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Die dieser Arbeit zugrundeliegenden Patienten- und Behandlungsdaten wurden in 

verschiedenen Zentren, die an der CLL9-Studie beteiligt waren, erhoben. Die 

Dateneingabe erfolgte größtenteils am Institut für Medizinische Statistik der 

Technischen Universität in München. Dies wurde aber von mir und weiteren 

Mitarbeitern der Klinik I für innere Medizin unterstützt. 

Meine Aufgaben lagen zunächst im Bereich des Datenmanagements und des 

Qualitätsmanagements sowie in der Auswertung und wissenschaftlichen Interpretation 

der erhobenen Daten. Hierbei handelte es sich um das Einholen aller notwendigen 

Patienten- und Behandlungsdaten, von dem ersten Assessment bis zum letzten 

Follow-up und um die Überprüfung hinsichtlich deren Vollständigkeit und Richtigkeit 

unter Supervision von Herrn Privatdozent Dr. med. Valentin Goede. 

Für die Auswertung der vorliegenden Arbeit mussten insbesondere Daten zu 
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überprüft und ggf. gemäß festgelegten Kriterien und Definitionen, in Rücksprache mit 

Herrn Privatdozent Dr. med. Valentin Goede, editiert werden. Ich bereitete die 

Begleiterkrankungen der Patienten auf, ordnete sie dem Schweregrad zu, berechnete 

den Body-Mass-Index und die Kreatinin-Clearance nach der Cockcroft-Gault-Formel. 

Bei den behandelnden Ärzten erfragte ich den Überlebensstatus, die Todesursache 

oder die Gründe für einen Therapieabbruch. 

Bei der mathematischen Auswertung der erhobenen Studiendaten wurde ich teilweise 

von Frau Dipl.-Math. Raymonde Busch von der Technischen Universität in München 
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Hb Hämoglobin 

IADL Instrumental Activities of Daily Living 

(Instrumentelle Aktivitäten des täglichen Lebens) 
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MMST Mini-Mental-Status-Test 
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NCI-CTC National Cancer Institute-Common Toxicity Criteria 

NYHA New York Heart Association 

SLL Small lymphocytic lymphoma 

(Kleinzelliges lymphozytisches Lymphom) 

SIOG International Society of Geriatric Oncology 

TK  Thymidinkinase 

TP53 Tumorprotein 53 

TUG Timed Up & Go 

VAS Visuelle Analogskala  

WHO World Health Organization 
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1 Einleitung 

1.1 Chronische lymphatische Leukämie 

1.1.1 Epidemiologie, Pathogenese und klinische Symptome 

Die chronische lymphatische Leukämie (CLL) ist ein niedrig-malignes Non-Hodgkin-

Lymphom mit unbekannter Ätiologie und heterogenem Verlauf, das sich aus 

lymphatischen Zellen der B-Zellreihe entwickelt [6, 30, 37, 74, 125, 143]. 

Die chronische lymphatische Leukämie hat die Inzidenz von 3 bis 4 pro 100.000/Jahr in 

den westlichen Ländern. Damit ist das die häufigste Leukämieform des 

Erwachsenenalters. Wobei Frauen seltener an einer CLL erkranken als Männer. Bei 

Diagnosestellung liegt das mediane Alter der Patienten bei etwa 70 Jahren. Mit 

zunehmendem Lebensalter steigt die Zahl der Erkrankungen deutlich an und erreicht in 

der achten Lebensdekade eine Jahresinzidenz von über 30 pro 100.000 Einwohner. 

Aufgrund der demografischen Entwicklung ist in Zukunft mit einer Zunahme der CLL-

Inzidenz, -Prävalenz und -Mortalität zu rechnen [28, 71, 78, 100, 143]. 

Das klinische Bild der CLL ist durch eine Lymphozytose gekennzeichnet. Oft wird sie 

zufällig als ein symptomloser Zufallsbefund bei einer Routineuntersuchung 

diagnostiziert. Des Weiteren treten Lymphknotenschwellung, Vergrößerung der Milz 

und Leber, Anämie und Thrombozytopenie auf. Sie können von B-Symptomatik und 

weniger spezifischen Symptomen wie Leistungsminderung begleitet sein [30, 37, 126, 

135, 143]. 

Im Verlauf der Erkrankung kommt es aufgrund der klonalen Vermehrung und der 

Immun-Inkompetenz der CLL-Zellen sowie deren Wechselwirkung mit dem humoralen 

und zellulären Immunsystem gehäuft zu verminderten Immunoglobulinspiegeln und zur 

Immundefizienz. Beides erklärt gehäuft auftretende bakterielle Infektionen und die 

virale Reaktivierung in fortgeschrittenen Krankheitsstadien [1, 64]. Auch das Risiko für 

andere Krebserkrankungen ist bei CLL-Patienten deutlich erhöht [28]. 

1.1.2 Diagnosestellung, Stadieneinteilung, Prognose 

Bei Verdacht auf eine CLL sind zur Diagnosestellung verschiedene Untersuchungen 

indiziert. Neben einer ausführlichen Anamnese sind bei der körperlichen Untersuchung 

der Lymphknotenstatus, die Organomegalie sowie Blutungs- und Anämiezeichen 

relevant. Ein Differenzialblutbild, die Untersuchung des peripheren Blutausstrichs und 

die Immunphänotypisierung bestätigen den Verdacht, wenn die drei folgenden Kriterien 

erfüllt sind [30, 58, 143]: 
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• Monoklonale B-Lymphozyten >5000/µl Blut über mindestens 3 Monate. 

Unterhalb dieses Wertes und ohne die CLL-typische Klinik kann lediglich die 

Diagnose einer monoklonalen B-Lymphozytose gestellt werden. 

• Große Anzahl kleiner reifzelliger, jedoch maligne veränderter, Lymphozyten mit 

hoher Kern-Plasma-Relation, dichtem rundlichem Zellkern ohne Nucleoli und 

mit teilweise scholligem Chromatin; gehäuftes Auftreten von Gumprecht’schen 

Kernschatten. 

• Starke Koexpression des T-Zell-Antigens CD5 und der B-Zell-Antigene CD19 

und CD23; dabei schwache oder fehlende Expression von Oberflächen-

Immunglobulinen, CD20, CD79b und FMC7 sowie eine Leichtkettenrestriktion 

(Kappa oder Lambda). 

Differenzialdiagnosen der CLL sind zum Beispiel die Haarzell-Leukämie, die 

monoklonale B-Lymphozytose, die reaktive Lymphozytose sowie andere leukämisch 

verlaufende Lymphome, wie die B-Zell-Prolymphozytenleukämie, das follikuläre 

Lymphom, das Mantelzell- und Marginalzonenlymphom. Das Small lymphocytic 

lymphoma (SLL) zeigt im Gegensatz zur CLL keinen leukämischen Verlauf [25, 58, 

129, 143, 148]. 

In Europa erfolgt die Stadieneinteilung nach Binet [7], während in Nordamerika die 

Einteilung nach Rai [111, 112] hierfür verwendet wird. Die Stadieneinteilung erfolgt auf 

der Basis der Anzahl tastbar vergrößerter, nach Lokalisation eingeteilter Lymphknoten, 

der Vergrößerung von Leber und/oder Milz und der Beeinträchtigung des 

Knochenmarks, die sich im Hämoglobin- und Thrombozyten-Wert widerspiegelt. Beide 

Einteilungssysteme ermöglichen eine grobe Prognoseabschätzung und Entscheidung 

über die Behandlungsbedürftigkeit zum Zeitpunkt des Stagings. Asymptomatische 

Patienten im Stadium Binet A (Rai 0) und Binet B (Rai I/II) werden nicht behandelt. 

Rund 30 % der Patienten im Stadium Binet A haben eine uneingeschränkte 

Lebenserwartung (Smoldering-CLL). Im Stadium Binet B (Rai I/II) liegt die mittlere 

Überlebenszeit der Patienten (bei symptomorientierter Behandlung) zwischen 5 und 7 

Jahren. Die Therapie wird begonnen, wenn Patienten an krankheitsbedingten 

Symptomen leiden oder das Fortschreiten der CLL deutlich wird [58, 135, 143]. Im 

Stadium Binet C (Rai III/IV) besteht stets eine Therapieindikation. Neben der 

Stadieneinteilung nach Rai oder Binet existieren zahlreiche andere Prognosefaktoren. 

Dies sind z.B. das Therapieansprechen, die Lymphozytenverdopplungszahl oder der 

Nachweis erhöhter Serummarker wie der Thymidinkinase (TK). Es wird versucht, 

moderne Prognosetools anhand der bekannten Faktoren zur vereinfachten Anwendung 

und für eine genauere Vorhersage zu entwickeln. So fasst der internationale 

prognostische Index für CLL (CLL-IPI) neben dem Krankheitsstadium 4 weitere 
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klinische Faktoren wie das Alter, die 17p-Deletion und Mutation des p53-Gens (TP53), 

den Mutationsstatus der Immunglobulinschwerkettengene (IgHV-Mutationsstatus) und 

das Serum-β2-Mikroglobulin und ermöglicht so eine gute Prognoseabschätzung. 

Jedoch ist der CLL-IPI noch nicht ausreichend auf Basis von neuen Therapien validiert 

[73, 135, 143]. 

1.1.3 Therapie 

Erstlinientherapie 

Zum aktuellen Zeitpunkt ist die CLL durch die zur Verfügung stehenden 

medikamentösen Therapien nicht heilbar. Chirurgische Verfahren oder Bestrahlungen 

spielen keine bedeutende Rolle. Eine Heilung ist derzeit nur durch eine allogene 

Stammzelltransplantation (allo-SZT) in Einzelfällen möglich [125, 135, 143]. Aufgrund 

des heterogenen Krankheitsverlaufs liegt die Überlebenszeit zwischen 18 Monaten und 

deutlich über 10 Jahren [28]. Fortschritte in der Therapie haben aber in den letzten 

zwei Dekaden die 5-Jahres-Überlebensrate der Betroffenen deutlich verlängert [100, 

143]. 

Die Wahl der medikamentösen Therapie erfolgt auf der Basis des Krankheitsstadiums 

(Binet/Rai), der Symptomatik und individueller Merkmale der Krankheit sowie des 

Patienten (Allgemeinzustand, Alter, Fitness, Komorbidität) [7, 58, 89, 125, 126, 135, 

143]. Insbesondere werden Resultate aus zytogenetischen Voruntersuchungen 

(Nachweis von 17p-Deletion oder TP53-Mutation) sowie das Ansprechen auf eine 

eventuelle Vortherapie berücksichtigt. Bei körperlich fitten Patienten mit einem 

Cumulative Illness Rating Scale Score (CIRS-Score) < 6, mit uneingeschränkter 

Nierenfunktion und ohne relevanten Nebenerkrankungen galt und gilt die 

Immunchemotherapie mit Fludarabin, Cyclophosphamid und Rituximab (FCR-Schema) 

als Therapie der Wahl [38, 56, 143]. 

Auch einige ältere Patienten tolerieren das FCR-Schema bei guter Wirksamkeit, wenn 

eine individuelle Dosisanpassung, eine Infektprophylaxe und engmaschige Kontrollen 

gewährleistet sind [29, 89]. Jüngst stellt auch die Behandlung mit einem BTK-Inhibitor 

eine Therapieoption für solche Patienten dar [57, 123]. 

Bei höherem Lebensalter, eingeschränkter Nierenfunktion oder anderen 

Komorbiditäten können Bendamustin mit Rituximab (BR) oder Chlorambucil mit einem 

CD20-Antikörper verwendet werden [29, 49, 50, 57, 143]. Auch hier steht seit kurzem 

Ibrutinib als Therapie zur Verfügung [57, 98, 146]. Beim Nachweis einer 17p-Deletion 

und/oder einer TP53-Mutation kommen immer alternative, nicht-

immunchemotherapeutische Therapiekonzepte zum Einsatz (Kinaseinhibitor, allo-SZT) 

[26, 58]. 
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Zweitlinientherapie 

Das Regime der Rezidivtherapie ist von klinischen Faktoren wie der Primärtherapie, 

dem Alter und Nebenerkrankungen und genetischen Faktoren abhängig [58, 125, 143]. 

Nur bei langer Remissionsphase nach einer intensiven Immunchemotherapie sollte 

eine erneute Immunchemotherapie erwogen werden. Andernfalls werden heute 

moderne Inhibitoren (Ibrutinib, Idelalisib, Venetoclax) eingesetzt [13, 14, 45, 58, 122]. 

1.1.4 Erythropoetische Wachstumsfaktoren bei chronischer 

lymphatischer Leukämie 

Eine Anämie tritt häufig bedingt durch hämatologische Neoplasien auf [16, 90, 130]. Im 

Binet Stadium A und B kann bereits eine milde Anämie mit Hämoglobinwerten von 10-

12g/dl vorliegen. Mit dem Krankheitsprogress fallen die Werte häufig unter 10g/dl. 

Neben der hämatologischen Grunderkrankung steigt die Prävalenz der Anämie auch 

bedingt durch die Myelotoxizität von verabreichten zytostatischen Substanzen im 

Rahmen einer Chemotherapie. Eine Anämie geht mit einem höheren Transfusions-

bedarf der CLL-Pateinten einher. Dies führt zu einem erhöhten Infektionsrisiko und ist 

mit häufigeren und längeren Krankenhausaufenthalten verbunden. Fatigue sowie 

Leistungs- und Motivationsminderung sind die häufigen Begleiterscheinungen einer 

Anämie [79, 90, 92]. Besonders für die onkologischen Patienten resultiert hieraus eine 

starke Einschränkung der Lebensqualität. Zusätzlich erwies sich das Vorliegen einer 

Anämie als ein Prognosefaktor für die Überlebenszeit [7, 90, 111]. 

