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Zusammenfassung

Zusammenfassung

Einleitung

Kognitive Defizite bei Patienten mit einer chronischen Niereninsuffizienz konn-
ten insbesondere bei dialysepflichtigen Patienten bereits mit einer Pravalenz
von bis zu 87 % festgestellt werden. Jedoch werden diese immer noch zu sel-
ten diagnostiziert. Dabei ist die Ursache fir die kognitiven Defizite bisher unbe-
kannt. Verschiedenen Studien zu Folge scheinen neben der Uramie die Dialyse
selbst sowie verschiedene Komorbiditaten, wie z.B. zerebrovaskulare Erkran-
kungen und der Diabetes mellitus im Zusammenhang mit kognitiven Defiziten
zu stehen. Um sicherstellen zu kénnen, dass die Patienten die notwendige pfle-
gerische Unterstitzung erhalten und weiterhin ihren Diat- und Medikationspla-
nen folgen kénnen, sollte eine regelmaBige Erfassung der kognitiven Leistungs-
fahigkeit durchgefihrt werden. In bisherigen Studien wurden Patienten zu un-
terschiedlichen Zeitpunkten des Dialysezyklus getestet. Um zu untersuchen,
inwieweit dieser einen Einfluss auf die kognitive Leistungsfahigkeit hat, wurden
in dieser Studie dialysepflichtige Patienten zu zwei unterschiedlichen Zeitpunk-
ten wahrend der Dialyse und einmal am dialysefreien Tag untersucht.

Methoden

In der aktuellen Studie wurden 31 Patienten in drei Dialysezentren in Mittelhes-
sen rekrutiert. 26 Patienten konnten alle drei Untersuchungen Gber einen Zeit-
raum von sechs Wochen abschlieBen. Die kognitive Leistungsfahigkeit wurde
dabei mittels der neuropsychologischen Testbatterie genannt RBANS (Repea-
table Battery for the Assessment of Neuropsychological Status) erhoben. Ne-
ben der Untersuchung wurden verschiedene Komorbiditaten, Blutdruck- und
Laborwerte erfasst. Weiterhin erfolgte ein einmaliges Screening auf das Vorlie-
gen einer Depression. Aufgrund von Messwiederholungen erfolgte eine Ran-
domisierung der Testreihenfolge.

Ergebnisse
Mit Durchflihrung dieser Studie konnte kein Unterschied der kognitiven Leis-

tungsfahigkeit zu den drei unterschiedlichen Zeitpunkten T1 (die ersten beiden
Stunden an Dialyse), T2 (die zweiten beiden Stunden an Dialyse) und T3 (dia-

lysefreier Tag) mittels der Total Scale Werte nachgewiesen werden. Die beste
I
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kognitive Leistung wurde in den ersten beiden Stunden wahrend der Dialyse mit
81,1 Punkten erreicht. Daneben zeigte sich im Bereich Sprache eine signifikant
bessere Leistung zu den Testzeitpunkten T1 (p <0.001) und T2 (p <0.001) im
Vergleich zum dialysefreien Tag. Ein Lerneffekt konnte ausgeschlossen wer-
den. Nach dem dritten Testkontakt zeigten sich Defizite im Bereich des Lang-
zeitgedachtnisses.

Schlussfolgerung

In der aktuellen Studie konnte kein Unterschied der kognitiven Leistungsfahig-
keit zu den drei unterschiedlichen Testzeitpunkten festgestellt werden. Dieses
Ergebnis lasst sich, am ehesten bedingt durch verschiedene Studiendesigns, in
anderen Studien nicht wiederfinden. Ein einheitliches Fazit ist demnach nur er-
schwert méglich. In der vorliegenden Studie wurde besonders darauf geachtet,
dass die Untersuchungen randomisiert sind, ein einzelner Untersucher die Tes-
tungen durchfihrt, um Abweichungen zu vermeiden und ein Testinstrument flr
Testwiederholungen genutzt wird. Allen bisher durchgefiihrten Studien bezlg-
lich unterschiedlicher Testzeitpunkte ist gemein, dass sie, wie auch die aktuelle
Studie, ein kleines Studienkollektiv hatten. Deshalb erscheint es sinnvoll, die
vorliegenden Studienergebnisse in einem gréBeren Studienkollektiv zu verifizie-
ren. Dabei sollten das Alter und verschiedene Komorbiditaten aufgrund ihres
Einflusses auf die kognitive Leistungsféahigkeit eine Bertcksichtigung finden.

Die Fragestellung, inwieweit der Zeitpunkt einen Einfluss auf die kognitive Leis-
tungsfahigkeit hat, ist dabei von Relevanz, da bisherigen Studien nach eine
neuropsychologische Testung sowie ein Arzt-Patienten Gesprach je nach Stu-
dienergebnis direkt nach Beginn der Dialyse oder am dialysefreien Tag stattfin-
den kann. Letzteres lasst sich jedoch haufig schwer in den Alltag integrieren.
Den aktuellen Ergebnissen dieser Studie nach ist beides moglich. Dabei sind
eine Testung und ein Gesprach wahrend der Dialyse gerade bei Patienten, die
in der Mobilitat beeintréchtigt sind, von Vorteil. Vorteile durch eine Testung am
dialysefreien Tag sind die optimierten Testbedingungen, wie z.B. ein ruhiges
Umfeld und die freie Beweglichkeit des Patienten. Der Zeitpunkt einer Testung
kann demnach individuell an den Patienten angepasst werden und sollte zur
Erfassung des kognitiven Leistungsvermdgens regelmaiig durchgefihrt wer-
den.
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Introduction

Cognitive impairment in chronic kidney disease (CKD), especially in End-Stage-
Renal-Disease (ESRD), has been recognized with a prevalence up to 87 %, but
is still undiagnosed. The cause is still unknown but several studies have shown
that haemodialysis itself, different co morbidities like cerebrovascular diseases
and diabetes mellitus as well as uremia can cause cognitive impairment. Pa-
tients with cognitive impairment, especially haemodialysis patients, might not be
able to follow their strong medication plans and might need special daily care.
As it is still undiagnosed patients should be tested regularly. Several studies
investigated cognitive impairment in patients receiving haemodialysis during
different time points of the dialysis cycle. To investigate whether the point of
testing in the dialysis cycle has an effect on cognitive performance we tested
patients on two occasions during the dialysis cycle and once on the dialysis-

free-day.

Methods

In this study 31 patients were recruited in three dialysis centers in the region of
central Hessen. 26 patients completed a series of three measurements during a
period of 6 weeks. Cognitive impairment was tested with a neuropsychological
test battery for repeated measurements named RBANS (Repeatable Battery for
the Assessment of Neuropsychological Status). Once they were tested if they
are depressed with a screening instrument named geriatric depression scale.
Furthermore several co morbidities and blood levels were gathered to analyze if
they had an influence on cognitive performance. The sequence of testing was

randomized.

Results

Our studies revealed that there was no significant difference in the total scale
score comparing the three different points of testing with each other (first two
hours (T1) vs. last two hours (T2) vs. dialysis free day, (T3)). The best cognitive
performance was achieved during the first two hours on dialysis with 81.1
points. Furthermore our results showed that patients were significantly better in
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language at the point of testing T1 (p <0.001) and T2 (p <0.001) compared with
T3. Because of repeated measurements a learning effect has been excluded. At
the third time of testing, regardless which time point of testing, patients showed

deficits in long term memory.

Conclusion

Comparing these three different time points of testing (T1 vs. T2 vs. T3) our re-
sults showed no significant difference in cognitive performance. This result dif-
fers from earlier studies. The reason for that might be found in different study
designs. In this study we randomized the sequence, had just one medical stu-
dent for all testings to avoid variations and used a neuropsychological test bat-
tery for repeated measurements. As this study has a small sample size these
results should be verified with a greater sample size. Furthermore should be
looked at the age and co morbidities as these have an influence on cognitive
performance. For diagnostic and therapy it is relevant that the physician-patient-
consultation proceeds when a patient is able to follow. Some studies recom-
mended that haemodialysis patients should be tested on the dialysis free day.
As a haemodialysis patient is in a dialysis center three times a week it is difficult
to include another visit in their daily life. As our results showed no difference in
cognitive performance on the dialysis free day in comparison to being on dialy-
sis it is possible to test whenever it is the best for the patient. Young and mobile
patients should be tested on the dialysis free day as the occasion is more com-
fortable and older and immobile patients can be tested during the dialysis cycle.
In general it is important to test patients regularly as cognitive impairment is still
undiagnosed and of relevance for the therapy.
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1 Einleitung

1.1 Demenz

Weltweit lebten im Jahr 2015 nach dem Alzheimer Report 46,8 Millionen
Menschen mit einer Demenz (Alzheimer's Disease International, 2015).
Im Vergleich zu 2013 mit 44,4 Millionen Betroffenen, wovon 1,5 Millionen
in Deutschland lebten, zeigt sich demnach ein kontinuierlicher Anstieg an
Demenzerkrankten (Bickel, 2014). Dabei ist das Alter ein wesentlicher
Risikofaktor um an einer Demenz zu erkranken. Das bestatigen die von
Bickel Uber die Deutsche Alzheimer Gesellschaft veréffentlichten Prava-
lenzdaten der EuroCoDe, einer Dachorganisation von 37 Vereinen aus
32 Landern mit Sitz in Luxemburg (Alzheimer Europe). Danach liegt die
mittlere Pravalenzrate in der Altersgruppe der 65-69-Jahrigen bei 1,6%,
steigt in der Gruppe der 70-74-Jahrigen auf 3,5% und liegt bei den 75-
79-Jahrigen bereits bei 7,31%. Durch einen stetigen Anstieg liegt die
mittlere Pravalenzrate bei den Uber 90-Jahrigen bei fast 41% (Bickel,
2014).

Mit mindestens 60-80% der Falle ist die Alzheimer Demenz (AD) die am
haufigsten auftretende Demenzform (Imtiaz et al., 2014), gefolgt von der
vaskularen neurokognitiven Stérung, die durch Schadigungen der Blutge-
faBe auftritt (Bickel, 2014).Nach der Klassifikation des Diagnostischen
und Statistischen Manuals-5 (DSM-5) wird die AD zu den neurokogniti-
ven Stérungen gezahlt. Darunter werden ebenfalls die vaskuldre sowie
die frontotemporale neurokognitive Stérung, das Delir und die Lewy-
Kdrperchen Demenz sowie neurokognitive Stérungen aufgrund von Me-
dikamenten oder anderen Erkrankungen, wie z.B. dem Schéadel-Hirn-
Trauma, der Parkinson Erkrankung oder einer HIV Infektion aufgeflhrt
(Falkai und Wittchen, 2015).

1.1.1 Leichte neurokognitive Storung

Neben den beschriebenen neurokognitiven Stdérungen hat sich in den
letzten Jahrzehnten der Begriff der leichten neurokognitiven Stdérung,
auch ,mild cognitive impairment* (MCI) genannt, entwickelt. Die auffal-

lenden alters-assoziierten kognitiven Defizite wurden in den 60er Jahren
1
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als gutartige Gedachtnisbeeintrachtigungen beschrieben (Kral, 1962).
Uber verschiedene weitere Begriffe setzte sich im Bereich der Forschung
und der Klinik der Begriff MCI durch (Petersen, 2004; Petersen et al.,
2014). Laut Madero und Mitarbeitern sind bei Eintreten der kognitiven
Defizite zwei der folgenden Bereiche betroffen. Das Nachlassen der
Erinnerung, im Wesentlichen bezogen auf das Kurzzeitgedachtnis, die
exekutiven Funktionen, die Aufmerksamkeit, die motorischen Fahigkeiten
oder die Sprache (Madero et al., 2008). Wesentlich dabei ist, dass die
Patienten trotz Nachlassen der kognitiven Funktion in ihrem Alltag noch
nicht beeintrachtigt sind (McKhann et al., 2011; Petersen, 2011).

Durch eine Beeintrachtigung unterschiedlicher Bereiche erfolgte nach
einer Beschreibung von Petersen und Mitarbeitern eine weitere Untertei-
lung, nach der zwischen dem ,amnestischen® (aMCI) und ,nicht-
amnestischen MCI* (naMClI) unterschieden wird. Beim aMCI ist die Ge-
dachtnisfunktion und beim naMCI die Exekutive sowie weitere oben auf-
geflhrte Bereiche beeintrachtigt. Die Erinnerung ist bei letzterer intakt
(Petersen et al., 2014; Petersen, 2011).

Bisherige Pravalenzschatzungen fur MCI sind aufgrund haufig unklarer
Angaben und unterschiedlich gehandhabter diagnostischer Kriterien
noch sehr ungenau und liegen verschiedenen Studien nach zwischen 6-
12% (Sachdev et al., 2015) und 18,9% (Petersen et al., 2014). Dabei
ergab eine Unterteilung bei Patienten zwischen 70-89 Jahren beim aMCl
eine Schatzung von 11,1% und beim naMCI von 4,9% (Petersen et al.,
2010). Sachdev und Mitarbeiter fassten verschiedene Studien zusam-
men und ermittelten beim aMCI eine Haufigkeit von 2% und beim naMClI
von 3,9% (Sachdev et al., 2015).

Die Verlaufe der Erkrankung zeigten sich nach den bisherigen Beobach-
tungen sehr unterschiedlich. Patienten mit kognitiven Einschrankungen
und einem progressiven Verlauf entwickelten eine Demenz, andere ha-
ben ihre kognitiven Leistungen wieder auf ein altersentsprechendes Ni-
veau gebracht (Petersen, 2011).
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1.1.2 Alzheimer Demenz

Die AD wurde erstmalig 1907 durch die Entdeckung von Plaques und
Fibrillen von Alois Alzheimer beschrieben (Amemori et al., 2015). Nach
dem heutigen Stand wird sie dem Alter nach in eine ,early-onset® und
Jlate-onset® Alzheimer Demenz unterteilt, wovon die ,early-onset® Alz-
heimer Demenz in 1-6% der Falle auftritt und Patienten zwischen dem
30. und 60. Lebensjahr betrifft (Anand et al., 2014). Sie wird zum Teil
autosomal dominant vererbt, wobei die betroffenen Gene das Amyloid
Precursor Protein sowie Presenilin 1 und 2 sind (Amemori et al., 2015).
Die sporadisch auftretende ,late-onset Alzheimer Demenz findet sich in
90% der Falle und betrifft Patienten nach dem 60. Lebensjahr (Anand et
al., 2014). Als Risikofaktoren fur das Auftreten dieser Form ist das Apoli-
poprotein E (APOE) Gen (Amemori et al., 2015) sowie das steigende
Alter, wie zu Beginn beschrieben, zu nennen.

Klinisch tritt die AD mit einer Abnahme der Gedachtnisleistung in Er-
scheinung, wobei vor allem das Kurzzeitgedachtnis betroffen ist (Ame-
mori et al., 2015). Neben den klinischen Auffalligkeiten sind wesentliche
pathologische Veranderungen der Nachweis von senilen Plaques, die
durch extrazellular verklumpendes Amloid B entstehen und sogenannte
Neurofibrillen, die durch hyperphosphorylierte Tau Proteine zu intrazellu-
laren Aggregaten werden (Amemori et al., 2015).

Wie von Bhat und Mitarbeitern beschrieben, erfolgt zur Diagnosestellung
bei festgestellten kognitiven Defiziten zunachst ein Ausschluss anderer
Ursachen. Bedingt durch den progressiven Verlauf der Erkrankung zei-
gen sich mit Zunahme eines Nervenzellverlustes weitere Beeintrachti-
gungen kognitiver Funktionen. Betroffen sind der Bereich der Erinnerung
in Form von Gedachtnisverlusten, der Sprache mit einer Aphasie (erwor-
bene Stérung der Sprache), das visuell-konstruktive Gedachtnis mit einer
Agnosie (Stérung des Erkennens) sowie motorische Leistungen in Form
einer Apraxie (gestorte Ausfihrung einer zielgerichteten Bewegung). Im
Verlauf wird die AD von einer leichten bis zu einer schweren Demenz in
drei Schweregrade eingeteilt. Bei der leichten AD stehen Lern- und Ge-
dachtnisleistungen im Fokus, bei der mittelschweren kommt es zu weite-

ren Beeintrachtigungen der Kognition und bei der schweren Demenz ist
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der Patient nicht mehr in der Lage, sich selbststédndig zu versorgen (Bhat
et al., 2015). Die dabei Uber Jahre abnehmende Gedéachtnis- und Lern-
leistung sollte mittels einer wiederholten standardisierten neuropsycholo-
gischen Testung oder einer detaillierten Anamnese dokumentiert sein
(Falkai und Wittchen, 2015).

1.1.3 Vaskulare neurokognitive Stérung

Der Begriff der vaskularen neurokognitiven Stérung hat sich aus dem
Begriff vaskulare Demenz (VAD) entwickelt. Unter einer VAD wurde urs-
pringlich die Diagnose Demenz mit einer einhergehenden zerebrovasku-
laren Erkrankung verstanden (Rockwood, 2002). Um kognitive Defizite
ohne eine bereits eingetretene Demenz bei zusatzlich bestehenden zer-
ebrovaskularen Erkrankungen mit zu erfassen, entstand der Uberbegriff
vaskulare kognitive Stérung (Rockwood, 2002). Darunter werden die
vaskularen kognitiven Stérungen ohne Demenz (VCIND=Vascular Cogni-
tive Impairment No Dementia), die VAD und die gemischte Demenz einer
Alzheimer Erkrankung und einer vaskularen Demenz (Mixed-Disease-
Alzheimer-Erkrankung mit vaskularer Demenz) erfasst (Hamann und
Kommission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fir Neurologie, 2012).
Das phanotypische Bild in Form von kognitiven Defiziten oder eventuell
auftretenden koérperlichen Begleiterscheinungen tritt dabei unabhéngig
von der Ursache je nach AusmafB und Ort der Lasion im Gehirn in Er-
scheinung (Korczyn et al., 2012; Hamann und Kommission Leitlinien der
Deutschen Gesellschaft fir Neurologie, 2012). Die Lasionen selbst sind
von unterschiedlicher Morphologie und werden von verschiedenen Stu-
dien unterschiedlich eingeteilt. Einheitlich eingeteilt sind die singularen
Infarkte, die auch als strategische Infarkte bezeichnet werden, sowie das
Multiinfarktsyndrom, bei dem es gleichzeitig oder zeitlich versetzt zu auf-
tretenden Hirninfarkten kommt (Hamann und Kommission Leitlinien der
Deutschen Gesellschaft fir Neurologie, 2012; Korczyn et al., 2012). La-
kunare Infarkte, die zu subkortikalen Schaden und dadurch bedingt zu
kognitiven Veranderungen fuhren kdénnen, werden teilweise dem Infarkt
(Rockwood, 2002; Korczyn et al., 2012) oder auch den mikroangiopathi-
schen Veradnderungen (Hamann und Kommission Leitlinien der Deut-
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schen Gesellschaft fir Neurologie, 2012) zugeteilt. Weitere Lasionen, die
durch Einblutungen, GefaBveranderungen sowie GefaBverschlisse ent-
stehen, werden den makro- und mikroangiopathischen GefaBverande-
rungen (Korczyn et al., 2012) zugeordnet. Seltene Schadigungsformen,
die sich nicht zuordnen lassen, werden zum Teil aufgelistet (Hamann und

Kommission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fir Neurologie, 2012).

Die durch die Lasionen auftretenden Beeintrachtigungen zeigen dabei
zum Teil reversible, teils progressive oder auch in ihrer Entwicklung still
stehende Verldufe (Hamann und Kommission Leitlinien der Deutschen
Gesellschaft flir Neurologie, 2012). Neben weiteren Symptomen zeigt
sich bei kortikalen Lasionen haufig eine Aphasie und Apraxie (Korczyn et
al., 2012) und bei subkortikalen Lasionen eine Verlangsamung sowie
eine Aufmerksamkeits- und Konzentrationsstérung (Hamann und Kom-
mission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie, 2012). Wei-
terhin sind Wesensanderungen méglich (Hamann und Kommission Leit-
linien der Deutschen Gesellschaft flir Neurologie, 2012).

Die Diagnosestellung erfolgt durch die Erhebung der kognitiven Beeint-
rachtigung, einer bildlichen Darstellung der HirngeféaBBerkrankung oder
dem anamnestischen Nachweis eines Schlaganfalls in der Vorgeschichte
sowie dem Ausschluss anderer Ursachen (Hamann und Kommission

Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie, 2012).

1.1.4 Gemischt neurodegenerativ-vaskulare Demenz

Da sich die beschriebene VAD nicht immer klar von der AD unterschei-
den lasst, gehen die Leitlinien der VAD, im Folgenden beschrieben, zu-
satzlich auf die sogenannte ,mixed dementia®, eine gemischt neurodege-
nerative-vaskuldre Demenz, ein. Die Trennung der beiden genannten
Demenzformen ist teilweise erschwert, da Alzheimer typische Plaques
und Neurofibrillen haufig bei alteren Patienten und vaskulare Verande-
rungen zum Teil zusatzlich bei der AD zu finden sind. Treten die neuro-
pathologischen Veranderungen gleichzeitig auf, wird die gemischt neuro-
degenerative-vaskulare Demenz diagnostiziert. Betroffen sind vor allem

altere Patienten, da die beschriebenen Veranderungen haufig mit dem
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héheren Alter assoziiert sind. Die Symptome der Patienten treten in der
Regel wie bei einer AD mit zuséatzlich vaskularen Erkrankungen in Er-
scheinung (Hamann und Kommission Leitlinien der Deutschen Gesell-
schaft far Neurologie, 2012). Mit Bezug auf verschiedene Autoren schlie-
Ben Jellinger und Mitarbeiter sowie die Leitlinie der VAD, bedingt durch
die beschriebenen Zusammenhéange der beiden Demenzformen, nicht
aus, dass die AD ihren Ursprung in zerebrovaskularen Veranderungen
hat (Hamann und Kommission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft flir
Neurologie, 2012; Jellinger und Attems, 2007).

