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Abstract

The Geriatric-Oncologic Conference, a new approach in decision-making

Journal of Clinical Oncology 2016 34:15 suppl, 18222

Background
A comprehensive geriatric assessment (CGA) is recommended before treating elderly cancer
patients. However, it is not proven that additional information from the CGA will change
our treatment decision.

Methods
421 cancer patients, 65 years or older, were judged by their treating oncologist regarding
fitness for chemotherapy. Accompanying a CGA was performed and each patient was dis-
cussed in a multidisciplinary board (MB) including a geriatrician. The differences between
the judgements of the treating oncologist, the MB, and a classification based solely on
the CGA were examined. Additionally a statistical model of the decision making process
within the MB, based on the findings of the CGA was established and evaluated.

Results
Treating oncologist and MB judged 12% and 15% of the patients as frail, 41% and 38% as
vulnerable, 46% and 47% as fit. 83% of congruence was observed. Based on the proposal
of Balducci, 55% of the patients were classified as frail, 30% as vulnerable and 15% as
fit. 34% of congruence with treating oncologist judgement was observed. In the 2-stage
logistic model the activities of daily living and the mini mental state examination (MMSE)
discriminated between frail and vulnerable or fit. Tinetti test, age, Charlson comorbidity
index, living alone, MMSE and mini nutritional assessment discriminated between vulner-
able and fit. The statistical models were able to differentiate with an accuracy of 95%
between frail and vulnerable or fit and 83% between vulnerable and fit.

Conclusions
To our experience, the judgement of an experienced oncologist is well comparable with the
judgement of a MB. Nevertheless, for some patients discussion of CGA data in the MB
may essentially change treatment decisions. A logistic regression model of the decision
making process within the MB may replace the elaborate team discussion, if a conference

is not feasible.
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Kapitel 1

Einleitung

“Begin at the beginning,” the King said gravely,
“and go on till you come to the end: then stop.”
— Lewis Carroll, Alice in Wonderland

1.1 Das tagliche Dilemma

Vor drei Jahren lernte ich Frau K. kennen, die gerade aufgrund ihrer Chronisch Lympha-
tische Leukédmie (CLL) von einem Kollegen eine Immun-Chemotherapie bekam. Zu dieser
Zeit war sie bereits 91 Jahre alt. Wegen ihres Umzugs in die Néhe ihrer Familie, stellte
sie sich bei mir zur Fortfilhrung der Behandlung vor. Bisher hatte sie die Therapie sehr
schlecht vertragen.

Ist in diesem Alter eine Chemotherapie sinnvoll? Kann eine Chemotherapie in diesem
Alter iiberhaupt noch vertragen werden? Verldngert eine Chemotherapie in diesem Alter
das Uberleben? Welchen Patienten kann in diesem Alter eine Chemotherapie zugemutet
werden? Ab welchem Alter wird eine Chemotherapie schlechter vertragen? Ab welchem
Alter sind todliche Komplikationen der Chemotherapie zu héufig, um hingenommen zu
werden? Welche zusétzlichen Parameter neben dem Alter helfen bei der Einschétzung der
Therapiefahigkeit unserer Patienten?

In der Onkologie ist die Abwagung alltdglich, ob ein Patient in der Lage ist, die emp-
fohlene Chemotherapie zu vertragen. Manchmal ist diese Einschiatzung auch abhingig von
Faktoren wie der Art und Aggressivitit der Tumorerkrankung, in manchen Extremsitua-
tionen auch zum Beispiel vom Erndhrungszustand oder der geistigen Verfassung. Immer
spielt das Alter der Patienten eine wichtige Rolle.

Eine 91 jahrige Frau hat heute eine mittlere Lebenserwartung von etwa 4 Jahren (Wal-
ter und Schonberg 2014). Mit einer angepassten Chemotherapie konnte die CLL bei der
beschriebenen Patientin zweimalig zuriickgedrangt werden und ihr damit noch drei wei-
tere Jahre mit guter Lebensqualitit ermoglicht werden, bevor sie mit 94 Jahren an ihrer

Erkrankung verstarb. Mit der ebenfalls denkbaren anfinglichen Entscheidung, keine The-



rapie zu beginnen oder diese zumindest bei dem ersten Auftreten von auch nur geringen

Nebenwirkungen abzubrechen, wéare dies nicht moglich gewesen.

1.2 Kurze Einfiihrung in die Geriatrische Onkologie

Die Geriatrische Onkologie ist ein Teilgebiet der Hamatologie/Onkologie und beschéftigt
sich mit den Besonderheiten alterer Menschen mit Krebserkrankungen.

Kein Onkologe wiirde einen einjahrigen Saugling chemotherapeutisch wegen einer ma-
lignen Erkrankung behandeln. In dieser speziellen Lebensphase des Menschen, charakte-
risiert durch eine besondere Verletzlichkeit der sozialen, psychischen und physischen Si-
tuation der kleinen Patienten, bedarf es neben onkologischer auch spezieller padiatrischer
Expertise. In Deutschland ist dafiir ein eigener Facharzt zusténdig.

Aufgrund der demografischen Entwicklung unserer Gesellschaft befinden sich viele Pati-
enten eines klinisch tétigen Onkologen ebenfalls in einer speziellen Lebensphase. Auch die
spate Lebensphase ist gekennzeichnet durch eine besondere Verletzlichkeit bezogen auf die
soziale, psychische und physische Situation (Hubbard und Woodhouse 2010) der &lteren
Patienten. Um dieser speziellen Situation gerecht zu werden, bedarf es neben hamatolo-
gisch /onkologischer Expertise auch spezieller geriatrischer Erfahrung. Daher wird von allen
beteiligten Fachgesellschaften die Zusammenarbeit von Hamatologen/Onkologen und Ger-
iatern empfohlen (Wildiers etal. 2014; Hurria, Levit etal. 2015). Die Umsetzung dieser
Empfehlung stellt jedoch weiterhin die Ausnahme dar.

Klinisches Ziel der Geriatrischen Onkologie ist eine bestmogliche, individuell auf die
physische und psychische Belastbarkeit und die aktuelle Lebenssituation der Patienten
angepasste Behandlung. Dies beinhaltet die Auswahl und Steuerung der spezifischen an-
titumorosen Therapie aber auch die interdisziplindre Betreuung der Patienten und ihrer
Angehorigen unter Einbeziehung verschiedener Berufsgruppen.

Wissenschaftliches Ziel der Geriatrischen Onkologie ist die Erforschung der biologischen
Besonderheiten von Krebserkrankungen &lterer Menschen und der physiologischen Beson-
derheiten des &lteren Organismus in Bezug auf Krebsentstehung, Krebsentwicklung und
Reaktion auf eine antitumorose Therapie.

In den meisten Studien zu onkologischen Therapien sind im Vergleich zum klinischen
Alltag &dltere Patienten deutlich unterreprasentiert (Scher und Hurria 2012). An diesem Zu-
stand hat sich auch im letzten Jahrzehnt nichts gedndert (Hurria, Dale et al. 2014). Daher
sind weitere Ziele der Geriatrischen Onkologie, den Anteil dlterer Patienten in onkologi-
schen Studien deutlich zu erh6hen und damit der klinischen Realitdt anzundhern und auch
zusétzliche Studien durchzufiihren, die sich mit den Besonderheiten der Behandlung &lte-
rer Patienten beschiftigen. Entscheidend ist, zwischen dem chronologischen Alter und dem
physiologischen Alter zu unterscheiden und begleitende geriatrische Syndrome und ande-
ren Komorbiditdten zusétzlich zu beriicksichtigen. Geriatrische Syndrome bezeichnen dabei
Geriatrie-typische Problemkonstellationen wie zum Beispiel das Sturzsyndrom, Immobili-

tét, chronische Schmerzsyndrome, Ess- und Trinkstorungen, Schluckstérungen, Demenz,
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Depression. Diese Probleme sind einer Diagnose mit speziell entwickelten Assessmentin-

strumenten besonders gut zuginglich.

1.2.1 Assessments

Ein Assessment ist dabei ein fiir einen bestimmten Bereich entwickeltes diagnostisches
Hilfsmittel, welches standardisiert bestimmte Befunde erhebt, quantifiziert und aufgrund
des Ergebnisses eine Bewertung und Beurteilung vornimmt, die wie bei jedem anderen
diagnostischen Test ebenfalls einer wissenschaftlichen Evaluation zugénglich sind.

In der Geriatrie werden seit langer Zeit spezielle Assessmentinstrumente genutzt (Leisch-
ker und Kolb 2007). Bereits 1946, interessanterweise in der gleichen Zeit, in der erstmals
systematisch toxische und zum damaligen Zeitpunkt oft auch todliche Chemotherapien in
der Behandlung von Krebserkrankungen eingesetzt wurden, entwickelte Marjory Warren
in England die moderne Form eines Assessments in der Medizin (Matthews 1984). Ziel von
Warren war es, mit Hilfe eines Assessments Patienten aus einem heterogenen Patientengut
zu selektionieren, die von medizinischen Interventionen profitieren konnten. Bis heute ist
das der prinzipielle Nutzen der verschiedenen Assessments: aus einer heterogenen Gruppe
von Patienten beziiglich bestimmter Merkmale homogenere Untergruppen zu definieren
und zu selektionieren, die dann Ausgangspunkt bestimmter Interventionen oder weiterer
Untersuchungen sind.

Die erste mir bekannte Verodffentlichung zum Stellenwert eines Assessments erschien
1973, in der Williams und Kollegen den Nutzen eines ambulanten geriatrischen Assessments
zur Vermeidung einer Pflegeheimeinweisung zeigten (Williams et al. 1973). Der Nutzen ei-
nes stationédren geriatrischen Assessments wurde erstmals 1984 nachgewiesen (Rubenstein
etal. 1984). Dabei wurden Patienten, die systematisch mit Hilfe eines geriatrischen As-
sessments in einer spezialisierten geriatrischen Abteilung behandelt wurden, mit Patienten
aus der Normalversorgung verglichen. Zum Entlassungszeitpunkt waren Patienten, die im
Rahmen der Normalversorgung behandelt wurden, in héherem Ausmaf auf fremde Hilfe

angewiesen und wurden hdufiger in ein Pflegeheim eingewiesen.

1.3 Begriffserklarungen

Der geriatrische Patient ist durch die Deutsche Gesellschaft fiir Geriatrie definiert als Pati-
ent mit Geriatrie-typischer Multimorbiditét und héherem Lebensalter (Bruder et al. 2009),
wobei explizit eine kalendarische Altersangabe vermieden wird.

Der éltere Mensch wird in vielen geriatrisch-onkologischen Arbeiten ab 65 oder 70 Jah-
ren definiert. Diese feste kalendarische Definition wurde hier mit der Festlegung auf Pati-
enten ab 65 Jahre iibernommen.

Umfassendes geriatrisches Assessment, geriatrisches Assessment und Assessment werden

synonym verwendet und beschreiben ein in der Geriatrie gebrduchliches Erhebungsverfah-
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ren mit einer Kombination verschiedener Tests. Abgekiirzt wird dies in der Literatur mit
dem englischen Akronym Comprehensive geriatric assessment (CGA).
Im folgenden Text wird das Wort signifikant ausschlieflich im statistischen Sinn ge-

braucht, mit einem wie in der Medizin iiblichen Signifikanzniveau von 0,05.

1.4 Epidemiologie

Die durchschnittliche Lebenserwartung der Menschen hat im vergangenen Jahrhundert ste-
tig zugenommen. Da die Inzidenz der meisten bosartigen Erkrankungen mit steigendem
Alter zunimmt, stieg damit auch die Inzidenz von Krebserkrankungen an. Hinzu kommt
bei dlteren Patienten auferdem eine erhéhte Inzidenz an Komorbiditéten und funktionellen
Defiziten. Im Gegensatz zu jlingeren Tumorpatienten sind &ltere Tumorpatienten sowohl
tumorbiologisch (Kumar 2011) als auch beziiglich Komorbiditéiten und funktioneller Pro-
bleme eine erheblich heterogenere Patientengruppe.

Bezogen auf den einzelnen Menschen steigt die Krebsinzidenz in den letzten Lebens-
dekaden exponentiell. Mehr als 60% aller neu diagnostizierten Krebserkrankungen und
sogar mehr als 70% der Krebstodesfélle betreffen Patienten, die 65 Jahre oder &lter sind.
Die altersangeglichene Krebsinzidenz ist bei den grofler gleich 65 jahrigen 10 fach hoher,
die altersangeglichene Krebsterblichkeit sogar 16 fach hoher, verglichen mit den unter 65
jahrigen (Berger etal. 2006; Owusu und Berger 2014; Krebs in Deutschland 2009/2010
2013).

Die moderne evidenzbasierte Medizin beruht auf der Durchfithrung von randomisier-
ten, kontrollierten Studien. In diesen Studien waren bis vor kurzem &ltere Patienten von
vornherein ausgeschlossen. Dies dndert sich zwar in letzter Zeit, so darf allein das Alter
in aktuellen Studien kein Ausschlusskriterium mehr sein, jedoch sind auch heute noch die
dlteren Patienten in grofen klinischen Studien, inklusive der Zulassungsstudien der meisten
etablierten Chemotherapien und auch neuer zielgerichteter Substanzen unterreprisentiert
(Scher und Hurria 2012). Die Ergebnisse dieser Studien sind daher nicht auf dltere Pati-
enten, die nicht Teil des Studienkollektivs waren, {ibertragbar. Im klinischen Alltag muss

dies jedoch mangels Alternativen versucht werden.

1.5 Geriatrische Onkologie

Altern ist ein hoch komplexer biologischer Vorgang. Angeborene und erworbene genetische
Verdnderungen aber auch andere Faktoren wie Stoffwechselbesonderheiten, immunologi-
sche Faktoren oder epigenetische Verdnderungen und genetische Polymorphismen spie-
len eine bedeutende Rolle. Es resultiert eine enorme interindividuelle Heterogenitit der
Krebserkrankung sowie auch der betroffenen Patienten. Damit ist die ohnehin schon ho-
he Komplexitéat einer Krebserkrankung noch erheblich gesteigert. Eine kurze Einfiihrung
in die Geriatrische Onkologie inklusive ihrer klinischen und wissenschaftlichen Ziele wurde

bereits im Abschnitt 1.2 gegeben. Es folgt eine genauere Darstellung von Sinn und Informa-
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tionsgehalt von Assessments und deren potentieller Nutzen zur Festlegung und Steuerung

der onkologischen Therapie, dem Schwerpunkt der vorliegenden Arbeit.

1.5.1 Assessments in der Geriatrie

Das umfassende geriatrische Assessment erfasst multidisziplinér verschiedene altersassozi-
ierte physiologische und psychologische Faktoren, die Gesundheit und Krankheit &lterer
Patienten stiarker beeinflussen kénnen, als allein das chronologische Alter. Zusétzlich ist
ein geriatrisches Assessment in der Lage Funktionseinschrankungen zu erkennen, die der
routineméfigen drztlichen Anamnese und korperlichen Untersuchung entgehen (Alessi et al.
1997).

Daher sind in der Geriatrie verschiedene Assessmentsysteme Teil der Regelversorgung.
Nicht nur zur initialen Erfassung von Problemen, sondern auch in der Verlaufsbeurteilung
der Behandlung, ist diese Art der multiprofessionellen Erfassung verschiedener Parameter
neben der klassischen arztlichen Anamnese und korperlichen Untersuchung im Routinebe-

trieb geriatrischer Abteilungen etabliert.

1.5.2 Assessments in der Onkologie

Notwendigkeit einer geriatrisch-onkologischen Beurteilung vor onkologischer

Therapiefestlegung

Der Beginn der modernen Onkologie liegt in der ersten Hélfte des zwanzigsten Jahrhun-
derts mit dem Beginn der systematischen Verabreichung von zytotoxischen Chemothera-
pien. Durch die Verabreichung von Zellgiften konnten erstmals in der Behandlung von
akuten Leukdmien und aggressiven Lymphomen, spater dann auch einzelner solider Tu-
more wie dem Hodenkarzinom, Patienten mit weit fortgeschrittener Erkrankung geheilt
werden. Wegen der zum Teil dramatischen Nebenwirkungen dieser Therapien, die oft so-
gar todlich endeten, beschéftigten sich die in diesem Bereich tétigen Arzte von Beginn an
auch mit der Frage, welchen Patienten eine solche Therapie zugemutet werden kann.

Fiir welche Patienten besteht also die Moglichkeit, eine Besserung der Erkrankung zu
erreichen, ohne ihr Leben durch die Therapie zu stark zu gefdhrden? Die Entscheidung,
welche Patienten fiir eine zytostatische Therapie in Frage kamen, traf der Behandler, im
besten Fall das Behandlungsteam. Oftmals war allein das Alter der Patienten ein Grund,
eine Therapie nicht durchzufiihren. Diese Situation hat sich bis heute nicht gedndert. Durch
moderne supportive Therapien und Erfahrungen aus kontrollierten Studien sind die mo-
dernen Therapien zwar besser vertriglich und auch sicherer geworden, als in den Anfdngen
der Onkologie. Trotzdem handelt es sich weiterhin um die kontrollierte Verabreichung von
Zellgiften, die potenziell tédlich verlaufen kann. Jeder Onkologe macht im Verlauf seines
Berufslebens die belastende Erfahrung, Patienten nicht an der Krebserkrankung sterben
zu sehen, sondern an den Folgen der durch ihn eingeleiteten Therapie.

Zusatzlich hat sich die wahrgenommene Altersgrenze durch die moderne Supportiv-

therapie (Wachstumfsaktoren, Antiemetika, Antibiotika, etc.) und der damit verbunde-
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nen Verbesserung der Vertriglichkeit der onkologischen Therapien, immer weiter hin zu
hoherem Lebensalter verschoben. Hochdosischemotherapien mit autologen und allogenen
Stammzelltransplantationskonzepten wurden anfangs nur Patienten verabreicht, die jlinger
als 50 Jahre waren. Mit zunehmender Erfahrung mit diesen Behandlungsformen, wurde das
Alter zum Beispiel bei der autologen Stammzelltransplantation in den letzten Jahren bis
auf 75 Jahre angehoben.

Durch die Weiterentwicklung der onkologischen Therapie zu einer immer stérker zielge-
richteten Therapie, die gegen bestimmte Merkmale des Tumors oder auch gegen das den
Tumor umgebene Gewebe gerichtet ist, sind andere Nebenwirkungen als die der klassi-
schen Zellgifte zu beobachten. Neue Medikamente, die direkt und zum Teil hoch spezifisch
in den Tumorzellstoffwechsel eingreifen, haben ebenfalls ein vollig neues Nebenwirkungs-
profil. Auch die aktuell erstmals breit angewendete, erfolgreiche Beeinflussung des Immun-
systems durch sogenannte Immun-Checkpoint-Inhibitoren bringt durch bisher weitgehend
unbekannte, immunologisch vermittelte Toxizitdten neue Herausforderungen mit sich. Mit
der besseren Vertréglichkeit einiger Substanzklassen ist auferdem, wie zum Beispiel mit
Imatinib oder Ibrutinib, eine lebenslange, kontinuierliche Verabreichung moglich. Weitge-
hend ungeklart sind in diesem Zusammenhang mogliche Interaktionen beziiglich Pharma-
kologie und Pharmakokinetik dieser Substanzen mit den bei &lteren Patienten in grofser
Zahl eingesetzten Medikamenten, die zur Behandlung der Begleiterkrankungen notig sind.

Zusétzlich ist die Prévalenz von Gebrechlichkeit bei geriatrisch-onkologischen Patienten
sehr hoch. Gebrechlichkeit (Frailty) ist dabei definiert als teilweise oder vollstdndige Unfé-
higkeit des Korpers die Homoostase des Korpers nach Einwirken eines Stressfaktors, in der
Onkologie also einer chirurgischen Intervention, einer Strahlentherapie oder einer Chemo-
therapie, wiederherzustellen. Mehr als die Hélfte der geriatrisch-onkologischen Patienten
sind bereits gebrechlich, oder kurz davor; diese Patienten haben ein deutlich erhéhtes Risiko
von postoperativen Komplikationen, erhéhter Toxizitdt unter Chemotherapie und erhoéh-
ter Sterblichkeit (Handforth et al. 2015). Ein umfassendes geriatrisches Assessment ist die
aktuell beste Moglichkeit Gebrechlichkeit zu diagnostizieren.

Aktuelle Situation der Beurteilung der Therapiefihigkeit onkologischer Pati-

enten

Der erste mir bekannte Versuch einer systematischen Erfassung des Allgemeinzustandes
und der Leistungsfahigkeit von Patienten, erfolgte durch Karnofsky wéhrend der Behand-
lung von Lungenkarzinompatienten mit Senfgas, einem chemischem Kampfstoff aus dem
ersten Weltkrieg. Initial nutzte Karnofsky den schon damals so genannten Performance
Status nicht zur Auswahl der Patienten, die eine Therapie erhalten konnten, sondern man-
gels moderner Bildgebung zur Messung der Wirksamkeit der Chemotherapie iiber eine
Besserung des Allgemeinzustandes (Karnofsky et al. 1948). Benutzt wird der Karnofsky-
Index weiterhin, um eine Anderung des Allgemeinzustands der Patienten wihrend einer

Chemotherapie zu dokumentieren, aber auch um Patienten zu identifizieren, die sich mog-
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licherweise nicht fiir eine spezifische Therapie eignen.

Zwei weitere, weitgehend deckungsgleiche Skalen sind der Eastern Cooperative Oncolo-
gy Group (ECOG) oder World Health Organisation (WHO) Performance Status (PS). Der
Vorteil dieser Skalen liegt in der Einfachheit und damit moglichen Einschatzung durch den
Behandler nach dem ersten Patientenkontakt. Auch in Therapiestudien hat die Einschét-
zung des Allgemeinzustandes eines Patienten iiber den Performance Status grofe Bedeu-
tung. So ist praktisch in allen onkologischen Studien ein PS von grofer 2, bei vielen Studien
auch grofser 1, Ausschlusskriterium. In der téglichen Arbeit eines Onkologen ist diese Art
der Einschitzung allgegenwirtig. Patienten mit einem PS von 4 werden sicherlich nur in
sehr besonderen Fillen chemotherapeutisch behandelt. Vorstellbar wére zum Beispiel ein
junger Patient, der durch eine akute Leukémie in diesem schlechten Allgemeinzustand ist,
und bei dem man damit rechnet, dass eine Reduktion der Tumorlast dies rasch bessert.
Aber auch bei Patienten mit einem PS von drei miissen gute Griinde fiir eine spezifische
Behandlung vorliegen. Eine intensive Kombinationstherapie wiirde diesen Patienten wohl
auch kein Onkologe verabreichen.

Dass diese alleinige Einschitzung aufgrund des Allgemeinzustands, sei es durch den
Karnofsky-Index oder ECOG/WHO-PS nicht optimal ist, ist jedem klinisch tatigen Arzt
bewusst. Aufgrund fehlender Alternativen ist diese Vorgehen jedoch weiterhin ein breit
eingesetzter Standard, entweder explizit bei der Auswahl von Studienpatienten oder auch,
ob bewusst oder unbewusst, in der personlichen Einschitzung eines Patienten durch den

Behandler vor Einleitung einer Therapie.

Anforderungen an eine geriatrisch-onkologische Beurteilung

Es sind zahlreiche zusétzliche Umstdnde denkbar, die nicht unmittelbar den Performan-
ce Score beeinflussen, jedoch trotzdem Einfluss auf die Vertraglichkeit und Toleranz einer
spezifischen Therapie haben. So ist zum Beispiel belegt, dass bei &lteren Krebspatienten
der Performance Score unabhéngig von den Komorbiditéten ist (Extermann etal. 1998).
Zusatzlich wiirde sich eine frithe Demenz ebenfalls nicht im Performance Score wiederfin-
den, hétte jedoch gerade bei allein lebenden Patienten eine erhebliche Bedeutung bei der
Planung und Durchfithrung der Chemotherapie.

Die Anforderungen eines Hdmatologen/Onkologen an eine geriatrisch-onkologische Be-

urteilung, geordnet nach zunehmender Bedeutung sind:

Abschétzung der Lebenserwartung (Kombination aus Tumorerkrankung, Komorbi-

ditét und bestehender Funktionseinschriankungen)

Abschétzung der Vertraglichkeit/Toxizitét einer moglichen Therapie

Abschétzung der Beeinflussung der Lebensqualitdt durch die Krebserkrankung und
die mogliche Therapie

Aufdecken behandelbarer Funktionseinschriankungen
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Ein umfassendes geriatrisches Assessment ist der Versuch, durch wenige, einfach durch-
zufithrende Tests, eine Datengrundlage fiir die Beurteilung eines Patienten beziiglich der
genannten Punkte zu schaffen. Es ist jedoch offensichtlich, dass ein Assessment allein diese
Punkte nicht abdeckt und daher auch nicht Ausgangspunkt von konkreten Therapieent-
scheidungen sein kann. Das ist meiner Ansicht nach nur durch die Kombination eines

Assessments mit einer anschliefenden geriatrisch-onkologischen Konferenz moglich.

1.5.3 Beurteilung der Behandlungsfiahigkeit

Es ist bekannt, dass durch eine Anamnese und korperliche Untersuchung des Patienten
durch den Behandler, wesentliche Einschrankungen bei geriatrischen Patienten verborgen
bleiben konnen (Alessi etal. 1997). Daher ist die allein auf die Anamnese und korperli-
che Untersuchung folgende Einschéitzung der Therapiefahigkeit des Patienten durch den
Behandler wegen moglicher fehlender wesentlicher Informationen nur ungenau moglich.

Trotzdem findet die personliche Einschétzung der Therapiefahigkeit durch den Behand-
ler oder bestenfalls durch das Behandlungsteam statt, seit toxische Therapien in der Be-
handlung von Krebserkrankungen eingesetzt werden. Da diese Einschétzung jedoch sub-
jektiv ist und von der personlichen Einstellung und Erfahrung des Behandlers oder des
Behandlungsteams abhéngt, wird heute allgemein gefordert, diese Entscheidung auf der
Basis eines umfassenden geriatrischen Assessments zu treffen. Welche Parameter dabei wie
beriicksichtigt werden sollten, ist offen.

Um zu entscheiden, ob ein individueller dlterer Patient spezifisch behandelt werden
kann, oder eher eine rein symptomatische Therapie stattfinden sollte, stellen sich zwei

wesentliche Fragen (Blanco et al. 2015):

e Wird der Patient voraussichtlich an der Krebserkrankung sterben, oder eher wegen

anderer Ursachen oder Komorbiditaten?

e Was sind die Wiinsche und Erwartungen des Patienten und welche Therapie assozi-

ierte Toxizitat wird toleriert?

Ohne ein strukturiertes Assessment laufen diese Abschétzungen im Behandler intuitiv
ab, lediglich auf der Grundlage der beiden Parameter des biologischen Alters und der klini-
schen Einschéatzung. Bei Erstkontakt zwischen Patient und Behandler beruht die klinische
Einschétzung lediglich auf der Anamnese und der kérperlichen Untersuchung.

Untersuchungen haben festgestellt, dass letztendlich dltere Patienten weniger haufig
chemotherapeutisch behandelt werden, als es klinische Leitlinien empfehlen. Moglicherweise
trigt das zum schlechteren Behandlungserfolg dieser dlteren Patienten bei (Berry et al.
2013; Mandelblatt et al. 2010; Schrag et al. 2001).

Balducci und Extermann haben im Jahr 2000 eine Klassifizierung von Patienten in drei
Kategorien auf der Grundlage eines Assessments vorgeschlagen (Balducci und Extermann
2000):
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1. Patienten, die funktionell unabhéngig sind, keine Komorbiditat aufweisen und damit

jede Form der Standardtherapie moglich ist.

2. Patienten die weder der einen noch der anderen Gruppen zuzuordnen sind und damit

von einer primér reduzierten spezifischen Therapie profitieren konnten.

3. Patienten, die gebrechlich sind (Abhéngigkeit in einer oder mehreren Aktivitaten des
taglichen Lebens, drei oder mehr Komorbiditdten oder mindestens ein geriatrisches
Syndrom) und damit Kandidaten fiir eine rein symptomatische, palliative Therapie

sind.

Beriicksichtigung finden bei diesem Vorschlag der Barthel-Index, der IADL-Score, In-
strumentelle Aktivitdten des téglichen Lebens (IADL), und der Charlson-Komorbiditéts-
index. Die Einteilung anhand konkreter Werte aus dem Assessment zeigt Tabelle 1.1. Bei
dieser Einteilung bleibt die Diagnose, die Mobilitat, die soziale Situation, die geistige Leis-
tungsfahigkeit und Verfassung sowie die Erfahrung des Behandlungsteams unberiicksich-
tigt.

Tabelle 1.1: Vorschlag von Balducci (Balducci und Extermann 2000)
Bezeichnung nach Balducci Barthel IADL Charlson

fit /fit 100 8 0
vulnerable/gefahrdet 100 >b <3
frail /gebrechlich <100 oder <6 oder >2

Sowohl die Dreiteilung als auch die Bezeichnung der Kategorien ist willkiirlich, jedoch
weit verbreitet. Im angelséchsischen Sprachraum werden die Kategorien meistens fit oder
go go, vulnerable, unfit oder slow go und frail oder no go genannnt. Ausgehend von die-
ser prinzipiellen Kategorisierung, sei es nach dem Vorschlag von Balducci oder auch einer
anderen Definition der Kategorien anhand von bekannten Assessmentparametern, ist zu
bestimmen, inwiefern eine Unterteilung klinisch relevant ist, also inwiefern sie prognosti-
schen Wert bezogen auf den Verlauf der Erkrankung und auf die Toxizitat der Therapie
besitzt. Als zweiter Schritt wéire dann zu untersuchen, ob Therapieentscheidungen, die auf-
grund dieser Kategorisierung getroffen wurden, die Behandlung verbessern kénnen, also die
Toxizitat der Therapie verringern konnen und/oder die Prognose der Patienten verbessern
konnen. Bisher durchgefiihrte Studien zeigen lediglich Zusammenhinge zwischen einzel-
nen Parametern des Assessments und der Prognose der Patienten und der Toxizitdt von
Chemotherapie.

Eine Einteilung auf der Grundlage eines geriatrischen Assessments hat den Vorteil, dass
durch das Assessment zusétzliche Informationen gewonnen werden, die dem Behandler bei
seiner FKinschétzung nicht zur Verfiigung stehen. Der Nachteil jeder Einschatzung aufgrund
eines Assessments ist, dass sowohl Art und Stadium der Erkrankung unberiicksichtigt blei-
ben, als auch Vertraglichkeit und Toxizitdt der moglichen Therapie. Nachteil speziell der

Einteilung nach Balducci ist, dass nur drei Elemente des multidimensionalen Assessments
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berticksichtigt werden. Lediglich die Aktivitaten des taglichen Lebens (ADL), also die Pfle-
gebediirftigkeit gemessen durch den Barthel-Index, die instrumentellen Aktivitdten des
téaglichen Lebens (IADL), also die Unabhéngigkeit in der Lebensfiihrung gemessen durch
den TADL-Score und die Komorbiditdt gemessen durch den Charlson-Score beeinflussen
die Einteilung nach Balducci. Damit bleiben wesentliche Informationen des Assessments,
wie die geistige Leistungsféhigkeit, Mini Mental Status Test (MMST), oder die Mobilitt,
Timed up and go (TUG) und Tinetti, oder die soziale Situation der Patienten unberiick-
sichtigt.

Die Einteilung nach Balducci klassifiziert aufserdem sehr schnell Patienten als gefahr-
det. Zum Beispiel reicht die Tatsache aus, dass sie nicht einkaufen oder nicht die Wé-
sche waschen aus, um Patienten nicht mehr der besten Kategorie zuzuteilen und somit
als gefdhrdet einzustufen. In einer Ehegemeinschaft mit lange bestehender Aufteilung der
Haushaltspflichten, ist das allein sicherlich kein gutes Maf, um eine solche Unterteilung
vorzunehmen. Auch die Einteilung aufgrund der Komorbiditéat erscheint zumindest frag-
wiirdig. So sind im Charlson-Komorbiditédtsscore zwar nur Erkrankungen aufgenommen,
die die Mortalitdt wesentlich beeinflussen (Charlson et al. 1987), jedoch ist anzumerken,
dass Erkrankungen aufgenommen sind, die zum Zeitpunkt der Entwicklung dieses Instru-
ments, also vor 1987 die Mortalitédt wesentlich beeinflussten. Dabei ist sicherlich unstrittig,
dass mit den heutigen Behandlungsméglichkeiten zum Beispiel ein Diabetes mellitus, der
gut medikamentos behandelt ist, kein Grund ist, einem Patienten eine Standardtherapie
vorzuenthalten. In der Einteilung nach Balducci wére allein die Diagnose eines Diabetes
jedoch der Grund, einen Patienten als gefahrdet einzustufen. In der Zeit der Evaluation
des Charlson-Komorbididdtsindexes war sogar ein Magenulcus prognostisch so bedeutsam,
dass es Eingang in den Index gefunden hat. Seit der Einfithrung der Protonenpumpenin-
hibitoren ist dies sicherlich kein Grund mehr, einen Patienten allein aufgrund eines in der
Anamnese dokumentierten und behandelten Magenulcus als gefahrdet einzustufen.