Für den Einsatz von Erythropoetin bei onkologischen Erkrankungen wurden 

evidenzbasierte Behandlungsrichtlinien erstellt [9, 10, 11, 88, 90, 93, 95, 116]. 

Darbepoetin alfa ist mit Erythropoetin strukturell und funktionell verwandt, verfügt 

jedoch über eine dreifach verlängerte Halbwertszeit, eine höhere biologische Aktivität 

und kann in größeren Intervallen verabreicht werden. In mehreren Studien konnten 

durch den Einsatz von Darbepoetin klinische Endpunkte (z.B. Transfusionshäufigkeit, 

Lebensqualität) verbessert werden [15, 27, 46, 65, 66, 85, 124, 134]. Allerdings sollte 

der Nutzen der Therapie gegen die gesteigerten Risiken für Tod und 

thromboembolische Ereignisse abgewogen werden. 

Die Ergebnisse einer großen 2009 von Bohlius et al. durchgeführten Metaanalyse von 

53 randomisierter Studien und insgesamt 13.933 Tumorpatienten zeigten, dass 

Erythropoese-stimulierende Agentien (ESAs) die Mortalität bei Krebspatienten 

signifikant erhöhen. In 38 Studien, die Chemotherapiepatienten umfassten, fand sich 

eine um 10 Prozent höhere Mortalität als in der Kontrollgruppe [8]. 
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1.2 Problematik von Alter und Komorbidität 

Das Altern wird als eine zunehmende Störung der physiologischen Prozesse 

verstanden. Am Alterungsprozess sind genetische, zellbiologische und degenerative 

Mechanismen, die sich gegenseitig bedingen und triggern können, beteiligt [47, 108, 

128, 136, 147]. Dies geht mit einer individuell unterschiedlichen physiologischen 

Abnahme der funktionellen Reserve von Organen und Geweben einher (z.B. Niere, 

Muskulatur, kardiovaskuläres System) und kann auch ohne das Vorliegen von 

Erkrankungen Auswirkungen auf z.B. die Pharmakokinetik oder die Therapietoleranz 

haben. Zu den alterstypischen Erkrankungen gehören z.B. Herzinsuffizienz, koronare 

Herzkrankrankheit, Herzrhythmusstörungen, chronische obstruktive Lungenerkran-

kungen, Hypertonie, Polyneuropathie, Diabetes mellitus. Patienten mit einem 

kalendarischen Alter von über 65 Jahren leiden durchschnittlich an 3 verschiedenen 

Erkrankungen [12, 41, 42]. Patienten mit zwei oder mehr chronischen Erkrankungen 

werden als komorbide oder multimorbide bezeichnet [42]. 

Komorbidität geht u.a. auch aufgrund der Polypharmazie mit hohen Nebenwirkungs-

raten, vermehrten und schwerwiegenden Komplikationen, einer verminderten 

Lebensqualität und einem verkürzten Überleben einher [4, 18, 19, 40, 42, 51, 70, 72, 

75, 138, 140]. 

Eine besonders große Rolle spielen bei den alten Patienten die funktionellen 

Syndrome als gemeinsame Endstrecke vieler Erkrankungen, wie intellektueller Abbau, 

die Immobilität, die Inkontinenz, die Malnutrition, die Beeinträchtigung des 

Gleichgewichtes, die Sturzneigung sowie die eingeschränkte Autonomie [42, 70, 119, 

136]. 

Die demografische Entwicklung führt zu einer deutlichen Zunahme der Zahl alter 

Menschen in der Bundesrepublik Deutschland. Während die Lebenserwartung im 

Allgemeinen steigt, erhöhen sich auch die Inzidenzrate und die Mortalitätsrate der 

häufigsten Krebserkrankungen mit dem zunehmenden Alter. Das mediane 

Erkrankungsalter der weiblichen Krebspatienten liegt bei 69 Jahren. Für Männer 

liegt es bei 70 Jahren [117, 143]. 

Bei Diagnosestellung der CLL ist fast die Hälfte der Patienten älter als 75 Jahre [71, 

100, 143]. Oft sind sie bei Manifestation der CLL bereits komorbide [131]. 

Klinische Studien schließen nur selten Patienten über 80 Jahre ein [3, 23, 36, 70, 72, 

76, 86, 128, 141]. Dementsprechend sind komorbide Krebspatienten und ältere 

Patienten auch bei der Diagnostik und Therapie nach der Risiko-Nutzen-Abwägung 

benachteiligt. Standardtherapien werden z.B. aus Angst vor Komplikationen weniger 



13 

häufig angewandt [19, 24, 36, 72, 75,119, 128, 132, 137]. Daraus resultiert die 

ungenügende Studienlage für ältere Patienten [43, 44, 67]. Da aber der Anteil der 

älteren Krebspatienten weiterhin steigen wird, sind mehr Studien und evidenzbasierte 

Therapieempfehlungen, speziell für diese Altersgruppe, zunehmend erforderlich [19, 

24, 42, 67, 72, 119, 137]. Mittlerweile werden vermehrt Studien auf die betagte 

Patientengruppe zugeschnitten. Jedoch soll in Zukunft die Therapieentscheidung und 

eine Studienteilnahme nicht mehr vom chronologischen Alter, sondern von dem 

funktionellen Alter sowie vom Allgemeinzustand des Patienten und seinen 

gesundheitlichen Ressourcen abhängig gemacht werden [106, 121, 136]. Die Grenze 

zwischen dem physiologischen und dem pathologischen Altern ist schwer zu ziehen, 

jedoch ist diese Unterscheidung für medizinische Interventionen, Therapien und 

Behandlungsziele wichtig [108, 121, 141, 147]. Im Einzelfall gilt es abzuwägen, ob die 

geplanten Interventionen auf die Vermeidung krankheitsfördernder Faktoren, auf die 

Wiederherstellung der Gesundheit oder auf das Abwenden und Hinauszögern von 

Folgeschäden abzielen [141]. Weiter sollten die Interventionen alltagstauglich sowie 

psychisch bewältigbar sein und eine möglichst geringe Einbuße der Lebensqualität 

nach sich ziehen. 

Mittlerweile wird von nationalen und internationalen Fachgesellschaften die Durch-

führung eines geriatrischen Assessments (GA) vor dem Beginn einer Therapie und zur 

individuellen Therapieoptimierung empfohlen [34, 43, 101, 102, 103, 121, 144], da ein 

GA besser als das chronologische Alter die individuellen Ressourcen eines Patienten 

und die Ausprägung der geriatrischen Syndrome und Defizite systematisch und 

quantitativ erfasst [43, 110, 127, 144]. Eine Empfehlung hinsichtlich bestimmter 

favorisierender GA-Domänen existiert bislang nicht. 

1.3 Geriatrisches Assessment und Therapieentscheidung 

Eine geriatrische Untersuchung im Sinne eines Comprehensive Geriatric Assessment 

(CGA) ermöglicht als ein multidimensionaler und interdisziplinärer Prozess eine 

umfassende Abbildung der medizinischen, psychosozialen und funktionalen Situation 

des individuellen älteren Patienten. Es werden neben der Komorbidität auch indivi-

duelle Einschränkungen unterschiedlicher Lebensbereiche qualitativ und quantitativ 

erfasst [43, 110, 144]. In der Geriatrie ist das GA hilfreich bei der Beurteilung der 

häuslichen Versorgung, Pflegebedürftigkeit und Rehabilitationsfähigkeit des Patienten. 

Die onkologische Fragestellung zielt auf Prognose, Lebensqualität sowie 

Therapieverträglichkeit und Toxizität unter der Chemotherapie eines Patienten ab. 

Eine Anzahl von Studien zeigte nach der Durchführung des GA bei alten onkolo-

gischen Patienten, dass damit Einschränkungen sowie Funktions- und Autonomie-
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defizite erkannt werden, die durch die übliche Anamnese und die körperliche Unter-

suchung unentdeckt geblieben wären [31, 59, 62, 80, 83, 84, 114, 133, 144, 145]. Das 

Ergebnis eines GA kann für solche Endpunkte, wie Therapieabbruch und Toxizität, 

prognostisch sein. Ebenso zeigten sich einzelne Domänen des GA als prädiktiv für das 

Überleben, die Durchführbarkeit der Therapie und für die Therapieverträglichkeit [39, 

40, 60, 62, 109, 110, 140, 144]. Damit kann das Ergebnis eines GA zu einer 

Modifizierung des therapeutischen Vorgehens führen [33, 63, 80, 105, 109, 110, 133]. 

In 2003 erschienen die Empfehlungen der gemeinsamen Arbeitsgruppe Geriatrische 

Onkologie, der Deutschen Gesellschaft für Hämatologie und Onkologie (DGHO), der 

Deutschen Gesellschaft für Geriatrie (DGG) und der Arbeitsgemeinschaft Internistische 

Onkologie (AIO) [43, 142]. In den folgenden Jahren erschienen weitere 

Veröffentlichungen zu diesem Thema. Die International Society of Geriatric Oncology 

(SIOG) und die Task Force Cancer in the Elderly der EORTC (European Organisation 

for Research and Treatment of Cancer) publizierten 2005 und 2011 Empfehlungen zur 

Diagnostik und Therapie verschiedener Tumorerkrankungen bei explizit älteren 

Patienten. Diese Empfehlungen werden gemäß den neuen Erkenntnissen aktualisiert 

[34, 101, 102, 103, 142, 144]. 

Bislang sind jedoch keine Grenzwerte bei einzelnen GA-Domänen fest etabliert, die in 

onkologischen Fragestellungen als pathologisch gewertet werden und die 

Therapieentscheidung beeinflussen. Auch ein standardisiertes Durchführungspro-

cedere eins GA fehlt in der Onkologie aktuell noch. Die Auswahl der einzelnen 

Domänen bzw. der Instrumente des GA richtet sich in der Regel an dem ambulanten 

oder stationären Durchführungsrahmen sowie an der konkreten Fragestellung. Die 

Methoden reichen von Selbst- und der Fremdauskunft über Performance-Tests bis 

zum sog. Expertenurteil. 

Es hat sich ein zweistufiges Vorgehen etabliert, denn es wurde zum Aufdecken von 

Patienten, die von einem CGA profitieren würden, der G8-Test (Geriatric 8 health 

status screening tool) entwickelt. Es handelt sich um ein Selbstauskunftsformular mit 

acht Fragen, die einem groben Beurteilen des Gesundheitszustandes des Patienten 

dienen. Es wird erst nach dem Aufdecken von Auffälligkeiten im G8-Screening ein 

komplettes Assessment durchgeführt. Es zeigte sich eine prognostische Relevanz der 

G8-Screeningergebnisse zum Beispiel bei solchen Endpunkten wie der Toxizität und 

der Frühmortalität alter Krebspatienten [5, 81, 142]. Die EORTC hat für Studien das 

G8-Screening als obligat für Patienten über 70 Jahre festgelegt, da es sich in 

Untersuchungen als ein Instrument mit einer akzeptablen Genauigkeit zeigt [21, 142]. 

Der G8-Test eignet sich für Tumorpatienten sowie für Patienten mit hämatologischen 

Erkrankungen [61].  
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Ob ein anderes Screeninginstrument für unterschiedliche Tumorentitäten womöglich 

sinnvoller sein könnte, muss weiter untersucht werden. Die SIOG-Arbeit, die acht 

Vergleichsstudien zwischen dem CGA und dem Screening beschreibt, zeigt, dass das 

Screening das CGA nicht ersetzt [21]. 

Abbildung 1 veranschaulicht, welche Instrumente bei einem GA z.B. eingesetzt werden 

können, um Defizite in den entsprechenden Bereichen bei einem älteren Patienten zu 

erfassen. 

 

Abkürzungen: ADL – Activities of Daily Living; CCI – Charlson Comorbidity Index; CIRS – Cumulative 

Illness Rating Scale; GDS – Geriatrische Depressionsskala; IADL – Instrumental Activities of Daily Living; 

MMST – Mini Mental Status Test; MNA – Mini Nutritional Assessment; TUG – Timed Up & Go; VAS – 

Visuelle Analogskala  

Abbildung 1: Beispiel für Geriatrisches Assessment [69] 

Die Komorbidität wird beim CGA z.B. mittels des Charlson Comorbidity Index (CCI) 

und des CIRS-Scores ermittelt. Diese gebräuchlichen Erhebungsmethoden haben sich 

als valide und verlässlich erwiesen [22]. Für eine adäquate Abschätzung der Prognose 

des Risikos für z.B. der therapieverbundenen Toxizität ist eine systematische 

Erfassung der Nebenerkrankungen wichtig. Bei geriatrischen Patienten korreliert der 

CIRS-Score mit der Mortalität, der Hospitalisierungsrate, den 

Krankenhausaufenthaltsdauern, dem Medikamentenbedarf und den pathologischen 

Befunden [17, 96, 104, 138]. Der CIRS-Score ermöglicht die Einteilung der 

geriatrischen Patienten in Gruppen mit unterschiedlichem Hospitalisierungsrisiko und 

Mortalitätsrisiko. In einigen Studien zeigte sich der CIRS-Score prognostisch 

bedeutsam für das Gesamtüberleben onkologischer Patienten [4, 35, 48, 51, 55, 115, 

140]. Bei jeweils etwa 50 % der älteren onkologischen Patienten liegt der CIRS-Score 

zwischen 0 und 6 (milde Komorbidität) und zwischen 7 und 18 (moderate und hohe 

Komorbidität) [31].  
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Die Beurteilung des funktionellen Status eines Patienten im Rahmen des CGA erfolgt 

in der Onkologie vor allem mithilfe des Karnofsky-Index oder des Eastern Cooperative 

Oncology Group/World Health Organization-Performancestatus (ECOG/WHO-

Performance-status). Die funktionelle Leistungsfähigkeit zeigte sich unabhängig von 

der Komorbidität [31, 35, 97]. Diese Skalen dienen der Quantifizierung des allgemeinen 

Wohlbefindens und der Einschränkungen des erwachsenen Krebspatienten im Alltag. 