1.1.5 Therapien der Demenzformen

Eine Heilung der bisher aufgefihrten Demenzformen ist bis heute nicht
maoglich, wodurch die Schwerpunkte auf einer begleitend symptomati-
schen Therapie, einer Sekundarpravention und einem medikamentésen
Ansatz, mit dem Ziel die Progression der Erkrankung aufzuhalten, liegen.
Insbesondere beim MCI kann aufgrund der aktuellen Studienlage keine
Empfehlung fir eine medikamentdse oder nicht-pharmakologische The-
rapie ausgesprochen werden (Deuschl et al., 2016). Neben den oben
bereits aufgeflhrten Therapien kann die medikamentése Therapie der
AD bei einer leichten bis mittelschweren Demenz mit einem Acetylcholi-
nesterase-Hemmer (Donepezil, Galantamin oder Rivastigmin) und bei
einer moderaten bis schweren Demenz mit Memantin, einem nichtkom-
petitiven NMDA—-Antagonisten (NMDA = N-Methyl-D-Aspartat) (Deuschl
et al., 2016), also einem Gegenspieler am Glutamatrezeptor, erfolgen.
Bei der Therapie der VAD liegt der Schwerpunkt auf der Behandlung
vaskularer Risikofaktoren und der zu vaskuldren Schadigungen flhren-
den Grunderkrankung (Deuschl et al., 2016). Wesentlich ist dabei eine
Optimierung des Blutdrucks mittels Antihypertensiva und eine medika-
mentése Behandlung einer eventuell vorhandenen Emboliequelle (Ha-
mann und Kommission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fir Neuro-
logie, 2012). Beziglich der Demenz kann medikamentds mit den bei der
AD eingesetzten Acetylcholinesterase-Hemmern und dem Memantin ein
Therapieversuch im Rahmen einer Off-label-Behandlung erwogen wer-
den (Deuschl et al., 2016). Nicht medikamentds sind symptomorientiert
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eine Neurorehabilitation zur Wiedererlangung von Funktionen und Ei-
genstandigkeit sowie psychoedukative und soziotherapeutische Maf3-
nahmen im Rahmen einer Betreuung in Erwdgung zu ziehen (Hamann
und Kommission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft flir Neurologie,
2012).

Die Therapie der gemischt neurodegenerativ-vaskularen Demenz beruht
zur Zeit noch auf Ansatzen und kann zunachst ebenfalls mit den bei der
AD verwendeten Antidementiva (Acetylcholinesterase-Hemmer, Meman-
tin) behandelt werden (Deuschl et al., 2016).

1.2 Dialysepflichtige Niereninsuffizienz und Komorbiditaten

Ein Alters- und Pravalenzanstieg wie bei der AD zeigt sich auch bei der
chronischen Niereninsuffizienz. Die Pravalenz liegt dabei weltweit ab ei-
nem Alter von 64 Jahren zwischen 23,4%-35,8% (Zhang und Rothenba-
cher, 2008).

1.2.1 Einteilung und Ursache der Niereninsuffizienz

Die Kidney Disease Improving Global Outcome (KDIGO), eine Initiative
zur Verbesserung der Behandlung von Patienten mit einer chronischen
Niereninsuffizienz (Eknoyan et al., 2004), definiert die Niereninsuffizienz
wie im Folgenden beschrieben: Eine chronische Niereninsuffizienz liegt
vor, wenn es zu Einschrankungen in der Nierenfunktion oder strukturel-
len Schadigungen der Niere kommt. Diese missen langer als drei Mona-
te bestehen und Auswirkungen auf die Gesundheit haben. Fir den
Nachweis einer Niereninsuffizienz muss entweder ein Zeichen der Nie-
renschadigung bestehen oder die glomerulare Filtrationsrate (GFR) muss
<60ml/min/1.73 m? liegen. Hinweise auf eine Nierenschadigung sind eine
Albuminurie (Albuminexkretion >30mg/24h; Albumin-Kreatinin Quotient
von >30mg/g (>3mg/mmol)), Auffalligkeiten im Urinsediment, Elektrolyt-
verschiebungen, die auf tubulare Schaden zuriickzuflhren sind, histolo-
gisch gesicherte Schaden, Nachweis von Schaden durch ein bildgeben-
des Verfahren und/oder der Zustand nach einer Nierentransplantation.
Weiterhin empfiehlt die KDIGO, die chronische Niereninsuffizienz nach
Ursache, Minderung der GFR und der Starke der Albuminurie einzuteilen

(Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) CKD Work
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Group, 2013). Die Einteilung nach der GFR wird in Tabelle 1 und die
Starke der Albuminurie in Tabelle 2 dargestellt.

Tabelle 1: Einteilung der Schweregrade der Niereninsuffizienz nach GFR
Quelle: (Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) CKD Work Group, 2013)
*abhangig vom Erwachsenenalter; G1 und G2 erfiillen diese Kriterien nicht, solange kein
Hinweis auf eine Nierenschadigung besteht

Gradeinteilung GFR (ml/min/1.73 m?) Beschreibung der Nierenfunktion
G1 >90 Normal oder hoch
G2 60-89 Leichte Niereninsuffizienz*
G3a 45-59 Leicht bis moderate Niereninsuffizienz
G3b 30-44 Moderat bis schwere Niereninsuffizienz
G4 15-29 Schwere Niereninsuffizienz
G5 <15 Nierenversagen

Tabelle 2: Albuminurie Kategorien bei chronischer Niereninsuffizienz

Quelle: (Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) CKD Work Group, 2013)

AER: Albuminausscheidungsrate; ACR: Albumin-Kreatinin Quotient;

*Je nach Alter; ** Beinhaltet das nephrotische Syndrom (AER: >2200mg/24h; ACR: >2220 mg/g;
>220mg/mmol)

Kategorie AER ACR (mg/mmol) ACR (mg/g) Beschreibung
A1 <30 <3 <30 Normal bis leicht angestiegen
A2 30-300 3-30 30-300 Moderater Anstieg*
A3 >300 >30 >300 Schwerer Anstieg**

Die Einteilung der Ursache beruht hauptsachlich darauf, ob es sich um
eine systemische Erkrankung mit Nierenbeteiligung handelt und welche
pathologisch— anatomischen Schaden an der Niere vermutet oder histo-
logisch gesichert wurden (Kidney Disease: Improving Global Outcomes
(KDIGO) CKD Work Group, 2013). Um die Haufigkeit der Ursachen zu
erfassen, wurden Daten von 63.794 Patienten (Stichtag 31.12.2006) fir
die Betrachtung der Diagnoseverteilung ausgewertet und im Jahresbe-
richt der Geschéftsstelle QuaSi—Niere gGmbH (Frei und Schober-
Halstenberg, 2008), einer gemeinnitzigen Gesellschaft, die 1994 als
Projekt zur Qualitatssicherung begann (Bundesverband Niere e.V.,
2014), veroffentlicht. Dem Bericht nach ist der Diabetes mellitus mit 28%,
aufgeteilt in Diabetes mellitus Typ 1 mit 4% und Diabetes mellitus Typ 2
mit 24%, die haufigste Ursache fir eine Niereninsuffizienz. Es folgt die
Glomerulonephritis mit 19%, die interstielle Nephritis mit 12% und die
vaskulare Nephropathie mit 17%. Eine unbekannte Genese liegt bei 10%
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vor. Zystennieren sind zu 7%, eine Systemerkrankung zu 3%, verschie-
dene Ursachen zu 4% und hereditar/kongenitale Erkrankungen zu 1%
die Ursache (Frei und Schober-Halstenberg, 2008).

1.2.2 Uramie

Bei der in Kapitel 1.2.1 beschriebenen Niereninsuffizienz kommt es bei
einer Zunahme des Funktionsverlustes zu einer Anhdufung von Stoff-
wechselprodukten im Kérper. Meyer und Mitarbeiter fassen verschiedene
Studien zusammen, in denen Patienten bereits bei einer Niereninsuffi-
zienz Grad 3a von Symptomen berichten (Meyer und Hostetter, 2007).
Geberth und Nowack beschreiben das uramische Syndrom wie folgt:
Durch den Verlust der exkretorischen und endokrinen Funktion der Niere
kommt es zu einer Anhaufung harnpflichtiger toxischer Stoffwechselpro-
dukte, Entgleisungen des Elektrolyt-, Wasser- und Saure-Basen-
Haushaltes und zu einer verminderten Synthese von Erythropoetin und
1,25-(OH2)- Vitamin D3, was wiederum zu einer renalen Anédmie und
renalen Osteopathie fihren kann. Die von Geberth und Nowack aufge-
fihrten Symptome sind Appetitlosigkeit, Konzentrationsschwache, Juck-
reiz, gastrointestinale Beschwerden wie Ubelkeit und Erbrechen, ein er-
héhter Blutdruck, ein schmutzig-braunes Hautkolorit sowie Lid- und Un-
terschenkelddeme. Weitere aufgeflihrte Symptome sind unter anderem
Midigkeit und das Nachlassen der geistigen Leistungsfahigkeit sowie
eine Thrombozytendysfunktion (Geberth und Nowack, 2014).

1.2.3 Nierenersatztherapie

Bei einer Niereninsuffizienz Grad 5, wie in Kapitel 1.2.1 beschrieben, ist
eine konservative Therapie ohne Nierenersatztherapie (Dialyse oder
Transplantation) nicht mehr méglich und wird demnach nicht empfohlen.
Die in dem Stadium eingesetzte Nierenersatztherapie dient, wie von
Meyer und Mitarbeitern beschrieben, dem Uberleben der Patienten und
schafft eine Linderung der in Kapitel 1.2.2 beschriebenen Symptome.
Der Funktionsverlust der Nieren selbst kann am besten durch eine
Transplantation wiederhergestellt werden (Meyer und Hostetter, 2007).

Ist diese nicht méglich, kann eine Peritoneal- (PD) oder Hamodialyse
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(HD) durchgefuhrt werden. Im Folgenden soll das Verfahren der HD ge-
nauer erlautert werden.

Das Nierenersatzverfahren der HD wird, wie von Nowack und Mitarbei-
tern beschrieben, 3-mal pro Woche flr 4-5 Stunden in einem Dialyse-
zentrum oder wenn mdéglich und gewilnscht zu Hause durchgefiihrt. Da-
bei handelt es sich um einen extrakorporalen Prozess, bei dem das Blut
des Patienten Uber einen GeféaBzugang entnommen, mittels einer Pumpe
Uber die Dialysemaschine zum Dialysator und nach der Reinigung wieder
zum Patienten zuriickgefiihrt wird. Der extrakorporale Prozess macht
dabei eine Antikoagulation erforderlich, damit das Blut im System nicht
gerinnt (Nowack et al., 2009).

Als GefaBzugang dient in der Regel eine native arterio-vendse Fistel,
auch Brescia-Cimono-Fistel (Brescia et al., 1966) genannt. Diese, in der
Regel am Unterarm hergestellte Verbindung zwischen Arterie und Vene,
ermdglicht einen groBen Blutfluss und eine hohe Belastbarkeit (Nowack
et al., 2009).

Far die HD wird ein Kapillar- oder Hohlfaserdialysator genutzt, bei dem
das Blut durch parallel angeordnete Hohlfasern, sogenannte Kapillaren
stromt. Der die Kapillaren umgebende Raum dient als Raum fir das Dia-
lysat, eine wassrige Lésung die mit Elektrolyten, Puffern und Glukose
versetzt ist (Nowack et al., 2009). Die beiden Rdume werden durch eine
semipermeable Membran getrennt. Der Dialysatfluss sollte dabei 2-3-
mal so hoch wie der Blutfluss sein (Nowack et al., 2009).

Die toxischen Stoffwechselprodukte passieren im Dialysator eine semi-
permeable Membran und werden Uber das Dialysat abtransportiert. Der
Ubertritt Giber die Membran erfolgt bei der klassischen HD mittels Diffusi-
on, d.h. die gelésten Stoffe wandern anhand eines Konzentrationsgefal-
les vom Ort der héheren zum Ort der niedrigeren Konzentration. Eine
weitere Mdglichkeit ist die Hamofiltration, bei der die geldsten Stoffe mit
einem FlUssigkeitsstrom, der wiederum durch einen hydrostatischen
Druck entsteht, mitgerissen werden. Die Hamodiafiltration kombiniert die
Diffusion und die Konvektion (Nowack et al., 2009).

Zusétzlich zur Entfernung toxischer Stoffe erfolgt mittels Ultrafiltration ein

Entzug von Uberschissigem Kdrperwasser. Dabei stromt Wasser bedingt
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durch ein zwischen Blut- und Dialysatseite bestehendes hydrostatisches
Druckgefélle je nach Durchlassigkeit der Membran zur Dialysatseite
(Nowack et al., 2009).

Die Qualitat einer Dialysetherapie wird wie von Nowack und Mitarbeitern
beschrieben unter anderem anhand von klinischen Parametern, wie z.B.
einer Verbesserung von Urdmiesymptomen beurteilt. Die Dosierung und
Effektivitat der Dialyse erfolgt Gber eine laborchemische Harnstoffbe-
stimmung, wobei Harnstoff selbst kein Uramietoxin, jedoch ein guter
Vergleichsparameter ist. Anhand der Harnstoffreduktionsrate (URR) wird
nach einer pra- und postdialytischen Harnstoffbestimmung die Reduktion
des Harnstoffes durch die Dialyse berechnet. Zur genauen Bestimmung
der Qualitat einer Dialyse wird die Harnstoff-Clearance des Patienten
mittels des dimensionslosen Quotienten Kt/V (Harnstoff Clearance des
Dialysators (K [ml/min]), Behandlungszeit (t{{min]), Verteilungsvolumen
von Harnstoff (V[ml])) bestimmt. Dieser sollte bei einer adaquaten Dialy-
se >1,2 liegen. Die Clearance beschreibt, in welchem Zeitraum eine be-
stimmte Blutmenge von einem Stoff befreit wurde und kann Uber den
Blutfluss bis zu einer gewissen Grenze gesteigert werden. Die Effektivitat
einer Dialyse lasst sich demnach Uber den Blutfluss sowie vor allem aber
die Behandlungszeit steigern (Nowack et al., 2009).

1.2.4 Pravalenz und Inzidenz der Nierenersatzverfahren in Deutsch-
land

Die Pravalenz von Patienten in Deutschland (Stichtag 31.12.2006), die
mit einem Dialyseverfahren versorgt wurden, betrug dem Bericht der
QuasSi-Niere gGmbH nach 66.508 (808 Dialysepatienten pro Million Ein-
wohner). Zusétzlich zu den 25.210 Patienten, die sich in der Nachsorge
nach einer Nierentransplantation befanden, haben insgesamt 91.718 Pa-
tienten zu dem Zeitpunkt eine chronische Nierenersatztherapie erhalten
(Frei und Schober-Halstenberg, 2008). Die Inzidenz, d.h. die Anzahl der
Patienten, die im Jahre 2006 erstmalig ein Verfahren der chronischen
Nierenersatztherapie bekommen haben, betrug dabei 17.548. Die Neu-
erkrankungsrate lag damit bei 213 pro Million Einwohner. Darunter sind
Patienten mit einer HAmo- und Peritonealdialyse sowie Patienten, die

eine praemptive Nierenersatztransplantation, d.h. eine Nierentransplan-
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tation ohne vorher eine Dialysetherapie erhalten zu haben, erfasst (Frei
und Schober-Halstenberg, 2008). Dem Bericht nach zeigt sich in den
Jahren von 1997-2006 ein durchschnittlicher Zuwachs der Pravalenz von
Patienten, die ein Nierenersatzverfahren erhalten, um jahrlich 4,4% und
ein Anstieg der Inzidenz von 5,1%. Der Altersmedian der Inzidenz ist in
dem Zeitraum von 63 auf 70 Jahre angestiegen (Frei und Schober-
Halstenberg, 2008).

Die HD ist mit 95,2% (63.307 Patienten) das am haufigsten verwendete
Verfahren. Bei der Wahl des Nierenersatzverfahrens bei Erstbeginn ha-
ben 16.241 Patienten (92,6%) die HD und 1.067 Patienten (5,8%) die PD
als Behandlungsmethode gewahlt (Frei und Schober-Halstenberg, 2008).
Dabei ist bei Behandlungsbeginn ein héheres Alter der Patienten und ein
Uberwiegender Anteil an Mannern zu verzeichnen (Frei und Schober-
Halstenberg, 2008).

1.2.5 Komorbiditaten dialysepflichtiger Patienten

Neben den in Kapitel 1.2.1 beschriebenen Ursachen flr eine Niereninsuf-
fizienz werden bei dialysepflichtigen Patienten bestimmte Komorbiditaten
besonders haufig beobachtet. Die Haufigkeit des Auftretens wurde auf
internationaler Ebene mittels einer Querschnittstudie genannt DOPPS
2012 (Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study) erhoben. Betrach-
tet man die fur Deutschland erhobenen Daten aus dem Jahre 2011, sind
kardiovaskulare Erkrankungen mit der arteriellen Hypertonie (96%) und
die koronare Herzkrankheit (49%) die h&ufigsten Nebenerkrankungen.
Ebenfalls haufig auftretend ist der Diabetes mellitus (46%) und die peri-
phere arterielle Verschlusskrankheit (33%). Weitere erfasste Nebener-
krankungen sind unter anderem die zerebrovaskuldren Erkrankungen
(21%), neurologische Erkrankungen (17%) und Tumorerkrankungen
(16%) (2012 Annual Report of the Dialysis Outcomes and Practice Pat-
terns Study).

Die Diagnose Demenz liegt bei Hdmodialysepatienten nach der Auswer-
tung kassenarztlicher Daten im Jahr 2014 bei 1,09% (Potthoff et al.,
2014). Im Vergleich dazu wurde die Pravalenz kognitiver Defizite von
Murray und Mitarbeitern auf 73% ohne MCI und 87% mit MCI geschatzt
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(Murray et al., 2006). Mit 30-60% liegt die geschatzte Pravalenz ver-
schiedener Studien nach ebenfalls weit Uber der Pravalenz der erfassten

Diagnose Demenz (Madero et al., 2008; Bugnicourt et al., 2013).

1.3 Kognitive Defizite dialysepflichtiger Patienten

Die Ursache der hohen Pravalenz an kognitiven Defiziten (s. Kapitel
1.2.5) bei dialysepflichtigen Patienten ist bisher noch unklar. Bereits fest-
gestellt wurde, dass eine eingeschrankte Nierenfunktion im Zusammen-
hang mit kognitiven Defiziten steht (Elias et al., 2013; Kurella et al., 2004;
Kalaitzidis et al., 2013) und demnach als eigenstandiger Risikofaktor ge-
wertet werden kann. Weiterhin wurde eine hohe Anzahl an Komorbidita-
ten mit einer schlechten kognitiven Leistung in Zusammenhang gebracht
(Tiffin-Richards et al., 2014). Ebenfalls konnte durch Lux und Mitarbeiter
ein Einfluss der Dialyse selbst auf erinnerungsrelevante Gehirnareale
festgestellt werden. Sie stellten mittels einer funktionellen Magnetreso-
nanztomographie (fMRT) Untersuchung eine erhdhte Aktivitat der Hippo-
campus Region bilateral, also in beiden Gehirnhélften, nach der Dialyse
fest (Lux et al., 2010).

Daneben scheinen die einzelnen Nebenerkrankungen an sich in der Dis-
kussion ursachlich fur kognitive Defizite zu sein. Die arterielle Hypertonie,
die als haufigste Nebenerkrankung von dialysepflichtigen Patienten auf-
tritt, konnte, wie von Gorelick und Mitarbeitern zusammengefasst, mit
dem Auftreten von zerebrovaskularen Erkrankungen in Zusammenhang
gebracht werden. Dazu gehéren z.B. vaskulare Mikroinfarkte, wie auch in
Kapitel 1.1.3 beschrieben, die neben anderen zerebrovaskularen Erkran-
kungen zu kognitiven Defiziten fihren kénnen. Ein Zusammenhang zwi-
schen kognitiven Defiziten und erhdhten Blutdruckwerten konnte in eini-
gen, jedoch nicht in allen Studien bestatigt werden. Ein erhdhtes Risiko
wurde dagegen bei erniedrigten diastolischen Blutdruckwerten gesehen
(Gorelick et al., 2012). Neben der arteriellen Hypertonie werden die Nie-
reninsuffizienz sowie die Durchfiihrung der Dialyse an sich als Risikofak-
toren fir das Auftreten eines Schlaganfalls gewertet (Arnold et al., 2016),

welcher ursachlich fir kognitive Defizite sein kann.
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Ein Zusammenhang beziiglich der kognitiven Defizite bei dialysepflichti-
gen Patienten konnte ebenfalls beim Diabetes mellitus festgestellt wer-
den. Dabei war der Diabetes mellitus bei dialysepflichtigen Patienten mit
schlechteren kognitiven Leistungen im Bereich der exekutiven Funktion
(s. Kapitel 1.3.2) assoziiert (Sarnak et al., 2013). Weitere Zusammen-
héange konnten bei einem erhdhten Langzeitblutzuckerwert (>6.5%), ge-
nannt HbAC, festgestellt werden. Dieser hat unabhangig vom Alter ei-
nen pradiktiven Einfluss auf die globale kognitive Leistung von Patienten
mit einer chronischen Niereninsuffizienz (Seidel et al., 2014). Zudem
scheint ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Diabetes mellitus

und der Diagnose einer Demenz zu bestehen (Kurella et al., 2006).

1.3.1 Diagnostik kognitiver Defizite bei dialysepflichtigen Patienten
Die in Kapitel 1.2.5 beschriebene hohe Pravalenz an kognitiven Defiziten
bei dialysepflichtigen Patienten macht ein rechtzeitiges Erkennen und
Erfassen der Defizite erforderlich. Aufgrund der haufigen Anwesenheit
von dialysepflichtigen Patienten im Dialysezentrum, wie oben beschrie-
ben, wirden dort durchgeflihrte neuropsychologische Testungen zur Er-
fassung kognitiver Defizite zu einer Entlastung der Patienten flhren. Der
optimale Zeitpunkt einer neuropsychologischen Testung ist dabei in der

Literatur (s. Kapitel 1.3.3) umstritten.

