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Zusammenfassung

Metabolische Aquivalente (METs) werden verwendet, um den Energieverbrauch ver-
schiedener korperlicher Aktivititen vergleichen zu konnen. In der Anédsthesie wird durch
METs die Belastbarkeit von Patient:innen vor Operationen eingeschitzt. Die internatio-
nale Multizenter Studie “MET-REPAIR® beschéftigte sich mit der Frage, ob mithilfe von
METs, durch préoperative Fragebdgen von Patient:innen ermittelt, das Auftreten von kar-
diovaskuldren Komplikationen und Letalitit bei nicht-herzchirurgischen Eingriffen abge-
schitzt werden kann. Die vorliegende Arbeit erhob als sogenannte Substudie zusétzlich

prioperativ die spirometrische Lungenfunktion.

In Studien sind Zusammenhénge zwischen der Lungenfunktion, gemessen als Einsekun-
denkapazitdt (FEV1), und der Leistungsfédhigkeit von Patient:innen beschrieben. Meist
erfolgten sie an Patient:innen mit Lungenerkrankungen und zeigten, dass die korperliche
Belastbarkeit mit der FEV1 korreliert. Auch bei gesunden Personen korreliert die FEV1
signifikant mit stark energiebeanspruchenden Aktivititen. Nicht bekannt ist, ob bei Pati-
ent:innen, die sich einer nicht-herzchirurgischen elektiven Operation unterziehen, ein Zu-
sammenhang zwischen einer préoperativ reduzierten Lungenfunktion und der korperli-
chen Belastbarkeit, gemessen in METs, besteht. Im Rahmen der hier vorliegenden Studie
wurde untersucht, inwieweit die kdrperliche Belastbarkeit und die ermittelten METs mit
der praoperativen Lungenfunktion korrelieren. Nach aktueller Leitlinie gilt der Grenzwert
von < 4 METs als Indikator fiir ein erhdhtes Risiko fiir postoperative Komplikationen.
Als weiterfithrende Fragestellung wurde untersucht, ob durch die prdoperative Lungen-
funktion eine Trennschérfe beziiglich des Cutt-off-Wertes von METs > 4 besteht.

In der Studie wurden 208 Patient:innen eingeschlossen und bei 207 spirometrische Daten
erhoben. 121 Personen waren ménnlich (59 %), 86 weiblich (41 %), das Alter betrug im
Median 72 Jahre. Die Auswertung der Spirometriedaten erfolgte nach Altersgruppen (<
65 Jahren, > 65 Jahren) und nach Geschlecht. Bestimmt wurden die FEVI1, FVC,
FEV1/FVC, FEV1 % und FVC % des Sollwertes. Die absolute FVC war in der Gruppe
< 65 Jahre signifikant hoher, die FEV1/FVC war in der Gruppe > 65 Jahren signifikant
hoher, die FEV1 und FVC waren bei Ménnern signifikant hoher als bei Frauen, die FEV1
% des Sollwertes und FVC % des Sollwertes waren bei Frauen signifikant hoher. In der
Analyse der MET-Repair-Daten zur korperlichen Belastbarkeit mit der Lungenfunktion
wurde keine signifikante Korrelation festgestellt. Eine ROC-Analyse ergab ebenfalls kei-
nen Hinweis auf einen direkten Zusammenhang der FEV1 mit dem Grenzwert METs >
4. Abschlieend konnte keine Korrelation der Lungenfunktion, gemessen als FEV1 und
FVC, und der korperlichen Belastbarkeit, gemessen in METs, nachgewiesen werden.

Somit ergibt sich nach diesen Ergebnissen keine Empfehlung zur praoperativen Lungen-
funktionsmessung vor einer nicht-herzchirurgischen elektiven Operation.



Abstract

Metabolic equivalents (METs) are used to compare the energy consumption of different
physical activities. In anesthesia, METs are used to assess the physical capacity of pa-
tients before operations. The international multicenter study “MET-REPAIR” dealt with
the question of whether METs, determined by preoperative questionnaires of patients,
can be used to estimate the occurrence of cardiovascular complications and mortality in
non-cardiac surgery. As a so-called sub-study, the present study also recorded spirometric
lung function preoperatively.

Studies have described correlations between lung function, measured as one-second ca-
pacity (FEV1), and the physical capacity of patients. Most of these studies were carried
out on patients with lung diseases and showed that physical capacity correlates with
FEVI1. FEV1 also correlates significantly with high-energy activities in healthy individ-
uals. It is not known whether there is a correlation between preoperatively reduced lung
function and physical capacity, measured in METs, in patients undergoing non-cardiac
elective surgery. The present study investigated the extent to which physical capacity and
the METs determined correlate with preoperative lung function. According to current
guidelines, a threshold value of <4 METs is considered an indicator of an increased risk
of postoperative complications. As a further question, it was investigated whether the
preoperative lung function provides a discriminatory power with regard to the cut-off
value of METs > 4.

The study included 208 patients and spirometric data was collected from 207. 121 people
were male (59%), 86 female (41%), the median age was 72 years. The spirometry data
was analyzed according to age groups (< 65 years, > 65 years) and gender. The FEV1,
FVC, FEV1/FVC, FEV1 % and FVC % of the expected value were determined. The ab-
solute FVC was significantly higher in the group < 65 years, the FEV1/FVC was signifi-
cantly higher in the group > 65 years, the FEV1 and FVC were significantly higher in
men than in women, the FEV1% of the expected value and FVC% of the expected value
were significantly higher in women. In the analysis of MET-repair data on physical ca-
pacity with lung function, no significant correlation was found. A ROC analysis also
showed no evidence of a direct correlation between FEV1 and the METs > 4 threshold.
Finally, no correlation between lung function, measured as FEV1 and FVC, and physical
capacity, measured in METs, could be demonstrated.

Thus, these results do not provide a recommendation for preoperative lung function meas-
urement prior to elective non-cardiac surgery.
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1 Einleitung

1.1 Ziele der Arbeit

Jahrlich werden weltweit iber 300 Millionen operative Eingriffe durchgefiihrt. In der Zeit
von 2004 bis 2012 zeigte sich eine Zunahme der jahrlich durchgefiihrten Operationen um
33 % [1, 2]. Davon finden mehr als 39 Millionen in Europa statt, das entspricht etwa
13 % der Gesamteingriffe. [3].

Einerseits ist die Zunahme an Operationen innerhalb eines Landes mit einer hoheren Le-
benserwartung in diesem Land assoziiert, andererseits sterben im Rahmen operativer Ein-
griffe weltweit jéhrlich schitzungsweise iiber eine Millionen Menschen binnen von 30
Tagen an peri- oder postoperativen Komplikationen. Die Reduktion von perioperativen

Komplikationen ist daher eine wichtige Aufgabe der medizinischen Versorgung [2].

Bei operativen Eingriffen sollten herzchirurgische von nicht-herzchirurgischen Eingrif-
fen unterschieden werden. Uber 200 Millionen, und damit die Mehrheit der operativen
Eingriffe jdhrlich, sind nicht-herzchirurgische Operationen [2]. Davon wiederum sind
etwa ein Drittel nicht-herzchirurgische Eingriffe bei Patient:innen mit hohem kardiovas-
kuldrem Risiko [4].

Gerade bei Patient:innen, die sich nicht herzchirurgischen Operationen unterziehen, sind
kardiovaskuldre Komplikationen eine wichtige Ursachen der Mortalitit. In dem post-ope-
rativen Zeitraum von 30 Tagen nach dem Eingriff lieBen sich 13 % der Todesfille auf
kardiovaskulidre Komplikationen zuriickfiihren [5]. Im Umkehrschluss heif3t das, dass
durch die Reduktion kardiovaskuldrer Komplikationen im Rahmen von nicht-herzchirur-
gischen Eingriffen die Mortalitdt der Patient:innen operativer Eingriffe verringert werden
kann [6, 7].

Der Myokardinfarkt stellt dabei die hdufigste kardiovaskuldre Komplikation nach nicht-

herzchirurgischen Eingriffen dar [8].

Als akuter Myokardinfarkt wird die Situation bezeichnet, wenn es zu einem Untergang
von Myokardgewebe in Folge von Ischdmie des Myokards kommt und zusétzlich eine

der folgenden Bedingungen erfiillt ist:

e Feststellung eines Anstiegs oder Falls von kardialen Biomarkern, im besten Falle kar-
diales Troponin, mit mindestens einem der gemessenen Werte {iber der 99 Perzentile
und mindestens einer der folgenden zusatzlichen Bedingungen:

- Symptome eine Myokardischdmie

- Neue oder neue signifikante ST-Strecken-Veridnderungen im Elektrokardio-
gramm (EKG) oder ein neu aufgetretener Linksschenkelblock



- Pathologische Q-Zacken im EKG

- Bildnachweis des Verlustes von Myokardanteilen oder neuaufgetretene regi-
onale Wandbewegungsstorungen

- Nachweis eines intrakoronaren Thrombus

e Herzstillstand mit Symptomen einer Myokardischdmie oder neu aufgetretene pas-
sende EKG-Veridnderung oder Linksschenkelblock mit Todesfolge, bevor erhohte Bi-
omarker gemessen werden konnten

e Myokardischimie im Rahmen von Interventionen oder Stentverschliissen [9]

Schwere kardiale Komplikationen, wie der Herztod oder akute Myokardinfarkte, werden

auch als major adverse cardiac event (MACE) bezeichnet [10].

Die MET-Repair Studie “REevaluation for Perioperative cArdlac Risk - MET-REPAIR*
ist eine internationale Multizenter Studie, welche sich mit der Abschétzung des Risikos
fiir kardiovaskuldre Komplikationen bei nicht-herzchirurgischen Eingriffen an kardialen
Risikopatient:innen beschiftigt. Dazu werden metabolische Aquivalente, welche verwen-
det werden, um den Energieverbrauch verschiedener korperlicher Aktivititen miteinan-
der vergleichen zu kénnen, mithilfe von prédoperativen Fragebogen erhoben und anschlie-
end mit dem postoperativen Verlauf in Beziehung gesetzt. Ziel der MET-Repair Studie
ist, zu untersuchen, ob durch Fragebogen erhobene METs mit der Rate an kardiovasku-
laren Komplikationen und der Mortalitét assoziieren. Falls diese These zutrifft, soll ferner
untersucht werden, bei welchem Wert der ideale Cut-off fiir METs liegt, um perioperative

Komplikationen und Mortalitét vorherzusagen.

Es ist nicht bekannt, ob bei Patient:innen, welche sich einer nicht-herzchirurgischen elek-
tiven Operation unterziehen, ein Zusammenhang zwischen einer praoperativ reduzierten

Lungenfunktion und der Belastbarkeit von Patient:innen, gemessen in METs, besteht.

Bekannt ist, dass eine hohere korperliche Aktivitdt mit einem geringeren Risiko fiir kar-
diovaskuldre Erkrankungen korreliert [11]. Aulerdem ist bei élteren Patient:innen eine
Assoziation zwischen einer besseren Lungenfunktion und einem geringeren Risiko fiir

kardiovaskuldre Erkrankungen beschrieben [12].

Die hier vorliegende Arbeit hat aufgrund dessen als MET-Spiros Substudie untersucht,
ob die im Rahmen der MET-Repair Studie ermittelten METs mit der prdoperativen Lun-
genfunktion, gemessen als forcierte Vitalkapazitit oder als Einsekundenkapazitét
(FEV1), korrelieren. Des Weiteren wurde untersucht, ob die ermittelte spirometrische
Lungenfunktion mit dem MET Cut-off-Wert in Beziehung steht. Ziel dieser Arbeit war
es, zu evaluieren, inwieweit die an kardialen Risikopatient:innen anamnestisch, anhand
eines standardisierten Fragebogens zur korperlichen Fitness, erhobene korperliche Be-

lastbarkeit mit der spirometrisch ermittelten Lungenfunktion in Beziehung steht und ob



die Bestimmung der Lungenfunktion zur Einschédtzung der korperlichen Belastbarkeit ein

empfehlenswertes Mittel darstellt.

1.2 Hintergrund

1.2.1 Metabolische Aquivalente

Metabolische Aquivalente werden genutzt, um den Energieverbrauch von korperlichen
Aktivitdten auszudriicken und vergleichbar zu machen. Dieses Mall wurde 1993 von
Ainsworth et al. eingefiihrt. Es ist definiert als Energieverbrauch von einer Kilokalorie
pro Kilogramm Korpergewicht pro Stunde und entspricht damit dem Ruheumsatz eines
wachen erwachsenen Menschen [13]. Eine Kilokalorie entspricht per Definition einer
Energiemenge von 4184 Kilojoule [14]. Als korperliche Aktivitdt wird jegliche Bewe-
gung des Kdorpers definiert, welche durch Skelettmuskelaktivitét ausgelost wird und dabei
Energie verbraucht [14]. Jeder korperlichen Aktivitét ist dabei ein MET-Wert zugeteilt,
entsprechend des Vielfachen des Energiegrundverbrauchs, welcher bei dieser Form der
Aktivitdt zu erwarten ist [15-17]. Beispielsweise entspricht langsames Gehen mit einer
Geschwindigkeit von weniger als zwei Meilen pro Stunde einem MET-Wert von zwei.
Fiir Fahrradfahren liegt der entsprechende MET-Wert bei acht und Inlineskating wird ein
MET-Wert von 12,5 zugeordnet, sieche Tabelle 1 [15-17].

Aktivitit Metabolisches Aquivalent
Stilles Sitzen 1
Radfahren 8
Staubsaugen 3,5
Inline-Skating 12,5
Langsames Gehen, unter 2 mp/h 2

Tabelle 1: Aktivititen und metabolische Aquivalente [15-17]

Auflistung verschiedener kérperlicher Aktivititen und ihrer entsprechenden metabolischen Aquivalente;
mp/h: Meilen pro Stunde

Die korperliche Belastbarkeit 1dsst sich auf verschiedene Arten einschétzen, durch objek-

tive Belastungstest, wie beispielweise einer Spiroergometrie, oder aber anhand von



anamnestischen Patient:innenangaben zur Fahigkeit, verschiedene Alltagsaktivititen aus-
zufiihren. Hierbei ist die Evaluation der korperlichen Belastbarkeit iiber anamnestisch er-

hobene Angaben wie METs deutlich kostengiinstiger und effizienter.

Zusammenfassend lisst sich festhalten, dass metabolische Aquivalente ein Konzept zum
Ausdruck der Energiekosten von verschiedenen korperlichen Aktivititen, jeweils in Re-

lation zum Energiegrundverbrauch, sind [16].

Nach Einteilung der American Heart Association gibt es vier Kategorien, siche Tabelle

2, in die Patient:innen entsprechend der METs eingeteilt werden [10].

Leistbare metabolische Aquivalente Korperliche Belastbarkeit
Weniger als vier Vermindert
Vier bis sechs Moderat
Sechs bis zehn Gut
Mehr als zehn Exzellent

Tabelle 2: Einteilung korperliche Belastbarkeit anhand METs nach AHA [10]

Einteilung kérperlicher Belastbarkeit anhand der leistbaren metabolischen Aquivalente

Kodama et al. prasentierten in einer Meta-Analyse, dass eine hohere korperliche Fitness
mit weniger kardiovaskuldren Ereignissen korreliert. Insgesamt gilt, je mehr METs einer
Person moglich sind, desto hoher ist die kardiopulmonale Fitness und desto geringer ist

die Rate an kardiovaskuldren Erkrankungen [18, 19].

1.2.2 Lunge

1.2.2.1 Lungenanatomie

Die Hauptaufgabe der Lunge besteht im Gasaustausch, also der Aufnahme von Sauerstoff
ins Blut und der Abgabe des Kohlenstoffdioxids in die Ausatemluft. Dieser Austausch

findet in den Atemwegen der Lunge im Rahmen der Atmung statt.

Die Lunge befindet sich in der Brusthdhle (siehe Abb. 1). Rechte und linke Lunge lassen
sich eingliedern in Lappen (Lobi), Segmente, Lappchen (Lobuli) und Azini. Thoraxwand

und Lunge sind von Pleura, einer diinnen Haut aus Bléttern bestehend, iiberzogen.



Zwischen der Thoraxwand und der Lunge befindet sich der Pleuraspalt, ein luftleerer
Spalt, welcher durch die entgegengesetzten Kriafte von Thoraxwand und Lunge entsteht.
Die rechte Lunge besteht aus drei Lobi, die linke Lunge aus zweien, hierbei ist das Volu-
men der rechten Lunge etwas groBer als das der Linken. Die Lappen lassen sich in bron-
choarterielle Segmente unterteilen, welche jeweils von einem Ast der Arteria pulmonalis
versorgt werden, welche sich wiederum in Lappchen unterteilen lassen. Bei maximaler
Ausatmung betrdgt das Volumen beider Lungen zusammen etwa zwei bis drei Liter, bei

maximaler Einatmung kann ein Volumen von sechs bis acht Litern erreicht werden.

Der Luftweg bis hin zum Gasaustausch startet mit der Trachea, welche sich in zwei
Hauptbronchen aufteilt, die sich weiter verzweigen in Lappenbronchien, Segmentbron-

chien, gefolgt von Bronchiolen bis hin zu den Alveolen, siche Abb. 1.

