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1 Einleitung

1  Einleitung

1.1 Atemwegsinfekte

Atemwegsinfekte und die dadurch entstehenden gesundheitlichen Beeintréachtigungen
sind eine flhrende Ursache fur Morbiditat in den westlichen Industrienationen (Monto
1994). Sie sind urséachlich fur 20% aller Arztkonsultationen, 75% aller verschriebenen
Antibiotika und wurden mehrfach als eine der wichtigsten Ursachen fiir den Ausfall von
Arbeitszeit identifiziert (WHO 1998; Monto 1994). Hierdurch entstehen enorme wirt-
schaftliche Kosten. Allein die Arbeitgeber in den USA kosten Atemwegsinfekte jahrlich
schatzungsweise tber 100 Milliarde US-Dollar (Birnbaum et al. 2002).

Weltweit gesehen verursachen Atemwegsinfekte 8,2% der gesamten Krankheitslast
(,,disease burden®). Im Gegensatz hierzu werden nur 0,15% des Forschungsgeldes in die
Thematik investiert (WHO 1998). Neben der wirtschaftlichen Bedeutung leiden viele Pa-
tienten auch unter einer signifikanten Einschrankung der Lebensqualitat. Schwere Atem-
wegsinfekte scheinen diese in dhnlichem Ausmal} wie eine chronische Erkrankung zu
beeinflussen (Linder and Singer 2003).

Eingeteilt werden Atemwegsinfekte in Infekte der oberen sowie der unteren Atemwege.
Infekte der oberen Atemwege (upper respiratory tract infections = URTI) umfassen Rhi-
nitis, Sinusitis, Tonsillitis, Pharyngitis/Laryngitis sowie Otitis media. Akute und chroni-
sche Bronchitiden, Pneumonien sowie Pleuritiden gehdren zu den unteren Atemwegsin-

fekten (lower respiratory tract infections = LRTI) (Dasaraju and Liu 1996).

Infekte der oberen Atemwege sind wesentlich h&ufiger. Jeder Einzelne leidet durch-
schnittlich an 2 bis 4 oberen Atemwegsinfekten im Jahr (Monto 1994). Untere Atem-

wegsinfekte betreffen hingegen nur ca. 4% der Bevolkerung (Monte et al. 2008).

Auffallig ist, dass manche Menschen besonders haufig unter Atemwegsinfekten zu leiden
scheinen, wahrend andere nur sehr selten davon betroffen sind. Bestimmte Umwelt- so-
wie Lebensstilfaktoren scheinen einen Einfluss auf die Infektanfélligkeit der einzelnen
Individuen zu haben (Monto 1994; Monto and Ross 1977).
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Verschiedene Studien haben mogliche Einflussfaktoren untersucht. Hierbei hat sich ge-
zeigt, dass das Geschlecht eine wichtige Rolle spielt, wobei Frauen vermehrt unter Atem-
wegsinfekten zu leiden scheinen. Auch der Kontakt zu kleinen Kindern scheint mit einem

haufigeren Auftreten von Atemwegsinfekten assoziiert zu sein (Monto and Ross 1977).

Einen weiteren Einflussfaktor stellt das Alter dar. Altere Menschen sind generell anfalli-
ger fur Infektionen verschiedener Art (Yoshikawa 2000) und auch in Bezug auf Infekte
der Atemwege wurde beobachtet, dass Inzidenz und Mortalitat mit zunehmendem Alter
ansteigen (Millett et al. 2013). Ein hoher BMI scheint ebenso mit einer erhdhten Infekt-
anfélligkeit zu korrelieren (Campitelli, Rosella, and Kwong 2014). Ubergewichtige und
adipdse Menschen haben auch in der hier untersuchten populationsbasierten Atemwegs-
Infektanfalligkeits-Studie (AWIS) ein erhohtes Risiko fur respiratorische Infekte (Mac-
cioni et al. 2018). Die Assoziation zwischen Bildung bzw. Einkommen mit einer erhthten
Infektanfalligkeit ist nicht eindeutig. Ein hohes Einkommen scheint negativ mit dem Auf-
treten von Atemwegsinfekten zu korrelieren, wohingegen eine héhere Bildung mit einer

erhohten Anzahl an Atemwegsinfekten zu korrelieren scheint (Monto 1994).

Als weiterer Risikofaktor fir eine erhéhte Infektanfélligkeit wurde das Rauchen identifi-
ziert (Reh, Higgins, and Smith 2012). Ebenso wurde ein Zusammenhang mit Komorbidi-
taten bestétigt. Sowohl die chronische Bronchitis (Monto and Ross 1977) als auch
Asthma und andere allergische Erkrankungen (James, Peebles, and Hartert 2012) schei-
nen eindeutig mit einem erhéhten Auftreten von Atemwegsinfekten zu korrelieren. Eine
erhohte korperliche Aktivitat scheint wiederum mit einer verringerten Anzahl an Infekten
der oberen Atemwege assoziiert zu sein (Nieman et al. 1990).

Einen weiteren Einflussfaktor stellen Operationen an lymphatischen Organen dar. Erst
klrzlich wurde beobachtet, dass die Operationen Tonsillektomie und Adenoidektomie zu
einem deutlich erhdhten Auftreten von Atemwegsinfekten fuhren (Byars, Stearns, and
Boomsma 2018). Verschiedene Studien haben gezeigt, dass die Entfernung lymphati-
scher Organe wie beispielsweise der Tonsillen (Ji, Sundquist, and Sundquist 2016) oder
der Appendix vermiformis (Kooij et al. 2016) zu Veranderungen im Immunsystem fih-

ren, die sich eventuell negativ auf die Infektanfalligkeit auswirken kdnnen.
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1.2  Operationen an lymphatischen Organen

In der vorliegenden Arbeit soll untersucht werden, inwiefern Operationen an den Atem-
wegen und weiteren lymphatischen Organen einen Einfluss auf die Anfélligkeit fiir Atem-
wegsinfekte haben. Hierfur wurden im Bereich der Atemwege die Operationen Tonsil-
lektomie, Adenoidektomie sowie die Operation an den Nasennebenhohlen und im Gbri-
gen Korper die Entfernung der lymphatischen Organe Appendix vermiformis, Milz und

Thymus betrachtet.

1.2.1 Aufbau eines lymphatischen Organs

Man unterscheidet primére von sekundéren lymphatischen Organen. Zu den priméren
lymphatischen Organen gehtren der Thymus und das Knochenmark. Hier erfolgt die Dif-
ferenzierung der T- und B-Lymphozyten aus den VVorlauferzellen. In den sekundéren lym-
phatischen Organen erfolgt nach Antigenkontakt die adaptive Immunantwort (LeBien
and Tedder 2008). Zu diesen Organen gehdren die Lymphknoten, die Milz sowie das
Mukosa-assoziierte lymphatische Gewebe (MALT, engl. =,,mucosa associated lymphoid
tissue*). Dieses findet sich in respiratorischen, urogenitalen sowie gastrointestinalen
Schleimh&uten. Im Nasen-Rachen-Bereich wird es als NALT bezeichnet (engl.= ,,nasal
associated lymphoid tissue*) und umfasst den lymphatischen Rachenring. Gastrointesti-
nal umfasst es das Darm-assoziierte lymphatische Gewebe (GALT, engl.= ,,gut associa-
ted lymphoid tissue*). Es wird vor allem reprasentiert von den Peyer-Plaques des lleums

sowie der Appendix vermiformis (Sanders et al. 2013).

In den sekundaren lymphatischen Organen kommen Lymphfollikel sowohl als lose An-
sammlung als auch einzeln als sogenannte Solitérfollikel vor. Hierbei werden primére
und sekunddre Lymphfollikel unterschieden. Primére Lymphfollikel beschreiben eine
Ansammlung von ruhenden B-Lymphozyten, die noch keinen Antigenkontakt hatten. Se-
kundare Lymphfollikel entstehen nach Kontakt mit einem Antigen. Unter Mitwirkung
von T-Helferzellen proliferieren die B-Lymphozyten zu B-Zentroblasten, welche an-
schlieBend weiter zu B-Zentrozyten differenzieren. Die ruhenden B-Zellen werden hier-

bei an den Rand gedrangt und bilden einen Lymphozytenwall.

Die folgende Abbildung eines histologischen Praparats zeigt beispielhaft zwei sekundare

Lymphfollikel innerhalb eines Lymphknotens.



1 Einleitung

T-Zone

Abbildung 1: Zwei Sekundére Lymphfollikel innerhalb eines Lymphknotens (Praparat: H.H. Wacker und
M. R. Parwaresch, Inst. f. Himatopathol., Kiel, 40-fache VergréRerung, aus: Lullmann-Rauch, Taschen-
lehrbuch Histologie)

Die sogenannte B-Zone besteht aus dem Keimzentrum des Sekundarfollikels, dem Ort
der proliferierenden B-Lymphozyten (,,light zone*) sowie dem Lymphozytenwall aus ru-
henden B-Lymphozyten (,,dark zone*). Neben der kortikalen B-Zone liegt die parakorti-
kale T-Zone, in der sich die T-Lymphozyten befinden. Nach Kontakt mit dem Antigen
differenzieren die B-Zentrozyten im Keimzentrum zu antikdrperproduzierenden Plasma-
zellen und Gedéchtnis-B-Zellen (LeBien and Tedder 2008). Beide verlassen die Follikel
und zirkulieren teils im Blut (Gedachtnis-B-Zellen) oder siedeln als langlebige Plasma-
zellen in speziell geschitzten Nischen des Knochenmarks und der Lamina propria mu-
cosae. Es sind diese Zellen, die durch eine konstant hohe Syntheserate von antiviralen
und antibakteriellen Antikorpern den Korper vor Infektionen mit pathogenen Erregern
schutzen und einen wesentlichen Teil des immunologischen Gedéchtnisses reprasentie-

ren.

1.2.2 Adenoidektomie

Die unpaare Tonsilla pharyngea (Rachenmandel) besteht aus lymphatischem Gewebe und
ist Teil des lymphatischen Rachenrings. Dieser wird auch Waldeyer-Rachenring genannt
und umfasst lymphatisches Gewebe im Nasen-Rachen-Raum (Richardson 1999). Neben
der Tonsilla pharyngea beinhaltet er die Tonsillae palatinae, die Tonsillae tubariae, die

Tonsilla lingualis sowie die Plica salpingopharyngea (Seitenstrang).
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Die Tonsilla pharyngea befindet sich im Nasopharynx und ist mit respiratorischem
Epithel bedeckt (Richardson 1999). Hierdurch ist sie in der Lage, tUber die Nase eindrin-

gende Erreger abzufangen.

Vor allem bei Kindern kann es zu einer starken Hypertrophie der Tonsilla pharyngea
kommen. Diese VergréRerungen werden als adenoide Vegetationen bezeichnet, welche
umgangssprachlich unter dem Begriff ,,Polypen® bekannt sind. Die Folge ist eine beein-
trachtigte Nasenatmung (Yildirim, Sahan, and Karslioglu 2008). Zudem kann eine Ver-
legung der Tuba auditiva zu rezidivierenden Entziindungen des Mittelohrs fihren (van
den Aardweg et al. 2011). Normalerweise atrophieren die Adenoide bis zum 16. Lebens-
jahr (Yildirim, Sahan, and Karslioglu 2008).

Die Adenoidektomie (umgangssprachlich ,,Polypen-Entfernung*) bezeichnet die opera-
tive Entfernung der Tonsilla pharyngea und ist eine der haufigsten Operationen bei Kin-
dern in westlichen Landern (Ahmed, Aliyu, and Kolo 2014). 60% der Operationen wer-
den aufgrund von wiederkehrenden Atemwegsinfekten durchgefiihrt (van den Aardweg
et al. 2011). Die Operation kann als alleinige Adenoidektomie oder in Kombination mit

einer Tonsillektomie als ,,Adenotonsillektomie* erfolgen (van Staaij et al. 2004).

1.2.3 Tonsillektomie

Die Tonsillektomie beschreibt die vollstandige operative Entfernung der Gaumenman-
deln (Tonsillae palatinae) und gehort ebenfalls zu den am h&ufigsten durchgefuhrten Ope-
rationen im Hals-Nasen-Ohren Bereich (Ahmed, Aliyu, and Kolo 2014). Die Tonsillae
palatinae bezeichnen ein paariges lymphatisches Organ zwischen den Gaumenbdgen und
gehoren ebenfalls zum Waldeyer-Rachenring. Auch sie spielen eine wichtige Rolle bei
der Abwehr von eindringenden Erregern (Brodsky et al. 1988).

Eine Entziindung der Tonsillae palatinae (Angina tonsillaris bzw. Tonsillitis) kann akut
oder rezidivierend auftreten und mit einer erheblichen Beeintréchtigung des Allgemein-
befindens einhergehen (Goldstein et al. 2008). Bei rezidivierenden Entziindungen wird
unter Umstanden die Indikation zur Tonsillektomie gestellt. Obwohl die Tonsillektomie
eine typische Operation des Kindesalters darstellt, erfolgen 38% der Operationen im Er-

wachsenenalter (Millington and Phillips 2014).
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In 75% aller Falle sind rezidivierende Halsinfektionen urséchlich fiir die Durchfiihrung
einer Tonsillektomie (Barraclough and Anari 2014). Die Indikationen zur Operation wur-
den zuletzt allerdings immer zuriickhaltender gestellt. Die Anzahl an durchgefiihrten
Tonsillektomien hat in den letzten Jahrzehnten deutlich abgenommen (Grob 2007; Milli-
ngton and Phillips 2014).