Der Karnofsky-Index sowie der ECOG-Performance-Status zeigten sich in Studien als 

unabhängige Prädiktoren für das Überleben von Krebspatienten [z.B. 2, 54]. 

Zur Erfassung der Leistungsfähigkeit im geriatrischen Kontext wurden für gewöhnlich 

die funktionellen Skalen- Instrumentelle Aktivitäten des täglichen Lebens (IADL) sowie 

Aktivitäten des täglichen Lebens (ADL) eingesetzt. Es zeigt sich eine lose Korrelation 

zwischen diesen und den in der Onkologie verwendeten Skalen, sie liefern jedoch 

unterschiedliche Informationen [31]. In Studien zeigte sich, dass der Karnofsky-Index 

und der ECOG-Performance-Status Einschränkungen im Bereich von ADL oder IADL 

nicht ausreichend abbilden, sondern durch IADL und ADL-Erhebungen die 

Informationen zum Patienten deutlich komplettiert werden [84, 139, 142].  

Funktionseinschränkungen sind mit einem kürzeren Überleben assoziiert [139, 140, 

145]. So zeigten sich z.B. in einer Studie zur akuten Myeloischen Leukämie die 

Einschränkungen der IADL als starker unabhängiger prognostischer Faktor für das 

verkürzte Überleben [139]. 

Die Mobilität als Teil der funktionellen Leistungsfähigkeit des Patienten wird zum 

Beispiel mit dem „Timed Up and Go“-Test (TUG-Test) erfasst [107]. 

Die mit dem Alter abnehmende kognitive Leistungsfähigkeit und damit verbundene 

Einwilligungsfähigkeit des Patienten wird z.B. mittels des Mini-Mental-Status-Tests 

(MMST) oder der Demenz-Detektion (DEMTECT) ermitteltet [77]. Der emotionale und 

psychische Zustand eines Patienten kann im Alltag auf Krankheitsverlauf, Therapie 

und Compliance Einfluss nehmen und auch prognistisch relevant sein. Wie sich das 

am Beispiel einer vorliegenden Depression bei alten Patienten mit Ovarialkarzinom in 

der Untersuchung von Freyer et al. zeigte [40]. 

Die soziale Unterstützung scheint sich wie auf den psychischen so auch auf den 

physischen Zustand eines Patienten positiv auszuwirken. Sie beeinflusst nicht nur die 

Lebensqualität, sondern scheint sich auf die Überlebenszeit von Krebspatienten 

auszuwirken [20, 113, 120]. 

In einem systematischen Review von Puts et al. (2012) wurden 73 Studien von 

verschiedener Qualität untersucht [109]. Bei dieser Untersuchung war das GA 
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praktikabel und mit einem durchschnittlichen Zeitaufwand von 10 bis 45 Minuten 

durchführbar. Es konnte in 6 von 9 Studien, die den Stellenwert des GA im Hinblick auf 

die Assoziation mit der Therapietoxizität untersuchten, ein signifikanter Zusammen-

hang dargestellt werden. Ebenfalls signifikante Assoziation fand sich in 8 von 16 

Studien, die den Zusammenhang zwischen den GA-Ergebnissen und der Mortalität 

untersuchten. Zu einer Veränderung der Therapieentscheidung kam es in 40 bis 50 % 

laut den Ergebnissen in 2 von 4 Studien, die diesen Aspekt behandelten. Aufgrund der 

heterogenen Studienqualität und der teilweise diskrepanten Ergebnisse konnte die 

Rolle des GA in der geriatrischen Onkologie nicht absolut ermittelt werden. Weiterhin 

besteht dringender Bedarf an Forschung in diesem Bereich [70, 60, 109, 121]. 

Einzelne GA-Domänen, außer der Komorbidität, sind bislang nicht ausführlicher in 

Zusammenhang mit der CLL untersucht worden. Inwieweit das GA bei älteren CLL-

Patienten sich als prognostisch relevant im Kontext der Chemotherapie und des 

Krankheitsverlaufs erweisen kann, ist entsprechend unbekannt. Abbildung 1 

veranschaulicht, welche Instrumente bei einem GA z.B. eingesetzt werden können, um 

Defizite in den entsprechenden Bereichen bei einem älteren Patienten zu erfassen. 

1.4 Zielsetzung der Studie 

In der vorliegenden multizentrischen Therapiestudie zur chronischen lymphatischen 

Leukämie sollte erstmals das Geriatrische Assessment durchgeführt werden, um die 

prognostische Aussage des GA für alte komorbide CLL-Patienten zu untersuchen. Das 

Geriatrische Assessment und der CIRS-Score sollten ein umfassenderes Bild des 

Gesamtzustandes und der behandelten Patientenkohorte liefern. Es sollte vor allem 

untersucht werden, ob es einen Zusammenhang zwischen organspezifischer Komor-

bidität, Patientenalter, den Ergebnissen des Geriatrischen Assessments und den 

Endpunkten bei der CLL gibt. Es wurden Parameter des GA (Komorbidität, Bewe-

gungseinschränkung, Einschränkung im Alltag, kognitive Funktionen) und molekulare 

Parameter hinsichtlich ihres prognostischen Wertes für die Therapieverläufe (Toxizität, 

Ansprechen und Überleben) und das Therapieergebnis (Progressionsfreies Überleben, 

Gesamtüberleben) analysiert. 

Zum Studienzeitpunkt befanden sie die Patienten in Therapie mit Fludarabin und 

zusätzlich mit Darbepoetin in dem zweiten Behandlungsarm. Die Studie wurde noch 

vor der Immunchemotherapie- und Inhibitor-Ära durchgeführt [52, 53]. 

Das Patientenkontingent der CLL9-Studie war dabei wesentlich älter als in 

vergleichbaren Studien zum gleichen Zeitpunkt. Es sollten die Auswirkungen des Alters 

und der Komorbidität auf den Therapieverlauf und das Überleben beobachtet werden. 
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2 Material und Methoden 

2.1 Studiendesign und Therapie 

Bei der vorliegenden Arbeit wurden Patienten der CLL9-Studie der Deutschen CLL 

Studiengruppe (DCLLSG) betrachtet [52, 53]. Dabei handelte es sich um eine 

randomisierte, kontrollierte, multizentrische Phase-III-Studie. Deutschlandweit nahmen 

35 Zentren an dieser Studie teil. 

Eingeschlossen wurden sowohl Patienten mit noch unbehandelter als auch mit 

rezidivierender oder progredienter CLL nach vorangegangener Chemotherapie ohne 

Purinanaloga-haltige Regime (z.B. Chlorambucil, Bendamustin). 

Es mussten die Komorbiditätskriterien (CIRS-Score > 6 und/oder Kreatinin-Clearance < 

70 ml/min) erfüllt sein. Bei Aufnahme in die Studie wurde ein GA durchgeführt. 

Anschließend wurde mit der Therapie Fludarabin ± Darbepoetin alfa (siehe Abb. 2 u. 3) 

begonnen [52, 53]. 

 

Abkürzungen: CIRS – Cumulative Illness Rating Scale; CLL – Chronische lymphatische Leukämie; 

DEMTECT – Dementia Detection; IADL – Instrumental Activities of Daily Living; TUG – Timed Up & Go 

Abbildung 2: Studiendesign (mit GA) 
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Abbildung 3: Studienablauf 

Alle Patienten erhielten initial als intravenöse Chemotherapie dosisreduziertes 

Fludarabin. Es waren insgesamt 6 Zyklen in insgesamt 24 Therapiewochen 

vorgesehen. Bei einer Konzentration von Hämoglobin (Hb) < 11 g/dl zum Zeitpunkt des 

Studieneinschlusses oder im Verlauf der Therapie, wurden die Patienten durch die 

Studienzentrale in einen der zwei Studienarme (± Darbepoetin alfa; Handelsname 

Aranesp®) randomisiert. 



20 

Die Therapietoxizität wurde nach Version 2.0. der National Cancer Institute-Common 

Toxicity Criteria (NCI-CTC) bewertet. Alle Patienten stellten sich nach Abschluss der 

sechs Zyklen, oder bei Therapieabbruch entsprechend früher, im Laufe der folgenden 

zwei Jahre, zu den Follow-Up-Untersuchungen vor, um das Ereignisfreie-Überleben 

und das Gesamtüberleben zu erfassen. Die Follow-Up-Untersuchungen fanden im 

ersten Jahr alle 3 Monate und im zweiten Jahr alle 6 Monate statt. Die Todesfälle 

wurden der Studienzentrale vom behandelnden Arzt gemeldet [52, 53]. 

2.2 Einschlusskriterien 

- B-CLL nach NCI- und DCLLSG-Kriterien 

- Therapiebedürftigkeit der CLL (CLL im Binet Stadium C oder CLL im 

behandlungsbedürftigen Binet Stadium A oder B) 

- CLL ohne vorausgegangene Therapie (als Erstdiagnose) oder CLL mit 

vorausgegangener, nicht Purinanaloga-haltiger Chemotherapie (als Rezidiv 

oder Progress, z.B. nach Behandlung mit Chlorambucil oder Bendamustin) 

- Komorbider CLL-Patient (Kreatinin-Clearance < 70 ml/min oder CIRS-Gesamt-

score > 6) 

- Nicht-gebrechlicher CLL-Patient (Lebenserwartung > 6 Monate und 

Allgemeinzustand nach ECOG-Kriterien 0-3) 

- Ausschluss einer kausal behandelbaren Anämie bei primärem Vorliegen einer 

Hämoglobinkonzentration < 12 g/dl 

- Kontrazeption während der Therapie und 2 Monate nach Therapieende bei 

männlichen Patienten 

- Patienteneinverständnis 

2.3 Ausschlusskriterien  

- Richter-Syndrom 

- Rezidiv oder Progress der CLL nach Purinanaloga-haltiger Chemotherapie, 

Immun- oder Radiotherapie 

- Nicht-komorbider CLL-Patient (Kreatinin-Clearance ≥ 70 ml/min und CIRS-

Gesamtscore ≤ 6) 

- Gebrechlicher CLL-Patient (Lebenserwartung < 6 Monate oder Allgemein-

zustand nach ECOG Kriterien > 3) 

- Kausal behandelbare Anämie bei primärem Vorliegen einer Hämoglobin-

konzentration < 12 g/dl 

- Zweitneoplasie (gegenwärtig oder früher behandelt. Ausnahme: chirurgisch in 

kurativer Absicht zu behandelnder oder behandelter Tumor und Basaliom) 

- Floride Infektion/Sepsis 
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- Schwerste Organinsuffizienz (Myokardinsuffizienz Stadium IV nach der 

Klassifikation der New York Heart Association (NYHA), Koronarinsuffizienz 

Stadium IV der Canadian Cardiovascular Society (CCS), respiratorische 

Insuffizienz mit Hypoxämie, Niereninsuffizienz mit Kreatinin-Clearance < 

30ml/min, Leberinsuffizienz Bilirubin > 2 g/dl oder Transaminasen > 3 x normal 

- Zustände, bei denen eine Eisensubstitution kontraindiziert ist (z.B. 

Hämochromatose, Polycythämia vera) 

- Zustände, bei denen die Verabreichung von Darbepoetin alfa kontraindiziert ist 

(Unverträglichkeit, Allergie, schwerer arterieller Hypertonus) 

- Zerebrale Erkrankung, welche die Durchführung der Studientherapie gefährdet 

oder unmöglich macht 

- Zeitgleiche Teilnahme an anderen Studien 

2.4 Geriatrisches Assessment innerhalb der Studie 

2.4.1 Angewandte Testverfahren 

Das im Rahmen der Studie vor Beginn der Behandlung durchgeführte 

mehrdimensionale geriatrische Assessment (GA) diente der Erfassung des Zustandes 

des Patienten. Es wurden mit entsprechenden Instrumenten die Komorbidität (CIRS = 

Cumulative Illness Rating Scale), der Mobilitätsstatus (TUG-Test = Timed Up & Go 

Test), der kognitive Status (DEMTECT-Test = Demenz-Detektion-Test) sowie der 

funktionelle Status und die Alltagskompetenz (IADL Index = Instrumental Activities of 

Daily Living Index) erfasst. 

Bis auf CIRS waren die Untersuchungen jedoch nicht obligatorisch. Der Umfang und 

die Durchführung der Untersuchungen lagen im Ermessen des behandelnden Arztes 

und des Patienten. Die Auswahl dieser Untersuchungsinstrumente für die CLL9-Studie 

erfolgte gemäß einer Empfehlung des Expertengremiums der Arbeitsgruppe der DGHO 

und der DGG [52, 53]. 