Die Alveolen sind seitliche Aussackungen der kleinsten Bronchen, welche mit Alveo-
larepithelzellen ausgekleidet sind und an den kleinsten bronchialen Abschnitten, den
bronchioli terminales, anliegen. Da zwischen der Trachea und den bronchioli terminales
kein diffusionsféhiges Epithel vorliegt, findet dort kein Gasaustausch statt, sondern nur
in den Alveolen. Dieser luftgefiillte Raum vor den Alveolen wird als anatomischer
Totraum bezeichnet, er umfasst beim Erwachsenen etwa 150 ml. Dagegen steht der funk-
tionelle Totraum, die Alveolarbereiche, die zwar beliiftet werden im Rahmen der Venti-
lation, aber aufgrund schlechter Durchblutung nicht am Gasaustausch teilnehmen. Daher
verteilt sich das Atemzugvolumen auf einen Totraum, anatomisch und funktionell, und

den Alveolarraum als Ort des Gasaustausches [20, 21].
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Abb. 1: Lungenanatomie [22]

Schematische Bilddarstellung des makroskopischen anatomischen Aufbaus der Lungen.

1.2.2.2 Ventilation

Um den Gasaustausch zu gewiahrleisten, muss das Luftgasgemisch im Alveolarraum stin-
dig erneuert werden. Dies geschieht im Rahmen der Atmung durch den Wechsel zwi-
schen der Inspiration und der Exspiration. Dieser Luftaustausch iiber die Atemwege wird
als Ventilation bezeichnet. Die Lunge selbst wird durch elastische Kréifte durchgehend
Richtung Lungenhilus gezogen, die Thoraxwand wird durch die eigene Spannung und
muskulédre Spannung nach auflen gezogen. Bei der Inspiration erhoht die Atemmuskulatur
die Zugkrifte an der Lunge, indem sie die Rippen anheben und das Zwerchfell die
Pleurahohle nach unten vergroBert. Hierdurch entsteht ein Unterdruck, der im Pleuraspalt
zunimmt. Die Lunge folgt der Bewegung der Thoraxwand, die Lungeninnenflidche ver-
groBert sich und der Druck innerhalb der Lunge fiéllt unter den atmosphérischen Druck.
Diese Druckdifferenz treibt die Luft in die Lungen hinein. Bei der Ausatmung erschlafft
die Atemmuskulatur, die Lunge zieht sich ihren elastischen Kriften folgend zusammen

und verkleinert ihr Volumen, die Luft wird wieder ausgetrieben [20].



1.2.2.3 Perfusion

Der Blutfluss durch die Lungen wird als Perfusion bezeichnet. Vom rechten Ventrikel
des Herzens geht der Truncus pulmonalis ab, welcher sich in die beiden Arteriae pulmo-
nalis fiir jede Lunge aufteilt. Jede der Pulmonalarterien zweigt sich in Lappen- und Seg-
mentarterien auf. Diese folgen der Aufzweigung des Bronchialbaums. Endstelle der Auf-
zweigung ist das alveoldre Kapillarsystem, an dem der eigentliche Gasaustausch zwi-
schen Alveolarraum und Gefaf3system stattfindet. Hier wird im Rahmen des Gasaustau-
sches Sauerstoff iiber das Alveolarepithel in das desoxygenierte Blut aus dem Korper-
kreislauf aufgenommen und Kohlenstoffdioxid aus dem Blut tritt in das Gasgemisch im
Alveolarraum tiber. Das nun oxygenierte Blut wird durch Venae pulmonales zum linken

Vorhof geleitet, wo es von dort aus dem linken Ventrikel in den Korperkreislauf weiter
flieBt [21].

1.2.2.4 Ventilation zu Perfusionsverhiltnis

Entscheidend fiir die Qualitit des Gasaustausches ist das Verhaltnis von alveoldrer Ven-
tilation und Perfusion, das sogenannte Ventilations-Perfusion-Verhiltnis. Dies ist abhidn-
gig von der Beliiftung der Alveolen und der Durchblutung der Lungenkapillaren, {iber die
der Gasaustausch stattfindet. Wird eine Alveole nicht durchblutet, aber beliiftet, kann dort
trotzdem kein suffizienter Gasaustausch stattfinden, wie bei einer Lungenembolie, bei der
zum Beispiel ein Blutgerinnsel in einer pulmonalen Arterie den Blutzustrom in ein Lun-
genkapillargebiet verhindert. Bei korperlicher Arbeit konnen physiologisch zusétzliche
GefdBe im Kapillarbett rekrutiert werden. Hierdurch wird die FlieBgeschwindigkeit im
Gesamtkapillarbett der Lunge verringert, die Kontaktzeit im Alveolarbereich und die
funktionelle Gasaustauschflache wird erhdht. Somit ist ein erhohter Gasaustausch mog-
lich [20]. Bei abnehmendem alveolaren Sauerstoffpartialdruck ist eine Vasokonstriktion
der kleinen Lungenarterien des betroffenen Bereiches zu beobachten. Dies fiihrt zu einer
Reduktion der Durchblutung der schlecht beliifteten Bereiche, weshalb eine Umvertei-
lung des Blutzustroms in die besser beliifteten Bereiche folgt. Dieser Vorgang wird als

hypoxische Vasokonstriktion bezeichnet [20].

1.2.2.5 Lungenvolumina

Die Lungenvolumina sind in Abb. 2 dargestellt. Das Tidalvolumen, oder auch Atemzug-
volumen, beschreibt das Volumen an Luft oder eines Gasgemisches, welches ausgehend
von der Atemruhelage bei einem normalen Atemzug eingeatmet wird. Die Atemruhelage
ist definiert als der Ausgangspunkt der Inspiration bei normaler ruhiger Atmung. In der

Regel liegt das Atemzugvolumen in Ruhe bei etwa 6-8 ml/kg des idealen Korpergewichts.



Neben dem Tidalvolumen sind 3 weitere Volumina bei Betrachtung des Atemprozesses
zu unterscheiden:

Das Residualvolumen ist das Volumen, welches nach maximaler Ausatmung weiterhin
in der Lunge verbleibt. Im Normalfall betrdgt es etwa 1,5 Liter [23]. Ebenfalls 1,5 Liter
umfasst das exspiratorische Reservevolumen. Hierbei handelt es sich um das Volumen,
welches nach normaler Ausatmung noch zusétzlich ausgeatmet werden kann. Das Pen-
dant bildet das inspiratorische Reservevolumen, welches das Gasvolumen bezeichnet, das
nach einer normalen Einatmung zusitzlich bei maximaler Inspiration eingeatmet werden
kann. Dieses umfasst ca. 2,5 Liter [23].

Die Summe aus Atemzugvolumen, inspiratorischem Reservevolumen und exspiratori-
schem Reservevolumen wird als Vitalkapazitit bezeichnet, sie ist abhiingig von Alter,

Geschlecht, Korpergrofle und Trainingszustand der Person.

Das Atemminutenvolumen ldsst sich berechnen, indem die miniitliche Atemfrequenz,
beim Erwachsenen in der Regel in Ruhe bei 14-16 Atemziigen pro Minute, mit dem
Atemzugvolumen multipliziert wird [20].
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Abb. 2: Lungenvolumina mit freundlicher Genehmigung des Springer Verlages [24]

Graphische Darstellung der unterschiedlichen Lungenvolumina aus Anatomie und Physiologie, Physiolo-
gie der Atmung, Springer Verlag



1.2.3 Spirometrie

Die Spirometrie ist eine einfache, am Mund durchgefiihrte, nicht-invasive Messung zur
Einschitzung der Lungenfunktion, bei der definierte Lungenvolumina und Atemstrom-

starken ermittelt werden.

Zu den Volumina, welche spirometrisch gemessen werden konnen, gehoren das Tidalvo-
lumen oder das inspiratorische Reservevolumen. Das Residualvolumen kann nicht direkt

spirometrisch gemessen werden.

Bei der Spirometrie werden statische und dynamische Lungenfunktionsparameter be-

stimmt.

Statische Parameter sind unabhéngig vom zeitlichen Verlauf des Spirogramms. Ein Bei-
spiel dafiir ist die inspiratorische Vitalkapazitit, also die Volumendifferenz, welche nach
dem Ausatmen aus der Atemruhelage und anschlieender kompletter Inspiration besteht.
Im Gegensatz dazu sind dynamische Parameter abhingig vom zeitlichen Verlauf, wie

beispielsweise die Einsekundenkapazitét [25].
Grundlegende dynamische spirometrische Parameter sind:

e Die forcierte Vitalkapazitit (FVC) in Litern, das Atemvolumen, welches nach einer

maximalen Inspiration forciert maximal ausgeatmet werden kann [26];

e Das forcierte exspiratorische Volumen in einer Sekunde, auch FEV1 in Litern, ist das
Atemvolumen, welches nach einer vollstindigen Inspiration forciert innerhalb von

einer Sekunde ausgeatmet werden kann [26];

e Die relative Einsekundenkapazitit, auch Tiffeneau-Index (FEV1/FVC) in Prozent,
das forcierte exspiratorische Volumen in einer Sekunde als prozentualer Anteil der
FVC [25].

Mogliche Indikationen fiir die Durchfiihrung einer Spirometrie sind die Diagnostik von
Atemwegserkrankungen, die Quantifizierung von krankheitsbedingten Einschrankungen
der Lungenfunktion oder die Therapiekontrollen von Atemwegserkrankungen und die

préoperative Diagnostik [25, 26].

Eine absolute Kontraindikation fiir die Spirometrie besteht bei akut lebensbedrohlichen
Zustinden jeder Art, wie zum Beispiel einem Myokardinfarkt oder einem Spannungs-
pneumothorax. Ein eingeschrinkter Bewegungsspielraum des Thorax, moglicherweise
im Rahmen eines postoperativen Zustandes, kann eine relative Kontraindikation darstel-
len [27].

Nach den Leitlinienempfehlung der European Respiratory Society (ERS) und European

Society of Thoracic Surgeons (ESTS) wird eine Spirometrie vor operativen Eingriffen bei



Lungenkarzinomen zur Einschétzung der pri- und postoperativen Lungenfunktion emp-
fohlen [28]. Die perioperativen Risiken zeigten sich bei einer prdoperativen FEV1 von
<40 % des erwarteten Wertes erhdht, einhergehend mit erhhten Mortalitétsraten [29].

Aktuell besteht keine generelle Empfehlung zur Durchfiihrung von Spirometrien vor
nicht-herzchirurgischen Eingriffen nach den Guidelines der European Society of Anaest-
hesiology (ESA-Guidelines) [30].

Die hédufig genutzten kleineren Pneumotachographen messen die Volumina durch In-
tegration des gemessenen Atemflusses durch die Zeit. Hierbei wird der Druckunterschied
der ein- und ausstromenden Luft nach einem kurzen Lamellenstiick gemessen. Aus die-
sem werden die Lungenfunktionsparameter auf Basis des Hagen-Poiseuille-Gesetztes be-
rechnet, nachdem ein proportionaler Bezug zwischen einer laminaren Stromung, in die-
sem Fall der Atemfluss, und der Druckdifferenz pro Langeneinheit besteht [31]. Hierbei
werden Pneumotachographen mit Stromungssensoren oder Volumensensoren genutzt
[25]. Die groBeren volumenmessenden Spirometer berechnen den Atemfluss aus dem ge-

messenen Volumen pro Zeiteinheit [32].

1.2.3.1 Durchfiihrung einer Spirometrie

Bei der spirometrischen Messung werden die Patient:innen dazu angewiesen, aus normo-
frequenter Atmung zunichst ruhig maximal auszuatmen, um anschlieBend maximal ein-
zuatmen, um direkt darauffolgend maximal forciert auszuatmen. Benutzt wird dazu ein

Taschenspirometer, wie in Abb. 3 zu sehen ist.

‘ Mundstiick

Taschenspirometer

Abb. 3: Taschenspirometer Foto: Verf.

Beispielhaftes Bild eines Taschenspirometers, Modell EasyOne ® Air
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Um représentative und vergleichbar Ergebnisse bei spirometrischen Messungen zu erzie-
len, hat die Deutsche Atemwegsliga Kriterien formuliert zur Durchfiihrung von spiromet-

rischen Messungen.

Die Kriterien der Deutschen Atemwegsliga [27] lauten:
Reproduktionskriterien:

. Aufzeichnung von mindestens drei akzeptierten Versuchen
. Die Differenz zwischen der groten gemessenen FVC bzw. FEV1 darf nicht mehr
als 5 % und weniger als 150 ml betragen

Akzeptanzkriterien [26] :

. Innerhalb von 120 ms soll der maximale exspiratorische Spitzenfluss erreicht wer-
den

o Die Exspirationszeit soll langer als 6 s betragen

o Es darf zu keinen Artefakten wie zum Beispiel Husten oder Glotisschluss kom-
men

o Ein Beenden der Exspiration erfolgt erst, wenn ein Plateau des ausgeatmeten Vo-
lumens erreicht ist bzw. in der letzten Sekunde die Volumenédnderung unter 25 ml
verweilt

o Das Volumen, welches riickextrapoliert wird, ist kleiner als 150 ml und betrigt
weniger als 5 Prozent der FVC bzw. FEV1

Gemil den Empfehlungen der aktuellen Leitlinien der Deutschen Atemwegsliga [27]
miissen die Messungen unter folgenden Rahmenbedingungen durchgefiihrt werden:

. Keine beengende Kleidungsstiicke der Patient:innen
o Messung in sitzender Position
. Nase mit einer Nasenklemme luftdicht verschlossen

1.2.4 Ventilationsstorungen

Als Ventilationsstorung wird eine atemmechanische Funktionsstérung bezeichnet [33].
Ventilationsstorungen der Lunge werden eingeteilt in obstruktive und restriktive Venti-

lationsstorungen.

Eine obstruktive Ventilationsstérung weist auf eine Verengung der Atemwege bei der
Ausatmung hin und ist definiert als eine Reduktion der FEV1/FVC Rate auf unterhalb
des flinften Perzentils des Normwertes [34]. In diesem Fall ist der Atemwegswiderstand
erhoht, zum Beispiel durch Behinderung des Luftflusses durch Fremdkorper oder Sekret
im Bronchus, durch verminderten Zug des umgebenden Gewebes oder durch Kompres-
sion von aullen. Fine ldnger anhaltende Obstruktion fiithrt zu einer Zunahme des Residu-

alvolumens und Abnahme der Vitalkapazitét [33].

Restriktive Ventilationsstorungen treten bei Verhinderung der Lungenausdehnung oder

Verminderung des Lungenparenchyms auf. In der Spirometrie wird sie bei einer
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Minderung der FVC auf unterhalb des flinften Perzentils des Normwertes bei normal er-
haltener FEV1/FVC angenommen [25, 35]. In diesem Fall ist zu vermuten, dass die Ex-
pansionsfahigkeit des Atemapparates eingeschrinkt und dadurch die Vitalkapazitit und
die totale Lungenkapazitdt vermindert ist [33].

1.2.5 Pri-operative Evaluation im Rahmen elektiver operativer Eingriffe

Als elektive Eingriffe werden Operationen definiert, die bis zu ein Jahr nach der Indika-
tionsstellung aus durchgefiihrt werden konnten, da sie nicht dringend zeitnah durchge-
fiihrt werden miissen [10]. Es existieren Guidelines zur pra- und post-operativen Evalua-

tion von Patient:innen vor nicht-kardiochirurgischen Eingriffen [10].

Im Rahmen der elektiven prdoperativen Evaluation von Patient:innen nach den Guide-
lines soll die gemeinsame Entscheidungsfihigkeit der Arzt:innen und Patient:innen fiir
oder gegen die Durchfiihrung eines elektiven Eingriffes gefordert werden. Dies soll auch
im Hinblick auf die im Rahmen des Eingriffes ndtigen praoperativen Vorbereitungen und
mogliche kardiovaskuldre peri- und post-operative Risiken und Komplikationen gesche-
hen [10].

Des Weiteren soll so ermoglicht werden, Patient:innen zu identifizieren, fiir welche ein
erhohtes Risiko der Morbiditit und Mortalitét in der perioperativen Phase bestehen kann
[30]. Dadurch konnen mogliche praoperative Behandlungen geplant werden, mit dem

Ziel, die peri- und postoperativen Risiken zu senken [30, 36].

Nach den AHA Guidelines von 2014 gilt die Empfehlung, bei Patient:innen mit einem
erhohten Risiko fiir ein MACE, die korperliche Belastbarkeit vor einem nicht-herzchirur-
gischem Eingriff zu erheben. Die kdrperliche Belastbarkeit kann hierbei durch die Erhe-
bung der von den Patient:innen leistbaren METs evaluiert werden [10]. Dabei liegt der
aktuelle Grenzwert, ab dem von einem erhohten perioperativen Risiko ausgegangen wird,
bei weniger als vier METs [10].

Wie Moran et al. in einer Ubersichtsarbeit {iber die Rolle von kardiopulmonaler Fitness
als Mittel der prédoperativen Risikoeinschitzung demonstrierten, zeigte die Mehrheit der
untersuchten Studien, dass die kardiopulmonale Fitness einen starken Vorhersagewert fiir

das postoperative Qutcome hergibt [37].

Um das Risiko fiir peri- und postoperative kardiovaskuldre Komplikationen einschétzen
zu konnen, sollten zusétzlich zu der METs Erhebung pridoperative Scores angewendet
werden [30]. Es gilt die Empfehlung, vor nicht-herzchirurgischen Operationen die ASA-

Klassifikation von Patient:innen zu bestimmen [30]. Anhand dieser werden die
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Patient:innen nach dem korperlichen funktionellen Status, praoperativ andsthesiologisch

in Klassen von I bis VI eingeteilt, wie Tabelle 3 zu entnehmen ist [38].