1.2.4 Nasennebenhohlen-Operation

Die Nasennebenhohlen bezeichnen luftgefillte Aussackungen innerhalb des Schadelkno-
chens, welche an die Nasenhohle angeschlossen sind. Sie umfassen die Kieferhohle (Si-
nus maxillaris), die Stirnhéhle (Sinus frontalis), die Keilbeinhohle (Sinus sphenoidalis),
die Siebbeinzellen (Cellulae ethmoidales), die Tranenbeinhohle (Sinus lacrimalis) sowie
die Gaumenhohle (Sinus palatinus). Bei Geburt bestehen zundchst nur die Siebbeinzellen.
Ab dem ersten Lebensjahr beginnt die Entwicklung der Stirnhéhlen, ab dem 3. Lebensjahr
die der Keilbeinhohle. Die Kieferhohlen entwickeln sich erst ungeféahr ab dem 7. Lebens-
jahr mit dem Durchbruch der bleibenden Z&hne. Durch den Anschluss an die Nasenhohle
konnen Infektionen aus dem Nasen-Rachen-Raum auf die Nasennebenhéhlen tbergrei-
fen. Die Entziindung einer Nasennebenhdhle bezeichnet man als Sinusitis. Hierbei kommt
es zu Sekretstau und Schmerzen. Heilen die Entziindungen nicht vollstandig ab, kann es

zu chronisch-rezidivierenden Entziindungen kommen (Dasaraju and Liu 1996).

Die chronische Rhinosinusitis betrifft ungefahr 15% der erwachsenen Bevélkerung (Col-
lins 1997). Ein weiteres Problem im Bereich der Nasennebenhohlen ist die Bildung von
Polypen. Diese kdnnen wiederum durch eine Ansammlung von Sekret und einer Behin-
derung des Abflusses zu einer chronischen Entzlindung fiihren. Die Inzidenz symptoma-
tischer nasaler Polypen nimmt mit dem Alter zu und betrifft hdufiger Manner. Eine chro-
nische Rhinosinusitis, gegebenenfalls in Kombination mit nasalen Polypen, flhrt oft zu

einer signifikanten Einschrankung der Lebensqualitat (Rimmer et al. 2014).

Wenn eine medikamentdse Therapie nicht zur Besserung flhrt, besteht die Moglichkeit
einer endoskopischen Operation (FESS, engl. = functional endoscopic sinus surgery)
(Krings et al. 2014). Die Operation fiihrt bei vielen Patienten mit chronischer Rhinosinu-
sitis zunéchst zu einer Verbesserung der Symptomatik und einer verbesserten Lebensqua-
litdt (Damm et al. 2002). Allerdings sind postoperative Rezidive h&ufig. Bei nasalen Po-
lypen kommt es bei bis zu 40% der Patienten zu einem Rezidiv (DeConde et al. 2017)

und nicht wenige Patienten missen erneut operiert werden (Dalziel et al. 2006).
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1.2.5 Appendektomie

Die Appendix vermiformis bezeichnet den Wurmfortsatz des Blinddarms, welcher zu ei-
nem groRen Teil aus lymphatischem Gewebe besteht (Berry 1900). Wahrend die Appen-
dix friiher vor allem als rudimentdres Organ ohne Funktion angesehen wurde, haben Stu-
dien inzwischen gezeigt, dass das Organ einen wichtigen Teil des Immunsystems darstellt
(Kooij et al. 2016).

Das lymphatische Gewebe der Appendix vermiformis ist Teil des GALT und scheint hier-
bei eine wichtige Rolle zu spielen (Sanders et al. 2013). Es ist verantwortlich fir die In-
teraktion mit intestinalen Bakterien (Im et al. 2011) und tragt nach Diarrhoen zur Reko-
lonisierung des Kolons bei (Kooij et al. 2016). Verschiedene Studien bezeichnen die
Rolle der Appendix als ,,safe house* (zu Deutsch: Unterschlupf) der Darmflora, da durch
den Biofilm der Appendix die niitzlichen Darmbakterien geschiitzt werden (Laurin, Eve-
rett, and Parker 2011; Bollinger et al. 2007).

Eine Entzliindung der Appendix bezeichnet man als Appendizitis. Am hdaufigsten ge-
schieht dies in den Altersklassen der 10- bis 19-J&hrigen, grundsatzlich konnen allerdings
alle Altersklassen betroffen sein (Buckius et al. 2012). Ménner sind etwas héaufiger be-
troffen als Frauen. Das Lebenszeitrisiko fur die Entwicklung einer Appendizitis liegt bei
ca. 8,6% fur Manner und ca. 6,7% fir Frauen (Addiss et al. 1990).

1.2.6 Splenektomie

Die Milz erfullt wichtige immunologische und hamatologische Funktionen (Weledji
2014). Sie fungiert im lymphatischen Anteil (weile Pulpa) als ,,Lymphknoten des Blutes*
und Arbeitsspeicher fir kurzlebige Plasmazellen und IgM-Geddachtniszellen (Kruetz-
mann et al. 2003). Der hamatologische Anteil (rote Pulpa) ist der gréfite Blutspeicher des
Korpers in dem der Abbau von gealterten Erythrozyten stattfindet (,,Blutmauserung®).
Die Splenektomie bezeichnet die vollstandige operative Entfernung der Milz. Dies kann
beispielsweise bei einer traumatischen Milzruptur oder aufgrund einer hamatologischen

Erkrankung mit Splenomegalie notwendig werden (Dragomir et al. 2016).

Nach Entfernung der Milz besteht eine gesteigerte bronchopulmonale Infektanfalligkeit
aufgrund eines 80-90%-igen Verlustes von IgM-Gedéachtniszellen und dadurch ein erhoh-
tes Risiko fur nachfolgende schwere septische Verlaufe (Kruetzmann et al. 2003; King

and Shumacker 1952). Vor allem das Risiko fur eine Infektion mit bekapselten Bakterien
10
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wie Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis sowie Hamophilus influenzae ist
deutlich erhoht (Davies et al. 2002). Deshalb ist es wichtig, splenektomierte Patienten
gegen diese Bakterien sowie auch gegen das Influenza-Virus wenn moglich pra- und post-

operativ zu impfen (Rubie et al. 2015).

Aufgrund dieser schwerwiegenden Komplikationen ist man in der heutigen Zeit zurlck-
haltender, was die direkte Splenektomie beispielsweise nach einem Trauma betrifft.
Wann immer moglich wird ein konservatives, organ-erhaltendes VVorgehen bevorzugt
(Weledji 2014).

1.2.7 Thymektomie

Der Thymus ist ein primar lymphatisches Organ, welches fir die Selektion und Differen-
zierung der T-Lymphozyten verantwortlich ist. Mit Beginn der Pubertét beginnt dieser,
sich zurlickzubilden und in seiner Funktion abzunehmen (Wickemeyer and Sekhsaria
2014). Bei einer Erkrankung an Myasthenia gravis oder Vorliegen eines thymalen Neo-
plasie kann die Entfernung des Thymus (Thymektomie) erforderlich werden (Gerli et al.
1999).

Durch die wichtige Rolle innerhalb des Immunsystems stellt eine Thymektomie einen
Risikofaktor fir die Entwicklung bestimmter Autoimmunerkrankungen dar (Gerli et al.
1999).

1.3  Fragestellung

In der vorliegenden Arbeit soll der Einfluss von Operationen an lymphatischen Organen
auf die Atemwegs-Infektanfalligkeit einer zuféllig ausgewahlten Stichprobe der erwach-
senen Normalbevolkerung in Stidbaden analysiert werden. Hierbei sollen die Auswirkun-
gen der einzelnen Operationen untersucht und die beiden Infekt-Scores RTI- und Diary-
Score hinsichtlich ihrer pradiktiven Wertigkeit Gberprift und miteinander verglichen wer-

den.
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2  Material und Methoden

2.1 Aufbau der Atemwegs-Infektsanfalligkeits-Studie

Das Akronym ,,AWIS* steht fiir ,,AirWay Infection Susceptibility* (auf Deutsch: Atem-
wegs-Infektanfélligkeits-Studie). Ziel der Studie ist es, herauszufinden, welche Faktoren
zu einer erhdhten Anfélligkeit fur Atemwegsinfekte fiihren und welche Merkmale Men-
schen mit einer hohen Infektanfalligkeit charakterisieren. Im Rahmen der Studie wurden
zwei Infekt-Scores entwickelt, der RTI-Score und der Diary-Score, welche die Anféllig-
keit fur Atemwegsinfekte quantifizierbar machen sollen. Hierdurch sollen Erkenntnisse
zur Detektion von infektanfalligen Individuen sowie zur Prévention von Atemwegsinfek-

ten gewonnen werden.

Die AWIS-Studie wurde durch die Abteilung ,,Molekulare Epidemiologie” des CCI Frei-
burg (,,Centrum fiir chronische Immundefizienz*) unter der Leitung von PD Dr. rer. nat.
Alexandra Nieters durchgefiihrt. Die Ethikkomission der Universitat Freiburg geneh-
migte das Studienprotokoll am 11.07.2011 (Ref. No. 258/11_120365).

Die Studie umfasst folgende Populationen:

- AWIS - Querschnittsstudie
- AWIS - Plus

- AWIS - Diary

- AWIS - Kohorte

2.1.1 AWIS-Querschnittsstudie

Die AWIS-Querschnittsstudie (AWIS-Quer) stellt die Grundlage der gesamten Studie
dar. Im Zeitraum zwischen Dezember 2011 und Marz 2013 wurden hierflr insgesamt
69695 Personen in Stidbaden zufallig mittels regionaler Einwohnermelderegister ausge-
wahlt, angeschrieben und um Teilnahme an der Studie gebeten. Einschlusskriterien waren
der Wohnort in einem der Landkreise Freiburg, Breisgau-Hochschwarzwald oder
Lorrach, ein Alter zwischen 18 und 70 Jahren sowie das Beherrschen der deutschen Spra-

che.
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Die ausgewahlten Personen wurden einmalig postalisch kontaktiert. Sie erhielten neben
dem AWIS-Basisfragebogen eine Informationsbroschire tiber Ablauf und Ziel der Studie

sowie eine Einverstandniserklarung.

Der AWIS-Basisfragebogen umfasst vier Seiten und beinhaltet Fragen zu H&aufigkeit und
Dauer von gangigen Atemwegsinfekten, der Einnahme von Antibiotika sowie dem Auf-
treten von schweren und langwierigen Atemwegsinfekten. Ebenso abgefragt wurde die
subjektive Einschatzung zur Anfalligkeit fur Atemwegsinfekte sowie die geflhlte Beein-
trachtigung im Alltag. Des Weiteren wurden Operationen an den Atemwegen und an lym-
phatischen Organen, chronische Erkrankungen, die Einnahme von Medikamenten sowie

verschiedene Lebensstilfaktoren und demographische Daten erfasst.

Im Hinblick auf die vorliegende Arbeit ist vor allem folgende Frage des AWIS-Basisfra-
gebogens beziiglich der Operationen an lymphatischen Organen relevant: ,,Wurde bei

Ihnen eines der folgenden Organe operativ entfernt?

- Rachen- oder Gaumenmandeln

- Polypen- oder Nasennebenhdhlen-Operation
- Blinddarm

- Milz

- Thymus/Bries (operativ oder durch Bestrahlung der Brustbeinregion)

Von den 69695 angeschriebenen Personen erklarten sich 12918 zur Teilnahme bereit und
sendeten den ausgefillten Bogen zuriick. Dies entspricht einer Antwortrate von 18,54%.
Jedem Probanden wurde zur Anonymisierung eine sechsstellige ID zugeordnet, die im
weiteren Verlauf der Studie beibehalten wurde. Auf der Basis der Daten dieses Fragebo-

gens wurde der ,,Respiratory Tract Infection* (RTI) - Score berechnet.

2.1.2 AWIS-Plus

Die AWIS-Plus-Studie umfasst einen erganzenden elfseitigen Fragebogen, in welchem
weitere Einflussfaktoren bezlglich der Atemwegs-Infektanfalligkeit erfasst werden.
Hierzu wurden Personen aus allen drei RTI-Score-Kategorien ausgewéhlt und um Beant-
wortung des zusatzlichen Fragebogens gebeten. Erganzend zu den Daten der Quer-
schnittsstudie wurden weitere Fragen zu medizinischer VVorgeschichte, Familienanam-

nese, Impfstatus sowie Umwelt- und Lebensstilfaktoren gestellt.
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Die Frage nach Operationen an den Atemwegen wurde noch einmal spezifiziert, so wurde
einzeln nach einer Operation an Polypen, Tonsillen und Nasennebenhdhlen gefragt, je-
weils mit Angabe des Alters bei der Operation. Zudem wurde gefragt, ob die Atemwegs-

Infektanfalligkeit anschlieflend deutlich besser wurde.