2.4.2 CIRS-Score 

Beim prätherapeutischen Screening wurden die Nebenerkrankungen systematisch 

erfasst, einem der 14 vorgegebenen Organsysteme zugeteilt und nach CIRS 

eingestuft. CLL-assoziierte Erkrankungen und Symptome wie Lymphknotenschwellung, 

Infektionen, Hämolyse wurden im Kontext der Grunderkrankung betrachtet und nicht 

als Komorbidität. Bei mehreren Komorbiditäten innerhalb eines Organsystems wird bei 

der Ermittlung des CIRS-Scores stets ausschließlich die schwerwiegendste 

Erkrankung mit einem Einzel-Score bewertet. Die Summe der betroffenen 

Organsysteme ist der Kategoriescore, der alleinbetrachtet keine Aussage über den 

Zustand des Patienten erlaubt. Die Addition der Einzel-Scores führt zu einem Gesamt-
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Score, der zwischen 0 und 56 liegen kann [32, 91]. Der Gesamtscore erlaubt eine 

Orientierung bei der Beurteilung des Gesundheitszustandes des Patienten, gibt aber 

keinerlei Auskunft über einzelne betroffene Organsysteme. Eine Einteilung der 

Organsysteme zur Erhebung des CIRS-Gesamtscores finden sich im Appendix A.  

2.4.3 IADL-Index 

Dieses Verfahren erfasst die Alltagskompetenz des Patienten. Dabei werden 8 zentrale 

komplexere, instrumentelle Aktivitäten des täglichen Lebens erfasst. Im Einzelnen wird 

in einem standardisierten Interviewbogen abgefragt, ob der Patient in der Lage ist, das 

Telefon zu bedienen, Lebensmittel einzukaufen, Mahlzeiten zuzubereiten, 

Hausarbeiten zu erledigen, Wäsche zu waschen, Transportmittel zu benutzen, 

Finanzen zu verwalten und seine Medikamente korrekt einzunehmen. Es wird 

unterschieden, ob diese Tätigkeiten im vollen Maße eigenständig, mit Hilfe oder gar 

nicht mehr möglich sind [87]. Der Patient erhält einen Punkt für jede abgefragte 

Kompetenz, wenn seine Fähigkeit, die erfragte Funktion zu erfüllen, ein Mindestmaß 

überschreitet. Da es traditionsbedingte Rollenverteilung bei der Ausübung dieser 

Tätigkeiten geben kann, wurden geschlechtsspezifische Normwerte etabliert. Der 

Normwert für Frauen ohne Einschränkungen liegt bei 8, für Männer bei 5 Punkten. Eine 

niedrigere Gesamtsumme spricht für ein höheres Maß an Abhängigkeit. Das Ausfüllen 

des Interviewbogens dauert wenige Minuten, dabei kann die Information vom Patienten 

und Angehörigen eingebracht werden. Es ist delegierbar und bedarf keiner ärztlichen 

Anwesenheit. Eine Anleitung und der Fragebogen zur Erhebung des IADL-Index findet 

sich im Appendix B. 

Dagegen abzugrenzen ist der Barthel-Index. Dieser bewertet als ein Fremdbewer-

tungsinstrument die praktisch-motorischen Aktivitäten des täglichen Lebens (ADL) auf 

Grundversorgungsniveau Geschlechter-unspezifisch. Mit erreichten 0 bis 30 Punkten 

ist der Patient weitgehend pflegeabhängig, mit einem Testergebnis von 35 bis 80 

Punkten hilfsbedürftig und mit 85 bis 90 Punkten nur noch punktuell hilfsbedürftig [94]. 

2.4.4 DEMTECT-Test 

Dieses Testverfahren enthält fünf Aufgaben, die die Funktion des Kurzzeitgedächt-

nisses, der Wortschlüssigkeit, der intellektuellen Flexibilität und der Aufmerksamkeit 

prüfen. Ein ausreichendes Hörvermögen und ein störungsfreiens Umfeld, in dem der 

Test durchgeführt wird, sind notwendig für eine uneingeschränkte Konzentration des 

Patienten und korrekte Ergebnisse. 

Die Testwerte werden umkodiert und aufsummiert, sodass eine altersunabhängige 

Einstufung möglich ist. Es können dann Punktwerte von 0 bis 18 auf der 

Einstufungsskala erreicht werden. Werte < 9 sind wegweisend für das Vorliegen einer 
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Demenz. 9 bis 12 erreichte Punkte sind kennzeichnend für eine milde kognitive 

Beeinträchtigung. Werte über 12 Punkte sprechen für eine altersentsprechende 

kognitive Leistung [77, 82]. Eine Anleitung zur Durchführung des Tests findet sich im 

Appendix C. 

2.4.5 TUG-Test 

Der TUG-Test untersucht Einschränkungen der Mobilität. Bei Testbeginn soll der 

Patient auf einem Stuhl mit Armlehnen und einer ungefähren Sitzhöhe von 46 cm 

sitzen. Die Grundlage für die Erfassung der Defizite ist die Zeit, die ein Patient für das 

selbstständige Aufstehen von einem Stuhl, das Zurücklegen einer Strecke von 3 m, 

das Umdrehen und das Zurückkehren in die Ausgangsposition benötigt. Das Benutzen 

von Hilfsmitteln (z.B. Gehstock) ist erlaubt. Die für den gesamten Bewegungsablauf 

benötigte Zeit wird in Sekunden (s) notiert. Gleichgewichtsstörungen sowie Gang- und 

Standunsicherheiten können so abgeschätzt werden. Zur Beurteilung der Mobilität des 

Patienten werden Referenzwerte herangezogen. Das Absolvieren der Aufgabe in einer 

Zeit < 10 s spricht für eine uneingeschränkte Mobilität. Ein Testergebnis von 11 bis 19 

s ist wegweisend für geringe Mobilitätseinschränkungen, 20 bis 29 s für funktionell 

relevante und > 30 s für ausgeprägte Mobilitätseinschränkungen. Dieser Test gibt 

darüber hinaus Hinweise auf kognitive Einschränkungen beim Verstehen der Aufgabe 

[107]. 

2.5 Endpunktkorrelation 

In der explorativen Analyse wurden solche Endpunkte wie das Ereignisfreie-Überleben, 

das Gesamtüberleben, die Durchführbarkeit (Dosisanpassung, Therapieverzögerung, 

Therapieabbruch), Therapietoxizität mit solchen Parametern wie dem Patientenalter, 

dem CIRS-Score, der organspezifischen Komorbidität und Ergebnissen des 

geriatrischen Assessments (Funktioneller Status, Kognitiver Status, Lokomotion) 

korreliert. 

2.6  Statistische Analyse 

Die statistische Analyse der bis März 2013 erhobenen Daten wurde mit der SPSS-

Software (SPSS Inc., USA) durchgeführt. Zur Detektion der Korrelationen zwischen 

den Ergebnissen der einzelnen GA-Untersuchungen wurden der Rangkorrelations-

koeffizient und der Mann-Whitney-U-Test verwendet. Ein p-Wert < 0,05 gab Auskunft 

über die Signifikanz. Das Überleben wurde mithilfe der Kaplan-Meier-Methode und des 

Logrank-Tests analysiert. Für die Berechnung der Hazard-Ratio in den uni- und 

multivariaten Analysen wurde ein Cox-Regressionsmodell verwendet. Weitere 
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Endpunktparameter wurden mit dem Chi-Quadrat-Test und dem exakten Test nach 

Fisher verglichen. 
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3 Ergebnisse 

3.1 Grundcharakteristika des gesamten Patientenkollektivs 

Insgesamt wurden im Zeitraum von 12/2004 bis 04/2008 97 Patienten in die CLL9-

Studie eingeschlossen. Die Grundcharakteristika dieser Patienten sind in Tabelle 1 

zusammengefasst. 79 % dieser Patienten waren ≥ 70 Jahre. Nur 7 % waren < 65 

Jahre. Die mediane Anzahl der mit CIRS erfassten Nebenerkrankungen lag bei drei. 78 

% der rekrutierten CLL-Patienten waren nicht vorbehandelt. Die meisten Patienten, die 

sich bereits einer vorausgegangenen CLL-Therapie unterzogen hatten, erhielten 

Chlorambucil (18 % von 22 %). Behandlungen mit Fludarabin, Rituximab oder 

Alemtuzumab kamen nicht vor. 62 Patienten hatten entweder bereits zu Beginn der 

Studie einen Hb-Wert unterhalb der Randomisierungssschwelle oder ihr Hb-Wert fiel 

im Verlauf der Studie. Bei den übrigen 35 Patienten wurde kein Abfall des Hb-Wertes 

festgestellt. Diese Patienten wurden nicht randomisiert und während des gesamten 

Untersuchungszeitraumes mit niedrig-dosiertem Fludarabin behandelt. Die 62 Patien-

ten wurden in die Untersuchungsarme niedrigdosiertes Fludarabin ± Darbepoetin alfa 

(n=31) aufgeteilt. 
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Tabelle 1: Patientencharakteristika 

 
Alle Patienten 

 
n=97 

Männer, n (%) 55 (57) 

Alter, Mittelwert [Jahre] 74 

Risikofaktoren, n / Analys. Patienten (%)  

TK > 10 U/L 58/74 (78) 

Β2M> 3.5 mg/dL 49/74 (66) 

17p-Deletion 13/81 (16) 

11q-Deletion 11/82 (13) 

IgHV unmutiert 57/87 (66) 

Vortherapie, n (%)  

Keine Vortherapie erfolgt 76 (78) 

Vortherapie mit bisher ausschließlich einer  
der möglichen Therapiesubstanzen erfolgt 

19 (20) 

Vortherapie mit bereits mehr als einer  
der möglichen Therapiesubstanzen erfolgt 

2 (2) 

Abkürzungen: β2M – Beta-2-Mikroglobulin; IgHV – Immunoglobulin Heavy-chain Variable region gene; 

TK – Thymidinkinase 

 

3.2 Charakteristika der Patienten mit einem GA 

Von den 97 an der Studie teilnehmenden Patienten wurde nur bei 57 zusätzlich zu der 

obligaten CIRS-Einstufung ein vollständiges und bei 18 Patienten ein unvollständiges 

geriatrisches Assessment durchgeführt. Die unvollständigen Assessments enthielten 

nicht alle 4 diagnostischen Elemente (CIRS, IADL, TUG-Test, DEMTECT-Test). Es 

fehlte der TUG-Test oder der DEMTECT-Test, während auf die Erfassung der 

Alltagskompetenz mittels des IADL-Index nicht verzichtet wurde. Unter den 35 

teilnehmenden Zentren fanden sich 5 Unikliniken, 11 Krankenhäuser und 19 private 

Praxen. Am häufigsten wurde in privaten onkologischen Praxen von der Durchführung 

eines vollständigen geriatrischen Assessments abgesehen. 

Die Mehrheit der Patienten mit GA war männlich und im fortgeschrittenen Alter. 84 % 

der Patienten waren ≥ 70 Jahre alt und nur 8 % < 65 Jahre. 81 % der Pateinten hatten 

sich vor Beginn der Studie noch keinerlei CLL-spezifischer Therapie unterzogen. Die 

CLL-spezifischen Risikofaktoren waren repräsentativ für behandlungsbedürftige CLL-
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Patienten. Die Grundcharakteristika der 75 Patienten mit einem vollständigen oder 

inkompletten GA sind in Tabelle 2 zusammengefasst. 

Die Auswertung von CIRS hat gezeigt, dass die Patienten durchschnittlich vier 

Begleiterkrankungen verschiedener Organsysteme aufwiesen. Sie konnten der 

kardialen und vaskulären, der pulmonalen, der muskuloskelettalen, der metabolischen 

und endokrinen sowie der renalen Organsystemkategorien zugeordnet werden. Diese 

Nebenerkrankungen waren überwiegend moderat oder stark ausgeprägt. 

Bei 61 % der Patienten wurden mindesten milde Bewegungseinschränkungen (TUG-

Test-Ergebnis > 10 s), kognitive Beeinträchtigungen (DEMTECT-Testergebnis ≤ 12 

Punkte) oder Beeinträchtigung der Alltagskompetenz (IADL-Index < 8 Punkte bei 

Frauen und < 5 Punkte bei Männern) festgestellt. Schwerwiegendere Beeinträch-

tigungen (TUG-Testergebnis ≥ 20 s, DEMTECT-Testergebnis < 9 Punkte) fanden sich 

bei 27 % der Patienten. Die Prävalenz der geriatrischen Merkmale im untersuchten 

Patientenkollektiv ist in Tabelle 3 zusammengefasst. 