1.3.2 Neuropsychologische Testungen

Mittels einer neuropsychologischen Testung kénnen kognitive Stérungen
ermittelt und je nach Beeintrachtigung einer Demenzform zugeordnet
werden. Dabei werden im Rahmen der Testung unterschiedliche Ge-
dachtnisformen untersucht. Zu den Gedachtnisformen gehdren, wie in
den Leitlinien flr Diagnostik und Therapie in der Neurologie beschrieben,
eingeteilt nach Zeitaspekten das Kurzzeit-, Arbeits-, Langzeit-, Neu-, Alt-
sowie das prospektive Gedachtnis (Thdne-Otto und Kommission Leitli-
nien der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie, 2012). Die flir die Studie
relevanten Gedéachtnisformen sind das Kurzzeitgedachtnis, welches dem
Halten von Informationen fir Sekunden bis wenige Minuten dient, das
Langzeitgedachtnis mit einer theoretisch unbegrenzten Kapazitat, wel-

ches Informationen umfasst, die nach einem Zeitintervall weiter abrufbar
14



Einleitung

sind und das Arbeitsgedachtnis, welches Informationen mental manipu-
lieren und gegeniber Stdrinformationen abschirmen kann (Thdne-Otto
und Kommission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft flir Neurologie,
2012). Zum Arbeitsgedachtnis wird auch die ,,zentrale Exekutive™ ge-
zahlt (Théne-Otto und Kommission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft
fir Neurologie, 2012). Die exekutive Funktion beschreibt héhere kogniti-
ve Leistungen, die Ubergeordnet mehrere Prozesse steuert und bei der
Zielerarbeitung sowie bei Erreichen eines Zieles mitbeteiligt ist (Muller
und Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachge-
sellschaften, 2011).

Verschiedene Aufmerksamkeits-, Gedachtnis- und Exekutivfunktionsleis-
tungen werden beim prospektiven Gedachtnis benétigt, welches dazu
beféhigt, Aufgaben, Termine und Erledigungen sowie bestimmte Ereig-
nisse in der Zukunft zu erinnern und auszufihren (Théne-Otto und
Kommission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fir Neurologie, 2012).
Flr eine neuropsychologische Testung gibt es eine Vielzahl an verschie-
denen Testinstrumenten. Ein dabei haufig verwendeter Test zum Aus-
schluss einer Demenz ist der Test ,Mini-Mental State Examination® (Fols-
tein et al., 1983), auch MMSE genannt. Als Screeningmethode fir die
Erfassung von leichten bis mittelschweren Gedachtnisstérungen ist die-
ser den Leitlinien nach nicht ausreichend. Diesbezlglich wird auf den
MoCA-Test (Montreal Cognitive Assessment) verwiesen (Théne-Otto und
Kommission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie, 2012;
Nasreddine et al., 2005).

Ein Vergleich der kognitiven Leistung von dialysepflichtigen Patienten mit
einer gesunden Kontrollgruppe wurde mittels des MoCA im direkten Ver-
gleich mit dem MMSE und einer neuropsychologischen Testung von Tif-
fin-Richards und Mitarbeitern durchgefiihrt. Der MoCA erwies sich als
gutes Screeninginstrument fir leichte bis zum Teil sogar schwere Ge-
dachtnisstérungen mit einer Sensitivitat von 76,7% und Spezifitdt von
78,6% (Tiffin-Richards et al., 2014).

Nach Feststellung kognitiver Defizite erfolgt eine weitere Abklarung, wo-
bei den Leitlinien nach die Bereiche Orientierung sowie das Kurzzeit- und
Langzeitgedachtnis als Basisdiagnostik und je nach Krankheitsbild weite-
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re kognitive Defizite wie z.B. die Exekutivfunktion, Aufmerksamkeit oder
Sprache untersucht werden (Théne-Otto und Kommission Leitlinien der
Deutschen Gesellschaft fir Neurologie, 2012). Fir diese Untersuchung
kénnen aus der Vielzahl an bisher entwickelten Testinstrumenten ver-
schiedene zusammengestellt werden. Diese Méglichkeit wurde bereits in
Studien, die dialysepflichtige Patienten untersucht haben, genutzt
(Schneider et al., 2015; Murray et al., 2006; Sarnak et al., 2013). Fir eine
Durchfihrung von Testwiederholungen im Rahmen einer Verlaufsbeo-
bachtung oder fir einen Vergleich kognitiver Leistungen sind mittlerweile
alternative Versionen eines Testes vorhanden. Somit kénnen Lerneffek-
te, wie bereits in Studien ohne alternative Versionen festgestellt (Drew et
al., 2013; Schneider et al., 2015), vermieden werden. Eine vorgefertigte
Zusammenstellung verschiedener Untertests findet sich in sogenannten
Testbatterien. In der hier vorgestellten Studie wurde die Repeatable Bat-
tery for the Assessment of Neuropsychological Status (RBANS) verwen-
det, da diese unterschiedliche Versionen fiir Testwiederholungen mit sich
bringt und sensitiv flr kognitive Defizite ist (Randolph et al., 1998).

1.3.3 Kognitive Leistung zu unterschiedlichen Zeitpunkten

Der Zeitpunkt einer neuropsychologischen Testung ist, wie bereits unter
Punkt 1.3.1 beschrieben, bei dialysepflichtigen Patienten umstritten. Bis-
herige Studien halten unterschiedliche Zeitpunkte flrr geeignet, weisen
jedoch haufig ein kleines Patientenkollektiv auf, vergleichen unterschied-
liche Testzeitpunkte miteinander und nutzen unterschiedliche Testbatte-
rien, wodurch ein einheitlicher Vergleich erschwert ist.

Murray und Mitarbeiter testeten Patienten mit dialysepflichtiger Nierenin-
suffizienz zu vier verschiedenen Zeitpunkten und konnten nachweisen,
dass das Patientenkollektiv wahrend der Dialyse kognitiv signifikant
schlechter war als eine Stunde vor Dialyse sowie am dialysefreien Tag.
Die Testung wahrend der Dialyse wurde 45-90 Minuten nach Beginn der
Dialyse durchgefuhrt. Laut dieser Studie sollten pflegerische und &rztli-
che Gesprache bezlglich der Medikation, der Diat und alltaglichen Ge-
sundheitsproblemen nicht wahrend der Dialyse durchgeflhrt werden
(Murray et al., 2007). Drew und Mitarbeiter beschreiben dagegen, dass
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eine neuropsychologische Testung und ein Patientengesprach durchaus
direkt nach Beginn der Dialyse durchgeflhrt werden kdnnten, da ein
Vergleich der Testzeitpunkte eine Stunde vor Dialyse zu der ersten
Stunde wahrend der Dialyse keinen Unterschied erbrachte (Drew et al.,
2013). Griva und Mitarbeiter sowie Schneider und Mitarbeiter wahlten ein
ahnliches Studiendesign. Beide Studien testeten die Patienten kurz vor
Beginn der Dialyse und am dialysefreien Tag mit jeweils unterschiedli-
chen Zeitabstanden. Griva und Mitarbeiter testeten 24 Stunden, Schnei-
der und Mitarbeiter 19 Stunden nach der Dialyse. In beiden Studien
konnte eine Verbesserung der kognitiven Leistung vor allem im Bereich
der Aufmerksamkeit gefunden werden (Griva et al., 2003; Schneider et
al., 2015). Lux und Mitarbeiter untersuchten ein relativ gesundes und
junges Patientenkollektiv mit einer dialysepflichtigen Niereninsuffizienz
morgens vor der Dialyse sowie am dialysefreien Tag und fanden bezlg-
lich der kognitiven Leistung eine Verbesserung, die gréBtenteils auf ei-
nen Lerneffekt zurtckzufihren war (Lux et al., 2010). Die Betrachtung
des Zeitraumes zwischen zwei Dialyseeinheiten mit einem zweitdgigen
Pausenintervall mit einer Testung eine Stunde, 24 Stunden und 67 Stun-
den nach Durchfihrung der HD hat dagegen gezeigt, dass die Patienten
sich kognitiv verschlechtern (Williams et al., 2004).

1.4 Fragestellung

Die in Kapitel 1.3 genannten Risikofaktoren sowie die in Kapitel 1.2.5
aufgezeigte hohe Pravalenz kognitiver Defizite geben Anlass zu einer
regelmaBigen Erfassung der kognitiven Leistungsfahigkeit dialysepflichti-
ger Patienten. Diese ist von Relevanz, da ein Zusammenhang zwischen
einer erhdhten Abbruchrate einer Dialysebehandlung bei an Demenz
Erkrankten sowie ein erhdhtes Mortalitatsrisiko festgestellt werden konn-
te (Kurella et al., 2006). Weiterhin hat der durch die kognitive Beeintrach-
tigung erhéhte Betreuungsaufwand einen therapierelevanten und damit
auch personellen Einfluss (Sehgal et al., 1997). Dieser beruht vor allem
darauf, dass die Patienten haufig dem komplexen Diat- und Medikamen-

tenplan nicht mehr folgen kénnen.
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Bisherigen Studien nach (s. Kapitel 1.3.3) scheint eine Testung wahrend
der Dialyse zu Beginn méglich, die kognitive Leistung scheint sich Uber-
wiegend jedoch zum dialysefreien Tag hin zu verbessern. Diese Ergeb-
nisse gaben Anlass zu weiterer Forschung, mit der Fragestellung, zu
welchem Zeitpunkt wahrend der Dialyse getestet werden kann, im Ver-
gleich zum bisher beschriebenen Goldstandard, dem dialysefreien Tag.
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2 Methoden

2.1 Rekrutierung der Studienteilnehmer

Die Studienteilnehmer fir diese Studie wurden in drei Dialysezentren in
Mittelhessen rekrutiert. Die Auswahl erfolgte dabei zuféllig. Vor Beginn
der Rekrutierung gaben die Zentrumsleiter ihr Einverstdndnis zu der
Durchfihrung der Testungen in den jeweiligen Zentren.

Es fanden sich insgesamt 31 Patienten, die zu einer Teilnahme bereit
waren. Diese mussten flieBend deutsch sprechen, mindestens 18 Jahre
alt und bereits sechs Monate an der Dialyse sein. Patienten, die einen
gesetzlichen Betreuer hatten, wurden von vornherein ausgeschlossen.
Die Rekrutierung erfolgte wahrend der Dialyse. Patienten, die sich zu
einer Teilnahme bereit erklarten, erhielten ein Informationsblatt mit In-
formationen Uber die Studie und deren Ablauf.

Im Rahmen des Aufklarungsgespraches wurden die Patienten daraufhin-
gewiesen, dass sie am dialysefreien Tag unter eigenstandiger Organisa-
tion in das Dialysezentrum kommen muassen.

Vor Durchfihrung der neuropsychologischen Testung erfolgte unter
Rucksprache mit den Dialysezentren und den Patienten die Festlegung
der Termine fur die jeweilige Testung. Dabei wurde vor allem der Termin
fur die Testung am dialysefreien Tag beziglich Uhrzeit und Treffpunkt
genauestens besprochen.

2.2 Datenerhebungsbogen

Im Rahmen der Studie wurde die kognitive Leistungsféahigkeit mittels ei-
ner neuropsychologischen Testbatterie erhoben. Fir eine klinische Ein-
schatzung der Patienten wurden mittels eines Datenerhebungsbogens
zusatzlich verschiedene Parameter erfasst. Dazu zahlten das Ge-
schlecht, das Alter, die Schul- und Berufsausbildung, das Konsumverhal-
ten, die Grunderkrankung, die ursachlich fir die Dialysepflichtigkeit ist,
und Standarddialyseparameter. Zu den Standarddialyseparametern zéh-
len Kt/V, die Dauer der Dialyse pro Tag sowie der Dialyserhythmus. Wei-

terhin wurden Laborparameter wie Hamoglobin (Hb), Calcium (Ca),
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Phosphat (Phos), Hydrogencarbonat (Bicarbonat = HCO3) und Albumin
sowie Blutdruckwerte, die aktuelle Medikation und kardiovaskulare Vor-

erkrankungen erfasst.
2.3 Untersuchungsinstrumente

2.3.1 Repeatable Battery of the Assessment of Neuropsychological
Status

FlOr eine vergleichbare Erhebung der kognitiven Leistungsfahigkeit zu
drei unterschiedlichen Testzeitpunkten wurde die Repeatable Battery of
the Assessment of Neuropsychological Status (RBANS) genutzt. Es soll-
te ein neuropsychologisches Messinstrument genutzt werden, das ge-
sunde Probanden ohne kognitive Beeintrachtigung ausreichend fordert,
kognitiv beeintrachtigte Probanden jedoch nicht Gberfordert und diese
ausreichend klassifiziert (Randolph et al., 1998; Duff et al., 2008).

Das entspricht dem Hauptziel von Randolph und Mitarbeitern, die bei der
Entwicklung der RBANS ein Messinstrument entwickeln wollten, mit dem
eine Demenz bei Alteren erkannt und charakterisiert werden kann. Da-
neben wurde erreicht, dass die Testung nicht langer als 30 min andauert
und der Schwierigkeitsgrad flir gesunde und an Demenz erkrankte Per-
sonen angemessen ist. Weiterhin deckt er typisch beeintrachtigte kogni-
tive Funktionen ab und liefert alternative Formen flr eine Testwiederho-
lung um einen Lerneffekt zu vermeiden (Randolph et al., 1998). Einen
Uberblick tiber den Test zeigt Tabelle 3:

Tabelle 3: Fiinf Indices des Messinstruments RBANS mit den jeweiligen Untertests

Index Untertest
Liste lernen
Kurzzeitgedachtnis Wiedergeben einer Geschichte

aus der Erinnerung
Nachzeichnen von Figuren
Anordnen von Linien

Visuell-raumliches Ged&chtnis

Bilder benennen
Semantische Flissigkeit
Zahlengedéachtnis
Kodieren

Liste erinnern

Liste wiedererkennen
Geschichte erinnern
Figur erinnern

Sprache

Aufmerksamkeit

Langzeitgedachtnis
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Die Entwicklung und der Testablauf werden von Randolph und Mitarbei-
tern im Rahmen einer vorlaufigen klinischen Studie wie folgt beschrie-
ben: Die RBANS besteht aus insgesamt fiinf Indices. Der erste Index
beschreibt das ,Kurzzeitgedachtnis" gebildet aus ,Listen lernen" und
~Wiedergeben einer Geschichte aus der Erinnerung". Zunachst missen
die Patienten zehn Worter wiedergeben, die ihnen vorgelesen werden.
Dieser Ablauf wird insgesamt vier Mal durchgeflhrt. Bei dem zweiten
Untertest wird eine Geschichte mit insgesamt zwdlf inhaltlichen Punkten
vorgelesen, welche direkt wiedergegeben werden soll. Dieser Test wird
einmal wiederholt.

Der zweite Index gibt das ,visuell rdumliche Gedachtnis" wieder und wird
aus den Untertests ,Nachzeichnen von Figuren" und ,Anordnen von Li-
nien“ gebildet. Zunachst missen die Patienten eine ihnen présentierte
Figur nachzeichnen, die nach Genauigkeit und der Platzierung einzelner
Elemente bewertet wird. Bei dem zweiten Untertest sind auf zehn ver-
schiedenen Blattern jeweils zwei Abbildungen untereinander zu sehen.
Bei der oberen Abbildung handelt es sich um insgesamt 13 einzelne
nummerierte Linien, die strahlenférmig auf 180° angeordnet sind. Die
Abbildung darunter wechselt und besteht jeweils aus zwei der oberen
Linien. Diese sind nicht beschriftet und missen den jeweils passenden
oberen Linien zugeordnet werden.

Der dritte Index ,Sprache” setzt sich aus ,Bilder benennen® und ,seman-
tische Flissigkeit zusammen. Die Patienten bekommen bei ,Bilder be-
nennen® zehn Bilder gezeigt und missen diese richtig benennen. Bei der
,semantischen FlUssigkeit” wird eine Kategorie vorgegeben und der Pa-
tient muss innerhalb von 60 Sekunden alle ihm dazu einfallenden Begrif-
fe nennen.

Der vierte Index ,Aufmerksamkeit“ wird aus den Untertests ,Zahlenge-
dachtnis“ und ,Kodieren“ gebildet. Beim ,Zahlengedachtnis“ missen die
Patienten Zahlenreihen wiederholen, die von zwei bis zu neun Zahlen
hintereinander immer ldnger werden. Beim ,Kodieren® sind neun ver-
schiedenen Figuren jeweils Nummern zugeordnet. Darunter befindet sich
eine ungeordnete Aufreihung der Figuren, die von den Patienten inner-
halb von 90 Sekunden mit der passenden Zahl versehen werden mis-
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sen. Die Anzahl an Figuren, die zugeordnet werden konnte, ergibt die
Punktzahl.

Der letzte der funf Indices beschreibt das ,Langzeitgedachtnis“ zusam-
mengesetzt aus ,Liste erinnern®, ,Liste wiedererkennen®, ,Geschichte
erinnern® und ,Figur erinnern®. Bei drei der vier Untertests missen die
Liste, die Geschichte und die Figur aus den jeweiligen ersten Indices frei
wiedergegeben werden. Bei dem Untertest ,Liste wiedererkennen® be-
antworten die Patienten die Frage mit ,ja“ oder ,nein“, ob der ihnen vor-
getragene Begriff in der Liste ,Listen lernen" vorkam oder nicht (Ran-
dolph et al., 1998).

Jeder Untertest ergibt eine Punktzahl, auch als Rohwert bezeichnet. Die-
ser wird in einen altersadjustierten Indexwert umgewandelt. Das erfolgt
mittels einer Tabelle. Die Tabellen sind den verschiedenen Altersklassen
angepasst. Sie erstrecken sich von 20 bis 89 Jahre und sind auf jeweils
ein Jahrzehnt aufgeteilt. Bsp.: 20-29, 30-39, etc. Die erfassten Indexwer-
te werden summiert und ergeben einen sogenannten Total Scale.

Flr den deutschsprachigen Raum gibt es von der RBANS vier verschie-
dene Versionen (A, B, C und D). Fir die drei unterschiedlichen Testzeit-
punkte, die in diesem Fall miteinander verglichen werden sollten, war es
von Bedeutung, dass ein Lerneffekt vermieden wird. Die RBANS war,
bedingt durch ihre standardisierten Vorgaben, ihre Kiirze und die Option
der Testwiederholung, ein gutes Testinstrument. In vorherigen Studien
konnte gezeigt werden, dass eine Durchfihrung ohne Lerneffekt bei un-
terschiedlichen Testabstanden maoglich ist (Gold et al., 1999; Wilk et al.,
2002; Duff et al., 2005).

2.3.2 Geriatric Depression Scale

Ein Symptom einer Depression ist das Nachlassen der Konzentrations-
fahigkeit (Falkai und Wittchen, 2015). Darlberhinaus konnte gezeigt
werden, ,daB neuropsychologische Beeintrdchtigungen bei depressiven Sté-
rungen nicht auf Gedéchtnisdefizite beschrénkt sind.” (Beblo und Herrmann,
2000, S. 3).

Aus diesem Grund war es erforderlich, eine Depression als mdglichen

Einflussfaktor zu erfassen und im Falle eines Einflusses statistisch nach-
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zuweisen. Die Erhebung erfolgte mittels eines Screeningtests, genannt
Geriatric Depression Scale (GDS), welcher im Rahmen der Studie ein-
malig im Anschluss an eine der jeweiligen Testungen durchgefiihrt wur-
de.

Die GDS wurde speziell fir ein &lteres Patientenklientel entwickelt, mit
weniger somatischen und mehr psychologischen Schwerpunkten einer
Depression sowie einfach zu beantwortenden Fragen (Yesavage et al.,
1982). Die GDS wurde auf 15 Fragen reduziert. Die kiirzere Version er-
wies sich in Bezug auf Reliabilitdt und Validitat gleichwertig gegenlber
der langeren Version. Darlberhinaus ist er bei Patienten mit einer leicht-
en und moderaten Demenz anwendbar (Yesavage und Sheikh, 1986).
Die 15 Fragen werden mit ,ja“ oder ,nein“ beantwortet. Je nach Antwort
wird ein Punkt vergeben. Die Summe der Punktzahl gibt an, ob der Pa-
tient keine, eine leichte bis maBige oder eine schwere Depression haben
kénnte. Die GDS wurde bereits in anderen Studien bei Dialysepatienten
getestet und erwies sich mit einem Punktwert von 5 als cutoff mit einer
Sensitivitat von 63% und Spezifitat von 82% als mdgliches Screeningins-

trument um eine Depression zu erkennen (Balogun et al., 2011).

2.3.3 Erhebung der Konzentration und Gerauschkulisse

Die an der Studie teilnehmenden Patienten wurden haufig in gréBeren
Raumen mit stérenden Gerauschen dialysiert. Darliberhinaus befanden
sich manche der Studienteilnehmer im gleichen Raum. Um auszuschlie-
Ben, dass das Umfeld als stérend empfunden wird, wurde im Anschluss
an jede der drei Testungen ein Fragebogen mit jeweils vier Fragen be-
nutzt. Dieser Fragebogen wurde von der nephrologischen Abteilung der
Universitat Marburg selbststandig erstellt.