Es wurde in den letzten Jahren mehrfach anhand von Untersuchungen festgestellt, dass
eine Klassifikation durch den Behandler mit der Klassifikation nach dem Vorschlag von
Balducci nur wenig korreliert (Wedding et al. 2007; Tucci, Ferrari et al. 2009; Tucci, Martelli
etal. 2015).

Die Einteilung durch den Behandler hat jedoch weiterhin den Vorteil, dass sie die kli-
nische Erfahrung des Behandlers beinhaltet und damit auch zahlreiche Faktoren, die nur
schlecht gemessen werden konnen. Beispiele sind die Art der Tumorerkrankung, eine Ein-
schitzung der aktuellen Situation mit Abwégung der Probleme, die durch die Erkrankung
hervorgerufen werden, die Einschétzung, wie diese mit einer spezifischen Therapie gebessert
werden konnen, welche spezifische Therapie in Frage kommt und wie das Nebenwirkungs-
profil dieser speziellen Therapie ausféllt. Der Nachteil einer Einteilung allein aufgrund
der Einschitzung des Behandlers ist, dass wesentliche Informationen fehlen kénnen, weil
der Patient diese nicht mitteilt und Einschrankungen vorliegen, die wie schon ausgefiihrt,
der Anamnese und korperlichen Untersuchung entgehen (Alessi et al. 1997). Diese Tatsa-

che wird durch die persénliche Erfahrung vieler onkologisch tétiger Arzte bestitigt. Viele

18



Kollegen sind sich zum Beispiel der Schwierigkeit bewusst, durch einige wenige Kontakte
mit dem Patienten, eine beginnende oder milde Demenz zu erkennen. Auch eine nur mild
ausgeprigte Demenz kann jedoch wahrend der Behandlung mit einer Chemotherapie zum
Beispiel bei einem allein lebenden Patienten wesentliche und potentiell tédliche Probleme

verursachen.

1.5.4 Vorhersagepotential geriatrischer Assessments

Geriatrische Assessments sind in der Lage die Prognose onkologischer Patienten und die
Toxizitat onkologischer Therapien vorherzusagen.

In einem Bericht {iber 348 Patienten, die 70 Jahre oder &lter waren und aufgrund ver-
schiedener Malignome eine Chemotherapie bekamen ergab sich eine Korrelation der Pro-
gnose der Patienten mit einzelnen Tests des geriatrischen Assessments. Das Risiko, inner-
halb von sechs Monaten zu versterben, war mit fortgeschrittener Erkrankung, aber auch
mit der Erndhrungssituation und der Mobilitdt assoziiert. Nicht assoziiert war das Risi-
ko hingegen mit dem in onkologischen Studien weit verbreiteten ECOG-PS oder anderen
im Assessment ebenfalls enthaltenen Tests zu Selbstdndigkeit, Kognition oder Depression.
Interessant ist aulerdem, dass eine durch den Behandler, der gegeniiber dem Assessment
verblindet war, ausgeloste primére Dosisreduktion der Chemotherapie, nicht mit dem frii-
hen Tod (innerhalb 6 Monaten) korrelierte (Soubeyran et al. 2012). Eine bereits vor Be-
ginn der ersten Chemotherapie durchgefiihrte Dosisreduktion zeigt eine vom Behandler
empfundene, eingeschrinkte Behandlungsfahigkeit der entsprechenden Patienten an. Die-
se Wahrnehmung einer eingeschrinkten Behandlungsfihigkeit korrelierte jedoch nicht mit
dem frithen Tod der Patienten. Durch eine fehlende Randomisierung in der Studie ist un-
klar, ob womoglich eine nicht Dosis-reduzierte Behandlung dieser Patienten mit einem
frithen Tod korreliert gewesen wire, oder ob die Einschéatzung der Patienten durch den
Behandler ungenau war.

In einer Studie an 143 Patienten mit einem medianen Alter von 63 Jahren mit aggres-
siven Lymphomen, die eine Chemotherapie erhielten, waren Teile des geriatrischen Assess-
ment, speziell ADL und TADL sowie das Vorhandensein schwerer Komorbiditdt Progno-
sefaktoren (Winkelmann et al. 2011). Speziell in der Situation der aggressiven Lymphome
ist das fithrende Dilemma der geriatrischen Onkologie besonders deutlich sichtbar. Durch
aggressivere Therapien auch der alteren Patienten konnte die Prognose dieser Patienten in
den letzten Jahren deutlich gesteigert werden (Kouroukis et al. 2002). Mit der Aggressivi-
tét der Therapie steigt die Toxizitdt vor allem bei &lteren Patienten bis hin zu gehduften
therapieassoziierten Todesféllen. In einer Serie von 88 Patienten ab 65 Jahre mit einem
aggressiven Lymphom, konnte gezeigt werden, dass ein geriatrischen Assessment effektiver
in der Vorhersage von Ansprechen, progressionsfreiem Uberleben und Gesamtiiberleben
war, als die klinische Einschétzung der Behandler (Tucci, Ferrari et al. 2009).

Ebenfalls beziiglich der Prognose berichteten Maione et al. iiber 566 Patienten, 75 Jah-

re oder dlter, mit nicht-kleinzelligen Lungenkarzinom. Das mittlere Uberleben betrug 30
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Wochen. Eine multivariate Analyse fiir prognostische Faktoren ergab einen Einfluss des
ITADL-Scores und der Lebensqualitdt bei Erstdiagnose. Bessere Werte in diesen Tests wa-
ren mit lingerem Uberleben assoziiert. Ein PS und eine héhere Anzahl von Metastasen
waren mit kiirzerem Uberleben assoziiert. Der ADL-Score und auch die Komorbiditt, ge-
messen durch den Charlson-Score, ergaben keine zusétzlichen Informationen beziiglich der
Prognose der Patienten (Maione et al. 2005).

Eine Assoziation zwischen Parametern des Assessments und der Toxizitdt einer Che-
motherapie zeigte zum Beispiel ein Bericht von 500 Patienten, die 65 Jahre oder alter
waren und ebenfalls aufgrund verschiedener Malignome eine Chemotherapie bekamen. Da-
bei waren Alter (grofer gleich 72 Jahre), Mobilitdt (mindestens ein Sturz in den letzten
sechs Monaten oder TUG grofer gleich 10), Body Mass Index (kleiner 26,5) und fehlende
Selbsténdigkeit (bei der Verrichtung héuslicher Arbeit) signifikant mit einer erhéhten Zahl
an schwerer bis todlicher Toxizitdt (Grad 3 bis 5 nach Common Terminology for Adverse
Events (CTCAE)) verbunden (Hurria, Togawa et al. 2011).

Eine weitere Studie mit 181 Patienten mit einem nicht-kleinzelligen Lungenkarzinom, 70
Jahre oder alter, zeigte eine Korrelation von Ergebnissen eines geriatrischen Assessments
mit neuropsychiatrischer Toxizitat und der Fahigkeit, eine voll dosierte Chemotherapie zu
tolerieren (Biesma etal. 2011).

Bei 78 Brustkrebspatientinnen, 65 Jahre oder élter, die eine palliative Erstlinienchemo-
therapie erhielten, konnte ein pratherapeutisch durchgefiihrtes geriatrisches Assessment
Grad 3/4 Toxizitat (nach CTCAE) der Chemotherapie voraussagen. Polypharmazie war
ebenfalls ein unabhéngiger Pradiktor. Dabei ist unklar, ob dies unabhéngig von der im
Assessment erfassten Komorbiditat, zum Beispiel durch direkte Arzneimittelinteraktionen
verursacht wird, oder lediglich durch Kolinearitéat beider Parameter, also weil Patientinnen
mit hoherer Komorbiditét auch mehr Medikamente einnahmen (Hamaker, Seynaeve et al.
2014).

Weitere Studien, die die Assoziation zwischen Prognose und Toxizitdt und geriatrische
Assessments untersuchen sind in den guten Ubersichtsartikeln von Hamaker und Puts zu
finden (Hamaker, Vos etal. 2012; Puts, Santos et al. 2014).

Durch das Vorhersagepotential geriatrischer Assessments ist durch einer geriatrisch-
onkologischen Konsultation eine Beeinflussung des Therapiekonzeptes denkbar. Eine erste
diesbeziigliche Untersuchung an knapp einhundert Patienten zeigte bei gut einem Drittel
eine Modifikation des Behandlungsplans durch eine geriatrisch-onkologische Konsultation
(Girre et al. 2008).

1.5.5 Therapeutische Konsequenzen aus Assessments

Neben der Einschétzung der Prognose und der zu erwartenden Toxizitdt einer onkologi-
schen Therapie, konnen noch andere Informationen aus dem Assessment gewonnen wer-
den. Fin geriatrisches Assessment ist zusétzlich zur drztlichen Anamnese und kérperlichen

Untersuchung in der Lage, Funktionseinschrankungen bei dlteren Patienten zu erkennen
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(Alessi etal. 1997). Das Erkennen von Problemen ist jedoch nur der erste Schritt. Die
erkannten Funktionseinschrankungen sind héufig medizinisch, physiotherapeutisch oder
ergotherapeutisch behandelbar und damit positiv beinflussbar. Aber auch Probleme die
nicht therapeutisch angehbar sind, wie zum Beispiel die soziale Situation des Patienten,
sind oftmals in Zusammenarbeit mit einem multidisziplindren Team verbesserungsfahig.

In einer kiirzlich erschienen randomisierten, prospektiven Studie (Corre et al. 2016) wur-
de aufserdem erstmals von einem umfassenden geriatrischen Assessment eine Therapieent-
scheidung abhéngig gemacht. Dabei wurde zwischen einer Therapieentscheidung allein auf-
grund des Alters und des Performance Status und aufgrund eines Assessments randomisiert.
In dieser Studie an knapp 450 Patienten mit nicht-kleinzelligen Lungenkarzinomen ergab
sich aufgrund dieser Randomisierung kein Unterschied im Uberleben der Patienten, jedoch
eine Reduktion der durch eine Chemotherapie verursachten Toxizitit im Assessment-Arm.
Bemerkenswert ist aulerdem, dass im Assessment-Arm bei einem Viertel der Patienten kei-
ne Chemotherapie verabreicht wurde, ohne, dass sich dadurch das Uberleben der Patienten
verschlechtert héatte.

1.5.6 Vorteile fiir den Behandler

In der Hadmatologie und Onkologie sind die diagnostizierten Krankheiten oft lebensbedroh-
lich. Immer wird eine Krebserkrankung von Patienten und deren Angehérigen als sehr
bedrohlich erlebt. In dieser Situation werden sowohl von Behandlern als auch von den
Patienten Mafnahmen toleriert, die zum Teil mit erheblicher Morbiditat und Mortalitét
verbunden sind. Dies gilt ganz allgemein in der Therapie von Krebskerkrankungen, sei es
chirurgisch (Tegels et al. 2014), strahlentherapeutisch, oder onkologisch durch Chemothe-
rapie.

Jede Sekunde sterben Menschen aus verschiedensten beeinflussbaren und auch unbeein-
flussbaren Ursachen. In der Onkologie ist das Sterben aufgrund der palliativen Situation
eines Grofsteils der stationdren Patienten ein allgegenwartiger Bestandteil der tédglichen
Realitdt. Selbst in dieser schwierigen Situation kann die moderne Onkologie zusammen
mit der Palliativmedizin viel fiir die Patienten leisten. Fiir mich personlich ist das Sterben
meiner Patienten aufgrund ihrer Erkrankung ein normaler Teil meiner Arbeit, bei dem ich
sowohl den Patienten als auch ihren Angehorigen zum Teil trotz des sicheren Ausgangs
noch erheblich helfen kann.

Stirbt ein Patient jedoch nicht an seiner Erkrankung, sondern an der Therapie, ist
die Belastung des gesamten Behandlungsteams deutlich erkennbar. Auch ist das Leid der
Patienten in dieser Situation meiner Einschétzung nach hoher, da palliative, lindernde
Mafnahmen wie eine therapeutische Sedierung moglicherweise seltener, und fiir Patienten
und Angehorige belastende intensivmedizinische Therapien moglicherweise haufiger zum
Einsatz kommen.

Wie kénnen also die Risiken unserer potentiell todlichen Therapien bezogen auf den indi-

viduellen Patienten besser eingeschétzt werden? In experimentellen, kontrollierten Studien
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sehen wir die Wirkung, aber auch die Frequenz und die Schwere der Nebenwirkungen der
getesteten Therapien auf die Studienpopulation. Patient und Behandler méchten nicht nur
wissen, wie das Medikament in der Studienpopulation gewirkt hat, sondern auch welche
Nebenwirkungen aufgetreten sind. Der Patient, die Angehérigen und der Behandler miissen
den potentiellen Nutzen und das potentielle Risiko der Therapie, bezogen auf den indivi-
duellen Patienten kennen. Das ist kein spezielles Anliegen der Geriatrischen Onkologie,
sondern der gesamten Medizin.

Die Prognose eines Patienten mit einer Krebserkrankung wird bestimmt von Stadium
und der Art der Krebserkrankung und den Organfunktionen des Patienten. Dabei spielt we-
niger das chronologische Alter als das biologische Alter eine Rolle, also die kérperliche und
psychische Leistungsfahigkeit sowie eventuell vorhandene Komorbiditdten. Routineméfig
teilen Arzte Patienten in jedem Bereich der Medizin in biologisch &lter und biologisch jiinger
ein. Diese personliche und subjektive Einteilung hat jedoch keine prognostische Relevanz
(Chow etal. 2001). Manche therapierelevante Defizite im funktionellen Leistungsvermo-
gen konnen nicht allein durch die Anamnese und kérperliche Untersuchung eines einzelnen
Arztes entdeckt werden (Alessi etal. 1997). Ein interdisziplindr durchgefiihrtes geriatri-
sches Assessment kann unter Zuhilfenahme von standardisierten Testverfahren im Alter

auftretende Funktionsstérungen haufiger erkennen (Caillet et al. 2014).

1.5.7 Nutzen bei klinischen Studien

Ein zuséatzliches Ziel der Geriatrischen Onkologie ist, wie in Abschnitt 1.1 bereits erwahnt,
mehr éltere Patienten in onkologische Studien einzuschliefen, um die Ubertragbarkeit der
Studienergebnisse in den klinischen Alltag mit iiberwiegend &lteren Patienten zu ermogli-
chen. Ein Hilfsmittel, um geeignete dltere Patienten fiir klinische Studien zu identifizieren,
konnte dabei auch ein geriatrisches Assessment sein. Auch innerhalb einer klinischen Studie
ware dies ein wertvolles Instrument, um die dlteren Patienten genauer zu charakterisieren
und ausgehend davon Toxizitit und Uberleben zu untersuchen.

Zusétzliche Studien sollten aufserdem die Besonderheiten der Krebserkrankungen dlterer
Patienten und die besonderen Reaktionen &lterer Patienten auf die spezifische Therapie un-
tersuchen. Dies verspricht nicht nur Erkenntnisse fiir die tédgliche Arbeit, sondern dariiber
hinaus auch ein zuséatzliches Verstdndnis des komplexen Phénomens einer Tumorerkran-

kung.

1.6 Konzept einer Geriatrischen Onkologie in der Regelver-
sorgung

Der neue Ansatz, der in den Kliniken Essen-Mitte verfolgt und in dieser Arbeit meiner

Kenntnis nach, erstmals vorgestellt wird, besteht darin, ein umfassenden geriatrisches As-

sessment mit einer anschliefsenden geriatrisch-onkologischen Konferenz zu kombinieren.

Damit bleiben die Vorteile beider Ansatze bestehen und die Nachteile werden behoben.
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Die Kombination besteht also darin, anhand der Daten, die in einem Assessment erhoben
werden, in einer interdisziplindren Konferenz eine Einschétzung der Behandlungsfihigkeit
des Patienten vorzunehmen. Damit sind die durch das Assessment aufgedeckten Probleme
zum Zeitpunkt der Beurteilung bekannt. Aber auch besondere klinische Situationen wie
zum Beispiel ein sehr gut oder nur sehr schlecht eingestellter Diabetes oder vollige Pflegebe-
diirftigkeit aufgrund der rasch progredienten Tumorerkrankung, konnen Beriicksichtigung
finden. Damit wird die objektivierbare Datengrundlage, die ein Assessment schafft, ergénzt
durch die klinische Erfahrung der beteiligten Berufsgruppen einschlielich des Behandlers,
eines erfahrenen Geriaters und eines im Bereich der geriatrischen Onkologie tétigen Onko-

logen.

Die vorliegende Arbeit ist der erste mir bekannte Bericht, die Einschitzung der The-
rapiefdhigkeit geriatrisch-onkologische Patienten in einer interdisziplindren Konferenz vor-
zunehmen. In dieser Konferenz sind die Ergebnisse des Assessments bekannt; zusétzlich
findet jedoch auch die Erfahrung des Behandlungsteams und der Berufsgruppen, die das
Assessment durchfiihren sowie eines erfahrenen Onkologen und Geriaters Eingang in die
Konferenzentscheidung. Dies hat den offensichtlichen Vorteil, dass die Entscheidung auf
der Grundlage von erhobenen Daten unter Beriicksichtigung des klinischen Eindrucks, der
Diagnose und der onkologischen und geriatrischen Expertise getroffen wird. Ob dieser of-
fensichtliche Vorteil sich auch in einen klinisch messbaren Vorteil im Sinne besserer The-
rapievertriaglichkeit oder lingeren Uberlebens iibersetzt, sollte in weiteren prospektiven

Studien untersucht werden.

Denkanstofsend fiir diese Arbeit war fiir mich die in der Hamatologie personlich haufig
benutzte Risiko-Einschétzung von neu diagnostizierten AML-Patienten (Krug et al. 2010).
Aufgrund standarméfig erhobener Parameter kann dort anhand statistischer Daten ei-
ner grofsen Datenbank von AML-Patienten die Wahrscheinlichkeit einer Remission auf der
einen Seite und das Risiko von Friihsterblichkeit auf der anderen Seite, ermittelt werden.
Trotz fehlender prospektiver Validierung ist dies meiner Meinung nach ein sinnvolles Hilfs-
mittel fiir die in Grenzsituationen oft schwierige Entscheidung zwischen einer potentiell
kurativen aber auch potentiell todlichen Induktionschemotherapie oder doch hin zu einer

deutlich besser vertriaglichen aber palliativen Chemotherapie.

Eine dhnliche Hilfe kénnte auch das ebenfalls noch nicht prospektiv validierte Hilfsmittel
eines geriatrischen Assessments mit einer anschliefenden geriatrisch-onkologischer Konfe-
renz bieten. Neben der Analyse der Unterschiede und Gemeinsamkeiten aller drei Klassifi-
kationssysteme (personliche Beurteilung des Behandlers, alleiniges Assessment, Konferen-
zentscheidung) ist ein praktisches Ziel dieser Arbeit ein statistisches Modell, welches aus
den Assessmentdaten eine Konferenzentscheidung vorhersagt. Dieses statistische Modell
wird anhand der vorhandenen Daten in seiner Vorhersagegenauigkeit beschrieben und als
mogliche Entscheidungshilfe im Internet zur Verfiigung gestellt. Bei akzeptabler Fehlerrate
konnte ein solches Modell moéglicherweise die Personal- und Zeit-aufwéndige geriatrische-

onkologische Konferenz ersetzen.
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1.6.1 Die geriatrisch-onkologische Konferenz

Die geriatrisch-onkologische Konferenz an den Kliniken Essen-Mitte setzt sich aus einem
Facharzt fiir Geriatrie, einem Facharzt fiir Hamatologie/Onkologie, dem behandelnden
Arzt, und weiteren das Assessment durchfiihrende Berufsgruppen (Physiotherapie, Ergo-
therapie, Pflege) zusammen. Gemeinsam wird auf Grundlage der Informationen die im
Rahmen des Assessments erhoben wurden, eine Einschétzung zur Therapiefahigkeit des
Patienten getroffen. Dabei spielen bei der individuellen Einschidtzungen auch zusétzliche
Informationen, die durch ein alleiniges Assessment nicht gewonnen werden koénnen, eine
Rolle. Inwieweit werden die Probleme durch die Tumorerkrankung verursacht? Wie gut
konnen diese durch eine spezifische Therapie beeinflusst werden? Aus diesen Uberlegungen
und den sich anschlieffenden Diskussionen folgt der Konferenzbeschluss: Nicht therapiefé-

hig, eingeschrankt therapiefahig oder uneingeschrinkt therapiefahig.

Die Aussage des Beschlusses muss jedoch relativiert werden. Ehrlicher, jedoch wenig
praktikabel wére, den Beschluss anders zu formulieren: ,Wir glauben, der Patient ist un-
eingeschrénkt therapiefdhig.“ Ob die Einschétzung der versammelten Personen in der Kon-
ferenz zutrifft, ist unklar. Es fehlen prospektive, randomisierte Untersuchungen um eine
solche Konferenzentscheidung aber auch die einzelnen Aussagen der im Assessment ent-
haltenen Tests iiber die Zeit zu verfolgen und zu iiberpriifen, ob sie richtig war. Wie in
Abschnitt 1.5.4 beschrieben, zeigen Studien, dass ein geriatrisches Assessment die Toxizitat
einer Therapie voraussagen kann. Jedoch bleibt in diesen Studien ungeklért, ob Patienten,
die als nicht therapiefahig eingestuft wiirden, wirklich keine denkbare Therapie nutzbrin-
gend vertragen hitten. Ebenso ist unklar, ob ein Patient, der als eingeschrankt therapiefé-
hig eingeschitzt wird, nicht doch die maximal denkbare Therapie vertragen héatte. All dies

bleibt zum jetzigen Zeitpunkt offen und sollte in prospektiven Studien untersucht werden.

Alle bisherigen Untersuchungen zu diesem Thema vergleichen das Ergebnis eines As-
sessments mit der Entscheidung des Behandlers und setzten dies in Korrelation mit nach-
folgend erhobenen Daten wie Prognose oder Toxizitdt der Therapie. Dabei wird also allein
anhand der Daten des Assessments, beziehungsweise der Anzahl der auffalligen Testergeb-
nisse eine Klassifikation in die drei Behandlungsgruppen vorgenommen. Das Vorgehen an
den Kliniken Essen-Mitte ist davon entscheidend abweichend. In der vorliegenden Arbeit
wird das geriatrische Assessment als Zusatzinformation benutzt. Dazu kommen jedoch
innerhalb der geriatrisch-onkologischen Konferenz die so schlecht abbildbare personliche
Einschiitzung der behandelnden Arzte, der das Assessment durchfiihrenden Berufsgruppen
und des beteiligten Onkologen und Geriaters hinzu. Im gemeinsamen Gesprach wird dann
die Konferenzentscheidung gefallt, die viele Dinge mit beriicksichtigen kann, die allein die
Daten des Assessments nicht erfassen. Darunter fallt zum Beispiel die Einschitzung, wie
viele der gemessenen FEinschrinkungen bereits von der Tumorerkrankung verursacht sind
und auch mit welcher Wahrscheinlichkeit dies durch eine spezifische Therapie verbesser-
bar wére. Aber auch die wahrgenommene personliche und soziale Situation des Patienten

findet Eingang.
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Der Zeitaufwand fiir ein umfassendes geriatrisches Assessment wird in der Literatur
mit 10 bis 80 Minuten (Puts, Hardt et al. 2012) sehr unterschiedlich angegeben. Hier wur-
den etwa 45 Minuten pro Patient benétigt. In der anschlieffenden Konferenz dauerte die
Besprechung eines Patienten meistens etwa 5 Minuten.

In der vorliegenden Arbeit mochte ich zeigen, dass die beschriebene Konferenzentschei-
dung trotz der vielen dargelegten nicht messbaren Faktoren in sich konsistent ist und durch
ein statistisches Modell vorhergesagt werden kann. Die Genauigkeit einer solchen Vorher-
sage wird analysiert. Zusétzlich soll gezeigt werden inwieweit die immer noch am weitesten
verbreitete klinische Praxis der personlichen Einschétzung des Behandlers von dieser Kon-
ferenzentscheidung abweicht oder iibereinstimmt. Beides wird dann verglichen mit einer

beispielhaften Klassifizierung allein aufgrund der Assessmentdaten.

1.7 Zusammenfassung und Zielsetzung

Ein umfassendes geriatrisches Assessment ist in der Lage, sowohl Friihsterblichkeit von
Tumorpatienten als auch die Toxizitdt onkologischer Behandlungen vorherzusagen und
spezifische Behandlungen erkannter Defizite einzuleiten. Inwiefern Prognose und Toxizi-
tat allerdings von Entscheidungen, die anhand eines Assessments getroffen werden, beein-
flusst werden konnen, also die Behandlung von &lteren Tumorpatienten dadurch besser
und sicherer gemacht werden kann, ist unklar. Mindestens drei verschiedenen Ansétze der

Einschétzung der Behandlungsfahigkeit von &lteren Tumorpatienten sind denkbar.

1. Der Behandler trifft die Therapieentscheidung mit Hilfe der zuséatzlichen Informatio-

nen aus dem umfassenden geriatrischen Assessment.

2. Anhand des umfassenden geriatrischen Assessments werden Grenzwerte definiert,
ausgehend zum Beispiel vom Vorschlag von Balducci (Balducci und Extermann 2000),
die Patienten in verschiedene Behandlungsgruppen einteilen, die dann die Therapie-

entscheidung nach sich ziehen.

3. Eine geriatrisch-onkologisch Konferenz, bestehend aus dem Behandler, einem auch
geriatrisch arbeitendem Onkologen, einem Geriater und zusétzlich den Berufsgrup-
pen, die die Tests des Assessments durchfiihren, nimmt die Einteilung in die ver-
schiedenen Behandlungsgruppen vor, die dann die Therapieentscheidung nach sich
zieht.

Bis zum Abschluss von prospektiven Studien, die uns den Vergleich der méglichen Stra-
tegien erlauben, sollte meiner Meinung nach der dritte Ansatz der derzeitige Goldstandard
sein, da dabei die klinischen Informationen des Behandlers und die zusétzlichen Infor-
mationen, die ein Assessment bietet, vereint werden und um zusétzliche geriatrische und
onkologische Expertise erganzt werden.

Die vorliegende Arbeit beschreibt die erhobenen Daten und erworbenen Erfahrungen,

die von Januar 2014 bis Dezember 2015 aus der Zusammenarbeit der Klinik fiir Geriatrie
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und der Klinik fiir internistische Onkologie der Kliniken Essen-Mitte gesammelt wurden.
Schwerpunkt ist die Beschreibung eines Kollektivs von iiber 400 Patienten, die 65 Jahre
oder alter waren und bei denen in diesem Zeitraum ein umfassendes geriatrisches As-
sessment durchgefiihrt wurde. Anschliefend wurde in einer interdisziplindren, geriatrisch-
onkologischen Konferenz eine Einschétzung beziiglich der Therapiefahigkeit der Patienten
abgegeben.

Damit ist dies die erste mir bekannte Beschreibung einer geriatrisch-onkologischen Zu-
sammenarbeit, die nicht nur ein Assessment beinhaltet, sondern die interdisziplindre Kon-
ferenz und damit die individuelle Besprechung der Patienten, unter Einbeziehung der As-
sessmentdaten, in den Mittelpunkt der Zusammenarbeit stellt.

Im Einzelnen werden in der Arbeit

1. die Daten eines umfassenden geriatrischen Assessments von iiber 400 Patienten vor-
gestellt, die an dieser Klinik 2014 und 2015 routineméfig bei allen stationédren Pa-
tienten, die 65 Jahre oder &lter waren, vor Einleitung einer spezifischen Therapie

erhoben wurden.

2. wird analysiert, wie die Entscheidung, die anhand der erhobenen Daten in einer geria-
trisch-onkologischen Konferenz getroffen wurde, mit der personlichen Einschétzung

des behandelnden Arztes und der Klassifizierung durch das Assessment korreliert.

3. wird gepriift, inwiefern ein statistisches Modell in der Lage ist, anhand der Assess-
mentdaten die Klassifizierung, die innerhalb einer aufwéndigen geriatrisch-onkolo-

gischen Konferenz getroffen wird, zu modellieren.
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Kapitel 2

Methoden

Nicht weil es schwer ist, wagen wir es nicht, sondern
weil wir es nicht wagen, ist es schwer.

— Lucius Annaeus Seneca

2.1 Datenerhebung

Ein umfassendes geriatrisches Assessments wird seit 2012 an den Kliniken Essen-Mitte
vor Therapiefestlegung bei Patienten ab einem Alter von 65 Jahren durchgefiihrt. Seit der
Planung einer weiteren Analyse der gewonnen Daten Mitte 2013, bekommen betroffene
Patienten eine Einverstédndniserklarung (Abbildung B.1) ausgehéndigt, in der das weite-
re Vorgehen beschrieben wird. In einem anschliefsenden personlichen Gespriach mit dem
Stationsarzt stimmt der Patient der zusétzlichen anonymisierten Datenerhebung und der
weiteren Verwendung der Daten entweder zu, oder lehnt diese ab. Die Entscheidung des
Patienten wird durch Unterschrift auf der Einverstdndniserkldrung dokumentiert. In Ab-

schnitt 2.5 wird der Prozess der Anonymisierung der erhobenen Daten genau beschrieben.

Vor der Analyse der gesammelten Daten im Rahmen dieser Arbeit wurde zusétzlich
ein positives Votum der Ethikkomission der Universitit Duisburg-Essen (Abbildung B.2)
eingeholt.

2.2 Elemente des Umfassenden Geriatrischen Assessments

In Abschnitt 1.5.2 wurden die Anforderungen an ein geriatrisches Assessment bei Krebspa-
tienten geschildert. Um diese Anforderungen bestmdglich zu erfiillen wurden verschiedene
Tests vorgeschlagen; die genaue Zusammensetzung des umfassenden geriatrischen Assess-

ments ist mit zunehmender prospektiver Evaluation der Tests in Entwicklung.

An den Kliniken Essen-Mitte hat sich ausgehend von den aktuellen internationalen
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Empfehlungen (Hurria, T. Wildes et al. 2014) ein Standard fiir das umfassende geriatrische

Assessment etabliert:

e Funktioneller Status

— ADL

IADL
— Mobilitit, TUG

Sturzrisiko, Tinetti-Test

Kognitive Funktion

— MMST

— Demenz-Detektion, DemTect, zusétzlich seit Februar 2015

Komorbiditat

— Charlson-Score

Psychologischer Status

— Geriatric Depression Score (GDS), bis August 2014
— Depression im Alter (DIA), seit September 2014

Soziale Unterstiitzung

— Fragebogen

Erndhrungsstatus

— Mini Nutritional Assessment (MNA), inklusive Grofe, Gewicht, Body Mass In-
dex (BMI)

2.2.1 Funtionalitit
Aktivitidten des téaglichen Lebens, Barthel-Index

1965 wurde von der Physiotherapeutin Barthel und der Arztin Mahoney ein Instrument
zur Verlaufsbeurteilung des funktionellen Status von Patienten mit neuromuskulédren und
muskuloskeletalen Erkrankungen entwickelt, welches bis heute als Barthel-Index verwen-
det wird (Mahoney und Barthel 1965). Der Barthel-Index (Abbildung B.3) ist einfach zu
erheben und gibt die Fahigkeit zur Selbstversorgung wieder. Fiir die Aktivitdten Essen,
Aufsetzen und Umsetzen, sich waschen, Toilettenbenutzung, Baden und Duschen, Auf-
stehen und Gehen, Treppensteigen, An- und Auskleiden, Stuhlkontinenz, Harnkontinenz
wird erfasst, ob sie selbsténdig, mit Hilfe oder nicht ausgefithrt werden kénnen. Die ein-

zelnen drei- oder viergeteilten Beurteilungen addieren sich zu einem Wert zwischen 0 und
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100 Punkten, durch 5 Punkte-Schritte unterteilt. Statistisch handelt es sich dabei um eine
diskrete, also diskontinuierliche Verhéltniskala. 0 Punkte zeigt dabei vollige Pflegebediirf-
tigkeit, 100 Punkte vollige Selbststandigkeit an. Ab etwa 80 Punkten ist eine weitergehende

Erfassung mit den Instrumentellen Aktivitdten des téglichen Lebens sinnvoll.