Es gab keine Korrelation zwischen den individuellen GA-Ergebnissen und dem 

chronologischen Alter (siehe Tabelle 4). Eine höhere CIRS-Einstufung und schlechtere 

TUG- oder DEMTECT-Ergebnisse korrelierten in geringem Maße mit einem niedrigen 

IADL-Index. Eine signifikante Korrelation zwischen der CIRS-Einstufung und den TUG- 

oder DEMTECT-Ergebnissen wurde nicht festgestellt. Patienten mit vaskulären oder 

neurologischen Nebenerkrankungen zeigten häufiger milde kognitive Einschränkungen 

als Patienten ohne eine solche Komorbidität. Muskuloskelettale oder neurologische 

Komorbiditäten waren mit geringfügig niedrigeren IADL-Indexwerten assoziiert (siehe 

Tabelle 5). 
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Tabelle 2: Grundcharakteristika der Studienpatienten mit GA 

 

 
Patienten 

 
n = 75* 

Männer, n (%) 46 (61) 

Alter, Median (Spektrum) [in Jahren] 75 (48-87) 

ECOG Leistungsstatus, Median (Spektrum) 1 (0 bis 2) 

Anzahl der Vortherapien, Median (Spektrum) 0 (0 bis 1) 

Risikofaktoren, n / n evaluiert (%)  

Binet Stage C 28 (37) 

TK > 10 U/L 47/58 (81) 

β2M > 3,5 mg/dL 41/58 (71) 

7p-Deletion 11/64 (17) 

IgHV unmutiert 43/69 (62) 

Abkürzungen: β2M – Beta-2-Mikroglobulin; ECOG - Eastern Cooperative Oncology Group; 

IgHV – Immunoglobulin Heavy-chain Variable region gene; TK – Thymidinkinase  

 

* = Anzahl der CLL9-Studienteilnehmer mit vorhandenen GA-Ergebnissen 
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Tabelle 3: Prävalenz geriatrischer Merkmale (ungekürzte Form siehe Appendix D) 

 

 

Patienten 
 

n=75* 

CIRS Gesamtwerta, n (%)  

Median (Spektrum) [in Punkten] 5 (0 bis 23) 

≤ 6 Punkte 48 (64) 

> 6 Punkte 27 (36) 

CIRS Kategoriewertb, n (%)  

< 2 Punkte 23 (31) 

≥ 2 Punkte 52 (69) 

≥ 3 Punkte 14 (19) 

TUG-Testc, n (%)  

Median (Spektrum) [in Sekunden] 12 (5 bis 60) 

≤ 10 Sekunden 28 (37) 

11 - 19 Sekunden 22 (29) 

≥ 20 Sekunden 14 (19) 

Daten nicht vorhanden 11 (15) 

DEMTECT-Testd, n (%)  

Median (Spektrum) [in Punkten] 14 (4 bis 18) 

> 12 Punkte 38 (51) 

9 - 12 Punkte 15 (20) 

< 9 Punkte 7 (9) 

Daten nicht vorhanden 15 (20) 

IADL-Indexe, n (%)  

Median (Spektrum) [in Punkten] 8 (0 bis 8) 

8 / ≥ 5 Punkten 61 (81) 

< 8 / 5 Punkten 14 (19) 

Daten nicht vorhanden 0 (0) 
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Tabelle 3: Prävalenz geriatrischer Merkmale (abgeschlossen) 

 Patienten 

CIRS Organ-/Systemkategorie, n (%)  

Herz 30 (40) 

Hypertonie 47 (63) 

Vaskuläres System 27 (36) 

Respiratorisches System 19 (25) 

Niere 62 (83) 

Restlicher Urogenitaltrakt 10(13) 

Muskuloskelettales System 19 (25) 

Endokrinium und Stoffwechsel 27 (36) 

Neurologisches System 14 (19) 

Psychiatrische Erkrankungen 11 (15) 

Abkürzungen: CIRS - Cumulative Illness Rating Scale; DEMTECT - Dementia Detection; IADL - 

Instrumental Activities of Daily Living; TUG - Timed Up-and-Go 

 

* = Anzahl der CLL 9-Studienteilnehmer mit vorhandenen GA-Ergebnissen 

a Ein erhöhter CIRS-Gesamtwert reflektiere eine erhöhte Komorbiditätslast. 

b Ein erhöhter CIRS-Kategoriewert reflektieren eine schwerwiegendere Komorbidität. 

c Eine langsamere Ausführung des TUG-Tests reflektiert eine beeinträchtigte Lokomotivfunktion. 

d Ein niedriges DEMTECT-Test-Ergebnis reflektiert eine beeinträchtigte kognitive Funktion. 

e Ein niedriger IADL - Index-Wert reflektiert eine beeinträchtige Gesamtfunktion. 
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Tabelle 4: Korrelation geriatrischer Merkmale mit Alter und untereinander 

 
Alter 

CIRS 
Gesamtwert TUG-Test 

DEMTECT-
Test IADL-Index 

Alter 1,000 

-0,034 0,140 -0,004 -0,129 

0,770 0,269 0,977 0,272 

CIRS 
Gesamtwert 

 1,000 
0,036 -0,199 -0,243 

0,778 0,128 0,036 

TUG-Test   1,000 
-0,279 -0,259 

0,036 0,039 

DEMTECT-Test    1,000 
0,440 

<0,001 

IADL-Index     1,000 

Abkürzungen: CIRS - Cumulative Illness Rating Scale; DEMTECT - Dementia Detection; IADL - 

Instrumental Activities of Daily Living; TUG - Timed Up-and-Go 

Die oberen Werte in den Tabellenfeldern kennzeichnen den Spearmans Rangkorrelations-Koeffizienten, 

darunter findet sich der korrespondierende p-Wert. 
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Tabelle 5: Korrelation geriatrischer Merkmale mit Komorbidität  

(nach Organkategorie) 

 TUG-Wert 

Median 

[in Sekunden] 

DEMTECT-Test 

Median 

[in Punkten] 

IADL-Test 

Median 

[in Punkten] 

CIRS Kategoriewert    

< 2 Punkte 12 14 8 

≥ 2 Punkte 13 14 8 

p-Wert 0,257 0,428 0,183 

< 3 Punkte 12 14 8 

≥ 3 Punkte 14 14 8 

p-Wert 0,419 0,865 0,313 

CIRS Organ-/ Systemkategorie    

Herz    

Komorbidität nicht vorhanden 12 14 8 

Komorbidität vorhanden 11 14 8 

p-Wert 0,737 0,982 0,082 

Hypertonie    

Komorbidität nicht vorhanden 10 14 8 

Komorbidität vorhanden 13 13 8 

p-Wert 0,033 0,543 0,107 

Vaskuläres System    

Komorbidität nicht vorhanden 12 15 8 

Komorbidität vorhanden 12 12 8 

p-Wert 0,926 0,006 0,213 

Respiratorisches System    

Komorbidität nicht vorhanden 12 14 8 

Komorbidität vorhanden 14 13 8 

p-Wert 0,526 0,926 0,643 
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Tabelle 5: Korrelation geriatrischer Merkmale mit Komorbidität  

(nach Organkategorie) (fortgesetzt) 

 TUG-Wert 

Median 

[in Sekunden] 

DEMTECT-Test 

Median 

[in Punkten] 

IADL-Test 

Median 

[in Punkten] 

Auge, Ohr, Nase, Rachen    

Komorbidität nicht vorhanden 12 14 8 

Komorbidität vorhanden 11 12 7 

p-Wert 0,678 0,262 0,625 

Oberer Gastrointestinaltrakt    

Komorbidität nicht vorhanden 12 14 8 

Komorbidität vorhanden 17 14 7 

p-Wert 0,207 0,622 0,169 

Unterer Gastrointestinaltrakt    

Komorbidität nicht vorhanden 12 14 8 

Komorbidität vorhanden 12 8 7 

p-Wert 0,862 0,396 0,625 

Hepatobiläres System    

Komorbidität nicht vorhanden 12 14 8 

Komorbidität vorhanden 14 13 7 

p-Wert 0,881 0,823 0,516 

Niere    

Komorbidität nicht vorhanden 14 14 8 

Komorbidität vorhanden 12 14 8 

p-Wert 0,681 0,916 0,595 

Restlicher Urogenitaltrakt    

Komorbidität nicht vorhanden 13 14 8 

Komorbidität vorhanden 10 13 8 

p-Wert 0,067 0,974 0,811 
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Tabelle 5: Korrelation geriatrischer Merkmale mit Komorbidität (nach Organ-

kategorie) (abgeschlossen) 

 TUG-Wert 

Median 

[in Sekunden] 

DEMTECT-Test 

Median 

[in Punkten] 

IADL-Test 

Median 

[in Punkten] 

Muskuloskelettales System    

Komorbidität nicht vorhanden 12 14 8 

Komorbidität vorhanden 15 12 7 

p-Wert 0,186 0,081 0,008 

Endokrinium und Stoffwechsel    

Komorbidität nicht vorhanden 13 14 8 

Komorbidität vorhanden 10 14 8 

p-Wert 0,395 0,719 0,428 

Neurologisches System    

Komorbidität nicht vorhanden 12 14 8 

Komorbidität vorhanden 15 11 7 

p-Wert 0,059 0,001 <0,001 

Psychiatrische Erkrankungen    

Komorbidität nicht vorhanden 12 14 8 

Komorbidität vorhanden 12 14 8 

p-Wert 0,752 0,542 0,278 

Abkürzungen: CIRS - Cumulative Illness Rating Scale; DEMTECT - Dementia Detection; IADL - 

Instrumental Activities of Daily Living; TUG - Timed Up-and-Go 

Die Zahlen in den Tabellenfeldern stellen die, durch den Mann-Whitney-Vergleichstest erhobene, Median 

und p-Werte dar. 
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3.3 Prognostische Wertigkeit geriatrischer Merkmale für das 

Therapieergebnis 

Im Rahmen der Studie wurden die Ergebnisse des GA im Hinblick auf ihren prognos-

tischen Wert in Bezug auf die Therapieergebnisse (Therapietoxizität, Durchführbarkeit, 

Ereignisfreie-Überleben, Gesamtüberleben) analysiert (siehe Tabelle 6-10, Abbildun-

gen 4-5). 

Eine erhöhte Komorbidität (CIRS-Score) war nicht mit einer erhöhten Therapietoxizität, 

Dosisanpassungsrate oder einem kürzeren Gesamtüberleben assoziiert (siehe Tabelle 

6, Abbildungen 4-5). Es fand sich keine deutliche Korrelation zwischen diesen 

Endpunkten und der organspezifischen Komorbidität (siehe Tabelle 7-8). 

Schlechte TUG-Test-Ergebnisse korrelierten mit der Behandlungsverzögerung. Sonst 

wurde keine weitere Korrelation zwischen den Ergebnissen im TUG- oder DEMTECT-

Test und der Therapietoxizität oder Durchführbarkeit beobachtet (siehe Tabelle 6). 

Das Ergebnis im TUG- oder DEMTECT-Test korrelierte mit dem Ereignisfreien-

Überleben und dem Gesamtüberleben (siehe Abbildung 4-5, Tabelle 8-10). 

Das Ereignisfreie-Überleben war deutlich kürzer bei Patienten mit auffälligen 

DEMTECT-Testergebnissen (medianes Ereignisfreies-Überleben 14,5 vs. 10,6 vs. 5,8 

Monate für ein DEMTECT-Testergebnis > 12 vs. 9-12 vs. < 9 Punkte). 

Das Gesamtüberleben war deutlich kürzer bei Patienten mit schlechten TUG- oder 

DEMTECT-Testergebnissen (medianes Gesamtüberleben 53,8 vs. 40,5 vs. 18,2 

Monate für TUG-Testergebnis ≤ 10 s vs. 11–19 s vs. ≥ 20 s, und medianes 

Gesamtüberleben 53,8 vs. 57,8 vs. 17,0 Monate für ein DEMTECT-Testergebnis > 12 

vs. 9 bis 12 vs. < 9 Punkte). 

Nach Adjustieren für das Alter oder andere krankheitsspezifische Faktoren 

(Vortherapie, erhöhte Serumthymidinkinasewerte, 17p-Deletion), die sich prognostisch 

relevant für das Gesamtüberleben zeigten, lieferten der TUG- und DEMTECT-Test 

weiterhin prognostische Informationen. 

Die häufigsten Todesursachen bei Patienten mit schlechten TUG- oder DEMTECT-

Testergebnissen waren die CLL und unbekannte Todesursachen. Behandlungs-

bedingte oder nebenerkrankungsbedingte Todesursachen traten in dieser 

Patientengruppe nicht häufiger auf als bei Patienten mit unauffälligen TUG-/ 

DEMTECT-Ergebnissen. 
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Ein niedriger IADL-Index war mit dem gehäuften Auftreten von Infektionen während der 

Behandlung und mit Therapieverzögerungen assoziiert (siehe Tabelle 6). Es fand sich 

keine Korrelation zwischen dem IADL-Index und dem Ereignisfreien-Überleben. 

Der beobachtete Unterschied in der Gesamtüberlebenszeit für Patienten mit 

unauffälligem IADL-Index, im Vergleich zu Patienten mit einem niedrigen IADL-Index-

Wert (medianes Gesamtüberleben 45,4 vs. 18,2 Monate), war statistisch nicht 

signifikant (siehe Abbildungen 4 bis 5). 
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Abkürzungen: CIRS - Cumulative Illness Rating Scale; DEMTECT - Dementia Detection; IADL - 

Instrumental Activities of Daily Living; TUG - Timed Up-and-Go 

Kaplan-Meier-Schätzung für das Ereignisfreie-Überleben durch  

CIRS-Gesamtwert (A), CIRS-Kategoriewert (B, C), TUG-Test (D), DEMTECT-Test (E), IADL-Index (F). 

Abbildung 4: Ereignisfreies-Überleben nach GA 
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Abkürzungen: CIRS - Cumulative Illness Rating Scale; DEMTECT - Dementia Detection; IADL - 

Instrumental Activities of Daily Living; TUG- Timed Up-and-Go 

Kaplan-Meier-Schätzung für das Gesamtüberleben durch  

CIRS-Gesamtwert (A), CIRS-Kategoriewert (B, C), TUG-Test (D), DEMTECT-Test (E),  

IADL-Index (F). 