ASA-Klasse Definition Beispielpatient:in
ASA 1 Gesunde normale Patient:in | Gesund, Nicht-Raucher:in,
kein oder kaum Alkoholkon-
sum
ASA Tl Patient:in mit leichter syste- | Milde Erkrankung ohne
mischer Erkrankung funktionale Einschriankung;
Raucher:innen, Ubergewicht
mit Body Mass Index BMI >
30<40
ASATII Patient:in mit schwererer Substantielle funktionelle
systemischer Erkrankung Einschrinkung, zum Beispiel
schlecht eingestellter Diabe-
tes mellitus, COPD, starkes
Ubergewicht mit BMI > 40
ASA IV Patient:in mit schwerer syste- | In den letzten 3 Monaten auf-
mischer Erkrankung die le- getretener Myokardinfarkt,
bensbedrohlich ist Schlaganfall, stark einge-
schrinkte Ejektionsfraktion
des Herzens
ASAV Patient:in in sterbendem Zu- | Rupturiertes Aortenaneu-
stand, bei der ein Uberleben | rysma, massives Trauma,
ohne Operation nicht zu er- symptomatische intrakrani-
warten ist elle Blutung
ASA VI Patient:in als hirntot erklért,
Organe sollen im Rahmen ei-
ner Spende entnommen wer-
den

Tabelle 3: American Society of Anesthesiologists physical status classification system :—

ASA-Klassifikation [38]

Darstellung der ASA Klassen, Erlduterung der Definition und Beispielpatient:innen der einzelnen Klassen
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Zu den empfohlenen praoperativen Scores zdhlt auBerdem der Gupta Score. Das Ameri-
can College of Surgeons National Surgical Quality Improvement Program (NSQIP) nutzt
diesen als Datenbasis zur Einschitzung der perioperativen Risikos. Des Weiteren wird
der Revised Cardiac Risk Index (RCRI) in der prdoperativen Risikostratifizierung emp-
fohlen [30].

Der Gupta Score berechnet anhand von praoperativ erhobenem Alter, dem Bedarf an kor-
perlicher Unterstiitzung, der ASA-Klasse, des pridoperativen Kreatininserumwertes und
der Art des operativen Eingriffes als Risikokalkulator, einen exakten Risikowert in Pro-
zent fiir perioperative myokardiale Schidigung und perioperativen Herzstillstand [39].
Dies gestaltet ihn préziser als einen Score mit reinem Punktewert. Die Veroffentlichung
erfolgte 2011 von Gupta et al. In Tabelle 4 sind die Gupta-Score-Kriterien ersichtlich.

Gupta Score Kriterien

Alter

Bedarf an kdrperlicher Unterstiitzung

ASA-Klasse

Prioperativer Kreatininserumwert

Art des operativen Eingriffes

Tabelle 4: Gupta-Score-Kriterien [39]

Auflistung der Kriterien, welche in den Gupta Score miteinflieBen.
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Der RCRI berechnet sich anhand des Risikotyps des operativen Eingriffes, ischdmischen
Herzerkrankungen in der Vorgeschichte, Herzinsuffizienz in der Vorgeschichte, zerebro-
vaskuldren Erkrankungen in der Vorgeschichte, vorausgegangenen Behandlungen mit In-
sulin oder einem préoperativ erhohtem Serumkreatinin iiber zwei mg/dl (siehe Tabelle 5).
Er ist der etablierteste und am héufigsten genutzte Risiko Index bezogen auf kardiale
Komplikationen bei elektiven, nicht-kardiochirurgischen Operationen aufgrund seiner
einfachen und schnellen Anwendbarkeit und wurden 1999 von Lee et al. veroffentlich.
Anhand des Score-Wertes wird das prozentuale Risiko fiir Tod, Myokardinfarkt oder
Herzstillstand innerhalb von 30 Tagen nach der Operation angegeben [40, 41].

Klinischer Parameter RCRI-Punkt
Zerebrovaskuldre Erkrankungen 1
Diabetes mellitus mit Insulinpflicht 1
Serumkreatinin {iber zwei mg/dl 1
Koronare Herzerkrankung 1
Hochrisiko Eingriff 1
Herzinsuffizienz 1
0 Punkte = Klasse I Risiko, 1 Punkt = Klasse II Risiko, 2 Punkte = Klasse III Risiko, 3 oder
mehr Punkte = Klasse [V Risiko

Tabelle 5: RCRI-Punktesystem [40, 41]

Erléuterung der Parameter des RCRI Scores, Punktwert und Risikoeinteilung anhand der Punkte; mg/dl:
Milligramm pro Deziliter

Glance et al untersuchten 2018 in einer retrospektiven Beobachtungsstudie von 10000
Patient:innen, inwieweit der Gupta Score und der RCRI in ihrer Risikoeinschitzung iiber-
einstimmen. Hier zeigte sich, dass in etwa 30 % der Einschéitzung zwischen niedrigem
Risiko und erh6htem Risiko fiir perioperative MACE eine Inkongruenz zwischen den
Scores besteht [42]. Die verdeutlich, dass eine alleinige Einschitzung anhand der etab-
liertesten Scores nicht ausreicht um eine optimale, individualisierte préoperative Risi-

koeinschitzung durchzufiihren
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1.2.6 Postoperative Komplikationen

Postoperative Komplikationen sind definiert als jegliche Abweichung vom normalen

postoperativen Ablauf. In etwa drei Prozent der jdhrlich durchgefiihrten operativen Ein-

griffe kommt es zu Komplikationen. Die Mortalitétsrate fiir operative Eingriffe liegt welt-

weit bei 0,5 Prozent [2].

1.2.6.1 Einteilung postoperativer Komplikationen

Postoperative Komplikationen kénnen anhand der Clavien-Dindo Klassifikation einge-

teilt werden.

Hierbei werden Komplikationen in fiinf Hauptgruppen von I bis V gemil} ihres Schwe-
regrades eingeteilt, wobei die Zuteilung auf der notwendigen klinischen Behandlung der
Komplikation beruht. Die Einteilung ist Tabelle 6 zu entnehmen [43].

Grad der Komplika- Definition
tion

I Jede Abweichung vom normalen postoperativen Verlauf, ohne,
dass der Einsatz von Pharmaka oder eine chirurgische, endosko-
pisch oder radiologische Intervention notig ist.
Pharmakologische Therapien, welche zu dieser Kategorie zéhlen,
sind Antiemetika, Antipyretika, Analgetika, Diuretika, Gabe von
Elektrolytlosungen. Ebenfalls hinzu gezéhlt werden Wundinfekti-
onen, welche am Krankenbett eréffnet werden.

II Notwendigkeit von pharmakologischer Therapie, welche nicht zu
Grad I zihlt, dazu zdhlen unter anderem Bluttransfusionen und
komplette parenterale Ernéhrung.

11 Notwendigkeit einer chirurgischen, endoskopischen oder radiolo-
gischen Intervention

IIIa Intervention ohne Allgemeinanésthesie
IIb Intervention unter Allgemeinanidsthesie
v Lebensbedrohliche Komplikation mit Notwendigkeit von inten-
sivmedizinischen Mafinahmen
IVa Singuldre Organdysfunktion inklusive Dialysetherapie
IVb Multiorgandysfunktion
\ Tod des/der Patient:in

Tabelle 6: Klassifikation postoperative Komplikationen nach Dindo [43]

Einteilung der postoperativen Komplikationen nach Dindo
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2 Material und Methoden

2.1. Ethikvotum und AuswahlKkriterien

2.1.1 Ethikvotum

Die vorliegende Arbeit ist eine Substudie der MET-Repair Studie. Die MET-Repair Stu-
die (Studienregistrierungsnummer NCT03016936) erhielt unter der Nummer 5859R von
der Ethikkommission der Heinrich-Heine-Universitit Diisseldorf am 30.05.2017 ein po-
sitives Ethikvotum. Fiir diese Substudie ,,MET-Spiros* erfolgte am 19.10.2017 die Ge-
nehmigung der Ethikkommission der Medizinischen Fakultit der Heinrich-Heine-Uni-

versitit Diisseldorf (Studiennummer 6118R).

2.1.2 Einschlusskriterien

An der Substudie MET-Spiros nahmen ausschlieBlich Patient:innen teil, welche Teilneh-

mer:innen der MET-Repair Hauptstudie waren.
Daher galten die Ein- und Ausschlusskriterien der MET-Repair Studie:

. elektiver nicht kardiochirurgischen operativer Eingriff mit geplantem stationdrem
Aufenthalt

und entweder

o Mindestalter von 65 Jahren
und
- intermediate oder high-risk Risiko des Eingriffs, gemal Tabelle 5

oder

o Mindestalter von 45 Jahren
und
- Low, intermediate oder high-risk Risiko des Eingriffs, gemal Tabelle 5

und
- entweder einen Score von zwel Punkten beim RCRI
oder

. im National Surgical Quality Improvement Program (NSQIP) Score MICA einen
Wert von > 1 %
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2.1.3 Ausschlusskriterien

Ausgeschlossen von der Teilnahme an der Studie wurden Patient:innen nach den Aus-

schlusskriterien der MET-Repair Studie, diese waren:

. nicht elektiver Eingriff, dabei galt ein Eingriff als nicht-elektiv, sollte dieser in-
nerhalb von 72 Stunden nach Diagnosestellung dringend notwendig sein

. akutes Koronarsyndrom

o akute nicht-kompensierte Herzinsuffizienz innerhalb der letzten 30 Tage vor Teil-
nahme

. Schlaganfall innerhalb der letzten sieben Tage vor Teilnahme

. langanhaltende Einschrankung der Beweglichkeit aufgrund von Zustidnden wie
beispielweise Lihmungen

o Unfahigkeit, den MET-Repair Fragebogen selbstindig auszufiillen

o keine Einwilligungsfihigkeit oder Ablehnung der Teilnahme

o vorherige Teilnahme an der MET-Repair Studie

2.2  Durchfithrung

2.2.1 Einschluss der Patient:innen

Die den Einschlusskriterien entsprechenden Patient:innen wurden wihrend des Aufkla-
rungsgespraches iiber den geplanten Eingriff durch eine eingewiesene Studienédrzt:in liber
den Sinn und Zweck der MET-Repair- und MET-Spiros Studie aufgeklirt und tiber all
thre Rechte informiert. Die Patient:innen erhielten die Information iiber die Nutzung der
Daten im Rahmen der Studie (Anhang 1) und unterzeichneten eine Einverstdndniserkla-
rung zur freiwilligen Teilnahme an der MET-Repair Studie und seit dem 25.05.2018 zu-
satzlich eine Datenschutzerklarung gemafl EU-Norm (Anhang 2). Es wurde betont, dass
eine Nicht-Teilnahme keine negative Konsequenzen mit sich bringen wiirden, sowie, dass
ein Austreten aus der Studie jederzeit und ohne Nennung von Griinden moglich war. Das
Screenen potentiell infrage kommender Patient:innen erfolgte durch Doktorand:innen der

Hauptstudie und Substudie sowie durch eine Study Nurse.

Die Unterzeichnung simtlicher Dokumente erfolgte durch eine Niederschrift des aktuel-
len Datums, des Namens der Patient:innen und einer Unterschrift, dies wurde durch die
Patient:innen selbst eingetragen. Den Patient:innen wurde eine Kopie der unterzeichneten
Einverstdndnis- und Datenschutzerkldrungen ausgehédndigt. Die Originaldokumente wur-
den in den Rédumlichkeiten der Klinik fiir Anésthesiologie des Universitdtsklinikums Diis-
seldorf in einem verschlieBbaren Schrank gelagert, der nur qualifiziertem Studienperso-
nal zugdnglich war. Die Unterlagen in Papierform wurden getrennt von den Identifikati-
onsdaten aufbewahrt.
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Jedem der Patient:innen wurde eine Identifikationsnummer zugeteilt, zusammengesetzt
aus drei dreistelligen Nummern. Die erste Nummer entsprach dem Lander-Code fiir
Deutschland 049, die zweite Nummer codierte den Studienort, an dem die Teilnahme
erfolgte, in Diisseldorf die 001, und die dritte Nummer folgte einer aufsteigenden Auf-
zdhlung der an diesem Studienort eingeschlossenen Patient:innen, beginnend bei 001. Zu-
sammengesetzt entsprachen die Identifikationsnummern also dem folgenden Format: 049
001 001 und anschlieBend fortlaufend nummeriert.

Der Einschluss der Patient:innen erfolgte in der Pramedikationsambulanz des Universi-
tatsklinikums Diisseldorf von November 2017 bis Februar 2019.

2.2.2 Vergleichsvariablen MET-Repair Studie

Die Patient:innen fiillten den MET-Repair-Fragebogen (Anhang 3) eigenstdndig aus und
beantworteten die in dem Fragebogen gestellten Fragen, indem sie die fiir sie zutreffends-
ten Antwortkdstchen geméf der Fragestellung mit einem Kreuz markierten. Die Pati-
ent:innen wurden gebeten, anzugeben, welche der korperlichen Aktivitéten sie eigenstén-
dig ausfiihren konnten. Die Zuteilung der METs zu den erfragte Aktivititen waren fiir die
Patient:innen verblindet. Unterschiedliche Aktivititen, welche den gleichen MET-Wert
entsprachen, wurden als eine Antwortmdglichkeit zusammengefasst. Hierdurch sollte
eine Beeinflussung der Daten durch individuelle muskuloskelettale oder neuronale Ein-
schrankungen moglichst gering gehalten werden und verschiedene héusliche Wohnsitua-
tionen und Freizeitaktivitdten miteingeschlossen werden. Auch das Risiko einer Verzer-
rung der Ergebnisse, weil eine Aktivitit der/dem Patient:in nicht bekannt war, sollte re-
duziert werden. Dadurch wurden die METs der Patient:innen erhoben. Die unterschiedli-
che Fragen beziiglich der korperlichen Belastbarkeit ergaben insgesamt zehn Aktivitéts-
gruppen, welche ungeordnet und nicht in einer Rangfolge der MET-Werte aufgefiihrt wa-
ren, damit die Patient:innen mdoglichst gering durch die Reihenfolge der Fragen beein-

flusst wurden.

Aus den im MET-Repair-Fragebogen erhobenen METs der Patient:innen wurden unter-
schiedliche Vergleichsparameter gebildet:

Die Vergleichvariable Metmin ist definiert als unteres Durchschnittsniveau der von den
Patient:innen leistbaren METs, die iiber den Fragebogen ermittelt wurden. Der Ver-
gleichswert Metmin wurde gebildet, indem festgestellt wurde, an welchem Punkt im Fra-
gebogen die Patient:innen zum ersten Mal verneinten, eine aufgefiihrte Aktivitdt durch-
fiihren zu konnen. Darauthin wurde der Durchschnitt der MET-Werte der vorherigen im
Fragenbogen als durchfiihrbar angegebenen Aktivititen gebildet. Dieser Durchschnitts-
wert ergab den Metmin-Wert der/des Patient:in.
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Der Vergleichswert Metmax wurde gebildet, indem festgestellt wurde, an welchem
Punkt im Fragebogen die Patient:innen zum ersten Mal verneinten, eine aufgefiihrte Ak-
tivitdt durchfiihren zu kénnen. Darauthin wurde der Durchschnitt der MET-Werte der im
Fragebogen nachfolgend als durchfiihrbar angegebenen Aktivititen gebildet. Dieser

Durchschnittswert ergab den Metmax-Wert der/des Patient:in.

Im Rahmen der MET-Repair Studie wurde der Vergleichsparameter stair festgelegt. Der
Wert entsprach der Anzahl der Treppenetagen, welche Patient:innen laut Fragebogen
konstant hinaufsteigen konnten, ohne aufgrund von Erschépfung anhalten zu miissen. Der
niedrigste mogliche Wert betrug unter einer und der hochste mogliche Wert iiber vier
Etagen am Stiick.

Dariiber hinaus wurde als weiterer studieneigener Vergleichsparameter activity definiert.
Dieser Parameter wurde per Fragebogen ermittelt, indem die Patient:innen die Dauer ihrer
physischen Aktivitéten pro Tag bzw. pro Woche einschétzen sollten. Fiinf Aktivititslevel

wurden vorgegeben, denen sich die Patient:innen zuordneten.

Der studieneigene Vergleichsparameter fitness wurde des Weiteren gebildet. Dazu wur-
den die Patient:innen gefragt, wie fit sie sich im Vergleich zu Gleichaltrigen einschétzen:

weniger, genauso oder fitter als Personen gleichen Alters.

2.2.3 Spirometrie

Nach der Aufklirung und Einwilligung erfolgte préoperativ die spirometrische Lungen-
funktionsmessung mit Hilfe eines mobilen Taschenspirometers (Modell SpiroPro © der
Firma VIASYS). Ein Patient:innendatensatz wurde unter Angabe der ersten zwei Buch-
staben von Vor- und Nachname, der letzten dreistelligen Nummer der Identifikations-
nummer der MET-Repair Studie, der aktuellen KorpergroBe in cm und des aktuellen Kor-
pergewichts in Kilogramm am Spirometer erstellt. Das Spirometer nutzte diese Parameter

zur Berechnung spirometrischer Parameter mit Bezug zu Gewicht und Grofe.