Voraussetzung fur den Einschluss in diese Untergruppe war ein vollstandig ausgefullter
Querschnittsfragebogen sowie eine Einwilligung zur weiteren Kontaktaufnahme. Die
Probanden wurden auch hier zufallig ausgewahlt. Initial wurden nur Probanden der RTI-
Kategorien ,,Niedrig® und ,,Hoch* kontaktiert. Nach einer Zwischenbegutachtung durch
das Bundesministerium fir Bildung und Forschung (BMBF) im Februar 2013 wurden
nachtréglich ebenfalls Probanden der Kategorie ,,Mittel* kontaktiert und in die Studie
eingeschlossen. Aufgrund dieses Auswahlprozesses zeigt sich ab dieser Studie eine im
Vergleich zu AWIS-Quer erhohte Anzahl an Probanden, welche der Score-Kategorie
,Hoch* angehodren. Insgesamt wurden 5629 Personen kontaktiert, von denen 2070 Pro-
banden den Plus- Fragebogen ausgefillt zuriicksendeten. Dies entspricht einer Antwort-
rate von 36,77%.

2.1.3 AWIS-Diary

Im Sinne einer prospektiven Beobachtung wurden an die Probanden der AWIS-Plus-Stu-
die ab der Wintersaison 2012 zusétzlich Infekt-Tagebiicher gesendet. In der ersten Saison
wurden den anfanglichen Kriterien entsprechend nur Probanden der RTI-Kategorien
,»Niedrig* und ,,Hoch* kontaktiert, was nach der Zwischenbegutachtung durch das BMBF
ab der zweiten Wintersaison um Probanden aus der Kategorie ,,Mittel* erweitert wurde.
Fir den Erhalt der Tagebticher galten dieselben Bedingungen wie fur die Teilnahme an
der AWIS-Plus-Studie. In der letzten Saison wurden die Tageblcher nur an Teilnehmer
der AWIS-Kohorte versendet.

Bis zum gewaéhlten Stichtag fir die vorliegende Arbeit am 24.07.2017 wurden Tagebu-
cher aus flinf aufeinanderfolgenden Wintersaisons von 2012/2013 bis 2016/2017 betrach-
tet. Die Tagebucher umfassen jeweils 6 Monate von November bis April. Sie wurden
jeweils in zwei Dreimonats-Tagebiicher unterteilt (Nov-Jan und Feb-Apr) und gemein-
sam im vorausgehenden Oktober postalisch an die Probanden versandt. Beigelegt waren
stets zwei frankierte Rlcksendeumschldge, damit beide Dreimonats-Tagebuicher direkt
nach dem Ausfullen zuriickgesendet werden konnten. Tabelle 1 listet die versendeten und

zurlick erhaltenen Tagebdicher in den einzelnen Saisons auf.
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Tabelle 1: Versendete und zurtick erhaltene Tagebiicher in den einzelnen Saisons

Tageblicher | Tageblcher | Tageblicher | Tagebuicher | Tagebiicher
12/13 13/14 14/15 15/16 16/17
Versendet rlnli?t?e(r';ﬁ')”e 1900 1900 1900 L%zhg?fer)
Zurlick Nov | 965 1283 1123 1058 655
Zurilick Dez | 965 1283 1123 1058 655
Zurilick Jan | 965 1283 1120 1052 650
Zuriick Feb | 801 1164 1036 950 593
A 801 1164 1034 949 503
Marz
Zuriick Apr | 801 1164 1030 945 590

Abbildung 2 zeigt den schematischen Aufbau eines Infekt-Tagebuches. Es wurde nach

zehn verschiedenen Infekten der oberen und unteren Atemwege gefragt. Hierbei wurde

jeweils nach der Dauer der Infekte gefragt (< 2 bzw. > 2 Wochen). Zur Beurteilung der

Krankheitsschwere wurde auBerdem gefragt, ob aufgrund des jeweiligen Atemwegsin-

fekts ein Arzt aufgesucht wurde, ein Antibiotikum eingenommen wurde oder eine Auf-

nahme in ein Krankenhaus erfolgte. Zudem wurde die subjektive Beeintrachtigung in den

Aktivitaten durch die Infekte abgefragt. Auf der Grundlage dieser Daten wurde der Diary-

Score berechnet.

Nein | Ja

Falls Ja:

< 2 Wochen

> 2 Wochen

Nasennebenhohlen-
entzlindung

9

Schnupfen

Mittelohrentziindung

Rachen- und Kehlkopf-
entziindung (Heiserkeit)

Mandelentziindung

Grippaler Infekt (Fieber,
Husten, Gliederschmerzen)

Bronchitis

Lungenentziindung
(Pneumonie)

Rippenfellentzindung
(Pleuritis)

Andere Atemwegsinfekte

ViV YV Y

Nein

Ja

Aufsuchen eines Arztes

Einnahme von Antibiotika

Krankenhaus-Aufenthalt

Nicht

Wenig

MittelmaRig

Sehr

Beeintrachtigung

Abbildung 2: Schematische Darstellung eines Infekt-Tagebuchs
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Die hier betrachtete AWIS-Diary-Population besteht aus den Probanden, welche sowohl
in AWIS-Quer als auch in AWIS-Plus eingeschlossen sind sowie mindestens vier ein-
zelne Monats-Tagebuicher ausgefllt haben. Dies trifft auf 1528 Probanden zu, von wel-
chen folglich sowohl der RTI- als auch der Diary-Score vorliegen. Anhand dieser Popu-
lation erfolgt die nachfolgende statistische Analyse. Die Probanden mit weniger als vier
ausgefillten Tagebtichern wurden hinsichtlich geringerer Aussagekraft bezuglich des Di-

ary-Scores ausgeschlossen.

2.1.4 AWIS-Kohorte

Die AWIS-Kohorte hatte zum Ziel, von einer Subpopulation der AWIS-Plus-Teilnehmer
im Rahmen einer medizinischen Untersuchung, einem Interview sowie einer Probenge-
winnung, weitere medizinische Daten zu erheben. Ab August 2014 wurden hierflr Teil-
nehmer der AWIS-Plus-Studie in das Studienzentrum des CCI eingeladen. Es erklérten
sich insgesamt 706 der AWIS-Plus-Teilnehmer bereit. Da die Studie zum Ziel hatte, ins-
gesamt 1000 Probanden in die Kohorte einzuschlieen, wurden anschlielend zusétzlich
Probanden der AWIS-Querschnittsstudie rekrutiert. Hier erklarten sich 296 Probanden
bereit, sodass das Ziel erreicht werden konnte und letztlich bei 3602 Einladungen 1002
Probanden eingeschlossen wurden. In den folgenden Auswertungen werden analog der
Kriterien bei AWIS-Diary lediglich die Teilnehmer der AWIS-Kohorte betrachtet, wel-
che ebenfalls in die AWIS-Plus-Studie eingeschlossen sind sowie mindestens vier Mo-

nats-Tageblcher ausgefullt haben. Dies trifft auf 649 Probanden zu.

Die Rekrutierung erfolgte immer montags, mittwochs oder donnerstags zwischen 8:00
und 17:00 Uhr in den Rdumen der Elsésserstr. 2n, 79110 Freiburg. Mitarbeiter der AG
Nieters vereinbarten die Termine und fiihrten das Interview sowie die Probengewinnung
durch. Die medizinische Untersuchung und Befragung wurden von Prof. Dr. Hans-Hart-
mut Peter sowie von ihm eingewiesenen medizinischen Doktoranden durchgefiihrt. Die

Gesamtdauer aller Untersuchungen betrug fiir den Probanden ca. eine Stunde.
Im Einzelnen durchgefiihrt wurde hier:

- Ein Interview hinsichtlich weiterer medizinischer sowie korperlicher Daten
- Eine Probengewinnung von Blut, Urin und Speichel

- Eine medizinische Untersuchung und Befragung
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- Die Messung von Blutdruck, Hift- und Bauchumfang, Erfassung von Grof3e und
Gewicht (Body Mass Index)

- Spirometrie

In der medizinischen Untersuchung sollten im Rahmen einer korperlichen Examinierung
und einer medizinischen Befragung nach dem aktuellen Gesundheitsstatus zusétzliche
Informationen Uber die Infektanfélligkeit des jeweiligen Probanden gewonnen werden.
Untersucher und Proband wussten nicht, in welcher Score-Kategorie sich der Proband
befindet. Der Fragebogen befindet sich im Anhang. Bezliglich der Fragestellung dieser
Arbeit sind vor allem die Untersuchungsergebnisse der oberen und unteren Atemwege

sowie der Lymphknotenstatus relevant.

Die Befragung erfolgte vor der medizinischen Untersuchung und beinhaltete Fragen zu
bestimmten Infekten beziehungsweise Veranderungen des Gesundheitsstatus innerhalb
der letzten vier Wochen. Fiir diese Arbeit wurden hauptsachlich die Fragen zu den Atem-
wegen naher betrachtet. Hierbei wurden nach dem Auftreten einer verstopften Nase oder
Schnupfen gefragt, dem Auftreten einer Mittelohr-, Mandel- oder Rachenentziindung so-

wie dem Vorhandensein von chronischem Husten, Kurzatmigkeit oder Stridor.

In der medizinischen Untersuchung wurde anschlielend zunéchst die Kopf-Hals-Region
untersucht. Mit Hilfe eines Spatels sowie einer Leuchte wurde der Mund inspiziert. Die
Mundschleimhaut wurde betrachtet, das Vorliegen von Parodontose und Karies wurde
erfasst, der Rachenring und die Tonsillen wurden hinsichtlich pathologischer Verénde-
rungen untersucht. Um eine Beeintrachtigung der Nasenatmung festzustellen wurde der
Proband gebeten, durch die Nase zu atmen, wahrend der Untersucher das rechte bzw. das
linke Nasenloch zuhielt. Durch Perkussion der Sinus maxillaris und frontalis wurde tiber-

pruft, ob eine Dolenz der Nasennebenhdhlen vorlag.

AnschlieBend wurden die unteren Atemwege betrachtet. Die Lunge wurde auskultiert,
um mogliche Veranderungen hinsichtlich der Belliftung oder eine mégliche Spastik fest-
zustellen. Mittels Perkussion der Lungengrenzen in In- und Exspiration wurde die Atem-
verschieblichkeit Uberpruft. Betrachtet wurde zudem das Vorliegen einer Dd&mpfung oder

Hypersonoritat. Mittels Inspektion wurde auf das Vorliegen eines Fassthorax geachtet.

Der Lymphknotenstatus wurde submandibulér, zervikal, supraklavikular, axillar und in-
guinal erfasst. Hierbei wurden VergrofRerungen sowie die Angabe von Schmerzhaftigkeit

erfasst. Die Tonsillen wurden im Rahmen der Kopf-Hals Untersuchung betrachtet.
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Im Anschluss erfolgte im Liegen die Untersuchung des Abdomens. Die Bauchdecke
wurde hinsichtlich ihrer Gestalt beurteilt (flach, vorgewdlbt, adipds). Durch Auskultation
erfolgte die Bewertung der Darmgerausche. Mittels Palpation wurde das Abdomen auf
Druckschmerz und Resistenzen untersucht. Leber und Milz wurden hinsichtlich Vergro-
Rerung (Hepato- und/oder Splenomegalie) sowie pathologische Konsistenz und Oberfla-
chenbeschaffenheit palpiert und das Nierenlager wurde auf Klopfschmerzhaftigkeit tiber-

pruft. Zudem wurde nach Stérungen des Stuhlgangs gefragt.

Beziliglich des muskuloskeletalen Status wurden die grolRen Gelenke der Extremitaten,
die Fingergelenke sowie die Wirbelséule hinsichtlich Bewegungseinschréankungen,
Schmerzhaftigkeit und Schwellung untersucht. Das Vorliegen von Arthritis bzw. Arth-

rose wurde Uberprift, zudem wurde nach einem Gelenkersatz gefragt.

2.2  Betrachtete Operationen

Betrachtet werden in dieser Arbeit Operationen an Appendix, Milz, Thymus, Tonsillen,
Polypen und Nasennebenhdohlen. In der AWIS-Querschnittsstudie erfolgt die Frage nach
der operativen Entfernung der lymphatischen Organe Appendix, Milz und Thymus. Die
Atemwegsoperationen wurden unter der Angabe: ,,Rachen- oder Gaumenmandeln® und
,Polypen- oder Nasennebenhohlen* abgefragt, wodurch zwischen Rachen-und Gaumen-
mandeln nicht differenziert und keine deutliche Unterscheidung zwischen den Polypen in
den Nasennebenhohlen und den umgangssprachlichen Polypen im Nasenrachen gemacht

wurde.

Deshalb erfolgte im Rahmen der AWIS-Plus-Studie die differenziertere Frage nach Ope-
rationen an Polypen, Tonsillen und/oder Nasennebenh6hlen mit Angabe des jeweiligen
Alters bei der Operation. Zudem wurde erfasst, ob nach einer Operation an einem dieser

Organe die Atemwegs-Infektanfalligkeit deutlich besser wurde.

In der nachfolgenden Analyse wurden somit die Angaben der Operationen an Appendix,
Milz und Thymus aus der AWIS-Querschnittsstudie gewonnen und die der Atemwege
(Polypen, Tonsillen und Nasennebenhohlen) aus der AWIS-Plus-Studie. Der genaue
Wortlaut in AWIS-Plus lautet: ,,Wurde bei Ihnen folgende Operation im Nasen-Rachen-

raum durchgefuhrt? Und wenn ja, in welchem Alter?