Die erste Frage: ,Geflhl der Beeintrachtigung“ sollte mit ,ja“ oder ,nein”
beantwortet werden. Die zweite Frage: ,Angabe der subjektiv empfunde-
nen Konzentrationsstarke“ wurde auf einer Skala von 1-10 eingeschatzt,
wobei 1 ,ich kann mich gar nicht konzentrieren“ und 10 ,volle Konzentra-
tion“ bedeuteten. Die dritte Frage: ,Einschatzung der Lautstarke“ wurde
vom Untersucher auf einer Skala von 1-6 beurteilt. 1 bedeutet gering und

6 hohe Lautstéarke. Da es nur einen Untersucher gab, kann man hier von
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vergleichbaren Werten ausgehen. Die vierte Frage wurde ebenfalls vom
Untersucher beantwortet. Hier wurde vermerkt, ob der Patient die M6g-
lichkeit hatte, beim Nachbarpatienten oder dem Untersucher abzugu-
cken.

2.4 Durchfuhrung der Studie

2.4.1 Zuteilung der RBANS Version zum Testzeitpunkt

Um die Testzeitpunkte miteinander vergleichen zu kdénnen, wurden die
Versionen des RBANS, wie in Tabelle 4 beschrieben, den Testzeitpunk-
ten zugeteilt.

Tabelle 4: Zuteilung der jeweiligen Testversion A,B oder C
zum Testzeitpunkt T1-T3

Testzeitpunkt Version

1 (1-2h Dialyse) Version A
2 (3-4h Dialyse) Version B
3 (dialysefreier Tag) Version C

2.4.2 Randomisierung der Testreihenfolge

Im Rahmen von klinischen Untersuchungsreihen, in denen eine bestimm-
te Testung zu verschiedenen Zeitpunkten oder klinischen Bedingungen
durchgefuhrt wurde, besteht das Risiko eines Lerneffektes. Damit ein
Ubungs- und Lerneffekt ausgeschlossen werden kann, wurde die Rei-
henfolge der Testkontakte randomisiert. Dies erfolgte mittels eines stan-
dardisierten Wiurfels (Suresh, 2011). Jeder Zahl wurde, wie in Tabelle 5
dargestellt, eine Reihenfolge zugeteilt. Die Tabelle ist folgendermalen zu
lesen: Reihenfolge ABC bedeutet z.B., dass die Patienten zunachst in
der ersten Halfte, zwei Wochen spater in der zweiten Halfte der Dialyse-
zeit und erneut zwei Wochen spater am dialysefreien Tag getestet wur-
den. BCA bedeutet, dass die Patienten zunachst in der zweiten Halfte
der Dialysezeit, zwei Wochen spéater am dialysefreien Tag und wiederum
zwei Wochen spater in der ersten Halfte der Dialysezeit getestet wurden.
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Tabelle 5: Zuweisung der Wiirfelzahl zu einer Testreihenfolge
A=T1 (1-2 Stunde an Dialyse), B=T2 (3-4 Stunde an Dialyse),
C=T3 (dialysefreier Tag)

Wiirfelzahl Reihenfolge

1 ABC

ACB
BAC

CAB

2
3
4 BCA
5
6

CBA

Die jeweilige Reihenfolge wurde in einen nicht beschrifteten Briefum-
schlag kuvertiert, verschlossen und im Anschluss an die Rekrutierung
den Probanden zugeteilt. Der Zeitraum zwischen den einzelnen Testzeit-
punkten wurde vorher auf einen Zeitabstand von 14 Tagen festgelegt.
Grundlage fur die Festlegung war, dass ein Zeitabstand von ein bis sie-
ben Tagen bei Gesunden ausreichte, um einen Lern- und Ubungseffekt
zu verhindern (Wilk et al., 2002). Die Wahl des Zeitabstandes sowie die
verschiedenen Versionen des RBANS dienten dem Ausschluss eines

Lerneffekts.

2.5 Rahmenbedingungen der Studie

Die Durchfiihrung der Studie sowie das Aufklarungs- und Informations-
blatt fir die Patienten wurde vom Ethikkomitee geprift und freigegeben.
Am 19.04.2012 erfolgte die Aufnahme des Amendments in das positive
Ethikkommissionsvotum vom 20.10.2009.

Alle Testungen wurden zur Vergleichbarkeit der Ergebnisse von dersel-
ben Medizinstudentin durchgefihrt. Diese erhielt vor Beginn der Durch-
fihrung eine Unterweisung in neuropsychologischer Testung. Dartberhi-
naus konnte Sie im Rahmen einer weiteren Studie Erfahrung in neurop-
sychologischer Testung sammeln. Die RBANS als Testinstrument ist
standardisiert, wodurch eine Anwendung von Personal mit unterschiedli-
cher Erfahrung méglich ist (Wilk et al., 2002).

Am Ende der drei durchgeflihrten Testungen erhielt jeder Patient eine

Aufwandsentschadigung von 30 Euro.
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2.6 Durchfiihrung der Erhebung

Die Testung wahrend der Dialyse erfolgte jeweils am Patientenbett unter
den jeweiligen Dialysebedingungen. Fur die Testbereiche, in denen die
Patienten Zeichnen oder Schreiben mussten, erhielten sie eine feste Un-
terlage. Fur die Zeitmessung wurde eine Stoppuhr genutzt. Bei Ablauf
der Zeit ertdnte ein lauter Ton. Die Testung am dialysefreien Tag wurde

in einem der Arztzimmer der jeweiligen Dialysezentren durchgeflhrt.

2.7 Erhebung der deskriptiven Daten

Die Erhebung der deskriptiven Daten erfolgte in zwei der drei Dialyse-
zentren mit dem dort zur Verfigung gestellten Computerprogramm
,Nephro 7 (AG). Im dritten Zentrum erfolgte die Erhebung aus der Pa-
tientenakte. Dabei wurden Erkrankungen, Medikamente, Laborparameter
sowie Standarddialyseparameter erfasst. Beziiglich der biographischen
Daten wurden die Patienten befragt. Bei offenen Fragen oder Schwierig-
keiten wurde das Dialysepersonal hinzugezogen.

2.8 Datenanalyse

Alle Daten wurden zunachst in Microsoft Excel for Mac 2011 Version
14.3.9 eingegeben und auf Richtigkeit ein zweites Mal gepruft. Daraufhin
wurden die Daten in SPSS Statistic 21.0 eingelesen.

Flr die statistische Auswertung wurde zur Berechnung und Erstellung
der Graphiken das Programm ,R Program for statistical computing“ (Ver-
sion 3.1.1) verwendet (R Core Team, 2013). Es erfolgte eine Kontrolle,
ob alle Daten korrekt eingelesen worden sind.

Wie in Kapitel 2.3.1 beschrieben, geben die Indexwerte die kognitive
Leistung einzelner Untertests und der Total Scale den Summenwert der
gesamten kognitiven Leistung wieder. Es erfolgte eine Betrachtung der
Lage- und StreuungsmaBe der Indexwerte und des Total Scale. Diese
wurden nach dem Zeitpunkt stratifiziert. Fir die LagemaBe wurde der
geschatzte Mittelwert (x), der Median und der Minimal- und Maximalwert
errechnet. Fir Streuungsmafe wurde die Standardabweichung (SD) ge-

nutzt.
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Zur weiteren analytischen Auswertung der Daten wurde ein einfaches
lineares Mixed Model genutzt. Diese Methode dient der Auswertung von
Longitudinaldaten. Das bedeutet, dass wiederholte Beobachtungen an
einem Patienten durchgeflihrt werden. In dieser Studie handelt es sich
dabei um wiederholte Messungen der kognitiven Leistung zu verschie-
denen Zeitpunkten. Die mittels der Indexwerte und dem Total Scale wie-
dergegebene kognitive Leistung wurde in Bezug auf die unterschiedli-
chen Testzeitpunkte miteinander verglichen. Fir die Festlegung, ob es
einen Unterschied der kognitiven Leistung gibt, wurde das Signifikanzni-
veau als p-Wert mit p <0,05 festgelegt. Weiterhin wurden die erhobenen
Messwerte flr einen besseren Vergleich mit der Allgemeinbevdlkerung in
Perzentilen umgewandelt. Der Bereich der Perzentilen geht beim RBANS
von <0,1 bis >99,9. Geht man von einer Normalverteilung mit einem Mit-
telwert von 50 und einer Standardabweichung von 15 (Pauen et al.,
2007) aus, ist eine Einteilung der kognitiven Leistung in einen unter-
durchschnittlichen Bereich bis Perzentile 15, durchschnittlichen Bereich
von 16 bis 84 und Uberdurchschnittlichen Bereich ab Perzentile 85 mdg-
lich.

Neben der kognitiven Leistung wurden im Rahmen der Erhebung even-
tuelle StorgréBen mittels eines Datenerhebungsbogens, wie in Kapitel
2.2 beschrieben, erfasst und ein Screening auf eine Depression, wie in
Kapitel 2.3.2 beschrieben, durchgefuhrt. Die Daten wurden ebenfalls mit
einem einfachen linearen Mixed Modell ausgewertet.

Die Ergebnisse der Fragebdgen (s. Kapitel 2.3.3) inwieweit die Ge-
rauschkulisse und die Konzentration einen Einfluss hatten, wurden rein
deskriptiv ausgewertet. Mittels SPSS erfolgten eine Haufigkeitsverteilung
und eine graphische Darstellung.
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3 Ergebnisse

3.1 Beschreibung der Stichprobe

Fir die Studie wurden 31 Probanden aus drei verschiedenen Dialyse-
zentren rekrutiert. Wahrend der Testungen konnten flnf der Patienten
die Studie nicht beenden. Eine Patientin wollte bei der zweiten Testung
nicht mehr teilnehmen und zog ihr Einverstandnis zuriick. Bei einem wei-
teren Patienten stellte sich erst im Rahmen der zweiten Testung heraus,
dass dieser betreut war. Drei der Patienten mussten aufgrund von opera-
tiven Eingriffen far einen langeren Zeitraum zur stationdren Aufnahme ins
Krankenhaus. Aus diesem Grund standen sie zu den jeweilig vorgege-
benen Testzeitpunkten nicht zur Verfligung. Vor dem Ausscheiden aus
der Studie hatten zwei dieser Patienten zwei Testungen und ein Patient
eine Testung absolviert. Das Ausscheiden der jeweiligen Teilnehmer so-
wie die Griinde dafir sind in Abbildung 1 dargestellt:

Gesamt (n=31)

Eine Testung

Betreut
(n=1)

Abgelehnt
(n=1)

Krankenhaus
(n=1)

Zwei
Testungen

(n=2)

Drei Testungen
(n=26)

Krankenhaus

Abbildung 1: Beschreibung der Stichprobe mit
den jeweiligen Ausscheidungskriterien
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Von den 31 Patienten haben 26 alle drei Testungen absolviert. Die Sta-
tistik der biographischen und krankheitsbezogenen Grunddaten ist von
Tabelle 6 bis Tabelle 8 aufgefihrt. Das durchschnittliche Alter der Patien-
ten betragt 64,8 Jahre.

Tabelle 6: Biographische Daten der Patienten

Absolut (prozentual)
n=26

Alter:

<50 5

50-59 2

60-69 8

70-79 7

>80 4
Geschlecht:

Mannlich 19 (73,10%)

Weiblich 7 (26,90%)
Nikotin:

Raucher 3 (11,50%)

Nichtraucher 23 (88,50%)
Alkoholmissbrauch

Nein 26 (100%)
Schulabschluss:

Hauptschule 15 (57,70%)

Realschule 7 (26,90%)

Gymnasium 4 (15,40%)
Berufsausbildung:

Lehre 20 (76,90%)

Studium 4 (15,40%)

Keine 2 (7,69%)
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Tabelle 7: Dialysebezogene Daten der Patienten

Absolut (prozentual)
n=26

Grunderkrankung:

Glomerulonephritis 11 (42,30%)

Diabetische Nephropathie 4 (15,40%)

Vaskulare Nephropathie 3 (11,50%)

Zystennieren 1 (3,85%)

Verschiedene (Interstitielle Nephritis, Hereditdre Nephropathie, 6 (23,10%)

Systemerkrankungen u.a.)

Unbekannte Genese 1 (3,85%)
Dialyserhythmus:

Mo/Mi/Fr Schicht 21 (80,80%)

Di/Do/Sa Schicht 5 (19,20%)
Dialyseschicht:

Frihschicht 20 (76,90%)

Mittagsschicht 4 (15,40%)

Spatschicht 2 (7,69%)
Durchschnittliche Jahre an Dialyse 5,65 (4,39%)

Tabelle 8: Nebendiagnosen der Patienten

Absolut (prozentual)

n=26
Nebendiagnosen:
Arterielle Hypertonie 19 (73,10%
Diabetes mellitus Typ Il 9 (34,60%
Hyperlipoproteindmie 8 (30,80%
KHK 8 (30,80%
Myokardinfarkt 3 (11,50%

Koronarer Stent 4 (15,40%
Absolute Arrhythmie 3 (11,50%
Transitorisch ischamische Attacke 2 (7,70%
Depression 1(3,80%
Schlafapnoe 3 (11,50%

)
)
)
)
)
Koronarer Bypass 3 (11,50%)
)
)
)
)
)
Demenz 1(3,80%)
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3.2 Randomisierung

Die Testreihenfolge wurde wie in Kapitel 2.4.2 beschrieben randomisiert.

Das Wirfeln ergab die in Tabelle 9 dargestellte Zuteilung:

Tabelle 9: Haufigkeit der jeweiligen
Testreihenfolge nach Drop out

A=T1 (1-2 Stunde an Dialyse), B=T2 (3-
4 Stunde an Dialyse), C=T3 (dialyse-

freier Tag)
Reihenfolge Anzahl
ABC 4
ACB 8
BAC 3
BCA 3
CAB 2
CBA 6

3.3 Ergebnisse der RBANS Messung

3.3.1 Indexwerte und Total Scale

Die mittels der RBANS erhobenen Werte der kognitiven Leistung (s. Ka-
pitel 2.3.1) sind in Tabelle 10 aufgelistet. Die Indexwerte spiegeln dabei
jeweils eine kognitive Domane, nachfolgend Domé&ne genannt, wieder.
Zu den Domanen gehdren das Kurzzeitgedachtnis, das visuell konstruk-
tive Gedachtnis, die Sprache, die Aufmerksamkeit und das Langzeitge-
dachtnis. Bei insgesamt 26 (n=26) getesteten Patienten konnte ein Pa-
tient im Bereich Aufmerksamkeit aufgrund einer starken Sehbeeintrachti-
gung nicht teilnehmen, so dass hier nur 25 Werte in die Analyse mit ein-
gehen (n=25). Unterhalb der Domanen ist der Total Score als Summati-
onswert der Indexwerte aufgefihrt.

Die in Tabelle 10 aufgefiihrten Total Scale Werte zeigen bereits, wie ana-
lytisch in Tabelle 11 bestéatigt, dass es zu keinem signifikanten Unter-
schied (p >0,05) der kognitiven Leistung zu den drei Testzeitpunkten ge-
kommen ist. Abgesehen von den Bereichen Sprache und Langzeitge-
dachtnis weichen die Ergebnisse der weiteren Domanen kaum vonei-
nander ab. Im Bereich Sprache ist ein Abfall des Indexwertes am dialyse-

freien Tag auf einen Minimalwert von 40 Punkten und einen Median von
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79 Punkten im Vergleich zu den sonst erreichten 90 Punkten zu sehen
(s. Tabelle 10). Die Ergebnisse der Testung des Langzeitgedachtnisses
zeigen einen Punktabfall am dialysefreien Tag auf einen Minimalwert von
40 Punkten. Der Median bewegt sich jedoch mit 81 Punkten wieder im
Mittelmal3 zwischen den sonst erreichten 78 und 84 Punkten.
Tabelle 10: Ergebnisse der Testung der fiinf Doménen und des Total Scale Wertes zu den
drei Testzeitpunkten

x: Mittelwert; Minimum: kleinster Wert; Maximum: gréBter Wert; n= Anzahl an Patienten mit Er-
gebnis; SD: Standardabweichung

N=Anzahl | Min | Max | Mittelwert |Median | SD
1-2 h an Dialyse 26| 53| 126 91,6 87| 17,8
Kurzzeitgedachtnis 3-4 h an Dialyse 26| 57| 117 88,9 86| 17,5
dialysefreier Tag 26| 49| 114 89,7 90| 17,2
X 1-2 h an Dialyse 26 60| 116 84,9 87| 16,3
visuell
konstruktives 3-4 h an Dialyse 26| 56| 112 81,7 81| 17,0
Gedachtnis - -
dialysefreier Tag 26| 50| 116 84,2 855| 16,4
1-2 h an Dialyse 26| 71| 103 89,1 90| 82
Sprache 3-4 h an Dialyse 26| 57| 114 90,8 90| 12,1
dialysefreier Tag 26 40| 100 76,5 79| 14,2
1-2 h an Dialyse 25| 53| 118 77,7 72| 18,5
Aufmerksamkeit 3-4 h an Dialyse 25| 53| 118 78,8 75| 18,9
dialysefreier Tag 25| 53| 118 79,8 75| 19,2
1-2 h an Dialyse 26| 48| 118 81,9 84| 16,3
Langzeitgedachtnis 3-4 h an Dialyse 26| 48| 122 78,4 78| 18,0
dialysefreier Tag 26| 40| 118 81,7 81| 19,2
1-2 h an Dialyse 25 51| 111 81,1 79| 14,9
Total
3-4 h an Dialyse 25| 52| 115 79,6 80| 16,1
Scale
dialysefreier Tag 25| 44| 118 78,6 79| 15,6
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Tabelle 11: Vergleich der Testzeitpunkte untereinander mittels der

Total Scale Werte

(Differenz: Geschétzte Differenz fir die Zeitpunkte; p=<0.05 signifikant;
Kl=Konfidenzintervall ) T1: 1 und 2 Stunde an Dialyse; T2: 3 und 4 Stun-
de an Dialyse; T3: dialysefreier Tag

Differenz | p-Wert | Unteres KI Oberes Ki
T1/T2 -1,48 0,338 -4,555 1,595
T1/ T3 -2,44 0,117 -5,515 0,635
T2/T3 -0,96 0,533 -4,035 2,115

Der Vergleich der Testzeitpunkte T1-T3 untereinander erfolgte mittels
des Total Scale und ist in Tabelle 11 dargestellt. Der Vergleich des Test-
zeitpunktes T1 mit T2 und T3 ergab, dass die Patienten im Durschnitt an
T2 mit 1,48 Punkten (p= 0,338) und an T3 mit 2,44 Punkten (p= 0,117)
schlechter abgeschnitten haben. Am Testzeitpunkt T2 im Vergleich zu T3
haben die Patienten an T3 im Durschnittmit 0,96 Punkten (p= 0,533)
schlechter abgeschnitten. Die jeweiligen Punktunterschiede sind dabei
nicht signifikant (p >0,05).

Graphisch sind die Indexwerte der Tabelle 10 und das Ergebnis der Ana-
lyse mittels eines Boxplots in Abbildung 2 dargestellt. Dabei ist der
Punktabfall im Bereich Sprache am dialysefreien Tag deutlich zu erken-
nen.
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Abbildung 2: Darstellung der erreichten Punkte in den fiinf Doménen und
dem Total Scale Wert im Boxplot

Zur Verdeutlichung, dass kein Unterschied der kognitiven Leistung an

den drei Testzeitpunkten festgestellt werden konnte, sind die Total Scale

Werte aus Abbildung 2 in Abbildung 3 vergréBert dargestellt.
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Abbildung 3: Ergebnisse der Total ScaleWerte im Boxplot

Far eine Verlaufsbeobachtung der einzelnen Patienten sind in Abbildung
4 die einzelnen Patientenergebnisse durch eine Verbindung mit Linien

herausgestellt.
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Abbildung 4: Index Werte und Total Score der einzelnen Patientenergebnis-
se im Verlauf liber die drei Testzeitpunkte

Generell zeigt sich, dass die meisten Patienten ein konstantes Leis-
tungsniveau Uber die drei Testzeitpunkte hatten. Das bedeutet, dass ein
Patient mit einer relativ hohen Testleistung diese in der Regel ebenfalls
zu den anderen Testzeitpunkten erzielte. Insgesamt starten die Patienten
alle auf unterschiedlichen Leistungsniveaus. Das bedeutet, dass kognitiv
schwache Patienten niedrige Scores und kognitiv starke Patienten hohe
Scores erzielten. Die Streuung zwischen den Scores der jeweiligen Pa-
tienten kann auf den Patienteneffekt zurtickgeflihrt werden, was bedeu-
tet, dass die Streuung zwischen den Werten von der unterschiedlichen
kognitiven Leistung der Patienten abhangt. Bereits in der Beschreibung,
deutlicher aber noch in der graphischen Darstellung in Abbildung 4 zeigt
sich, dass praktisch alle Patienten im Bereich Sprache am dialysefreien
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Tag in ihrer Leistung entweder gleich bleiben oder sich verschlechtern. In

den anderen Domanen ist kein Muster zu erkennen.