Gemadl den Empfehlungen der Leitlinien der Deutschen Atemwegsliga [25, 27] wurden
die Messungen unter folgenden Rahmenbedingungen durchgefiihrt:

. Keine beengenden Kleidungsstiicke der Patient:innen
o Messung in sitzender Position
o Nase mit einer Nasenklemme luftdicht verschlossen

Den Patient:innen wurde erklért, dass sie bei der Messung das Mundstiick des Spirome-
ters vollstdndig zu umschlieBen haben und ihnen wurde eine Nasenklammer aufgesetzt,
um den Luftfluss bei der Messung ausschlieSlich durch den Mund zu kanalisieren. An-

schlieBend wurden die Patient:innen dazu aufgefordert, aus normofrequenter Atmung auf
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Anweisung zunichst ruhig maximal auszuatmen, um dann maximal einzuatmen, um an-

schlieend direkt darauf folgend maximal forciert auszuatmen.
Wenn moglich, wurden mindestens drei Messungen bei jeder/m Patient:in erhoben [44].

Nach jeder/m Patient:in wurde das Mundstiick des Pneumotachographens ausgewechselt
und das Gerit geeicht.

2.3 Statistische Auswertung der Spirometrie Daten

Die spirometrischen Daten wurden initial nach der Messung auf dem internen Speicher
des Spirometers gesichert. Die Daten wurden mit Hilfe der SpiroPro © -Software vom
Spirometer auf Klinikrechner iibertragen. Sie wurden in Form von EXCEL Tabellen in
Ordnern auf einem Laufwerk, welches nur geschultem Studienpersonal zuginglich war,

gespeichert.

Die statistische Auswertung der Daten wurde mit IBM SPSS Statistics Version 26 (New
York, USA) durchgefiihrt.

2.3.1 Best of Variablen

Die einzelnen spirometrischen Messversuche wurden selektiert, um ein Best-of mit den
individuell jeweils besten Ergebnissen zu erhalten. Es wurden 2 Best-of Auswertungen
erstellt, abhéngig davon, ob das Kriterium “beste FEV1* oder das Kriterium “beste FVC*

angewendet wurde.
. Beste FEV1
- Die hochste gemessene FEV1 wurde verwendet. Bei gleichem FEV1 Wert in
mehreren Versuchen wurde der Versuch mit der hoheren FVC ausgewéhlt.

° Beste FVC

- Die hochste gemessene FVC wurde verwendet. Bei zwei Versuchen mit der exakt
gleich gemessenen FVC wurde der Versuch mit dem hoherem FEV1 Wert ausge-
wihlt.

Durch diese Auswahl wurden zwei Datensétze pro Patient:in ermittelt, welche in die Sta-
tistik Software SPSS importiert wurden. Diese Datensédtze wurden anschlieBend um die

Angaben der Patient:innen zu Gréfle und Gewicht ergénzt.

GroBe und Gewicht: Die Patient:innen wurden wahrend der Datenerhebung nach Grof3e
und Gewicht gefragt.
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Alter: Die Variable ‘Alter* wurde in den Datensatz eingefiigt, indem aus der Differenz
zwischen dem Geburtsdatum und dem Datum des spirometrischen Tests das Alter der

Patient:innen zum Testzeitpunkt ermittelt wurde.

2.3.2 Berechnung weiterer Variablen

Als weitere Variablen im Rahmen der deskriptiven Auswertung der spirometrischen Da-
ten wurden die FEV1 in Prozent bzw. FVC in Prozent vom Sollwert, der Body Mass Index
(BMI), die BMI-Klassen und die Tiffeneau-Index-Klassen hinzugefiigt.

2.3.2.1 FEV1 in Prozent und FVC in Prozent vom Sollwert

Die Werte FEV1 bzw. FVC in Prozent beschreiben den prozentualen Anteil des gemes-
senen Wertes von dem durch das Spirometer angegebenen Sollwert. Dieser Sollwert
wurde anhand der Patient:innendaten Grof3e, Gewicht, Alter und Geschlecht vom Spiro-

meter ermittelt.

Sie wurden nach der Formel: (100 % / Sollwert der FEV1) * gemessener Wert der FEV 1
bzw. (100 % / Sollwert der FVC) * gemessener Wert der FVC berechnet.

2.3.2.2 Body Mass Index

Der BMI der Patient:innen wurde anhand der Korpergrof3e und des Korpergewichtes ge-
mél der Formel Korpergewicht in kg / (KorpergroB3e in m)? berechnet. Dieser wurde be-
stimmt, um die Patient:innen anhand des BMIs in Gruppen einteilen und diese anschlie-

Bend mit den spirometrischen Messungen in Beziehung setzen zu konnen.

Der Body Mass Index ist eine Maf3einheit zur Einteilung des Korpergewichts in Relation

zur Korpergrofe. Er wird berechnet durch die Formel:
BMI = Kopergewicht (kg)/ Korpergrofle (m?)

Der BMI gilt als Indikator zur groben Klassifikation in Untergewicht, Normalgewicht,
Ubergewicht und Adipositas [45].
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2.3.2.3 BMI-Klassen

Der BMI wurde in 4 Kategorien eingeteilt und die Patient:innen anhand ihres BMIs in
diese Kategorien unterteilt:

Kategorie BMI
untergewichtig < 18,5 kg/m?
normalgewichtig >= 18,5 kg/m? < 25 kg/m?
iibergewichtig >= 25 kg/m? < 30 kg/m?
adipos >= 30 kg/m?

Tabelle 7: BMI-Wert und Kategorie [46]

Einteilung in Gewichtskategorien anhand des BMIs; BMI: Body Mass Index, kg/m?: Kilogramm pro
Quadratmeter

2.3.2.4 Tiffeneau-Index

Der Tiffeneau-Index wurde nach der Formel FEV1/FVC in Prozent berechnet [25].

Es erfolgte die Einteilung in 2 Gruppen, dabei entsprach die Gruppe 0 allen Patient:innen
mit einem Tiffeneau-Index von mindestens 70 Prozent und die Gruppe 1 allen Patient:in-

nen mit einem Tiffeneau-Index von unter 70 Prozent.

Die Einteilung wurde gewihlt, da bei einem Tiffeneau-Index von kleiner 70 Prozent von
einer Obstruktion der Lunge ausgegangen wird [47]. Die nach diesen Gruppen eingeteil-
ten Patient:innen wurden anschlieBend iiber einen ein Chi-Quadrat Unabhingigkeitstest

auf Korrelation zwischen den BMI-Klassen und den Tiffeneau-Index Gruppe untersucht.

2.3.3 Testung auf Normalverteilung und deskriptive Statistik

Fiir alle Variablen erfolgte eine Untersuchung der Verteilung. Bei der Testung auf Nor-
malverteilung mit dem Shapiro-Wilk Test zeigten sich iiberwiegend nicht normalverteilte
Messdaten, deswegen wurden durchgéngig Median und Quartile fiir die deskriptive Sta-

tistik verwendet.

Die graphische Darstellung erfolgt als Boxplots. Die T-Balken sind auf maximal das 1,5-

fache des Interquartilsabstands beschrinkt. Ausreifler werden als Kreise dargestellt,
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extreme Ausreiler als Sternchen. Wenn nicht anders angegeben, wurden Ausreifler und

Extremwerte in die Beschreibungen und Berechnungen mit einbezogen.

2.3.4 Vergleiche zwischen Patient:innengruppen

Um Unterschiede in der Lungenfunktion zwischen Patient:innen mit bestimmten Merk-
malen zu untersuchen, wurden die Daten gemal3 folgender Parameter jeweils in Gruppen

unterteilt:

. Alter, es erfolgte ein Vergleich zwischen Patient:innen unter 65 Jahren im Ver-
gleich mit den Patient:innen ab 65 Jahren

o Geschlecht, es erfolgte ein Vergleich zwischen Méannern und Frauen

2.3.5 Schlieflende Statistik

Zum Nachweis eines moglichen signifikanten Unterschieds der unabhéngigen Variablen

wurde der nicht-parametrische Mann-Whitney-U Test verwendet [48].

Das Signifikanzniveau wurde auf p < 0.05 festgelegt.

2.3.6 Korrelation der spirometrischen Daten mit den MET-Repair-Daten

Korrelationen wurden mit den Werten Metmin und Metmax berechnet. Diese Parameter
wurden in einem Pearson-Korrelationstest jeweils dem Wert FEV1 in Prozent vom
FEV1-Sollwert und der FVC in Prozent vom Sollwert der FVC gegeniibergestellt. Somit
konnte untersucht werden, ob ein héherer FEV1 Wert in Prozent vom FEV1-Sollwert
oder eine hoherer FVC in Prozent vom Sollwert der FVC mit einem hoheren Metmin
oder Metmax Wert korreliert.

Es erfolgte eine Untersuchung auf nicht-parametrische Korrelationen nach Spearman-
Rho zwischen den Variablen stair, fitness und activity und der FEV1 in Prozent vom
FEV1-Sollwert und der FVC in Prozent vom Sollwert der FVC. Hier wurde untersucht,
ob ein hoherer spirometrisch gemessener Wert mit einem hoheren stair-, fitness- oder
activity-Wert assoziiert ist und somit mit einer moglichen hoheren korperlichen Belast-
barkeit. Es wurden Boxplotdiagramme zur Beschreibung der FEV1 in Prozent vom
FEV1-Sollwert oder der FVC in Prozent vom Sollwert der FVC und den Parametern stair,

fitness und activity erstellt.

Eine Receiver Operating Characteristics (ROC)-Analyse wurde zur Beurteilung einer
moglichen Aussagekraft der Lungenfunktion zur Einteilung von Patient:innen gemaf ih-
rer korperlichen Belastbarkeit durchgefiihrt. Mit ROC-Analysen kann gepriift werden,
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inwieweit die Trennscharfe eines Modells besteht, zwischen zwei Zustidnden zu diskrimi-
nieren. Durch die Berechnung Flache unter der Kurve, Area under curve (AUC), kann

die Qualitdt der Trennschérfe eingeschétzt werden [49].

Die ROC-Analyse von dem Wert FEV1 in Prozent vom FEV1-Sollwert oder der FVC in
Prozent vom Sollwert der FVC und der Klassifikation anhand des Grenzwertes MET gro-
Ber vier wurde durchgefiihrt. Die Klassifizierung der Patient:innen erfolgte daran, ob sie
in der Lage waren, mehr als vier METs leisten zu konnen. Anschlieend erfolgte die Er-

mittlung der errechneten AUC.

3  Ergebnisse

Insgesamt haben 208 Patient:innen der spirometrischen Messung im Rahmen der MET-
Spiros Studie zugestimmt, bei 207 Patient:innen wurde die Messung anschlieSend durch-
gefiihrt. Eine der Patient:innen lehnte die Durchfiihrung der Spirometrie nach Einwilli-

gung ab, wie in Abb. 4 dargestellt.

Von diesen sechs Patient:innen existiert jeweils ein spirometrischer Datensatz. Dieser

wurde in die spirometrische Datenauswertung mit einbezogen.

Eine der Patient:innen hatte bereits an der MET-Repair Studie, ohne Teilnahme an der
Spirometersubstudie, teilgenommen und wurde anschlieBend félschlicherweise ein zwei-
tes Mal in die MET-Repair Studie aufgenommen und nahm in diesem Kontext auch an
der MET-Spiros Studie teil. Bei dieser Teilnahme wurde eine Spirometrie durchgefiihrt.
Diese Person wurde als ein spirometrischer Datensatz in der MET-Spiros Studie einge-
pflegt und ein Follow-Up Datensatz wurde in der MET-Repair Studie aus der ersten Teil-

nahme ausgewertet.

Bei zwei Patient:innen wurde die geplante Operation nicht durchgefiihrt. Bei einer der
Patient:innen wurde die geplante Operation in einem anderen Haus durchgefiihrt. Bei ei-
ner der Patient:innen wurde die Operation in Analgosedierung statt in Vollnarkose durch-
gefiihrt. Bei einer der Patient:innen wurde lediglich eine interventionelles Verfahren an-
statt eines operativen Eingriffes durchgefiihrt. Von diesen Patient:innen gibt es keine nach
dem Schema der MET-Repair Studie verwertbare Outcomes. Die spirometrisch erhobe-
nen Daten dieser Patient:innen wurde im Rahmen der MET-Spiros Studie mitausgewer-
tet.

Von den 207 Patient:innen, von denen spirometrische Daten erhoben werden konnten,
waren 121 (59 %) ménnlich und 86 (41 %) weiblich.
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Das Alter der Patient:innen lag zum Testzeitpunkt zwischen 50 und 88 Jahren. Im Mit-
telwert und im Median betrug das Alter der Patient:innen 72 Jahre (SD 7 Jahre).

208 Patient:innen

l \ 1 Spirometric

. ) abgelehnt
207 spirometrische Messungen

2B Y ? %

121 mannlich 86 weiblich 190 > 65 Jahre 17 <65 Jahre

Abb. 4: Anzahl Patient:innen nach Alter und Geschlecht

Ziel der spirometrischen Methodik waren drei Messungen pro Patient:in. Von den 207
Patient:innen, welche im Rahmen der MET-Spiros Studie an der spirometrischen Mes-
sung teilnahmen, haben 14 Patient:innen einen Versuch, 119 zwei Versuche und 74 drei
oder mehr Versuche durchgefiihrt. Ursache fiir das Absolvieren von weniger als drei Ver-
suchen war das Gefiihl der Uberanstrengung durch die Spirometrie, so dass weitere Mes-

sungen abgelehnt wurden.

3.1 Spirometrie nach Altersklassen

Die spirometrischen Ergebnisse aller Patient:innen und getrennt nach unter und iiber 65
Jahren sind in Tabelle 8 dargestellt. Die absolute FVC und die FEV1/FVC war bei élteren
Patient:innen signifikant hoher.
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Alle

Patient:innen

Patient:innen

Patient:innen < 65 Jahre >= 65 Jahre p-Wert
N=207 N=17 N=190
FEV1 absolut 2,2 2,59 2,19 0111
(L) [1,76; 2,82] [1,95; 3,29] [1,71;2,79] ’
FVC absolut 2,78 3,52 2,76 <0.000
(L) [2,31; 3,64] [2,85; 4,04] [2,28; 3,57] >
FEV1 % Soll 91,58 93,69 91,27 0.651
(%) [74,15; 105,43] [67,21; 99,56] [74,31; 105,72] ’
FVC % Soll 90,72 97,65 90,54 0.588
(%) [75,93; 103,61] [78,70; 105,28] [75,76; 103,68] ’
FEV1/FVC 81,88 76,18 82,31 0.048
(%) [74,38; 88,21] [65,18; 84,85] [74,57; 89,24] ’

Tabelle 8: Spirometrie-Ergebnisse aller Patient:innen und fiir die Gruppen

iiber und unter 65 Jahre

FEV1: Forced expiratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, FVC: Forcierte Vitalkapazitit,
L: Liter, %: Prozent, Angaben sind Median und Quartile in Klammern, ein p < 0,05 galt als statistisch sig-

nifikant.

3.2 Spirometrie nach Geschlecht

Tabelle 9 zeigt die spirometrischen Ergebnisse nach Geschlecht. Alle absolut gemessenen
Werte waren bei Mannern signifikant hoher. Die FEV1 in Prozent vom Sollwert, die FVC

in Prozent vom Sollwert und die FEV1/FVC waren bei Frauen signifikant erhoht.
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. All.e Miinner Frauen
Patient:innen p-Wert
N=1207 N=121 N=86
FEV1 absolut 2,2 2,63 1,95 <0.000
(L) [1,76; 2,82] [2,01; 3,13] [1,62; 2,24] ’
FVC absolut 2,78 3,45 2,38 <0.000
(L) [2,31; 3,64] [2,74; 4] [2,02; 2,76] ’
FEV1 % Soll 91,58 88,98 95,71 0.006
(%) [74,15; 105,43] [69,76; 103,12] [81,88; 108,18] ’
FVC % Soll 90,72 86,6 98,18 <0.000
(%) [75,93; 103,61] [70,94; 98,09] [83,96; 113,15] ’
FEV1/FVC 81,88 81,5 82,5 0.006
(%) [74,38; 88,21] [73,9; 87,7] [75,72; 89,24] ’

Tabelle 9: Spirometrie-Ergebnisse aller Patient:innen und aufgeteilt nach Geschlecht

FEV1: Forced expiratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, FVC: Forcierte Vitalkapazitit,
L: Liter, %: Prozent, Angaben sind Median und Quartile in Klammern, ein p < 0,05 galt als statistisch sig-

nifikant.

3.3.1 Aufteilung der Patient:innen nach BMI-Klasse

Tabelle 10 zeigt die Aufteilung der Patient:innen nach der BMI Klasse. Von den vier

unterteilten Klassen wird der hochste Anteil in Hohe von 36,7 % als iibergewichtig klas-

sifiziert, 35,7 % als normalgewichtig, 24,6 % als adipds und 2,9 % als untergewichtig.

BMI-Klasse Anzahl Prozentualer Anteil (%)
Untergewichtig (< 18,5

kg/m?) 6 29

Normalgew1cht12g (18,5-25 74 35.7
kg/m?)

Ubergew1cht1§g (25-30 76 36,7
kg/m?)

Adipds (> 30 kg/m?) 51 24,6

Gesamt 207 100

Tabelle 10: Anzahl der Patient:innen nach BMI-Klasse mit BMI-Wert in Klammern

BMI: Body Mass Index, kg/m?: Kilogramm pro Quadratmeter, %: Prozent
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3.3.2 Aufteilung der Patient:innen nach Tiffenau-Index

Tabelle 11 zeigt die Aufteilung der Patient:innnen anhand des Tiffeneau-Indexes in zwei
Gruppen. 84 % der Patient:innen erreichten einen Tiffeneau-Index von tiber 70%, 16 %

der Patient:innen einen unter 70 %. Abb. 5 veranschaulicht die Aufteilung der Patient:in-
nen als Balkendiagramm.