- Gaumenmandel (Polypen) Entfernung
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- Rachenmandel (Tonsillen) Entfernung

- Nasennebenhohlen-Operation

Im Nachhinein fiel auf, dass hier die anatomischen Bezeichnungen Gaumen- und Rachen-
mandel vertauscht wurden. Tatsachlich bezeichnet die Rachenmandel (lat. Tonsilla pha-
ryngea) das unpaare Organ im Nasenrachen, welches in vergrofiertem Zustand umgangs-
sprachlich als ,,Polypen® bezeichnet wird und die Gaumenmandeln (lat. Tonsillae pala-
tinae) bezeichnen das paarige Organ, welches schlicht mit der Bezeichnung ,,Tonsillen*

oder umgangssprachlich mit den ,,Mandeln* verbunden wird.

Da die Bezeichnungen ,,Gaumen- und Rachenmandel“ in der Allgemeinbevdlkerung
nicht verbreitet sind, wurde davon ausgegangen, dass die Probanden die beiden Angaben
nach der umgangssprachlichen Bezeichnung ,,Polypen und ,, Tonsillen* wahlten. Um
dies zu tberpriifen, wurden die Altersangaben der Operationen hinsichtlich einer Uber-

einstimmung mit Werten in der Literatur verglichen.

2.3 RTI-Score

Der ,,Respiratory Tract Infection* (RTI) - Score wurde auf der Grundlage der AWIS-
Querschnittsstudie berechnet und stellt einen gewichteten Summenscore dar. Bei der Be-
rechnung wurden die Haufigkeit und die durchschnittliche Dauer von bestimmten Atem-
wegsinfekten wéhrend der letzten beiden Jahre berticksichtigt. Infekte der unteren Atem-
wege wurden schwerer gewichtet als solche der oberen Atemwege. Zudem wurde die
Einnahme von Antibiotika, die Aufnahme in ein Krankenhaus aufgrund einer Infektion
sowie das Auftreten von besonders schweren Infektionen abgefragt. Auch das subjektive
Gefuhl der Probanden, leicht an Infektionen zu erkranken, sowie die Beeintrachtigung

durch Atemwegsinfekte in den taglichen Aktivitaten wurden berlcksichtigt.

Der RTI-Score bewegt sich zwischen den Werten 0 (keine Infektanfalligkeit) und 50 (ma-
ximale Infektanfélligkeit). Die folgende Abbildung zeigt die Berechnung des RTI-Scores
anhand der Daten der AWIS-Querschnittsstudie. Die jeweiligen Punktwerte wurden ad-
diert und jeder Proband wurde anhand des Punktwertes in drei Risiko-Kategorien unter-
teilt. Bei einem Punktwert <= 4 erfolgte die Einteilung in die Score-Kategorie ,,Niedrig®,
bei 5-16 Punkten in die Score-Kategorie ,,Mittel“ und bei >= 17 Punkten in die Score-

Kategorie ,,Hoch®.
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Wie h&ufig litten Sie in den letzten 2 Jahren an den nachfolgenden Infekten?

Héufigkeit Durchschnittliche Dauer
Nie 1-3 mal >3 mal Kirzerals4 | Lénger als 4
Wochen Wochen
Sinusitis 0 1 2 0 2
Rhinitis 0 1 2 0 2
Otitis media 0 1 2 0 2
Pharyngitis, 0 1 2 0 2
Laryngitis
Tonsillitis 0 1 2 0 2
Grippaler Infekt 0 1 2 0 2
Bronchitis 0 1 3 0 3
Pneumonie 0 2 5 0 3
Pleuritis 0 1 2 0 2
Anderer Infekt 0 1 2 0 2
Wie haufig wurden aufgrund dieser Infekte in den letzten 2 Jahren Antibiotika ver-
schrieben?
Nie 1-3 mal 4-6 mal > 6 mal
0 1 3 4

schwere Bronchitis oder Pneumonie)?

Hatten Sie als Erwachsener insgesamt >= 3 schwerwiegende Atemwegsinfekte (z.B.

Nein Ja
0 2
Hatten sie als Erwachsener jemals lédnger als 4 Wochen andauernde Atemwegsinfekte?
Nein Ja
0 2
Hatten sie jemals eine der nachfolgenden schweren Infektionen?
Nein Ja
Sepsis 0 2
Abszess innere Organe 0 1
Abszess Lymphknoten 0 1
Endokarditis 0 1
Osteomyelitis 0 1
Septische Arthritis 0 1
Tuberkulose 0 2
Chron. Hepatitis B, C 0 1
Meningitis 0 2
Sonstige 0 1
Wourden Sie jemals wegen einer dieser Infektionen im Krankenhaus stationar aufgenom-
men?
Nein Ja > 1 mal
0 2 3
Haben Sie das Gefuihl, leicht an Atemwegsinfekten zu erkranken?
Nein Ja
0 3
Wie sehr fihlen Sie sich durch Atemwegsinfekte in Ihren Aktivitaten beeintrachtigt?
Nie Selten Abund zu Haufig Dauerhaft
0 0 1 2 3

Abbildung 3: Berechnung des RTI-Scores
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Abbildung 4: Verteilung des RTI-Scores in der AWIS-Querschnitts-Population

Der mittlere RTI-Score in der AWIS-Querschnitts-Population betragt 7,09 (95%-KI:
6,99-7,20). Hierbei befinden sich 45,02% der Probanden in der Score-Kategorie ,,Nied-
rig, 46,29% in der Score-Kategorie ,,Mittel*“ und 8,69% in der Score-Kategorie ,,Hoch*.

2.4 Diary-Score

Der Diary-Score wurde als prospektiver Score auf der Grundlage der Infekt-Tagebuicher
berechnet. Beruicksichtigt wurden hierbei die zehn abgefragten Infekte Sinusitis, Rhinitis,
Otitis, Pharyngitis, Tonsillitis, Grippaler Infekt, Bronchitis, Pneumonie, Pleuritis sowie
andere Infekte (vgl. Abbildung 2).

Zur Berechnung wurde zunéchst ein Diary-Score auf monatlicher Basis erstellt, wobei
jeweils die zehn abgefragten Infekte mit Punktwerten kodiert wurden. Die Kodierung er-
folgte mit dem Wert 0, wenn kein Infekt vorlag, 1 bei einem Infekt, der kirzer als zweli
Wochen andauerte und 2 bei einem Infekt, welcher langer als zwei Wochen andauerte.
Die Punktwerte der jeweiligen Infekte wurden aufsummiert und anschlielend tber alle
Monate gemittelt. Dieser durchschnittliche Diary-Score, der alle Monate beinhaltet, wird

fortan als Diary-Score bezeichnet.

Der Diary-Score umfasst somit prospektiv gewonnene Daten (ber einen Zeitraum von
mehreren Jahren und soll so eine genauere Einschétzung der Infektanfalligkeit ermogli-

chen. Die Werte des Diary-Scores bewegen sich zwischen 0 und 2.
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Der Diary-Score wurde nicht wie der RTI-Score anhand fester Punktwerte in Kategorien
unterteilt, sondern zunéchst nach seiner prozentualen Verteilung betrachtet. Um einen
graphischen Vergleich mit dem RTI-Score zu ermdglichen, wurde anhand der prozentu-
alen Verteilung in der AWIS-Diary-Population eine Kategorisierung vorgenommen. Die
10% mit dem hochsten Diary-Score kennzeichnen die Kategorie ,,Hoch®, die folgenden
15% die Kategorie ,,Mittel” und die 75% mit dem niedrigsten Diary-Score die Kategorie

,»Niedrig*.

10
|
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Diafy-Score
Abbildung 5: Verteilung des Diary-Scores in der AWIS-Diary-Population
Der mittlere Diary-Score in der AWIS-Diary-Population betragt 0,087 (95%-KI: 0,083-
0,092).

2.5 Variablen in der statistischen Auswertung

In der statistischen Auswertung der vorliegenden Arbeit wurden verschiedene Variablen
aus der AWIS-Querschnittsstudie sowie aus der AWIS-Plus-Studie betrachtet.
Aus der AWIS-Querschnittsstudie stammen die folgenden Variablen:
- Geschlecht: Mannliches bzw. weibliches Geschlecht.
- Alter: Das Alter der Probanden wird in den folgenden Auswertungen als das Alter
zum Zeitpunkt des Ausfillens des AWIS-Querschnittsfragebogens betrachtet.
- Bildung: Grundlage ist die Frage nach dem héchsten Bildungsabschluss in AWIS-
Quer. Dieser wird in die Kategorien ,,Kein Abschluss®, ,,Hauptschulabschluss*,

,,Realschulabschluss®, ,,Hochschulreife und ,,Hochschulabschluss* unterteilt.
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BMI: Der BMI wurde aus den Angaben zu KorpergroRe und Korpergewicht be-
rechnet und in die Kategorien Untergewicht (BMI <18,5), Normalgewicht (BMI
18,5-25), Ubergewicht (BMI 25-30) sowie Adipositas (BMI >30) unterteilt.
Komorbiditaten: In AWIS-Quer erfolgt die Frage nach verschiedenen Komorbi-
ditaten. Mit eingeschlossen wurden hier die Angaben COPD/ Lungenemphysem,
chronisches Asthma, chronische Nierenkrankheit, chronische Blutkrankheit,
chronische Lebererkrankung, entzlindliches Rheuma, chronisch-entziindliche
Darmerkrankungen (Morbus Crohn, Colitis ulcerosa) sowie Diabetes mellitus.
Allergien: Hier wurden die Angaben allergisches Asthma, Pollenallergie und

Hausstauballergie betrachtet.

Die AWIS-Plus-Studie liefert folgende Variablen:

2.6

Rauchstatus: Auf die Frage, ob der Proband rauche, folgen die Antwortmoglich-
keiten , Nein®, ,,Ja, zur Zeit* und ,,Ja, frither*.

Kontakt zu Kindern: Auf die Frage, wie haufig der Proband in den letzten zwei
Jahren Kontakt zu Kindern im Kindergarten- und Grundschulalter hatte, folgen
die Antwortmaglichkeiten ,,Nie®, ,,Selten®, ,,Wochentlich® und ,, Téglich®.
Kdrperliche Aktivitat: Die korperliche Aktivitat wurde anhand der Angabe ver-
schiedener Sportarten sowie der Haufigkeit der kdrperlichen Betétigung berech-
net. Die Angaben wurden summiert und es wurde ein durchschnittlicher Kalorien-
verbrauch pro Monat berechnet, anhand welchem die Einteilung in die Gruppen
niedrige, mittlere und hohe korperliche Aktivitat erfolgte (vgl. Maccioni et al.
2018).

Datenaufnahme

Die Fragebogen wurden mit dem Scanner ,,ImageFormula DR-4010C* eingelesen und

nach einer Uberpriifung in das Programm ,,Windows Access 2010 {ibertragen. Die Da-

tensatze wurden anschlieSend zur weiteren Bearbeitung in das Programm ,,Excel 2010

exportiert. Die statistische Auswertung wurde mit dem Statistikprogramm ,,STATA Ver-
sion 14 (STATSCorp. USA)*“ durchgefiihrt. Die Excel-Datensatze wurden hierfir in das

Programm importiert und mittels merge-Befehlen zusammengefiigt.
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2.7  Statistische Analyse

Zur Einschatzung der Auswirkung der verschiedenen Operationen auf RTI- und Diary-
Score sowie auf die Ergebnisse der kdrperlichen Untersuchung wurden in der folgenden
statistischen Auswertung Odds Ratios bestimmt. Das Odds Ratio, auch Chancenverhalt-
nis genannt, beschreibt die Stérke eines Zusammenhangs zweier Variablen.

Das Odds Ratio setzt zwei ,,Chancen* ins Verhéltnis und erlaubt so eine Einschatzung
der Wahrscheinlichkeit fur das Auftreten eines Ereignisses in Abhangigkeit einer Expo-

sition.

Tabelle 2: Kreuztabelle

Exposition Keine Exposition
Ereignis a b
Kein Ereignis | c d

Anhand der Kreuztabelle gilt fur das Odds Ratio: OR= (a/c) / (b/d)

Betragt das Odds Ratio einen Wert > 1, so ist die Wahrscheinlichkeit fiir das Auftreten
des Ereignisses in der Gruppe der Exponierten hoher. Betragt es den Wert < 1, so ist die
Wahrscheinlichkeit in der Gruppe der Exponierten geringer. Betragt es genau 1, so be-
steht kein Unterschied in der Wahrscheinlichkeit fir das Auftreten des Ereignisses in den
beiden Gruppen. Das Odds Ratio wird jeweils mit einem 95%-Konfidenzintervall darge-
stellt. Der zugehdrige p-Wert gibt an, ob das jeweilige Odds Ratio signifikant erhoht bzw.
erniedrigt ist. Eine statistische Signifikanz liegt bei einem p-Wert < 0,05 vor.