3.3.1.1 Perzentilen

FUr einen Vergleich mit der Aligemeinbevélkerung wurden die Messwerte
in Perzentilen umgewandelt und sind in Tabelle 12 zu den jeweiligen
Zeitpunkten aufgelistet. Es ist zu sehen, dass der Minimalwert aller Do-
manen (Perzentile 0,1- 3) sowie der Total Scale (Perzentile 0,1) im un-
terdurchschnittlichen Bereich, also unter der 15. Perzentile liegen. Der
Maximalwert zeigt, dass bis auf den Bereich Sprache (Perzentile 50 und
58) Uberwiegend Uberdurchschnittliche Ergebnisse (Perzentile >85) er-
zielt werden konnten. Betrachtet man den Median, finden sich die Per-
zentilen im Bereich des Kurzzeitgedachtnisses im unteren Drittel (Per-
zentile 17,5- 25) des normalen Durchschnitts. Der Bereich visuell kons-
truktives Gedachtnis, Sprache und Langzeitgedachtnis ist, bis auf die
jeweils einmalig im unterdurchschnittlichen Bereich befindlichen Punkt-
zahlen von jeweils einem Testzeitpunkt, ebenfalls im unteren durch-
schnittlichen Bereich. Im Bereich Aufmerksamkeit (Perzentile 3 und 5)
sowie bei der Gesamtbetrachtung mittels des Total Scale (Perzentile 8
und 9) haben die Patienten unterdurchschnittlich abgeschnitten.
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Tabelle 12: Ergebnisse der erreichten Perzentilen Werte zu den drei Testzeitpunkten
Min= Minimum: kleinster Wert, Max= Maximum: gréBter Wert, n= Anzahl an Patienten mit Ergeb-
nis, SD: Standardabweichung

N=Anzahl | Min | Max | Mittelwert | Median | SD
1-2 h an Dialyse 26| 0,1 96 35,1 19,0 32,4
Kurzzeitgedachtnis 3-4 h an Dialyse 26| 0,2 87 32,6 17,5| 30,8
dialysefreier Tag 26| 0,1 82 33,8 25,0| 28,9
i 1-2 h an Dialyse 26| 04 86 249 19,0 26,1
Visuell
konstruktives 3-4 h an Dialyse 26| 0,2 79 21,4 10,0 | 26,7
Gedachtnis - -

dialysefreier Tag 26| 0,1 86 23,2 16,5| 26,9
1-2 h an Dialyse 26| 3,0 58 26,3 25,0| 15,7
Sprache 3-4 h an Dialyse 26| 0,2 82 31,7 25,0 20,9
dialysefreier Tag 26| 0,1 50 11,9 8,0 12,2
1-2 h an Dialyse 25| 0,1 88 17,9 3,0 27,8
Aufmerksamkeit 3-4 h an Dialyse 25| 0,1 88 20,0 50| 27,5
dialysefreier Tag 25| 0,1 88 20,8 50| 28,1
1-2 h an Dialyse 26| 0,1 88 20,3 14,0| 21,6
Langzeitgedachtnis 3-4 h an Dialyse 26| 0,1 93 17,6 75| 24,3
dialysefreier Tag 26| 0,1 88 23,0 10,5| 25,8
1-2 h an Dialyse 25| 0,1 77 18,2 8,0| 23,5

Total -
3-4 h an Dialyse 25 0,1 84 17,8 9,0 23,0

Scale

dialysefreier Tag 25| 0,1 88 15,3 8,01 22,0

3.3.2 Vergleich der Testzeitpunkte

Neben dem in Kapitel 3.3.1 aufgeflihrten Vergleich der Total Scale Werte
erfolgte mittels eines linearen Mixed Model eine Analyse der einzelnen
Domanen. Zusammengefasst zeigen Tabelle 13 bis Tabelle 17 die analy-
tischen Ergebnisse mit den jeweiligen Differenzen der Messergebnisse,
der jeweiligen Signifikanz (Signifikanzniveau p= <0,05) sowie dem Konfi-
denzintervall. Die Darstellung der Messergebnisse wird anhand der
Punktunterschiede zwischen den erreichten Indexwerten dargestellt. Im
Folgenden steht Doméane 1 fur das Kurzzeitgedachtnis, Doméane 2 fir
das visuell raumliche Gedachtnis, Doméane 3 fiir die Sprache, Doméane 4
fur die Aufmerksamkeit und Doméne 5 fUr das Langzeitgedachtnis.
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Zunachst wurde bei den jeweiligen Doméanen Testzeitpunkt 1 (T1: erste
und zweite Stunde an Dialyse) als sogenannte Baseline gesetzt, d.h. als
Ausgangswert. Die anderen Testzeitpunkte (T2: dritte und vierte Stunde
wahrend der Dialyse und T3: dialysefreier Tag) wurden dagegen gerech-
net. Die Differenz der Ergebnisse zu den unterschiedlichen Testzeitpunk-
ten wird wie oben beschrieben in Tabelle 13 bis Tabelle 17 aufgelistet. In
der dritten Zeile ist zu sehen, dass T2 als Baseline gesetzt wurde, um T3
mit T2 vergleichen zu kénnen. Die Tabelle wurde mit dem Differenzwert
erganzt.

Tabelle 13: Vergleich der Testzeitpunkte in der Doméne 1: Kurzzeitge-
dachtnis

(Differenz: Geschatzte Differenz fir die Zeitpunkte; p= <0,05 signifikant;
Kl=Konfidenzintervall) T1: 1 und 2 Stunde an Dialyse; T2: 3 und 4 Stunde an
Dialyse; T3: dialysefreier Tag

Doméne 1 Differenz p-Wert Unteres KI | Oberes Ki
T1/T2 -2,692 0,260 -7,437 2,053
T1/T3 -1,923 0,419 -6,668 2,822
T2/T3 0,770 0,746 -3,976 5,514

Tabelle 14: Vergleich der Testzeitpunkte in der Doméne 2: visuell-
raumliches Gedachtnis

(Differenz: Geschatzte Differenz fir die Zeitpunkte; p= <0,05 signifikant;
Kl=Konfidenzintervall ) T1: 1 und 2 Stunde an Dialyse; T2: 3 und 4 Stunde an
Dialyse; T3: dialysefreier Tag

Domaéne 2 Differenz p-Wert Unteres Kl Oberes Ki
T1/T2 -3,192 0,199 -8,116 1,731
T1/T3 -0,692 0,779 -5,616 4,231
T2/T3 2,500 0,313 -2,424 7,424

Tabelle 15: Vergleich der Testzeitpunkte in der Doméne 3: Sprache

(Differenz: Geschatzte Differenz fir die Zeitpunkte; p= <0,05 signifikant;
Kl=Konfidenzintervall ) T1: 1 und 2 Stunde an Dialyse; T2: 3 und 4 Stunde an
Dialyse; T3: dialysefreier Tag

Doméne 3 Differenz p-Wert Unteres Kl Oberes Ki
T1/T2 1,692 0,495 -3,256 6,641
T1/T3 -12,654 < 0,001 -17,602 -7,706
T2/T3 -14,346 < 0,001 -19,294 -9,398




Ergebnisse

Tabelle 16: Vergleich der Testzeitpunkte in der Doméane 4: Aufmerksamkeit
(Differenz: Geschatzte Differenz fir die Zeitpunkte; p= <0.05 signifikant;
Kl=Konfidenzintervall ) T1: 1 und 2 Stunde an Dialyse; T2: 3 und 4 Stunde an

Dialyse; T3: dialysefreier Tag

Doméne 4 Differenz p-Wert Unteres KI Oberes Ki
T1/T2 1,120 0,632 -3,558 5,798
T1/T3 2,040 0,385 -2,638 6,718
T2/T3 0,920 0,694 -3,758 5,600

Tabelle 17: Vergleich der Testzeitpunkte in der Doméne 5: Langzeitgedach-

tnis

(Differenz: Geschatzte Differenz fir die Zeitpunkte; p= <0.05 signifikant;
Kl=Konfidenzintervall ) T1: 1 und 2 Stunde an Dialyse; T2: 3 und 4 Stunde an

Dialyse; T3: dialysefreier Tag

Doméne 5 Differenz p-Wert Unteres KI | Oberes KiI
T1/T2 -3,500 0,206 -8,991 1,991
T1/T3 -0,192 0,944 -5,683 5,299
T2/T3 3,308 0,232 -2,183 8,799

Die Tabellen zeigen, dass es im Bereich Sprache (Tabelle 15) zu einem
signifikanten Abfall der Leistung am dialysefreien Tag um jeweils -12,654
Punkten (p <0,001) und -14,364 Punkten (p <0,001) im Vergleich zu den
Testungen wahrend der Dialyse kam. Die anderen Doméanen zeigten
keinen signifikanten Unterschied (p >0,05) in der kognitiven Leistung zu
den unterschiedlichen Testzeitpunkten.

Der Leistungsabfall in der Domane Sprache am dialysefreien Tag ist zur
Verdeutlichung in Abbildung 5 graphisch dargestellt:
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Abbildung 5: Verlauf der Index Werte und des Total Scale im Verhéltnis zum
Testzeitpunkt;

Doméne 1: Kurzzeitgedachtnis, Doméane 2: visuell rdumliches Gedé&chtnis, Doméne
3: Sprache, Domane 4: Aufmerksamkeit, Doméane 5: Langzeitgedachtnis
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3.3.3 Domane Sprache

Der Abfall der kognitiven Leistung im Bereich Sprache wurde analytisch
und graphisch in Kapitel 3.3.2 gezeigt. In Abbildung 6 werden die einzel-
nen Patientenverldufe dargestellt, wodurch der Leistungsabfall im Be-
reich Sprache am dialysefreien Tag bei Uberwiegend allen Patienten zu

erkennen ist.
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Abbildung 6: Patientenverldufe zu den drei Testzeit-
punkten in der Doméne Sprache

Die Doméane Sprache setzt sich aus den Untertests ,Bilder benennen”
und ,semantische Flissigkeit zusammen. Um zu differenzieren, ob sich
die Patienten in beiden oder nur in einem der beiden Bereiche ver-
schlechtern, wurden die Rohwerte betrachtet. Das bedeutet, die nicht
altersadjustierten Messergebnisse wurden miteinander verglichen. Bei
Betrachtung der Lage- und Streuungsmafe féllt auf, dass die erreichten
Punktwerte am dialysefreien Tag niedriger als zu den Testzeitpunkten

wahrend der Dialyse sind.

41



Ergebnisse

Tabelle 18: Rohwerte der Untertest Sprache zu den drei Testzeitpunkten
(SD: Standardabweichung; Min: minimal erreichte Punkizahl; Max: maximal erreichte Punkt-
zahl)

N=Anzahl Min Max Mittelwert | Median SD

1-2 h an Dialyse 26 8 10 9,8 10 0,6

Bilder benennen 3-4 h an Dialyse 26 7 10 9,6 10 0,8
dialysefreier Tag 26 3 10 8,7 9 1,5

1-2 h an Dialyse 26 6 24 14,7 15 4,4

ﬁﬁ;::;gf;?the 3-4 h an Dialyse 26 6 28 15,8 14,5 5.4
dialysefreier Tag 26 4 21 10,7 10 4,4

Neben der tabellarischen Darstellung der Werte lasst sich die Ver-
schlechterung der kognitiven Leistung graphisch mit Abbildung 7 und
Abbildung 8 verdeutlichen. Die Patientenverldufe zeigen, dass es am
dialysefreien Tag zu einer deutlichen Verschlechterung der Ergebnisse
kommt. Insbesondere wird deutlich, dass nicht einzelne Patienten den
Abfall der Leistung im Gesamtergebnis hervorrufen, sondern dass es zu
einer allgemeinen Verschlechterung aller Patienten gekommen ist.

Std. 1-2 Std. 3-4 Dialysefrei
| | | | | 1
Bilder benennen Semantische Fluessigkeit
o _]
]
™
® — S
o
8 0 _
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=g
o+ —
) -
| | | | | |
Std. 1-2 Std. 3-4 Dialysefrei
Zeitpunkt

Abbildung 7: Lineare Darstellung der Patientenwerte (Rohwerte) im Bereich
Bilder benennen und semantische Fliissigkeit zu den drei Testzeitpunkten
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Abbildung 8: Boxplot der Patientenwerte (Rohwerte) im Bereich Bilder benennen
und semantische Flissigkeit zu den drei Testzeitpunkten

Der in den Abbildungen ersichtliche kognitive Leistungsabfall am dialyse-
freien Tag konnte statistisch im Mixed Modell, wie im Folgenden be-
schrieben, bestatigt werden. Im Bereich Rohwerte ,Bilder benennen® und
,semantische Flussigkeit* fand sich ein signifikanter Abfall der Leistung
im Vergleich Testung an Dialyse zum dialysefreien Tag. Der Untertest
,Bilder benennen® (s. Tabelle 19) zeigt bei der Testung wahrend der ers-
ten Halfte der Dialyse im Vergleich zum dialysefreien Tag einen Punktab-
fall von -1,077 (p <0,001). Die Testung wahrend der zweiten Halfte der
Dialyse zum dialysefreien Tag ergibt einen signifikanten Punktabfall von
-0,885 (p=0,001).

Wie oben beschrieben, ist auch im Bereich der semantischen Flissigkeit
(s. Tabelle 20) ein signifikanter Punktabfall zu sehen. Der Vergleich der
Testung wahrend der ersten Halfte der Dialyse zum dialysefreien Tag
ergibt einen Punktabfall von -3,923 (p <0,001). Vergleicht man die kogni-
tive Leistung wahrend der zweiten Haélfte der Dialysezeit mit dem dialyse-
freien Tag ist ein Punktabfall von -5,115 (p <0,001) zu sehen.

Tabelle 19: Vergleich der Testzeitpunkte der Rohwerte aus dem Untertest Bilder benen-
nen;

(Differenz: Geschéatzte Differenz fur die Zeitpunkte; p= <0,05 signifikant; Kl=Konfidenzintervall)
T1:1 und 2 Stunde an Dialyse; T2: 3 und 4 Stunde an Dialyse; T3: dialysefreier Tag

Bilder benennen Differenz p-Wert Unteres KiI Oberes Ki
T1/T2 -0,192 0,423 -0,671 0,286
T1/T3 -1,077 < 0,001 -1,555 -0,599
T2/T3 -0,885 0,001 -1,363 -0,406
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Tabelle 20: Vergleich der Testzeitpunkte der Rohwerte aus dem Untertest semantische
Flissigkeit

(Differenz: Geschéatzte Differenz fur die Zeitpunkte; p= <0,05 signifikant; Kl=Konfidenzintervall)
T1:1 und 2 Stunde an Dialyse; T2: 3 und 4 Stunde an Dialyse; T3: dialysefreier Tag

Semantische Fliissigkeit Differenz p-Wert Unteres KiI Oberes Ki
T1/T2 1,192 0,105 -0,258 2,643
T1/T3 -3,923 < 0,001 -5,373 -2,473
T2/T3 -5,115 < 0,001 -6,566 -3,665

3.4 Lerneffekt

Um einen méglichen Einfluss nachweisen zu kénnen, erfolgte analytisch
und graphisch ein Ausschluss eines Lerneffektes. Dieser erfolgte, indem
untersucht wurde, ob es nach jedem Testkontakt unabhangig vom Zeit-
punkt der Dialyse zu einer Verbesserung des Patientenergebnisses ge-
kommen ist. Ein Testkontakt erfolgte unabhangig von der jeweiligen Ver-
sion A, B oder C bei jeder Testung. Das bedeutet, die erste Testung ei-
nes Patienten unabhangig von der Version ist der erste Testkontakt. Die
zweite Testung und die dritte Testung ebenfalls unabh&angig von der
Testversion stellen den jeweils zweiten und dritten Testkontakt dar.

Eine graphische Darstellung der Total Score Werte ist in Abbildung 9 zu
sehen. Die Patientenergebnisse werden im Verlauf der Testkontakte ab-
gebildet. Es ist kein eindeutig aufsteigender Trend der Ergebnisse im

Verlauf zu sehen.
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Abbildung 9: Lineare Darstellung der Testergebnisse
nach Testkontakt
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Die analytische Bestéatigung erfolgte mit dem Mixed Modell. Diese besta-

tigt, dass im Bereich des Total Scale kein Lerneffekt (p= 0,488) aufgetre-

ten ist.

Tabelle 21: Testkontakt im Verhéaltnis zum Total

Scale

(Differenz: Geschatzte Differenz fiir die Zeitpunkte;

p= <0,05 signifikant)

Total Scale

Differenz

p-Wert

Testkontakt

0,540

0,488

In Abbildung 10 werden mittels eines Boxplot die Indexwerte der einzel-

nen Doméanen im Verlauf der Testkontakte dargestellt. Die Indexwerte

werden wie auch der Total Scale ins Verhaltnis zu dem jeweiligen Test-

kontakt gestellt.

Hier ist im Bereich des Langzeitgedachtnisses statt eines steigenden

Verlaufes, wie er bei einem Lerneffekt zu erwarten wére, ein gegenlaufi-

ger Trend zu beobachten. Graphisch zeigt sich ein fallender Median nach

jedem Testkontakt:
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Abbildung 10: Darstellung der einzelnen Doméanen nach Testkontakt im Verhéltnis
zu den erreichten Total Scale Werten im Boxplot

Der im Bereich Langzeitged&chtnis fallende Trend lasst sich durch die

Analyse im Mixed Model bestédtigen. Der Punktwert fallt signifikant

(p= 0,004) durchschnittlich um -3,808 Punkte nach jeder Testung wie in
Tabelle 22 dargestellt:

Tabelle 22: Ergebnis der Analyse der einzelnen Doméanen im Verhéltnis zum
Testkontakt
(Differenz: Geschétzte Differenz fiir die Zeitpunkte; p= <0,05 signifikant)

Differenz nach Testkontakt p-Wert
Doméne 1 0,365 0,759
Doméne 2 1,923 0,117
Doméne 3 2,615 0,108
Doméne 4 1,06 0,361
Doméne 5 -3,808 0,004
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3.5 StorgroBen

Bezlglich der in Tabelle 23 aufgelisteten Laborparameter und Blut-
druckwerte wurde im Rahmen der statistischen Auswertung analysiert,
inwieweit Calcium, Phosphat, Bikarbonat, Hadmoglobin, Kt/V, Albumin
und der Blutdruck einen Einfluss auf die Total Scale Werte haben. Erneut
wurde eine Betrachtung der Lage- und StreuungsmafBe durchgeflhrt.
Wie bisher wurde flr die LagemaBe der geschatzte Mittelwert (x), der
Median sowie der Minimal- und Maximalwert errechnet. Fir Streuungs-
male betrachteten wir die Standardabweichung (SD).

Tabelle 23: Ergebnisse der StérgréBen
(Min: minimaler Wert; Max: maximaler Wert; SD: Standardabweichung)

StorgroBen Anzahl = n Min Max Mittelwert Median SD
Calcium 26 1,6 2,5 2,1 2,2 0,2
Phosphat 26 0,7 3,9 2,1 2,0 0,6

HCOs;- 26 16,2 28,4 23,2 23,2 3,3
Hb 26 9,5 13,7 11,5 11,3 1,1
Kt/V 26 1,3 2,7 1,7 1,6 0,3

Albumin 26 25,8 53,7 38,2 37,8 4,9
RRsystoliscn 26 90,0 150,0 127,8 131,0 17,2
RRuiastolisch 26 46,0 93,0 68,1 68,5 11,0
Pulsdruck 26 39,0 80,0 59,7 63,0 13,8

Graphisch erfolgte eine Darstellung in Streudiagrammen, in denen auf-
grund fehlender klarer, monotoner sowie nicht linearer Zusammenhéange

rein graphisch kein Zusammenhang zu erkennen war:
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Abbildung 11: Streudiagramm der StérgréoBen im Verhéltnis zu den Total Scale
Werten

(Ca: Calcium; Phos: Phosphat; HCOs': Bicarbonat; HB: Hamoglobin; RRsyst.: systo-
lischer Blutdruck und RRdia: diastolischer Blutdruck)

In der Tabelle 24 sind die einzelnen Parameter im Vergleich zur kogniti-
ven Leistung aufgelistet. In der Zeile Differenz ist die Anderung der kog-
nitiven Leistungsféhigkeit aufgelistet. Das bedeutet, wenn z.B. der Cal-
ciumwert um eine Einheit ansteigt, wiirde der Total Scale wie in Tabelle
24 gezeigt, um 15,73 Punkte ansteigen. Das wirde bedeuten, dass ein
erhdhter Calciumwert eine hdhere kognitive Leistung erbringen wirde.
Der Unterschied zeigte sich jedoch statistisch als nicht signifikant. Die in
der Studie erfassten Laborparameter hatten keinen Einfluss auf die kog-
nitive Leistung. Ein statistisch signifikanter Einfluss auf die kognitive Leis-
tungsfahigkeit (p-Wert= 0,018) konnte jedoch beim diastolischen Blut-
druckwert festgestellt werden.

48



Ergebnisse

Tabelle 24: Punktunterschiede der Total Scale Werte im Verhaltnis zu den

StorgroBen
Differenz: Geschatzte Differenz fir die Zeitpunkte; p= <0,05 signifikant)
StdrgréBen Differenz p-Wert
Calcium 15,729 0,253
Phosphat 7,359 0,113
HCO5 -1,256 0,171
Hb 2,424 0,386
Kt/V -3,965 0,716
Albumin 0,674 0,275
RR systolisch 0,164 0,370
RR diastolisch 0,625 0,018
Pulsdruck -0,161 0,478

3.6 Zusammenhange mit dem GDS

Mittels der GDS wurde das Vorliegen einer Depression erhoben. Dabei

zeigte sich, dass 10 von 26 Patienten eine leichte bis maBige Depression

hatten (s. Tabelle 25). Das Vorliegen einer schweren Depression konnte

ausgeschlossen werden.

Tabelle 25: Auswertung des Screenings in Bezug auf das Vorliegen

einer Depression

Beschreibung Punkte Anzahl
Keine Depression 0-4 16
Leichte bis maBige Depression 5-10 10

Schwere Depression

11-15

Es erfolgte eine Haufigkeitsverteilung. Dabei wurde der geschéatzte Mit-

telwert (x), die Standardabweichung (SD), der Median sowie der Minimal-

und Maximalwert errechnet. Der Mittelwert und Median liegen an der

oberen Grenze, bei der noch keine Depression vorliegt. Demnach hatte

der Uberwiegende Teil der Patienten keine Depression.