.. . Patient:innen Prozentualer
Einteilung Tiffeneau-Index N =207 Anteil (%)
. ) .. o
T?ffen'eau I'ndex iiber 70 4), 174 84.1
kein Hinweis auf Obstruktion
Tiffeneau-Index unter 70%, 33 15.9
Hinweis auf Obstruktion ’

Tabelle 11: Aufteilung der Patient:innen anhand des Tiffeneau-Index

Tabellarische Darstellung der zwei Gruppen anhand des Tiffeneau-Index; %: Prozent

200

150

100

Haufigkeit

50

Index == 70%, kein Hinweis auf Obstruktion Tiffeneau-Index <70%, Hinweis auf Obstruktion

Abb. 5: Einteilung der Patient:innen anhand des Tiffeneau-Index von mindestens 70 %
oder weniger in einem Balkendiagramm

X-Achse: Tiffeneau-Index Gruppe, Y-Achse: Absolute Haufigkeiten der Patient:innenanzahl; %: Prozent
3.3.3 Korrelation zwischen BMI-Klasse und Tiffeneau-Index
Es erfolgte ein Chi-Quadrat Unabhéngigkeitstest nach Pearson zwischen BMI-Klasse und

Einteilung des Tiffeneau-Indexes. Hier lag die asymptotische zweiseitige Signifikanz bei
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0,613, siche Tabelle 12. Bei einem Signifikanzniveau von p < 0.05 ergab sich kein Hin-

weis auf einen signifikanten Zusammenhang.

Asymptotische
Wert df Signifikanz
(zweiseitig)
Chi-Quadrat 1,809 3 0.613
nach Pearson

Tabelle 12: Chi-Quadrat nach Pearson zwischen BMI- Klassen und Tiffeneau-Index

BMI: Body Mass Index, df: Freiheitsgrade, ein p < 0,05 galt als statistisch signifikant.

3.4. MET-Repair-Ergebnisse und Spirometrie-Ergebnisse

3.4.1 Korrelationstest FEV1 % vom Sollwert und FVC % vom Sollwert

mit Metmin und Metmax

Tabelle 13 zeigt die Ergebnisse eines Pearson-Korrelationstestes zwischen der FEV1 in
Prozent des Sollwertes und den Vergleichsvariablen Metmin und Metmax auf. Die Pear-
son Korrelation zu Metmin betrug 0,105 mit einem p = 0,133, es zeigte sich keine Signi-
fikanz bei einem Signifikanzniveau von p < 0,05. Die Pearson Korrelation zu Metmax
betrug 0,01 mit einem p = 0,152, es zeigte sich keine Signifikanz bei einem Signifikanz-

niveau von p < 0,05.
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FEV1 % vom .
Sollwert Metmin Metmax
Pearson-
Korrelation I 0,105 0,100
FEV1 % vom Signifikanz
Sollwert (2-seitig) 0,133 0,152
N 207 207 207
Pearson- 0,105 1 0,806
Korrelation ’ ’
Metmin Signifikanz 0,133 0,000
(2-seitig)
N 207 643 643
Pearson- 0,100 0,806 |
Korrelation ’ ’
Metmax Signifikanz 0,152 0,000
(2-seitig)
N 207 643 643

Tabelle 13: Pearson-Korrelationstests zwischen FEV1 % vom Sollwert und Metmin und
Metmax

FEV1: Forced expiratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, Metmin: Der Vergleichswert
Metmin wurde gebildet, indem festgestellt wurde, an welchem Punkt im Fragebogen die Patient:innen zum
ersten Mal verneinten, eine aufgefiihrte Aktivitdt durchfiihren zu kdnnen. Es wurde der Durchschnitt der
MET-Werte der vorherigen im Fragenbogen als durchfiihrbar angegebenen Aktivititen gebildet, Metmax:
Der Vergleichswert Metmax wurde gebildet, indem festgestellt wurde, an welchem Punkt im Fragebogen
die Patient:innen zum ersten Mal verneinten, eine aufgefiihrte Aktivitit durchfithren zu kdnnen. Es wurde
der Durchschnitt der MET-Werte der im Fragebogen nachfolgend als durchfiihrbar angegebenen Aktivité-
ten gebildet, %: Prozent, ein p < 0,05 galt als statistisch signifikant.

In der folgenden Abb. 6 sind die Verteilung der FEV1 in Prozent, vom Sollwert auf der
Y-Achse und Metmin, auf der X-Achse, in einem Streudiagramm dargestellt. Es zeigt
sich eine deutliche Streuung der Werte und kein Hinweis auf eine starke Korrelation.
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Abb. 6: Verteilung von FEV1 % vom Sollwert und Metmin

Histoplot Darstellung der Beziehung zwischen FEV1 % vom Sollwert und Metmin; FEV1: Forced expi-
ratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, Metmin: Der Vergleichswert Metmin wurde ge-
bildet, indem festgestellt wurde, an welchem Punkt im Fragebogen die Patient:innen zum ersten Mal ver-
neinten, eine aufgefiihrte Aktivitit durchfithren zu kénnen. Es wurde der Durchschnitt der MET-Werte der
vorherigen im Fragenbogen als durchfiihrbar angegebenen Aktivitdten gebildet, %: Prozent

In der folgenden Abb. 7 sind die Verteilung der FEV1 in Prozent vom Sollwert auf der
Y-Achse und Metmax, auf der X-Achse in einem Streudiagramm dargestellt. Es zeigt
sich eine deutliche Streuung der Werte und kein Hinweis auf eine starke Korrelation.
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Abb. 7: Verteilung von FEV1 % vom Sollwert und Metmax

Histoplot Darstellung der Beziehung zwischen FEV1 % vom Sollwert und Metmax; FEV1: Forced expi-
ratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, Metmax: Der Vergleichswert Metmax wurde ge-
bildet, indem festgestellt wurde, an welchem Punkt im Fragebogen die Patient:innen zum ersten Mal ver-
neinten, eine aufgefiihrte Aktivitit durchfithren zu kénnen. Es wurde der Durchschnitt der MET-Werte der
im Fragebogen nachfolgend als durchfiihrbar angegebenen Aktivititen gebildet, %: Prozent

Tabelle 14 zeigt die Ergebnisse eines Pearson-Korrelationstests zwischen der FVC in
Prozent des Sollwertes und den Vergleichsvariablen Metmin und Metmax auf. Die Pear-
son Korrelation zu Metmin betrigt 0,066 mit einem p = 0,343. Es zeigte sich keine Sig-
nifikanz bei einem Signifikanzniveau von p < 0,05. Die Pearson Korrelation zu Metmax
betrug 0,079 mit einem p = 0,256, es zeigte sich keine Signifikanz bei einem Signifikanz-

niveau von p < 0,05.
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FVC % vom .
Sollwert Metmin Metmax
Pearson-
Korrelation 1 0,066 0,079
FVC % vom Signifikanz
Sollwert (2-seitig) 0,343 0,256
N 207 207 207
Pearson- 0.066 . 0,806
Korrelation > )
Metmin Signifikanz 0,343 0,000
(2-seitig)
N 207 643 643
Pearson- 0.079 0.806 |
Korrelation > ’
Metmax S1gnlﬁ.k.anz 0,256 0,000
(2-seitig)
N 207 643 643

Tabelle 14: Pearson-Korrelationstestes zwischen FVC in % vom Sollwert und Metmin und
Metmax

FVC: Forcierte Vitalkapazitdt, Metmin: Der Vergleichswert Metmin wurde gebildet, indem festgestellt
wurde, an welchem Punkt im Fragebogen die Patient:innen zum ersten Mal verneinten, eine aufgefiihrte
Aktivitdt durchfiihren zu kdnnen. Es wurde der Durchschnitt der MET-Werte der vorherigen im Fragenbo-
gen als durchfiihrbar angegebenen Aktivititen gebildet, Metmax: Der Vergleichswert Metmax wurde ge-
bildet, indem festgestellt wurde, an welchem Punkt im Fragebogen die Patient:innen zum ersten Mal ver-
neinten, eine aufgefiihrte Aktivitit durchfithren zu kénnen. Es wurde der Durchschnitt der MET-Werte der
im Fragebogen nachfolgend als durchfiihrbar angegebenen Aktivitéten gebildet, %: Prozent, ein p < 0,05
galt als statistisch signifikant.

In der folgenden Abb. 8 sind die Verteilung der FVC in Prozent vom Sollwert, auf der Y-
Achse, und Metmin, auf der X-Achse, in einem Streudiagramm dargestellt. Es zeigte sich

eine deutliche Streuung der Werte und kein Hinweis auf eine starke Korrelation.
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Abb. 8: Verteilung von FVC % vom Sollwert und Metmin

Histoplot Darstellung der Beziehung zwischen FVC % vom Sollwert und Metmin; FVC: Forcierte Vital-
kapazitdt, Metmin: Der Vergleichswert Metmin wurde gebildet, indem festgestellt wurde, an welchem
Punkt im Fragebogen die Patient:innen zum ersten Mal verneinten, eine aufgefiihrte Aktivitét durchfiihren
zu konnen. Es wurde der Durchschnitt der MET-Werte der vorherigen im Fragenbogen als durchfiihrbar
angegebenen Aktivititen gebildet, %: Prozent

In der folgenden Abb. 9 sind die Verteilung der FEV1 in Prozent vom Sollwert, auf der
Y-Achse, und Metmax, auf der X-Achse, in einem Streudiagramm dargestellt. Es zeigte

sich eine deutliche Streuung der Werte und kein Hinweis auf eine starke Korrelation.
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Abb. 9: Verteilung von FVC % vom Sollwert und Metmax

Histoplot Darstellung der Beziehung zwischen FVC % vom Sollwert und Metmax; FVC: Forcierte Vital-
kapazitit, Metmax: Der Vergleichswert Metmax wurde gebildet, indem festgestellt wurde, an welchem
Punkt im Fragebogen die Patient:innen zum ersten Mal verneinten, eine aufgefiihrte Aktivitét durchfiihren
zu konnen. Es wurde der Durchschnitt der MET-Werte der im Fragebogen nachfolgend als durchfiihrbar
angegebenen Aktivitdten gebildet, %: Prozent

3.4.2 Auswertung und Korrelationstest der FEV1 % und FVC % vom Sollwert

mit den Vergleichsvariablen stair, acitvity und fitness

Abbildung 10 zeigt die Gegeniiberstellung der FEV1 in Prozent des Sollwertes der Pati-

ent:innen mit deren Wert der Vergleichsvariable stair in einem Boxplotdiagramm.
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Abb. 10: Boxplottdiagramm FEV1 % vom Sollwert und Vergleichsvariable stair

FEV1: Forced expiratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, stair: Wert entsprechend der
Anzahl der Treppenetagen, welche Patient:innen laut Fragebogen konstant hinaufsteigen konnten, ohne
aufgrund von Erschopfung anhalten zu miissen; %: Prozent, T-Balken sind auf maximal das 1,5-fache des

Interquartilsabstands beschrinkt, Ausreifler werden als Kreise dargestellt, extreme Ausrei3er als Sternchen

Abbildung 11 zeigt die Gegeniiberstellung der FEV1 in Prozent des Sollwertes der Pati-

ent:innen mit deren Wert der Vergleichsvariable activity in einem Boxplotdiagramm.
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Abb. 11: Boxplottdiagramm FEV1 % vom Sollwert und Vergleichsvariable activity

FEV1: Forced expiratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitét, activity: Parameter, der ermittelt
per Fragebogen ermittelt wurde, indem die Patient:innen die Dauer ihrer physischen Aktivititen pro Tag
bzw. pro Woche einschétzten. Fiinf Aktivititslevel zur Zuordnung wurden vorgegeben, T-Balken sind auf
maximal das 1,5-fache des Interquartilsabstands beschrinkt, Ausreifler werden als Kreise dargestellt, ext-

reme Ausreil3er als Sternchen

Abb. 12 zeigt die Gegeniiberstellung der FEV1 in Prozent des Sollwertes der Patient:in-
nen mit deren Wert der Vergleichsvariable activity in einem Boxplotdiagramm.
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Abb. 12: Boxplottdiagramm FEV1 % vom Sollwert und Vergleichsvariable fitness

FEV1: Forced expiratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, fitness: Die Patient:innen schét-
zen ein, wie fit sie sich im Vergleich zu Gleichaltrigen empfinden: weniger, genauso oder fitter; T-Balken
sind auf maximal das 1,5-fache des Interquartilsabstands beschréankt, Ausreifler werden als Kreise darge-
stellt, extreme Ausreifler als Sternchen

Die Tabelle 15 bildet eine Spearman-Rho Korrelationspriifung zwischen der FEV1 in
Prozent vom Sollwert und der Vergleichsvariable stair auf. Der Korrelationskoeffizient
lag bei 0,114, der P-Wert bei 0,103. Es zeigte sich keine Signifikanz bei einem Signifi-

kanzniveau von p < 0,05.
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FEV1 % vom .
Stair
Sollwert
Korrelations-
koeffizient ! 0,114
FEV1 % vom Signifikanz 0.103
Sollwert (2-seitig) ’
-Rh
Spearman. 0 N 207 206
Korrelation
Korrelations-
koeffizient 0,114 !
. Signifikanz
1
Stair (2-seitig) 0,103
N 206 642

Tabelle 15: Spearman-Rho Korrelation FEV1% vom Sollwert und stair

FEV1: Forced expiratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, stair: Wert entsprechend der
Anzahl der Treppenetagen, welche Patient:innen laut Fragebogen konstant hinaufsteigen konnten, ohne
aufgrund von Erschopfung anhalten zu miissen, ein p < 0,05 galt als statistisch signifikant.

Die Tabelle 16 bildet eine Spearman-Rho Korrelationspriifung zwischen der FEV1 in
Prozent vom Sollwert und der Vergleichsvariable activity auf. Der Korrelationskoeffi-
zient lag bei 0,118, der P-Wert bei 0,09. Es zeigte sich keine Signifikanz bei einem Sig-

nifikanzniveau von p < 0,05.

FEV1 % vom Activi
Sollwert 4
Korrelations-
koeffizient ! 0,118
FEV1 % vom Signifikanz 0.09
Sollwert (2-seitig) ’
SpearmantRho N 207 207
Korrelation
Korrelations-
koeffizient 0,118 !
. . Signifikanz
Act
ctivity (2-seitig) 0,09
N 207 643

Tabelle 16: Spearman-Rho Korrelation FEV1% vom Sollwert und activity

FEV1: Forced expiratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, activity: Parameter, der ermittelt
per Fragebogen ermittelt wurde, indem die Patient:innen die Dauer ihrer physischen Aktivititen pro Tag
bzw. pro Woche einschétzten. Fiinf Aktivititslevel zur Zuordnung wurden vorgegeben, ein p < 0,05 galt

als statistisch signifikant.

40



Die Tabelle 17 bildet eine Spearman-Rho Korrelationspriifung zwischen der FEV1 in
Prozent vom Sollwert und der Vergleichsvariable fitness auf. Der Korrelationskoeffizient
lag bei -0,039, der P-Wert bei 0,578. Es zeigte sich keine Signifikanz bei einem Signifi-

kanzniveau von p < 0,05.

FEV1 % vom .
Fitness
Sollwert
Korrelations-
koeffizient ! -0,039
FEV1 % vom Signifikanz 0.578
Sollwert (2-seitig) ’
SpearmantRho N 207 207
Korrelation
Korrelations-
koeffizient -0,039 !
Fitness Signifikanz 0,578
(2-seitig)
N 207 643

Tabelle 17: Spearman-Rho Korrelation FEV1% vom Sollwert und fitness

FEV1: Forced expiratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, fitness: Die Patient:innen
schétzen ein, wie fit sie sich im Vergleich zu Gleichaltrigen empfinden: weniger, genauso oder fitter, ein
p < 0,05 galt als statistisch signifikant.

Abbildung 13 zeigt die Gegeniiberstellung der FVC in Prozent des Sollwertes der Pati-

ent:innen mit deren Wert der Vergleichsvariable stair in einem Boxplotdiagramm.
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Abb. 13: Boxplottdiagramm FVC% vom Sollwert und Vergleichsvariable stair

FVC: Forcierte Vitalkapazitit, stair: Wert entsprechend der Anzahl der Treppenetagen, welche Patient:in-
nen laut Fragebogen konstant hinaufsteigen konnten, ohne aufgrund von Erschopfung anhalten zu miissen;
%: Prozent, T-Balken sind auf maximal das 1,5-fache des Interquartilsabstands beschriankt, Ausreifier wer-
den als Kreise dargestellt, extreme Ausreiler als SternchenT-Balken sind auf maximal das 1,5-fache des

Interquartilsabstands beschréankt, Ausreiller werden als Kreise dargestellt, extreme Ausreif3er als Sternchen.