Instrumentelle Aktivitidten des tédglichen Lebens, ITADL-Skala

Mehr auf die Lebensfiithrung als die pflegerische Selbstversorgung gehen die Instrumentel-
len Aktivitdten des tdglichen Lebens (IADL) ein (Lawton und Brody 1969). Dieser Score
(Abbildung B.4) gibt die Féhigkeit zur selbstdndigen Lebensfithrung wieder. Beurteilt wird
die Fahigkeit zu telefonieren, einzukaufen, zu kochen, den Haushalt zu fiihren, die Wasche
zu waschen, zur Benutzung von Transportmitteln, zur Medikamenteneinnahme, sowie zum
Umgang mit Geld. Maximal konnen 8 Punkte erreicht werden. Wegen der friiher {iblichen
Aufteilung der Haushaltsfiihrung erreichen Méanner auch ohne Einschrinkungen héufig
nicht die volle Punktzahl. Im hohen Punktzahlbereich des Barthel-Index und im niedrigen
Bereich der IADL beobachtet man eine Uberlappung beider Skalen.

Mobilitat, TUG-Test

Eine eingeschriankte Mobilitdat beeintrachtigt die Lebensqualitdt erheblich. Ein erhohtes
Sturzrisiko korreliert auferdem mit erhohter Mortalitdat, weiterem Verlust von Mobilitéat
und funktioneller Selbstédndigkeit und haufigen Krankenhausaufenthalten. Ein Drittel aller
Menschen im Alter iiber 65 Jahre und die Héalfte aller {iber 90-J&hrigen stiirzt pro Jahr
mindestens einmal (Trilling und Tanvir 1995). Der Timed-up-and-go-Test (Podsiadlo und
Richardson 1991) ist schnell und einfach durchzufithren (Abbildung B.5). Aus dem Sitzen
auf einem Stuhl wird der Patient angewiesen aufzustehen, drei Meter zu gehen und sich
wieder hinzusetzen. Hilfsmittel diirfen dabei verwendet werden. Die bendtigte Zeit wird
gemessen. Unter zehn Sekunden ist von einer uneingeschrinkten Mobilitdt im Alltag aus-
zugehen. Eine Zeit von 10 bis 19 Sekunden zeigt eine eingeschrankte Mobilitdt an, die
jedoch noch zu keiner Einschrankung im Alltag fiihrt. Ab einer Zeit von 20 Sekunden muss
von einer Beeintrichtigung in den Aktivitdten des téglichen Lebens ausgegangen werden.
Ein fehlender Wert im Timed-up-and-go-Test (TUG) kann in den vorliegenden Daten zwei
verschiedene Dinge bedeuten. Entweder wurde der Test nicht durchgefiihrt, oder aber er
war nicht moglich, zum Beispiel aufgrund von Bettlagerigkeit. Um diese wichtige Infor-
mation nicht zu verlieren, wurde eine zusétzliche Variable eingefiihrt, die anzeigt, ob die

Durchfiihrung des Tests moglich war.

Sturzrisiko, Tinetti-Test

Beim zweiteiligen Tinetti-Test (Tinetti 1986) werden im ersten Teil Standsicherheit und
Balance iiberpriift und im zweiten Teil das Gangbild analysiert (Abbildung B.6. Maximal

sind 28 Punkte erreichbar, bei weniger als 20 Punkten ist das Sturzrisiko erhoht.
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2.2.2 Kognitive Funktion

Ein kognitives Assessment ist insbesondere bei onkologischen Patienten wichtig, um sub-
klinische kognitive Defizite friihzeitig zu erfassen. Diese Defizite mogen im Alltag des
Patienten noch keine Rolle spielen, kénnten die notwendige Compliance wahrend einer
Chemotherapie jedoch entscheidend erschweren. Auch die Zustimmungsféhigkeit fiir eine
komplexe onkologische Therapie konnte dadurch eingeschrénkt sein. Jeder klinisch tatige
Kollege kennt aus eigener Erfahrung die Situation, dass im routineméafigen Umgang mit
Patienten eine leichte Demenz erst erkannt wird, wenn sie Probleme bereitet, oder aber
auch tiberbewertet wird, zum Beispiel in der extremen Belastungssituation der Diagnose

einer bosartigen Krankheit.

Mini-Mental-Status-Test

Das international am h&ufigsten verwendete Screeninginstrument fiir kognitive Defizite ist
der Mini-Mental-Status-Test nach Folstein (Folstein et al. 1975). Mit maximal 30 zu verge-
benen Punkten werden zeitliche und 6rtliche Orientierung, das Kurzzeitgedédchtnis, Lesen,
Schreiben und konstruktive Féhigkeiten (Zeichnen) abgefragt (Abbildung B.7). Unter 26
Punkten besteht Demenzverdacht. Allerdings ist der MMST zur Erkennung leichtgradiger

Demenzen nicht gut geeignet.

Demenz-Detektion, DemTect

Besonders gut zur Erkennung leichter kognitiver Einbufien eignet sich der DemTect-Test
(Kalbe et al. 2004). Gerade diese leichten kognitiven Einbufen, die im téglichen Leben oft
noch nicht auffallen, sind bei der Durchfiihrung einer Chemotherapie durchaus relevant.
Ausgewertet wird fiir unter 60 jéhrige und iiber 60 jéhrige getrennt. Maximal sind 18
Punkte erreichbar, bei weniger als 8 Punkten besteht der Verdacht auf das Vorliegen einer
Demenz (Abbildung B.8).

Wenn wihrend der Durchfiihrung des Assessments klinisch der Verdacht auf eine De-
menz bestand und der MMST grenzwertige Ergebnisse lieferte, wurde durch die Konferenz
zusétzlich die Durchfiihrung des DemTect angeordnet. Dadurch ergaben sich Verzégerun-
gen oder fehlende Ergebnisse, da der Patient gegebenenfalls bereits entlassen war. Aus
diesem Grund wird der DemTect-Test an den Kliniken Essen-Mitte seit Februar 2015 zu-

satzlich regelhaft als Teil des umfassenden geriatrischen Assessments durchgefiihrt.

2.2.3 Komorbiditat, Charlson-Score

Komorbiditéten, erfasst durch den Charlson-Komorbiditatsindex (Charlson et al. 1987) kor-
relieren nur gering mit dem funktionellen Status (Balducci und Extermann 2000). Daher
liefert der Charlson-Score eine vom funktionellen Status unabhéngige, zusédtzliche, haupt-
séchlich prognostische Information. Die Lebenserwartung von élteren onkologischen Pati-

enten wird wesentlich von den Komorbiditdten mitbestimmt (Extermann 2000). Die Ko-
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morbiditéat hat zusatzlich auf die Vertriglichkeit einer Chemotherapie einen &hnlich starken
Einfluss wie der funktionelle Status (Frasci et al. 2000). Der Charlson-Komorbiditétsindex
ist fiir die Erfassung der Komorbiditdt bei &dlteren Tumorpatienten validiert; aufgenom-
men wurden neunzehn Punkte, die die Einjahresmortalitdt mindestens um den Faktor 1,2
erhohten (Abbildung B.9).

2.2.4 Psychologischer Status
Geriatrische Depressions-Skala, GDS

Jeder Mensch geht anders mit einer belastenden Lebenssituation um. Die Grenze zwischen
normaler Traurigkeit aufgrund schlechter Nachrichten und einer interventionsbediirftigen
Depression ist fliekend. Oft werden jedoch auch vorbestehende Depressionen, eine durch-
aus haufige Diagnose bei geriatrischen und onkologischen Patienten, vom Behandler nicht
erkannt. Ein Screening auf das Vorliegen einer Depression kann anhand der Geriatric De-
pression Scale erfolgen (Yesavage et al. 1982). Gestellt werden 15 Fragen, die mit Ja oder
Nein beantwortet werden. Ein Punktwert von mehr als 5 spricht fiir das Vorliegen einer
Depression (Abbildung B.10). Bei der Entwicklung war der GDS als Selbstbewertungstest
konzipiert; das erklart einige sprachliche und inhaltliche Merkwiirdigkeiten der Fragen. Die
Erfahrung bei der Anwendung des GDS durch die Mitarbeiter der Ergotherapie zeigte, das
die in diesem Test gestellten Fragen, von Patienten mit neu diagnostizierter Krebserkran-
kung zum grofsen Teil mit grofsem Befremden aufgenommen werden. Problematisch waren
zum Beispiel Fragen wie: ,Finden Sie es schon, jetzt zu leben?“ oder ,Kommen Sie sich in

Threm jetzigen Zustand ziemlich wertlos vor?

Depression im Alter-Skala, DIA-S

Nach Absprache mit dem kooperierenden Geriater wurde ab September 2014 der GDS
durch den DIA (Heidenblut und Zank 2010) ersetzt. Bei der Evaluation der DIA-Skala
(Abbildung B.11) war diese dem GDS beziiglich des Erkennens einer Depression sowohl
hinsichtlich der Sensitivitiat als auch der Spezifitdt tiberlegen. Aufserdem wurde in der
taglichen Anwendung die Durchfiihrung deutlich positiver von den Patienten empfunden
als beim GDS.

2.2.5 Soziale Unterstiitzung

Der Mensch ist ein soziales Wesen. Das soziale Netzwerk eines Menschen ist in jeder
Lebenssituation von entscheidender Bedeutung. Das soziale Netzwerk eines geriatrisch-
onkologischen Patienten spielt daher auch bei der Planung und Durchfiihrung von on-
kologischen Therapien eine entscheidende Rolle. Interessanterweise beeinflusst das soziale
Netzwerk nicht nur die Compliance des Patienten, sondern hat sogar einen signifikanten
Einfluss auf die Morbiditat (Blazer 1982). Die Komplexitét des sozialen Umfeldes ist nicht

ohne weiteres numerisch erfassbar, daher wurde im Assessment die soziale Situation der
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Patienten durch einen kurzen Freitext dokumentiert. In der Diskussion in den Konferen-
zen zeigte sich, dass das Merkmal ,alleinlebend” gerade in Grenzsituationen Einfluss auf
die Beurteilung haben konnte. Speziell wihrend der Durchfiihrung einer Chemotherapie
ist die hausliche Unterstiitzung durch den Lebenspartner oft von grofser Bedeutung. Aber
auch in der Uberwachung von méglichen Komplikationen spielt der Partner eine wichtige
Rolle. Das Merkmal ,alleinlebend“ wurde daher als kategoriale Variable mit in die Analyse

aufgenommen.

2.2.6 Ernihrungsstatus
Body Mass Index, BMI

Der Erndhrungszustand eines Patienten bestimmt mafigeblich den Allgemeinzustand mit.
Mangelerndhrung vermindert die allgemeine Leistungsfahigkeit, verschlechtert die Progno-
se einer Krebserkrankung (Soubeyran et al. 2012) und auch die Vertraglichkeit einer Che-
motherapie (Hurria, Togawa etal. 2011). Zusitzlich konnen Probleme wie Ubelkeit oder
Schwiche, die durch die Tumorerkrankung oder die Chemotherapie ausgelost werden, den
Erndhrungszustand weiter verschlechtern. Der haufigste Grund einer Mangelerndhrung bei
geriatrischen Patienten ist eine Depression. Aber auch Ursachen wie ein schlechter Zahnsta-
tus oder ungeniigende Kaufunktion sind héaufig. In 43% wird keine spezifische Ursache der
Mangelernahrung gefunden (Wilson et al. 1998). Der Body Mass Index (BMI) ist ein Maf,
der das Gewicht im Verhéltnis zur Korpergrofie beriicksichtigt und daher ein besseres Mafs
ist, als das Gewicht allein. Ein BMI kleiner 18,5 gilt als untergewichtig. Durch altersbeding-
te Umverteilungen von Muskelmasse und Fettanteil ist jedoch bei geriatrischen Patienten

bei einem BMI kleiner als 23 bereits die Wahrscheinlichkeit einer Mangelerndhrung hoch.

Gewicht in kg

BMl= ———- ——=
(Grofe in m)?

(2.1)

Mini Nutritional Assessment, MNA

Das aktuelle Gewicht und damit auch der BMI ist eine Momentaufnahme und spiegelt
das Erndhrungsverhalten der zuriickliegenden Jahre wieder. Um die Aussage des BMI
durch Hinweise auf die weitere Entwicklung des Erndhrungszustands zu ergénzen, hat
sich das Mini-Nutritional Assessment (Guigoz und Vellas 1997) fiir geriatrische Patienten
bewihrt (Abbildung B.12). Unter einem Punktwert von 17 liegt eine Untererndhrung vor,
ab 24 Punkte ist der Erndhrungsstatus als unauffillig klassifiziert. Zwischen diesen Werten

besteht ein Risiko fiir Untererndhrung.

2.3 Die geriatrisch-onkologische Konferenz

In Abschnitt 1.6.1 wurde die Zusammensetzung und Arbeitsweise der geriatrisch-onkologischen

Konferenz erlautert.
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Die geriatrisch-onkologische Konferenz der Kliniken Essen-Mitte findet zweimal wo-
chentlich, Dienstag und Donnerstag, statt. Anwesend sind die behandelnden Arzte, Physio-
therapeuten, Ergotherapeuten, Pflegemitarbeiter. Die Konferenz wird geleitet von einem
Facharzt fiir Geriatrie und einem Facharzt fiir Onkologie. Die Ergebnisse des umfassen-
den geriatrischen Assessments und der Konferenzbeschluss werden in eine Excel-Tabelle
eingetragen und in einer Ordnerstruktur im Intranet der Kliniken Essen-Mitte archiviert
(Abb. 2.1).

2.3.1 Personliche Einschatzung

Bei der Vorstellung des Patienten in der Konferenz wurde der behandelnde Assistenzarzt
befragt, wie das Behandlungsteam bestehend aus einem Assistenzarzt in Weiterbildung
und dem zusténdigen onkologischen Oberarzt den Patienten einschétzt. Diese Einschét-
zung beruhte auf dem klinischen Eindruck, bestehend aus den allgemeinen Krankheits-
daten, der Anamnese und der klinischen Untersuchung ohne Einbezichung der erhobenen

Assessmentdaten.

2.4 Reproduzierbarkeit

Wissenschaftliche Forschung und deren Ergebnisse miissen reproduzierbar sein. Die An-
wendung hochster wissenschaftlicher Prinzipien auf die Medizin ist durch notwendige ju-
ristische und ethische Gegebenheiten eine stiandige Herausforderung. Trotzdem muss sie

gerade auch unter juristischen und ethischen Gesichtspunkten das hochste Ziel bleiben.

In diesem Spannungsfeld wachst die Bereitschaft zur vollstandigen Transparenz wissen-
schaftlicher Forschung durch Veréffentlichung sowohl der Primérdaten als auch nachfolgend
der durchgefiihrten Berechnungen mittels entsprechender Skript-Dateien, die, ausgehend
von den Primérdaten, die berichteten Ergebnisse und Schlussfolgerungen fiir jeden Inter-

essierten nachvollziehbar und reproduzierbar machen.

Durch Verwendung von Freier Software (im Sinne der GNU General Public License) und
entsprechender Hilfsmittel zur Dokumentation von Datenanalysen, sollte eine vollstandi-
ge Reproduzierbarkeit wissenschaftlicher Ergebnisse angestrebt werden. Aufgrund daten-
schutzrechtlicher Bedenken ist mir die Veroffentlichung der vorliegenden Primérdaten nicht
moglich. Alle anderen zur Berechnung der beschriebenen Ergebnisse verwendeten Quellda-

teien sind im Internet unter https://github.com/ertls/geriatric_oncology verfiigbar.
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Zustandiger Assistenzarzt: Aufnahme:
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Barthel-Index [0 - 100]
IADL [0 - 8]
Kognition
Mini-Mental-Status nach Folstein [0-30]
DemTect
Depressions-Score
DIA-S
Mobilitdt und Balance
Timed up and go in Sekunden
Tinetti-Test (16+12/28)
Korpergrofe [cm]
Koérpergewicht [kg]
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ggf. zusatzlicher Kommentar:

Abbildung 2.1: Beispiel einer Assessmentvorlage (Excel-Datei)
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2.5 Codebook

Das Codebook eines statistischen Datensatzes beschreibt:

1. die durchgefiihrte Studie, wer hat warum was gemacht,
2. die analysierte Population, wie wurde ausgewéhlt,

3. technische Informationen iiber den Datensatz,

4. Struktur des Datensatzes,

5. genauer Aufbau inklusive Volltext von durchgefiithrten Tests.

Das Ziel eines Codebooks ist, eine durchgefiihrte Studie knapp aber vollstandig zu be-
schreiben und die anschliefende statistische Analyse nachvollziehbar und auch reproduzier-
bar zu machen. Viele der geforderten Informationen sind bereits in diesem Methodenkapitel
beschrieben, nachfolgend ist detailliert der technische und strukturelle Aufbau des verwen-
deten Datensatzes beschrieben. Zusatzlich wird geschildert, wie der aufbereitete Datensatz
aus den Rohdaten erstellt wurde.

Die Protokolle der geriatrisch-onkologischen Konferenz befinden sich in einer Verzeich-
nisstruktur im Intranet der Kliniken Essen-Mitte. Jedes Jahr entspricht einem Ordner,
jeder Monat einem Unterordner. Der verwendete Datensatz wurde dynamisch aus dieser
Ordnerstruktur heraus erstellt. Aus Sicherheitsgriinden wurde die einzulesende Ordner-
struktur aus dem Intranet in ein lokales Verzeichnis kopiert. Daraus las dann ein R-Script
(siehe 2.6.2) rekursiv jede einzelne Excel-Datei aus und legte die Daten nach Entfernung
des Namens des Patienten in jeweils einer Zeile eines Datensatzes ab. Ein zweites R-Script
bereitete diese Daten weiter auf. Es wurden den Datenfeldern entsprechende Skalennive-
aus zugewiesen, das Alter wurde aus dem Geburtsdatum und dem Datum der Konferenz
berechnet. Nach der Berechnung des Alters in Jahren wurde zusétzlich noch das Geburts-
datum aus dem Datensatz entfernt. Seit diesem Schritt waren die Daten anonymisiert.

Das Ergebnis dieser Manipulationen ist ein Datensatz, der lokal gespeichert wird. Im
Folgenden wird die interne Struktur des Datensatzes weiter beschrieben. Eine Zeile des Da-
tensatzes entspricht einem Patienten. In den einzelnen Spalten befinden sich die erhobenen
Daten, sowie der Konferenzbeschluss. NA (not available) bedeutet, dass der entsprechende
Wert fehlt. Der DemTect-Test wurde wie in 2.2.2 beschrieben, regelhaft erst seit Februar
2015 im Assessment zusétzlich zum MMST erhoben. Der GDS wurde aus dem in 2.2.2 ge-
nannten Griinden seit September 2014 durch den DIA-S ersetzt. Alle anderen punktuellen
NA dokumentieren im Einzelfall nicht erhobene Befunde und damit auch in der Konferenz

nicht zur Verfiigung stehende Parameter.

Die einzelnen Datenfelder werden in Tabelle 2.1 beschrieben.
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Tabelle 2.1: Beschreibung des Datensatzes

Datenfeld Beschreibung

barthel Barthel-Index, Ordinalskala von 0 bis 100

iadl IADL-Skala, Ordinalskala von 0 bis 8

mmst MMS-Test, Ordinalskala von 0 bis 30

DemTect DemTect, Ordinalskala von 0 bis 18

gds Geriatric Depression Score, Ordinalskala 0 bis 15

dia Depression im Alter, Ordinalskala 0 bis 10

tug Timed up and go, Zeitskala in Sekunden

tinetti Tinetti-Test, Ordinalskala, hier Summe beider Anteile von 0
bis 28

height Grofe in cm, kontinuierliche Skala

weight Gewicht in kg, kontinuierliche Skala

mna Mini Nutritional Assessment, Ordinalskala 0 bis 14

charlson Charlson-Komorbiditdts-Score, Ordinalskala, 0 bis 37

sozial Sozialanamnese, freier Text

konferenz Datum der Konferenz, Date format (R base package)

beschluss freier Text des Konferenzbeschlusses

diagnose freier Text der Diagnose

personal freier Text der personlichen Einschéatzung der Behandlers

assessment

sex kategoriale Variable, ungeordnet, male und female

beschluss f kategoriale Variable, geordnet, no_ go, slow go, go_go

personal kategorielle Variable, geordnet, no_ go, slow_go, go_go

assessment,_f
alter
tug possible

tinettil
tinetti2

bmi

living alone

Verhéltnisskala des Alters in Jahren von 60 bis 93
kategoriale Variable, TRUFE, FALSE, beschreibt, ob TUG
Test moglich war oder nicht

Tinetti-Test, Ordinalskala von 0 bis 16, erster Teil
Tinetti-Test, Ordinalskala von 0 bis 12 zweiter Teil

Body Mass Index, kontinuierliche Skala aus height und
weight berechnet

kategoriale Variable, TRUE, FALSE, aus Variable sozial ge-
bildet, beschreibt alleinlebend oder nicht
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Zusammenfassung der Datenmanipulationen

1. Dateien aus Intranet lokal kopieren.

2. Script gather data_ V3.Rmd ausfiihren, Geschlecht nach Vornamen iiberpriifen und

ergidnzen, erzeugt zlsz _data.rds ohne Patientennamen aber noch mit Geburtsdatum.

3. Script tidying data. Rmd ausfiithren, erzeugt tidy data.rds ohne Geburtsdatum, also

vollstdndig anonymisiert.

4. Script balducci2000.Rmd ausfithren, erzeugt geon.rds mit zusétzlich erzeugter Beur-

teilung nach Balducci.

5. Script patientencharakteristika. Rmd erzeugt beschreibende Statistik und Grafiken.

(@)

. Script modell. Rmd berechnet und evaluiert statistische Modelle und generiert be-
schreibende Grafiken.

Die erstellten R-Scripte sind im Internet unter https://github.com/ertls/geriatric_

oncology einsehbar. Eine wiinschenswerte zusétzliche Veroffentlichung der Datensétze ist

leider aufgrund datenrechtlicher Bedenken nicht moglich.

2.6 Verwendete Hilfsmittel

2.6.1 BIEX

KTEX ist eine Erweiterung des von Donald Knuth entwickelten Satz-Systems TEX. Mit
Hilfe von XTEX ist es moglich, alle nur denkbaren Arten von Dokumenten zu erstellen. Von
besonderem Vorteil ist dabei, dass die Konzentration des Autors auf den Inhalt fokussiert
bleiben kann, und XTEX die professionelle Gestaltung des Layouts inklusive der Erstellung
eines Inhaltsverzeichnis und Literaturverzeichnis iibernimmt. Als Ausgangspunkt wurde
eine von der Arbeitsgruppe von Prof. Torner speziell auf die Bediirfnisse von Dissertationen

angepasste Vorlage benutzt (Toerner et al. 2011).

2.6.2 R

R ist eine Programmiersprache (R Core Team 2015), die besonders gut fiir den professio-
nellen Einsatz in der Statistik geeignet ist; R ist freie Software und unter der GNU General
Public License frei verfiigbar. R besitzt eine aktive Entwicklergemeinde, die fiir zahlreiche
Anwendungsgebiete Erweiterungen in Form von Bibliotheken erstellt. In der vorliegenden
Arbeit wurden alle statistischen Berechnungen in R, Version 3.2.2 durchgefiihrt.

Daten aus Excel-Dateien wurden mit dem Paket xlsx, Version 0.5.7 (Dragulescu 2014)
extrahiert. Das Geschlecht der Patienten wurde anhand des Vornamens durch das Paket
gender, Version 0.5.1 (Mullen 2015) ermittelt und von Hand iiberpriift und wenn néotig
erginzt. Die Grafiken wurden mit der Grafikbibliothek ggplot2, Version 1.0.1 (Wickham
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2009) erstellt. Die beschreibende Statistik wurde neben der in R enthaltenen Funktio-
nen mit Hilfe der Bibiliotheken Hmisc, Version 3.17-0 (Jr etal. 2015) und dplyr, Version
0.4.3 (Wickham und Francois 2015) erstellt. Cohens gewichtetes Kappa (k) wurde mit
der Funktion wkappa der Bibliothek psych, Version 1.5.8 (Revelle 2015) berechnet. Die
Berechnung der ROC-Kurven, Receiver Operating Characteristics, der erstellten statisti-
schen Vorhersage-Modelle, wurde mit der Bibliothek pROC, Version 1.8 (Robin et al. 2011)
vorgenommen. Um mehrere Grafiken auf einer Seite zu setzen wurde ein Codefragment aus
dem R Graphics Cookbook (Chang 2013) verwendet.

2.6.3 knitr

knitr (Xie 2014) ist ein Werkzeug, das R-Code sowie die davon erzeugte Ausgabe und die
Dokumentation in Form einer einfachen Markup-Sprache verbindet. Es ist ein wichtiges
Hilfsmittel, um nachvollziehbar Datenmanipulationen zu dokumentieren und Reproduzier-
barkeit zu erreichen. Wahrend der Analyse der Assessmentdaten kamen bis zum Ende des
Erfassungszeitraums jeden Monat neue Daten aus den laufenden Assessments hinzu. Um
nicht immer wieder neu die beschriebenen Kennzahlen berechnen zu miissen, wurde mit
knitr, Version 1.11, jederzeit aktuell die interessierenden statistischen Kennzahlen erzeugt.
Dabei wird der entpsrechende Code in R geschrieben, der dann jedoch dynamisch aus den

vorliegenden und aktualisierten Daten die dazugehorigen Kennzahlen neu berechnet.

2.7 Statistische Methoden

2.7.1 Beschreibende Statistik

Grofse und Gewicht folgen einer Normalverteilung. Zur Beschreibung der Verteilung wer-
den der Durchschnitt und die Standardabweichung angegeben. Alle anderen im Assess-
ment erhobenen Daten folgen keiner bekannten Verteilungsfunktion. Da es sich um diskrete
Verhéltnisskalen handelt wird zur Beschreibung der Verteilung minimaler und maximaler

Wert, der Median und der Interquartilenabstand benutzt.

2.7.2 Fehlende Variablen
Einfiihrung

In praktisch allen statistischen Erhebungen kommen einzelne Antwortausfille vor. Das
heiftt, das einzelne Daten des Datensatzes fehlen.

Alle statistischen Verfahren, und deren Ergebnisse und Interpretation héngen direkt
auch von fehlenden Werten ab. Zum Beispiel ist streng genommen eine Regressionsanaly-
se oder aber auch nur die Berechnung eines einfachen Mittelwertes formal nicht mdoglich,
wenn der Datensatz fehlende Werte aufweist. Bei der Berechnung von Mittelwerten wer-
den fehlende Werte einfach ignoriert. Je nach Mechanismus des Fehlens der Werte, kann

dadurch das Ergebnis erheblich verfilscht werden. Wenn zum Beispiel aus unbekannten
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Griinden nur hohe Werte fehlen, wird der Mittelwert zu niedrig geschétzt. Auch die berech-
neten Fehlergrenzen konnen diese Fehlerursache nicht beriicksichtigen und werden daher
zu schmal erstellt.

Bei einer Regressionsanalyse konnen Datensétze mit fehlenden Werten von der Ana-
lyse ausgeschlossen werden. Dieser einfachste Fall der Behandlung fehlender Werte, die
so genannte complete case analysis, also die Analyse nur vollstdndiger Falle, hat jedoch,
eine Reihe schwerwiegender Probleme. So fillt die zu analysierende Fallzahl meist erheb-
lich geringer aus, und auch alle zu ermittelnden Parameter verdndern ihre Eigenschaften
zum Teil deutlich. Den entstehenden Fehler nennt man Verzerrung oder Bias. Daher ist
es unumgénglich, sich bei einer statistischen Analyse auch mit fehlenden Werten und den
moglichen Ursachen zu beschiftigen.

In der mathematischen Statistik gibt es zahlreich, zum Teil sehr komplexe Mechanismen
mit diesen fehlenden Daten umzugehen. Unter dem Begriff der Imputation werden dabei
mathematische Verfahren zusammengefasst, fehlende Daten nachtréglich zu schitzen. Zwei
mogliche einfache Verfahren sind zum Beispiel das Ersetzen der fehlenden Variable durch
den Mittelwert aus den vorhandenen Variablen oder das Ersetzen durch einen aus einer
eigenen Regressionsanalyse ermittelten Wert.

Das beeinflusst die nachfolgenden statistischen Verfahren und die gefolgerten Aussagen.
Es werden drei grundsétzliche Mechanismen unterschieden, warum einzelne Daten fehlen

konnen.

1. Unabhéngiges und zufilliges Fehlen, Missingness completely at random
2. Zufalliges Fehlen, Missingness at random

e Fehlen abhéngig von beobachteten Pradiktoren

e Fehlen abhéngig von unbeobachteten Pradiktoren

3. Fehlende Variablen, deren Fehlen von den fehlenden Variablen abhéangt, Missingness

that depends on the missing value itself

Mechanismen der Antwortausfalle beim vorliegenden Datensatz

Bezogen auf den hier analysierten Datensatz kommen verschiedene grundsétzliche Mog-
lichkeiten fehlender Daten vor. Systematisch fehlen Daten in Bereichen, die nicht erfasst
wurden. So wurde bis August 2014 der GDS zum Depressionsscreening benutzt, aufgrund
der besseren Durchfiihrbarkeit (Abschnitt 2.2.4 jedoch ab September 2014 der DIA. Au-
flerdem wurde anfangs zur Einschéatzung der kognitiven Fahigkeiten lediglich der MMST
durchgefiihrt, seit Februar 2015 zusétzlich der DemTect um Frithformen der Demenz bes-
ser zu erfassen. In den Zeitrdumen in denen die entsprechenden Tests nicht durchgefiihrt
wurden, gibt es dazu natiirlich auch keine Daten.

Diese systematisch fehlenden Daten machen den grofiten Teil der Antwortausfélle im

vorliegenden Datensatz aus. Das beeinflusst natiirlich auch die Analyse; es hat sich zum
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Beispiel herausgestellt, dass unter der vorliegenden Fragestellung der DemTect der bessere
Test zur Beurteilung des kognitiven Status ist. Die Griinde dafiir sind in Abschnitt 2.2.2
beschrieben. Daher wére der DemTect auch fiir die Erstellung der Modelle als Pradiktor
wertvoll gewesen, was jedoch die Fallzahl durch fehlende Werte nur dieses einen Pradiktors
auf tiber die Héalfte reduziert hitte. Aus diesem Grund kam in den Modellen durchgéngig
der MMST zur Anwendung.

Als zweithdufigster Mechanismus kommt im vorliegenden Datensatz unabhéngiges und
zufilliges Fehlen vor. Das bedeutet, dass einzelne Werte durch organisatorische Probleme
nicht erhoben wurden. Diese organisatorischen Probleme sind unabhéngig von den Pa-
tienten, und daher nicht von beobachteten oder unbeobachteten Pradiktoren abhéngig.
Beziiglich eines zuséatzlichen Bias sind diese fehlenden Werte unproblematisch. Jedoch re-
duzieren sie die zu analysierende Fallzahl und tragen damit zu gréfseren Fehlerbereichen
der Schitzwerte bei.

Zusétzlich kommen in den Daten des TUG fehlende Werte vor, die von beobachte-
ten oder unbeobachteten Pradiktoren abhéngen. Zum Beispiel konnten einige TUG nicht
durchgefiihrt werden, weil die Patienten bettlagerig waren. Eine wichtige Information, die
teilweise zwar auch im Tinetti-Test und im Barthel-Index erfasst wurde, jedoch nicht zur
Génze in einem eigenen Préadiktor. Andere Werte fehlen, weil die Patienten den Test aus
nicht dokumentierten Griinden abgelehnt haben. Und auch bei dem TUG ist es natiirlich
moglich, dass organisatorische Probleme ein Fehlen verursachen und es sich damit wieder

um im vorangegangenen Absatz beschriebenes unabhéngiges Fehlen handelt.