Die Odds Ratios werden in den nachfolgenden Auswertungen innerhalb einer logistischen
Regression berechnet. Diese erlaubt die Adjustierung des Odds Ratios durch weitere Ein-
flussfaktoren. Die beiden Infekt-Scores wurden hierflir bindr kodiert: Innerhalb der
AWIS-Diary-Population wurden die 10% mit dem jeweils hochsten Score mit einer 1 und

die unteren 90% mit einer O kodiert.

Der Mann-Whitney-U-Test ist ein nicht parametrischer Test zum Vergleich zweier Mit-
telwerte. Ein p-Wert < 0,05 weist auf einen statistisch signifikanten Unterschied der bei-

den Mittelwerte hin.

Um die Korrelation der beiden Infekt-Scores zu berechnen, wurde der Spearmansche
Korrelationskoeffizient genutzt. Er ist ein MaR fir den Zusammenhang zwischen ver-

schiedenen Variablen. Betragt der Korrelationskoeffizient den Wert 0, so besteht kein
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Zusammenhang zwischen den betrachteten Variablen. Bei einem Wert > 0 besteht ein
Zusammenhang, je groRer der Korrelationskoeffizient, umso grofer ist auch der Zusam-
menhang. Je nach Vorzeichen besteht eine positive oder eine negative Korrelation. Der

zugehdorige p-Wert sagt aus, ob die Korrelation signifikant positiv bzw. negativ ist.

Fur die Variable der summierten Anzahl an Operationen wurden die Korrelationen zu den
beiden Infekt-Scores sowie auch zu der steigenden Anzahl an Komorbiditéten berechnet.
Hierflr wurden jeweils die partiellen Korrelationen berechnet, wofur die Variablen in
Rénge unterteilt wurden. Die berechneten Korrelationen wurden jeweils durch die weite-

ren Einflussfaktoren adjustiert.
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3  Ergebnisse

3.1 Epidemiologische Darstellung

3.1.1 Darstellung der verschiedenen Populationen

Tabelle 3: Untersuchungspopulationen

AWIS-Quer | AWIS-Plus | AWIS-Diary | AWIS-
Kohorte
(N=12918) | (N=2070) | (N=1528) (N = 649)
(Cf,j)s)"h'e‘:ht weiblich | 57 59 61,55 63,81 63,02
Mittleres Alter (Jahre) | 46,9 48,6 49,7 50,8
Mittlerer BMI 25,18 25,31 25,21 25,17
Bildungsabschluss (%0)
Keiner 0,54 0,19 0,26 0,15
Hauptschule 20,07 19,05 19,21 17,34
Realschule 30,50 30,98 32,43 32,35
Hochschulreife 21,50 19,82 18,36 19,50
Hochschulabschluss 27,39 29,96 29,74 30,65
Raucher (Ex / Aktuell) | 41,47 47,99 45,78 41,05
Komorbiditat (mind. 1) | 14,40 18,62 18,80 18,34
Allergien (mind. 1) 33,95 36,90 36,71 40,25
Mittlerer RTI-Score 7,09 9,38 8,94 9,49
Mittlerer Diary-Score - - 0,0874 0,0870

Im Vergleich zur AWIS-Querschnittsstudie beinhalten die darauffolgenden Populationen
einen hoheren Anteil weiblicher Probanden (+4,35 % bei AWIS-Plus, +6,61 % bei A-
WIS-Diary und +5,82 % bei AWIS-Kohorte) und haben einen héheren Altersdurchschnitt
(+1,7 bzw. +2,8 bzw. +3,9 Jahre). Der hohere Altersdurchschnitt erklart sich durch das
zunehmende Alter der Probanden bei Teilnahme an den Folgestudien. Zudem sind mehr
Probanden mit einem Hochschulabschluss vertreten (+2,57 bzw. +2,35 bzw. +3,26 Pro-
zentpunkte). Hinsichtlich des BMI sind keine grolRen Unterschiede ersichtlich. Der Anteil
an ehemaligen und aktuellen Rauchern ist in der AWIS-Plus-Population um 6,52 Pro-
zentpunkte und in der AWIS-Diary-Population um 4,31 Prozentpunkte hoher als in der
AWIS-Querschnittsstudie. In der AWIS-Kohorte finden sich prozentual ebenso viele
Raucher wie in der Querschnittsstudie. Der prozentuale Anteil an Komorbiditaten ist in
den drei folgenden Populationen jeweils um ca. 4 Prozentpunkte hoher als in AWIS-Quer.
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Mit dem Fortschreiten der Studie sind zudem mehr Allergiker vertreten, man sieht einen
Anstieg um 2,95 bzw. 2,76 bzw. 6,30 Prozentpunkte.

Die folgenden Populationen zeigen einen hoheren mittleren RTI-Score (+2,29 bzw. +1,85
bzw. +2,37). Berticksichtigt werden muss hierbei der verédnderte Auswahlprozess der A-
WIS-Plus-Studie und die dadurch bedingte Anreicherung von Infektanfélligen in den Fol-
gestudien. Der Diary-Score kann nur fir die AWIS-Diary-Population sowie fir die A-
WIS-Kohorte berechnet werden, in diesen beiden Populationen unterscheidet sich der
mittlere Diary-Score kaum (vgl. Tabelle 3).

Tabelle 4: Verteilung hinsichtlich des Operations-Status in AWIS-Quer

Nicht Mind. eine | Atemwegs- | Appendek-
Operiert Operation | Operiert tomie
(N=6428) | (N=6490) | (N=5071) | (N=2757)
Geschlecht weiblich (%) | 56,50 57,89 57,05 61,08
Mittleres Alter (Jahre) 43,8 49,9 49,0 53,7
Mittlerer BMI 24,79 25,56 25,60 25,93
Bildungsabschluss (%0)
Keiner 0,72 0,36 0,34 0,40
Hauptschule 18,04 22,09 20,04 28,55
Realschule 29,97 31,03 31,46 31,41
Hochschulreife 24,08 18,93 19,84 15,67
Hochschulabschluss 27,19 27,59 28,32 23,96
Raucher (Ex / Aktuell) 38,05 44,86 44,55 47,66
Komorbiditat (mind. 1) | 12,04 16,73 16,36 20,54
Allergien (mind. 1) 32,47 35,41 37,32 31,68

Vergleicht man innerhalb der AWIS-Quer-Population die Untergruppe ohne Operation
mit der Untergruppe derer mit mindestens einer der genannten Operationen, so findet sich
bei den Operierten ein um 1,39 Prozentpunkte hoherer Anteil an Frauen (vgl. Tabelle 4).
Im Durchschnitt sind die Operierten 6,1 Jahre alter und haben einen geringfugig hdheren
BMI. Bezuglich der Bildung sind hier 5,15 Prozentpunkte weniger mit einer Hochschul-
reife vertreten. Der Anteil an ehemaligen und aktuellen Rauchern ist bei den Operierten
um 6,81 Prozentpunkte héher. Zudem befinden sich 4,69 Prozentpunkte mehr mit einer

Komorbiditat und 2,94 Prozentpunkte mehr Allergiker in dieser Untergruppe.

Vergleicht man nun innerhalb der Operierten diejenigen mit einer Operation an den
Atemwegen mit den Appendektomierten, so zeigt sich, dass in der Untergruppe der Ap-
pendektomierten der Anteil an Frauen um 4,03 Prozentpunkte hoher liegt und diese im

Durchschnitt 4,7 Jahre &lter sind. Hinsichtlich des BMI gibt es auch hier keine groRRen
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Unterschiede. Bezlglich der Bildung sind bei den Appendektomierten 4,36 Prozent-
punkte weniger mit einem Hochschulabschluss vertreten. Der Anteil der Raucher ist um
3,11 Prozentpunkte und der Anteil derer mit einer Komorbiditat um 4,18 Prozentpunkte
hoher. Bezlglich der Allergien finden sich wiederum um 5,64 Prozentpunkte weniger

Allergiker in der Untergruppe der Appendektomierten.

3.1.2 Pravalenzen der Operationen

Die einzelnen Operationen werden in den folgenden Auswertungen wie folgt abgekdirzt:
Die Adenoidektomie (umgangssprachlich Polypen-Entfernung) wird mit PE abgekirzt,
die Tonsillektomie mit TE, die Operation an den Nasennebenhohlen (Sinusektomie) mit
SE und die Appendektomie mit AE. Die Begriffe Adenoidektomie und Polypektomie

werden im Folgenden synonym verwendet.

Tabelle 5: Pravalenzen der Operationen

AWIS-Quer | AWIS-Plus AWIS-Diary | AWIS-Kohorte

(N =12918) (N =2070) (N =1528) (N = 649)

N % N % N % N %
Mind. eine Op | 6490 | 50,24 | 1155 |55,80 |855 |55,96 | 386 59,48
Atemwegs-Op | 5071 |39,26 [ 919 44,40 |680 |44,50 | 308 47,46
PE 467 22,56 | 330 |21,60 |154 23,73
TE 662 31,98 |498 |32,59 | 228 35,13
SE 140 6,76 98 6,41 |54 8,32
AE 2757 | 21,34 | 471 22,75 | 344 |2251 | 155 23,88
Splenektomie | 36 0,28 |9 0,44 7 046 |4 0,62
Thymektomie | 16 0,12 |2 0,10 2 0,13 |0 0

Mit Fortschreiten der Studie und den kleiner werdenden Populationen nimmt die Anzahl
aller betrachteten Operationen zu (vgl. Tabelle 5). Auch innerhalb der Untergruppen
steigt der Anteil an Probanden mit einer Operation an den Atemwegen sowie einer Ap-

pendektomie.

Fir die Operationen an Milz und Thymus liegen nur sehr geringe Fallzahlen vor. Die
Variable ,,Mindestens eine Operation schlieft diese beiden Operationen zwar mit ein,
eine getrennte Analyse dieser beiden Operationen ist aufgrund der geringen Fallzahl aber
nicht moglich.
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3.2

RTI-Score

Tabelle 6: Verteilung des RTI-Scores in den verschiedenen Populationen

RTI-Score AWIS-Quer AWIS-Plus AWIS-Diary | AWIS-Kohorte
(N =12918) (N = 2070) (N = 1528) (N = 649)

Niedrig 5819 (45,02%) | 829 (40,05%) | 661 (43,26%) | 253 (38,98%)

Mittel 5980 (46,29%) | 760 (36,71%) | 535 (35,01%) | 245 (37,75%)

Hoch 1122 (8,69%) | 481 (23,24%) | 332 (21,73%) | 151 (23,27%)

Mittl. RTI- 7,09 9,38 8,94 9,49

Score (KI) (6,99-7,20) (9,01-9,75) (8,52-9,36) (8,82-10,15)

Aufgrund der Zusammensetzung der AWIS-Plus-Population findet sich ab dieser Studie

ein deutlich hoherer prozentualer Anteil an Probanden, die der Score-Kategorie ,,Hoch*

angehdren. Hiermit korreliert auch der Anstieg des mittleren RTI-Scores (s. Tabelle 6).
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Abbildung 6: Verteilung des RTI-Scores in den verschiedenen Populationen
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3.3  Statistische Auswertungen in der AWIS-Diary-Population

3.3.1 RTI-Score

Tabelle 7: Mittlere RTI-Scores in den Operations-Untergruppen

Nicht Mind. eine | PE TE SE AE
Operiert | Operation
(N=673) | (N=855) (N=330) | (N=498) | (N=98) | (N=344)
. 7,88 9,77 9,72 9,93 14,41 10,79
g’(':'g:'e '(?KTI; (7.29- | (9.17- 877- | (914- | (12,59 | (979-
8,47) 10,37) 10,66) 10,71) 16,23) | 11,80)
Anstieg in % +23,99 +23,35 +26,02 +82,87 | +36,93

Der mittlere RTI-Score liegt in allen Operations-Untergruppen hoher als bei den Nicht-

Operierten. Eine besonders ausgeprégte Verschiebung nach rechts im Histogramm findet
sich in den Untergruppen SE und AE (vgl. Abbildung 7).

In der Untergruppe derer mit mindestens einer Operation liegt der mittlere RTI-Score um
23,99% hoher im Vergleich zu den Nicht-Operierten (vgl. Tabelle 7). Bei PE betragt der
Anstieg +23,35%, bei TE +26,02%, bei SE +82,87% und bei AE +36,93%.
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Abbildung 7: Verteilung des RTI-Scores in den Operations-Untergruppen

Tabelle 8: Verteilung in den RTI-Score-Kategorien
RTI- Gesamt PE TE SE AE
Score | (N=1528) | (N =330) (N=498) | (N=098) (N = 344)

N % N % N % N % N %

Niedrig | 661 |43,26 | 129 | 39,09 | 184 | 36,95 |18 18,37 | 128 | 37,21
Mittel 5353501 |119 |36,06 |193|38,76 |35 35,71 | 115 | 33,43
Hoch 332 |21,73 |82 24,85 | 121 |24,30 |45 45,92 | 101 | 29,36
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RTI-Score-Kategorien
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Abbildung 8: Verteilung in den RTI-Score-Kategorien

Im Vergleich mit der gesamten AWIS-Diary-Population ist die Zugehdorigkeit zur Score-
Kategorie ,,Hoch* in allen Operations-Untergruppen prozentual hoher (s. Tabelle 8). PE-
und TE-Probanden gehdren jeweils 1,1-fach haufiger zur hdchsten Kategorie. In der SE-

Untergruppe ist der Anteil 2,1-fach und in der AE-Untergruppe 1,4-fach so hoch.