Abbildung 5: Gesamtüberleben nach GA 
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Tabelle 6: Korrelation von Komorbidität und geriatrischen Merkmalen mit 

Therapietoxizität und Durchführbarkeit 

 Unerwünschte Ereignisse 3.-4. Grades (%) Dosisanpassung (%) 
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CIRS 
Gesamtwert 

         

≤ 6 Punkte 49 30 11 11 4  21 28 28 

> 6 Punkte 42 25 4 0 13  13 29 29 

p-Wert 0,561 0,671 0,656 0,159 0,327  0,521 0,894 0,894 

CIRS 
Gesamtwert 

         

2 Punkte 44 17 9 17 4  17 26 44 

≥ 2 Punkte 48 33 8 2 8  19 29 23 

p-Wert 0,726 0,162 1,000 0,035 1,000  1,000 0,787 0,076 

< 3 Punkte 42 23 5 7 5  18 28 26 

≥ 3 Punkte 64 35 21 7 14  21 29 43 

p-Wert 0,136 0,054 0,086 1,000 0,254  0,711 1,000 0,326 

TUG-Test          

< 10 
Sekunden 

37 26 4 4 4  22 4 33 

11–20 
Sekunden 

65 30 15 15 10  15 50 20 

> 20 
Sekunden 

46 39 15 8 8  23 46 38 

p-Wert 0,163 0,720 0,339 0,381 0,684  0,789 0,001 0,463 

DEMTECT-Test          

> 12 Punkte 56 31 8 8 6  22 22 22 

9 - 12 Punkte 50 27 13 7 13  13 33 20 

< 9 Punkte 53 33 0 0 0  0 17 50 

p-Wert 0,838 0,944 0,614 0,759 0,475  0,367 0,628 0,306 
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Tabelle 6: Korrelation von Komorbidität und geriatrischen Merkmalen mit 

Therapietoxizität und Durchführbarkeit (abgeschlossen) 

 Unerwünschte Ereignisse 3.-4. Grades (%) Dosisanpassung (%) 
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IADL-Index          

8/≥ 5 Punkte 49 32 9 9 4  19 21 28 

< 8/5 Punkte 36 14 7 0 21  14 57 36 

p-Wert 0,367 0,321 1,000 0,575 0,049  1,000 0,017 0,745 

Abkürzungen: CIRS - Cumulative Illness Rating Scale; DEMTECT - Dementia Detection; IADL - 

Instrumental Activities of Daily Living; TUG - Timed Up-and-Go 
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Tabelle 7: Korrelation organspezifischer Komorbidität mit Therapietoxizität und 

Durchführbarkeit 

 
Unerwünschte Ereignisse 3.-4. Grades (%) Dosisanpassung (%) 
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CIRS Organ-
/Systemkategorie 

         

Herz          

Komorbidität  
nicht 
vorhanden 

54 28 12 12 7  28 19 30 

Komorbidität 
vorhanden 

36 29 4 0 7  29 18 29 

p-Wert 0,142 0,951 0,392 0,149 1,000  0,951 0,937 0,881 

Hypertonie          

Komorbidität  
nicht 
vorhanden 

59 41 11 15 7  19 22 41 

Komorbidität 
vorhanden 

39 21 7 2 7  34 16 23 

p-Wert 0,091 0,065 0,667 0,066 1,000  0,157 0,540 0,106 

Vaskulares 
System 

         

Komorbidität 
nicht 
vorhanden 

53 34 11 11 6  28 19 30 

Komorbidität 
vorhanden 

33 17 4 0 8  29 18 29 

p-Wert 0,113 0,124 0,656 0,159 1,000  0,894 1,000 0,957 

Respiratorisches 
System 

         

Komorbidität  
nicht 
vorhanden 

48 30 7 9 6  32 13 30 

Komorbidität 
vorhanden 

41 24 12 0 12  18 35 29 

p-Wert 0,615 0,762 0,625 0,328 0,578  0,361 0,067 0,986 
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Tabelle 7: Korrelation organspezifischer Komorbidität mit Therapietoxizität und 

Durchführbarkeit (fortgesetzt) 

 
Unerwünschte Ereignisse 3.-4. Grades (%) Dosisanpassung (%) 

 

T
o
ta

l 

N
e
u
tr

o
p

h
ile

 

H
ä
m

o
g
lo

b
in

 

T
h
ro

m
b
o
z
y
te

n
 

In
fe

k
ti
o
n

 

 D
o
s
is

re
d
u
k
ti
o

n
 

T
h
e
ra

p
ie

-

v
e
rz

ö
g
e
ru

n
g

 

T
h
e
ra

p
ie

a
b
b
ru

c
h

 

Auge, Ohr, Nase, 
Rachen 

         

Komorbidität  
nicht vorhanden 

43 27 8 8 6  28  28 

Komorbidität 
vorhanden 

100 50 25 0 25  25 25 50 

p-Wert 0,042 0,314 0,303 1,000 0,258  1,000 0,563 0,576 

Oberer 
Gastrointestinaltrakt 

         

Komorbidität  
nicht vorhanden 

48 31 8 8 6  26 19 29 

Komorbidität 
vorhanden 

33 28 17 0 17  50 17 33 

p-Wert 0,679 0,175 0,423 1,000 0,366  0,340 1,000 1,000 

Unterer 
Gastrointestinaltrakt 

         

Komorbidität  
nicht vorhanden 

44 27 7 7 7  19 29 28 

Komorbidität 
vorhanden 

100 67 33 0 0  0 0 67 

p-Wert 0,095 0,189 0,236 1,000 1,000  1,000 0,554 0,207 

Hepatobiläres 
System 

         

Komorbidität  
nicht vorhanden 

46 28 8 8 8  18 28 30 

Komorbidität 
vorhanden 

50 25 25 0 0  25 25 25 

p-Wert 1,000 1,000 0,303 1,000 1,000  0,563 1,000 1,000 
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Tabelle 7: Korrelation organspezifischer Komorbidität mit Therapietoxizität und 

Durchführbarkeit (fortgesetzt) 

 
Unerwünschte Ereignisse 3.-4. Grades (%) Dosisanpassung (%) 
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Niere          

Komorbidität  
nicht vorhanden 

50 42 0 8 17  25 42 25 

Komorbidität 
vorhanden 

46 25 10 7 5  17 25 31 

p-Wert 0,788 0,299 0,581 1,000 0,196  0,682 0,299 1,000 

Restlicher 
Urogenitaltrakt 

         

Komorbidität  
nicht vorhanden 

45 27 8 7 8  19 32 29 

Komorbidität 
vorhanden 

56 33 11 11 0  11 0 33 

p-Wert 0,724 0,705 0,571 0,503 1,000  1,000 0,053 1,000 

Muskuloskelettales 
System 

         

Komorbidität  
nicht vorhanden 

46 28 7 7 6  18 20 26 

Komorbidität 
vorhanden 

47 29 12 6 12  24 53 41 

p-Wert 0,956 1,000 0,625 1,000 0,587  0,496 0,014 0,230 

Endokrinium und 
Stoffwechsel 

         

Komorbidität  
nicht vorhanden 

42 22 9 11 4  20 31 27 

Komorbidität 
vorhanden 

54 39 8 0 12  15 23 35 

p-Wert 0,344 0,143 1,000 0,151 0,348  0,756 0,468 0,480 
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Tabelle 7: Korrelation organspezifischer Komorbidität mit Therapietoxizität und 

Durchführbarkeit (abgeschlossen) 

 
Unerwünschte Ereignisse 3.-4. Grades (%) Dosisanpassung (%) 
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Neurologisches 
System 

         

Komorbidität  
nicht 
vorhanden 

45 33 9 9 5  21 24 28 

Komorbidität 
vorhanden 

54 8 8 0 15  8 46 39 

p-Wert 0,556 0,093 1,000 0,576 0,224  0,438 0,170 0,507 

Psychiatrische 
Erkrankungen 

         

Komorbidität  
nicht 
vorhanden 

48 30 8 8 7  18 30 31 

Komorbidität 
vorhanden 

40 20 10 0 10  20 20 20 

p-Wert 0,742 0,714 1,000 1,000 0,543  1,000 0,714 0,712 

Abkürzungen. CIRS - Cumulative Illness Rating Scale 
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       Tabelle 8: Ereignisfreies-Überleben und Gesamtüberleben nach GA 

   Ereignisfreies-Überleben  Gesamtüberleben 

Geriatrisches Assessment Verglichene Kategorie  
Hazard 
Ratio 

95%-Konfidenz-
intervall p-Wert  

Hazard 
Ratio 

95%-Konfidenz-
intervall p-Wert 

CIRS- Gesamtwert > 6 vs. ≤ 6 Punkte  1,342 0,802-2,244 0,263  0,874 0,439-1,736 0,700 

CIRS-Kategoriewert ≥ 2 vs. < 2 Punkte 

≥ 3 vs. < 3 Punkte 
 

0,655 

1,255 

0,385-1,114 

0,679-2,321 

0,118 

0,469 
 

0,677 

1,040 

0,340-1,350 

0,452-2,394 

0,268 

0,926 

CIRS Organ/System-Kategorie          

Herz Vorhanden vs. nicht vorhanden  0,864 0,514-1,453 0,581  0,918 0,474-1,780 0,801 

Hypertonie Vorhanden vs. nicht vorhanden  0,855 0,507-1,442 0,557  1,374 0,678-2,787 0,378 

Vaskuläres System Vorhanden vs. nicht vorhanden  1,733 1,031-2,913 0,038  1,094 0,565-2,177 0,791 

Respiratorisches System Vorhanden vs. nicht vorhanden  0,764 0,417-1,399 0,383  0,734 0,333-1,616 0,442 

Auge, Nase Rachen, Ohr Vorhanden vs. nicht vorhanden  1,673 0,603-4,646 0,323  1,494 0,454-4,921 0,509 

Oberer Gastrointestinaltrakt Vorhanden vs. nicht vorhanden  1,603 0,679-3,786 0,282  1,618 0,628-4,167 0,319 

Unterer Gastrointestinaltrakt Vorhanden vs. nicht vorhanden  2,333 0,719-7,573 0,158  1,702 0,406-7,138 0,467 

Hepatobiläres System Vorhanden vs. nicht vorhanden  1,443 0,518-4,021 0,483  1,358 0,414-4,451 0,613 

Niere Vorhanden vs. nicht vorhanden  0,901 0,457-1,778 0,764  0,811 0,337-1,953 0,641 

Restlicher Urogenitaltrakt Vorhanden vs. nicht vorhanden  0,938 0,460-1,915 0,861  0,614 0,216-1,745 0,360 

4
5
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Tabelle 8: Ereignisfreies-Überleben und Gesamtüberleben nach GA (abgeschlossen) 

   Ereignisfreies-Überleben  Gesamtüberleben 

Geriatrisches Assessment Verglichene Kategorie  
Hazard 
Ratio 

95%-Konfidenz-
intervall p-Wert  

Hazard 
Ratio 

95%-Konfidenz-
intervall p-Wert 

CIRS Organ/System-kategorie          

Muskuloskelettales System Vorhanden vs. nicht vorhanden  1,682 0,954-2,963 0,072  1,595 0,786-3,238 0,169 

Endokrinium u. Stoffwechsel Vorhanden vs. nicht vorhanden  0,877 0,523-1,469 0,618  0,783 0,396-1,548 0,482 

Neurologisches System Vorhanden vs. nicht vorhanden  1,037 0,539-1,996 0,914  1,758 0,825-3,744 0,144 

Psychiatrische Erkrankungen Vorhanden vs. nicht vorhanden  0,767 0,378-1,556 0,462  0,902 0,373-2,181 0,818 

TUG-Test 11-19 vs. ≤ 10 s 

≥ 20 s vs. ≤ 10 s 
 

1,088 

1,115 

0,582-2,031 

0,539-2,306 

0,792 

0,769 
 

1,863 

4,421 

0,787-4,410 

1,701-11,491 

0,157 

0,002 

DEMTECT-Test 9-12 vs.> 12 Punkte 

< 9 vs. > 12 Punkte 
 

1,742 

3,624 

0,912-3,327 

1,454-9,120 

0,093 

0,006 
 

1,726 

4,341 

0,687-4,334 

1,623-11,612 

0,246 

0,003 

IADL-Index < 8/5 vs. 8/5 Punkte  1,215 0,645-2,289 0,547  1,909 0,867-4,203 0,108 

Abkürzungen: CIRS - Cumulative Illness Rating Scale; TUG - Timed Up-and-Go; DEMTECT - Dementia Detection; IADL - Instrumental Activities of Daily Living 

4
6
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Tabelle 9: Adjustiertes Ereignisfreies-Überleben nach GA 

Adjustierung 
Analysierte 
Variablen 

Verglichene 
Kategorien 

Hazard 
Ratio 

95%-Konfidenz-
intervall 

p-
Wert 

Adjustiert für  
Alter 

Alter 

DEMTECT-
Test 

≥ 75 vs. < 75 Jahre 

9-12 vs. > 12 Punkte 

< 9 vs. > 12 Punkte 

0,920 

1,699 

3,662 

0,509-1,662 

0,869-3,321 

1,460-9,186 

0,781 

0,121 

0,006 

Adjustiert für 
Therapieart 

Vortherapie 

DEMTECT-
Test 

ja vs. Nein 

9-12 vs. > 12 Punkte 

< 9 vs. > 12 Punkte 

2,639 

1,594 

3,959 

1,259-5,530 

0,828-3,068 

1,565-10,017 

0,010 

0,163 

0,004 

Adjustiert für  
TK 

TK 

DEMTECT-
Test 

> 10 vs. ≤ 10 U/L 

9-12 vs. > 12 Punkte 

< 9 vs. > 12 Punkte 

2,397 

2,736 

5,237 

1,004-5,719 

1,254-5,971 

1,400-19,597 

0,049 

0,011 

0,014 

Adjustiert für  
17p-Deletion 

17p-Deletion) 
 

DEMTECT-
Test 

vorhanden vs.  
nicht vorhanden 

9-12 vs. > 12 Punkte 

< 9 vs. > 12 Punkte 

 
1,779 

2,538 

3,249 

 
0,719-4,403 

1,267-5,086 

1,135-9,303 

 
0,213 

0,009 

0,028 

Abkürzungen: DEMTECT - Dementia Detection; TK - Thymidinkinase  

 