Umgang mit fehlenden Werten

In den Diskussionen in der geriatrisch-onkologischen Konferenz fiel auf, dass der Konferenz-
beschluss in Einzelfdllen von einem einzigen Testergebnis abhidngen konnte. Aus diesem
Grund wurde prinzipiell auf Imputationsmethoden verzichtet und sowohl die erklarenden
als auch die vorhersagenden Modelle ausschlieflich im Sinne einer complete-case-Analyse
durchgefiihrt. Es wurden also lediglich beziiglich der verwendeten Pradiktoren vollstdndige
Fille verwendet. Fille, die in den interessierenden Prédiktoren fehlende Werte aufwiesen,
wurden in die Analyse nicht mit einbezogen. Wegen des soeben beschriebenen Mecha-
nismus des unabhéngigen und zufilligen Fehlens der Werte in dieser Situation, ist durch
dieses Vorgehen kein Bias zu erwarten. Allerdings reduziert sich durch dieses Vorgehen
gerade bei Verwendung vieler Pradiktoren der Stichprobenumfang zum Teil erheblich. Um
diesem Umstand zumindest aufzuzeigen wurde bei allen Analysen der Stichprobenumfang

angegeben und damit auch indirekt der Umfang der fehlenden Werte.

2.7.3 Korrelation

Zur Bestimmung der Korrelation zweier Merkmale wurde der Rangkorrelationskoeffizient

nach Spearman verwendet. Beriicksichtigt wurden Korrelationen grofer 0,4. Der Stan-
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dardfehler ¢ wurde nach Gleichung 2.2 berechnet. Dabei bezeichnet n den Umfang der
Stichprobe.

(2.2)

2.7.4 Signifikanztests
Unterschiede zwischen Stichproben

Der Kruskal-Wallis-Test ist ein statistischer Test, der bei nicht normalverteilten Stichpro-
ben und mehr als zwei Gruppen eingesetzt werden kann. Es wird anhand von Rangplatz-
summen gepriift, ob Unterschiede zwischen den Gruppen bestehen. Bei signifikantem Tes-
tergebnis wurden post hoc mittels Wilcoxon-Rangsummentest die einzelnen Stichproben
paarweise verglichen. Zur Korrektur einer Alphafehler-Kumulation kam die Bonferroni-
Methode zum Einsatz. Zum Vergleich des Auftretens alleinlebender Patienten in den ein-

zelnen Gruppen kam Pearsons Chi-Quadrat-Test (y2-Test) zur Anwendung.

Vergleich verschiedener Einschitzungsmoglichkeiten

Wenn verschiedene Einschitzungsmoglichkeiten verglichen werden, ergeben sich Kontin-
genztafeln, die die jeweiligen Ubereinstimmungen und Abweichungen aufzeigen. Um sta-
tistisch eine Unabhéngigkeit der Einschétzungsmoglichkeiten auszuschliefen, kommt eben-
falls Pearsons y2-Unabhingigkeitstest zur Anwendung. Wenn dadurch eine Unabhingigkeit
ausgeschlossen wurde, kann Cohens Kappa (k) als statistisches Mak der Ubereinstimmung
genutzt werden. Da es sich bei den untersuchten Einschatzungsmoglichkeiten um ordinale
Variablen handelt, kann mit dem gewichteten s auch das Maft der Abweichung beriick-
sichtigt werden. Eine Abweichung um nur einen Skalenschritt wird dabei nicht so stark
gewichtet, wie eine Abweichung um zwei Skalenschritte. Wegen der hoheren Anschaulich-
keit wird zusitzlich der prozentuale Anteil angegeben, bei der Ubereinstimmung zwischen

den Einschétzungsmoglichkeiten bestand.

2.7.5 Logistische Regression

In einer Regressionsanalyse wird versucht, eine abhéngige Variable durch eine oder meh-
rere unabhéngige Variablen (Priadiktoren) darzustellen. Dadurch kénnen Zusammenhénge
sowohl quantitativ beschrieben werden, als auch Werte der abhéngigen Variable durch die
unabhéingigen Variablen vorhergesagt werden. Handelt es sich bei der abhéngigen Variable
um eine kategoriale Variable wird die Wahrscheinlichkeit p(X) in eine der zur Verfiigung
stehenden Kategorien zu fallen, durch eine oder mehrere quantitative unabhéngige Va-
riablen, z.B. X beschrieben. Bei der logistischen Regression findet zur Beschreibung des

Zusammenhangs die logistische Funktion Anwendung.

eBot+B1X+e

PX) = T mrmxre (2:3)
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Fiir zwei zur Verfiigung stehende Klassen, z.B. tod /lebend, krank /gesund, behandlungs-
fahig/nicht behandlungsfahig muss die Wahrscheinlichkeit lediglich beziiglich einer Klasse
ermittelt werden, da sich daraus dann direkt die zweite Wahrscheinlichkeit durch 1 —p(X)
ergibt. Durch Umformung von Gleichung 2.3 ergibt sich Gleichung 2.4.

p(X) '\ _
In <1—MX)> =fBo+ B X (2.4)

Im Gliicksspiel ist die Chance auf ein Ereignis geldufiger als dessen Wahrscheinlichkeit.
Eine Wahrscheinlichkeit von 0,5 entspricht einer 1 zu 1 (1 : 1 = 1) Chance. Allgemein
gelten die Gleichungen 2.5 und 2.6. Im weiteren Text wird fiir Chance das in der Medizin

gelaufigere englische Wort Odds verwendet.

o(4) = 5 f(;l(% (2.5)
§) = ool (2:6)

Dabei ist p(A) die Wahrscheinlichkeit und o(A) die Odds, dass Ereignis A eintritt. Be-
riicksichtigt man die Definition der Odds zeigt Gleichung 2.4, dass die Beziehung zwischen
den logarithmierten Odds und der unabhéngigen Variablen linear ist. Die logarithmierten
Odds werden auch als logit bezeichnet.

Im vorliegenden Fall sind jedoch nicht zwei Klassen vorhanden, sondern drei. Mdog-
lich ist eine Erweiterung der logistischen Regression auf drei Klassen. Dabei wird die
Wahrscheinlichkeit modelliert in eine der drei Klassen nicht therapiefdhig/eingeschrinkt
therapiefahig /uneingeschriankt therapiefahig eingeteilt zu werden. In der Vorhersagefunk-
tion dieses Modells findet die Ermittlung der Wahrscheinlichkeit statt, nach der dann die
Klassifikation erfolgt. Bei drei verschiedenen Klassen ergibt sich ein Gleichungssystem mit
zwei Gleichungen. Die Wahrscheinlichkeit, in die dritte Klasse zu fallen ergibt sich aus der
Tatsache, dass sich alle drei Wahrscheinlichkeiten zu 1 summieren.

Die Erweiterung kann die hier vorliegende Ordnung der Klassen bei ordinalen Skalen
beriicksichtigen oder nicht. Wenn die Ordnung berticksichtigt wird (Proportional Odds Mo-
del), ist die sogenannte proportional odds assumption Voraussetzung dafiir. Diese besagt,
dass die Beziehung zwischen den Stufenpaaren gleich ist. Es lédsst sich statistisch zeigen,
dass dies bei den vorliegenden Daten nicht der Fall ist.

Anschaulich 1asst sich dieses statistische Ergebnis auch aus der Erfahrung in der geriatrisch-
onkologischen Konferenz erkléren. Der Unterschied im Allgemeinzustand zwischen Patien-
ten, die nicht behandlungsfahig oder eingeschriankt behandlungsfahig eingeschétzt werden
ist viel gravierender, als der manchmal nur minimale Unterschied zwischen Patienten, die
eingeschrinkt oder uneingeschrankt therapiefahig sind.

Wenn die Ordnung nicht beriicksichtigt wird, die ordinale Skala also wie eine diskrete
benutzt wird, geht die Zusatzinformation der Ordnung verloren. Die oben beschriebene

Voraussetzung ist dann jedoch nicht mehr noétig. Dieser Ansatz benutzt jedoch nur einen
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Satz von Préadiktoren. Dabei kommt also nicht zur Darstellung, dass sich die Prédiktoren
die zwischen therapiefahig und nicht therapiefihig unterscheiden andere sein kénnten, als
die Pradiktoren, die das Maf der Therapiefdhigkeit bestimmen.

Bei einem vollstédndig pflegebediirftigen und dementen Patienten konnte die Komorbidi-
tat und der Erndhrungszustand zum Beispiel keine Rolle mehr spielen. Fiir die Einteilung
in die Kategorie konnten also jeweils andere Pradiktoren von Bedeutung sein. Theoretisch
betrachtet macht dies keinen Unterschied, da die Pradiktoren dann im vorliegenden Glei-
chungssystem niedrige Koeffizienten héatten. Praktisch ist das bei einem Datensatz mit
moglichen fehlenden Werten jedoch von erheblicher Bedeutung, da jeder zusétzlicher Pra-
diktor in einer niedrigeren Fallzahl resultiert, die damit die Analyse weniger aussagekraftig
macht.

Daher wurde bei der Erstellung des statistischen Modells ein zweischrittiger Ansatz ge-
wahlt. In einer ersten binomialen logistischen Regression wird ermittelt, ob Therapiefahig-
keit besteht oder nicht. Sollte Therapiefdhigkeit bestehen, wird in einer zweiten Regression
die Unterteilung zwischen eingeschrankt therapiefahig und uneingeschrankt therapieféhig
vorgenommen.

Im Vergleich moglicher logistischer Modelle wird zum Vergleich Akaikes Informations-
kriterium, Akaike Information Criterion (AIC), benutzt. Ein Informationskriterium ist ein
Hilfsmittel, verschiedene statistische Modelle numerisch zu beurteilen. Folgend der Idee von
Ockhams Rasiermesser, dass ein Modell nicht komplexer sein sollte als nétig, aber trotzdem
die vorliegende Stichprobe bestmdoglich erklédren sollte. Die Anzahl der Parameter wird also

berticksichtigt. Dabei entspricht ein niedrigerer Wert einem besseres Modell.

2.7.6 Das statistische Modell als diagnostischer Test

Nach der Erstellung eines statistischen Modells kann die Vorhersage der abhéngigen Va-
riable im Vergleich mit der tatséchlichen Variablen dieses Modells wie ein statistischer
Test analysiert werden. Dazu gehoren bei bindren Tests die Kennzahlen Spezifitdt und
Sensitivitit, die jeweils vom gewédhlten Cut-off Wert abhéngen.

Die Sensitivitat ist definiert als die richtig positiv Rate, also die Zahl der Fille, die
tatsdchlich das vorhergesagte Merkmal tragen. Die Spezifitdt ist definiert als die richtig
negativ Rate, also die Zahl der Félle, in denen korrekt das Fehlen des Merkmals vorher-
gesagt wird. Fine moglichst hohe Sensitivitdt ermdglicht also das Vermeiden von falsch
negativen Tests, also Patienten, die das Merkmal tragen, aber vom Test nicht erkannt
werden. Eine moglichst hohe Spezifitdt hingegen ermdoglicht die Vermeidung von falsch po-
sitiven Testergebnissen, also Patienten die das Merkmal nicht tragen, vom Test jedoch als
solche identifiziert werden.

Die Auftragung der Sensitivitdt gegen die Spezifitdt in Abhéngigkeit vom jeweiligen
Cut-off Wert ergibt die sogenannte ROC-Kurve, Receiver Operating Characteristics. Die
Area Under the Curve (AUC) dieser Kurve ist ein Maf fiir die Giite des diagnostischen

Tests, wobei 1 eine vollkommene Vorhersagequalitéit anzeigt und 0,5 eine rein zufillige.
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Direkte Anschaulichkeit besitzt das Ma® der Ubereinstimmung, welches die relative Zahl

der richtig vorhergesagten Fille in Bezug auf die Zahl der Gesamtfille ausdriickt.
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Kapitel 3

Ergebnisse

If it were not for the great variability among
individuals medicine might as well be a science and

not an art.
— William Osler

3.1 Beschreibung des Patientenkollektivs

Seit 2012 wird an den Kliniken Essen-Mitte bei allen onkologischen Patienten ab einem
Alter von 65 Jahren vor der Festlegung des Therapiekonzeptes ein umfassendes geriatrisches
Assessment durchgefiihrt. Anschlieffend wird in der geriatrisch-onkologischen Konferenz
eine Einschétzung der Behandlungsfiahigkeit abgegeben. Der Erfassungszeitraum fir die
vorliegende Arbeit reichte von Januar 2014 bis Dezember 2015. In dieser Zeit wurden
421, 233 Ménner (55%) und 188 Frauen (45%) in der geriatrisch-onkologischen Konferenz
besprochen. Grofe und Gewicht sind bei 99% der Patienten verfiigbar. Beide Variablen
damit auch der daraus berechnete BMI sind normalverteilt. Tabelle 3.1 fasst Alter, Grofe,

Gewicht und den berechneten BMI der untersuchten Patienten zusammen.

Tabelle 3.1: Beschreibung des Patientenkollektivs; minimales, medianes und maximales
Alter, Durchschnitt und Standardabweichung von Grofse, Gewicht und BMI

Geschlecht  Alter in Jahren Grofe in em  Gewicht in kg BMI in kg/m?

alle 60...76...94 169 £ 8 74 + 16 25,7 £ 5,0
weiblich 63...76...94 164 £ 6 68 £ 16 25,3£5,5
maéannlich 60...75...94 174+ 7 78 £ 15 25,9+4,6

Abbildung 3.1 zeigt ein Histogramm der Altersverteilung der Patienten. Insgesamt wur-
de bei 12 Patienten, die jiinger waren als 65 Jahre, ein Assessment durchgefiihrt. In Ab-
schnitt 4.2 werden die Griinde fiir das formal falschlich durchgefithrte Assessment disku-
tiert.

Als Vergleich zeigt Abbildung 3.2 die Altersverteilung aller in der onkologischen Klinik
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Abbildung 3.1: Alter der untersuchten Patienten, Markierung bei 65 Jahren (interne Defi-
nition eines geriatrisch-onkologischen Patienten)

behandelten Patienten aus den Jahren 2014 und 2015. 56% der Patienten waren 65 Jahre

oder alter.

Die unterschiedlichen Diagnosen der untersuchten Patienten sind in Abbildung 3.3 ge-

zeigt.

3.2 Umfassendes Geriatrisches Assessment

Die wichtigsten beschreibenden Merkmale der Verteilungsfunktionen der Messwerte sind
in Tabelle 3.2 zusammengefasst und in Abbildung 3.4 grafisch dargestellt. Bei allen Varia-
blen aufer dem Sozialassessment handelt es sich um Ordinalskalen, bei diesen wurde zur
Beschreibung der Median dem Durchschnitt als Mafs des Mittelwerts vorgezogen. Das Sozi-
alassessment wird in einer Nominalskala ausgedriickt (alleinlebend oder nicht alleinlebend),
die aus dem beim Assessment dokumentierten freien Text erstellt wurde (Abschnitt 2.2.5).
Die gemessenen Variablen folgen keiner iiblichen Verteilungsfunktion, daher kommen als
statistische Tests nicht-parametrische Verfahren zur Anwendung. Alle erhobenen Parame-
ter sind zu mindestens 85% vollstandig. Lediglich der Demenz-Detektion (DemTect) wurde
nur in 79% der Fille durchgefiihrt; die haufigsten Griinde der Antwortausfille in diesem
Bereich waren Sprachprobleme oder eine bereits erkennbare Uberforderung der Patienten
wahrend des MMST.
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Abbildung 3.2: Alter aller Patienten der Klinik fiir internistische Onkologie der Jahre 2014
und 2015, Markierung bei 65 Jahren (interne Definition eines geriatrisch-onkologischen
Patienten)

3.2.1 Barthel-Index

Der Barthel-Index war bei 412 Patienten (98%) verfiigbar. Minimal wurden 0 Punkte,
maximal 100 Punkte erreicht. Den Maximalwert erreichten 51% der Patienten. Der Median
lag bei 100 Punkten.

3.2.2 TADL-Skala

Die TADL-Skala wurde bei 395 Patienten (94%) angewandt. Der minimale Wert betrug 0
Punkte, den hochsten Wert von 8 Punkten erreichten 36% der Patienten. Der Median lag
bei 6 Punkten.

3.2.3 Tinetti-Test

Der Tinetti-Test wurde bei 400 Patienten (95%) durchgefithrt. Minimal wurden 0 Punkte
erreicht. Den maximalen Wert von 28 Punkten erreichten 22% der Patienten. Der Me-
dian lag bei 24 Punkten. Nach der Einschatzung des Tinetti-Tests besteht bei 19% der
untersuchten Patienten ein moderates Sturzrisiko (19 < Tinetti < 24), bei 33% ein hohes
Sturzrisiko (Tinetti < 18).
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Abbildung 3.3: Diagnosen und Hé&ufigkeit der untersuchten Patienten

3.2.4 Timed Up And Go

Der Timed-Up-And-Go-Test wurde bei 365 Patienten (87%) durgefiihrt. Bei 41 (10%) Pa-
tienten war die Durchfiihrung des Tests zum Beispiel wegen Immobilitdt nicht moglich.
Bei den restlichen 15 Patienten (3%) handelt es sich um zuféllige Antwortausfélle (Ab-
schnitt 2.7.2), zum Beispiel aufgrund organisatorischer Probleme. Minimal wurden 5 Se-
kunden erreicht, maximal 120 Sekunden. Die mediane Zeit zur Bewéltigung des Tests bei
den Patienten, die teilnehmen konnten, lag bei 10 Sekunden. Nach Beurteilung des TUG
besteht bei 38% der untersuchten Patienten eine eingeschriankte Mobilitét, die jedoch noch
zu keiner Einschrankung im Alltag fithrt (10s <TUG< 19s). Bei 15% der Patienten muss
von einer Beeintrachtigung in den Aktivitdten des téglichen Lebens ausgegangen werden
(TUG> 20s). Die restlichen 47% der Patienten haben laut Beurteilung des TUG eine
normale Mobilitat (TUG < 10s).

3.2.5 Mini Mental Status Test

Der MMST wurde bei 374 Patienten (89%) durchgefiihrt. Minimal wurden 11 Punkte, ma-
ximal 30 Punkte erreicht. Der Median lag bei 29 Punkten. Nach der aktuellen deutschen

48



Barthel-Index Demenz-Detektion

0 25 50 75 100 5 10 15
|IADL GDS
- e - — o o
1 1 1 1 1 1 1 1
0 2 4 6 8 0 5 10
Tinetti-Test DIA-S
- — - — . .
1 1 1 1 1 1 1 1
0 10 20 0.0 25 5.0 7.5 10.0
TUG Charlson—-Score
- o000 [ ] [ ) [ ) - EEEEE——— [ ) [ ) [ ] [ ]
1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
0 25 50 75 100 125 0.0 25 5.0 7.5
MMST MNA
- @ [ ] e o o o 0o 0 - @ —_—
1 1 1 1 1 1 1 1
15 20 25 30 10 15 20 25

Abbildung 3.4: Box-Whisker-Plot der einzelnen Tests des CGA, die Boxen bezeichnen den
Abstand zwischen unterem und oberen Quartil mit dem innerhalb gelegenen Median, die
durchgezogenen Linien umfassen jeweils noch den Datenpunkt, der innerhalb des andert-
halbfachen IQR liegt, Ausreifser sind als Punkte dargestellt
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Tabelle 3.2: Zusammenfassung der erhobenen Daten innerhalb des Assessments

n in %* Minimum Maximum Median IQR**

Barthel-Index 412 98 0 100 100 20
IADL-Skala 395 94 0 8 6 3
Tinetti-Test 400 95 0 28 24 11
TUG-Test 365 87 5 120 10 7,0
MMS-Test 374 89 11 30 29 3
DemTect 157 T9¥H* 0 18 13 7
GDS 115 91*** 0 14 3 4
DIA-Skala 265  9O*** 0 10 3
Charlson-Index 399 95 0 9 1 2
MNA 358 85 8 28,5 22,0 6
Sozial 379 90

*bezogen auf 421 Patienten, **Interquartile Range (IQR)
***bezogen auf Zahl der Patienten bei denen dieser Test grundsétzlich durch-
gefiihrt wurde (DemTect 200, GDS 126, acsDIA 295)

Tabelle 3.3: Einteilung einer Demenz nach MMST (Deuschl und Maier 2009)
Schweregrad ~ MMST-Punktzahl Patienten Anteil in %*

keine Demenz 27-30 292 78
Leicht 20-26 73 20
Mittel 10-19 9 2
Schwer 0-9 0 0

*bezogen auf 374 Patienten

S3-Leitlinie Demenz resultiert je nach Punktwert die in Tabelle 3.3 gezeigte Unterteilung.
Zusatzlich zeigt die Tabelle den Anteil der untersuchten Patienten in der jeweiligen Kate-

gorie.

3.2.6 Demenz-Detektions-Test

Seit Februar 2015 wurde zusédtzlich zum MMST der Demenz-Detektions-Test bei insge-
samtn 157 Patienten durchgefiihrt. Das entspricht 79%, bezogen auf die seit Februar 2015
untersuchten Patienten. Minimal wurden 0 Punkte, maximal 30 Punkte erreicht, der Me-
dian lag bei 13 Punkten. Tabelle 3.4 zeigt den Anteil der Paienten in den jeweiligen Kate-

gorien.

3.2.7 Depressionsassessment

Bis August 2014 wurde innerhalb des Assessments als Depressionsscreening der GDS, Ger-
iatric Depression Score durchgefiihrt. Seit September 2014 dann die DIA-Skala, Depression
im Alter. Diese Entscheidung wurde nicht aufgrund von Daten geféllt, sondern wegen der
Durchfiihrbarkeit. In der Anwendung hat sich der fiir geriatrische Patienten ohne Tumorer-

krankung entwickelte GDS aufgrund der verwendeten Fragen bei onkologischen Patienten
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Tabelle 3.4: Demenz-Detektions-Test (Kalbe et al. 2004)

Ergebnis Punktzahl Patienten Anteil in %*
Normale kognitive Funktion 13-18 98 62
Milde kognitive Beeintréchtigung 9-12 38 24
Demenz 0-8 21 13

*bezogen auf insgesamt 157 Patienten

als problematisch erwiesen. Manche Fragen sind bei einer Tumorerkrankung so offensicht-
lich mit ja zu beantworten, dass erstens die Befragung schwerfillt und zweitens auch die
Auswertung fraglich erscheint. Daher wurde ab September 2014 die in der Anwendung und

Befragung besser angenommene DIA-Skala verwendet.

GDS

Der GDS wurde bei 115 Patienten (91%, bezogen auf die bis August 2014 untersuchten
Patienten) bestimmt. Der maximal bestimmte Wert betrug 14, der mininmal bestimmte 0.
Der Median lag bei 3. Nach Einteilung des GDS ist ein Wert bis 5 als normal einzuschétzen,
zwischen 6 und 9 besteht der Verdacht auf eine Depression und eine weitere Diagnostik
sollte angestrebt werden, ab einem Wert von 10 besteht fast immer auch eine Depression.
Nach dieser Einteilung wurden 77% der Patienten ein unauffalliges Testergebnis, bei 20%
bestand der Verdacht auf eine Depression, und 3% hatten laut GDS-Einteilung fast sicher

eine Depression.

DIA-Skala

Die DIA-Skala kam bei 265 Patienten (90%, bezogen auf die ab September 2014 unter-
suchten Patienten) zur Anwendung. Maximal wurde ein Wert von 10 bestimmt, minimal
0, der Median lag bei 2. In der Beurteilung des Tests ist ein Wert bis 2 normal. Bei einem
Wert von 3 besteht Depressionsverdacht und ab einem Wert von 4 ist eine Depression von
Krankheitswert wahrscheinlich. Nach dieser Einteilung hatten 52% der Patienten ein un-
auffalliges Testergebnis. Bei 11% besteht Depressionsverdacht und bei 37% der Patienten

ist eine Depression von Krankheitswert laut der DIA-Skala wahrscheinlich.

3.2.8 Komorbiditat

Der Charlson-Komorbiditétsindex stand bei 399 Patienten (95%) zur Verfiigung. 34% der
Patienten wiesen keine relevante Komorbiditéat auf, hatten also einen Charlson-Index vom
Minimum, 0 Punkte. Das Maximum lag bei 9 Punkten, der Median bei 1 Punkt. Drei oder
mehr relevante Komorbititen hatten 23% der Patienten. Detailliert zeigt Tabelle 3.5 den

jeweiligen Anteil der Patienten zum Punktwert des Charlson-Komorbiditatsindex.
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Tabelle 3.5: Charlson-Komorbiditatsindex
Charlson-Score 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9
Patienten 135 93 80 49 20 13 6 1 1 1
Anteil in %* 34 23 20 12 5 3 2 02 02 0,2

*bezogen auf insgesamt 399 Patienten

Tabelle 3.6: Mini Nutritional Assessment (Guigoz und Vellas 1997)

Erndhrungsstatus MNA-Punktzahl Patienten Anteil in %*
Unaufféllig > 24 117 33
Risiko fiir Unterernédhrung 17 bis 23,5 182 51
Untererndhrung > 17 59 16

*bezogen auf insgesamt 358 Patienten

3.2.9 Ernihrungsstatus

Der Erndhrungsstatus wurde mittels MNA, Mini Nutritional Assessment bei 358 Patienten
(85%) durchgefiihrt. Das Minimum betrug 8, das Maximum 28,5; der Median 22 Punkte.
Die einzelnen Grenzwerte und Kategorien laut MNA sowie der Anteil der Patienten in der

jeweiligen Kategorie sind in Tabelle 3.6 gezeigt.

3.2.10 Soziale Situation

Ein Sozialassessment wurde bei 379 Patienten (90%) durchgefiihrt. Wie in Abschnitt 2.2.5
geschildert, wurde aus dem rein beschreibenden Text die kategoriale Variable Alleinlebend
erstellt, die die Werte wahr oder falsch annehmen kann. Laut Assessment waren 30% der

untersuchten Patienten alleinlebend.

3.2.11 Anzahl der Defizite im Assessment

In Anlehnung an die Definition von Wedding et. al (Wedding et al. 2007) wurden die Ergeb-
nisse des Barthel-Index, der IADL-Skala, des MNA, der MMST, des DemTect-Tests, des
Komorbiditatsindex und des Tinetti-Tests benutzt, um die Anzahl der Defizite zu berech-
nen. Dabei wurde anders als in der angegebenen Publikation jedes aufféllige Testergebnis
als Defizit definiert, also Barthel-Index kleiner 100, IADL-Wert kleiner 7, MNA kleiner
24, MMST Kkleiner 27 oder DemTect kleiner 13, Charlson-Index gréfer 0 und Tinetti-Test
kleiner 25. Bei 297 Patienten liegen alle benotigten Werte vor (71%), minimal bestanden
keine Defizite, maximal 6, der Median lag bei 2 Defiziten, die Héufigkeitsverteilung ist in
Tabelle 3.7 gezeigt.

Die Altersverteilung der 35 Patienten, die im Assessment kein messbares Defizit aufwei-
sen zeigt Tabelle 3.8.

In der Publikation von Wedding (Wedding etal. 2007) wird die Komorbiditét nicht
berticksichtigt, aufferdem wird erst ein MMST kleiner 24 als Defizit definiert. Aus Ver-

gleichsgriinden wurde diese Definition auch auf die vorliegende Population angewendet.
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Tabelle 3.7: Anzahl der Defizite im Assessment
Anzahl der Defizite 0 1 2 3 4 5 6
Patienten 35 61 58 45 40 39 19
Anteil in %* 12 21 20 15 13 13 6

*bezogen auf insgesamt 297 Patienten

Tabelle 3.8: Anzahl der Patienten ohne Defizit im Assessment in Abhéngigkeit vom Alter
Altersgruppe in Jahren 60-64 65-69 70-74 75-79 80-84 iiber 85

Patienten ohne Defizit 0 6 16 12 1 0
Patienten gesamt 12 37 86 89 52 21
Anteil in % 0 16 19 14 2 0

Bei 308 Patienten liegen alle benétigten Werte vor (73%), der Median liegt ebenfalls bei 2
Defiziten (Minimum 0, Maximum 5). Die Héaufigkeitsverteilung ist in Tabelle 3.9 gezeigt.
Die Unterschiede werden in Abschnitt 4.3.1 diskutiert.

3.2.12 Korrelation

In Tabelle 3.10 sind die Korrelationskoeflizienten nach Spearman zwischen den einzelnen
Assessmenttests mit ihrem Standardfehler (siehe Gleichung 2.2) aufgefiihrt. Berticksich-
tigt wurden Korrelationen grofler als 0,4; sortiert wurde nach abnehmendem Betrag der

Korrelation.

3.3 Einschiatzungsmoglichkeiten der Behandlungsfahigkeit

In der Vergangenheit kamen einige onkologische Behandlungen allein aufgrund des Alters
fiir einige Patienten nicht in Frage. Daher wurde fiir die folgenden Darstellung der Ergebnis-
se des Assessments in Abhéngigkeit von der Einteilung durch die verschiedenen Einschét-
zungsmoglichkeiten (Einteilung nach Balducci, Einteilung durch personliche Einschétzung
des Behandlers und Einteilung durch Konferenzbeschluss), auch eine Unterteilung in ver-
schiedene Altersgruppen mit aufgenommen. Dabei wurde die Altersklasse der 65 bis 74
jahrigen als uneingeschréankt therapiefdhig, der 75 bis 84 jahrigen als eingeschrankt thera-
piefdhig und der ab 85 jéhrigen als nicht therapiefdhigen Patienten definiert. Tabelle 3.11

stellt die relativen Haufigkeiten der einzelnen Kategorien der verschiedenen Einschétzungs-

Tabelle 3.9: Anzahl der Defizite im Assessment nach Definition von (Wedding et al. 2007)

Anzahl der Defizite 0 1 2 3 4 5
Patienten 57 63 69 48 52 19
Anteil in %* 19 20 22 16 17 6

*bezogen auf insgesamt 308 Patienten
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Tabelle 3.10: Rangkorrelationskoeffizienten

Kategorie Koeffizient p  Standardfehler o
Tinetti - TUG -0,86 0,03
Tinetti - DBarthel 0,73 0,03
DemTect - MMST 0,65 0,05
TUG - DBarthel -0,63 0,03
Tinetti - TADL 0,52 0,03
GDS - TADL -0,51 0,06
BMI - MNA 0,50 0,03
IADL - Barthel 0,48 0,03
IADL - TUG -0,47 0,03
MNA - Barthel 0,47 0,03
MNA - Tinetti 0,41 0,03

Tabelle 3.11: Relative Haufigkeiten der einzelnen Kategorien verschiedener Finschatzungs-
moglichkeiten

Anteil der Patienten in %  Vollstindigkeit in %**
Einschétzungsmoglichkeit no go slow go  go go

Personliche Einschatzung 12 41 46 85
Einteilung nach Balducci 55 30 15 88
Konferenzeinschétzung 15 38 47 93
Alter* 9 50 41 97

*no go entspricht den ab 85 jahrigen, slow go den 75 bis 84 jahrigen und
go go den 65 bis 74 jahrigen; **bezogen auf 421 Patienten

moglichkeiten dar. In den folgenden Tabellen, die die Ergebnisse des Assessments darstellen

wurden dann auch die absoluten Haufigkeiten mit angegeben.

3.3.1 Einteilung allein nach Alter

Tabelle 3.12 zeigt die Mediane der erhobenen Parameter des Assessments fiir die verschiede-
nen Altersgruppen. Zur Signifikanztestung der beobachteten Unterschiede kam der Kruskal-
Wallis-Test zur Anwendung. Eine post-hoc-Analyse mittels Wilcoxon-Rangsummentest
und p-Wert Korrektur mittels Bonferroni-Methode wurde bei signifikantem Kruskal-Wallis-
Test durchgefiihrt (Abschnitt 2.7.4).

Fine Dreiteilung der untersuchten Patientenpopulation wurde zur besseren Vergleich-
barkeit mit der Dreiteilung der Behandlungsfahigkeit vorgenommen. Wie auch die Dreitei-
lung der Behandlungsfiahigkeit sind andere Unterteilungen denkbar. Eine signifikante Tren-
nung zeigt sich bei allen durchgefiithrten Tests, aufer den Depressionsassessments (sowohl
GDS als auch DIA), der Komorbiditdt und dem Erndhrungsstatus. Eine unterschiedliche
Haufigkeit alleinlebender Patienten wurde nicht beobachtet. Der Tinetti-Test trennt als ein-
ziger Test alle drei Gruppen auch untereinander signifikant (Wilcoxon-Rangsummentest).