Abb. 14 zeigte die Gegeniiberstellung der FVC in Prozent des Sollwertes der Patient:in-
nen mit deren Wert der Vergleichsvariable activity in einem Boxplotdiagramm.
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Abb. 14: Boxplottdiagramm FVC % vom Sollwert und Vergleichsvariable activity

FVC: Forcierte Vitalkapazitit, activity: Parameter, der ermittelt per Fragebogen ermittelt wurde, indem die
Patient:innen die Dauer ihrer physischen Aktivitdten pro Tag bzw. pro Woche einschétzten. Fiinf Aktivi-
titslevel zur Zuordnung wurden vorgegeben, T-Balken sind auf maximal das 1,5-fache des Interquartilsab-

stands beschriankt, Ausreiler werden als Kreise dargestellt, extreme Ausrei3er als Sternchen

Abb. 15 zeigt die Gegentiberstellung der FVC in Prozent des Sollwertes der Patient:innen
mit deren Wert der Vergleichsvariable fitness in einem Boxplotdiagramm.
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Abb. 15: Boxplottdiagramm FVC % vom Sollwert und Vergleichsvariable fitness

FVC: Forcierte Vitalkapazitét, fitness: Die Patient:innen schitzen ein, wie fit sie sich im Vergleich zu
Gleichaltrigen empfinden: weniger, genauso oder fitter; T-Balken sind auf maximal das 1,5-fache des In-

terquartilsabstands beschriankt, Ausreifler werden als Kreise dargestellt, extreme Ausreiler als Sternchen

Die Tabelle 18 bildet eine Spearman-Rho Korrelationspriifung zwischen der FVC in Pro-
zent vom Sollwert und der Vergleichsvariable stair auf. Der Korrelationskoeffizient lag

bei 0,087, der P-Wert bei 0,211. Es zeigte sich keine Signifikanz bei einem Signifikanz-
niveau von p < 0,05.
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Spearman-Rho
Korrelation

FVC % vom

Sollwert Stair

Korrelations-
koeffizient L 0,087
FVC % vom Signifikanz 0211

Sollwert (2-seitig) ’

N 207 206

Korrelations-

koeffizient 0,087 !
Stair Signifikanz 0,211
(2-seitig)

N 206 642

Tabelle 18: Spearman-Rho Korrelation FVC % vom Sollwert und stair

FVC: Forcierte Vitalkapazitit, stair: Wert entsprechend der Anzahl der Treppenetagen, welche Patient:in-
nen laut Fragebogen konstant hinaufsteigen konnten, ohne aufgrund von Erschopfung anhalten zu miissen,
ein p < 0,05 galt als statistisch signifikant.

Die Tabelle 19 bildet eine Spearman-Rho Korrelationspriifung zwischen der FVC in Pro-
zent vom Sollwert und der Vergleichsvariable activity auf. Der Korrelationskoeffizient
lag bei 0,069, der P-Wert bei 0,326. Es zeigte sich keine Signifikanz bei einem Signifi-

kanzniveau von p < 0,05.
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FVC % vom . .
Sollwert Activity
Korrelations-
koeffizient L 0,069
FVC % vom Signifikanz 0.326
Sollwert (2-seitig) ’
Spearmaanho N 207 207
Korrelation
Korrelations-
koeffizient 0,069 !
Activity Signifikanz (2- 0,326
seitig)
N 207 643

Tabelle 19: Spearman-Rho Korrelation FVC % vom Sollwert und activity

FVC: Forcierte Vitalkapazitit, activity: Parameter, der ermittelt per Fragebogen ermittelt wurde, indem
die Patient:innen die Dauer ihrer physischen Aktivititen pro Tag bzw. pro Woche einschitzten. Fiinf Ak-
tivitatslevel zur Zuordnung wurden vorgegeben, ein p < 0,05 galt als statistisch signifikant.

Die Tabelle 20 bildet eine Spearman-Rho Korrelationspriifung zwischen der FVC in Pro-
zent vom Sollwert und der Vergleichsvariable fitness auf. Der Korrelationskoeffizient lag
bei 0,012, der P-Wert bei 0,86. Es zeigte sich keine Signifikanz bei einem Signifikanzni-
veau von p < 0,05.
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FVC % vom .
Fitness
Sollwert
Korrelations-
koeffizient L 0,012
FVC % vom Signifikanz 0.86
Sollwert (2-seitig) ’
Spearmaanho N 207 207
Korrelation
Korrelations-
koeffizient 0,012 !
Fitness Slgmﬁ.k?nz 0,86
(2-seitig)
N 207 643

Tabelle 20: Spearman-Rho Korrelation FVC % vom Sollwert und fitness

FVC: Forcierte Vitalkapazitit, fitness: Die Patient:innen schitzen ein, wie fit sie sich im Vergleich zu
Gleichaltrigen empfinden: weniger, genauso oder fitter, ein p < 0,05 galt als statistisch signifikant.

3.4.3 ROC-Analyse FEV1% vom Sollwert und FVC% vom Sollwert
zur Bedingung MET grofler vier

Bei der ROC-Analyse wurde die Tabelle 21 dargestellte Aufteilung der Patient:innen

nach der Bedingung MET grof8er vier mit einbezogen.

MET >4 Giiltige Werte
Positiv*® 185
Negativ 22

Tabelle 21: Aufteilung der Patient:innen nach Bedingung MET > 4

a: Der positive Ist-Zustand ist 1; MET: metabolisches Aquivalent

Die Abb. 16 stellt eine ROC-Analyse dar, welche die Beziehung zwischen der Bedingun-
gen MET Wert grofer als vier und der FEV1 in Prozent des Sollwertes der Patient:innen
beschreibt. Die blaue Linie stellt die Bezugslinie als Beispiellinie fiir ein rein zufillig
Klassifikationsmodell dar. Die griine Linie reprisentiert die tatsdchliche Leistung des

Modells zu Klassifizierung anhand der FEV1 in Prozent des Sollwertes.
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Abb. 16: ROC-Analyse FEV1 % vom Sollwert und MET >4

ROC-Kurve

0.4 0,6
1 - Spezifitat

Quelle der Kurve

— Bezugslinie
Prozentwert
der gem.

—FEV1 vom

Sollwert der
FEV1

Grenzwertoptimierungskurve (ROC-Kurve) zur Darstellung der Trennschirfe der FEV1 % vom Sollwert
und der Bedingung MET > 4. Blaue Kurve: Bezugslinie bei AUC = 0,5; griine Kurve: tatsachliche Ergeb-
nisse des Modells basierend auf FEV1 % vom Sollwert, X-Achse: 1 — Spezifitit, Y-Achse: Sensitivitit;
AUC: Area Under Curve, dt. Flache unter der Kurve, FEV1: Forced expiratory volume in one second, dt.

Einsekundenkapazitit, MET: metabolisches Aquivalent, %: Prozent

Die Tabelle 22 beschreibt die Auswertung der ROC-Kurve anhand der Berechnung der
AUC der Analyse zwischen FEV1 in Prozent vom Sollwert und der Bedingung MET-
Wert grofer als vier. Diese Dichotomisierung des MET-Wertes erfolgte aufgrund der
Empfehlung des Cutt-off-Wertes von vier METs in den Leitlinien [10]. Das Konfidenzin-

tervall der errechneten Flache schlief3t 0,5 mit ein, was auf eine fehlende Trennschéirfe

der Bedingung MET groBer vier durch die FEV1 in Prozent vom Sollwert hinweist.
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Asymptotische

Asymptotisches 95%

Bereich Standardfehler® o ) Konfidenzintervall
Signifikanz
Untergrenze Obergrenze
0,612 0,06 0,062 0,495 0,729

Tabelle 22: Errechnete Fliiche der ROC-Analyse zwischen FEV1 % vom Sollwert und Be-
dingung MET > 4

a: Unter der nichtparametrischen Annahme, b: Nullhypothese: Wahrheitsfliche = 0,5; FEV1: Forced ex-
piratory volume in one second, dt. Einsekundenkapazitit, MET: metabolisches Aquivalent, %: Prozent

Die Abbildung 17 stellt eine ROC-Analyse dar, welche die Beziehung zwischen der Be-
dingungen MET Wert groBer als vier und der FVC in Prozent des Sollwertes der Pati-
ent:innen beschreibt. Die blaue Linie stellt die Bezugslinie als Beispiellinie fiir ein rein

zufilliges Klassifikationsmodell dar. Die griine Linie repradsentiert die tatsdchliche Leis-

tung des Modells zu Klassifizierung anhand der FVC in Prozent des Sollwertes.
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Abb. 17: ROC-Analyse FVC % vom Sollwert und MET > 4

Grenzwertoptimierungskurve (ROC-Kurve) zur Darstellung der Trennschérfe der FVC % vom Sollwert
und der Bedingung MET > 4, blaue Kurve: Bezugslinie bei AUC = 0,5, griine Kurve: tatsdchliche Ergeb-
nisse des Modells basierend auf FVC % vom Sollwert, X-Achse: 1 — Spezifitit, Y-Achse: Sensitivitit;
AUC: Area Under Curve, dt. Fliche unter der Kurve, FVC: Forcierte Vitalkapazitdt, MET: metabolisches
Aquivalent, %: Prozent

Die Tabelle 23 beschreibt die errechnete Flache unter der ROC-Kurve der Analyse zwi-
schen FVC in Prozent vom Sollwert und der Bedingung MET-Wert grofer als vier. Diese
Dichotomisierung des MET-Wertes erfolgte aufgrund der Empfehlung des Cutt-off-Wer-
tes von vier METs in den Leitlinien [10]. Das Konfidenzintervall der errechneten Flache
schliet 0,5 mit ein, was auf eine fehlende Trennschirfe der Bedingung MET grof3er vier

durch die FVC in Prozent vom Sollwert hinwesist.
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A totisch Asymptotisches 95%
symptotische .
Bereich Standardfehler® y p ) Konfidenzintervall
Signifikanz
Untergrenze Obergrenze
0,539 0,061 0,523 0,419 0,659

Tabelle 23: Errechnete Fliche der ROC-Analyse zwischen FVC % vom Sollwert und Be-
dingung MET > 4

a: Unter der nichtparametrischen Annahme, b: Nullhypothese: Wahrheitsfldche = 0,5; FVC: Forcierte Vi-
talkapazitit, MET: metabolisches Aquivalent, %: Prozent

4 Diskussion

4.1 Spirometrische Ergebnisse

4.1.1 Vergleich der Altersgruppen

In der Auswertung der spirometrischen Messungen erfolgte ein Vergleich der Patient:in-
nen, aufgeteilt in eine Gruppe in einem Alter von unter 65 Jahren und eine Gruppe ab
dem Alter von 65 Jahren. Wir sahen hierbei keinen signifikanten Unterschied zwischen
den Gruppen bei der gemessenen absoluten FEV1 in Litern, der gemessenen FEV1 in
Prozent vom Sollwert und ebenfalls nicht in der gemessenen FVC in Prozent vom Soll-

wert.
Wir beobachteten, dass die jiingere Gruppe eine signifikant hohere FVC erreichte.
Wir stellten fest, dass die dltere Gruppe eine signifikant hohere FEV1/FVC erreichte.

Eine mogliche Fehlerquelle in unseren Beobachtungen wird als Underpowering bezeich-
net, bei der ein zu erwartender Effekt aufgrund einer unzureichenden GréB3e einer Gruppe
nicht beobachtet werden kann [50]. Dieser mogliche Bias liegt in der verhéltnismaBig
geringen Teilnehmer:innenanzahl unter 65 Jahren, mit 17 Patient:innen, im Vergleich zu
der anderen Gruppe mit 190 Teilnehmer:innen. Es ist denkbar, dass sich bei gleicher Per-
sonenanzahl eine Signifikanz im Unterschied der FEV1 zwischen dem Alter unter 65

Jahren und ab 65 Jahren abzeichnen wiirde.

Es ist bekannt, dass mit zunehmendem Alter die Lungenfunktion, gemessen an FEV1 und
FVC, abnimmt [51]. Dies betrifft auch Personen ohne bekannte Lungenerkrankungen
[52]. Dieser Trend bestétigte sich auch bei den Messungen der absoluten FVC in dieser
Arbeit. Als ursdchlich hierfiir wird der altersbedingte Umbau des Korpers gesehen. Hier-
bei wird sowohl biophysiologisch, spezifisch der Riickgang der Muskelkraft des Dia-
phragmas im Rahmen der Atmungsarbeit, betrachtet, als auch die Abnahme der Kompli-

ance des Brustkorbes mit zunehmendem Lebensalter beobachtet [53]. Zusétzlich zeigte
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sich eine Regredienz der effektiven Lungenfunktion durch die Abnahme der Lungenober-
fliche, welche fiir den Gasaustausch zur Verfiigung steht [52]. Dadurch kann weniger
effektive Atmung in einem Atemzug erfolgen. Des Weiteren nimmt die Kraft der Mus-
keln, welche bei der Atmung eine zentrale Rolle spielen, im Verlauf des Alterungspro-
zesses ab [54, 55].

Dieser Effekt der abnehmenden FEV1 im Alter konnte in dieser Arbeit nicht bestatigt
werden, da sich kein signifikanter Unterschied der FEV1, absolut gemessen, oder der
FEV1 in Prozent vom Sollwert der FEV1 zwischen den Altersgruppen der Patient:innen
bis 65 Jahren und dariiber darstellte. Nach bisherigen Arbeiten zum Thema Lungenfunk-
tion im Verlauf des Alters ist eine Abnahme der FEV1 und FEV1 in Relation zum erwar-
teten Wert mit zunehmendem Alter beschrieben worden [53, 56]. Auch das Verhiltnis
von FEV1 zu FVC prisentierte sich bei unseren Messungen bei élteren Patient:innen ho-
her als bei Jiingeren. In fritheren Arbeiten ist eine Abnahme des Tiffeneau-Index im Ver-
lauf des Alters auch bei lungengesunden Personen beschrieben [57]. Es ist denkbar, dass
sich dieser in anderen Arbeiten beobachtete Trend in der MET-Spiros Studie nicht wie-
derspiegelt, da ein Bias aufgrund der Vorauswahl der Patient:innen bestehen konnte. Pa-
tient:innen im Alter unter 65 Jahren wurden lediglich eingeschlossen, wenn sie in Risi-
koscores, wie dem RCRI Score, einen Wert von iiber zwei Punkten erreichten oder bei
dem NSQIP MICA Risiko einen Wert von mindestens ein Prozent erfiillten. Diese Risi-
koscores gingen in der Regel mit dem Vorhandensein von Vorerkrankungen einher. Dem-
entsprechend kann davon ausgegangen werden, dass die Personen unter 65 Jahren, wel-
che eine Spirometrie durchfiihrten, durchschnittlich mit mehr Vorerkrankungen belastet
waren als die Gruppe ab 65 Jahren. Da eine Korrelation beziiglich der Inzidenz kardi-
ovaskulérer Erkrankungen mit der Abnahme der Lungenfunktion beschrieben ist [58] und
diese Erkrankungen Teil der Risikoscores darstellen, welche beim Einschluss der Pati-
ent:innen verwendet wurden, erklart sich hierdurch moglicherweise das Ausbleiben eines

signifikanten Unterschiedes.

Medbo et al. [59] zeigten, dass das FEV1/FVC Verhiltnis signifikant ab dem Alter von
60 Jahren absinkt. Im Gegensatz dazu sahen wir in dieser Arbeit bei den Patient:innen
unter 65 Jahren ein signifikant geringeres FEV1/FVC prozentuales Verhéltnis im Ver-
gleich zu den Patient:innen im Alter iiber 65 Jahren. Eine mogliche Erklarung fiir diese
Ergebnisse im Rahmen der Arbeit konnte ebenfalls im Underpowering liegen, bei der
geringen Fallanzahl in der Gruppe unter 65 Jahren, die bei 17 Patient:innen lag, zu der
Fallzahl in der Gruppe tiber 65 Jahren, welche 190 betrug. Dies konnte zu einer Verzer-
rung des normalerweise beobachteten Effekts der Abnahme der Lungenfunktion gefiihrt
haben. Des Weiteren besteht moglicherweise ein Bias durch die Auswahl der Individuen,
welche an der Spirometrie teilgenommen haben. Da die Grundvoraussetzungen zur Teil-
nahme an der MET-Repair-, und damit der MET-Spiros Studie, die Planung einer
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Operation mit einem gewissen Risikoprofil und dem Alter von iiber 65 Jahren, oder aber
dem Alter ab 45 Jahren und zusétzlich Risikofaktoren wie Vorerkrankungen war, waren
die Patient:innen im Alter unter 45 Jahren moglicherweise starker von Vorerkrankungen
betroffen als es bei der durchschnittlichen Bevdlkerung der Fall ist (siche Anhang 4). Es
zeigte sich, dass eine bessere Lungenfunktion gemessen an der FEV1 mit einer geringeren
Rate an kardiovaskuldren Risikofaktoren und kardiovaskuldren Erkrankungen assoziiert
ist [60].

4.1.2 Vergleich zwischen den Geschlechtern

Bei unseren Ergebnissen sahen wir einen signifikanten Unterschied bei der absoluten
FEVI1 in Litern zwischen Frauen und Méannern. Ménner wiesen eine signifikant hohere
FEV1 auf. Bereits vorherige spirometrische Untersuchungen zeigten, dass die absoluten
Werte gemessener Lungenvolumina wie der FEV1 und der FVC bei Ménnern hoher liegt
als bei Frauen [61, 62]. Als teilweise ursdchlich hierfiir wird die unterschiedliche Korper-
groBe und die groBere Lumenfliache der Atemwege in Relation zum Lungenvolumen bei

Minnern im Vergleich zu Frauen gesehen [63, 64].