3.3.2 Atemwegs-Operationen: Analyse der Altersangaben

Tabelle 9: Operations-Pravalenzen in den jeweiligen Altersgruppen mit mittlerem RTI-Score

Mind. 1 Atem- | Polypektomie Tonsillektomie | Sinusektomie

Alter | wegs-Op (PE) (TE) (SE)
(Jahre) | (N =680) (N =330) (N =498) (N =98)
% RTI % RTI % RTI % RTI

18-30 | 26,53 |1267 |16,33 |1096 |1565 |1587 |2,04 13,00
30-40 36,57 |1067 |2743 |1102 |[17,71 10,07 |7,43 12,69
40-50 |44,87 10,21 |23,08 |9,63 32,82 9,98 513 14,80
50-60 48,93 |911 22,57 |8,68 38,48 |9,72 7,13 14,40
>60 49,62 | 9,58 18,48 19,90 38,99 19,19 8,10 15,00

Tabelle 9 zeigt die Préavalenzen der Atemwegs-Operationen in den jeweiligen Altersgrup-
pen, erganzt um den jeweils mittleren RTI-Score. Die Altersangaben wurden aus der
AWIS-Querschnittsstudie entnommen. Betrachtet man zunédchst diejenigen mit mindes-
tens einer Operation, so fallt auf, dass mit zunehmendem Alter die Pravalenzen fir eine
Operation kontinuierlich ansteigen. Bei Betrachtung der einzelnen Operationen gilt dies
vor allem fur TE. In der PE-Untergruppe ist die Pravalenz in der Gruppe der 30- bis 40-

Jahrigen am hochsten und sinkt in den folgenden Altersklassen wieder ab. Bei SE ist die
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Prévalenz bei den tber 60-Jahrigen am hochsten. Hier ist zwar keine kontinuierliche Zu-
nahme zu erkennen, allerdings féllt auf, dass die Pravalenz in der Gruppe der 18- bis 30-

Jahrigen mit Abstand am niedrigsten ist.

Sowohl bei der Gruppe derer mit mindestens einer Operation als auch in der TE-Unter-
gruppe sinkt der mittlere RTI-Score mit zunehmendem Alter kontinuierlich. Bei PE l&sst
sich diese Tendenz nicht erkennen. Bei SE steigt der mittlere RTI-Score ab dem 30. Le-

bensjahr eher an und ist in der Gruppe der ber 60-J&hrigen am hdchsten.

Tabelle 10: Eingriffe im Kindes- und Erwachsenenalter

PE TE SE
Zeitpunkt Eingriff | (N =321 (N =492) (N = 96)

% RTI % RTI % RTI
Kindesalter 91,28 9,45 67,07 9,75 19,79 12,00
Erwachsenenalter | 8,72 14,25 32,93 10,41 80,21 14,82

Die Operation an den Polypen wurde in 91,28% der Falle vor dem 18. Lebensjahr durch-
gefiihrt, das mittlere Alter bei der Operation liegt hier bei 9,25 Jahren. Die Tonsillektomie
wurde in 67,07% der Falle vor dem Erreichen der Volljahrigkeit durchgefiihrt. Das mitt-
lere Alter liegt hier bei 14,74 Jahren. Bei der Operation an den Nasennebenhohlen zeigt
sich ein entgegengesetztes Bild, hier wurden 80,21% der Operationen im Erwachsenen-
alter durchgefiihrt und das mittlere Alter liegt deutlich héher bei 28,95 Jahren.

Betrachtet man den mittleren RTI-Score in den jeweiligen Gruppen, so féllt bei allen drei
Operationen auf, dass dieser bei den Eingriffen im Erwachsenenalter hoher liegt (vgl.
Tabelle 10). Die grofte Differenz findet sich in der PE-Untergruppe mit einem Unter-
schied von 4,80 Punkten. Bei TE und SE betragt die Differenz 0,66 und 2,82 Punkte.

Tabelle 11: Abstand zur Operation

PE TE SE
ﬁbj;";‘]r;‘:n (N = 321) (N = 492) (N = 96)

% RTI % RTI % RTI
<=10 156 1780 | 3.66 1944 2292 | 1596
1020 | 6.85 1500 | 7.1 1246 2396 | 1513
2030 | 1184 | 9.16 12,4 9,56 1875 | 12,00
30-40 | 2648 | 10,80 | 28.66 | 9.53 1458 | 11,43
4050 | 31,46 | 836 3028 | 8.99 125 15,25
>50 2181 | 9.13 1789 | 9.68 7.29 15,86
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Der Abstand zur Operation wurde aus der Differenz der Angabe des Alters bei der Ope-
ration in der AWIS-Plus-Studie sowie dem Zeitpunkt der Teilnahme an der AWIS-Quer-
schnittsstudie berechnet. Hier sieht man deutlich, dass die meisten Polypektomien sowie
Tonsillektomien vor 40 bis 50 Jahren erfolgt sind (vgl. Tabelle 11). Der mittlere Abstand
in der PE-Untergruppe betragt 40,0 Jahre, in der TE-Untergruppe sind es 38,2 Jahre. Bei
einem Altersdurchschnitt von 46,9 Jahren der AWIS-Quer-Teilnehmer korreliert dies mit
der Tatsache, dass diese beiden Operationen zumeist im Kindesalter durchgefuhrt wer-
den. In der SE-Untergruppe wurden 46,88% der Operationen in einem Abstand von we-
niger als 20 Jahren durchgefiihrt. Der mittlere Abstand zur Operation betragt hier 24,5
Jahre. Mit Ansteigen des Abstandes zur Operation sinkt die Pravalenz, was wiederum mit
der Tatsache korreliert, dass die Operation in den meisten Fallen im Erwachsenenalter

durchgefihrt wird.

Betrachtet man den mittleren RTI-Score, so zeigt sich, dass dieser bei PE und TE umso
hoher ist, je kiirzer die Operation zuriickliegt. In der SE-Untergruppe trifft diese Beobach-
tung nicht zu. Hier ist der mittlere RTI-Score in der Gruppe derer mit krzlich zurticklie-
gender Operation ebenso hoch wie in der Gruppe derer mit einem Abstand zur Operation

von Uber 40 Jahren.

3.3.2.1 Frage nach Besserung

In AWIS-Plus wurde im Anschluss an die Erhebung der einzelnen Atemwegs-Operatio-
nen die Frage gestellt, ob die Symptomatik nach den Operationen deutlich besser wurde.
Zwischen den einzelnen Operationen wurde nicht differenziert. Insgesamt machten 545
Probanden mit mindestens einer Atemwegs-Operation hier eine Angabe, von diesen ga-

ben 59,45% eine postoperative Besserung an.

Tabelle 12: Frage nach Besserung nach einer Operation an den Atemwegen

PE TE SE

(N = 252) (N =411) (N = 87)

% RTI % RTI % RTI
Keine

43,25 12,31 36,01 13,70 51,72 15,71
Besserung
Besserung | 56,75 7,69 63,99 7,84 48,28 12,36

Innerhalb der Operations-Untergruppen wurde bei der Tonsillektomie mit 63,99% am

haufigsten eine postoperative Besserung angegeben, gefolgt von der Polypektomie mit
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56,75%. Bei der Operation an den Nasennebenhdhlen gaben lediglich 48,28% eine post-
operative Besserung an. Der mittlere RTI-Score ist in der Gruppe derer mit fehlender

postoperativer Besserung in allen Untergruppen signifikant erhoht (s. Tabelle 12).

Tabelle 13: Frage nach Besserung und Eingriffe im Kindes- bzw. Erwachsenenalter

Zeitpunkt PE TE SE
- pri h (N = 252) (N = 411) (N = 87)
9 % RTI % RTI % RTI
. Keine 4279 11199  |3600 | 1405 |5882 | 15,80
Kindesalter | Besserung
Besserung | 57,21 | 7,32 6391 | 7.54 4118 | 757
Erwachse- gg;rs‘:rung 44.00 | 16,82 3571 | 13,70 5147 | 15,68
nenalter g ccerung | 56,00 | 1193 | 6429 | 8.20 4853 | 12,82

Betrachtet man bezliglich der Frage nach Besserung die Verteilung der Operationen im
Kindes- bzw. im Erwachsenenalter, so andert sich kaum etwas an der prozentualen Ver-
teilung in der PE- und TE-Untergruppe. In der SE-Untergruppe féllt allerdings auf, dass
bei es bei Eingriffen im Kindesalter um 7,35 Prozent seltener zu einer postoperativen
Besserung kam. Allerdings ist die Fallzahl hier bei lediglich 17 Probanden sehr gering.
Bezlglich des mittleren RTI-Scores bleibt die Differenz zwischen den Angaben fehlender
postoperativer Besserung und Besserung in beiden Untergruppen bestehen. Im Erwach-
senenalter ist der mittlere Score jeweils zu etwas héheren Werten verschoben (vgl. Ta-
belle 13). Zudem fallt auf, dass diejenigen, welche im Kindesalter operiert wurden und
eine postoperative Besserung der Infektanfalligkeit angaben, bei allen Operationen

gleichermalien niedrige RTI-Scores zeigen.

3.3.3 Diary-Score

Tabelle 14: Mittlere Diary-Scores in den Operations-Untergruppen

Nicht Mind. eine | PE TE SE AE
Operiert | Operation
(N=673) (N=855) (N=330) | (N=498) | (N=98) | (N=344)

Mittl. Diarv.. | 0075 0,097 0095 10097 |0141 0110
Seore (Kl)y (0,069- | (0,090- (0,085- | (0,088- |(0,115- | (0,097-

0,082) 0,104) 0,106) |0,106) |0,167) |0,123)
OAA)”St'eg n +29.33 +26,67 | +2933 |+880 |+8287
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Nicht Operiert: N = 673 Mindestens eine Operation: N = 855
Polypektomie (PE): N = 330 Tonsillektomie (TE): N = 498
Sinusektomie (SE): N =98 Appendektomie (AE): N = 344

Abbildung 9: Verteilung des Diary-Scores in den Operations-Untergruppen

Der mittlere Diary-Score liegt in allen Operations-Untergruppen tber dem mittleren Di-
ary-Score der Nicht-Operierten (vgl. Tabelle 14). In der Untergruppe derer mit mindes-
tens einer Operation betragt der Unterschied +29,33%, bei PE +26,67%, bei TE +29,33%,
bei SE +88,0% und bei AE +46,67%.

Der Diary-Score wurde im Gegensatz zum RTI-Score nicht anhand fester Punktwerte in
Kategorien unterteilt. Um ihn dennoch mit dem RTI-Score vergleichen zu kénnen, wurde
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er in der AWIS-Diary-Population anhand prozentualer Grenzen in Gruppen unterteilt. Die
10% mit dem hochsten Diary-Score kennzeichnen die Kategorie ,,Hoch®, die folgenden

15% die Kategorie ,,Mittel* und die unteren 75% die Kategorie ,,Niedrig*.

Tabelle 15: Verteilung in den Diary-Score-Kategorien

Gesamt PE TE SE AE

(N = 1528) (N =330) (N =498) (N =98) (N = 344)

N % N % N % N | % N %
Niedrig | 1148 | 75,13 | 236 | 71,52 | 356 |71,49 |57 |58,16 | 227 | 65,99
Mittel 230 | 15,05 |56 |16,97 |85 17,07 |22 | 22,45 |56 16,28
Hoch 150 |9,82 38 |1152 |57 11,45 |19 |19,39 |61 17,73

Diary-
Score

Diary-Score-Kategorien

100%
90%
80%

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

TE SE

Gesamt PE AE

m Niedrig = Mittel = Hoch

Abbildung 10: Verteilung in den Diary-Score-Kategorien

Im Vergleich mit der gesamten AWIS-Diary-Population ist auch hier die Zugehérigkeit
zur Kategorie ,,Hoch* in allen Operations-Untergruppen hoher (s. Tabelle 15). PE- und
TE-Probanden gehoren jeweils 1,2-fach haufiger zur hochsten Score-Kategorie. Bei den
SE-Probanden sind es 2-fach und bei AE-Probanden 1,8-fach so viele.

3.3.4 Infekt-Tagebucher

Der Diary-Score wurde, wie bereits erlautert, auf der Grundlage der Infekt-Tagebiicher
berechnet. Der Aufbau der Tagebiicher wurde bereits besprochen. Die folgende Tabelle
zeigt die durchschnittliche Haufigkeit der angegebenen Infekte tiber einen Zeitraum von
30 Monaten (Saison 12/13 bis 16/17, jeweils von November bis April) in Prozent. Die
Untergruppe der Nicht-Operierten wird zunachst mit der Untergruppe derer mit mindes-
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tens einer Operation verglichen, anschlieRend erfolgt die Aufschlusselung in die einzel-
nen Operations-Untergruppen. Die Probanden mit Zustand nach Tonsillektomie wurden
in allen Operations-Untergruppen hinsichtlich der Frage nach dem Auftreten einer Tons-

illitis ausgeschlossen (N=498).

