehen. Praoperativ wurde immer die originale A-Version verwendet. Analog
verwandten wir postoperativ die abgewandelte Version. Ruckblickend ware es
wlnschenswert gewesen, praoperativ ca. 50% der Patienten mit der A-Form und 50% mit
der abgewandelten Form zu testen und postoperativ die Tests in umgekehrter Zuordnung
einzusetzen, um einen Systemfehler zu vermeiden und eine bessere Vergleichbarkeit beider

Versionen zu haben.
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6 Zusammenfassung

Die POCD ist eine am ehesten transiente Stérung, die zu einer frihen Phase (Stunden bis
Tage postoperativ) oder auch zu einer spaten Phase (Wochen bis Monate/Jahre nach
Operation) auftreten kann. Sie wird vornehmlich nach grofRen operativen Eingriffen bei
uberwiegend a&lteren Menschen diagnostiziert. Weitere Risikofaktoren sind weitgehend
unbekannt. Diskutiert werden neben den bekannten Risikofaktoren der chronischen Infektion
und einem geringen Bildungsgrad (fir eine frihe POCD) u.a. patienteneigene Risikofaktoren
wie eine angstlich-depressive Grundstimmung, Alkoholabhangigkeit oder Vorerkrankungen,
aber auch chirurgische und anasthesiologische Risikofaktoren. Unklar ist auch, zu welchem
Zeitpunkt bzw. welchen Zeitpunkten postoperativ getestet werden sollte und welche Tests in

die Testbatterie aufgenommen werden sollten.

Aufgrund des ,geringen Risikoprofils“ mit kurzen Operationen und jungen Patienten steht die
Forschung zur POCD bei HNO-Eingriffen noch am Anfang. Einzig zu kognitiven Stérungen
bei der CRS wird in einer Forschungsgruppe seit wenigen Jahren kontinuierlich geforscht

(46,48). Insofern konnte sich unsere Arbeit kaum an Vorgangerstudien orientieren.

Diese Studie hatte zum einen das Ziel, den Einfluss einer per EEG-Monitoring gefiihrten
Anasthesie auf die POCD bei HNO-Operationen zu untersuchen. Zusatzlich sollte ein
praktikabler Testrahmen geschaffen werden, der in jeder Klinik Anwendung finden kann, um
eine postoperative Stérung zu qualifizieren und teils auch zu quantifizieren. Mit dem
Syndromkurztest, der Nursing Delirium Screening Scale und der Confusion Assessment
Method for Intensive Care Unit haben wir eine zumutbare Testbatterie, die bei
Risikopatienten Anwendung finden kénnte. Der SKT umfasst neun Subtests, welche die
kognitiven Qualitdten Aufmerksamkeit (Subtests I, IIl, IV, V, VI, VIl) und Gedachtnis
(Subtests Il, VIII, IX) abbilden. Konzipiert war die Studie mit einer Power von 80% und einem
Typ-1-Fehler von 5% beim Chi-Quadrat-Test. Wir schlossen 131 Patienten ein, von denen
ein Teilnehmer wegen vorzeitiger Entlassung ausgeschlossen werden musste. Alle anderen
absolvierten die praoperativen wie auch postoperativen Tests. Eingeschlossen wurden
volljahrige Patienten der ASA-Gruppen I, Il und Ill mit geplanten nicht-onkologischen
Operationen (angesetzte Mindestdauer: 45 Minuten). Neben der SKT-Testung 7 + 4 Tage
pra- und 2 + 0 Tage postoperativ testeten wir postoperativ mittels Nu-DESC und CAM-ICU
auf ein POD. Zudem erhoben wir pra- wie postoperativ die Infektwerte CRP und LZ. In die
BIS-Monitoring-Gruppe wurden 64, in die Referenzgruppe mit konventioneller Anasthesie
wurden 66 Patienten eingeschlossen mit einem Altersdurchschnitt von 53,8 Jahren. Die
Gruppen unterschieden sich nicht hinsichtlich Alter (p = 0,552) und BMI (p = 0,306). Jedoch

wies die Referenzgruppe eine signifikant langere Operationsdauer auf (100,17 + 52,01 vs.
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81,05 + 39,3 min; p = 0,035) sowie eine hochsignifikant héhere postoperative LZ (in Tsd./ul)
bei den Uber 64-Jahrigen (10,5 + 3,0 vs. 7,9 + 2,2; p = 0,003), wobei sich hier jedoch kein

Kausalzusammenhang nachweisen lief3.

Mittels CAM-ICU und Nu-DESC konnten wir bei keinem der 130 Patienten ein postoperatives
Delir nachweisen. Im SKT liel3 sich im Gesamtkollektiv sowie bei den Uber 65-Jahrigen ein
postoperativ signifikant schlechteres Abschneiden feststellen mit Uberwiegend hoher
Effektstarke. Bei einzelnen SKT-Subtests zeigten sich in der Referenzgruppe post- und
praoperativ  signifikant schlechtere Ergebnisse unterschiedlicher Effektstarke. Die
Differenzen von postoperativer zu praoperativer Testung der Subtests unterschieden sich
nicht signifikant. Insofern stutzt dies unsere Hypothese, dass es keinen Unterschied
zwischen einer klinisch gesteuerten vs. einer BIS-gesteuerten Narkose beziiglich der POCD
gibt. Ob die statistisch signifikanten Faktoren Operationsdauer und postoperative LZ Einfluss
auf das postoperativ schlechtere Ergebnis der Referenzgruppe nahmen, stand nicht im

Fokus unserer Studie, da diese Signifikanzen mutmallich zuféllig waren.

In unserer Studie konnten wir mehrheitlich keine signifikanten Anderungen oder klinisch
relevanten Auffalligkeiten im Vergleich der Patientengruppen finden. Das Ergebnis der
Studie legt nahe, dass bei HNO-Patienten das Narkoseverfahren keine POCD auslost,

zumindest nicht vermehrt.
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