Zusammenfassend ist also zu bemerken, dass alle durch die Tests abgedeckten Bereiche
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Tabelle 3.12: Medianwerte der erhobenen Daten innerhalb des umfassenden geriatrischen
Assessments, eingeteilt nach verschiedenen Altersgruppen

Altersgruppe
A B C Signifikanz**
65 bis 74 75 bis 84 85 bis 94 p-Wert*  Gruppenvergleich

Patienten 168 205 36
Barthel-Index 100 95 85 <0,001 AB, AC
IADL-Skala 7 6 5 0,001 AC, BC
Tinetti-Test 26 23 16 <0,001 AB, AC, BC
TUG-Test 8 10 12 <0,001 AB, AC
MMS-Test 29 28 27 0,002 AB, AC
DemTect 14,0 13,0 8,5 <0,001 AC, BC
GDS 2 2 6 0,08
DIA-Skala 2 2 2 0,6
Charlson-Index 1 1 1 0,1
MNA 22 22 22 0,6
Alleinlebend 24% 35% 24% 0,2%**
Defizite 2 3 3 <0,001 AB, AC

*Kruskal-Wallis-Test, **Wilcoxon-Rangsummentest, ***y2-Test

signifikant altersabhéngig sind. Lediglich die Komorbiditéat, gemessen durch den Charlson-
Komorbiditatsindex, und die psychische Belastung, gemessen durch die GDS oder die DIA,
sind altersunabhéngig.

Die mediane Anzahl der Defizite betrug in der Gruppe der 75 bis 84 jahrigen und der
85 bis 94 jéhrigen 3, bei den unter 75 jahrigen 2. Dieser Unterschied ist signifikant.

3.3.2 Einteilung nach Einschatzung des Behandlers

Eine Einschéatzung des behandelnden Onkologen lag bei 356 Patienten (96% bezogen auf
die seit der Einfithrung der Befragung im April 2014 besprochenen Patienten) vor. Danach
wurden 46% der Patienten als uneingeschrinkt behandlungsfahig eingeschatzt, 41% als
eingeschriankt behandlungsfahig und 12% als nicht behandlungsfihig.

Tabelle 3.14 zeigt die Mediane der erhobenen Parameter des Assessments fiir die ver-

schiedenen Gruppen, nach Einteilung durch die Einschétzung des Behandlers.

Die Einschitzung des Behandlers ohne das Vorliegen der Assessmentwerte, allein auf-
grund des klinischen Eindrucks, trennt die Population signifikant beziiglich aller durch-
gefiihrten Tests auf. Auch hier ist der Anteil der alleinlebenden Patienten in den ver-
schiedenen Gruppen gleich. In der Einteilung nach Einschéatzung des Behandlers stellt die
Gruppe der uneingeschriankt behandelbaren Patienten mit 165 Patienten (46%) den grof-
ten Anteil. Knapp dahinter mit 147 Patienten (41%) kommt die Gruppe der eingeschrinkt
behandelbaren Patienten, und die kleinste Gruppe stellen mit 44 Patienten (12%) die nicht

behandelbaren Patienten.
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Tabelle 3.13: Medianwerte der erhobenen Daten innerhalb des umfassenden geriatrischen
Assessments nach Unterteilung durch Vorschlag von Balducci

Einteilung durch Balducci

A B C Signifikanz**
gogo slowgo nogo p-Wert* Gruppenvergleich

Patienten 95 111 205
Barthel-Index 100 100 85 Einteilungskriterium
IADL-Skala 8 6 5 Einteilungskriterium
Tinetti-Test 28 26 18 <0,001 AC, BC
TUG-Test 7 8 12 <0,001 AB, AC, BC
MMS-Test 30 29 28 <0,001 AC, BC
DemTect 16 14 13 <0,001 AC, BC
GDS 1,5 3,0 3,0 0,002 AB, AC
DIA-Skala 1 2 3 0,026 AC
Charlson-Index 0 1 2 Einteilungskriterium
MNA 24 23 20 <0,001 AC, BC
Alleinlebend 31% 23% 30% 0,3+
Defizite 1 2 4 <0,001 AB, AC, BC

*Kruskal-Wallis-Test, ** Wilcoxon-Rangsummentest mit Gruppe A: go go,
Gruppe B: slow go, Gruppe C: no go, ***y?-Test

3.3.3 Einteilung nach Vorschlag von Balducci

In der von Balducci vorgeschlagenen Einteilung (Balducci und Extermann 2000) werden
der Barthel-Index, der TADL-Wert und der Charlson-Komorbiditédtsindex beriicksichtigt
(Tabelle 1.1). Danach kénnen anhand der vorliegenden Daten 371 Patienten (88%) beur-
teilt werden. Von Balducci werden fiir die unterteilten Kategorien die Begriffe gebrech-
lich (frail), gefdhrdet (vulnerable) und fit (fit) verwendet. Die jeweiligen Definitionen de-
cken sich mit den hier verwendeten Kategorien uneingeschrinkt behandlungsfahig, ein-
geschrankt behandlungsfahig und nicht behandlungsfahig. 55% der Patienten sind nach
der Einteilung von Balducci nicht therapiefahig, 30% eingeschrankt therapiefahig und 15%
uneingeschrankt therapiefahig.

Tabelle 3.13 zeigt die Medianwerte der erhobenen Parameter des Assessments fiir die

verschiedenen Gruppen, nach Einteilung durch den Vorschlag von Balducci.

3.3.4 Einteilung nach Konferenzbeschluss

421 Patienten wurden von Januar 2014 bis Dezember 2015 in der geriatrisch-onkologischen
Konferenz besprochen. Bei 392 Patienten (93%) kam ein Konferenzbeschluss zustande. 14%
der beurteilten Patienten wurden als nicht therapiefahig eingeschétzt, 39% der Patienten
als eingeschrankt therapiefahig und 47% der Patienten als uneingeschrinkt therapiefahig.
Bei 29 Patienten kam kein Konferenzbeschluss zustande. Dafiir gab es verschiedene Griin-
de. Zum Beispiel waren einige Patienten zum Zeitpunkt der Konferenz bereits verstorben.

Einzelne Assessments waren so unvollstdndig, dass eine Einschidtzung nicht moglich war.
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Tabelle 3.14: Medianwerte der erhobenen Daten innerhalb des umfassenden geriatrischen
Assessments nach Einschitzung des Behandlers

Einschéatzung des Behandlers

A B C Signifikanz**
go go slow go no go p-Wert*  Gruppenvergleich

Patienten 165 147 44
Barthel-Index 100 95 45 <0,001 AB, AC, BC
IADL-Skala 8 6 3 <0,001 AB, AC, BC
Tinetti-Test 27 21 7 <0,001 AB, AC, BC
TUG-Test 8 12 20 <0,001 AB, AC, BC
MMS-Test 29 28 25 <0,001 AB, AC, BC
DemTect 15 13 8 <0,001 AB, AC, BC
GDS 2 4 N AHH* 0,02 Zu geringes n
DIA-Skala 1 3 4 <0,001 AC, AB
Charlson-Index 0 2,0 2,5 <0,001 AB, AC, BC
MNA 240 20,5 16,0 <0,001 AB, AC, BC
Alleinlebend 24% 32% 32% 0, 2%k
Defizite 1 3 5 <0,001 AB, AC, BC

*Kruskal-Wallis-Test, **Wilcoxon-Rangsummentest mit Gruppe A: go go,
Gruppe B: slow go, Gruppe C: no go, ***nicht vorhanden, ****y2-Test

Einzelne Patienten wurden aufgrund des Alters unter 65 Jahre und fehlender spezifischer
Probleme als nicht geriatrisch klassifiziert. Bei drei Patienten aus den Anfingen der Konfe-
renz wurde als Beschluss eine Therapie empfohlen, jedoch keine Angabe zur eingeschétzten
Behandlungsfiahigkeit gegeben.

Tabelle 3.15 zeigt die Medianwerte der erhobenen Parameter des Assessments fiir die
verschiedenen Gruppen, nach Einteilung durch die geriatrisch-onkologische Konferenz.

Abbildung 3.5 zeigt die Altersverteilung der Patienten jeder einzelnen Kategorie des
Konferenzbeschlusses.

Abbildung 3.6 stellt die Ergebnisse der einzelnen Assessmenttests fiir die Aufteilung

nach Konferenzbeschluss grafisch dar.
3.3.5 Vergleich der unterschiedlichen Mo6glichkeiten

Einteilung nach Alter und nach Einschitzung des Behandlers

Tabelle 3.16 zeigt die Kontingenztafel der Einteilung allein nach dem Alter und der Ein-
schiatzung des Behandlers. Fiir 356 Patienten standen beide Parameter zur Verfligung.
Das x? betriigt 50 und ist somit signifikant (p<0,001). Cohens gewichtetes Kappa betrigt
x = 0,30. Es bestand Ubereinstimmung in 54% der Fille.

Einschitzung des Behandlers und Einteilung nach Vorschlag von Balducci

Tabelle 3.17 zeigt mit Hilfe einer Kontingenztafel Gemeinsamkeiten und Unterschiede der

Einschatzung des Behandlers und der Einteilung nach dem Vorschlag von Balducci. Fiir
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Abbildung 3.5: Alter der untersuchten Patienten, aufgeteilt nach Konferenzbeschluss,
no_go, slow go und go go entspricht nicht, eingeschrankt und uneingeschrankt thera-
piefahig, NA bedeutet, dass kein Konferenzbeschluss vorliegt
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Abbildung 3.6: Box-Whisker-Plot der einzelnen Tests des CGA aufgeteilt nach Konferenz-
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dem innerhalb gelegenen Median, die durchgezogenen Linien umfassen jeweils noch den
Datenpunkt, der innerhalb des anderthalbfachen IQR liegt, Ausreiffer sind als Punkte dar-
gestellt
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Tabelle 3.15: Medianwerte der erhobenen Daten innerhalb des umfassenden geriatrischen
Assessments nach Unterteilung durch die Konferenz

Einteilung durch Konferenz

A B C Signifikanz**
go go slow go no go p-Wert*  Gruppenvergleich

Patienten 183 150 59
Barthel-Index 100 90 50 <0,001 AB, AC, BC
IADL-Skala 8 6 3 <0,001 AB, AC, BC
Tinetti-Test 27 21 10 <0,001 AB, AC, BC
TUG-Test 8 12 20 <0,001 AB, AC, BC
MMS-Test 29 28 25 <0,001 AB, AC, BC
DemTect 16 13 9 <0,001 AB, AC, BC
GDS 2 4 8 <0,001 AB
DIA-Skala 2 2 4 0,002 AC
Charlson-Index 1 2 2 <0,001 AB, AC
MNA 24 21 17 <0,001 AB, AC, BC
Alleinlebend 22% 33% 29% 0,05*** AB¥**
Defizite 1 3 5 <0,001 AB, AC, BC

*Kruskal-Wallis-Test, **Wilcoxon-Rangsummentest mit Gruppe A: go go,
Gruppe B: slow go, Gruppe C: no go, ***y?-Test

Tabelle 3.16: Vergleich Einteilung nach FEinschétzung des Behandlers versus Einteilung
nach dem Alter

n=346 Einschétzung des Behandlers
Einteilung nach Alter no go slow go g0 go
no go (85 bis 94) 7 22 1
slow go (75 bis 84) 21 87 69
go go (65 bis 74) 15 32 92

322 Patienten standen beide Beurteilungen zur Verfiigung.

Auch hier kann eine Unabhéngigkeit der Einschidtzung des Behandlers und der Eintei-
lung nach dem Vorschlag von Balducci ausgeschlossen werden. Das y? betrigt 100 und
ist somit ebenfalls signifikant (p<0,001). Cohens gewichtetes Kappa betrigt x = 0, 33. Es
bestand Ubereinstimmung in 34% der Fille.

Einschitzung des Behandlers und Einteilung nach Konferenzbeschluss

Tabelle 3.18 zeigt die Kontingenztafel der Einschétzung des Behandlers und des Konfe-
renzbeschlusses. Fiir 337 Patienten standen beide Beurteilungen zur Verfiigung.

Ein Blick auf die Tabelle geniigt, um eine Unabhéngigkeit der Einschitzung des Be-
handlers und des Konferenzbeschlusses auszuschlieften. Die formale statistische Behand-
lung (Abschnitt 2.7.4) erfordert die Durchfiihrung eines x2-Tests. Dieser ergibt ein y? von
400 und damit ein signifikantes Ergebnis (p<0,001). Zur Beurteilung der Giite der Uberein-

stimmung kann Cohens gewichtetes Kappa (k = 0,83) verwendet werden. Anschaulicher
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Tabelle 3.17: Vergleich priméare Einschétzung des Behandlers versus Einteilung nach Bal-
ducci

n=322 Einschétzung des Behandlers
nach Balducci no go slow go go go
no go 36 97 42
slow go 0 31 68

go go 0 6 42

Tabelle 3.18: Vergleich primare Einschédtzung des Behandlers versus Einteilung nach Kon-
ferenzbeschluss

n=337 Einschétzung des Behandlers
Konferenzbeschluss no go slow go go go
no go 42 11 1

slow go 1 104 20

go go 0 23 135

ist der Anteil an Ubereinstimmung mit 83% der Fille.
Abbildung 3.7 stellt die einzelnen Abweichungen grafisch dar, jeder Punkt entspricht

einem Patienten.

Einteilung nach Vorschlag von Balducci und nach Konferenzbeschluss

Tabelle 3.19 zeigt die Kontingenztafel der Einteilung nach dem Vorschlag von Balducci
und dem Konferenzbeschluss. Beide Klassifikationen lagen in 359 Féllen vor.

Auch hier kann eine Unabhéngigkeit der Einschidtzung des Behandlers und der Eintei-
lung nach dem Vorschlag von Balducci ausgeschlossen werden. Das x? betriagt 100 und
ist somit ebenfalls signifikant (p<0,001). Cohens gewichtetes Kappa betrigt x = 0, 36. Es

zeigte sich eine Ubereinstimmung von 36% der Fille.

3.4 Statistisches Modell der Konferenzentscheidung

3.4.1 Beschreibendes Modell

Um die Effekte verschiedener Pradiktoren vergleichen zu konnen, wurden die potentiellen

Pradiktoren nach Gleichung 3.1 auf die standardisierte Zufallsvariable Z normiert. Dabei

Tabelle 3.19: Vergleich Einteilung nach Balducci versus Einteilung nach Konferenzbeschluss

n=359 Konferenzbeschluss
nach Balducci no go slow go go go
no go 48 104 45
slow go 1 30 7
g0 go 0 4 50
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Abbildung 3.7: Grafische Darstellung der personlichen Einschétzung des Behandlers und
des Konferenzbeschlusses

sei X die Zufallsvariable eines Prédiktors mit Erwartungswert E(X) = p und Varianz

Var(X) = 0% also dementsprechend Standardabweichung o.

_X-p
N o

Z (3.1)

Genau genommen muss dabei von einer Studentisierung (nach dem Pseudonym ,Stu-
dent* des Statistikers William Gosset) gesprochen werden, da die genaue Verteilungsfunk-
tion der Prédiktoren nicht bekannt ist. Daher wird statt des Erwartungswertes das arith-

metische Mittel und statt der Varianz die Stichprobenvarianz verwendet.

Therapiefahigkeit

Als erstes stellt sich die Frage, welche Priadiktoren die Einteilung in nicht therapiefahig und
therapiefidhige Patienten am besten erklaren. Gleichung 3.2 zeigt die logistische Regression
der vorliegenden Situation. Dabei entspricht P(Y = 1| X7 A X5) der Wahrscheinlichkeit der
Kategorie nicht behandlungsfahig und X, X5 den Koeffizienten der Pradiktoren Barthel-
Index und Ergebnis des MMST. € bezeichnet den Fehler.

logit(P(no_go)) = fo + f1X1 + P2 X2 + € (3.2)

Die Pradiktoren wurden von Hand ausgewéhlt. Dabei wurde zuerst eine univariate lo-
gistische Regression fiir jeden erhobenen Parameter durchgefiihrt und anhand des p-Wertes

der Einfluss des Parameters und anhand des AIC die Giite der Regression beurteilt. Da
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Tabelle 3.20: Logistische Regression der Therapiefdhigkeit
Koeffizient (Pradiktor) Schétzwert Standardfehler p-Wert

Bo (Achsenabschnitt) -2,97 0,31
B (Barthel) 11,65 0,24 <0,001
B2 (MMST) -0,99 0,21 <0,001

AIC (Akaikes Informationskriterium) 134, n—=358

es sich in diesem Schritt um ein beschreibendes Modell handelt, wurden alle vorhandenen
vollstandigen Datensétze zur Erstellung der Regression benutzt; nur bei vorhersagenden
Modellen ist eine strenge Trennung zwischen Trainings- und Test-Datensatz nétig. Auch
Polynome hoherer Ordnungen wurden untersucht. In einem zweiten Schritt wurden dann
in einer multivariaten Analyse Kombinationen von Parametern inklusive deren Polynome
und auch Interaktionen der Parameter untereinander getestet. Dabei schnitten der Barthel-
Index, der Wert des MMST und der IADL-Wert am besten ab. In dieser Dreierkombination
ohne hohergradige Polynome und Interaktionen resultierte das beste Modell, gemessen am
AIC. Wegen der hohen Kolinearitdt des TADL-Wertes und des Barthel-Index wurde der
TADL-Wert letztendlich im endgiiltigen Modell weggelassen (siche Tabelle 3.10, Korrela-
tionskoeffizient von 0.48). Eine hohe Kolinearitdt macht die Interpretation des Modells
schwieriger, da die einzelnen Effekte dann nicht voneinander zu differenzieren sind. Die
Regressionskoeffizienten inklusive Standardfehler und p-Wert sind in Tabelle 3.20 zusam-
mengefasst.

Da die Parameter normiert sind, spiegelt der Betrag der Koeffizienten die Hohe des Ein-
flusses des Parameters wieder. Das Vorzeichen der Parameter zeigt an ob es sich um eine
proportionale oder umgekehrt proportionale von Koeffizient und entsprechender Wahr-
scheinlichkeit handelt. Es zeigt sich also, dass der Barthel-Index den hochsten Einfluss
besitzt und dass aufgrund des negativen Vorzeichens beide Parameter mit abnehmenden
Werten die Wahrscheinlichkeit der Kategorie nicht therapiefdhig erhohen. Dieses Ergeb-
nis ist naheliegend, da niedrigere Barthel-Indices mit einer hoheren Pflegebediirftigkeit
und niedrigere Werte des MMST mit einer schlechteren kognitiven Funktion einhergehen;
beide beeinflussen die Behandlungsfiahigkeit eines Patienten negativ. Eine Diskussion des

Modells inklusive Beispielrechnungen finden in Abschnitt 4.5.1 statt.

Ausmalfs der Therapiefidhigkeit

Bei therapiefihigen Patienten stellt sich dann die Frage der weiteren Klassifikation im Rah-
men des vorgestellten Systems. Die folgende Regression (Gleichung 3.3) beschreibt also die

Einteilung der Patienten in eingeschrinkt therapiefihig und uneingeschrinkt therapiefihig.

logit(P(slow_go)) = Bo+ S1 X1+ Xz ... B6Xe + € (3.3)

Tabelle 3.21 fasst die dazugehdrigen Regressionskoeffizienten zusammen, geordnet nach

ihrem Betrag, also dem Ausmafs des Einflusses der zugehorigen Préadiktoren. Auch diese
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Tabelle 3.21: Logistische Regression des Ausmafses der Therapiefdhigkeit
Koeffizient (Pradiktor) Schétzwert Standardfehler p-Wert

Bo (Achsenabschnitt) 0,53 0,25

B: (Tinetti) 11,70 0,32 <0,001
By (Alter) 1,19 0,24 <0,001
B3 (Charlson) 1,02 0,24 <0,001
B4 (alleinlebend) 0,87 0,41 0,03
B35 (MMST) -0,78 0,30 0,007
Bs (MNA) 20,59 0,21 0,004

AIC (Akaikes Informationskriterium) 202, n=244

Parameter wurden von Hand ausgewéhlt, mogliche Kombinationen inklusive ihrer Poly-
nome hoherer Ordnungen und Interaktionen fanden Beachtung. Als endgiiltiges Modell
wurde das festgelegt, in dem alle verwendeten Parameter signifikanten Einfluss hatten und

gleichzeitig die beste Regression gemessen durch das AIC resultierte.

In der Unterscheidung zwischen eingeschrankt behandelbar und uneingeschrankt behan-
delbar, haben also der Tinetti-Test, das Alter, der Umstand, ob ein Patient alleinlebend
ist, oder nicht, der Charlson-Score, der MMST-Wert und der MNA-Wert einen signifikante

Einfluss.

Den groften Einfluss fiir das Ausmafs der Therapiefahigkeit, erkennbar am groften
Betrag des Koeffizienten, hat mit Abstand die Mobilitét, ausgedriickt durch den Tinetti-
Index. Als néchstes folgt das Alter und die Komorbiditidt. Das Merkmal alleinlebend steht
dann noch beziiglich der Hohe des Einflusses vor dem kognitiven Status und dem Ernéh-

rungszustand.

Die Koeffizienten des Tinetti-Tests, des MMST, und des MNA sind jeweils negativ,
schlechtere (niedrigere) Testergebnisse erhohen also die Wahrscheinlichkeit nur eingeschrankt
behandlungsfahig zu sein. Umgekehrt sind die Koeffizienten des Alters, des Charlson-Index
und des Merkmals Alleinlebend positiv. Dies bedeutet, dass zunehmendes Alter, zuneh-
mende Komorbiditdt und das vorhandene Merkmal alleinlebend, zusammen oder einzeln

die Wahrscheinlichkeit eingeschrinkt therapiefihig zu sein, erhéhen.

Wie bereits beschrieben wurden die Pradiktoren mit Hilfe des arithmetischen Mittels
und der Stichprobenvarianz normiert. Eine zusédtzliche Transformation wird durch die Ab-
bildung auf den Logit der Wahrscheinlichkeit, in eine der Klassen eingeteilt zu werden,
vorgenommen. Dadurch miissen die Koeffizienten beziiglich beider Transformationen um-
gerechnet werden, um eine Aussage iiber deren konkrete Bedeutung zu tétigen. Anhand

von Beispielrechnungen wird dies in Abschnitt4.5.1 beschrieben.
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Tabelle 3.22: Logistische Regression der Therapiefahigkeit, vorhersagend
Koeffizient (Pradiktor) Schétzwert Standardfehler p-Wert

Bo (Achsenabschnitt) -3,31 0,46

51 (MMST) 1,17 0,29 <0,001
B2 (Barthel) -1,13 0,30 <0,001
33 (IADL) 11,04 0,37 0,004

AIC (Akaikes Informationskriterium) 83, n=234

3.4.2 Vorhersagendes Modell
Therapiefahigkeit

Will man eine verléssliche Aussage iiber die Vorhersagequalitdt eines statistischen Mo-
dells treffen, ist es wichtig, streng zwischen einem Trainings-Datensatz und einem Test-
Datensatz zu unterscheiden. Nur anhand des Trainings-Datensatzes sind die Pradikto-
ren auszuwéhlen und das Modell zu erstellen. Mit diesem Modell werden dann im Test-
Datensatz die Vorhersagen getroffen, die dann mit der wahren abhéngigen Variable, also
dem Konferenzergebnis verglichen werden kénnen.

Wegen der relativ geringen Haufigkeit einer nicht-behandlungsfihig-Klassifikation wur-
de eine Aufteilung zwischen Trainings- und Test-Datensatz von zwei Drittel, ein Drittel
gewahlt. An mehreren zufilligen Trainings-Sets wurden die Pradiktoren bestimmt. Wie
beim erklarenden Modell hatten der Barthel-Index, der IADL-Wert und der MMST-Wert
den hochsten Einfluss. Da eine Interpretation des Modells nun nicht im Mittelpunkt steht,
wurde der IADL-Index bei diesem Modell mit beriicksichtigt. Das ermittelte Modell wird
durch Gleichung 3.4 beschrieben, die entsprechenden normierten Koeffizienten des Modells

eines Trainings-Datensatzes sind in Tabelle 3.22 aufgefiihrt.

logit(P(no_go)) = Bo + f1.X1 + P2 X2 + B3X3 (3.4)

Mit Hilfe dieses Modells wurde anhand des Test-Datensatzes eine Vorhersageklassifika-
tion getroffen und mit dem Konferenzbeschluss verglichen. Bei einem Cut-off von 0,5, also
einer entsprechenden Einteilung iiber beziechungsweise unter einer Wahrscheinlichkeit von
50% ergab sich eine Ubereinstimmung von durch das Modell vorhergesagter Einteilung und
tatséchlicher Einteilung durch die Konferenz von 94%. Tabelle 3.23 zeigt die vollstandige
Kontingenztafel. Daraus ergibt sich eine Sensitivitdt des Modells, nicht therapiefihig vor-
herzusagen (positives Outcome) von 54% und eine Spezifitdt von 99,6%. Die Festlegung
des Cut-off Wertes ist an sich willkiirlich, kann sich aber aus der klinischen Beurteilung
der Relevanz eines Fehlers 1. Art (a-Fehler) oder 2. Art (/-Fehler) ergeben.

In dem vorliegenden Fall entspricht ein Fehler 1. Art einem Patienten, der vom Mo-
dell als nicht therapiefahig klassifiziert wird, von der Konferenz jedoch als therapiefdhig.
Bei dieser Art von Fehler wiirde dem Patienten eine wirksame und potentiell gut ver-

tragliche Therapie vorenthalten werden. Ein Fehler 2. Art entspriche dem umgekehrten
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Tabelle 3.23: Vergleich der Vorhersage der logistischen Regression und des Konferenzbe-
schlusses, cut-off 0,5

n=120 Modellvorhersage
Konferenzbeschluss no go go
no go 7 6

go 1 106

Tabelle 3.24: Vergleich der Vorhersage der logistischen Regression und des Konferenzbe-
schlusses, cut-off 0,22

n=120 Modellvorhersage
Konferenzbeschluss no go go
no go 11 2

go 4 103

Fall, also einem Patienten, den das Modell als therapiefdhig klassifiziert, die Konferenz
jedoch als nicht therapiefihig einschétzt. Bei dieser Art von Fehler wiirde eine Therapie
begonnen werden, obwohl die geriatrisch-onkologische Konferenz die Gefahr von zum Teil
lebensgefahrlicher Toxizitdt hoher bewertet als den Nutzen. Beide Arten von Fehlern sind
klinisch gleich zu bewerten, einem Patienten sollte nicht unnotig Toxizitdt zugemutet, je-
doch auch keine potentiell vertrigliche und wirksame Therapie vorenthalten werden. Aus
diesem Grund erfolgt die Auswahl des prinzipiell frei wahlbaren Cut-off-Wertes so, dass
sich beide Fehler etwa die Waage halten, sich also Sensitivitat und Spezifitdt annahern.
Bei einem Cut-off von 0,22 ergibt sich eine Ubereinstimmung von Vorhersage und tatsich-
licher Konferenzentscheidung von 95%, eine Sensitivitat von 0,85 und eine Spezifitit von
0,96 (Tabelle 3.24).

Ausmals der Therapiefidhigkeit

Bei der nachfolgenden Entscheidung des Ausmafies der Therapiefahigkeit sind beide Mog-
lichkeiten dhnlich wahrscheinlich. Wegen der zusétzlich hoheren Zahl der Pradiktoren wur-
de bei diesem Modell eine Aufteilung zwischen Trainings- und Test-Set von drei Viertel,
ein Viertel gewahlt. Erneut wurden an mehreren zuféllig erstellten Trainings-Sets die Pré-
diktoren bestimmt. Ahnlich wie beim erklirenden Modell hatten der MMST-Wert, der
Tinetti-Wert, das Alter, der MNA-Wert und der Charlson-Wert den héchsten Einfluss.
Das Merkmal alleinlebend hatte nicht dauerhaft in den Trainings-Sets Signifikanz und
wurde daher weggelassen. Das ermittelte Modell wird durch Gleichung 3.5 beschrieben,
die entsprechenden Koeffizienten des Modells eines exemplarischen Trainings-Set sind in
Tabelle 3.25 aufgefiihrt.

logit(P(slow_go)) = Bo + f1X1 + foXo + (3 X3 + Sa X4 + F5 X5 (3.5)

Mit Hilfe dieses Modells wurde anhand des Test-Sets eine Vorhersageklassifikation ge-
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Tabelle 3.25: Logistische Regression des Ausmafles der Therapiefdhigkeit, vorhersagend
Koeffizient (Pradiktor) Schétzwert Standardfehler p-Wert

Bo (Achsenabschnitt) 0,64 0,24

B (Tinetti) 1,54 0,34 <0,001
By (Alter) 0,97 0,24 <0,001
B3 (MNA) -0,81 0,24 <0,001
B4 (Charlson) 0,64 0,24 0,007
B35 (MMST) 20,56 0,28 0,047

AIC (Akaikes Informationskriterium) 180, n—198

Tabelle 3.26: Vergleich der Vorhersage der logistischen Regression und des Konferenzbe-
schlusses

n=~65 Modellvorhersage
Konferenzbeschluss slow go go go
slow go 27 6

g0 go 5 28

troffen und mit dem Konferenzbeschluss verglichen. Bei einem Cut-off von 0,5 ergab sich
eine Ubereinstimmung von 83%. Tabelle 3.26 zeigt die vollstandige Kontingenztafel. Dar-
aus ergibt sich eine Sensitivitdt des Modells, eingeschrankt therapiefdhig vorherzusagen
(positives Outcome) von 0,82 und eine Spezifitat von 0,85. Bei diesem Modell sind Fehler
1. und 2. Art schon bei einem Cut-off von 0,5 fast perfekt balanciert, sodass der Cut-off

von 0,5 nicht zusétzlich gedndert wird.

ROC-Charakteristik des Modells

Die AUC der ROC-Kurven eines vorhersagenden Modells sind ein vom gewéhlten Cut-off-
Wert unabhéngiges Mak fiir die Vorhersagequalitdt der erstellten Modelle.

Die linke Seite der Abbildung 3.8 zeigt die ROC-Kurve (Robin etal. 2011) der Vorher-
sagequalitdt des Modells der Behandlungsfihigkeit. Die AUC betragt 0,97 (95% Konfiden-
zintervall: 0,94-0,98). Die rechte Seite der Grafik 3.8 zeigt die ROC-Kurve der Vorhersage-
qualitdt des Modells des Ausmafes der Behandlungsfahigkeit. Die AUC betragt 0,88 (95%
Konfidenzintervall: 0,84-0,92).

67



1.00 - 1.00 -

0.75 - 0.75 -
g g
2 S
% 0.50 - % 0.50 -
c c
<) <)
0 n
0.25 - 0.25 -
0.00 - 0.00 -
| | | | | | | | | |
0.00 025 050 0.75 1.00 0.00 025 050 0.75 1.00
1 - Spezifitat 1 - Spezifitat

Abbildung 3.8: ROC-Kurven des Vorhersagemodells der Behandlungsfihigkeit (links, AUC
0,97) und des Ausmafes der Behandlungsféhigkeit (rechts, AUC 0,82)
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Kapitel 4

Diskussion

Get your facts first, and then you can distort them

as much as you please.
— Mark Twain

4.1 Vorbemerkungen

Die vorliegende Arbeit beschreibt erstmals die Mitbestimmung des Behandlungskonzepts
onkologischer Patienten durch eine geriatrisch-onkologische Konferenz (Abschnitt 1.6.1).
Bisher steuert der behandelnde Onkologe, bestenfalls unter Einbezichung einer interdiszi-
plindren Tumorkonferenz, die Behandlung geriatrisch-onkologischer Patienten. Besondere
Probleme &lterer Patienten beeinflussen entscheidend sowohl die Toxizitdt der verabreich-
ten Therapie, als auch die Prognose der zugrundeliegenden Erkrankung. Unter der Be-
zeichnung geriatrische Onkologie wird versucht, diese besonderen Probleme qualitativ und
quantitativ genauer zu beschreiben und deren Einfluss auf den Verlauf von Erkrankung
und Behandlung zu analysieren.

Die seit vielen Jahren in der Geriatrie etablierte Einbeziehung spezieller Assessment-
werkzeuge in die Behandlungsplanung wird zunehmend auch in der Onkologie eingesetzt.
Die Bedeutung der erhobenen Daten beziiglich einer Therapieentscheidung ist derzeit je-
doch ungekléart. Klinisch interessant ist dabei, welche messbaren Parameter die Prognose
des Patienten und das Ausmafs der Toxizitdt einer onkologischen Therapie beeinflussen.