* Durch die univariante Analyse wurden Vortherapie, erhöhte TK und das Vorhandensein von 17p-

Deletion als krankheitsspezifische Risikofaktoren für ein kürzeres Ereignisfreies-Überleben innerhalb der 

Gruppe der Studienteilnehmer ermittelt (n=75). 
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Tabelle 10: Adjustiertes Gesamtüberleben nach GA 

Adjustierung 
Analysierte 
Variablen 

Verglichene 
Kategorien 

Hazard 
Ratio 

95%-Konfidenz-
intervall 

p-     
Wert 

Adjustiert für 
Alter 

Alter 

TUG- 
Test 

≥ 75 vs. < 75 Jahre 

11-19 vs. ≤ 10 s 
≥ 20 vs. ≤ 10 s 

0,855 

1,857 
4,591 

0,405-1,805 

0,784-4,394 
1,732-12,013 

0,681 

0,159 
0,002 

Adjustiert für 
Therapieart 

Vortherapie 

TUG- 
Test 

ja vs. nein 

11-19 vs. ≤ 10 s 
≥ 20 vs. ≤ 10 s 

2,375 

2,130 
4,454 

0,982-5,743 

0,884-5,131 
1,712-11,589 

0,055 

0,092 
0,002 

Adjustiert für 
TK 

TK 

TUG- 
Test 

> 10 vs.≤ 10 U/L 

11-19 vs. ≤10 s 
≥ 20 vs. ≤10 s 

8,070 

2,241 
10,660 

1,725-37,759 

0,777-6,464 
3,320-34,229 

0,008 

0,135 
<0,001 

Adjustiert für 
17p-Deletion 

17p-Deletion 
 

TUG- 
Test 

vorhanden vs.  
nicht vorhanden 

11-19 vs.≤ 10 s 
≥ 20 vs. ≤ 10 s 

 
5,297 

1,768 
5,297 

 
1,837-15,272 

0,663-4,713 
1,837-15,272 

 
0,002 

0,255 
0,002 

Adjustiert für 
Alter 

Alter 

DEMTECT- 
Test 

≥ 75 vs. < 75 Jahre 

9-12 vs. > 12 Punkte 
< 9 vs. > 12 Punkte 

0,996 

1,725 
4,336 

0,448-2,212 

0,682-4,359 
1,592-11,813 

0,991 

0,249 
0,004 

Adjustiert für 
Therapieart 

Vortherapie 

DEMTECT- 
Test 

ja vs. nein 

9-12 vs. > 12 Punkte 
< 9 vs. > 12 Punkte 

2,829 

1,486 
4,751 

1,078-7,424 

0,582-3,795 
1,755-12,862 

0,035 

0,408 
0,002 

Adjustiert für 
TK 

TK 

DEMTECT- 
Test 

> 10 vs. ≤ 10 U/L 

9-12 vs. > 12 Punkte 
< 9 vs. > 12 Punkte 

2,969 

1,869 
3,937 

0,668-13,198 

0,644-5,428 
1,043-14,857 

0,153 

0,250 
0,043 

Adjustiert für 
17p-Deletion 

17p-Deletion 

 
DEMTECT- 
Test 

vorhanden vs.  
nicht vorhanden 

9-12 vs. > 12 Punkte 
< 9 vs. > 12 Punkte 

 
8,266 

2,071 
4,289 

 
2,849-23,989 

0,782-5,485 
1,530-12,024 

 
<0,001 

0,143 
0,006 

Abkürzungen: DEMTECT - Dementia Detection; TK - Thymidinkinase; TUG - Timed Up-and-Go 

 

*Durch die univariante Analyse wurden die Vortherapie, die erhöhte TK und das Vorhandensein von 17p-

Deletion als krankheitsspezifische Risikofaktoren für das kürzere Ereignisfreie-Überleben innerhalb der 

Gruppe der Studienteilnehmer ermittelt (n=75). 
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4 Diskussion 

In der vorliegenden Untersuchung wurden Ergebnisse eines prätherapeutischen 

mehrdimensionalen GA älterer komorbider Patienten analysiert. Bei dieser Analyse 

handelte es sich um die erste systematische Auswertung geriatrischer Faktoren als 

Prognosefaktoren für CLL-Patienten. Bisherige Studienergebnisse haben sich in 

diesem Kontext ausschließlich auf die Komorbidität als Prognosefaktor beschränkt 

[z.B. 4, 48, 51, 115]. Die Patienten in der vorliegenden Studie waren im Schnitt 10 bis 

15 Jahre älter als in vergleichbaren CLL-Studien, die zeitgleich konzipiert wurden. Mit 

einem medianen Alter von 75 Jahren, einer ausgeprägten Komorbidität (median 5 

CIRS-Punkte) entspricht die analysierte Patientenkohorte weitestgehend den jüngeren 

CLL-Studien, die neue Therapiemethoden an älteren komorbiden Patienten 

untersuchen und der Patientenklientel im klinischen Alltag [45, 50, 68]. 

Die vorliegende Studie weist eine Anzahl von Limitierungen auf, die bei möglichen 

Schlussfolgerungen zu bedenken sind. So stellt die niedrige Fallzahl eine klare 

Limitation der Studie dar. Da es sich bei der CLL9-Studie um eine komplexe Studie mit 

multipler Randomisation handelte, war im ursprünglichen Studiendesign eine höhere 

Zahl an Patienten vorgesehen. Wegen einer mäßig erfolgreichen Rekrutierung wurde 

die Einschlussphase nach Einschluss von 25 % der zuvor geplanten Patientenzahl 

jedoch beendet. Auch durch die Studientherapie, die den Patienten verabreicht wurde, 

unterliegen die Ergebnisse einer Limitation. Die CLL9-Studie wurde noch vor der 

Etablierung von Rituximab bzw. moderner Inhibitoren zur Behandlung der CLL 

konzipiert und durchgeführt. Alle Patienten der Studie wurden so im Rahmen der 

Chemotherapie ausschließlich mit niedrig-dosiertem Fludarabin behandelt [52]. Heute 

ist eine antikörperhaltige Chemoimmuntherapie bzw. Inhibitortherapie sowohl bei 

jüngeren als auch bei älteren komorbiden CLL-Patienten Standard [50, 56, 68, 98, 123, 

146]. Das in der Studie verwendete multidimensionale GA-Konzept war zudem nicht 

umfassend. Es erfasste beispielsweise keine Faktoren wie Stimmung, 

Mangelernährung und den sozioökonomischen Status des Patienten. Dagegen wurden 

die wichtigen Bereiche wie die Komorbidität (CIRS), die Mobilität (TUG-Test), die 

kognitive Leistungsfähigkeit (DEMTECT-Test) und Alltagsfertigkeiten (IADL) untersucht 

[52]. 

Die GA-Durchführung war in dieser Studie nicht obligatorisch. Von den 97 in die Studie 

eingeschlossenen Patienten erhielten so nur 75 Patienten ein GA. 18 davon erhielten 

ein unvollständiges GA. Es wurde dort auf die Durchführung des TUG-Tests oder des 

DEMTECT-Tests verzichtet, da diese Testverfahren eines höheren zeitlichen oder 
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personellen Aufwandes bedurften. Dass am häufigsten von der Durchführung eines 

vollständigen geriatrischen Assessments in privaten onkologischen Praxen abgesehen 

wurde, lässt darauf schließen, dass die für ein umfassendes GA notwendigen höheren 

Zeit- und Personalressourcen derzeit im klinischen Alltag einer Klinik oder Praxis 

weiterhin ein Hindernis für die Implementierung des GA in der Routinediagnostik 

darstellen. 

In früheren Studien wurde die Komorbidität (z.B. durch CIRS erfasst) als ein 

unabhängiger prognostischer Faktor bei CLL identifiziert [4, 48, 51, 115]. In der CLL9-

Studie hatte CIRS jedoch keinen signifikanten Einfluss auf das Gesamtüberleben oder 

die Notwendigkeit der Dosisanpassung. Eine mögliche Ursache für die abweichenden 

Studienergebnisse ist die Tatsache, dass in der vorliegenden Studie, anders als in den 

Vergleichsstudien, ausschließlich Patienten mit einem CIRS-Score > 6 aufgenommen 

und Patienten mit einer geringer ausgeprägten Komorbidität ausgeschlossen wurden. 

In einigen Studien wurde ein Zusammenhang zwischen dem CIRS-Score und der 

Therapietoxizität bei CLL-Patienten festgestellt [48, 99]. 

In der vorliegenden Analyse fand sich keine Korrelation zwischen CIRS Therapie-

toxizität und Durchführbarkeit (Dosisreduktion, Therapieverzögerung, Therapieunter-

brechung). Vermutlich lag das an der bereits initial niedrig-dosierten und in der Regel 

gut verträglichen Fludarabintherapie. Zusätzlich könnten Unterschiede bei der CIRS-

Erfassung und bei der Dokumentation von unerwünschten Ereignissen den fehlenden 

Einfluss der Komorbidität auf Therapietoxizität erklären. Daher sollte in zukünftigen 

CLL-Studien die CIRS-Einstufung nach standardisierten Richtlinien erfolgen, um eine 

bessere Vergleichbarkeit der Studienergebnisse zu erreichen [118]. 

In dieser Analyse konnten erstmals geriatrische Parameter als Prognosefaktoren für 

das Therapieergebnis bei älteren und komorbiden CLL-Patienten identifiziert werden. 

Es zeigte sich ein deutlicher Zusammenhang zwischen schlechten Ergebnissen im 

TUG- oder DEMTECT-Test und einem kürzeren Gesamtüberleben. Ein frühes 

Versterben der Patienten mit beeinträchtigter lokomotorischer oder kognitiver Funktion 

war dabei häufig auf die CLL oder auf eine unbekannte Ursache zurückzuführen. 

Dagegen waren behandlungsbedingte oder komorbiditätsbedingte Todesfälle nicht 

immer die Hauptursache für die erhöhte Mortalität bei dieser Patientengruppe. Die 

Klärung der diesen zugrundeliegenden Mechanismen wäre für die zukünftige 

Forschung wichtig. 

Es fand sich keine statistisch signifikante Korrelation zwischen dem IADL-Index-Wert 

und dem Gesamtüberleben oder dem Ereignisfreien-Überleben. Lediglich im 

Therapieverlauf gehäuft auftretende Infektionen und Therapieverzögerungen waren mit 
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einem niedrigen IADL-Index assoziiert (siehe Tabelle 8). 

Darüber hinaus ist die Prädiktion von Therapieendpunkten wie Therapietoxizität, 

Auftreten von interkurrenten Erkrankungen sowie Durchführbarkeit in Bezug auf 

Dosisreduktion, Behandlungsverzögerung und Behandlungsabbruch relevant für die 

Therapieentscheidung bei älteren CLL-Patienten. In dieser Studie zeigten sich weder 

die Ergebnisse des TUG-Tests oder des DEMECT-Tests noch der IADL-Index prädiktiv 

für diese Studienergebnisse. Die Ergebnisse können jedoch durch die gut verträgliche 

Therapie verfälscht werden. Darüber hinaus wurde eine gewisse Korrelation zwischen 

unzureichender Leistung in diesen Tests und der Therapietoxizität und 

Durchführbarkeit beobachtet. Ob bei der Immunchemo- oder modernen Inhibitor-

therapie andere Zusammenhänge gelten, ist unbekannt. Es liegen hierzu leider 

weiterhin keine neuen Daten vor. 
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5 Fazit 

Diese Studie ist die erste und bleibt letztlich auch fast die einzige, in welcher die 

prognostische Wertigkeit des multidimensionale GA bei älteren komorbiden CLL-

Patienten untersucht wurde. Die Ergebnisse im Hinblick auf die Kognition und 

Lokomotion der Patienten zeigten sich hier als prognostisch für das Überleben, hatten 

aber nur wenig Einfluss auf andere Endpunkte. Wegen Limitationen, wie der Größe 

und Methodik der Studie, erlauben die Studienergebnisse nur eine Hypothesenbildung. 

Es scheint sinnvoll, zusätzlich zur Komorbidität der Patienten auch andere 

geriatrietypische Einschränkungen durch zusätzliche Funktionsprüfungen zu erfassen. 

Die beobachtete prognostische Bedeutung der lokomotorischen und kognitiven 

Funktion erfordert weitere Untersuchungen bei CLL-Patienten, insbesondere im 

Zusammenhang mit den inzwischen modernen Behandlungsmethoden, um über die 

Wertigkeit bei dieser Erkrankung zu entscheiden. 
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6 Zusammenfassung 

Bei der chronischen lymphatischen Leukämie (CLL) handelt es sich um ein niedrig-

malignes Non-Hodgkin-Lymphom mit unbekannter Ätiologie und heterogenem Verlauf. 

Die CLL tritt überwiegend bei Patienten im höheren Alter auf. Aufgrund der 

demografischen Entwicklung ist in Zukunft mit einer weiteren Zunahme der CLL-

Prävalenz und -Mortalität zu rechnen. In der CLL9-Studie der Deutschen CLL 

Studiengruppe (DCLLSG) wurden erstmals die geriatrischen Parameter hinsichtlich 

ihres prognostischen Wertes für das Therapieergebnis bei älteren komorbiden CLL-

Patienten untersucht. Die geriatrischen Parameter wurden im Rahmen eines 

prätherapeutischen mehrdimensionalen geriatrischen Assessments (GA) erhoben. 