Tabelle 26: Haufigkeitsverteilung der Punkte aus dem Screening mit der Geriatric

Depression Scale
(Min: minimaler Wert; Max: maximaler Wert; SD: Standardabweichung)

Anzahl = n

Min

Max

Mittelwert | Median

Standardabweichung

GDS

26

0

10

43 4

2,6
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Ein Zusammenhang zwischen einer vorliegenden Depression und der
darauf beruhenden schlechten kognitiven Leistung konnte graphisch mit-
tels eines Streudiagrammes (s. Abbildung 12) und analytisch mittels ei-
nes Mixed Models (s. Tabelle 27) ausgeschlossen werden (p= 0,988).
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Abbildung 12: Streudiagramm der Punktzahl aus
dem Screening mit der GDS im Verhéltnis zu den
Total Scale Werten

Tabelle 27: Zusammenhang der Punktanzahl aus der GDS mit
den Total Scale Werten
(Differenz: Geschéatzte Differenz fur die Zeitpunkte;

= <0,05 signifikant)

GDS/Total Scale Differenz p-Wert

GDS -0,018 0,988
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3.7 Stoérung durch das Umfeld

Die Antworten des Fragebogens sind in Tabelle 28 und Tabelle 29 aufge-

listet. Eine Darstellung der empfundenen Lautstarke ist in Abbildung 13

ZU sehen.

Tabelle 28: Auswertung des Fragebogens: Stérung durch das Umfeld

Ja Nein Fehlend
Absolut Prozent | Absolut Prozent | Absolut Prozent
Fihlten Sie Sich wahrend der
Testung durch die Umgebung 9 11,5% 68 87,2% 1 1,3%
beeintréchtigt?
Hatte der Patient die Méglich-
keit, die Testaufgaben zu 0 0% 77 98,7% 1 1,3%
beobachten/abzugucken?
Tabelle 29: Auswertung des Fragebogens: Storung durch das Umfeld;
1: geringe Konzentration oder Lautstarke; 10: hohe Konzentration und Lautstarke
Median Minimum Maximum
Einschatzung der Umgebungslautstarke durch den
2 1 8
Untersucher
Subjektive Einschatzung der Konzentrationsfahigkeit des
. 6 2 10
Patienten

25,04

20,07

15,0

10,04

Haufigkeit der Angabe

5,0

N=77

0,0 T

T T
4 6

Untersucher

8 10
Beurteilung der Lautstdarke durch den

Mittelwert = 2,57
Std.-Abw. = 1,642

Abbildung 13: Beurteilung der Umgebungslautstarke durch
den Untersucher im Verhiltnis zur Haufigkeit der Angabe

Die Erhebung diente im Wesentlichen einem deskriptiven Effekt. Die sub-

jektiv empfundene Lautstéarke zeigte sich eher gering. Der Uberwiegende
Teil der Patienten fUhlte sich nicht gestort (68 (87,2%)) und kein Patient
hatte die Option, die Testung bei anderen Patienten vorher zu verfolgen.
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4 Diskussion

Die beschriebene hohe Pravalenz von kognitiven Defiziten bei dialyse-
pflichtigen Patienten (s. Kapitel 1.2.5) fuhrte zur Durchfiihrung dieser
Studie um herauszufinden, inwieweit der Zeitpunkt einer neuropsycholo-
gischen Testung, wahrend der Dialyse oder am dialysefreien Tag, einen
Einfluss auf die kognitive Leistungsfahigkeit dialysepflichtiger Patienten
hat. Studien mit einer ahnlichen Fragestellung wurden bisher primar im
englischsprachigen Raum durchgefihrt, woraufhin die aktuelle Studie als
Pilotprojekt mit einem dadurch bedingt eher kleinen Studienkollektiv

durchgefihrt wurde.

4.1 Kognitive Leistung zu unterschiedlichen Testzeitpunkten

Die in dieser Studie durchgefiihrte Untersuchung konnte die Frage, in-
wieweit der Testzeitpunkt einer neuropsychologischen Testung einen
Einfluss auf die kognitive Leistung dialysepflichtiger Patienten hat, be-
antworten. Die mittels der RBANS erhobenen Testergebnisse sind tabel-
larisch und graphisch in Kapitel 3.3.1 dargestellt. Die Untersuchungser-
gebnisse zeigen, dass die kognitive Leistung der Patienten zu den drei
unterschiedlichen Testzeitpunkten (T 1-3) gleich stark war (s. Tabelle 10
bis Tabelle 12). Die geringen Unterschiede in den erreichten Punkten der
jeweiligen Testzeitpunkte ergaben keinen signifikanten Unterschied
(p >0,05).

Studien, die diese Fragestellung ebenfalls beantworten wollten, nutzten
zum Teil Screeninginstrumente statt neuropsychologischer Testbatterien
(Murray et al., 2007), testeten vor, wahrend und/oder nach der Dialyse
(Murray et al., 2007; Drew et al., 2013) oder an dialysefreien Tagen (Wil-
liams et al., 2004) und wahlten zum Teil kirzere Zeitabstande zwischen
den Testungen (Lux et al., 2010; Schneider et al., 2015). Am ehesten
bedingt durch die verschiedenen Studiendesigns sowie die unterschiedli-
chen Studienkollektive kam es zu unterschiedlichen Ergebnissen.

In der aktuell durchgeflhrten Studie wurden zwei Testungen wéhrend
der Dialyse und eine Testung am dialysefreien Tag mit einem jeweiligen
Zeitabstand von zwei Wochen durchgefihrt. Einen deutlich kirzen Test-
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abstand sowie eine Testung vor Dialyse im Vergleich zu einer Testung
am dialysefreien Tag wahlten Griva und Mitarbeiter. Sie untersuchten
dialysepflichtige Patienten zwei Stunden vor und 24 Stunden nach der
HD mittels einer neuropsychologischen Testbatterie. Zudem wahlten sie
Patienten, die eine PD als Nierenersatzverfahren bekommen, als Ver-
gleichsgruppe (Griva et al., 2003). Sie stellten fest, dass die Patienten 24
Stunden nach der HD bessere Ergebnisse erzielten. Je besser die Dialy-
sequalitat war, desto eher kam es zu Verbesserungen im Bereich Auf-
merksamkeit und Konzentration (Griva et al., 2003).

Ein sehr &hnliches Studiendesign wahlten Schneider und Mitarbeiter. Sie
untersuchten die Patienten ebenfalls innerhalb von 24 Stunden jeweils
zweimal, wahlten jedoch gesunde Patienten als Kontrollgruppe. Die Tes-
tungen fanden eine Stunde vor Dialyse und 19 Stunden nach Dialyse
statt (Schneider et al., 2015). Sie stellten ebenfalls eine Verbesserung
der kognitiven Leistung fest. Diese fanden sich in Teilbereichen der Auf-
merksamkeit sowie im logischen und visuellen Bereich des Langzeitge-
dachtnisses. Keine Verbesserung zeigte sich bei der Reaktionszeit, die in
den Bereich der Aufmerksamkeit fallt, sowie des Kurzzeit- und Arbeits-
gedachtnisses (Schneider et al., 2015). Die in beiden Studien beschrie-
bene Verbesserung der kognitiven Leistung insbesondere im Bereich
Aufmerksamkeit wurde in der aktuell durchgeflhrten Studie nicht gese-
hen (s. Tabelle 16). Ein Erklarungsansatz fir die unterschiedlichen Er-
gebnisse kann im Alter der Patienten gesehen werden. Seidel und Mitar-
beiter stellten fest, dass das Alter als ein pradiktiver Einflussfaktor fur
kognitive Defizite gewertet werden kann (Seidel et al., 2014). Die Patien-
ten in den zuvor beschriebenen Studien waren mit einem durchschnittli-
chen Alter von 55 (Schneider et al., 2015) und 48 Jahren (Griva et al.,
2003) deutlich janger als die Patienten in der aktuellen Studie mit durch-
schnittlich 65 Jahren. Somit scheint bei jingeren Patienten eher ein Ef-
fekt einer kognitiven Leistungssteigerung méglich zu sein. In beiden Stu-
dien zeigt sich die Verbesserung der kognitiven Leistung im Vergleich
eine Stunde vor Dialyse zum dialysefreien Tag und innerhalb von 24
Stunden. Somit kann ein Effekt durch die Dialyse bei einer jingeren Pa-

tientenklientel vermutet werden.
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Einen ebenfalls kurzen Testabstand zwischen zwei Testungen mit einer
Testung vor Dialyse und am dialysefreien Tag wahlten Lux und Mitarbei-
ter. Zum Vergleich untersuchten sie eine gesunde Kontrollgruppe und
fanden in beiden Gruppen eine Verbesserung der kognitiven Leistung im
Bereich Aufmerksamkeit, Sprache, Wahrnehmung und Schlussfolgern.
Da diese in beiden Gruppen zu sehen war, wird hier am ehesten von ei-
nem Lerneffekt ausgegangen (Lux et al., 2010). Unterschiede in den
Gruppen zeigten sich dagegen im Test Figuren erinnern, in dem die
Kontrollgruppe einen Lerneffekt erzielte, der bei den Dialysepatienten
ausblieb (Lux et al., 2010) sowie bei der fMRT Untersuchung, die bei al-
len Patienten durchgefihrt wurde. Dabei konnte bei den dialysepflichti-
gen Patienten bei der zweiten Testung am dialysefreien Tag eine anstei-
gende Aktivitat im Hippocampus beidseits beobachtet werden (Lux et al.,
2010). Diese kdénnte mit den in den oben aufgefihrten Studien beschrie-
benen Verbesserungen der kognitiven Leistungen im Bereich Arbeits-
und Langzeitgedachtnis in Zusammenhang stehen. Auffallend ist, dass
auch Lux und Mitarbeiter deutlich jingere Patienten mit einem durch-
schnittlichen Alter von 45 Jahren untersuchten (Lux et al., 2010).
Williams und Mitarbeiter, die sich mit der kognitiven Leistung zwischen
zwei Dialyseeinheiten beschaftigt haben, testeten die Patienten eine
Stunde, 24 Stunden und 67 Stunden nach der Dialyse (Williams et al.,
2004). Dabei kam es bei dialysepflichtigen Patienten im Bereich des
Kurz- sowie Langzeitgedachtnisses kontinuierlich zu einer Verschlechte-
rung der kognitiven Leistung (Williams et al., 2004). Die in den zuvor be-
schriebenen Studien gesehene Verbesserung der Aufmerksamkeit zeigte
sich, jedoch ohne Signifikanz, in der Studie von Williams und Mitarbeitern
24 Stunden nach Dialyse im Vergleich zu einer Stunde nach Dialyse. Ein
signifikanter Unterschied zeigte sich 67 Stunden nach der Dialyse mit
einer Verschlechterung der Aufmerksamkeit im Vergleich zu 24 Stunden
nach Dialyse (Williams et al., 2004).

Die unterschiedlichen Testzeitpunkte erschweren einen Vergleich der
Studien untereinander. Fraglich bleibt, ob eine Verbesserung der Auf-

merksamkeit durch die Testungen innerhalb von 24 Stunden auftritt oder
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ob es generell im Vergleich vor Dialyse zum dialysefreien Tag zu einer
anhaltenden Verbesserung der kognitiven Leistung kommt. Einen lange-
ren Zeitabstand, wie auch in der aktuell durchgefiihrten Studie, legten
Drew und Mitarbeiter zu Grunde. Sie wahlten einen Testabstand von ei-
nem Monat und testeten Patienten mit einem durchschnittlichen Alter von
59 Jahren eine Stunde vor der Dialyse und wahrend der ersten Stunde
der Dialyse (Drew et al., 2013). Wie auch in der aktuell durchgefihrten
Studie stellten sie keinen Unterschied in der kognitiven Leistung der dia-
lysepflichtigen Patienten zu den beiden Zeitpunkten fest (Drew et al.,
2013). Demnach scheint eine Verbesserung der kognitiven Leistung im
Bereich Aufmerksamkeit mdglicherweise nur innerhalb von 24 Stunden
einzutreten.

Die fur einen Vergleich der kognitiven Leistungsfahigkeit héchste Anzahl
an Testzeitpunkten wurde von Murray und Mitarbeitern gewahlt. Sie tes-
teten eine Stunde vor Dialyse, 45-90 Minuten nach Beginn der Dialyse,
eine Stunde nach Dialyse und 24-30 Stunden nach Dialyse. Dabei flhr-
ten sie mehrere Testungen an einem Tag durch und ergénzten die feh-
lenden Messungen in den darauf folgenden Tagen (Murray et al., 2007,
2007). Sie stellten einen signifikanten Unterschied bei der kognitiven
Leistung im Vergleich der Testung an Dialyse zum dialysefreien Tag fest.
Dabei haben die Patienten am dialysefreien Tag eine bessere kognitive
Leistungen erzielt, als wahrend der Dialyse (Murray et al., 2007). Weiter-
hin zeigte sich, dass die Patienten wahrend der Dialyse im Bereich der
Exekutivfunktion und des Kurz- und Langzeitgedachtnisses sowie eine
Stunde nach Dialyse im Bereich semantische Flissigkeit am starksten
beeintrachtigt waren (Murray et al., 2007). Das Ergebnis der Studie liel3
Drew und Mitarbeiter bei einem Vergleich mit ihren Ergebnissen schluss-
folgern, dass der direkte Beginn der Dialyse keinen Einfluss auf die Kog-
nition hat, es jedoch im Verlauf der Dialyse zu kognitiven EinbuBen
komme. Sie stutzen ihre Theorie darauf, dass sie direkt nach Beginn der
Dialysebehandlung die Testung durchgefihrt und Murray und Mitarbeiter
die Testung 45-90 Minuten nach Dialysebeginn durchgefihrt haben
(Drew et al., 2013). Diese Schlussfolgerung kann anhand der aktuell ge-
wonnen Ergebnisse nicht bestatigt werden, da hier in den ersten beiden
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und zweiten beiden Stunden an Dialyse kein signifikanter Unterschied in
den Ergebnissen der kognitiven Leistung (s. Tabelle 11) zu beobachten
war. Auch hier zeigt sich, dass es bei Betrachtung der Testabstande in
Studien mit kurzen Testabstédnden zu unterschiedlichen kognitiven Leis-
tungen kam (Griva et al., 2003; Schneider et al., 2015; Murray et al.,
2007). Bei einem Zeitabstand von mindestens zwei Wochen, wie in der
aktuell durchgefiihrten Studie oder bei Drew und Mitarbeitern, kénnen
Veranderungen der kognitiven Leistung nicht bestatigt werden (Drew et
al., 2013).

Gerade ein Vergleich der Studien mit den Ergebnissen von Murray und
Mitarbeitern zeigt die Komplexitat des Themas, da die Ergebnisse der
Studie anhand von einzelnen getesteten Zeitpunkten nicht bestatigt wer-
den konnte. In der aktuellen Studie konnte im Vergleich zu Murray und
Mitarbeitern kein Unterschied der kognitiven Leistung im Vergleich der
Testung an Dialyse zum dialysefreien Tag nachgewiesen werden. Auch
Williams und Mitarbeiter konnten die Ergebnisse nicht bestatigen, da im
Vergleich eine Stunde nach Dialyse zu 24 Stunden nach Dialyse eine
anhaltende Verschlechterung im Bereich des Kurz- und Langzeitgedach-
tnisses zu sehen war, wogegen Murray und Mitarbeiter eine Verbesse-
rung der kognitiven Leistung in mehreren Domanen, wie auch dem Kurz-
und Langzeitgedachtnis feststellten (Williams et al., 2004; Murray et al.,
2007).

Selbst in Studien mit kurzen Testabstéanden zeigten sich unterschiedliche
Ergebnisse. Die oben beschriebenen Studien von Griva und Mitarbeitern
sowie von Schneider und Mitarbeitern zeigten, dass es zu einer Verbes-
serung der kognitiven Leistung im Vergleich einer Testung vor Dialyse
zum dialysefreien Tag kommt (Griva et al., 2003; Schneider et al., 2015).
Der Vergleich ergab bei Murray und Mitarbeitern keinen signifikanten
Unterschied (Murray et al., 2007). Eine mdgliche Erklarung kénnte die
bei Murray und Mitarbeitern gewéhlte hohe Testfrequenz pro Tag sein.
Der Uberwiegende Teil der Probanden nahm an zwei, manche jedoch an
drei Testungen pro Tag teil. Die weiteren Testungen erfolgten zum
nachstmaoglichen Zeitpunkt (Murray et al., 2007).
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4.1.1 Kognitiver Leistungsabfall der Doméne Sprache

Bei Betrachtung der Total Scale Werte im Verhaltnis zu den drei Test-
zeitpunkten T1-T3 zeigte sich, wie oben beschrieben, kein signifikanter
Unterschied der kognitiven Leistung. Die Analyse der einzelnen Doma-
nen ergab, wie in Kapitel 3.3.3 graphisch und analytisch dargestellt, dass
es im Bereich Sprache zu einem signifikanten Abfall (p <0,05) der kogni-
tiven Leistung am dialysefreien Tag (s. Tabelle 19 und Tabelle 20) in den
Bereichen ,Bilder benennen® und ,semantische Flissigkeit“ kam.
Kognitive Defizite im Bereich Sprache wurden bereits in vorangegange-
nen Studien beschrieben. Dabei konnten diese bereits in héheren Sta-
dien der Niereninsuffizienz festgestellt werden (Seidel et al., 2014). In
einer auf die verbale Flussigkeit konzentrierten Studie mit dialysepflichti-
gen Patienten beziehen sich Harciarek und Mitarbeiter (Harciarek et al.,
2012) auf Lux und Mitarbeiter (Lux et al., 2010) sowie Murray und Mitar-
beiter (Murray et al., 2006), die bereits Defizite im sprachlichen Bereich
feststellen konnten. Wahrend Harciarek und Mitarbeiter selbst in einer
zuvor durchgefiihrten Studie keinen signifikanten Unterschied der kogni-
tiven Leistung im Bereich phonematischer und semantischer Flussigkeit
feststellen konnten (Harciarek et al., 2011), fihrten sie auf den Ergebnis-
sen aufbauend eine Untersuchung mit einer auf die verbale Flissigkeit
konzentrierten Studie durch. Im Vergleich dialysepflichtiger Patienten mit
einer Kontrollgruppe stellten sie bei kognitiv nicht eingeschrankten Pro-
banden Defizite im Bereich der phonematischen bei einer stabilen Leis-
tung der semantischen Fllssigkeit fest (Harciarek et al., 2012). Die Er-
gebnisse werden durch Drew und Mitarbeiter bestatigt, die bei Testung
der Zeitpunkte vor Dialyse und zu Beginn der Dialysebehandlung eben-
falls die semantische Flussigkeit untersuchten und keinen Unterschied
der kognitiven Leistung feststellen konnten (Drew et al., 2013). Auch bei
Murray und Mitarbeitern fand sich im sprachlichen Bereich eine relativ
konstante Leistung, wahrend weitere kognitive Bereiche Uber die vier
Testzeitpunkte vor, wahrend und nach der Dialyse sowie am dialysefrei-
en Tag deutliche Leistungsanderungen aufzeigten (Murray et al., 2007).
In den weiteren bisher aufgeflhrten Studien, wie z.B. bei Lux und Mitar-

beitern (Lux et al., 2010) sowie auch in der aktuell durchgefiihrten Studie
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wurde Uberwiegend die semantische FlUssigkeit getestet. Auch Schnei-
der und Mitarbeiter, die im Bereich Aufmerksamkeit und Langzeitgedéch-
tnis eine Verbesserung der kognitiven Leistungsfahigkeit im Vergleich vor
Dialyse zum dialysefreien Tag feststellen konnten, fanden keine Verbes-
serung im Bereich semantische FlUssigkeit (Schneider et al., 2015). Die
zuvor beschriebene stabile Leistung der semantischen Flissigkeit kann
mit dem aktuellen Ergebnis nicht bestatigt werden. Dagegen scheint sich
die Verschlechterung der kognitiven Leistung im Bereich Sprache mit
den Ergebnissen von Schneider und Mitarbeitern zu decken. Die hier
entdeckten Defizite kdnnten sich mit einer fehlenden Verbesserung im
Bereich Sprache wiederfinden.

Neben der semantischen FlUssigkeit wurde der Bereich ,Bilder benen-
nen“ getestet. Auch hier zeigte sich ein Leistungsabfall am dialysefreien
Tag. Die bisher aufgefihrten Studien, die dialysepflichtige Patienten zu
unterschiedlichen Zeitpunkten testeten, verzichteten auf eine &hnliche
Testung. Aus diesem Grund ist ein direkter Vergleich nicht mdglich.

4.2 Kognitives Defizit bei dialysepflichtigen Patienten

Die erhéhte Pravalenz kognitiver Defizite von dialysepflichtigen Patienten
im Vergleich zu nicht-dialysepflichtigen Patienten wurde h&ufig nachge-
wiesen (Seidel et al., 2014; Sehgal et al., 1997; Tiffin-Richards et al.,
2014), wie auch die Tatsache, dass diese zu selten diagnostiziert werden
(Kurella et al., 2006; Murray, 2008; Murray et al., 2006). Durch den be-
reits erbrachten Nachweis wurde in der aktuellen Studie auf ein gesun-
des Patientenklientel zum Vergleich verzichtet. Aufgrund der hohen Pra-
valenz soll in diesem Kapitel kurz auf die kognitive Leistung des Studien-
kollektivs eingegangen werden. Dabei lassen die in Kapitel 3.3.1.1 be-
schriebenen und in Tabelle 12 aufgefiihrten Perzentilen Rickschllisse
auf einen Vergleich mit der Normalbevélkerung zu. Die Ergebnisse be-
statigen die bereits beschriebenen kognitiven Defizite, da die Patienten
insgesamt eher im unteren Durchschnitt der kognitiven Leistung liegen
und im Bereich Aufmerksamkeit und Langzeitgedachtnis sogar unter-
durchschnittlich abgeschnitten haben.
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Die Maximal- und Minimalwerte sowie die in Kapitel 3.3.1 geschilderten
und in Abbildung 4 dargestellten Patientenverlaufe weisen dabei auf gro-
Be kognitive Leistungsunterschiede unter den Patienten an sich hin. Bei
Betrachtung der Patientenverlaufe zeigt sich, dass die Patienten auf un-
terschiedlichen kognitiven Leistungsniveaus starteten und diese halten
konnten. Demnach kam es bei Patienten nicht zu wechselnden Uber-
oder unterdurchschnittlichen Leistungen sondern blieb jeweils auf einem
starken oder schlechten Leistungsniveau. Die beschriebenen Leistungs-
unterschiede im Studienkollektiv wurden bereits von Griva und Mitarbei-
tern dargestellt (Griva et al., 2003).