Tabelle 16: Durchschnittliche 1-Monats-Pravalenzen der einzelnen Infekte

Nicht Operiert Operiert p-Wert
Sinusitis 5,38 7,82 0,001
Rhinitis 24,30 24,71 0,702
Otitis 0,51 1,07 0,005
Pharyngitis 8,56 9,88 0,074
Tonsillitis 2,14 2,62 0,385
Grippaler Infekt 9,69 11,07 0,039
Bronchitis 6,64 9,08 0,001
Pneumonie 0,13 0,37 0,012
Pleuritis 0,06 0,15 0,105
Andere Infekte 2,21 2,37 0,669
Arztkontakt 6,51 8,66 <0,001
Antibiotika-Einnahme 2,39 3,87 <0,001
Krankenhaus-Aufenthalt 0,08 0,24 0,025

In der Untergruppe der Operierten finden sich in allen abgefragten Infekt-Kategorien ho-
here durchschnittliche 1-Monats-Pravalenzen verglichen mit den Nicht-Operierten (s. Ta-
belle 16). Fur die Kategorien Otitis, Pneumonie, Pleuritis sowie Krankenhausaufenthalt
liegen nur geringe Fallzahlen vor, weshalb die Beobachtungen hier begrenzt aussagekraf-
tig sind. Der zugehdrige p-Wert gibt an, ob ein signifikanter Unterschied in den 1-Mo-
nats-Pravalenzen der beiden Gruppen vorliegt. Dies trifft zu fiir die Kategorien Sinusitis,
Otitis, grippaler Infekt, Bronchitis, Pneumonie, Arztkontakt, Antibiotika-Einnahme so-

wie Aufenthalt in einem Krankenhaus.
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Tabelle 17: Aufschliisselung der 1-Monatspravalenzen in den Operations-Untergruppen

Nicht Operiert | PE TE SE AE
Sinusitis 5,38 7,68 8,33 16,45 8,88
Rhinitis 24,30 25,65 24,97 30,95 26,11
Otitis 0,51 1,27 1,05 1,46 1,38
Pharyngitis 8,56 9,66 10,41 15,36 11,03
Tonsillitis 2,14 2,46 - 3,78 2,15
Grippaler Infekt | 9,69 12,01 11,25 13,87 11,67
Bronchitis 6,64 8,61 9,28 15,12 10,67
Pneumonie 0,13 0,33 0,30 0,57 0,55
Pleuritis 0,06 0,11 0,09 0,35 0,26
Andere Infekte 2,21 2,34 2,03 4,16 3,32
Arztkontakt 6,51 9,04 8,86 13,26 9,38
Antibiotika- 239 4,15 3,87 7.23 4,26
Einnahme
Krankenhaus-
Aufenthalt 0,08 0,29 0,19 0,57 0,32

Bei Aufschllsselung in die einzelnen Operations-Untergruppen zeigt sich fir die 1-Mo-

nats-Prévalenzen, dass zwischen PE und TE nur geringe Unterschiede vorliegen (s. Ta-

belle 17). Tendenziell sind die Prévalenzen in der TE-Untergruppe etwas hoher. In der

AE-Untergruppe finden sich verglichen mit PE und TE meist hohere Pravalenzen. Nicht

zutreffend ist dies fur die Kategorien Tonsillitis und grippaler Infekt im Vergleich mit der

PE-Untergruppe. Die mit Abstand hochsten Préavalenzen finden sich in allen Infekt-Ka-

tegorien in der SE-Untergruppe. Besonders deutlich ist der Unterschied in der Kategorie
Sinusitis (2,1-fach bzw. 2-fach bzw. 1,9-fach héufiger), Pharyngitis (1,6-fach bzw. 1,5-
fach bzw. 1,4-fach), Bronchitis (1,8-fach bzw. 1,6-fach bzw. 1,4-fach) und andere Infekte
(1,8-fach bzw. 2,1-fach bzw. 1,3-fach).

Tabelle 18: 1-Monats-Pravalenzen beziglich einer postoperativen Befundverbesserung von AWI

Keine Besserung | Besserung p-Wert
Sinusitis 12,61 6,50 <0,001
Rhinitis 29,97 21,67 <0,001
Otitis 1,81 0,73 0,059
Pharyngitis 12,10 9,02 0,018
Tonsillitis 2,07 0,96 0,044
Grippaler Infekt 13,57 9,79 0,003
Bronchitis 12,89 7,47 <0,001
Pneumonie 0,31 0,26 0,759
Pleuritis 0,10 0,17 0,631
Andere Infekte 2,54 1,40 0,028
Arztkontakt 11,70 7,52 0,001
Antibiotika-Einnahme 552 3,46 0,020
Krankenhaus-Aufenthalt | 0,41 0,09 0,065
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Betrachtet man die Angaben der einzelnen Infekte hinsichtlich der Frage nach Besserung
nach einer Operation an den Atemwegen, so finden sich in der Gruppe derer mit posto-
perativer Besserung Uber alle Monate hinweg in allen Infekt-Kategorien niedrigere Pra-
valenzen (s. Tabelle 18). Betrachtet man den zugehorigen p-Wert, so zeigt sich in den
Kategorien Sinusitis, Rhinitis, Pharyngitis, Tonsillitis, grippaler Infekt, Bronchitis, an-
dere Infekte, Arztkontakt sowie Antibiotika-Einnahme ein signifikanter Unterschied.

Es fallt auf, dass selbst in der Gruppe derer, die eine postoperative Besserung angaben,
in vielen Kategorien eine hohere 1-Monats-Prévalenz im Vergleich zu den Nicht-Ope-
rierten vorliegt. Dies ist in den Infekt-Kategorien Sinusitis, Otitis, Pharyngitis, grippaler
Infekt, Bronchitis, Pneumonie und Pleuritis der Fall. Auch in den Kategorien Arztkontakt,
Antibiotika-Einnahme und Krankenhaus-Aufenthalt finden sich geringfugig hohere Pré-

valenzen.

Durchschnittliche Beeintréachtigung

2,5
2,45
2,4
2,35
2,3

2,25

22

215

21

2,05 l
2

Nicht  Operiert Keine Besserung
Operiert Besserung

Abbildung 11: Durchschnittliche Beeintrachtigung in den Infekt-Tageblichern

Dieses Ergebnis wird auch bei der Auswertung der subjektiven Beeintrachtigung durch
Atemwegsinfekte in den Tagebiichern bestétigt: Ein Monat ohne Beeintrédchtigung erhalt
die Punktzahl 1, wenig Beeintrachtigung 2, mittelmaRige Beeintréchtigung 3 und starke
Beeintrachtigung 4. Uber alle Monate berechnet ist der durchschnittliche Punktwert der
Beeintrachtigung auch hier in allen Operations-Untergruppen hoher als bei den Nicht-
Operierten. In der Untergruppe derer, die eine postoperative Besserung angaben, ist der
Wert wiederum deutlich niedriger als bei jenen ohne Besserung, jedoch immer noch ge-

ringfugig hoher verglichen mit der Untergruppe der Nicht-Operierten (s. Abbildung 11).
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3.3.5 Kombination der Operationen untereinander und Einfluss auf die Infekt-Scores

Im Folgenden werden die Kombinationen der verschiedenen Operationen sowie der dar-

aus resultierende Einfluss auf die beiden Infekt-Scores betrachtet. Die Untergruppen be-

trachten zunéchst alle Probanden mit der jeweiligen Operation und anschlieBend jene, die

ausschlieBlich diese eine Operation und keine Weitere angaben. Es folgt jeweils das Hin-

zufligen und Weglassen der anderen Operationen.

Tabelle 19: Kombination der verschiedenen Operationen

Po- Gesamt | Nur PE | PE+TE PE-TE PE+SE PE-SE PE+AE PE-AE
lypekt. | PE

(PE) N=330 | N=111 | N=185 N=145 N=35 N=295 N=78 N=252
% 100% 33,6% | 56,1% 43,9% 10,6% 89,4% 23,6% 76,4%
Mittl. 9,72 7,91 10,56 8,65 13,83 9,23 13,59 8,52
RTI (8,77- (6,40- (9,27- (7,27- (10,89- (8,24- (11,29- (7,55-
(KD 10,66) | 9,42) 11,85) 10,03) 16,77) 10,22) 15,89) 9,50)
Mittl. 0,095 0,080 0,104 0,084 0,132 0,091 0,123 0,086
Diary (0,085- | (0,065- | (0,088- (0,071- (0,093- (0,080- (0,097- (0,075-
(K1) 0,106) | 0,094) | 0,120) 0,097) 0,171) 0,101) 0,149) 0,097)
Tonsil- | Gesamt | Nur TE | TE+PE TE-PE TE+SE TE-SE TE+AE TE-AE
lekt. TE

(TE) N=498 | N=204 | N=185 N=313 N=49 N=449 N=143 N=355
% 100% 410% | 37,2% 62,9% 9,8% 90,2% 28,7% 71,3%
Mittl. 9,93 8,55 10,56 9,55 15,9 9,27 12,33 8,96
RTI (9,14- (7,36- (9,27- (8,56- (13,46- (8,46- (10,74- (8,08-
(K1) 10,71) | 9,74) 11,85) 10,55) 18,34) 10,09) 13,92) 9,84)
Mittl. 0,097 0,079 0,104 0,093 0,157 0,091 0,123 0,087
Diary (0,088- | (0,067- | (0,088- (0,082- (0,118- (0,082- (0,103- (0,077-
(K1 0,106) | 0,090) | 0,120) 0,105) 0,196) 0,100) 0,143) 0,097)
Sinu- Gesamt | Nur SE | SE+PE SE-PE SE+TE SE-TE SE+AE SE-AE
sekt. SE

(SE) N=98 | N=32 N=35 N=63 N=49 N=49 N=25 N=73
% 100% 32,7% | 35, 7% 64,3% 50% 50% 25,5% 74,5%
Mittl. 14,41 13,94 13,83 14,73 15,9 12,92 14,8 14,27
RTI (12,59- | (10,46- | (10,89- (12,36- (13,46 - | (10,19- (20,89- (12,17-
(K1) 16,23) | 17,42) | 16,77) 17,10) 18,34) 15,65) 18,71) 16,38)
Mittl. 0,141 0,136 0,132 0,146 0,157 0,125 0,143 0,140
Diary (0,115- | (0,094- | (0,093- (0,111- (0,118- (0,090- (0,086- (0,110-
(K1) 0,167) | 0,178) | 0,171) 0,181) 0,196) 0,161) 0,201) 0,170)
Ap- Gesamt | Nur AE | AE+PE AE-PE AE+TE AE-TE AE+SE AE-SE
pend. AE

(AE) N=344 | N=168 | N=78 N=266 N=143 N=201 N=25 N=319
% 100% 48,8% | 22,7% 77,3% 41,6% 58,4% 7,3% 92,7%
Mittl. 10,79 9,20 13,59 9,97 12,33 9,7 14,8 10,48
RTI (9,79- (7,85- (11,29- (8,87- (10,74- (8,41- (10,89- (9,44-
(K 11,80) | 10,55) | 15,89) 11,08) 13,92) 10,99) 18,71) 11,52)
Mittl. 0,110 0,095 0,123 0,106 0,123 0,101 0,143 0,108
Diary (0,097- | (0,078- | (0,097- (0,092- (0,103- (0,084- (0,086- (0,095-
(K1) 0,123) | 0,111) | 0,149) 0,121) 0,143) 0,117) 0,201) 0,121)
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Bei den Probanden mit Zustand nach Adenoidektomie und Tonsillektomie lasst sich so-
wohl beziglich des RTI- als auch beziiglich des Diary-Scores beobachten, dass die zu-
sétzliche Angabe einer weiteren Operation zu einem hoéheren mittleren Score fihrt (s.
Tabelle 19). Die Probanden in den Gruppen ,,Nur PE*“ und ,,Nur TE®, also jene mit aus-

schlieBlich diesen Operationen, zeigen im Vergleich den niedrigsten Score.

Bei der Nasennebenhdhlen-Operation féllt auf, dass die Kombination mit PE sowohl beim
RTI- als auch beim Diary-Score zu einem etwas niedrigeren Score flihrt. Ansonsten zei-
gen auch hier die Kombinationen mit allen anderen Operationen bei beiden Scores hohere
Werte.

Bei den Probanden mit Zustand nach Appendektomie fuhren ebenfalls die Kombinatio-
nen mit weiteren Operationen bei beiden Scores zu héheren Werten. Am hdchsten ist der

Wert sowohl fur den Diary- als auch fiir den RTI-Score bei der Kombination mit SE.

Es gibt 172 Probanden, die zusatzlich zur Appendektomie noch eine Operation an einem
der Atemwegs-Organe angaben. Bei diesen betragt der mittlere RTI-Score 12,26 (KI:
10,80- 13,73) und der mittlere Diary-Score 0,121 (KI: 0,103-0,140). Bei beiden Infekt-
Scores fallt somit ein hoherer mittlerer Wert im Vergleich zur alleinigen Appendektomie

auf.

3.3.6  Auswertung der Operations-Untergruppen

3.3.6.1 Mindestens eine Operation

In der AWIS-Diary-Population befinden sich 855 Probanden mit mindestens einer Ope-
ration aus dem Bereich der Atemwege (Polypen, Tonsillen und Sinus) sowie an den Or-
ganen Appendix, Thymus und Milz. Thnen gegeniiber stehen 673 Probanden ohne eine

dieser Operationen.