Dieses beinhaltete die obligate Erfassung der Komorbidität (CIRS: Cumulative Illness 

Rating Scale) und, optional die Erfassung der Lokomotion (TUG-Test: Timed Up & Go-

Test), der kognitiven Leistungsfähigkeit (DEMTECT-Test: Dementia Detection-Test) 

sowie die Erfassung des funktionellen Status (IADL Index: Instrumental Activities of 

Daily Living Index). Die 97 in die Studie aufgenommenen Patienten unterzogen sich 

einer Therapie mit niedrig-dosiertem Fludarabin ± Darbopoetin alfa. 57 davon erhielten 

ein vollständiges und 18 ein unvollständiges GA. Die gewonnenen Ergebnisse 

unterlagen verschiedenen Limitationen, jedoch erwiesen sich bei der Auswertung der 

Studiendaten schlechte TUG- und DEMTECT-Ergebnisse als prognostisch. Die 

lokomotorischen und kognitiven Funktionen korrelierten stark mit einem kürzeren 

Überleben. Die beobachtete prognostische Bedeutung erfordert weitere 

Untersuchungen des geriatrischen Assessments bei CLL-Patienten, insbesondere im 

Zusammenhang mit modernen Behandlungsmethoden. 
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A CIRS-Score  

Organ-/Systemkategorie Schweregrad 

Herz (ausschließlich) ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Hypertonie ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Vaskuläres System (Blut, Blutgefäße und -zellen, Milz, Lymphsystem) ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Respiratorisches System (Lungen, Bronchien, Trachea unterhalb des 

Larynx) 
☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Augen, Ohren, Nase, Rachen, Larynx ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Oberer Gastrointestinaltrakt (Ösophagus, Magen, Duodenum, Pankreas) ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Unterer Gastrointestinaltrakt (Dickdarm und Dünndarm; Hernien) ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Hepatobiläres System ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Nieren (ausschließlich) ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Restlicher Urogenitaltrakt (Ureteren, Blase, Urethra, Prostata, Genitalien) ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Muskuloskelettales System (Muskel, Knochen, Haut) ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Neurologisches System (Hirn, Rückenmark, Nerven; ohne Demenz) ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Endokrinium u. Stoffwechsel (Diabetes, Schilddrüse; Infektionen) ☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

Psychische Erkrankungen / Verhaltensstörungen (inkl. Demenz, 

Depression) 
☐0 ☐1 ☐2 ☐3 ☐4 

 

0. Keine Komorbidität in diesem Organsystem vorhanden 

1. Aktuell milde Erkrankung oder signifikante Erkrankung in der Vergangenheit 

2. Moderate Beeinträchtigung/Morbidität und/oder Notwendigkeit einer Basistherapie 

3. Schwergradige Erkrankung und/oder konstante und signifikante Beeinträchtigung 

und/oder schwer zu beherrschende chronische Erkrankung  

4. Extrem schwergradige Erkrankung und/oder dringende Therapie erforderlich und/ 

oder Endstadium einer Erkrankung und/oder schwergradige Funktionsbeeinträch-

tigung 

Bei der Erhebung des CIRS-Scores wird jedem der vorgegebenen 14 Organsysteme 

entsprechend dem Schweregrad der Beeinflussung durch Komorbiditäten ein 

Einzelscore mit einem Punktewert zwischen 0 und 4 zugeordnet. Liegen mehrere 

Komorbiditäten innerhalb eines Organsystems vor, wird ausschließlich die 

schwerwiegendste Erkrankung gewertet. Die Auswertung des CIRS erfolgt unter 

anderem anhand der Zahl der betroffenen Organsysteme und des Gesamtscores. Der 

Kategoriescore ist die Anzahl der von Komorbiditäten betroffenen Organsysteme. 

Alleinstehend bildet er nicht die Schwere der Erkrankungen oder den Allgemeinzustand 

des Patienten ab. Der Gesamtscore wird durch die Addition aller vergebenen 

Einzelscores gebildet und kann zwischen 0 und 56 liegen. Er gibt eine Orientierung 

über das Beeinträchtigungsausmaß eines Patienten durch seine Nebenerkrankungen. 

Welche Organsysteme betroffen und in welchem Maße sie geschädigt sind, wird aus 

dem Gesamtscore nicht ersichtlich. 
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B IADL-Index 

Das in der CLL9-Studie praktizierte Vorgehen: 

 

Verwenden Sie den folgenden Fragebogen. 

Der Patient erhält einen Punkt für jede abgefragte Kompetenz, wenn seine Fähigkeit, 

die erfragte Funktion zu erfüllen, ein Mindestmaß überschreitet. 

Kategorien  Punkte 

Telefon Benutzt Telefon aus eigener Initiative 

Wählt einige bekannte Nummern 

Nimmt ab, wählt aber nicht selbständig 

Benutzt das Telefon gar nicht mehr 

1 

1 

1 

0 

Einkaufen Kauft selbständig die meisten Dinge ein 

Macht wenige Einkäufe 

Benötigt beim Einkaufen Begleitung 

Kann nicht einkaufen 

1 

0 

0 

0 

Kochen Plant und kocht die nötigen Mahlzeiten selbständig 

Kocht nötige Mahlzeiten nur nach Vorbereitung durch Dritte  

Kocht selbständig, hält aber benötigte Diät nicht ein 

Benötigt vorbereitete und servierte Mahlzeiten 

1 

0 

0 

0 

Haushalt Hält Haushalt in Ordnung bzw. benötigt Assistenz bei schweren 

Arbeiten 

Führt selbständig kleine Hausarbeiten aus 

Führt kleine Hausarbeiten aus, kann jedoch nicht Sauberkeit 

aufrecht erhalten 

Benötigt Hilfe in allen Haushaltsverrichtungen 

Kann keine täglichen Arbeiten im Haushalt mehr ausführen 

 

1 

1 

1 

 

1 

0 

Wäsche Wäscht sämtliche eigene Wäsche 

Wäscht kleine Sachen 

Gesamte Wäsche muss fremdorganisiert werden 

1 

1 

0 

Verkehrsmittel Benutzt unabhängig öffentliche Verkehrsmittel, eigenes Auto  

Bestellt und benutzt das Taxi, aber keine öffentlichen 

Verkehrsmittel  

Benutzt öffentliche Verkehrsmittel in Begleitung  

In beschränktem Umfang Fahrten im Taxi oder Auto in Begleitung  

Benutzt überhaupt keine Verkehrsmittel mehr 

1 

1 

 

1 

0 

0 

Medikamente Nimmt Medikamente selbständig rechtzeizig, korrekt dosiert ein 

Nimmt vorbereitete Medikamente korrekt ein 

Kann Medikamente nicht mehr korrekt einnehmen  

1 

0 

0 

Geldgeschäfte Regelt Geldgeschäfte selbständig (Budget/ Überweisungen/ Bank) 

Erledigt täglich kleine Ausgaben; benötigt Hilfe bei Bankgeschäften 

Kann nicht mehr mit Geld umgehen 

1 

1 

0 

 

Berechnen Sie die individuelle Punktzahl (Summe der Punkte). 
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C. DEMTECT-Test  

Das in der CLL9-Studie praktizierte Vorgehen: 

1. Wortliste 

Lesen Sie dem Patienten die Wortliste mit 10 Begriffen langsam vor und bitten Sie ihn, 

diese zu wiederholen. Zählen Sie die korrekt genannten Begriffe. 

Teller – Hund – Lampe – Brief – Apfel – Hose – Tisch – Wiese – Glas – Baum 

Lesen Sie dem Patienten die Liste nochmals vor und bitten Sie ihn erneut, so viele 

Begriffe wie möglich zu nennen und notieren Sie ihre Anzahl.  

Addieren Sie die Ergebnisse beider Durchgänge. Maximal können insgesamt 20 

Begriffe korrekt genannt werden. 

2. Zahlenumwandlung 

Bitten Sie den Patienten, die folgenden Ziffern in Worte umzuwandeln und umgekehrt.  

209, 4054, sechhunderteinundachtzig, zweitausendsiebenundzwanzig 

Erfassen Sie die Gesamtzahl der korrekten Antworten (max. 4). 

3. Kontextdenken: 

Bitten Sie den Patienten, so viele Dinge wie möglich zu nennen, die im Supermarkt 

gekauft werden können. Zählen Sie jedes Element, das vom Patienten innerhalb von 1 

Minute genannt wird. Erfassen Sie die Gesamtzahl der benannten Begriffe (max. 30). 

4. Numerische Reihenfolge 

Lesen Sie dem Patienten die folgenden Zahlenfolgen vor und bitten Sie ihn, diese stets 

in umgekehrter Reihenfolge zu wiederholen. Nach jeder korrekten Antwort wird die 

nächstlängere Zahlenfolge aus Block 1 genannt. Im Falle eines Fehlers, bekommt der 

Patein einen zweiten Versuch mit einer Zahlenfolge gleicher Länge aus Block 2.  Wird 

diese Zahlenfolge aus Block 2 richtig umgekehrt wiedergegeben, folgt darauf die 

nächstlängere Zahlenfolge erneut aus Block 1. Ist die Antwort beim zweiten Versuch 

jedoch weiterhin fehlerhaft, endet die Aufgabe. 

Block 1: 7-2, 4-7-9, 5-4-9-6, 2-7-5-3-6, 8-1-3-5-4-2, 

Block 2: 8-6, 3-1-5, 1-9-7-4, 1-3-5-4-8, 4-1-2-7-9-5. 

Maßgebend für die Punktwertung ist die längste korrekt rückwärts wiedegegebene 
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Zahlenfolge (max. 6). 

5. Wortliste 

Bitten Sie den Patienten, die ihm noch erinnerlichen Begriffe aus Aufgabe 1 zu 

wiederholen. Es können maximal 10 Punkte erreicht werden. 

Testauswertung 

Die Testwerte werden umkodiert und aufsummiert, sodass eine altersunabhängige 

Einstufung möglich ist. Vergleichen Sie die berechnete Punktzahl mit Referenzwerten. 

< 60 Jahre  60 Jahre Punkte 

1. Wortliste 

< 8 < 7 0 

8-10 7-8 1 

11-12 9-10 2 

> 12 > 10 3 

2. Zahlenumwandlung 

0 0 0 

1-2 1-2 1 

3 3 2 

4 4 3 

3. Kontextdenken 

0-12 0-5 0 

13-15 6-9 1 

16-19 10-15 2 

> 19 > 15 4 

4. Numerische Reihenfolge 

0 0 0 

2-3 2 1 

4 3 2 

> 4 > 3 3 

5. Wortliste 

0 0 0 

1-3 1-2 1 

4-5 3-4 2 

> 5 > 4 5 
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D Tabelle 3 (ungekürzt): Prävalenz geriatrischer Merkmale 

 
 

Patienten 
n=75* 

CIRS Gesamtwerta, n (%)   

Median (Spektrum) [in Punkten]  5 (0-23) 

≤ 6 Punkte  48 (64) 

> 6 Punkte  27 (36) 

CIRS Kategoriewertb, n (%)   

< 2 Punkte  23 (31) 

≥ 2 Punkte  52 (69) 

≥ 3 Punkte  14 (19) 

TUG-Testc, n (%)   

Median (Spektrum) [in Sekunden]  12 (5-60) 

≤ 10 Sekunden  28 (37) 

11 - 19 Sekunden  22 (29) 

≥ 20 Sekunden  14 (19) 

Daten nicht vorhanden  11 (15) 

DEMTECT-Testd, n (%)   

Median (Spektrum) [in Punkten]  14 (4-18) 

> 12 Punkte  38 (51) 

9 - 12 Punkte  15 (20) 

< 9 Punkte  7 (9) 

Daten nicht vorhanden  15 (20) 

IADL-Indexe, n (%)   

Median (Spektrum) [in Punkten]  8 (0-8) 

8/ ≥ 5 Punkten  61 (81) 

< 8/5 Punkten  14 (19) 

Daten nicht vorhanden  0 (0) 
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D Tabelle 3 (ungekürzt): Prävalenz geriatrischer Merkmale (abgeschlossen) 

 
 

Patienten 
n=75* 

CIRS Organ-/Systemkategorie, n (%)   

Herz  30 (40) 

Hypertonie  47 (63) 

Vaskuläres System  27 (36) 

Respiratorisches System  19 (25) 

Augen, Ohren, Nase, Rachen,  4 (5) 

Oberer Gastrointestinaltrakt  7(9) 

Unterer Gastrointestinaltrakt  4(5) 

Hepatobiläres System  4(5) 

Niere  62 (83) 

Restlicher Urogenitaltrakt  10(13) 

Muskuloskelettales System  19 (25) 

Endokrinium und Stoffwechsel  27 (36) 

Neurologisches System  14 (19) 

Psychiatrische Erkrankungen  11 (15) 

Abkürzungen: CIRS - Cumulative Illness Rating Scale; TUG - Timed Up-and-Go; DEMTECT - Dementia 

Detection; IADL - Instrumental Activities of Daily Living 

 

* = Anzahl der CLL 9-Studienteilnehmer mit vorhandenen GA-Ergebnissen 

a Ein erhöhter CIRS-Gesamtwert reflektiere eine erhöhte Komorbiditätslast. 

b Ein erhöhter CIRS-Kategoriewert reflektieren eine schwerwiegendere Komorbidität. 

c Eine langsamere Ausführung des TUG-Tests reflektiert eine beeinträchtigte Lokomotivfunktion. 

d Ein niedriges DEMTECT-Test-Ergebnis reflektiert eine beeinträchtigte kognitive Funktion. 

e Ein niedriger IADL-Index-Wert reflektiert eine beeinträchtige Gesamtfunktion. 
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Lebenslauf 

Mein Lebenslauf wird aus Gründen des Datenschutzes in der elektronischen Fassung 

meiner Arbeit nicht veröffentlicht. 

 

 