Bei unseren Ergebnissen sahen wir einen signifikanten Unterschied in der FEV1 in Pro-
zent vom erwarteten Sollwert der FEV1 zwischen Frauen und Ménnern. Der Wert der
Frauen war signifikant hoher. Dieser Trend lie sich in der Arbeit von Lee et al. [62]
ebenfalls beobachten. Jedoch ist die Prdvalenz von Atemwegserkrankungen, wie einer
chronisch obstruktiven Lungenerkrankung (COPD), bei Frauen statistisch gesehen hoher
als bei Ménnern [65, 66]. Bei der COPD handelt es sich um eine chronische Atemwegs-
erkrankung mit nicht vollstidndig reversibler Bronchialobstruktion und einer abnormalen
Entziindungsreaktion der Lunge, die sich iiblicherweise progredient entwickelt und mit
einer Reduktion der FEV1 unter den Sollwert und einer Abnahme des Tiffeneau-Indexes
einhergeht. Etwa 80 bis 90 % der COPD-Fille sind durch das Zigarettenrauchen bedingt
[47]. Deshalb konnte eine entgegengesetzte Beobachtung erwartet werden. Denkbar ist
jedoch, dass aufgrund der Voraussetzung einer geplanten Operation zur Teilnahme an der
Studie die Rate an Patient:innen mit COPD geringer war als in der durchschnittlichen
Bevolkerung oder aber der Anteil an weiblichen Patient:innen mit COPD, welche teilge-
nommen haben, insgesamt sehr gering war und sich dadurch eine andere Verteilung der

spirometrischen Messungen ergab.

Bei unseren Ergebnissen sahen wir einen signifikanten Unterschied bei der gemessenen
absoluten FVC in Litern zwischen Frauen und Ménnern. Méanner wiesen eine signifikant
hohere FVC auf. Dies beruht nach bisherigem Wissenstand auf den physiologischen Un-
terschieden zwischen den Geschlechtern, bei denen Mianner durchschnittlich eine gro3ere
Lungenkapazitit aufweisen [67, 68].
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Bei den Ergebnissen der FEV1 in prozentualer Relation zur FVC sahen wir einen signi-
fikant hoheren Wert bei den Frauen. Dieser Trend lieB3 sich bereits in beispielweise der
Arbeit von Lee et al. [62] ebenfalls beobachten.

4.1.3 BMI-Klassen

Es erfolgte eine Unterteilung der Patient:innen nach BMI in vier Klassen. Die grof3te
Gruppe stellte die iibergewichtige Gruppe (36,7%), gefolgt von der normalgewichtigen
(35,7%), der adipdsen (24,6%) und als kleinste Gruppe die untergewichtige (2,9%) dar.

Bei der Gegentiberstellung der BMI-Klassen mit dem Tiffeneau-Index von iiber oder un-
ter 70 %, ergab sich kein Hinweis auf eine relevante Korrelation bei unseren Messungen.
Sin et al. untersuchten den Zusammenhang zwischen Ubergewicht und Atemwegsob-
struktion und beobachteten sogar ein geringeres Risiko fiir Atemwegsobstruktion bei ho-
heren BMI-Klassen [69]. Somit scheint nach bisherigem Kenntnisstand ein erhhter BMI
nicht mit einem erhdhten Risiko fiir Atemwegsobstruktion einherzugehen, was wir eben-

falls nicht beobachten konnten.

4.2 MET-Repair-Ergebnisse und spirometrische Ergebnisse

Dies ist, nach unserem Kenntnisstand, die erste Untersuchung, in der metabolische Aqui-
valente mit spirometrischen Untersuchungsergebnissen von Patient:innen gegeniiberge-

stellt wurden.

Bei der Untersuchung auf Korrelation zwischen der FEV1 in Prozent vom erwarteten
Sollwert mit den Variablen stair, fitness und activity aus den Fragen der MET-Repair

Studie sahen wir keinen Hinweis auf eine signifikante Korrelation.

Friihere Studien zeigen eine Korrelation zwischen FEV1, FVC und FEVI/FVC und dem
Hinaufsteigen von Treppen [70]. Kubori et al. [71] beschrieben eine Korrelation zwischen
der Verdnderung der FEV1 nach Lungenoperationen und dem Erreichen von Treppeneta-

gen, wodurch sich ein weiterer Hinweis auf einen Zusammenhang ergab.

Bei unserer Auswertung sahen wir keinen Hinweis auf eine Korrelation zwischen der
activity, also der angegebenen durchschnittlichen Aktivitit der Patient:innen, und der

FEV1 in Prozent vom Sollwert oder der FVC in Prozent vom Sollwert.

Luzak et al. beobachteten Assoziationen zwischen der korperlichen Aktivitédt, gemesse-
nen liber am Korper getragene Aktivitdtssensoren, und der in Spirometrien gemessenen
FEV1 und FVC [72]. Im Gegensatz zu dieser Studie wurde die korperliche Aktivitit bei

unserer Arbeit jedoch subjektiv {iber Fragebogen erfasst. Es ist mdglich, dass
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Patient:innen ihre Aktivitét iiberschitzten und daher keine Assoziation zwischen der tat-
sdchlich gemessenen Lungenfunktion und der korperliche Aktivitét festgestellt werden
konnte. In der Arbeit von Fuertes et al. konnte skizziert werden, dass Teilnehmer:innen
mit mehr korperlicher Aktivitét in ihrer Freizeit eine hohere FEV1 und FVC aufwiesen.
Hier wurde die Aktivitéit ebenfalls durch Fragebogen erfasst. Jedoch traf diese Assozia-

tion nur bei aktiven Raucher:innen zu [73].

Eine solche Stratifizierung nach Raucher:innenstatus erfolgte in dieser Arbeit nicht, ist
jedoch in zukiinftigen Werken denkbar.

In der Untersuchung einer ROC-Analyse zwischen der FEV1 in Prozent vom erwarteten
Sollwert gegeniiber METs grof3er als vier ergab sich unter der ROC-Kurve eine Fliche,
welche 0,5 im Konfidenzintervall miteingeschlossen hat. Dies bedeutet, dass aufgrund
der Daten keine Trennfahigkeit anhand der ermittelten FEV1 vom erwarteten Sollwert in
der Spirometrie zwischen den Gruppen der Patient:innen mit mehr als vier METs und

weniger als vier METs moglich ist.

In der Untersuchung einer ROC-Analyse zwischen der FVC in Prozent vom erwarteten
Sollwert gegeniiber METs grofler als vier ergab sich unter der ROC-Kurve eine Fliche,
welche 0,5 im Konfidenzintervall miteingeschlossen hat. Dies bedeutet, dass aufgrund
der Daten keine Trennféhigkeit anhand der ermittelten FVC vom erwarteten Sollwert in
der Spirometrie zwischen den Gruppen der Patient:innen mit mehr als vier METs und

weniger als vier METs moglich ist.

Wie in den vorherigen Tabellen dargestellt, ergab sich hierbei kein signifikanter Hinweis
auf einen Zusammenhang zwischen den gemessenen METs und der Spirometrie. Es zeig-

ten sich keine relevanten Korrelationen.

Cheng et al., 2003 [74], zeigten in einer Untersuchung einen Hinweis auf einen Zusam-
menhang zwischen MTT (maximum treadmill test) und der Lungenfunktion, gemessen
als FEV1 und FVC. Dies konnte einen Hinweis auf einen Zusammenhang zwischen der
korperlichen Leistungsfahigkeit und der spirometrisch messbaren Lungenfunktion sein.
Auch Landi et al. sahen in einer Untersuchung eine positive Korrelation zwischen der
korperlichen Fitness, durch einen Handgriftkrafttest und einem Stuhl-Aufsteh-Test ge-
messen, und der Lungenfunktion gemessen in FEV1 und FVC [75].

Diese Feststellung konnte in der hier durchgefiihrten Arbeit nicht bestéitigt werden. Im
Gegensatz zu den oben genannten Untersuchungen erfolgte in der MET-Spiros Studie die
Erhebung der korperlichen Fitness durch sogenannte subjektive Messmethoden, wihrend
bei den anderen Studien eine objektive Messung erfolgte [76]. Moglicherweise zeigt sich
hier eine Schwiche der subjektiven Erhebung, welche zwar kosteneffektiver und zeit-

giinstiger, aber auch fehleranfilliger ist.
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Zwischen der FEV1 in Prozent des Sollwertes und den Vergleichsvariablen Metmin und

Metmax sahen wir keine signifikante Korrelation.

Zwischen der FVC1 in Prozent des Sollwertes und den Parametern Metmin und Metmax

sahen wir keine signifikante Korrelation.

4.3 Limitationen und Starken

4.3.1 Stirken der Studie

Zu den Stirken der Studie zéhlt der Einschluss von tiber 200 Patient:innen, bei einem Ziel
von 150 Patient:innen fiir eine Uberpriifung der Studienhypothese mit ausreichender
Power. Die eingeschlossene Kohorte prasentiert eine Mittel- bis Hochrisikokohorte, al-
lein durch die Auswahl der infrage kommenden Patient:innen, welche ein relativ hohes
Alter, mit im Median 72 Jahren, haben. In einer Zeit des demographischen Wandels, vor
allem in den Industrienationen, mit einer Zunahme der Lebenserwartung und der damit
einhergehenden Komorbiditéten ist die hier abgebildete Patient:innengruppe von grolem
Forschungsinteresse fiir die Zukunft der Medizin [77, 78].

4.3.2 Limitationen der Spirometrie:

Bei den Ergebnissen der Spirometrie ist zu bedenken, dass aufgrund einer moglicherweise
suboptimalen Durchfiihrung der Messung schlechtere spirometrische Werte hervorge-
bracht werden. Meist ist dieser Fehler auf eine nicht-optimale Kommunikation bei der
Durchfiihrung der Messung zuriickzufiihren. Lediglich Messungen, bei denen ein Ver-
hiltnis gemessen wird, wie beispielweise der Tiffeneau-Index, wiren von diesem Fehler
nicht beeinflusst [79]. Moglicherweise sind also Teile der spirometrischen Messungen

schlechter als die tatsdchliche Lungenfunktion der Patient:innen.

Teilweise wurden auch weniger als drei Spirometrieversuche absolviert, da die Patient:in-
nen die Untersuchung aufgrund des Gefiihls von Uberanstrengung unterbrachen. Dies re-
duziert bei diesen Personen ebenfalls die Verldsslichkeit der erhobenen Daten [26, 27].
Des Weiteren ist es moglich, dass Patient:innen, trotz bestmoglicher Erlduterung der
Atemmandver, diese nicht richtig verstanden haben und deshalb suboptimal umsetzten.
Dies kann aufgrund von Presbyakusis, Schwerhorigkeit im Alter [80], bei vor allem Pa-
tient:innen im Alter {iber 65 Jahren, der Fall sein. Auch ist es moglich, dass aufgrund
einer Sprachbarriere bei Patient:innen, deren Muttersprache nicht deutsch war, die Atem-

kommandos nicht optimal verstanden und umgesetzt wurden.
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4.3.3 Limitation der metabolische Aquivalente

Eine mogliche Einschriankung der Aussagekraft besteht darin, dass die Patient:innen ihre
korperliche Belastbarkeit, gemessen iiber den MET-Repair-Fragebogen, iiber- oder un-
terschitzen. Nach Reilly et al. zeigte sich die Nutzung von Fragebdgen zur Ermessung
der korperlichen Leistungsfihigkeit jedoch als verlésslich an [36]. Auch in weiteren Stu-
dien konnte eine Korrelation zwischen in Fragebogen angegebenen korperlichen Betiti-
gung und tatsdchlicher Beanspruchung notiert werden sowie die Kontinuitdt von korper-
lichen Aktivitaten, welche {iber Fragebogen erhoben wurden [81, 82]. Daher erscheint es
eine verléssliche und effektive Methode zu sein, korperliche Betitigung und Belastungs-
fahigkeit iiber das Ausfiillen von Fragebogen zu erheben. Allerdings ist zu bedenken, dass
die Fahigkeit der Patient:innen zum Ausfiihren der angegebenen Aktivitdten nicht {iber-

priift wurde.

4.3.4 Limitationen Studiendesign

Eine Einschriankung der Ergebnisse ist bedingt durch das Studiendesign der MET-Repair-
und damit MET-Spiros Studie. Durch die Vorgaben wurden nur Patient:innen ab einem
Alter von 45 Jahren eingeschlossen, die meisten der Teilnehmer:innen (190) waren tiber
65 Jahre alt. Daher ist eine Aussage iiber jiingere Patient:innen durch unsere Arbeit nicht
moglich. Hinzu kommt, dass die Patient:innen unter 65 Jahren ein Risikoprofil, mit einem
erhohten Komplikationsrisiko einhergehend, erfiillen mussten um teilzunehmen (MET-
Repair Voraussetzungen, Anhang 4). Daher besteht auch eine mogliche Verzerrung in der
Auswabhl der Stichprobe, da es sich nicht um gesunde jiingere Personen handelte.

Eine weitere Limitation der Aussagekraft liegt darin, dass alle Patient:innendaten nur in
einem Zentrum an einem Standort erhoben wurden. Dazu wurden die spirometrischen
Messungen nur von einer geringen Anzahl an Personen mit den Patient:innen durchge-
fiihrt. Das erhoht die Wahrscheinlichkeit einer Verschiebung der Ergebnisse, bei subop-
timaler Anleitung zur Spirometrie durch einen der Studiendurchfiihrenden.

4.4. Schlussfolgerung/Abschliefendes Statement

Im Rahmen dieser Arbeit konnten wir mit unseren Messergebnissen keinen Zusammen-
hang zwischen der Lungenfunktion und der koérperlichen Belastbarkeit, gemessen in me-
tabolischen Aquivalenten, feststellen. Vorherige Arbeiten, wie die von Landi und Cheng
et al., zeigten im Gegensatz dazu eine Korrelation zwischen Lungenfunktion und korper-
licher Aktivitdt [74, 75]. Es ist denkbar, dass durch die eingeschrénkte Teilnehmer:innen-
auswahl dieser Arbeit ein mdglicher Zusammenhang nicht zur Darstellung kam. Eine
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weitere Untersuchung spirometrischer Messungen bei einer jiingeren und gesiinderen Ko-
horte und eine anschlieBende Gegeniiberstellung mit den METs konnte mehr Aufschluss
zeigen. Des Weiteren wére eine Analyse der Lungenfunktion mit objektiv gemessener

korperlicher Belastbarkeit zur Darstellung eines moglichen Zusammenhangs sinnvoll.

In der deskriptiven Analyse unserer spirometrischen Messungen dokumentierten wir die
erwartbaren Unterschiede zwischen den Geschlechtern und zu Teilen die Unterschiede
zwischen den Altersgruppen. Da es sich bei den jlingeren Patient:innen eher um vorer-
krankte Personen handelte, ist diese Beobachtung gegebenenfalls abgeschwécht im Ver-
gleich zur durchschnittlichen Bevolkerung.

Abschlieend kénnen wir nach unserer Arbeit keine Empfehlungen zur Durchfiihrung
einer priaoperativen Lungenfunktionsmessung zur Einschitzung der korperlichen Belast-

barkeit vor nicht-herzchirurgischen elektiven operativen Eingriffen abgeben.

Eine Erforschung der Zusammenhinge zwischen der prioperativ gemessenen Lungen-
funktion und dem postoperativen Outcome der Patient:innen sowie auf die Inzidenz von
MACEs bietet Potential, den mdglichen Zusammenhang zwischen Lungenfunktion und

postoperativen Komplikationen zu ergriinden.
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Anhang 1: Patient:inneninformation zur Teilnahme MET-Spiros

Universititsklinikum ‘l
Diisseldori
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HEIMRICH HEINE
R TAT Bir L0

URFARETAT BiG:

P ATIENTEMINFORMATION

MetrepSpiros
Korrelation zwischen der funktionellen Kapazitit und der
praoperativen Lungenfunktion

Eine Zusatzuntersuchung der MET-REPAIR Studie.

Sehr geehrte Patientin,
Sehr geehrier Patient,

Sie haben zugestimmt, an der MET-REPAIR Studie teilzunehmen.
Vielen Dank dafir.

An unserer Klinik mdchiten wir eine zusétzliche Fragestellung
untersuchen. Daher laden wir Sie herzlich ein, einmalig an =siner
Lungenfunktionamessung teilzunehmen.

Studienziel

Im Rahmen unserer Zusatz-Studie MetrepSpiros® soll untersucht
werden, ob es einen Zusammenhang zwischen der funktionellen
Kapazitat und der prioperativen Lungenfunktion gibt.

Studienbeschraibung

Ihr Einverstindnis worausgesetzt, mdchten wir einmalig vor der
Cperation eine  Lungenfunktionsmessung  durchfihren. Die
Ergebnisse dieser Messung werden fir die wissenschafiiche
Auswertung wverwendet und konnen Ihnen auf Wunsch auch
mitgeteilt werden.

Individueller Hutzen, Risiken und Belastungen fiir den Patienten

Die Lungenfunktionstestung kann im Anschluss an das Gesprich
erfolgen und dauert etwa 5 Minuten. lhnen wird das Verfahren vorab
genau erautert. In Kirze: Sie atmen im Sitzen und mit zugehaltener
Mase in ein kleines Messgerat im Kitteltaschenformat und befolgen
die Anweisungen desfr Untersucherin. Fir wenige Atemzige atmen
sie ruhig und gleichmakig, atmen dann einmal ganz tief aus, dann
ganz tief ein und atmen dann einmal 20 schnell und so weit aus, wie
Ihnen mdglich. Das Messgerdt =zeichnet wahrenddessen die
notwendigen Daten zu Ihrer Lungenfunktion auf.