In einem ersten Vorschlag von Balducci und Kollegen (Balducci und Extermann 2000)
wurde dabei anhand eines Assessments eine Unterscheidung der Patienten in fit, verletz-
lich und gebrechlich (fit, vulnerable, frail) vorgenommen. Basierend auf dieser Klassifika-
tion kann in der Onkologie nun eine Differenzierung der Patienten beziiglich der Thera-
piefahigkeit zwischen uneingeschrankt, eingeschrankt und nicht therapiefahig vorgenom-
men werden. Auch wenn Balducci und Kollegen ausdriicklich darauf hinweisen, dass die
vorgeschlagenen Tests und Grenzwerte lediglich ein erster Vorschlag sind, verfehlt dieser
Ansatz wichtige klinische Aspekte. Es ist wiinschenswert, von der subjektiven, Behandler-

abhéngigen Entscheidung des aktuell gelebten klinischen Standards, zu einer objektiven
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und reproduzierbaren Behandlungsrealitit innerhalb und aufserhalb klinischer Studien zu
gelangen. Jedoch geht mit der Ausklammerung der klinischen Erfahrung der behandelnden
Arzte sehr viel Information verloren. Dieser Verlust an Information ist mit dem Anspruch
an eine optimale Behandlung nicht vereinbar.

Daher besteht meiner Ansicht nach bis zum prospektiven Nachweis eines besseren Vor-
gehens, das optimale Verfahren, der ,Goldstandard“ darin, die klinische Erfahrung sowohl
der Behandler als auch eines mit den Assessmentverfahren vertrauten Arztes, vorzugswei-
se eines Geriaters, zu kombinieren und auf der Grundlage eines Assessments jedoch unter
zusitzlicher Einbeziehung aller verfiigharer auch nicht quantifizierbarer Informationen ei-
ne Entscheidung zur Therapiefdhigkeit zu treffen. Aufgrund der besseren Evaluierbarkeit
kann die Dreiteilung von Balducci (Balducci und Extermann 2000) vorerst iibernommen
werden, auch wenn durch immer differenziertere onkologische Behandlungsverfahren eine

noch feinere Differenzierung der Beurteilung nétig scheint.

4.2 Patientenkollektiv

Das hier analysierte Patientenkollektiv entspricht dem einer breit onkologisch tétigen Kli-
nik. Bemerkenswert ist dabei, dass mehr als die Hélfte (56%) der insgesamt an der Klinik
behandelten Patienten die hier verwendete Definition eines geriatrisch-onkologischen Pa-
tienten, also 65 Jahre oder &lter, erfiillen. Dies unterstreicht die klinische Relevanz des
Themas.

Abbildung 3.1 zeigt die Altersverteilung der dem Assessment zugefiihrten Patienten. Im
Vergleich mit der Altersverteilung aller behandelten Patienten Abbildung 3.2, fallt auf, dass
65 bis 70 jahrige Patienten im Assessment unterreprisentiert sind, also in dieser Alters-
gruppe relativ gesehen weniger Patienten dem Assessment zugefiihrt wurden. Das konnte
anzeigen, dass auch an einer Klinik mit seit einigen Jahren etabliertem Bewusstsein fiir
die Belange der geriatrischen Onkologie mit entsprechendem Assessment und Konferenz,
eine Verbesserung der Abldufe notig ist, damit auch wirklich alle &lteren Patienten einem
geriatrischen Assessment und der anschliefsenden Beurteilung zugefiihrt werden kénnen.
Ein weiterer moglicher Grund wire die ambulante Behandlung in der onkologischen Ta-
gesklinik, in der ein Assessment bisher aus organisatorischen Griinden nicht durchfiihrbar
ist. Jiingere Patienten werden relativ haufiger durchgehend ambulant behandelt als dltere
Patienten. Um auch dort den Bedarf zu erfassen und beide aufgefithrten moglichen Griin-
de unterscheiden zu koénnen, ist bei ambulanten Patienten, die 65 Jahre oder &lter sind,
ein Screening geplant. Damit soll unterschieden werden, welche Patienten weiter ambulant
ohne die Durchfiilhrung eines umfassenden geriatrischen Assessments behandelt werden
konnen, und welche Patienten stationdr einem Assessment und damit der Beurteilung in
der geriatrisch-onkologischen Konferenz zugefiithrt werden sollten.

Bei den zwolf Patienten die jiinger als 65 Jahre alt waren, ist die in dieser Arbeit verwen-
dete formale Definition eines geriatrisch-onkologischen Patienten nicht erfiillt. Von diesen

zwoOlf Patienten wurden jedoch lediglich vier Patienten als uneingeschrankt therapiefihig
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durch die Konferenz eingeschétzt. Bei keinem dieser Patienten war das durchgefiihrte As-
sessment unauffillig (Tabelle 3.8). Es handelt sich also um Patienten, die zwar formal der
Altersdefinition nicht geniigten, bei denen jedoch trotz des geringen Alters bereits rele-
vante Probleme bestanden und damit ein Assessment durchaus gerechtfertigt war. Auch
in der Geriatrie wird aus diesem Grund eine starre Altersdefinition fiir einen geriatrischen
Patienten vermieden (Abschnitt 1.3).

Die Verteilung der Diagnosen bei den untersuchten Patienten entspricht weitgehend
den entsprechenden epidemiologischen Haufigkeiten der Tumore und damit dem klinischen

Alltag einer onkologischen Klinik.

4.3 Ergebnisse des Umfassenden Geriatrischen Assessments

Bei der Analyse der erhobenen Daten des MMST und des DemTect fillt auf, dass vor-
gestellten Population mit dem DemTect seltener ein normales Testergebnis als mit dem
MMST gemessen wird. Beim MMST haben 78% der untersuchten Patienten ein unauffalli-
ges Testergebnis, beim DemTect lediglich 62%. Der DemTect wurde zur Identifikation von
Patienten mit milder kognitiver Beeintrachtigung und frither Stadien von Demenz entwi-
ckelt und hat dementsprechend eine hohere Sensitivitét als der MMST (Kalbe et al. 2004).
Als anfangs im Assessment nur der MMST benutzt wurde, gab es regelméfig Falle, bei
denen die Durchfiithrung eines DemTect nachtréglich durch die Konferenz angefordert wur-
de, um eine bessere Einschéitzung der kognitiven Funktion zu gewinnen. Um die zeitliche
Verzogerung zu vermeiden, wurde seit Februar 2015 der DemTect zuséatzlich routineméafig
durchgefiihrt. Ist aus Zeitgriinden die Durchfithrung nur eines Tests moglich, sollte bevor-
zugt der DemTect zur Anwendung kommen, da bei onkologischen Therapien auch milde

kognitive Beeintréchtigungen und frithe Stadien der Demenz relevant sein konnen.

Bis zum August 2014 wurde als Depressionsassessment die GDS verwendet. Dabei zeig-
ten 23% der untersuchten Patienten ein auffilliges Testergebnis. Seit September 2014 wird
die DIA-Skala eingesetzt, hier wurde bei 48% der Patienten ein auffélliges Testergebnis be-
obachtet. Da es unpraktikabel ist, seriell zwei Depressionstests bei einem Patienten durch-
zufiihren, wurde nach der Entscheidung den GDS durch die DIA-Skala zu ersetzen (2.2.4),
allein die DIA-Skala angewandt. Mit der DIA-Skala wurden zu einem wesentlich héheren
Prozentsatz auffallige Werte gemessen. Bei der Entwicklung der DIA-Skala wurde bereits
festgestellt, dass diese im Erkennen einer Depression dem GDS iiberlegen ist (Heidenblut
und Zank 2010). Eine weitgehend vergleichbare Patientenpopulation vorausgesetzt, kann
gefolgert werden, dass auch hier durch den DIA, klinisch relevante depressive Verdnderun-
gen haufiger erkannt wurden, als zuvor mit dem GDS.

Eine Depression bei onkologischen Patienten ist haufig, dabei sind die auslésenden Me-
chanismen andere, als bei psychiatrischen Patienten. Zur Abgrenzung wird von einer re-
aktiven Depression gesprochen, also einer schweren Traurigkeit aufgrund eines adaquaten

auslosenden Ereignisses. Die Mitbetreuung dieser Patienten durch speziell geschulte Berufs-
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gruppen, wie zum Beispiel Psychoonkologen, ist notwendig und wird von vielen Patienten

und auch deren Angehorigen als hilfreich empfunden.

4.3.1 Anzahl der Defizite

Angelehnt an die Publikation von Wedding (Wedding et al. 2007) wurde die Anzahl der De-
fizite definiert (Abschnitt 3.2.11) und bei den hier untersuchten Patienten bestimmt (siehe
Tabelle 3.7). Lediglich 12% der Patienten, bei denen alle definierten Tests vorlagen hatten
iiberall normale Testergebnisse. Dies zeigt, dass der Grofiteil der untersuchten Patienten
Auffalligkeiten aufweist, die von etablierten Assessmentwerkzeugen gemessen werden kon-
nen. Das sind dann Ansatzpunkte, an denen eine Therapie direkt nach dem Assessment
ansetzen kann, um Defizite positiv zu beeinflussen. Die Mobilitdt kann durch Physiothera-
pie und die Bereitstellung von Hilfsmitteln optimiert werden, der Erndhrungsstatus kann
durch entsprechende Beratung durch geschultes Personal verbessert werden, die Behand-
lung der relevanten Komorbiditdten kann tiberpriift und gegebenenfalls optimiert werden,

selbst die kognitive Situation kann durch Trainingsmafnahmen positiv beeinflusst werden.

Es zeigt aber auch, dass die Altersgrenze fiir die Durchfiihrung eines geriatrischen As-
sessments bei 65 Jahren nicht zu tief angesetzt ist. In der Gruppe der 65 bis 69 Jahre
alten Patienten weisen bereits 31 Patienten (84%) nach oben genannter Definition min-
destens ein Defizit auf, und bei lediglich sechs Patienten ist das Assessment unauffillig
(Tabelle 3.8). Selbst bei unter 65 jahrigen Patienten kann ein umfassendes geriatrisches
Assessment individuell gerechtfertigt sein. Alle 12 unter 65 jahrigen Patienten, die formal
falschlicherweise einem Assessment zugefiihrt wurden, wiesen im Assessment aufgedeckte
Defizite auf.

Wenn bei der Definition der Defizite streng der Publikation von Wedding (Wedding
etal. 2007) gefolgt wird, sind beide untersuchten Populationen diesbeziiglich vergleich-
bar. In dem von Wedding untersuchten Kollektiv finden sich bei 27% der Patienten keine
Defizite und bei 4% die maximale Anzahl von fiinf Defiziten. Auf die hier untersuchten
Patienten angewandt, ergeben sich bei 19% keine Defizite und bei 6% fiinf Defizite (Tabel-
le 3.9, Seite 53). Bei Wedding wurden 200 Patienten ab 70 Jahren untersucht, die in einer
onkologischen Praxis, also ambulant behandelt wurden. In meiner Untersuchung wurden
iiber 400 Patienten ab 65 Jahren eingeschlossen, die in einer onkologischen Klinik stationar
behandelt wurden. Trotz des jliingeren Auslosealters eines Assessments im stationdren Be-
reich ist die untersuchte Popululation beziiglich der Zahl der Defizite starker belastet als die
ab 70 jahrigen Patienten in der ambulanten Behandlung. Es lasst sich also schlussfolgern,
dass in der stationdren Behandlung ein geringeres Auslésealter fiir die Durchfiithrung eines
geriatrischen Assessments von generell 65 Jahren durchaus angemessen ist. Im Einzelfall
sollten zusétzlich auch Patienten, die jlinger sind als 65 Jahre, einem Assessment zugefiihrt

werden.
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4.3.2 Kolinearitat der unterschiedlichen Tests

Es besteht eine hohe Kolinearitdt der verschiedenen im Assessment ermittelten Testwerte,
ausgedriickt im Rangkorrelationskoeffizienten, wie in Tabelle 3.10 angegeben. Der Betrag
des Rangkorrelationskoeffizienten driickt das Mafl der Kolinearitét aus, das Vorzeichen zeigt
an, ob es sich um eine proportionale oder umgekehrt proportionale Beziehung zwischen
den beiden Parametern handelt. Eine hohe Kolinearitit von Tests aus demselben Bereich,
also Tinetti und TUG (-0,86) beziiglich der Mobilitdat, aber auch DemTect und MMST
(0,65) direkt nachvollziehbar. Natiirlich ist aber auch die Fahigkeit zur Selbstversorgung
(Barthel-Index) und der Teilnahme am normalen Leben (IADL) stark von der Mobilitét
abhéngig, was die hohen Korrelationskoeffizienten auch wiederspiegeln (Barthel-Tinetti
0,73; Barthel-TUG -0,63; TADL-Tinetti 0,52; ITADL-TUG -0,47).

Bemerkenswert ist auch die relativ geringe Kolinearitdt des Erndhrungszustandes ge-
messen durch den BMI und gemessen durch den MNA. Hier ergibt sich nur eine Korrelation
von 0,50. Dies unterstreicht die Relevanz eines zusétzlichen Erndhrungsassessments und der

potentiell wichtigen zusédtzlichen Information neben der alleinigen Gewichtsmessung.

4.4 Einschiatzungsmoglichkeiten der Behandlungsfihigkeit

Wie bereits in den Vorbemerkungen beschrieben (Abschnitt 4.1) wird die Therapie ei-
nes geriatrisch-onkologischen Patienten vom Behandler ausgewahlt. Dabei spielt die per-
sonliche Erfahrung und ,Behandlungsphilosophie” des Behandlers eine grofse Rolle. Unter
Beriicksichtigung des personlichen Eindrucks aus einem Gespriach mit dem Patienten al-
lein, bestenfalls auch mehreren Gespriachen mit dem Patienten unter Einbeziehung seiner
Angehorigen und einer klinische Untersuchung treffen Himatologen/Onkologen tagtéglich

Therapieentscheidungen. Auch das Alter der Patienten spielt dabei eine Rolle.

Schon immer in der Onkologie musste der behandelnde Arzt entscheiden, welchen sei-
ner Patienten er eine potentiell tédliche Chemotherapie zutraut und welchen nicht. Mit
der Entwicklung immer zahlreicherer Chemotherapiekombinationen mit jeweils eigenem
Nebenwirkungs- und Risikoprofil wurde eine weitere Unterteilung in verschiedene Grade der
Behandlungsfahigkeit nétig. Zum Beispiel sind heute bei der palliativen Primartherapie des
Pankreaskarzinoms vier Optionen denkbar. Zur Auswahl stehen eine Behandlung im Rah-
men eines best supportive care Konzeptes, also der alleinigen Behandlung von Beschwerden
und Problemen. Weiterhin ist eine Monotherapie mit Gemcitabin, eine Zweifachkombina-
tionstherapie aus Gemcitabin und nab-Paclitaxel und eine Dreifachkombinationstherapie
aus Oxaliplatin, Irinotecan und 5-Fluorouracil moglich. Diese drei Therapieoptionen haben
eine zunehmende Wirksamkeit, jedoch auch ein zunehmendes Nebenwirkungsprofil. Es ist
also auch eine feinere Unterteilung der Behandlungsfahigkeit als in nur zwei Kategorien
denkbar.
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4.4.1 Einteilung nach Alter

Auch heute noch gibt es eine obere Altersgrenze fiir die Durchfiihrung einer Hochdosisthe-
rapie mit anschliefsender autologer oder allogener Stammzelltransplantation. Auch wenn
sich durch die moderne Supportivtherapie die Altersgrenze fiir beide Therapieformen im-
mer weiter zu héherem Lebensalter verschoben hat, gilt bei sonst fehlender Komorbiditat
und fitten Patienten fiir die allogene Transplantation ein maximales Alter von 70 Jahren,
fiir die autologe Transplantation von 75 Jahren (Germing et al. 2013; T. M. Wildes et al.
2014). Zusétzlich galt fiir klinische Studien lange Zeit ein Patientenalter von mehr als
65 oder 70 Jahren als Ausschlusskriterium. Auch bei der personlichen Entscheidung des
Behandlers spielt in der Beurteilung der Behandlungsfahigkeit eines Patienten das Alter
weiterhin eine grofte Rolle.

Tabelle 3.12 zeigt die Mediane der erhobenen Parameter nach Unterteilung der unter-
suchten Patienten in drei verschiedene Alterskategorien. Fast alle untersuchten Parameter
sind altersabhéngig. Der fehlende Unterschied beim wichtigen Parameter der Komorbiditat
und der nur sehr geringe Unterschied in der Anzahl der Defizite weist jedoch darauf hin,

dass Therapieentscheidungen allein aufgrund des Alters problematisch sind.

4.4.2 Einteilung nach Vorschlag von Balducci

Nach dem Vorschlag von Balducci (Balducci und Extermann 2000) wird aufgrund des
Barthel-Index, des TADL und des Charlson-Komorbiditétsindex eine Einteilung in die drei
Kategorien fit (fit), gefdhrdet (vulnerable) und gebrechlich (frail) vorgenommen. Es findet
also eine Einteilung lediglich auf dem Boden eines Teils des umfassenden geriatrischen
Assessments statt. Da alle drei Parameter auch in dem hier durchgefiihrten Assessment
enthalten waren, konnen die untersuchten Patienten auch nach dem Vorschlag von Balducci
eingeteilt werden. Tabelle 3.13 zeigt die Mediane der zusédtzlich im Assessment gemessenen
Werte.

Die Einteilung durch den Vorschlag von Balducci trennt die Patienten in Gruppen mit
signifikant unterschiedlicher Mobilitdt und kognitiver Leistungsfahigkeit. Aber anders als
in der Unterteilung aufgrund des Alters, fallt auch das Depressionsassessment und das
Erndhrungsassessment nun in den verschiedenen Gruppen signifikant unterschiedlich aus.
Lediglich die Anzahl der alleinlebenden Patienten unterscheidet sich in den verschiedenen
Gruppen nicht. Erklart werden kénnen die signifikanten Unterschiede allein mit dem hohen
Maf an Kolinearitét zwischen den im Assessment durchgefiihrten Tests. Der Barthel-Index,
der TADL und der Charlson-Komorbiditétsindex fithren zur Klassifikation nach dem Vor-
schlag nach Balducci. Also ist es naheliegend, dass auch die dazu hochgradig kolinearen
Tests des Assessments die gleichen Gruppenunterschiede aufdecken.

Bemerkenswert sind jedoch die Haufigkeiten der einzelnen Kategorien. Aufféllig ist ein
sehr hoher Anteil von Patienten, die von dieser Klassifikation als gebrechlich eingeschéitzt
werden. Mit 205 Patienten (55%) ist die Gruppe der gebrechlichen Patienten mit Abstand
die Grofste. Nur 55 Patienten (15%) werden als fit klassifiziert, 111 Patienten (30%) als
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gefiahrdet. Durch Therapieentscheidungen, die aufgrund dieser Klassifikation getroffen wiir-
den, wire die Gefahr einer Ubertherapie der Patienten gering. Dem gegeniiberstehend wiire
allerdings die Gefahr grofs, Patienten, die von einer onkologischen Therapie sowohl beziig-
lich Symptomkontrolle als auch Gesamtiiberleben profitieren wiirden, eine solche Therapie
falschlicherweise vorzuenthalten. Es besteht also der dringende Bedarf, die Hilfsmittel zur
Patienteneinschatzung so zu verbessern, dass sie der heutigen Behandlungsrealitdt gerecht

wird.

4.4.3 Einteilung nach Einschitzung des Behandlers

Tabelle 3.14 zeigt die Mediane der erhobenen Parameter nach Unterteilung durch die Beur-
teilung des Behandlers. Die Einschitzung des Behandlers also der Standard nach der aktuell
die meisten Therapieentscheidungen getroffen werden, trennt die verschiedenen innerhalb
des Assessments durchgefiihrten Tests bemerkenswert auf. Dabei sind die Haufigkeiten der
einzelnen Kategorien deutlich abweichend von der Einteilung nach dem Vorschlag nach
Balducci. Mit 165 Patienten (46%) ist die Gruppe der uneingeschriankt behandlungsfi-
higen Patienten (fit) mit Abstand die Grofte. Nur 44 Patienten (12%) werden als nicht
behandlungsfihig (gebrechlich) klassifiziert, 147 Patienten (41%) als eingeschréankt behand-
lungsféhig (gefiahrdet). Therapieentscheidungen, die aufgrund der personlichen Einschét-
zung des Behandlers getroffen werden, tragen also eine grofe Gefahr einer Ubertherapie
und nur eine geringe Gefahr, Patienten félschlicherweise eine niitzliche Therapie vorzuent-
halten. Im Vergleich mit der Einteilung nach dem Vorschlag von Balducci also eine genau

entgegengesetzte Situation.

Die sehr genaue Trennung der Gruppen beziiglich der durchgefithrten Tests zeigt an,
dass offenbar das Gespriach mit dem Patienten gefolgt von der klinischen Untersuchung
in Kombination mit der klinischen Erfahrung des Behandlers wertvolle Instrumente sind,
Patienten einzuschétzen. Ohne das Vorliegen der Assessmentdaten gelingt den Behandlern,
wozu sonst ein zusétzliches multiprofessionelles Assessment notig ist. Im Vergleich mit der
Einteilung nach dem Vorschlag nach Balducci ist die Trennung innerhalb der Gruppen sogar
besser, ersichtlich an der héheren Zahl an signifikanter Trennung im Gruppenvergleich. Das
zeigt an, dass trotz des hohen Anteils an uneingeschrankt therapiefahig eingeschitzten
Patienten diese nicht wahllos zu gut eingeschéitzt werden, sondern dass das mit einem
hohen Maft an Gespiir fiir die Leistungsfahigkeit der Patienten, gemessen durch die Tests im

Assessment dem Behandler bei Abgabe seiner Einschétzung jedoch unbekannt, geschieht.

Bei dieser Art der Einteilung besteht jedoch ein Problem, das vielen Behandlern téglich
bewusst ist: Das mogliche Entgehen wichtiger, therapieentscheidender Details, wie zum
Beispiel eine mild ausgeprigt Demenz, oder eine grofe Abhéngigkeit bei Verrichtungen
des téglichen Lebens. Kleine aber wichtigen Details konnen dem Behandler im immer kiir-
zer werdenden klinischen Kontakt entgehen, kénnten die personliche Einschétzung jedoch

entscheidend verandern.
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4.4.4 Einteilung nach Konferenzbeschluss

Die soeben angesprochene Problematik der personlichen Einschéatzung versucht die geriatrisch-
onkologische Konferenz aufzuldsen. Bei dieser Art der Entscheidung der Behandlungsfahig-
keit soll die klinische Erfahrung der Behandler mit dem Vorliegen objektivierbarer Daten
aus einem umfassenden geriatrischen Assessment kombiniert werden und unter Beriicksich-
tigung der Art, des Stadiums und der speziellen individuellen Problematik der Erkrankung

eine Therapieentscheidung getroffen werden.

Auch der Konferenzbeschluss trennt in Gruppen mit signifikant unterschiedlichen Me-
dianen in allen erhobenen Kategorien aufser der Zahl der Alleinlebenden auf, wie Tabel-
le 3.15 zeigt. Die Haufigkeiten der einzelnen Kategorien dhneln stark der Einteilung durch
den Behandler, weichen also ebenfalls deutlich von der Einteilung nach dem Vorschlag
nach Balducci ab. Mit 183 Patienten (47%) ist die Gruppe der uneingeschriankt behand-
lungsfahigen Patienten (fit) mit Abstand die Grofte. Nur 59 Patienten (15%) werden als
nicht behandlungsfahig (gebrechlich) klassifiziert, 150 Patienten (38%) als eingeschrankt
behandlungsfihig (gefdhrdet). Therapieentscheidungen, die aufgrund der Einteilung durch
die Konferenz getroffen werden, tragen also wie bei der Einschétzung durch den Behandler
cine grofe Gefahr einer Ubertherapie und nur eine geringe Gefahr, Patienten filschlicher-
weise eine niitzliche Therapie vorzuenthalten. Im Vergleich mit der Einteilung nach dem

Vorschlag von Balducci also ebenfalls eine genau entgegengesetzte Situation.

Bemerkenswert ist ein erstmals signifikanter Unterschied im Anteil der alleinlebenden
Patienten zwischen den laut Konferenz eingeschrinkt und uneingeschrankt behandelbaren
Patienten. Der Anteil der alleinlebenden Patienten ist in der Gruppe der eingeschrinkt
behandelbaren Patienten signifikant héher. Wie in Abschnitt 2.2.5 beschrieben, war ein
wichtiger und wiederkehrender Diskussionspunkt in den Konferenzen die soziale Situati-
on, speziell die Einbindung in ein funktionierendes soziales Netz. Man denke zum Beispiel
an ein neutropenisches Fieber bei einem Patienten, der zusétzlich eine milde kognitive
Beeintrachtigung hat und daher die vorab gemachten Handlungsanweisungen nicht um-
setzen kann. Wenn in dieser Situation der Lebenspartner oder andere Bezugspersonen
integriert sind, kann das fiir die Durchfiithrung einer Therapie entscheidend sein. Damit
erkldrt sich der beobachtete Unterschied. Alleinlebende Patienten schnitten in den Tests
also nicht schlechter ab, sondern die geriatrisch-onkologische Konferenz schétzte bei man-
chen Patienten das néchste soziale Umfeld fiir so entscheidend ein, dass zusammen mit
den anderen erhobenen Befunden dadurch entweder die Empfehlung eingeschrinkt oder

uneingeschrankt therapiefahig gerechtfertigt war.

Im Vergleich mit der Trennung durch die personliche Einschétzung des Behandlers fillt
auf, dass die Werte des Depressionsassessment und der Komorbiditdt nicht so deutlich
unterschiedlich sind, wie bei Trennung der Gruppen durch den Behandler. Dies konnte
ein Hinweis darauf sein, dass bei der klinischen Einschitzung die Komorbiditat und eine
Depression den klinischen Eindruck stérker beeinflussen, als dies in der Abwigung der

einzelnen Punkte, wie sie in der Konferenz stattfindet, der Fall ist.
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Zur zusétzlichen Analyse des Konferenzbeschlusses zeigt Abbildung 3.5 die Altersver-
teilung der Patienten jeder einzelnen Kategorie. Die Antwortausfélle sind {iber die gesamte
Altersspanne verteilt. Das bestétigt die in Abschnitt 2.7.2 aufgestellte Behauptung, dass es
sich bei den fehlenden Daten um unabhéngiges und zufélliges Fehlen handelt. Interessant
ist die Altersverteilung der als nicht therapiefihig eingeschétzten Patienten. Diese sind
iber die gesamte Altersspanne verteilt und ohne erkennbare Hiufung. Die hier erfolgte
geriatrisch-onkologische Einschitzung der Nicht-Therapiefiahigkeit von Patienten ist also
generell altersunabhéngig und stattdessen von anderen im Assessment und der klinischen
Einschétzung erhobenen Befunden abhingig. Fiir die an der Einschétzung beteiligten Arz-
te ist also das Alter allein kein Ausschlusskriterium fiir eine onkologische Therapie. Die
Altersverteilung der als uneingeschriankt therapiefahig eingeschétzten Patienten gleicht der
Altersverteilung aller eingeschlossener Patienten (Abbildung 3.1). Bemerkenswert ist die
Einschétzung auch iiber 80 jahriger Patienten als uneingeschrankt therapiefahig. Die als
eingeschrénkt therapiefdhig eingeschitzten Patienten sind ebenfalls fast gleichméfig iiber

die gesamte Altersspanne verteilt mit einer leichten Haufung bei &lteren Patienten.

4.4.5 Vergleich der unterschiedlichen Einschitzungsstrategien

Im vorangegangenen Abschnitt wurden die Testergebnisse in Abhéangigkeit von den einzel-
nen Einteilungsstrategien diskutiert. Hier sollen die verschiedenen Einschatzungsmoglich-
keiten miteinander verglichen werden. Es geht also um Unterschiede und Gemeinsamkeiten
in der Beurteilung einzelner Patienten. Da vier verschiedene Einschéatzungsmoglichkeiten
(Alter, Behandler, Balducci, Konferenz) vorgestellt wurden sind prinzipiell sechs Verglei-
che moglich. Jede der verschiedenen Einschiatzungsmoglichkeiten mit den jeweils anderen.
Dabei sind jedoch nicht alle Vergleichsmoglichkeiten gleich sinnvoll. Herausgegriffen und

ndher diskutiert werden folgende Vergleiche:

1. Einteilung durch das Alter und Einteilung durch den Behandler, da in den Anfén-
gen der Onkologie hauptsédchlich die Altersgruppe die Therapie vorgab und heute
hauptséchlich der Behandler diese Entscheidung trifft.

2. Einteilung durch den Behandler und Einteilung nach Vorschlag von Balducci, da die
Einteilung durch den Behandler den aktuellen Standard darstellt und ein abgespeck-
tes Assessment und die anschliefflende Einteilung nach dem Vorschlag von Balducci

eine Moglichkeit darstellt, den aktuellen Standard abzul6sen.

3. Einteilung durch den Behandler und Einteilung durch die geriatrisch-onkologische
Konferenz nach Durchfiihrung eines umfassenden geriatrischen Assessments, da die
Einteilung durch den Behandler den aktuellen Standard darstellt und die Einteilung
durch die geriatrisch-onkologische Konferenz eine Méglichkeit darstellt, den aktuellen

Standard abzuldsen.

4. Einteilung nach Vorschlag von Balducci und Einteilung durch die geriatrisch-onkologische

Konferenz, da beides neue Moglichkeiten darstellen, den aktuellen Standard abzuld-
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sen und sich daher die Frage stellt, ob wirklich eine aufwéindige Konferenz (1.6.1)
notig ist und nicht die einfachere Einteilung durch den Vorschlag von Balducci aus-

reicht.

Die weiteren Vergleiche, Einteilung nach Alter und Einteilung nach Vorschlag von Bal-
ducci und Einteilung nach Alter und Einteilung nach Konferenzbeschluss ergeben keine

zusatzlichen Informationen und werden daher nicht weiter diskutiert.

Einteilung nach Alter versus nach Einschitzung des Behandlers

Tabelle 3.11 (Seite 54) zeigt die relativen Haufigkeiten der verschiedenen Kategorien auf
dem Boden der unterschiedlichen Einteilungsstrategien. Diese sind bei Einteilung nach
dem Alter und nach der personlichen Einschéitzung des Behandlers &hnlich. Tabelle 3.16
(Seite 60) zeigt die jeweilige Einschétzung fiir individuelle Patienten. Eine Unabhéngigkeit
beider Einschétzungmoglichkeiten lésst sich statistisch ausschliefen, wie in Abschnitt 3.3.5
gezeigt wurde.

Bei 346 Patienten ist sowohl das Alter als auch die personliche Einschdtzung der be-
handelnden Arzte bekannt. Folgt man der in Abschnitt 4.4.1 erlduterten Alterseinteilung
beobachtet man immerhin in 54% der Patienten eine Ubereinstimmung. Interessant ist ein
Blick auf die von der Diagonale abweichenden Falle. Ein bestimmtes Muster zeigt sich
hier nicht. Vom Behandler werden Patienten in der dltesten Patientengruppe (85 bis 94
Jahre) noch als eingeschrinkt und in einem Fall sogar als uneingeschrénkt therapiefahig
eingeschétzt. Auf der anderen Seite werden vom Behandler auch in der jiingsten Patien-
tengruppe (65 bis 74 Jahre) zahlreiche Patienten als eingeschriankt und sogar als nicht
therapiefdahig eingeschétzt. Insgesamt ist die Korrelation von Alter und Einschétzung des
Behandlers zwar vorhanden, jedoch nicht iiberzeugend. Das zeigt, dass die Behandler bei
den hier untersuchten Patienten ihre Therapieentscheidungen generell nicht allein vom

Alter abhingig machen.

Einschétzung des Behandlers versus Einteilung nach Vorschlag von Balducci

Die relativen Haufigkeiten (Tabelle 3.11) der verschiedenen Kategorien nach Einteilung
aufgrund der personlichen Einschétzung des Behandlers und nach dem Vorschlag von Bal-
ducci sind entgegengesetzt. Tabelle 3.17 auf Seite 61 zeigt die Ergebnisse fiir individuelle
Patienten. Eine Unabhéngigkeit beider Einschatzungmdglichkeiten lasst sich auch hier sta-
tistisch ausschliefen (3.3.5).