Neben der unterschiedlichen Leistung einzelner Patienten fallt bei der
Betrachtung der Doméanen auf, dass die leistungsstarken Patienten keine
Uberdurchschnittlichen Ergebnisse im Bereich Sprache, Kurzzeitgedach-
tnis und dem visuell-konstruktiven Gedachtnis erreicht haben. Bei dem
visuell-konstruktiven Gedachtnis ist ein Schwachpunkt bei der Nutzung
des RBANS flir die kognitive Testung der Patienten zu bertcksichtigen.
Dieser hat im Bereich der Zeichnungen sehr strikte Bewertungskriterien.
Wie auch von Duff und Mitarbeitern beschrieben, werden die Patienten
dadurch kognitiv schlechter im Bereich des visuell-konstruktiven Gedéch-
tnisses und des Langzeitgedachtnisses eingeschatzt, als sie tatsachlich
sind (Duff et al., 2003). Fur die Durchfihrung der aktuellen Studie waren
die standardisierten Vorgaben der Bewertung ein gutes Vergleichskrite-
rium. Da es sich in dieser Studie um einen standardisierten Vergleich
und nicht um eine klinische Einschatzung mit anschlieBender Therapie
handelt, wurden die von Duff und Mitarbeitern modifizierten Bewertungs-
kriterien nicht angewendet (Duff et al., 2003).

Bei einer weiteren Betrachtung der in Tabelle 12 aufgefiihrten Ergebnis-
se der Domanen ist zu sehen, dass der Mittelwert aus dem Bereich
Sprache im unteren Durchschnitt liegt und am dialysefreien Tag sogar
unterdurchschnittlich ist. Der Median dagegen zeigt, dass der Uberwie-
gende Teil an Teilnehmern gerade im Bereich der Aufmerksamkeit und
des Langzeitgedachtnisses zu allen drei Testzeitpunkten im unterdurch-
schnittlichen Bereich lag. Eine Beeintrachtigung, insbesondere der be-

schriebenen Bereiche, konnte auch in weiteren Studien gesehen werden.
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Dabei haben dialysepflichtige Patienten bei Schneider und Mitarbeitern
im Bereich Aufmerksamkeit, Langzeitgedachtnis und Arbeitsgedachtnis
schlechter als eine gesunde Kontrollgruppe abgeschnitten (Schneider et
al., 2015). Auch Lux und Mitarbeiter zeigten, dass dialysepflichtige Teil-
nehmer schlechter in den Bereichen Sprache und raumlicher Wahrneh-
mung abgeschnitten haben (Lux et al., 2010). Neben den aufgeflhrten
Studien sind auch in weiteren Studien kognitive Defizite im Bereich der
Exekutiven, der Sprache und dem Kurzzeitgedachtnis zu finden (Tiffin-
Richards et al., 2014).

Die aufgefihrten kognitiven Beeintrachtigungen lassen bezliglich ihrer
Ursache unterschiedliche Erklarungsansatze zu. In Kapitel 1.3 und 4.1
wurde bereits auf Einfluss- und Risikofaktoren wie das Alter und Komor-
biditdten eingegangen. Daneben steht die fehlende Nierenfunktion an
sich als ein urséchlicher Faktor, da es bereits mit einer Verschlechterung
der Niereninsuffizienz und einem damit einhergehendem Abfall der GFR
noch vor einer terminalen Niereninsuffizienz zu kognitiven Beeintrachti-
gungen gekommen ist (Madero et al., 2008; Murray, 2008). Dabei geht
die Schwere der Niereninsuffizienz mit der Schwere der kognitiven Be-
eintrachtigung einher, wobei sich die Bereiche der Exekutiven und des
Langzeitgedachtnisses beeintrachtigt zeigten (Kurella et al., 2004; Mur-
ray, 2008). Eine Beeintrachtigung weiterer Domanen zeigte sich in einer
Studie von Elias und Mitarbeitern, in der es ab einem Stadium G3a der
Niereninsuffizienz zu kognitiven Beeintrachtigungen vor allem im Bereich
Aufmerksamkeit und Konzentration, der visuell-rdumlichen Organisation
und der Erinnerung kam (Elias et al., 2009). Eine Beeintrachtigung der
betroffenen kognitiven Bereiche kann demnach auch bei den Patienten in
der aktuell durchgeflhrten Studie bereits vor Eintreten der terminalen
Niereninsuffizienz vorhanden gewesen sein. Dabei ist nicht nur die Nie-
reninsuffizienz in einem fortgeschrittenen Stadium, sondern auch die
Schwere der terminalen Niereninsuffizienz sowie eine schlechtere Quali-
tat der Dialyse ein pradiktiver Einflussfaktor auf die kognitive Leistung der
dialysepflichtigen Patienten. Dieser Einfluss machte sich insbesondere
im Bereich Aufmerksamkeit und Konzentration bemerkbar (Griva et al.,
2003).
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Tryc und Mitarbeiter haben unter Ausschluss von einigen Komorbidita-
ten, wie z.B. den Diabetes mellitus, zerebrale metabolische Veranderun-
gen untersucht. Dabei stellten Sie bei Patienten mit einer Niereninsuffi-
zienz kognitive Defizite im Bereich Erinnerung, Lernen und Aufmerksam-
keit fest. Bei dialysepflichtigen Patienten waren zusatzlich Defizite des
Langzeitgedachtnisses zu verzeichnen. Die Defizite im Bereich Aufmerk-
samkeit konnten bei dialysepflichtigen Patienten mit einer verminderten
Konzentration zerebraler metabolischer Stoffe in Zusammenhang ge-
bracht werden (Tryc et al., 2011). Aufgrund der unterschiedlichen Ergeb-
nisse zu den verschiedenen Testzeitpunkten gehen Weiner und Mitarbei-
ter mit Bezug auf Murray und Mitarbeiter jedoch davon aus, dass die
Uramie nicht als alleiniger Faktor fir kognitive Defizite gewertet werden
kann (Weiner et al., 2011; Murray et al., 2007).

In Kapitel 1.1.3 wird auf die VAD eingegangen, bei der die Symptome je
nach Lasionsort einer zerebralen Schadigung in Erscheinung treten. Die
unterschiedlich kognitiv beeintrachtigten Bereiche dialysepflichtiger Pa-
tienten sprechen demnach am ehesten flr kognitive Beeintrachtigungen,
die zu einer VAD passen kdnnten. Das bestatigt die Langzeitbeobach-
tung, in der Patienten ohne Demenz mit einer eingeschrankten Nieren-
funktion im Verlauf mit dem Anstieg des Kreatinins ein erhéhtes Risiko
fir die Entwicklung einer Demenz, v.a. vom vaskularen Typ, hatten (Seli-
ger et al., 2004). Die VAD hat, wie beschrieben, verschiedene Ursachen,
wie z.B. auch den Schlaganfall. Diesem Risiko sind insbesondere dialy-
sepflichtige Patienten ausgesetzt, da der Abfall der
GFR <60ml/min/1.73m?2 einer Meta-Analyse nach zusatzlich das Risiko
fir einen Schlaganfall erhéht (Lee et al., 2010). Insbesondere dialyse-
pflichtige Patienten haben im Vergleich zur Normalbevdlkerung nach Se-
liger und Mitarbeitern ein 5- bis 10- fach erhdhtes Risiko einen Schlagan-
fall zu erleiden (Seliger et al., 2003). An der aktuellen Studie haben keine
Patienten mit einem Schlaganfall in der Anamnese teilgenommen. Auf-
grund von bisherigen Studien kann jedoch nicht ausgeschlossen werden,
dass die Patienten bereits zerebrale Lasionen zum Zeitpunkt der Testung
hatten, da bei Dialysepatienten nach Bugnicourt und Murray sowie jewei-
ligen Mitarbeitern auch die stillen zerebralen Infarkte und die ,white mat-
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ter lesions®, d.h. Lasionen der weiBBen Substanz, mit einer erhéhten Pra-
valenz in Erscheinung getreten sind (Bugnicourt et al., 2013; Murray,
2008). Dabei kénnen stille zerebrale Infarkte das Risiko fur das Auftreten
einer Demenz, insbesondere bei multiplen still aufgetretenen Infarkten,
verdoppeln (Vermeer et al., 2003). Neben den bereits genannten sind
weitere subklinische zerebrovaskulare Erkrankungen in den Focus der
Forschung getreten. Bugnicourt und Mitarbeiter fassen mehrere Studien
zusammen und beschreiben, dass bereits friih von Passer und Mitarbei-
tern Uber eine hohe Pravalenz von zerebralen Atrophien bei dialyse-
pflichtigen Patienten berichtet wurde (Bugnicourt et al., 2013; Passer,
1977). Mittels MRT Studien konnten im Vergleich mit gesunden Proban-
den bei dialysepflichtigen Patienten vermehrt signifikante zerebrale Atro-
phien mit Erweiterung der Ventrikel sowie vaskulare L&sionen festgestellt
werden (Fazekas et al., 1995). Ein signifikanter Zusammenhang zwi-
schen der Schwere der Lasionen und der Starke der kognitiven Beeint-
rachtigung konnte nicht nachgewiesen werden (Fazekas et al., 1995).
Ein MRT stand fiir die aktuelle Studie nicht zur Verfligung, weswegen auf
eine bildgebende Untersuchung verzichtet werden musste.

4.3 Einflussfaktoren auf die kognitive Leistungsfahigkeit

4.3.1 Lerneffekt

Ein Lerneffekt konnte anhand der Total Scale Werte (s. Abbildung 9) so-
wie der Indexwerte (s. Abbildung 10 und Tabelle 21) analytisch (p >0,05)
ausgeschlossen werden. Festzustellen ist jedoch, dass es zu einem sig-
nifikanten Leistungsabfall beim dritten Testkontakt im Bereich des Lang-
zeitgedachtnisses gekommen ist (p=0,004).

Der Ausschluss eines Lerneffektes wurde als erforderlich angesehen, da
es bei verschiedenen Studien mit kirzeren Testabstdénden und der Nut-
zung von Testinstrumenten, die keine Alternativversion anzubieten hat-
ten, bereits zu Lerneffekten gekommen ist (Schneider et al., 2015; Lux et
al., 2010).

Neben einer allgemeinen Einschatzung der Ergebnisse, inwieweit die
kognitive Leistung durch Lerneffekte beeinflusst wurde, ist gerade bei

dieser Patientenklientel eine Analyse bezlglich eines Lerneffektes inter-
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essant. In vorangegangenen Studien konnte gezeigt werden, dass dialy-
sepflichtige Patienten im Vergleich zu nicht-dialysepflichtigen Patienten
in verschiedenen kognitiven Bereichen nicht von einem Lerneffekt profi-
tieren konnten. Z.B. konnten sich dialysepflichtige Patienten bei Lux und
Mitarbeitern im Bereich Figuren erinnern (Lux et al., 2010) und bei Wil-
liams und Mitarbeitern im Bereich selektiver Aufmerksamkeit (Williams et
al., 2004) nicht durch einen Lerneffekt verbessern, wahrend die jeweili-
gen Kontrollgruppen durch einen Lerneffekt profitierten. Unterschiedliche
Ergebnisse zeigten sich dagegen im Bereich Aufmerksamkeit. W&hrend
bei Williams und Mitarbeitern, die in der Zeit nach Dialyse testeten, die
Patienten nicht von einem Lerneffekt im Bereich Aufmerksamkeit profi-
tierten (Williams et al., 2004), konnte bei Lux und Mitarbeitern eine Ver-
besserung der Reaktionszeit in Verbindung mit einer gesteigerten Aktivi-
tat im Hippocampus nach der Dialyse im Vergleich zu einer Testung vor
Dialyse festgestellt werden (Lux et al., 2010). Die Tatsache, dass in der
aktuellen Studie kein Lerneffekt eingetreten ist, wird jedoch eher mit der
Auswahl des Testinstrumentes und dem ausreichenden Zeitabstand zwi-
schen den Testungen in Zusammenhang gebracht.

Wie zu Beginn beschrieben, zeigte sich unerwartet ein signifikanter Leis-
tungsabfall im Bereich des Langzeitgedachtnisses. Die Testung des
Langzeitgedachtnisses beinhaltet in dieser Studie die meisten Untertests
und fand am Ende einer jeden Testung statt. Der Leistungsabfall zeigt
sich demnach am Ende der letzten von drei Testungen. Aus diesem
Grund kann von einer Testmudigkeit ausgegangen werden. Ein weiterer
Erklarungsansatz kénnte eine von Williams und Mitarbeitern beschriebe-
ne proaktive Interferenz bei dialysepflichtigen Patienten sein. Sie flihrten
ebenfalls drei Testungen hintereinander durch, wobei sich eine Ver-
schlechterung des Kurzzeit- und Langzeitgedachtnisses zeigte (Williams
et al., 2004). Bei der Interpretation der Ergebnisse vermuten sie neben
einer Verschlechterung der Erinnerung von Patienten an HD 67 Stunden
nach der Dialyse, dass es zu der bereits erwdhnten proaktiven Interfe-
renz gekommen ist (Williams et al., 2004). Das bedeutet, dass das Erler-
nen von neuen Sachen in einer kurzen Zeit das Erlernen neuer Inhalte

erschwert, wodurch das bereits Erlernte miteinander verwechselt wird.
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Williams und Mitarbeiter gehen davon aus, dass Patienten, die eine HD
als Nierenersatztherapie erhalten, anfalliger daftr sind (Williams et al.,
2004). Diese Theorie kdnnte den Leistungsabfall im Bereich des Lang-
zeitgedachtnisses in unserem Kollektiv erklaren. Auch wenn in der ak-
tuellen Studie durch den gewahlten Abstand von zwei Wochen kein
Nachlassen der Erinnerung im Bereich des Kurzzeitgedachtnisses zu
sehen ist, scheint das Langzeitgedachtnis noch anfallig flr eine mdgliche

proaktive Interferenz zu sein.

4.3.2 Storung durch das Umfeld

Neben einem Lerneffekt kbnnen Stérungen durch das Umfeld einen Ein-
fluss auf die kognitive Leistung haben. In Kapitel 3.7 sind die Ergebnisse
eines fur Studien in Dialysezentren entwickelten Fragebogens gezeigt.
Da in der aktuell durchgefiihrten Studie die Testungen wéahrend der lau-
fenden Dialyse durchgefuhrt worden sind, war das Abschirmen der Pa-
tienten nicht mdglich. Dennoch fUhlten sich nur 11,5% durch die Umge-
bungslautstarke beeintrachtigt. Die Einschatzung der Lautstarke durch
den Untersucher zeigt, dass der Uberwiegende Teil der Testungen dem-
nach in einer ruhigen Atmosphare stattgefunden hat. Neben der Laut-
starke wurde nach der subjektiven Einschatzung der Konzentrationsfa-
higkeit gefragt. Diese wurde von den Patienten haufig als mittelmaBig,
Median 6, angegeben.

Tholen und Mitarbeiter haben dialysepflichtige Patienten in einem sepa-
raten Raum sowie in einem Gruppenraum vor und nach der Dialyse ge-
testet. Der Vergleich zeigte keinen Unterschied der kognitiven Leistung.
Bei Betrachtung der Ergebnisse im Zeitraum vor der Dialyse stellten sie
fest, dass die Patienten in einem separaten Raum eine bessere kognitive
Leistung erzielten (Tholen et al., 2014). In den zuvor beschriebenen Stu-
dien wurden, wie auch in der aktuellen Studie, die Patienten zum Teil
wahrend der Dialyse getestet. Die gesehenen kognitiven Defizite wéaren
mit den Ergebnissen von Tholen und Mitarbeitern zu erkléaren. In der ak-
tuellen Studie zeigte sich jedoch ein Leistungsabfall im Bereich Sprache
am dialysefreien Tag im Vergleich zu den beiden Testzeitpunkten wah-
rend der Dialyse. Da die Testung am dialysefreien Tag in einem ruhigen
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separaten Raum stattgefunden hat, kénnen die kognitiven Defizite nicht
alleinig mit einer Testung wéahrend der Dialyse in Zusammenhang ge-

bracht werden.

4.3.3 Besonderheiten des Studienkollektivs

4.3.3.1 Deskriptive Beschreibung des Studienkollektivs

Das untersuchte Studienkollektiv entspricht in seinen biographischen und
krankheitsbezogenen Grunddaten im Wesentlichen dem Dialysekollektiv
in der Bundesrepublik Deutschland und ist in Kapitel 3.1 von Tabelle 6
bis Tabelle 8 aufgelistet. Der Altersdurchschnitt der Studienteilnehmer
lag mit 64,8 Jahren etwas unter dem von QuaSi-Niere im Jahre 2006
zuletzt erhobenen Altersdurchschnitt von 66 Jahren. Dabei spiegelt ne-
ben dem Altersmedian auch der Anteil m@nnlicher Teilnehmer von 73,1%
an dieser Studie die Dialysepopulation wieder (Frei und Schober-
Halstenberg, 2008). Demnach ist es in der aktuellen Studie wie auch
schon Murray und Mitarbeitern (Murray et al., 2007) gelungen, ein fir das
Dialysekollektiv reprasentatives Studienkollektiv zu testen.

Neben dem Alter sind bestimmte Grund- und Nebenerkrankungen dialy-
sepflichtiger Patienten, wie in Kapitel 1.3 beschrieben, als Risikofaktoren
fir kognitive Defizite und verschiedene Demenzformen zu bewerten. Bei
den krankheitsbezogenen Daten der in dieser Studie getesteten Patien-
ten féllt ein hoher Anteil an ungeklérten renalen Diagnosen auf, die in
dem Terminus Verschiedene erfasst sind. Dies kann méglicherweise auf
die regionalen oder zentrumsspezifischen Besonderheiten der nephrolo-
gischen Diagnostik zurlickzuflhren sein. Dieser fir die allgemeine Dialy-
seklientel weniger reprasentativen Aufteilung der Grunderkrankungen
wird in Bezug auf die aktuelle Studie kein groBer Einfluss beigemessen.
Von grdBerer Relevanz werden die flr kognitive Leistungsdefizite be-
trachteten Nebenerkrankungen gesehen. Dabei sind vor allem die arte-
rielle Hypertonie, die mit 73,1%, und der Diabetes mellitus, der mit 34,6%
bei den Studienteilnehmern erhoben wurde, reprasentativ. Weitere fir
kognitive Defizite relevante und hier erhobene Nebenerkrankungen war-
en die Hyperlipoproteinamie (HLP) als kardiovaskularer Risikofaktor mit
30,8% und die kardio- sowie zerebrovaskuldren Erkrankungen. Unter
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den kardiovaskularen Erkrankungen fanden sich 30,8% der Patienten mit
einer koronaren Herzkrankheit und 11,5% mit einem Myokardinfarkt. Als
zerebrovaskulare Erkrankung wurde die transitorisch ischamische Atta-
cke gewertet, welche zu 7,7% bei den Patienten auftrat.

Die erfassten Nebendiagnosen wurden zum Teil in anderen Studien, in
denen die kognitive Leistungsfahigkeit zu unterschiedlichen Zeitpunkten
getestet wurde, als Ausschlusskriterium fir die Teilnahme gefthrt. Wah-
rend Murray und Mitarbeiter sowie Drew und Mitarbeiter ein mit dieser
Studie vergleichbares Patientenklientel in Bezug auf das Alter und die
Haufigkeit der Nebenerkrankungen getestet haben (Murray et al., 2007;
Drew et al., 2013), wurde in weiteren Studien z.T. ein sehr junges Patien-
tenklientel, z.B. bei Lux und Mitarbeitern, mit einem durchschnittlichen
Alter von 45 Jahren getestet und neurologische und psychiatrische Er-
krankungen sowie Diabetes mellitus in der Vorgeschichte ausgeschlos-
sen (Lux et al., 2010). Ein Ausschluss von Patienten mit neurologischen
Erkrankungen erfolgte von Griva und Mitarbeitern sowie von Schneider
und Mitarbeitern (Schneider et al., 2015; Griva et al., 2003). Ebenfalls
unterschiedlich gehandhabt wurde das Auffliihren der Nebenerkrankun-
gen. Neben einem Verzicht von Schneider und Mitarbeitern, die Neben-
erkrankungen aufzufihren und statt dessen die Medikation aufzulisten
(Schneider et al., 2015), veréffentlichten Williams und Mitarbeiter anstatt
der Nebenerkrankungen die Ursache flr die terminale Niereninsuffizienz,
worunter die arterielle Hypertonie mit 20% und der Diabetes mellitus mit
30% fiel (Williams et al., 2004).

Vergleiche der Patientenklientele von Drew et al., Griva et al. und Murray
et al. mit dieser Studie zeigen, dass die arterielle Hypertonie die haufigs-
te Nebenerkrankung mit 70-95% ist. Dies entspricht der in Kapitel 1.2.5
aufgefihrten Pravalenz. GroBBe Unterschiede fanden sich beim Diabetes
mellitus. Wahrend dieser bei Drew und Mitarbeitern sowie in dieser Stu-
die mit einer Haufigkeit von 30-40% (Drew et al., 2013) auftrat, war bei
Murray und Mitarbeitern ein fast doppelt so haufiges Auftreten von 67%
(Murray et al., 2007) und bei Griva und Mitarbeitern ein sehr geringes
Vorkommen mit 7,8% (Griva et al., 2003) zu verzeichnen. Die Hyperli-
poproteindmie wurde in keiner der Studien als Diagnose erfasst, in de-
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nen es um den Vergleich der kognitiven Leistung zu unterschiedlichen
Zeitpunkten der Dialyse ging.