Diese Untersuchung birgt keine zusatzlichen Risiken und wird die
medizinische Behandlung, die Sie voraussichtlich erhalien werden,
nicht beeinflussen.

Das gilt auch, wenn Sie nicht an der Studie teilnehmen méchten. Die
behandelnden Arzte werden ihre Entscheidungen sowohl wahrend
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alz auch nach Ihrem Aufenthalt im Krankenhaus durch diese Studie nicht Sndern.
Datenschutz

Die in dieser Studie erhobenen Daten werden sowohl elektronisch, als auch in
Papierform aufgezeichnet und gespeichert. Dafir wird lhre Einwilligung bendtigt

Die im Rahmen der Studie erhobenen Daten, insbesondere Angaben zu lhrer
Gesundheit, werden durch spezielle Software bearbeitet bzw. statistisch
auvsgewertet. Bei der Datenbearbeitung wird |hre Identitit durch einen
projektepezifischen Zahlencode verschilisselt (Pseudonymisierung). Es ist geplant,
die Studienergebnisse in einer oder mehreren Publikationen zu verdffentlichen. In
diesem Fall werden aufgrund der Pseudonymisierung Rickschllzse auf einzelne
Studienteilnehmer nicht méglich sesin.

Freiwilligkeit und Widerrufsrecht

Die Teilnahme an der Studie erfolgt auf freiwilliger Basis und die Ablehnung bringt
keine “or- oder Machtesile fir die weitere Behandlung. Die wvon lhnen erteilie
Einwilligung kann jeder Zeit chne Angabe von Grinden widerrufen werden.

Kontakt:

KLiPS
Klinizche Forschung — Patientennahe Studien
Koordinatosn PD Dr. med. Tanja Meyer-Treschan
Tel: 0241 81 17494
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Anhang 2: EU Datenschutzverordnung zur Studienteilnahme

Erginzende Information fiir Studienteilnehmer gemaf
Europiischer Datenschutz-Grundverordnung’

fiir bereits laufende medizinizsche Forschungsvorhaben, die nicht unter AMG
oder MPG fallen (Start vor 25.05.2018).

MetrepSpiros
Korrelation zwischen der funktionellen Kapazitat und der praoperativen Lungenfunktion

KLiPS
Klinische Forschung — Patientennahe Studien
Klinik fiir Andsthesiologie
PD Or. med. Tanja Meyer-Trescham

Sehr geehriedr Probandin, sehr geshniesr Patientin,

aufgrund des Wirksamwerdens der Européischen Datenschutz-Grundverordnung (DSGVO)
zum 25052018 andem sich die Datenschutzvorschiften in Europa. Auch fir medizinische
Forschungsvorhaben (m Folgenden Studien® genannt) ergeben sich dadurch neue
Anforderungen an die Verarbeitung personsnbezogenaer Daten.

In der lhnen als Studieninteressiente’r voriegenden Probanden-/Patienteninformation und
Einwilligung wird bereits Ober verschiedene Aspekte zum Datenschutz informier. Dies
beinhaltet z. B. Informationen dber die Erfassung, Speicherung und Weiterleitung ihrer
personenbezogenen Daten baw. Gesundheitsdaten sowie lhre diesheziiglichen Rechte.

Der in der Ihnen bereits  voriegende  Probanden-/Patienteninformation und
Einwilligungserkiirung zur Studie beschriebens Umgang mit Ihren Daten gilt weiterhin.

Zusdtzlich mdchten wir Sie hiermit dber die in der DSGVO festgelegten Rechie
informieren (Arikel 12 ff. DSGVO):

Rechtsgrundlage

Die Rechisgrundlage zur ‘Verarbeitung der Sie betreffenden personenbezogenen Daten
hildet bei Studien lhre frefwillige schriftliche Einwilligung gemal DSGVO sowie der Deklara-
tion von Helzinki (Erklarung des Weltirztebundes zu den ethischen Grundsatzen fur medizi-
nizche Forschung am Menschen) und der Leitlinie fiir Gute Klinische Praxis. Zeitgleich mit
der DSGVO fritt in Deutzchland das Gberarbeitete Bundesdatenschutzgesetz (BDSG-neu) in
Kraft.

Fiir die Datenverarbertung verantwortliche Person

Studienleiter: Or. med. Tanja Meyer-Treschan, Klinik fur Andsthesiclogie des Universitatskli-
nikums Disseldorf, Moorenstr. 5, 40225 Disseldorf, Tel 0221 81 17491, tmeyer-
treschang@uni-duessaidorf de

Beziglich lhrer Daten haben Sie folgende Rechte (Artkel 13 # DSGYVO, §§ 32 § BDSG-neu)?
Recht auf Auskunft

Sie haben das Recht auf Auskunft dber die Sie betreffenden personenbezogenen Daten, die
im Rahmen der Studie erhoben, verarbeitet oder ggfi. an Dritte Gbemitielt werden (Aushdn-
digen einer kostenfreien Kopig) (Arikel 15 DSGVO. 55 34 und 57 BDSG-neu).

! Weordnung [EUN 2015672 des Eurnplischen Paraments und des Raies wom 27, 0= 21 S zum Schuiz natieicher Personen bel der v erarbet-
‘ung personenbezngener Daten, zum freien Datenverkehr und Zur Aufhebung der Richiinie SSSSEG (Dabens chu-Gnundverominung))
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Inforrnation filr Studienteiinehmer nach DSEV0

Recht auf Berichtigung

Sie haben das Recht, Sie betreffende unrichiige personenbezogens Daten berichligen zu
lassen (Arkel 18 und 12 DSGVO, § 53 BDSG-neu).

Recht auf Léschung

Sie haben das Recht auf Loschung Sie betreffender personenbezogener Daten, z.B. wenn
diese Daten fiir den Zweck, fir den sie erhoben wurden, nicht mehr notwendig sind (Artikel 17
und 18 DSGVO, §§ 35 und 58 BDSG-neu).

Recht auf Einschrankung der Verarbeitung

Unter bestimmiten Yoraussetzungen haben Sie das Recht, eine Einschrankung der Verarbei-
tung zu verdangen, d.h. die Daten dirfen nur gespeichert, aber nicht verarbeitet werden. Dies
milzzen Sie beantragen. Wenden Sie sich hierzu bitte an ihren Studienleiter oder an den
Datenschutzheaufragten des Prifzentrums (Artikel 13 und 19 DSGVO, § 56 BDSG-neu).

Recht auf Datenlbertragbarkeit

Sie haben das Recht, die Sie betreffenden personenbezogenen Daten, die Sie dem Verant-
wortlichen fir die Studie bersitgestellt haben, zu erhalten. Damit konnen Sie beantragen,
dass diese Daten entweder lhnen oder, soweit technisch moglich, einer anderen von lhnen
benannten Stelle Gbermittelt werden (Arikel 20 DSGVO).

Widerspruchsrecht

Sie haben das Recht, jederzeit gegen konkrete Entscheidungen oder Malinahmen zur Ver-
arbeitung der Sie betreffenden personenberogensn Daten Widerspruch einzulegen (Art 21
DSGEVO0, § 36 BDSG-neu). Eine solche Verarbeitung findet dann grundsdtzdich nicht mehr statt.

Einwilligung zur Verarbeitung personenbezogener Daten und Recht auf Widerruf die-
ser Einwilligung

Die Verarbeitung ihrer personenbezogenen Daten ist nur mit lhrer Eimsilligung rechtmattig
{Artikel 8 DSGVO, § 51 BDSG-neu).

Sie haben das Recht, ihre Einwilligung zur Yerarbeitung personenbezogener Daten jederzeit
Zu widemufen. Im Falle des Widerrufe missen |hre personenbezogenen Daten grundsataich
geldscht werden (Arikel 7, Absatz 3 DSGVO, § 51 Absatz 3 BDSG-new). Es gibt allerdings Aus-
nahmen, nach denen die bis zum Zeitpunkt des Widerrufs erhobenen Daten weiter verarbei-
tet werden dirfen, z.B. wenn die weitere Datenverarbeitung zur Erflillung einer rechilichen
Verpflichtung erforderlich ist (DSGVO Ar. 17 Abs. 3 b).

Machten Sie eineg dieger Rechte in Anspruch nehmen, wenden Sie sich bitte zunachst
an lhren Studienleiter oder an den Datenschutzbeauftragten lhres Prifzentrums. Wenn dies
nicht zum Erfolg flhrt, wenden Sie sich an die weiteren unten genannten Stellen.

Aulerdem haben Sie das Recht, Beschwerde bei der'den Aufsichtsbehordein einzule-
gen, wenn Sie der Ansicht sind, dass die Verarbeitung der Sie betreffenden personenbezo-
genen Daten gegen die DSGYO verstolt.

EKAM 0 Ubergangsregelung_neu eincuschliellends ProbandenPabenten 23.05 2018 Sieite 2 won 3
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Inforrration fir Studienteilnebmer nach DSGVD

Kontaktdaten:

Datenschutzkoordinator des Prifzentrums

Studienleitung: Dr. med. Tanja Meyer-Treschan, Klinik fir Andsthesiologie des Universitits-
klimikumns Disseldorf, Moorenstr. 5, 40225 Diasseldorf, Tel 0221 81 17491, tmeyer-
treschanguni-duesseidorf de

Datenschutzbeauftragter des UKD
Mizorenstr. 5, 40225 Disseldorf
datenschutzi@med uni-duesseldorf.de

Datenschutz-Aufsichtsbehdrde
Landesbeaufiragtelr fiir den Datenschutz
und Informationsfreiheit Nordrhein-Westfalen
Postfach 20 04 44, 40102 Disseldorf
poststellei@idi.nrw.de

Hiermit willige ich in die erganzende Information flr Studienteiinehmer gemalt Europdischer
Datenschutz-Grundverordnung ein. Mir izt bewusst, dass ich in die erganzende Information
zum Datenschutz einwilligen muss, um an dieser Studie teiinehmen zu konnen. lch weilk,
dass ein Widermuf in die vorliegende ergdnzende Information automatisch dazu fahrt, dass
ich an dieser Studie nicht bzw. nicht mehr teilnehmen kann.

Name in Druckschrift Datum Unterschrift

Mame des aufklarenden Arztes | Datum Unterschrift

Mame der aufklirenden Arztin

EK-A1 .0 Ubemgangsregelung_neu einzuschliellende Probanden/Pabenten 23,05 218 Saite 3won 3
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Anhang 3: MET-Repair Fragebogen

9 Eurapean Fo
- MET : REswakagtion or Percpsrative chrdlac Risk SDL'iE’:y of ;J';'F\'
Anaesthesioiogy AR

WET-APR A

ANHAMNG 2: Fragpebogen
Studien-ID Datum

Bitte kreuzen Sie die zutreffenden Ankreuzfelder () an
1 Wenn Sie in der Lage sind gwch nur eine der pro Frage aufgelisteten

Alktivitaten durchzufihren, dann kreuzen Sie bitte “JAY an. i MEIN

= Schnelles Treppensteigen

= Elnen Koffer (10-20 kg) die Treppe hinouftragen i | izid
Rennen. )

Mobel verschieben oder Haushaltgegenstande bewegen
Heben von leichten Gewichten

Rennen oder lebhaftes Spielen mit Kindern oder Tieren
Freizeitschwimmen.

O o o o).

Linkaufe die | reppe hochtragen

Joaggen | EE
Freizeitfussbhall oder- tennis.

Treppen herunterlaufen

Bett machen

Staubsaugen oder fegen & &}
Ml derm Hund spacieren -
Ruhiges Spielen mit Kindern.

Langsames Treppensteigen

Wische oufhingen

Bodezimmer putzen

fiosen mit Motor- oder elektrischem Miher mihen &l =]
= Rasen rechen oder ousserhalb des Houses fegen B o
® Freizeit-Rodfohren

= “Walking " in der Ebene (Gehen als Freizeltsportart),

o Sitzend lesen, fernsehen, Musik hiren £l j:l

/0 C QO 0O DQ|® @

s Housholtsgegenstande die Treppe hinouf bewegen

s Kisten die Treppe hochtragen - -
Bergouf wandern mit 220 kg-schwerem Rucksock B &
schnelles Schwimmen.

Wandern querfeldein

“Walking™ bergauf (Gehen als Freizeitsportart)

Zuy von der Arbeit Fahrrad fahren (selbstgewdhites Tempo)

Kniend, kraftvoll den Boden schrubben & =
Rasen mit Hand-Maher mahen o -
Schnee schaufeln

kraftvall Holz hacken.

I Haus, vom Zimmer zu Zimmer gehen
'S‘th an- .!.I'.I'JD' nuszj'ehen. - —
Lasten = 25 kg (2B Mabel, 2 Koffer) die Treppe hochtragen 5
Rennan mit 10 KMH. Bitte beochten Sle, goss 10 KNH sehneller -
ois ein gemitlich fohrendes Fohrrod ist.

L == T i w R w i w

=
=

a

o

MET-REPAIR Anhang 2 Fragebogen, Version 1.0, translation into German of "MET-REPAIR protocal:

Appendix 2, Version 1.0 dated 07 Feb 2017, translation validated O7 Feb 2017
Page 1 of 3
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European 5,
" MET: Rfevaluation for Pericperatie ciurdiac Risk Society of {l.j‘.;'
anaasthesiclogy Fim!

FIT-ACHA

Wie viele Stockwerke (Etagen) kénnen Sle hinaufsteigen, ohne anhalten zu miissen, um sich auszuruhen?

[ weniger als 1 B1 g2 3 B4 El mehrals a

Wie viel Hilfe bendtigen Sie fir alltagliche Tatigkeiten (2B Kochen, Karperpflege, usw.)

|_:|:l keine Hilfe T:I teilweise Hilfe (=] vollst@ndig auf Hilfe angewiesen

Wie schatzen Sie ihre karperliche Belastbarkeit im Vergleich zu Gleichaltrigen ein?

: weniger ]:_E Rleich E|| stirker kdrperlich belastbar

Kreuzen Sie bitte eines der folgenden 5 Ankreuzfelder an, welches Ihre (bliche, whchentliche kirperliche
Anstrengungen am nachsten kommt. Beriicksichtigen Sie bitte auch kirperliche Belastungen, die im
Rahmen ven Haushalt, Betreuung von Angehdrigen, Mobilitat und Verkehr, Beruf, Sport, Wellness
[Waohlbefinden), und Freizeitbeschiftigungen durchgefiihrt werden

I:l: Keine oder geringe kiirperliche Anstrengen ausser Alltagstatigheiten

D Regelméssige (= 1 TagfWoche), leicht anstrengende kirperliche Betdtigung, die eine geringe
Zunahme der Atmung und der Herzfrequenz erfoerdert, und die jeweils wenigstens 10 Minuten
andauert,

Rasches ,Walking” {Gehen als Freizeitsportart), Joggen oder Rennen, Fahrradfahren, Schwimmen mit
pemiitlichem Tempo oder andere Sportarten und Aktivititen, die eine dhnliche kirperliche Anstrengung
erfordem

[ wihrend 20 bis 60 Minuten pro Woche

I:f wiihrend 1 bis 3 Stunden pro Woche

|:| wihrend dber 3 Stunden pro Woche

Werden Sie (massgeblich} in Ihrer kirperlichen Aktivitit durch Knochen-, Gelenk-, Muskel-, oder

neurclogische Leiden eingeschrinkt?

E la, Knochen-/Gelenk-Muskelleiden g Ja, neuralogische Leiden L] Mein

HERZLICHEN DAME, DASS SIE SICH FOR DIESEN FRAGEBOGEN 7EIT GENOMMEN HABEN!

MET-REPAIR Anhang 2 Fragebhogen, Version 1.0, translation inta German of “MET-REPAIR protocol:

Appendix 2, Version 1.0 dated 07 Feb 20177, translation validated 07 Feb 2017
Page 2af 3
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Anhang 4: MET-Repair Einschlusskriterien

?

=
'l\' MET-REPADR MET : REewalusation for Perioperative cirdlac Risk

Appendix 5A

Inclusion criteria

- Planned as inpatients after surgery Yes No

- MNon-cardiac surgery Yes MNo

- Age (at time of operation) = 45 years AND NSQIP MICA percentage = 1%
OR

- Age (at time of operation) = 45 years AND Revised Cardiac Risk Index = 2 Yes Mo
OR

- Age (at time of operation) = 65 years AND intermediate or high risk
procedure

- Consent Mandatory? []Yes[]No
Mandatory unlezs the cenfre has an expiicit and written exempiion from IRE
If consent mandatory - Consent obtained Yes No

Exclusion criteria

- Mon-Elective surgery

planned fo occwr = 72 hours afler diagnosis of the acufe condifion that makes the Ho ves
procedurs Necessary
- Acute coronary syndrome or uncontrolled congestive heart failure within the Ho Yes

last 30 days of planned day of surgery

- Stroke within the last 7 days of planned day of surgery Ho Yes

- Long-standing inability to perform ambulation No Yes
e.g. paraplegics, palia, efc.; NOT joint or pain problems

- Unable to complete the questionnaire No Yes

- Unable to consent or unwilling to participate Ho Yes

- Previous enrolment in MET-REPAIR Ho fes

IE all items confirm patient can be included
THEN, Paper CRF and electronic CRF should be completed.
IF patient does not comply with any inclusion criteria,
THEHN, DO NOT INCLUDE patient in the study
Paper CRF and electronic CRF should NOT be completed.

MET-REPAIR Appendix 5A Screening / Inclusion form — Final Version 1.0 dated & Feb 2017
Page 1 of 1
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