Bei 322 Patienten ist sowohl die personliche Einschiitzung der behandelnden Arzte als
auch die Einteilung nach dem Vorschlag von Balducci bekannt. In nur 34% der Patienten
beobachtet man eine Ubereinstimmung. Interessant ist hier das Muster der Abweichungen.
Lediglich bei 6 Patienten ist die Einteilung durch den Vorschlag von Balducci optimis-
tischer. In allen anderen 207 abweichenden Fillen ist die personliche Einschétzung des

Behandlers optimistischer. Bei der Einteilung durch den Vorschlag von Balducci handelt
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es sich also verglichen mit dem aktuellen Standard, der Einschidtzung durch den Behand-
ler, um eine sehr konservative Beurteilung. Wiirde dieser Einteilung in der taglichen Praxis
gefolgt, wiirde vielen Patienten eine onkologische Therapie vorenthalten. Moglicherweise
ist bei diesen Patienten die Gefahr nicht zu tolerierender Toxizitdt wirklich erhoht. Vor
einem so radikalen Wechsel der téglichen Praxis wéren hierzu meiner Meinung nach jedoch
prospektive Daten zwingend erforderlich. Gegebenenfalls wire auch eine Modifikation des
auch von Balducci und Kollegen (Balducci und Extermann 2000) so genannten Vorschlags
der Einteilung ausreichend, moglicherweise unter Einbeziehung weiterer in einem umfas-
senden geriatrischen Assessment gewonnener Daten. Die primére Frage lautet dabei: Ist
ein umfassendes geriatrisches Assessment allein ausreichend und in der Lage die klinische
Einschétzung des Behandlers zu ersetzen? Die spezielle Definition der Kategorien anhand
der Daten des Assessment wére dann erst der darauf folgende Schritt.

Durch eine alleinige Beriicksichtigung der im Assessment erhobenen Daten gehen je-
doch zahlreiche wichtige und nur schwer erfassbare Informationen des klinischen Eindrucks
verloren. Um auf diese Informationen bei der Entscheidung nicht zu verzichten, ist mei-
ner Ansicht nach eine Kombination aus dem klinischen Eindruck des Behandlers mit den
einerseits objektivierbaren und andererseits zum Teil auch ergdnzenden Daten eines um-
fassenden geriatrischen Assessments notig. Dies geschieht in der geriatrisch-onkologischen

Konferenz.

Einschitzung des Behandlers versus Einteilung nach Konferenzbeschluss

Die relativen Héaufigkeiten (Tabelle 3.11, Seite 54) der verschiedenen Kategorien der persén-
lichen Einschétzung des behandelnden Arztes und der Konferenzentscheidung sind dhnlich.
Tabelle 3.18 auf Seite 61 zeigt die jeweilige Einschatzung fiir individuelle Patienten; sie sind
verbliiffend dhnlich. Eine Unabhéngigkeit beider Einschiatzungmdglichkeiten ldsst sich auch
hier statistisch ausschliefen (3.3.5). Abbildung 3.7 auf Seite 62 stellt die verbliiffende Uber-
einstimmung beider Einschitzungsstrategien und die einzelnen Abweichungen zur besseren
Anschaulichkeit und Analyse grafisch dar. Dabei entspricht jeder Punkt einem Patienten.

Bei 337 Patienten liegt sowohl eine persénliche Einschiitzung der behandelnden Arzte
als auch ein Konferenzbeschluss vor. Insgesamt zeigt sich eine bemerkenswerte Uberein-
stimmung. In 83% der Félle stimmen die personliche Einschiatzung und Konferenzbeschluss
iiberein. Auffillig ist aukterdem, dass die beobachteten Abweichungen lediglich benachbar-
te Einschétzungen betreffen. So gibt es keinen einzigen Fall, der durch den behandelnden
Arzt als nicht therapiefahig, nach Konferenzbeschluss jedoch als uneingeschriankt therapie-
fahig eingeschétzt wird. Umgekehrt gibt es lediglich einen Fall, der von der Konferenz als
nicht therapiefdhig eingeschétzt wurde, hingegen in der personlichen Einschétzung des Be-
handlers als uneingeschrankt therapiefihig bezeichnet wurde. Fast alle 43 vom Behandler
als nicht therapiefahig eingeschétzten Patienten sind auch laut Konferenzbeschluss nicht
therapiefihig. Lediglich bei einem Patienten stellte die Konferenz noch eine eingeschrénkte
Behandlungsfihigkeit fest.
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In der Abstufung zwischen eingeschrankt und uneingeschrankt therapiefihig kam es zu
folgenden Abweichungen. 17 Patienten wurden im Konferenzbeschluss hochgestuft, waren
also im personlichen Assessment nur eingeschréankt therapiefihig eingeschétzt worden, von
der Konferenz jedoch als uneingeschriankt therapiefihig. 14 Patienten wurden im Konfe-
renzbeschluss heruntergestuft, wurden also personlich als uneingeschrankt therapiefdhig,
von der Konferenz jedoch als eingeschréinkt therapiefahig klassifiziert. Damit ist der positiv
pradiktive Wert des personlichen Assessments wie folgt fiir die einzelnen Kategorien: 88%
fiir uneingeschrankt therapiefahig, 77% fiir eingeschrankt therapiefahig und 100% fiir nicht
therapiefdhig.

Im Vergleich beider Einschétzungsstrategien sind zwei Arten von Fehlern moglich. Ent-
weder werden Patienten durch das personliche Assessment des Behandlers als zu gut oder
zu schlecht eingestuft. Beide Arten von Fehlern kommen vor, 32 Patienten wurden von der
Konferenz schlechter eingeschétzt, und 24 Patienten besser. Wie bereits erwahnt kommt es
bei einem Klassifikationsfehler jedoch mit nur einer Ausnahme zu einer Fehlklassifikation in
die jeweils benachbarte Kategorie. An dieser bemerkenswerten Prézision der personlichen
Einschitzung des behandelnden Arztes, ohne das Vorliegen eines Assessments, muss sich

ein statistisches Vorhersagemodell messen lassen.

Abbildung 3.5 auf Seite 58 zeigt die Altersverteilung der Patienten abhéngig vom Kon-
ferenzbeschluss. Dabei fillt die ungefdhre Gleichverteilung des Alters der laut Beschluss
nicht therapiefahigen Patienten auf. Bei der Verteilung der als eingeschrankt therapiefihig
beurteilten Patienten ist ein Trend zum hoheren Lebensalter erkennbar. Aber auch jenseits
der 80 Lebensjahre kommen noch uneingeschrankt therapiefihig eingeschétzte Patienten
vor. Das bestétigt die insgesamt hohere Bedeutung des von vielen zusétzlichen Faktoren

abhéngigen biologischen Alters gegeniiber dem chronologischen Alter.

Der Vorteil einer geriatrisch-onkologischen Konferenz ist die Kombination der objekti-
vierbaren Daten des umfassenden geriatrischen Assessments mit der klinischen Erfahrung
sowohl der behandelnden Onkologen als auch eines erfahrenen Geriaters. Nur in dieser Zu-
sammenarbeit ist es moglich, zusétzliche Probleme aufzudecken und zu beriicksichtigen, die
in der klinischen Routine-Untersuchung unerkannt bleiben. Nur in dieser Zusammenarbeit
ist es moglich, erhobene Befunde aus dem klinischen Kontakt und aus dem Assessment
zu deuten, geméfs ihrer Bedeutung einzuordnen und zusédtzlich unter Einbeziehung der

zugrundeliegenden Erkrankung zu bewerten.

So ist zum Beispiel ein Patient, der wegen eines rasch progredienten aggressiven Lym-
phoms bettlagerig war und somit héufig als nicht therapiefahig eingeschétzt wiirde, auf-
grund der méglichen raschen Remission unter Chemotherapie trotzdem in einer Konferen-
zentscheidung durch zusétzliche Berticksichtigung der Biologie der Erkrankung als unein-
geschrankt therapiefahig beurteilt worden. Der Einschluss dieser zahlreichen zusétzlichen
Informationen, macht eine geriatrisch-onkologische Konferenz meiner Meinung nach zum
Goldstandard der Beurteilung der Therapiefihigkeit geriatrisch-onkologischer Patienten,

an der sich jedes andere Verfahren messen lassen muss.
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Einteilung nach Vorschlag von Balducci versus nach Konferenzbeschluss

Die relativen Haufigkeiten (Tabelle 3.11, Seite 54) der verschiedenen Kategorien der Eintei-
lung nach dem Vorschlag von Balducci und des Konferenzbeschlusses sind entgegengesetzt.
Tabelle 3.19 auf Seite 61 zeigt die jeweilige Einschétzung fiir individuellen Patienten. Eine
Unabhéangigkeit beider Einschatzungmoglichkeiten léasst sich auch hier statistisch ausschlie-
fen (3.3.5).

Bei 359 Patienten ist sowohl der Konferenzbeschluss als auch die Einteilung nach dem
Vorschlag von Balducci bekannt. In nur 36% der Patienten beobachtet man eine Uberein-
stimmung. Ahnlich wie im Vergleich der Einschitzung des Behandlers und der Einteilung
nach dem Vorschlag von Balducci ist die Einteilung bei lediglich 5 Patienten durch den
Vorschlag von Balducci optimistischer. In allen anderen 226 abweichenden Féllen ist die
Einschétzung der Konferenz optimistischer. Bei der Einteilung durch den Vorschlag von
Balducci handelt es sich also auch im Vergleich mit der Einschétzung durch eine geriatrisch-
onkologische Konferenz um eine extrem konservative Beurteilung, die nach Meinung einer
interdisziplindr onkologisch und geriatrisch besetzten Konferenz unter Einbeziehung eines

umfassenden geriatrischen Assessments, so nicht gerechtfertigt erscheint.

4.5 Modell der Konferenz als logistische Regression

4.5.1 Beschreibendes Modell
Therapiefiahigkeit

Gleichung 3.2 beschreibt eine logistische Regression zur Beurteilung der Therapiefahigkeit.
Zusammen mit den ermittelten Koeffizienten aus Tabelle 3.20, lasst sich die abgeschétz-
te Wahrscheinlichkeit, in die Kategorie nicht therapiefdahig klassifiziert zu werden, nach

Gleichung 4.1 berechnen.

eBotB1X1+P2Xo+e€
1 + ePotBP1X1+B2Xo+e

P(no_go) =

(4.1)

Damit wurde in Abschnitt 3.4.1 das statistische Modell zwar vollsténdig beschrieben,
durch die diversen Umformungen ist eine direkte Anschaulichkeit der Koeffizienten jedoch
nicht gegeben. Daher folgen einige Beispielrechnungen und daran anschlieffend deren In-
terpretation.

In der Beurteilung, ob ein Patient aufgrund des Assessments als therapiefahig gilt oder
nicht haben in das beschreibende Modell lediglich die beiden Parameter des Barthel-Index
und des MMST Eingang gefunden. Beinhaltet ein Assessment also einen Barthel-Index
von 100 und ein MMST-Wert von 30, ergibt sich daraus durch Einsetzen der Koeffizienten
und der nach Gleichung 3.1 umgerechneten Pradiktoren in Gleichung 4.1 zum Beispiel eine
Wahrscheinlichkeit von 1%, also eine fast sichere (99%) Wahrscheinlichkeit einer Therapie-
fahigkeit.

Féllt der Barthel-Index um eine Standardabweichung (22,6 Punkte) auf 75, so steigt
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bei gleich bleibendem MMST von 30 die Wahrscheinlichkeit, als nicht therapiefahig klassi-
fiziert zu werden auf 5%. Féllt der MMST um eine Standardabweichung (3,0 Punkte) auf
27, so steigt bei gleich bleibendem Barthel-Index von 100 die Wahrscheinlichkeit lediglich
auf 2%. Fallen beide Pradiktoren gemaf ihrer Standardabweichung gleichméafig, besteht
bei jeweils um eine Standardabweichung niedrigerem Barthel-Index (75) und MMST (27)
eine Wahrscheinlichkeit von bereits 12% als nicht therapiefihig klassifiziert zu werden. Erst
bei einem Abfall von fast zwei Standardabweichungen vom Barthel-Index auf 60 Punkte
und vom MMST auf 25 Punkte steigt die Wahrscheinlichkeit auf nahezu 50% (45%) an, als
nicht therapiefahig klassifiziert zu werden. Ab diesem Punkt lasst jede weitere Absenkung
sowohl isoliert des Barthel-Index auf 55, oder auch des MMST auf 24 die Wahrscheinlich-
keit auf iiber 50% steigen. Dies bedeutet dann eine Klassifizierung in die Kategorie nicht
behandlungsfahig.

Die Ermittlung der relevanten Pradiktoren im Modell deckt sich mit der Erfahrung so-
wohl aus der klinischen Praxis als auch der geriatrisch-onkologischen Konferenz, dass das
Ausmafs an Pflegebediirftigkeit und der kognitive Status die haufigsten isolierten Kriterien
waren, einzelne Patienten als nicht therapiefahig einzuschétzen. Ausnahmen davon waren
in Einzelfdllen demenzielle Probleme wegen behandelbarer Hirnmetastasen oder Bettlige-

rigkeit aufgrund starker Tumorschmerzen.

Ausmalf} der Therapiefihigkeit

Analog Gleichung 4.1 werden die abgeschétzten Wahrscheinlichkeiten geméfs Gleichung 3.3
und Tabelle 3.21 mit den nun insgesamt 6 Pradiktoren nach Gleichung 4.2 berechnet.

6/30+ﬂ1X1+/32X2...56X6+5
1+ ePot+B1X1+P2X2...06 Xe+e

P(slow_go) = (4.2)

Auch hier folgen einige Beispielrechnungen und daran anschliefend deren Interpretation.
Durch Einsetzen der Koeffizienten und der nach Gleichung 3.1 umgerechneten Pradikto-
ren ergibt sich zum Beispiel fiir ein Assessment mit optimalen Testergebnissen und einem
Patientenalter von 65 Jahren eine Wahrscheinlichkeit von 0,3% fir eine eingeschrankte
Therapiefahigkeit, also eine fast sichere (99,7%) Wahrscheinlichkeit einer uneingeschrank-
ten Therapiefdhigkeit.

Wird lediglich der Wert des Tinetti-Tests um eine Standardabweichung (7,9) erniedrigt,
steigt die Wahrscheinlichkeit fiir eine eingeschriankte Therapiefahigkeit lediglich auf 2% an.
Verschlechtert man jedoch auch jeden anderen Pradiktor um jeweils eine Standardabwei-
chung steigt die Wahrscheinlichkeit als eingeschréinkt behandelbar klassifiziert zu werden
auf 71% und damit tiber die Schwelle von 50%. Dieses Modell klassifiziert also im Vergleich
zum vorangehenden deutlich frither in die andere Kategorie. Interessant ist in diesem Zu-
sammenhang die Beobachtung, dass in der geschilderten Situation, wenn alle Pradiktoren
um eine Standardabweichung verschlechtert sind, das Merkmal alleinlebend bestimmend
fiir die Klassifikation wird. Andert sich in dieser Situation das Merkmal, der entsprechende
Patient wiirde also nicht allein leben, sinkt die Wahrscheinlichkeit auf 48%, das heift es
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wiirde die Kategorie uneingeschrinkt therapiefahig gewéahlt werden. Dies deckt sich mit
den in der Konferenz gemachten Beobachtungen. Der soziale Status ist bei einem Patien-
ten der in allen Tests optimal abschneidet von keinerlei Bedeutung. In Grenzsituationen
kann die Tatsache, dass ein Patient allein lebt oder in hiuslicher Gemeinschaft mit einem
Partner jedoch entscheidend fiir die Klassifikation in die jeweilige Kategorie sein.

IADL, TUG und DIA-S sind in keinem der erkldrenden Modelle zu finden. IADL hat
eine hohe Kolinearitdt mit dem Barthel-Index, wurde daher nur aus Griinden der besseren
Erklarbarkeit weggelassen. Im vorhersagenden Modell verbessert der Einschluss des IADL-
Wertes das Modell soweit, dass er mit eingeschlossen wurde. Der TUG-Wert weist sogar die
hochste beobachtete Kolinearitat mit einem Rangkorrelationskoeffizienten von -0,86 zum
Tinetti-Test auf. Dies ist nicht verwunderlich, da beide Tests die Mobilitat beurteilen. Das
erklart auch, warum der Wert des TUG in den Modellen keine Beriicksichtigung findet.

Das Depressionsassessment, gemessen iiber die DIA-S ist ebenfalls in keinem Modell
enthalten. Ein sehr hoher Wert in der DIA-S 16ste eine sofortige intensive Mitbetreuung
durch die Kollegen der Psychoonkologie aus, war jedoch auch in den Konferenzen kein

Grund, eine Therapieempfehlung zu &ndern.

Vergleich beider beschreibender Modelle

Wenn man beide Modelle vergleicht, fallt auf, dass in der Klassifikation der Therapiefahig-
keit nur zwei Pradiktoren, ndmlich der Barthel-Index und der MMST enthalten sind, also
nur die Tatsache und das Ausmaf der Pflegebediirftigkeit, erfasst durch den Barthel-Index
und das Vorliegen einer Demenz, angezeigt durch den MMST, relevant sind. Die Klassifika-
tion von behandlungsfidhig und nicht behandlungsféhig also zum Beispiel auch unabhéngig
vom Alter ist.

Das Ausmaf der Therapiefdhigkeit, also eingeschrankt therapiefdhig oder uneingeschrankt
therapiefdhig ist hingegen von sechs Pradiktoren abhingig. Alle Bereiche, die durch das
umfassende geriatrische Assessment abgedeckt werden, finden sich auch in dem Modell wie-
der. Der Barthel-Index ist in diesem Modell zwar nicht enthalten, spielt jedoch trotzdem
eine wichtige Rolle, da es, wie in Abschnitt 2.7.5 beschrieben, erst zum Einsatz kommt,
wenn die Therapiefahigkeit im ersten Modell unter Benutzung des Barthel-Index festge-
stellt wurde. Bei der Modellierung eines Regressionsmodells steigt in der Regel mit der
Erhoéhung der Zahl der Préadiktoren und der Reduktion der Anzahl der Datensétze die Gii-
te der Regression. Hier ist trotz der hoheren Zahl an Pradiktoren und der geringeren Zahl
an Datensétzen (fehlende nicht behandlungsfihige Patienten, die durch das vorangegan-
gene Modell bereits abschliefend klassifiziert wurden) die Giite der Regression, gemessen
durch Akaikes Informationskriterium mit 198 deutlich schlechter, als die des Modells der
Therapiefahigkeit (AIC 134). Das bedeutet, dass bei der Beurteilung des Ausmafes der
Therapiefahigkeit durch die Konferenz, mehr nicht erfasste Parameter Eingang in die Ent-
scheidung finden, als allein bei der Feststellung der Therapiefahigkeit. Mogliche Beispiele,

die sich in den Diskussionen der Konferenz ergeben haben, sind Immobilitdt aufgrund
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der Tumorerkrankung, die anders gewertet wird, als zusétzliche Ursachen. Oder auch ein
schlechter Erndhrungsstatus wegen eines Osophagus- oder Magenkarzinoms. Oder allein-
lebende Patienten, die jedoch bestmoglich sozial eingebunden sind, da zum Beispiel die
Kinder im gleichen Haus leben. Oder eine differenziertere Bewertung der Komorbiditat,
als es allein durch den Zahlenwert des Charlson-Index moglich ist. All dies sind Beispiele
dafiir, dass die Entscheidung der Konferenz in diesen speziellen Fillen anders ausfillt, als

es die Assessmentwerte eigentlich anzeigen wiirden.

4.5.2 Vorhersagendes Modell
Therapiefahigkeit

Tabelle 3.24 auf Seite 66 beschreibt die Vorhersagequalitét des Modells zwischen nicht be-
handlungsfahig und behandlungsfihig zu unterscheiden. Wie beschrieben ergibt sich eine
Ubereinstimmung von 95%. Bei einem Cut-off der Wahrscheinlichkeit bei 0,22 ergibt sich
eine Sensitivitat von 85% und eine Spezifitat von 96%. Der Cut-off ist willkiirlich gewahlt,
von ihm héngen jedoch Sensitivitdt und Spezifitdt zusammen, variiert man diesen verén-
dern sich auch Sensitivitit und Spezifitdt. Um diesen Zusammenhang zu veranschaulichen
ist die ROC-Grafik sinnvoll, da sie den Zusammenhang zwischen Sensitivitdt und Spe-
zifitat abhéngig vom Cut-off-Wert grafisch darstellt. Die Fliche unter der Kurve (AUC,
area under the curve) kann als Gite eines diagnostischen Test herangezogen werden. Ein

optimaler Test mit perfekter Vorhersagequalitéit besitzt eine maximale AUC von 1.

Ausmaf} der Therapiefdahigkeit

Tabelle 3.26 auf Seite 67 beschreibt die Vorhersagequalitit des Modells zwischen nicht
behandlungsfahig und behandlungsfahig zu unterscheiden. Wie beschrieben ergibt sich eine
Ubereinstimmung von 83%. Bei einem Cut-off der Wahrscheinlichkeit bei 0,5 ergibt sich

eine Sensitivitat von 0,84 und eine Spezifitat von 0,82.

4.6 Simulation der Konferenz

Auch ohne das Vorliegen eines umfassenden geriatrischen Assessments beurteilt ein erfah-
rener Onkologe die Therapiefahigkeit eines Patienten in einem Grofteil der Falle (83%)
genau wie die geriatrisch-onkologische Konferenz (3.3.5). Trotzdem gibt es oft subklini-
sche Einschrénkungen der Patienten, die vom Behandler nicht wahrgenommen werden, die
die Entscheidung jedoch dndern konnten. Auch die vom jeweilig behandelnden Onkologen
abhéngige personlichen ,,Behandlungsstrategie” beeinflusst die Einschétzung der Therapie-
fahigkeit der Patienten.

Daraus konnte eine erhohte Toxizitat und damit eine Gefahrdung der Patienten durch
die zu gute Einschitzung (verglichen mit dem Konferenzbeschluss) der Patienten durch den
Behandler (9% der Patienten) folgen. Bei den durch den Behandler schlechter eingeschitz-

ten Patienten (7%) wird zwar Toxizitdt vermieden, jedoch den Patienten auch wirksame
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Therapien vorenthalten. Bei also insgesamt 17% der Patienten kommt die hier durchgefiihr-
te geriatrisch-onkologische Konferenz zu Therapie-verandernden Anderseinschéitzungen. Es
bleibt in prospektiven Studien zu priifen, ob sich dieser Unterschied in nachweisbaren Pa-
rametern, wie zum Beispiel messbar unterschiedlicher Toxizitét oder messbar unterschied-
licher Wirksamkeit der Therapie libersetzt.

Vielerorts ist ein erster Schritt zur potentiell besseren Einschétzung der Therapiefahig-
keit onkologischer Patienten die Einfiilhrung eines umfassenden geriatrisch-onkologischen
Assessments, jedoch ohne die Méglichkeit einer geriatrisch-onkologischen Konferenz. Wie
in Abschnitt 3.4.2 gezeigt wurde, ist die Vorhersagequalitét des statistischen Modells der
geriatrisch-onkologischen Konferenz vergleichbar mit der Vorhersagequalitit der personli-
chen Einschétzung des Behandlers. Trotzdem kann die prospektive Anwendung des sta-
tistischen Modells Zusatzinformationen liefern, da es die Ergebnisse des umfassenden ger-
iatrischen Assessments miteinbezieht, und sich daher auf andere Daten bezieht, als der
Behandler. Im Diskrepanzfall kann also der Behandler sich die Testergebnisse genauer an-
schauen und im Bedarfsfall dariiber hinaus mit einem Geriater konferieren, um diesen
speziellen Fall zu besprechen. Daher kénnen die hier vorgestellten vorhersagenden Modelle
dazu genutzt werden, um mit den Parameter aus einem individuellen Patientenassessment
eine Klassifikation in nicht behandlungsfahig, eingeschriankt behandlungsfahig und unein-

geschriankt behandlungsfihig vorzunehmen.

4.7 Ausblick

Zahlreiche Studien belegen die Potenz eines geriatrischen Assessments, sowohl die Prognose
von Patienten als auch die Toxizitédt von Behandlungen vorherzusagen. Inwiefern es moglich
ist, mit den zuséatzlichen Informationen des Assessments durch Anpassung der Behandlung
diese wichtigen Parameter zu beeinflussen, ist derzeit unklar und sollte in prospektiven
Studien untersucht werden.

Genau wie der Vorschlag der Einteilung nach Balducci aus dem Jahr 2000, sind die hier
vorgestellten Schlussfolgerungen ebenfalls als Vorschlag zu verstehen. Es bleibt anhand von
prospektiven Studien zu priifen, welcher Ansatz die beste Einschétzung der Therapiefdhig-
keit onkologischer Patienten bieten kann. Reicht die personliche Einschétzung durch den
behandelnden Onkologen aus? Ist eine Einschétzung durch einen geriatrisch-onkologisch
geschulten Experten notig? Ist eine Klassifikation allein aufgrund von Parametern des um-
fassenden geriatrischen Assessments moglich? Welche Parameter sollten dies sein? Welche
Grenzwerte sind fiir die jeweiligen Tests anzusetzen? Oder ist doch eine Kombination aus
beiden Ansétzen notwendig, bei dem ein umfassendes geriatrisches Assessment durchge-
fiihrt wird, auf dessen Grundlage dann in der Diskussion zwischen Behandler, Geriater,
Physiotherapeuten, Ergotherapeuten, Pflegekréften unter Einbeziehung einer Vielzahl zu-
sétzlicher, nicht so einfach zu erhebender Informationen, eine Klassifikation vorgenommen
wird?

Sich daran direkt anschlieffende Untersuchungen konnten retrospektiv, oder aber auch
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prospektiv im Sinne einer Registerstudie kliaren, welche Patienten nach der Konferenzent-
scheidung welche Therapie mit welcher Toxizitét erhalten haben. Wurden die Empfehlun-
gen der Konferenz also im klinischen Alltag umgesetzt? Welche Therapien wurden bei nicht
therapiefihig eingestuften Patienten trotzdem gestartet? Werden diese Therapien schnell
wegen liberméfiger Toxizitdt abgebrochen? Oder womoglich entgegen der Einschitzung

der Konferenz gut vertragen?

4.8 Empfehlungen fiir die tagliche Praxis

o Alle Patienten, 65 Jahre oder alter, fiir die eine potentiell nebenwirkungsreiche Thera-
pie geplant ist (Chirurgie, Strahlentherapie, medikamentose Therapie), sollen auf das
Risiko von funktionellen Einschriankungen und geriatrischen Syndromen gescreent
werden (G8 oder VES-13 oder in Kombination).

e Bei stationdren Patienten oder bei ambulanten Patienten mit auffalligem Screening
soll ein umfassendes geriatrisches Assessment (CGA) durch ein erfahrenes multipro-

fessionelles Team stattfinden.

e Die Ergebnisse dieses Assessments sollen in einer Konferenz von einem multipro-
fessionellen Team besprochen werden. Sollte eine solche Konferenz organisatorisch
nicht moglich sein, kénnen gegebenenfalls die hier verwendeten Modelle einen An-

haltspunkt fiir die Entscheidung einer Konferenz geben.

e Ausgehend von den Defiziten, die im Assessment aufgedeckt wurden, sollen Mafs-
nahmen eingeleitet werden, um funktionelle, psychische, soziale oder medizinische

Probleme zu bessern.

e Basierend auf der Konferenz soll die tumorspezifische Therapie angepasst an die

individuelle Leistungsfahigkeit und Lebenssituation der Patienten geplant werden.

e Die Ergebnisse der Assessments und der Konferenz sollen dem Patienten, den Ange-

horigen und dem Hausarzt mitgeteilt werden.
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Kapitel 5
Zusammenfassung

Onkologen entscheiden auf der Basis von Alter und klinischem Eindruck téglich, welche
Patienten welche Chemotherapie erhalten sollen. Bei dlteren Patienten sind diese Entschei-
dungen aufgrund fehlender Evidenz von der personlichen Erfahrung und , Behandlungsphi-
losophie” des jeweils behandelnden Onkologen abhéngig. Ein umfassendes geriatrisches
Assessment wurde vorgeschlagen, um diese Entscheidung datenbasiert und reproduzierbar
treffen zu konnen. Beide Strategien haben Vor- und Nachteile. In der vorliegenden Arbeit
wird eine Synthese beider Ansétze beschrieben und weiter untersucht. Bei der Kombi-
nation beider Ansétze wird innerhalb einer geriatrisch-onkologischen Konferenz auf der
Datengrundlage eines umfassenden geriatrischen Assessments und zusétzlich unter Ein-
beziehung des Behandlers, eines erfahrenen Onkologen und eines Geriaters sowie der das
Assessment durchfiihrenden Berufsgruppen eine gemeinsame Entscheidung getroffen.

Anhand der Daten eines umfassenden geriatrischen Assessments von iiber 400 Patien-
ten, die an dieser Klinik 2014 und 2015 routineméfig bei allen stationédren Patienten, die
65 Jahre oder alter waren, vor Einleitung einer spezifischen Therapie erhoben wurden,
wurde gezeigt, dass die Entscheidung einer geriatrisch-onkologischen Konferenz entschei-
dend von der Klassifizierung allein aufgrund des Assessments, aber auch von der person-
lichen Einschétzung des Behandlers abweicht. Es wurde ein statistisches Modell erstellt,
welches anhand der Assessmentdaten die Klassifizierung von Patienten in einer geriatrisch-
onkologischen Konferenz vorhersagt.

Bis zur weiteren prospektiven Validierung und Bewertung der denkbaren Entscheidungs-
strategien ist eine geriatrisch-onkologische Konferenz am besten geeignet, die Therapiefa-
higkeit geriatrisch-onkologischer Patienten zu beurteilen, da sie alle verfligbaren Informa-

tionen berticksichtigen und damit die maximale Patientensicherheit gewéahrleisten kann.
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Kapitel 6
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Anhang A

Quelldateien

Wie in Abschnitt 2.4 beschrieben ist jede wissenschaftliche Forschung ohne die M&glichkeit
der Reproduzierbarkeit sowohl der vorgestellten Daten als auch der gefolgerten Ergebnisse
vergebens. Aus diesem Grund wurde in dieser Arbeit die bestmogliche Dokumentation der
Herkunft der Daten, der durchgefiihrten Berechnungen und der daraus abgeleiteten Ergeb-
nisse angestrebt. Alle von mir erstellten und verwendeten Quelldateien sind im Internet un-
ter der Adresse https://github.com/ertls/geriatric_oncology einsehbar und mit ent-
sprechender Kennzeichnung der Herkunft weiter verwendbar. Enhalten sind die R-Skripte,
die zur Aufbereitung der Daten und zur anschliefsenden statistischen Analyse verwendet
wurden und die Latex-Dateien, aus denen das vorliegende Dokument erstellt wurde. Aus
datenschutzrechtlichen Bedenken habe ich mich trotz Anonymisierung der Patientendaten
gegen ein Veroffentlichung des verwendeten Datensatzes entschieden. Sollte ein begriinde-
tes, wissenschaftliches Interesse an der Einsicht und gegebenefalls Weiterverwendung der

Daten bestehen, so bitte ich um Kontaktaufnahme mit mir.
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Anhang B

Verwendete Dokumente

Im folgenden sind die bei der Durchfithrung des umfassenden geriatrischen Assessments
verwendeten Dokumente der einzelnen Tests abgebildet. Zusétzlich wurden die verwendete

Einverstédndniserklarung und das Votum der Ethikkommission eingefiigt.
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Informationen zum Geriatrischen Assessment und
Einverstandnis zur Datenverarbeitung

Sehr geehrte Patienten,

sie befinden sich aufgrund einer Krebserkrankung in &rztlicher Behandlung. Bei der Planung lhrer
Behandlung sind viele Aspekte zu berlicksichtigen - Begleiterkrankungen, altersbedingte Funktions-
einschrankungen von Organen, geistige Leistungsfahigkeit, Mobilitdt und soziale Versorgung und
Betreuung.

All diese Aspekte sind fir den Therapieerfolg und Ihre Sicherheit wahrend, aber auch nach beendeter
Therapie besonders wichtig. So sind nach stationadrer Entlassung zum Beispiel die Benachrichtigung
lhres Hausarztes, geplante Wiedervorstellungen zur Therapiefortfihrung, gegebenenfalls
notwendige Hilfen im téglichen Leben usw. dringend erforderlich. Auch wird haufig eine intensive
Beratung und Unterstltzung Ihrer Angehdrigen gewdinscht. Dies alles beeinflusst wesentlich Ihre
Lebensqualitat wahrend der Behandlung.