Die aufgeflihrten unterschiedlichen Pravalenzen des Alters, der Grund-
und Nebenerkrankungen sowie die verschiedenen Ein- und Ausschluss-
kriterien in den verschiedenen Studien zeigen, dass bedingt durch die
bisher fehlende Ursache flir kognitive Defizite bei dialysepflichtigen Pa-
tienten einheitliche und damit vergleichbare Kriterien fehlen. In der ak-
tuellen Studie konnte eine fur die allgemeine Dialyseklientel reprasentati-
ve und vergleichbare Studienklientel gefunden werden. Die unterschied-
lichen Ergebnisse der verschiedenen Studien kénnten durch den Ein-
und Ausschluss verschiedener Nebenerkrankungen erklart werden, da
z.B. dialysepflichtige Patienten mit kardiovaskularen Erkrankungen kog-
nitiv schlechter als dialysepflichtige Patienten ohne kardiovaskulare Er-
krankungen abgeschnitten haben (Weiner et al., 2011). Auch wenn die-
ser Einfluss von Seidel und Mitarbeitern nur bedingt bestatigt werden
konnte, da kardiale Erkrankungen singular betrachtet einen pradiktiven
Einfluss auf die kognitive Leistung hatten, bei Adjustierung der Werte und
Hinzunahme weiterer Einflussfaktoren dieser jedoch trotz der hohen Pra-
valenz an kardiovaskularen Erkrankungen nicht mehr nachgewiesen
werden konnte, sollten die Grund- und Nebenerkrankungen eine Berlick-
sichtigung finden. Insbesondere da unabhangig von den kardiovaskula-
ren Erkrankungen erhéhte HbA1c Werte, die fir anhaltend erhéhte Blut-
zuckerwerte bei Diabetikern stehen, ein erhéhter Entzindungsparameter,
genannt Fibrinogen und das Alter einen Einfluss auf kognitive Defizite
gezeigt haben (Seidel et al., 2014). Der pradiktive Einfluss eines erhdh-
ten Alters sowie die Tatsache, dass Patienten mit einem Diabetes melli-
tus schlechtere kognitive Leistungen erbracht haben, konnte auch von
Griva und Mitarbeitern festgestellt werden (Griva et al., 2003).

Die nachgewiesenen Zusammenhange zeigen, dass eine einheitliche
Erfassung der biographischen und krankheitsbezogenen Patientendaten
sowie gleiche Ein- und Ausschlusskriterien fiir eine reprasentative Studie

und einen adaquaten Vergleich der Ergebnisse von Relevanz sind.
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4.3.3.2 Einschrankungen der Durchfiihrung durch das Studienkollektiv
FUr die Durchfiihrung der Testung wurden zwei Testzeitpunkte wahrend
der Dialyse und ein Zeitpunkt am dialysefreien Tag gewahlt. Der Trans-
port zu den Testungen an Dialyse war durch eine alltagliche Routine ge-
sichert. Die flr die Testung am dialysefreien Tag erforderliche Anwesen-
heit der Patienten im Dialysezentrum flhrte zu einer automatisch eingeg-
renzten Auswahl der Patienten. Dabei lehnten die in ihrer Mobilitat ein-
geschrankten Patienten eine Teilnahme an der Studie in der Regel ab.
Der Uberwiegende Teil der Patienten war selbststéandig in der Lage das
Dialysezentrum zu erreichen oder wurde von Angehdrigen zum Zentrum
gebracht. Bei auftretenden Transportproblemen wurde dennoch bewusst
auf eine Testung im h&uslichen Umfeld, wie von Murray und Mitarbeitern
(Murray et al.,, 2007) beschrieben, verzichtet, da eine mdglichst ver-
gleichbare Testsituation geschaffen werden sollte. Auf eine einge-
schrankte Teilnahme von Patienten bedingt durch eine erschwerte Er-
reichbarkeit des Zentrums, wird von weiteren Autoren nicht eingegangen
(Fazekas et al., 1995; Griva et al., 2003). Schneider und Mitarbeiter er-
wahnen jedoch, dass das Aufsuchen des Dialysezentrums am dialyse-
freien Tag eine schwer in den Alltag zu integrierende Aufgabe sei
(Schneider et al., 2015).

Die Transportproblematik und das Geflhl, schlecht bei einer Testung
abgeschnitten zu haben, fihrten bei einer Patientin zu einer Ablehnung
der weiteren Teilnahme. In einer weiteren Studie konnte ebenfalls beo-
bachtet werden, dass Patienten aufgrund des Geflihls schlecht abzu-
schneiden, eine Teilnahme ablehnten (Schneider et al., 2015). Bezlglich
der Selbsteinschatzung kognitiver Leistungsfahigkeit konnte ein Zusam-
menhang mit der Nierenfunktion festgestellt werden. Je schlechter die
Nierenfunktion, desto schlechter haben sich Patienten bei einer Selbst-
einschatzung in Bezug auf die kognitive Leistungsféahigkeit eingeschatzt
(Kurella et al., 2004).

Ein weiterer zu berlcksichtigender Aspekt bei Testungen von dialyse-
pflichtigen Patienten sind die durch die chronische Niereninsuffizienz so-
wie die Nebenerkrankungen auftretenden Symptome (s. Kapitel 1.2.2.).

Murray und Mitarbeiter haben bei Unwohisein der Patienten oder bei
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Krankenhausaufenthalten die Testung auf den nachstmdglichen Zeit-
punkt einer Testdurchfliihrung verschoben, wodurch die Patienten jeweils
unregelmaBige Zeitabstande zwischen den einzelnen Testungen hatten
(Murray et al.,, 2007). Im Rahmen der aktuell durchgefihrten Studie
konnten fast alle Patienten zum Testzeitpunkt getestet werden. Bei Un-
wohlsein wurde die nachste Testung um maximal zwei Tage verschoben,
damit der zwei Wochen Rhythmus nicht unterbrochen wurde. Bei einer
erforderlichen stationdren Aufnahme der Patienten wurden diese als
Drop Out gewertet, da der fir diese Studie erforderliche Zeitrahmen nicht
eingehalten werden konnte. Die Festlegung eines Zeitabstandes von
zwei Wochen zwischen zwei Testungen und demnach auf einen Ge-
samtzeitraum von sechs Wochen diente der Anpassung der Studienbe-
dingungen fur eine adaquate Durchflihrung bei einer durch Grund- und
Nebenerkrankungen beeintrachtigten Patientenklientel. Auf diesen As-
pekt sind auch Drew und Mitarbeiter eingegangen. Sie haben dialyse-
pflichtige Patienten mit verschiedenen neuropsychologischen Testin-
strumenten getestet und wahlten einen Monat als Testabstand. Der Mo-
nat sollte geringe medizinische Veranderungen beinhalten, einen Lernef-
fekt verhindern und eine geringe Drop Out Zahl schaffen (Drew et al.,
2013). In der aktuellen Studie wurde die, wie auch von Wilk und Mitarbei-
tern, RBANS genutzt. Sie testeten an Schizophrenie erkrankte Patienten
und wéhlten einen Abstand von ein bis sieben Tagen, um einen Lernef-
fekt zu verringern (Wilk et al., 2002). In der aktuellen Studie kam es trotz
des kurzen Testzeitraumes zu vier Drop Outs aufgrund von Kranken-
hausaufenthalten. Fir weitere Studien kénnte eine Verkirzung der Test-
abstande auf sieben Tage in Erwagung gezogen werden, um die Anzahl
der Drop Outs zu minimieren.

Durch das gewahlte Studiendesign mit dem bewussten Verzicht auf eine
Testung unmittelbar vor der Dialyse, konnten alle Testungen vollstandig
abgeschlossen werden. Demnach war ein Abbruch einer Testung be-
dingt durch einen Dialysetermin, wie bei Lux und Mitarbeitern, nicht er-
forderlich (Lux et al., 2010).
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4.3.3.3 Randomisierung

Bedingt durch ein Studiendesign mit Testwiederholungen wurde die Rei-
henfolge der jeweilig stattfindenden Testung wie in Kapitel 2.4.2 be-
schrieben mittels eines Wirfels randomisiert. Am haufigsten wurden da-
bei die Testreihenfolgen ,ACB* mit acht- und ,CBA" mit sechsmal gewd(r-
felt. Die anderen waren mit jeweils zwei- bis viermal pro Reihenfolge re-
lativ gleich verteilt.

Das Ziel, durch eine Randomisierung sowie durch die Auswahl des Test-
instrumentes einen Lerneffekt zu vermeiden, konnte in dieser Studie wie
in Kapitel 4.3.1 beschrieben, erreicht werden. Bedingt durch die Rando-
misierung war die Festlegung der Termine deutlich eingeschrankt, da
eine Terminfindung in Bezug auf den dialysefreien Tag nicht immer leicht
war. Bei der Festlegung der drei Termine wurde wie auch von Murray
und Mitarbeitern nicht darauf geachtet, ob die letzte Dialyse ein oder
zwei Tage vorher statt gefunden hat (Murray et al., 2007). Durch die
Feststellung, dass die kognitive Leistung im Bereich des Kurzzeit- und
Langzeitgedachtnisses im Verlauf nach der Dialyse zunehmend schlech-
ter werden kann (Williams et al., 2004), ist die fehlende Berticksichtigung
sicherlich als ein Schwachpunkt des Studiendesigns zu werten. Eine Be-
ricksichtigung erfolgte in Studien, in denen die Zeitabstédnde zwischen
den Testungen deutlich kiirzer waren und auf eine Randomisierung ver-
zichtet wurde (Lux et al., 2010).

4.3.3.4 StorgroBen

Veranderte Labor- und Kreislaufparameter kénnen einen Einfluss auf die
kognitive Leistung haben. In der aktuellen Studie zeigte die Analyse,
dass es, mit Ausnahme des diastolischen Blutdrucks (s. Tabelle 24), zu
keinem signifikanten Einfluss durch die hier als Stérgr6Ben bezeichneten
Faktoren auf die kognitive Leistung der Patienten gekommen ist.

Der durchschnittliche Hb- Wert der Patienten in der aktuellen Studie lag
bei ca. 11 g/dl, wodurch ein Einfluss auf die kognitive Leistung durch eine
Anamie mdglich gewesen ware. Der Definition der WHO-Klassifikation
nach, liegt eine Anamie bei Ménnern ab einem Hb-Wert von <13 g/dl und
bei einer Frau <12 g/dl vor (WHO Scientific Group on Nutritional Anae-

mias und World Health Organization, 1968). Ein Einfluss dieser auf die
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kognitive Leistung konnte bei dialysepflichtigen Patienten bereits beo-
bachtet werden (Murray et al., 2006; Kurella Tamura et al., 2011; Kalait-
zidis et al., 2013). Zudem zeigte sich ebenfalls bei dieser Patientenklien-
tel eine verbesserte kognitive Leistung nach einem Anstieg des Hama-
tokrits (Stivelman, 2000). Der Zusammenhang zwischen einer Anamie
und einer schlechten kognitiven Leistung konnte jedoch wie auch in der
aktuellen Studie nicht immer bestatigt werden. Durch die gesehenen Zu-
sammenhange haben Kurella Tamura und Mitarbeiter den direkten Ein-
fluss einer Anamie auf die kognitive Leistung dialysepflichtiger Patienten
untersucht. Dabei wurde im Rahmen einer eigenstandigen Betrachtung
der Anamie bei Patienten Gber 55 Jahren kein Zusammenhang mit einer
schlechten kognitiven Leistung gesehen (Kurella Tamura et al., 2016).
Eine mogliche Erklarung far die unterschiedlichen Ergebnisse Iasst sich
in den unterschiedlichen Untersuchungsmethoden und Studiendesigns
finden. Wahrend in vorangegangenen Studien die kognitive Leistung
Uberwiegend mittels neurophysiologischer Untersuchungsmethoden er-
fasst wurde (Stivelman, 2000), nutzen aktuellere Studien neuropsycholo-
gische Testinstrumente (Kurella Tamura et al., 2016). Ein weiterer Unter-
schied liegt in der Lange der Beobachtungszeit der Patienten. Wahrend
in einem kurzen Beobachtungszeitraum ein Einfluss festgestellt werden
konnte (Kurella Tamura et al., 2011), ist dieser nach einer langeren Beo-
bachtungszeit nicht nachweisbar (Kurella Tamura et al., 2016). Bedingt
durch die Tatsache, dass die Laborparameter der aktuell getesteten Pa-
tienten aus den bereits im Dialysezentrum erhobenen Laborwerten des
jeweiligen Quartals erfasst wurden, ist ein Vergleich nur bedingt aussa-
gekraftig. FUr eine Einschatzung, die den direkten Einfluss einzelner Pa-
rameter auf die kognitive Leistung erfassen soll, wére eine an den Zeit-
punkt der Testung angeschlossene Blutentnahme sicherlich aussage-
kraftiger.

Weitere in dieser Studie erfasste StérgréBen werden in der Literatur we-
niger diskutiert. Im Rahmen einer Studie konnte unter einem Abfall von
Harnstoff eine Verbesserung der Erinnerung und bei einem Anstieg von
Calcium eine Verbesserung der Aufmerksamkeit nachgewiesen werden
(Griva et al., 2003). Dieses Ergebnis konnte in der aktuell durchgeflihrten
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Studie nicht bestatigt werden. Es zeigte sich zwar, wie in Kapitel 3.5 in
Tabelle 23 aufgeflihrt, dass ein Anstieg des Calciums eine Verbesserung
der kognitiven Leistung bringen wirde, das Ergebnis ist jedoch statistisch
nicht signifikant.

Neben den enthnommenen Laborwerten wurden die entsprechenden Kt/V
Werte miterfasst, da bereits ein Zusammenhang zwischen erhéhten Kt/V-
Werten (>1,2) und einer schlechteren kognitiven Leistung gesehen wur-
de (Murray et al., 2006). Ein ahnliches Ergebnis zeigte sich bei Kalaitzi-
dis und Mitarbeitern. Im Rahmen ihrer Testung zeigte sich ein Zusam-
menhang mit der Exekutiven, nicht aber mit der globalen kognitiven Leis-
tung (Kalaitzidis et al., 2013). Der beschriebene Zusammenhang konnte
mit den aktuell gewonnen Ergebnissen nicht bestatigt werden.

Ein Zusammenhang konnte, wie oben beschrieben, zwischen dem dias-
tolischen Blutdruckwert und der kognitiven Leistung beobachtet werden.
Da die Messgenauigkeit von Blutdruckwerten sehr gering ist und eine
zirkadiane Rhythmik beachtet werden muss, ist eine Signifikanz in die-
sem Fall in Frage zu stellen. Dem direkten Einfluss wird demnach keine
groBBe Bedeutung zu teil. Die Annahme wirde sich auch mit einer weite-
ren Studie von Tholen und Mitarbeitern decken, in der kein Zusammen-
hang zwischen veranderten Blutdruckwerten und der kognitiven Leistung
festgestellt werden konnte (Tholen et al., 2014). Generell ist bei einem
langfristig erniedrigten diastolischen Blutdruck dieser jedoch bei &alteren
Patienten als Risikofaktor fir die Entwicklung einer Demenz zu sehen
(Verghese et al., 2003).

4.3.3.5 GDS

Eine Depression kann ein méglicher Einflussfaktor auf die kognitive Leis-
tung sein. Die Auswertung der GDS in dieser Studie ergab, dass bei 10
Patienten eine leichte bis maRige Depression vorlag, welche der Analyse
nach jedoch keinen Einfluss auf die kognitive Leistung gezeigt hat (s.
Kapitel 3.6). Das Vorliegen einer Depression war bei der getesteten Pa-
tientenklientel zu erwarten, da eine erh6hte Pravalenz insbesondere bei
dialysepflichtigen Patienten vorbeschrieben ist. Soysal und Mitarbeiter
untersuchten mittels der GDS altere Gesunde, an AD erkrankte und dia-
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lysepflichtige Patienten und stellten fest, dass dialysepflichtige Patienten
signifikant héhere Punktwerte erzielten als die Vergleichsgruppen. Damit
bestatigten sie die von ihnen aufgeflihrten Quellen und fassen zusam-
men, dass die Pravalenz einer Depression bei dialysepflichtigen Patien-
ten hoher ist, als bei alteren oder an AD erkrankten Personen (Soysal et
al., 2014). Auch im Rahmen weiterer Studien haben dialysepflichtige Pa-
tienten im Vergleich zu Gesunden eher depressive Symptome gezeigt
(Lux et al., 2010; Andrade und Sesso, 2012). Bezlglich der Pravalenz
finden sich die Ergebnisse der aktuellen Studie demnach in weiteren
Studien wieder. Dagegen konnte, anders als vorbeschrieben, kein Ein-
fluss der Depression auf die kognitive Leistung nachgewiesen werden.
Seidel und Mitarbeiter, die speziell Einflussfaktoren auf die kognitive
Leistung bei Patienten mit einer Niereninsuffizienz untersuchten, stellten
fest, dass sich in der univariaten Regression ein Einfluss einer Depressi-
on auf die kognitive Leistung zeigte, der in der multivariaten Regression
nicht bestatigt werden konnte (Seidel et al., 2014). Weiterhin stellten
Sarnak und Mitarbeiter einen Zusammenhang zwischen vermehrt auftre-
tenden Symptomen einer Depression und Defiziten in der Erinnerung
und der Exekutiven fest (Sarnak et al., 2013). Ebenfalls konnte unter
Nutzung der GDS bei Kurella und Mitarbeitern ein Zusammenhang zwi-
schen Symptomen einer Depression und der globalen kognitiven Funkti-
on festgestellt werden (Kurella et al., 2004). Eine mdgliche Erklarung,
dass trotz der nachgewiesenen Depression kein Einfluss auf die kogniti-
ve Leistungsfahigkeit nachgewiesen werden konnte, kénnte mittels der
Studie von Andrade und Mitarbeitern erklart werden. Sie stellen in Frage,
inwieweit die hohe Pravalenz an depressiven Symptomen bei dialyse-
pflichtigen Patienten mit der wahren Pravalenz Gbereinstimmt, da urami-
sche und somatische Symptome depressiven Symptomen z.T. sehr ahn-
lich sind (Andrade und Sesso, 2012). Durch die Nutzung der GDS in der
aktuellen Studie konnte auch hier beobachtet werden, dass durch die
Beantwortung einer Frage mit ,ja“ oder ,nein“ manche Antworten als dep-
ressives Symptom gewertet wurden, die kein Symptom, sondern eine
Beeintrachtigung durch die somatische Erkrankung waren. Insbesondere
die Fragen, inwieweit Patienten ihre Tatigkeiten und Interessen einges-
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tellt haben, sich lieber zu Hause aufhalten und ob sie sich energiegela-
den fuhlen, wurden haufig durch den Dialysealltag anders empfunden.
Auf eine weitere Diagnostik, wie sie im klinischen Alltag durchgeflihrt
werden wirde, wurde im Rahmen dieser Studie verzichtet. Es kann je-
doch davon ausgegangen werden, dass es sich bei der angegebenen
Pravalenz nicht um die tatsachliche Pravalenz handelt. Demnach sind
vermutlich weniger Patienten depressiv als angenommen, wodurch kein

Einfluss auf die kognitive Leistung festgestellt werden konnte.

4.4 Zusammenfassende Einschatzung

Bezlglich der Fragestellung, ob es einen Unterschied der kognitiven
Leistungsfahigkeit zu unterschiedlichen Testzeitpunkten gibt, kommt die
aktuelle Studie zu dem Schluss, dass es keinen Unterschied gibt. Ein
einheitliches Fazit ist jedoch nur erschwert mdglich, da sich das Ergebnis
in anderen Studien nicht wiederfinden I&sst. Die Ursache ist sicherlich in
den unterschiedlichen Studiendesigns zu suchen. In der vorliegenden
Studie wurde besonders darauf geachtet, dass die Untersuchungen ran-
domisiert sind, ein einzelner Untersucher die Testungen durchfihrt, um
Abweichungen zu vermeiden und ein Testinstrument fur Testwiederho-
lungen genutzt wird. Allen aufgefihrten Studien bezlglich unterschiedli-
cher Testzeitpunkte ist gemein, dass sie ein kleines Studienkollektiv hat-
ten. Auch die aktuelle Studie weist als Pilotprojekt ein kleines Studienkol-
lektiv auf. Deshalb erscheint es sinnvoll, die vorliegenden Studienergeb-
nisse in einem gréBeren Studienkollektiv zu verifizieren. Dabei sollte bei
der Auswahl des Studienkollektivs und Wahl des Studiendesigns neben
einem Vergleich der kognitiven Leistung zu unterschiedlichen Zeitpunk-
ten ebenfalls ein Vergleich verschiedener Altersgruppen und Nebener-
krankungen berlcksichtigt werden.

Die Fragestellung an sich ist von klinischer Relevanz, da ein idealer Zeit-
punkt flr eine neuropsychologische Testung sowie ein Arzt-Patienten
Gesprach flr eine adaquate Diagnostik und Therapie feststehen sollte.
Wahrend Drew und Mitarbeiter angeben, dass beides direkt zu Beginn
der Dialyse stattfinden kann (Drew et al., 2013), sind Schneider und Mi-

tarbeiter der Auffassung, dass Untersuchungen auf den dialysefreien Tag
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verschoben werden sollten (Schneider et al., 2015). Letzteres lasst sich
jedoch haufig schwer in den Alltag integrieren. Den aktuellen Ergebnis-
sen dieser Studie nach ist beides mdglich. Eine Testung und ein Ge-
sprach wahrend der Dialyse sind flr ein aussagekraftiges Ergebnis mdg-
lich und gerade bei Patienten, die in der Mobilitat beeintrachtigt sind, von
Vorteil. Vorteile durch eine Testung am dialysefreien Tag sind die opti-
mierten Testbedingungen, wie z.B. ein ruhiges Umfeld und die freie Be-
weglichkeit des Patienten. Der Zeitpunkt einer Testung kann demnach
individuell an den Patienten angepasst werden und sollte durchgefiihrt
werden, da die Erfassung des kognitiven Leistungsvermégens flir die

weitere Therapiefihrung sehr wichtig ist.
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