Um lhren personlichen Bedarf bestmoglich einzuschatzen, fiihren wir seit einiger Zeit bei allen
Patienten ab einem Alter von 65 Jahren einige Tests durch. Dazu bitten wir Sie und lhre Angehdrigen,
gegebenenfalls mit Hilfe unserer Mitarbeiter Fragebogen auszufiillen. Weiterhin werden kleinere
Tests, unter anderem zu korperlicher Beweglichkeit und Denkvermdégen, durchgefiihrt.

Diese Untersuchungen helfen uns, die bestmogliche Therapie fir Sie auszuwdhlen. Die Ergebnisse
werden selbstverstandlich im Rahmen der arztlichen Schweigepflicht vertraulich behandelt.

Wir versuchen unsere Therapien stdndig zu verbessern. Dabei sind wir auf Sie angewiesen. Wir
mochten Sie bitten, uns zu erlauben, die Erkenntnisse, die wir aus lhrer Behandlung gewinnen,
weiter zu analysieren. Dazu missen verschiedene Daten aus lhrer Krankengeschichte und den oben
beschriebenen Testverfahren weiterverarbeitet werden. Dies geschieht absolut vertraulich und
anonymisiert. lhr Einverstdndnis dazu ist freiwillig und kann jederzeit ohne Angabe von Griinden
zurlickgezogen werden, ohne dass lhnen daraus ein Nachteil entsteht. Die Ergebnisse dieser
Auswertungen sollen publiziert werden.

Bei offenen Fragen scheuen Sie sich nicht, uns jederzeit anzusprechen.

Ich wurde von Dr. tber die geplante anonymisierte Datenerhebung
und deren weitere Verwendung umfassend aufgeklart.

O Ich bin einverstanden, dass meine krankheitsbezogenen Daten anonym zur
wissenschaftlichen Analyse weiterverwendet werden.

O Ich bin nicht einverstanden, dass meine krankheitsbezogenen Daten anonym zur
wissenschaftlichen Analyse weiterverwendet werden.

Datum Unterschrift

Erstellt durch S. Ertl, Onkologie, letzte Anderung 26.3.2014

Abbildung B.1: Einverstdndniserklarung
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Ethik-Kommission
Robert-Koch-Str. 9-11 45147 Essen
Fax: +49 (0) 201/723-5837

Ethik-Kommission Medizinische Fakultét der Universitat Duisburg- Essen ethikkommission@uk-essen.de
www.uni-due.de/ethikkommission
Kliniken Essen Mitte Vorsitzender: Prof. Dr. W. Havers

B +49 (0) 201 / 723-1847
Herrn Sebastian Ertl

Klinik fiir internistische Onkologie und Hamatologie

Leiterin der Geschéftsstelle: Dr. S. Bein
B +49 (0) 201 / 723-3448
sabine.bein@uk-essen.de

Henricistr. 92 Sekretariat: M. Oniangue-Ndza

® +49 (0) 201/ 723-3637
45136 Essen monika.oniangue-ndza@uk-essen.de

Wiss. Mitarbeiterin: Dr. K. Appel
@ +49 (0) 201/723-3113
katrin.appel@uk-essen.de

Essen, den 18. Februar 15/ SB

Studientitel: Geriatrisches Assessment in der Onkologie
Antragsteller: Sebastian Ertl, Kliniken Essen-Mitte, Onkologie
Unser Zeichen: 15-6235-BO

Sehr geehrter Herr Ertl,

als Vorsitzender habe ich im Auftrag der Mitglieder der Ethik-Kommission der Medizinischen
Fakultét der Universitdt Duisburg-Essen Ihren o. g. Antrag gepriift.

Auf der Grundlage der iibersandten Unterlagen und dem derzeitigen Informationsstand besteht kein
Anlass, ethische oder rechtliche Einwinde gegen diese Studie zu erheben.

Die Ethik-Kommission weist noch einmal darauf hin, dass die Erhebung anonymisiert durchgefiihrt
werden muss und ausschlieflich retrospektive Daten aus den vorhandenen Krankenakten erfasst
werden diirfen. ’

Die Kommission geht davon aus, dass diese Studie gemiB den Prinzipien des Weltdrztebundes,
niedergelegt in der Deklaration von Helsinki, und den nationalen Vorschriften fiir die Durchfiihrung
klinischer Studien durchgefiihrt wird.

Die Verantwortung fiir die Studie und ihre Durchfithrung verbleibt uneingeschrénkt bei den Priifirzten
und wird nicht von der Ethik-Kommission {ibernommen.

Nach Abschluss der Studie erbittet die Kommission einen kurzen Bericht tiber den Ausgang der
Studie.

Es wird Befreiung von den Gebiihren der Ethik-Kommission gewihrt.

Mit freundlichen Griiflen

fos

Prof. Dr. W. Havers

Abbildung B.2: Votum der Ethikkommission
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Barthel-Index

Barthel-Index n. Hamburger Manual

Name Geb.dat. Datum
Punkte
Essen
10 komplett selbstandig oder selbstéandige PEG-Beschickung/-Versorgung

5 Hilfe bei mundgerechter Vorbereitung, aber selbstandiges Einnehmen oder Hilfe bei PEG-
Beschickung/-Versorgung

0 kein selbstandiges Einnehmen und keine MS/PEG-Ernéhrung
Aufsetzen & Umsetzen

15 komplett selbsténdig aus liegender Position in (Roll-)Stuhl und zurtick
10 Aufsicht oder geringe Hilfe (ungeschulte Laienhilfe)

5 erhebliche Hilfe (geschulte Laienhilfe oder professionelle Hilfe)

0 wird faktisch nicht aus dem Bett transferiert
Sich Waschen

5 vor Ort komplett selbsténdig incl. Zahneputzen, Rasieren und Frisieren

0 _erfillt 5" nicht
Toilettenbenutzung

10 vor Ort komplett selbstandige Nutzung von Toilette oder Toilettenstuhl incl. Spilung/Reinigung
vor Ort Hilfe oder Aufsicht bei Toiletten- oder Toilettenstuhlbenutzung oder deren Spulung/Reinigung

5 erforderlich

0 benutzt faktisch weder Toilette noch Toilettenstuhl
Baden/ Duschen

5 selbsténdiges Baden oder Duschen incl. Ein-/Ausstieg, sich reinigen und abtrocknen

0 erflllt ,5“ nicht
Aufstehen und Gehen

15 ohne Aufsicht oder personelle Hilfe vom Sitz in den Stand kommen und mindestens 50 m ohne
Gehwagen (aber ggf. mit Stocken/Gehstiitzen) gehen

10 ohne Aufsicht oder personelle Hilfe vom Sitz in den Stand kommen und mindestens 50 m mit Hilfe
eines Gehwagens gehen

5 mit Laienhilfe oder Gehwagen vom Sitz in den Stand kommen und Strecken im Wohnbereich
bewaltigen — alternativ: im Wohnbereich komplett selbstéandig mit Rollstuhl

0 erfillt 5" nicht
Treppensteigen

10 ohne Aufsicht oder personelle Hilfe (ggf. incl. Stécken/Gehstiutzen) mindestens ein Stockwerk hinauf
und hinuntersteigen

5 mit Aufsicht oder Laienhilfe mind. ein Stockwerk hinauf und hinunter

0 _erfillt ,5" nicht
An-und Auskleiden

10 zieht sich in angemessener Zeit selbstandig Tageskleidung, Schuhe (und ggf. benétigte Hilfsmittel
z.B. ATS, Prothesen) an und aus

5 kleidet mindestens den Oberkdrper in angemessener Zeit selbstéandig an und aus, sofern die
Utensilien in greifbarer Nahe sind

0 erfillt ,5" nicht
Stuhlkontinenz

10 ist stuhlkontinent, ggf. selbsténdig bei rektalen Abfihrmanahmen oder AP-Versorgung

5 ist durchschnittlich nicht mehr als 1x/Woche stuhlinkontinent oder benétigt Hilfe bei rektalen
AbfiihrmalRnahmen/AP-Versorgung

0 ist durchschnittlich mehr als 1x/Woche stuhlinkontinent
Harnkontinenz

10 ist harnkontinent oder kompensiert seine Harninkontinenz/versorgt seinen DK komplett selbstéandig
und mit Erfolg (kein Einnéssen von Kleidung oder Bettwésche)

5 kompensiert seine Harnkontinenz selbstandig und mit tberwiegendem Erfolg (durchschnittlich nicht
mehr als 1x/Tag Einnéssen von Kleidung oder Bettwasche) oder benétigt Hilfe bei der Versorgung
seines Harnkathetersystems

0 ist durchschnittlich mehr als 1 x/Tag harninkontinent

[] Status bei Aufnahme
SUMME [] Status bei Entlassung
Zusammenstellung durch AFGIB e.V.
Quelle: Hamburger Manual zum Barthel Index — Download tiber www.dimdi.de
FB 11-010 Rev0 Seite 1 von 1

Abbildung B.3: Barthel-Index
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IADL-Skala Lawton & Brody

Funktion

Telefon

Benutzt Telefon aus eigener Initiative
Wabhlt einige bekannte Nummern
Nimmt ab, wéhlt aber nicht selbstandig
Benutzt das Telefon gar nicht mehr

Einkaufen

Kauft selbsténdig die meisten Dinge ein

Macht wenige Einkaufe

Bendtigt beim Einkaufen Begleitung

Kann nicht einkaufen

Kochen

Plant und kocht die nétigen Mahlzeiten selbsténdig

Kocht nétige Mahlzeiten nur nach Vorbereitung durch Dritte

Kocht selbstandig, héalt aber benétigte Diét nicht ein

Bendotigt vorbereitete und servierte Mahlzeiten

Haushalt

Halt Haushalt in Ordnung bzw. benétigt Assistenz bei schweren Arbeiten
Fuhrt selbsténdig kleine Hausarbeiten aus

Kann kleine Hausarbeiten ausfiihren, aber nicht die Wohnung reinhalten
Bendtigt Hilfe in allen Haushaltsverrichtungen

Kann keine taglichen Arbeiten im Haushalt mehr ausfiihren

Waésche

Wascht samtliche eigene Wasche

Wascht kleine Sachen

Gesamte Wéasche muss fremdorganisiert werden

Verkehrsmittel

Benutzt unabhéngig offentliche Verkehrsmittel, eigenes Auto

Bestellt und benutzt das Taxi, aber keine 6ffentlichen Verkehrsmittel
Benutzt 6ffentliche Verkehrsmittel in Begleitung

In beschréanktem Umfang Fahrten im Taxi oder Auto in Begleitung
Benutzt berhaupt keine Verkehrsmittel mehr

Medikamente

Nimmt Medikamente selbstandig zur richtigen Zeit in richtiger Dosierung
Nimmt vorbereitete Medikamente korrekt

Kann Medikamente nicht mehr korrekt einnehmen

Geldgeschéfte

Regelt Geldgeschafte selbstandig (Budget/Uberweisungen/Gang zur Bank)
Erledigt téglich kleine Ausgaben; benétigt Hilfe bei Bankgeschéften

Kann nicht mehr mit Geld umgehen

Erreichter Wert: Punkte

CL 06-008 Rev2 IADL Lawton & Brody

Abbildung B.4: TADL-Skala
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Time up and go

Zusammenstellung durch AFGIB e.V

Name: geb.. Datum:

Stérungen der Mobilitat und Stirze sind zentrale Probleme bei alten Patienten. Hausarzt und Geriater
sollten sie so bald wie mdglich erkennen, um préaventive, diagnostische und therapeutische
MaRnahmen einleiten zu kénnen. Timed "Up & Go" nach POSIADLO & RICHARDSON uberpruft die
minimale Beweglichkeit, die beispielsweise die Voraussetzung fur den selbstandigen Gang zur
Toilette ist. Das Uberqueren einer StraRe erfordert eine minimale Gehgeschwindigkeit von 0,5 Metern
pro Sekunde. Timed "Up & Go" beinhaltet einfache Aufgaben zur Erfassung der Mobilitat, die in
Sekunden gemessen werden.

Handlungsanleitung:

Der Proband sitzt auf einem Stuhl mit Armlehne (Sitzhéhe ca. 46 cm). Er darf gegebenenfalls ein
Hilfsmittel (z. B. Stock) benutzen. Die Arme liegen locker auf den Armstitzen und der Riicken liegt der
Riickenlehne des Stuhles an. Beim Erreichen dieser Position hilft der Untersucher nicht mit. Nach
Aufforderung soll der Proband mit einem normalen und sicheren Gang bis zu einer Linie laufen, die in
drei Metern Entfernung vor dem Stuhl auf dem Boden angezeichnet ist, sich dort umdrehen, wieder
zurlick zum Stuhl gehen und sich in die Ausgangsposition begeben. Die dafur benétigte Zeit wird in
Sekunden notiert: es ist keine Stoppuhr vorgeschrieben. Vor der eigentlichen Zeitmessung kann der
Proband den Bewegungsablauf tiben. Der Untersucher kann den Bewegungsablauf einmal
demonstrieren.

Ergebnis:

Kodierung:
001 - 300 vom Patient bendtigte Zeit in Sekunden
666 Patient kann nicht alleine gehen
77 Patient kann nicht selbstéandig vom Stuhl aufstehen
888 Patient ist bettlagerig
998 nicht erhebbar, z. B. weil medizinische Griinde dagegensprechen oder der Patient sich
weigert
999 keine Angabe

Ergebnisinterpretation:
Zeitdauer unter 10 Sekunden:
Die Probanden sind in ihrer erforderlichen Mobilitat vollig uneingeschrankt.

Zeitdauer zwischen 11 und 19 Sekunden:
Die Probanden sind weniger mobil, aber es bestehen noch keine Einschrankungen fir die
Erfordernisse des téaglichen Lebens.

Zeitdauer zwischen 20 und 29 Sekunden:

Die Probanden sind in ihrer Mobilitét soweit eingeschrénkt, dass funktionelle Auswirkungen
wahrscheinlich sind. Die Gehgeschwindigkeit dieser Gruppe liegt im allgemeinen noch bei den 0,5
Metern pro Sekunde, die als minimales Erfordernis zu einem sicheren Uberqueren einer StraRe
gelten. Die entsprechende Patientengruppe ist aber geféhrdet, weitere Einschrankungen ihrer
Bewegungsféhigkeit zu erleiden.

Zeitdauer Uber 30 Sekunden:
Bei diesen Probanden liegt eine ausgepréagte Mobilitatseinschréankung vor, die in der Regel eine
intensive Betreuung und eine adéquate Hilfsmittelversorgung erforderlich macht.

Nach: Arbeitsgruppe Geriatrisches Assessment (Hrsg.) (1995). Geriatrisches Basisassessment.
Handlungsanleitungen fur die Praxis. Miinchen: MMV Medizin Verlag

Anmerkung: Die Kategorien der Nicht-Durchfiihrbarkeit wurden ggu. der Orignialvorlage erweitert.

CL 06-002 Revl TUG Seite 1 von 1

Abbildung B.5: TUG-Test
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Tinetti-Test

Patientenetikett

o

N O

o

O o

W

Sitzbalance Beginn des Gangs (unmittelbar nach dem Auftrag zu gehen)
Lehnt sich zur Seite oder rutscht im Stuhl
Sicher, stabil 0 Zogern oder verschiedene Versuche

1 Kein Zogern
Aufstehen
Ohne Hilfe nicht moglich Schrittlange und Schritth6he FuB, rechtes Schwungbein
Maglich, aber braucht die Arme 0 Kommt nicht vor linken Standful? beim Gehen
Médglich, ohne Einsatz der Arme 1 Kommt vor linken Standfu

0 Rechter FuB hebt nicht vollstandig vom Boden ab
Versuche, aufzustehen 1 Rechter Fu? hebt vollstandig vom Boden ab
Ohne Hilfe nicht moglich
Mdglich, aber braucht mehr als einen Versuch Schrittlange oder Schritthéhe Fuf, linkes Schwungbein
Médglich in einem Versuch 0 Kommt nicht vor rechten Standful3 beim Gehen

1 Kommt vor rechten Standfu
Unmittelbare Stehbalance (die ersten 5 sec) 0 Linker FuR hebt nicht vollstéandig vom Boden ab
Unsicher (kleine Schritte, deutl. Rumpfbewegungen) 1 Linker Fuf3 hebt vollstandig vom Boden ab
Sicher, aber benétigt Stock oder anderes Hilfsmittel zum
Stehen Gangsymmetrie
Sicher ohne Hilfsmittel 0 Rechte und linke Schrittlange erscheinen nicht gleich

1 Rechte und linke Schrittlange erscheinen gleich
Stehbalance (FiiRe nahe beieinander haltend)
Unsicher Schrittkontinuitat
Sicher, aber FuRe weit voneinander entfernt (mehr als 10 0  Anhalten oder Diskontinuitat zwischen den Schritten
cm) oder benétigt Hilfsmittel 1 Schritte erscheinen kontinuierlich
Sicher ohne Hilfsmittel

Wegabweichung

StoR (3x mit Handteller auf Sternum des Pat.) 0 Deutliche Deviation
Wirde ohne Hilfe umfallen 1 Leichte Deviation oder benétigt Hilfsmittel
Macht Ausweichschritte, muss sich halten, fallt aber nicht 2  Gerade ohne Hilfsmittel
um
Sicher Rumpfstabilitat

0 Ausgepragtes Schwanken od. benutzt Hilfsmittel
Augen geschlossen (FiiBe so nahe beieinander wie 1 Kein Schwanken, aber vorniiber gebeugt oder braucht Arme zum
moglich) Balancieren beim Gehen
Unsicher 2 Kein Schwanken, nicht vorniiber gebeugt, muss sich nicht halten
Sicher
Drehung um 360° Schrittbreite
Diskontinuierliche Schritte 0 Gang breitbeinig (mehr als 5 cm)
Kontinuierliche Schritte 1 FuBe beriihren sich beinahe beim Gehen
Unsicher
Sicher
Absitzen
Unsicher (schatzt Distanz falsch ein, fallt in Stuhl)
Benutzt Arme oder macht grobe Bewegung
Sicher mit feiner Bewegung

=Summe =Summe
Bewertung Gleichgewicht (max. 16 Punkte) Bewertung Gang (max. 12 Punkte)
= Gesamtsumme

(max. 28 Punkte)

Datum:

1 > 20 Pkt.: Mobilitat kaum eingeschrankt;
15-20 Pkt. Mobilitat leicht eingeschrankt, Sturzrisiko gering;

Unterschrift

10-15 Pkt.: Mobilitat m&Big eingeschrankt,
<10 Pkt.: Mobilitat deutlich eingeschrankt, Sturzrisiko erhoht,
Hilfsmittel notig

CL 06-001 Rev 6 Ersteller: E. Demtroder / Revision 06/2015 Seite 1 von 2

Abbildung B.6: Tinetti-Test
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Mini-Mental Status MMSE

Zusammenstellung durch AFGIB e.V

Name: geb.. Datum:
A. Orientierung Score
Zeit 1. Jahr @ O
: 2. Jahreszeit @ O

?
(z.B. Welchen Tag haben wir heute?) 3. Datum © O
4. Wochentag © O
5. Monat (ONNO]
on 6. Land/ Staat © O
. . 7. Bundesland (ONNO]
?

(z.B. Wo sind wir?) 8 Stadt/ Ortschaft © O
9. Klinik/ Praxis/ Altersheim © @
10. Stockwerk/Abteil./Arztname © O

Summe (max. 10)

B. Merkfahigkeit

Der Untersucher nennt folgende drei Gegenstande und fordert den Patienten 1. Zitrone
auf, die Begriffe zu wiederholen (1 Punkt fur jede richtige Antwort) 2. Schlussel
Der Untersucher wiederholt die Wérter so lange, bis der Patient alle drei gelernt 3. Ball

hat (héchstens 6 Wiederholungen)

[CXC]
[SXS]

Summe ( max. 3)

C. Aufmerksamkeit und Rechenfahigkeit

Von 100 an sind jeweils 7 abzuziehen. Falls ein Rechenfehler gemacht wird und 1. 93 ODER 1.0 © 0O
die darauf folgenden Ergebnisse "verschoben" sind, so wird nur ein Fehler 2.86 2.1 (ONNO]
gegeben. 3.79 3.D @ O
ODER 4.72 4. A (OJNO}
Falls der Patient die Aufgabe nicht durchfiihren kann oder will, "RADIO" 5. 65 5.R @ O
riickwérts buchstabieren lassen: O-I-D-A-R
Summe (max. 5) —
D. Erinnerungsfahigkeit )
1. Zitrone © O
Der Untersucher fragt nach den drei zuvor genannten Wortern. 2. Schlussel © O
3. Ball
Summe (max. 3)
E. Sprache
Der Untersucher zeigt zwei Gegensténde und fordert den Patienten auf, sie zu 1. Armbanduhr © o
benennen. 2. Bleistift @ O
Der Untersucher fordert den Patienten auf, nachzusprechen 3. "Wie du mir so ich dir"
Der Untersucher lasst den Patienten folgendes Kommando befolgen 4. "Nehmen Sie dieses Blatt in © o
die rechte Hand"
5. "Falten Sie es in der Mitte" © O
6. "Legen Sie es auf den Boden" @ @
Der Untersucher bittet den Patienten 7. die Anweisung auf der © O
Folgeseite zu befolgen
Der Untersucher dreht das Blatt um und fordert den Patienten auf 8. einen vollstandigen Satz zu © O
schreiben (Riickseite)
Der Untersucher lasst den Patienten die auf der Folgeseite vorgegebene Figur 9. Nachzeichnen (Riickseite)
moglichst exakt abzeichnen. Alle 10 Ecken mussen wiedergegeben werden und © O
zwei davon miissen sich tiberschneiden. Summe (max. 9)
GESAMTSUMME
CL 06-007 Rev2 Mini-mental Status MMSE Seite 1 von 2

Abbildung B.7: MMS-Test
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DemTect

Name

Geb.dat. Datum

Schulbildung

Beruf (evtl. vor Rente)

1) Wortliste

1. | Teller Hund | Lampe Brief Apfel Hose Tisch | Wiese | Glas | Baum

2. Teller Hund Lampe Brief Apfel Hose Tisch | Wiese | Glas Baum
d 0 0 g 0 0 0 0 0 0

Richtig erinnerte Begriffe (max. 20)

2) Zahlen umwandeln (siehe Folgeseite)

Richtige Umwandlungen (max. 4)

3) Supermarktaufgabe (1 Minute)

Genannte Begriffe (max. 30)

4) Zahlenfolge rickwaérts

1. Versuch 2. Versuch

7-2 8-6 O 2
4-7-9 3-1-5 O 3
5-4-9-6 1-9-7-4 0O 4
2-7-5-3-6 1-3-5-4-8 0O 5
8-1-3-5-4-2 4-1-2-7-9-5 O 6

Langste richtig rickwérts wiederholte Zahlenfolge (max. 6)

5) Erneute Abfrage der Wortliste

Teller Hund | Lampe Brief Apfel Hose Tisch | Wiese | Glas | Baum
O O 0 O 0 0 O O O O

Genannte Begriffe (max. 10))

FB 06-019 Revl DemTect Seite 1 von 2

Abbildung B.8: DemTect
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Charlson Komorbiditats-Index

Erkrankung Bewertung Punkte

Herzinfarkt 1

Herzinsuffizienz 2

periphere arterielle VerschluBkrankheit 3

cerebrovaskulére Erkrankungen 4

Demenz 5

Chronische Lungenerkrankung 6

Kollagenose 7

Ulkuskrankheit 8

Leichte Lebererkrankung 9

Diabetes mellitus (ohne Endorganschaden) 10

Hemiplegie

MaRig schwere und schwere Nierenerkrankung 11

Diabetes mellitus mit Endorganschaden12

Tumorerkrankungl13

Leukdmiel4d

Lymphom15

MéaRig schwere und schwere Lebererkrankungl16

Metastasierter solider Tumor

oo|w|NNNINININ R R PR R|R Rk k(e

AIDS

Summe

1 Patienten mit Hospitalisierung wegen elektrokardiographisch und/oder enzymatisch
nachgewiesenem Herzinfarkt

2 Patienten mit nachtlicher oder durch Anstrengung induzierte Dyspnoe mit Besserung der
Symptomatik unter Therapie

3 Patienten mit claudicatio intermittens, nach peripherer Bypass-Versorgung, mit akutem
arteriellem Verschlu3 oder Gangran sowie nicht versorgtem abdominellen oder thorakalen
Aortenaneurysma >6¢cm

4 Patienten mit TIA oder Apoplex ohne schwerwiegenden Residuen

5 Patienten mit chronischem kognitiven Defizit

6

Patienten mit pulmonal bedingter Dyspnoe bei leichter oder mafig schwerer Belastung ohne

Therapie oder Patienten mit anfallsweiser Dyspnoe (Asthma)

7 Polymyalgie rheumatica, Lupus erythematodes, schwere rheumatoide Arthritis, Polymyositis

8 Patienten die bereits einmal wegen Ulcera behandelt wurden

9 Leberzirrhose ohne portale Hypertonie

10 Patienten mit Diab. mell. und medikamentdser Therapie

11 Dialysepflichtigkeit oder Kreatinin >3mg/dl

12 oder zuriickliegender Krankenhausaufnahmen wegen hyperosmolarem Koma oder
Ketoazidose

13 Samtliche solide Tumore ohne Metastasennachweis innerhalb der letzten flinf Jahre

14 Akute und chronische Leukosen

15 Hodgkin und Non-Hodgkin-Lymphome, multiples Myelom

16 Leberzirrhose mit portaler Hypertonie ohne stattgehabte Blutung und Patienten mit Var

FB 13-127 Rev 1 Charlson Komorbiditéts- Index Seite 1 von 1

Abbildung B.9: Charlson-Score
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GDS
Name Geb.dat. Datum
Ja Nein

1. Sind Sie grundsatzlich mit lhrem Leben zufrieden? ©) O
2. Haben Sie viele von Ihren Tatigkeiten und Interessen aufgegeben? O o
3. Haben Sie das Gefihl Ihr Leben sei leer? O o
4. Ist Ihnen oft langweilig? O ©)
5. Sind Sie die meiste Zeit guter Laune? o O
6. Haben Sie Angst, dass Ihnen etwas Schlimmes zustoRen wird? O o
7. Sind Sie meistens zufrieden? o O
8. Fihlen Sie sich oft hilflos? O @)

Sind Sie lieber zu Hause, statt auszugehen und etwas zu
9. O o

unternehmen?

Glauben Sie, dass Sie mit dem Gedé&chtnis mehr Schwierigkeiten
10. O O

haben als andere Leute?
11.  Finden Sie, es sei wunderbar, jetzt zu leben? o O
12. Fuhlen Sie sich so, wie sie jetzt sind, eher wertlos? O O
13.  Fuhlen Sie sich energiegeladen? o O
14.  Finden Sie, lhre Lage sei hoffnungslos? O o
15. Glauben Sie, die meisten anderen Leute haben es besser als Sie? O O

Ergebnis: Zahl der angekreuzten Vierecke SUMME
CL 06-005 Rev2 GDS Seite 1 von 1

Abbildung B.10: GDS
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Die Depression im Alter — Skala (DIA-S)

Empfohlene Instruktion:

In dem folgenden Fragebogen geht es um Ihre Stimmung. Antworten Sie bitte mit Ja,
wenn eine Aussage auf Sie zutrifft, und mit nein, wenn eine Aussage auf Sie nicht
zutrifft. Denken Sie bei Ihren Antworten bitte daran, wie Sie sich wéahrend der letzten
14 Tage Uberwiegend gefiihlt haben.

DIA-S | Frage Ja Nein

01 | Ich fUhle mich bedriickt

O

Ich habe Angst, dass ich etwas falsches sagen

]
02 oder tun kénnte O O
03 | Ich kann mich gut entspannen O O
04 | Mein Leben kommt mir sinnlos vor ™ O
05 | Es fallt mir schwer, mich aufzuraffen O O
06 | Ich habe Angst vor der Zukunft (] O
Ich kann mein Leben genielRen,
07 auch wenn mir manches schwerer fallt O [
08 Ich fihle mich durch Schwierigkeiten leicht O O
Uberfordert
09 | Ich muss viel grilbeln NG
10 Ich pin grundsatzlich mit meinem Leben O O
zufrieden
Summe (Anzahl der Vierecke)
Auswertung

0 0-2 Punkte: unaufféllige Stimmung
0 ab 3 Punkten: Depressionsverdacht
o0 ab 4 Punkten: eine Depression von Krankheitswert ist wahrscheinlich

Literatur:

Heidenblut, S. & Zank, S. (2009, September 18). Entwicklung eines neuen
Depressionsscreenings fur den Einsatz in der Geriatrie. Zeitschrift fur Gerontologie und
Geriatrie. doi: 10.1007/s00391-009-0067-z

Abbildung B.11: DIA-Skala
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Mini Nutritional Assessment

\J

Fragestellung Einteilung Punkte
Hat der Patient einen verminderten Appetit?
Hat er wéahrend der letzten 3 Monate wegen 0 = schwere Anorexie
1 | Appetitverlust, Verdauungsproblemen, Schwierigkeiten | 1 = leichte Anorexie
beim Kauen oder Schlucken weniger gegessen 2 = keine Anorexie
(Anorexie)?
0 = Gewichtsverlust > 3 kg
1 = weil} es nicht
2 | Gewichtsverlust in den letzten 3 Monaten 2 = Gewichtsverlust zwischen 1
und 3 kg
3 = kein Gewichtsverlust
0 = vom Bett zum Stuhl
3 | Mobilitat / Beweglichkeit 1 =in der Wohnung mobil
2 = verlasst die Wohnung
4 Akute Krankheit oder psychischer Stress wahrend O=ja
oder letzten 3 Monate? 2 =nein
0 = schwere Demenz oder
Depression
5 | Psychische Situation 1 = leichte Demenz oder
Depression
2 = keine Probleme
0= BMI <19
6 Kérpermassenindex (Body Mass Index, BMI) 1= 19<BMI<21
(Korpergewicht / (KorpergroRRe)2, in kg/m2) 2= 21<BMI<23
3= BMI 2 23
Ergebnis Vor-Anamnese (Teill)
7 Wohnsituation: Lebt der Patient unabhangig zu 0 =nein
Hause? 1=ja
8 Medikamentenkonsum: Nimmt der Patient mehr als 3 O=ja
Medikamente (pro Tag)? 1 =nein
. . O=ja
9 | Hautprobleme: Schorf oder Druckgeschwiire? 1 = nein
Mahlzeiten: Wie viele Hauptmahizeiten isst der Patient 0 f 1 Mahlze!t
10 ro Tag? (Fruhstuck, Mittag- und Abendessen)? 1 =2 Mahlzeiten
p 9 ! 9 ’ 2 = 3 Mahlzeiten
Lebensmittelauswabhl: Isst der Patient
« mindestens einmal pro Tag Milchprodukte? ja nein 0,0 = wenn 0 oder 1 mal «ja»
11 | « mindestens ein- bis zweimal pro Woche 0,5 = wenn 2 mal «ja»
Hiulsenfriichte oder Eier? ja nein 1,0 = wenn 3 mal «ja»
« jeden Tag Fleisch, Fisch oder Geflugel ja nein
12 Isst der Patient mindestens zweimal pro Tag Obst oder | 0 = nein
Gemise? 1=ja
FB 13-386 Rev0 Seite 1 von 2

Abbildung B.12: MNA
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Anhang C
Abkiirzungsverzeichnis

ADL Aktivitaten des taglichen Lebens

AIC Akaike Information Criterion

AUC Area Under the Curve

BMI Body Mass Index

CGA Comprehensive geriatric assessment

CLL Chronisch Lymphatische Leukimie

cm Zentimeter

CTCAE Common Terminology for Adverse Events
DemTect Demenz-Detektion

DIA Depression im Alter

ECOG Eastern Cooperative Oncology Group
GDS Geriatric Depression Score

TADL Instrumentelle Aktivitdten des tdglichen Lebens
IQR Interquartile Range

kg Kilogramm

m Meter

MMST Mini Mental Status Test

MNA Mini Nutritional Assessment

NA Not available
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WHO World Health Organisation

PS Performance Status

ROC Receiver Operating Characteristics
s Sekunden

TUG Timed up and go
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