42



3 Ergebnisse

Nicht Operiert: N = 673
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Abbildung 12: Verteilung von RTI- & Diary-Score bzgl. Operations-Status

Der mittlere RTI-Score ist in der Untergruppe derer mit mindestens einer Operation um

den Wert 1,89 hoher verglichen mit der Untergruppe derer ohne Operation. Die Differenz

beziiglich des mittleren Diary-Scores betragt +0,022 (s. Abbildung 12).
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Abbildung 13: Dotplot RTI-Score und Operations-Status
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Abbildung 14: Dotplot Diary-Score und Operations-Status

Die obenstehenden Abbildungen zeigen die Verteilungen der beiden Infekt-Scores be-
ziglich des Vorhandenseins mindestens einer der genannten Operationen in der Form
eines Dotplots. Die mittlere Linie kennzeichnet jeweils den durchschnittlichen Score, die

beiden &uReren Linien das zugehdrige Konfidenzintervall.

Im U-Test zeigt sich bezuglich dieser Variablen und den beiden Infekt-Scores in beiden
Fallen ein statistisch signifikanter Unterschied der Mittelwerte bei einem p-Wert von je-
weils <0,001.

Fir die logistische Regression wurden sowohl der RTI- als auch der Diary-Score binar
kodiert. Hierbei werden jeweils die 10% mit dem hdchsten Score mit den unteren 90%

verglichen. Die folgenden Regressionen werden jeweils in drei Stufen dargestellt. Die
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erste Stufe beschreibt das unadjustierte Odds Ratio bezuglich der beiden Infekt-Scores
als abhangiger Variable und der Operations-Untergruppe als unabhéangiger Variable, je-
weils mit zugehorigem Konfidenzintervall und p-Wert. In den néchsten Stufen erfolgt die
Adjustierung mit weiteren unabhangigen Variablen. Die zweite Stufe umfasst hierbei die
Variablen Geschlecht, Alter und Bildung. In der dritten Stufe wird dies um die Variablen
BMI, Komorbiditaten, Allergien, Kontakt zu Kindern, Rauchen und korperliche Aktivitét

erweitert.

Tabelle 20: Logistische Regression "Mindestens eine Operation”

RTI-Score Diary-Score

OR (95%-KIl) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 1,83 (1,27-2,63) | 0,001 1,85 (1,29-2,65) | 0,001
Stufe I1: + Geschlecht,
Alter, Bildung 1,73 (1,19-2,52) | 0,004 1,74 (1,20-2,53) | 0,003
Stufe I11: + BMI,
Komorbiditaten, Aller-
gien, Kinder, Rauchen, 1,47 (0,99-2,19) | 0,056 1,52 (1,02-2,26) | 0,041
Kdrperliche Aktivitat

Beziiglich der Variable ,,Mindestens eine Operation® zeigt sich sowohl fur den RTI- als
auch fur den Diary-Score bis zur Adjustierung mit den Variablen Geschlecht, Alter und
Bildung ein statistisch signifikant erhohtes Odds Ratio. Nach Adjustierung durch die wei-
teren Variablen geht die statistische Signifikanz beziglich des RTI-Scores knapp verlo-

ren, wahrend sie beim Diary-Score bestehen bleibt.

3.3.6.2 Operationen an den Atemwegen

Im Folgenden werden die Operationen an den Atemwegen sowie ihr Einfluss auf die bei-
den Infekt-Scores nédher betrachtet. Zunéchst geht es um die Angabe ,,Mindestens eine
Operation an den Atemwegen®, ohne zwischen den einzelnen Operationen zu differen-

zieren.

Tabelle 21: Mittlere Infekt-Scores bzgl. "Mindestens eine Operation an den Atemwegen"

Nicht Atemwegs-Operiert
(N = 848)

Mind. 1 Atemwegs-Op
(N =680)

Mittl. RTI-Score (K1)

8,18 (7,64-8,73)

9,88 (9,21-10,55)

Mittl. Diary-Score (K1)

0,080 (0,074-0,087)

0,097 (0,089-0,104)

Der mittlere RTI-Score ist in der Gruppe derer mit mindestens einer Operation an den
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Atemwegen um den Wert 1,7 héher verglichen mit der Gruppe derer ohne eine solche
Operation. Beim Diary-Score betrégt der Unterschied +0,017.

Bezlglich dieser Variablen und den beiden Infekt-Scores zeigt sich im U-Test ein statis-
tisch signifikanter Unterschied der beiden Mittelwerte bei einem p-Wert von jeweils
<0,001.

Tabelle 22: Logistische Regression "Mindestens eine Operation an den Atemwegen"

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-KIl) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 1,38 (0,98-1,94) | 0,066 1,46 (1,04-2,04) | 0,028

Stufe I1: + Geschlecht,
Alter, Bildung

Stufe I11: + BMI,
Komorbiditaten, Aller-
gien, Kinder, Rauchen,
Kdrperliche Aktivitat

1,30 (0,92-1,85) | 0,136 | 1,42 (1,01-2,00) | 0,047

1,06 (0,72-1,55) | 0,771 | 1,26 (0,86-1,84) | 0,240

Fur den RTI-Score zeigt sich in der logistischen Regression fiir die Variable ,,Mindestens
eine Operation an den Atemwegen“ kein statistisch signifikant erhohtes Odds Ratio. Be-
zuglich des Diary-Scores ist bis zur Adjustierung mit den Variablen Geschlecht, Alter
und Bildung ein signifikant erhohtes Odds Ratio vorhanden, welches in der dritten Ad-

justierungsstufe seine Signifikanz verliert.

Um zwischen den einzelnen Atemwegs-Operationen zu differenzieren werden die Ope-
rationen Polypektomie (PE), Tonsillektomie (TE) und die Nasennebenhéhlen-Operation
(SE) im Folgenden getrennt betrachtet.

Tabelle 23: Mittlere Infekt-Scores der einzelnen Atemwegs-Operationen

PE TE SE

(N =330) (N =498) (N =98)
Mittl. RTI-Score | 9,72 9,93 14,41
(K1) (8,77-10,66) (9,14-10,71) (12,59-16,23)
Mittl. Diary-Score | 0,095 0,097 0,141
(KD (0,085-0,106) (0,088-0,106) (0,115-0,167)

Die mittleren Infekt-Scores sind in der TE-Untergruppe geringfligig hoher als in der PE-
Untergruppe. Sowohl beim RTI- als auch beim Diary-Score finden sich die mit Abstand

hochsten Mittelwerte in der SE-Untergruppe.

In der PE-Untergruppe zeigt sich fur den RTI-Score im Vergleich mit den Probanden

ohne PE kein signifikanter Unterschied der beiden Mittelwerte. Beim Diary-Score besteht
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hier wiederum ein signifikanter Unterschied bei einem p-Wert von 0,0091. Fir die Un-
tergruppe der Tonsillektomierten zeigt sich im U-Test flr beide Infekt-Scores im Ver-
gleich mit den Probanden ohne TE ein signifikanter Unterschied. Der p-Wert betragt fur
den RTI-Score 0,0034 und fir den Diary-Score 0,0087. Fur die Probanden mit einer Ope-
ration an den Nasennebenhohlen zeigt sich im U-Test ebenfalls fir beide Scores ein sta-
tistisch signifikanter Unterschied der beiden Mittelwerte bei einem p-Wert von jeweils

<0,001, verglichen mit den Probanden ohne SE.

Tabelle 24: Unadjustierte Odds Ratios fir ,,Polypektomie* und ,, Tonsillektomie*

RTI-Score Diary-Score

OR (95%-KI) p-Wert OR (95%-KIl) p-Wert
PE 1,15 (0,77-1,72) | 0,493 1,25 (0,85-1,85) | 0,262
TE 1,31(0,92-1,86) | 0,135 1,33 (0,94-1,88) | 0,109

Die Odds Ratios in den PE- und TE-Untergruppen sind fiir beide Infekt-Scores nicht sig-
nifikant erhoht. Dies bleibt auch nach Adjustierung mit den weiteren Einflussfaktoren

bestehen.

Tabelle 25: Logistische Regression "Nasennebenhéhlen-Operation™

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-KI) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 2,63 (1,56-4,44) | <0,001 | 2,37 (1,39-4,03) | 0,002

Stufe I1: + Geschlecht,
Alter, Bildung

Stufe I11: + BMI,
Komorbiditaten, Aller-
gien, Kinder, Rauchen,
Korperliche Aktivitat

2,54 (1,48-4,38) | 0,001 |2,20(1,27-3,81) | 0,005

2,17 (1,20-3,92) | 0,010 | 1,93 (1,05-3,54) | 0,035

Die Untergruppe SE zeigt wiederum fir beide Infekt-Scores statistisch hoch signifikant
erhohte Odds Ratios. Diese Signifikanz bleibt auch nach der Adjustierung durch die wei-
teren Einflussfaktoren bestehen. Fir den RTI-Score betrdgt das Odds Ratio nach der voll-
stdndigen Adjustierung 2,17 bei einem p-Wert von 0,010. Es liegt somit etwas hoher als
das Odds Ratio des Diary-Scores von 1,93 bei einem p-Wert von 0,035.

507 Probanden wurden ausschlieBlich an den Atemwegen operiert, ohne an Appendix,
Milz oder Thymus operiert worden zu sein. Fur diese Probanden zeigt der U-Test im

Vergleich mit den Probanden ohne eine Operation an einem der genannten Organe fur
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beide Infekt-Scores einen signifikanten Unterschied der Mittelwerte. Die logistische Re-
gression zeigt in dieser Untergruppe allerdings bei beiden Scores kein signifikant erhoh-
tes Odds Ratio.

Innerhalb dieser Untergruppe befinden sich 204 Probanden, die ausschlieRlich an den
Tonsillen operiert wurden sowie 111 Probanden mit einer alleinigen Polypektomie. Fur
diese liegt im Vergleich mit den Nicht-Operierten weder ein signifikanter U-Test, noch
ein signifikant erhohtes Odds Ratio bezliglich der beiden Scores vor. Ausschlief3lich an
den Nasennebenhdhlen operiert wurden lediglich 32 Probanden. Hier zeigt der U-Test bei
beiden Scores einen signifikanten Unterschied der Mittelwerte. Allerdings besteht auch
hier kein statistisch signifikanter Zusammenhang im Rahmen der logistischen Regressi-

onsanalysen.

Insgesamt 545 Probanden aus der AWIS-Diary-Population machten in der AWIS-Plus
Studie eine Angabe bei der Frage bezliglich Besserung nach einer Operation an den Atem-

wegen.

Tabelle 26: Mittlere Infekt-Scores bzgl. ,,Besserung nach einer Operation an den Atemwegen*

Keine Besserung Besserung

(N =221) (N = 324)
Mittl. RTI-Score (K1) 13,22 (11,98-14,46) 7,74 (6,87-8,60)
Mittl. Diary-Score (K1) 0,125 (0,109-0,140) 0,078 (0,068-0,088)

Der mittlere RTI-Score ist in der Untergruppe derer, die eine postoperative Besserung
angaben, um den Wert 5,48 hoher verglichen mit der Untergruppe ohne postoperative

Besserung. Beim Diary-Score betragt die Differenz +0,047.
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Abbildung 15: Dotplot RTI-Score und Frage nach Besserung
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Abbildung 16: Dotplot Diary-Score und Frage nach Besserung

Die beiden Dotplots zeigen die Verteilung der beiden Infekt-Scores hinsichtlich der Frage
nach Besserung nach einer Operation an den Atemwegen.

Der U-Test zeigt sowohl fir den RTI- als auch fur den Diary-Score bezlglich dieser Va-

riablen einen signifikanten Unterschied der beiden Mittelwerte bei einem p-Wert von je-
weils <0,001.
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Tabelle 27: Logistische Regression "Besserung nach einer Operation an den Atemwegen"

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-KI) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 0,29 (0,16-0,52) | <0,001 | 0,24 (0,13-0,42) | <0,001

Stufe I1: + Geschlecht,
Alter, Bildung

Stufe I11: + BMI,
Komorbiditaten, Aller-
gien, Kinder, Rauchen,
Kdrperliche Aktivitét

0,29 (0,16-0,52) | <0,001 | 0,23 (0,13-0,41) | <0,001

0,35(0,19-0,66) | 0,001 |0,25(0,13-0,48) | <0,001

Fir die Variable ,,Besserung nach einer Operation an den Atemwegen* zeigen sich in der
logistischen Regression fiir beide Infekt-Scores signifikant erniedrigte Odds Ratios bei
einem p-Wert von jeweils <0,001. Das Odds Ratio betrégt einen Wert < 1, da es sich
hierbei um einen negativen Zusammenhang handelt. Auch nach Adjustierung mit den

weiteren Einflussfaktoren bleibt die Signifikanz bei beiden Scores bestehen.

3.3.6.3 Appendektomie

Tabelle 28: Mittlere Infekt-Scores bzgl. "Appendektomie*

Keine AE AE Nur AE

(N = 1184) (N = 344) (N = 168)
Mittl. RTI-Score | 8,40 10,79 9,20
(KD (7,93-8,86) (9,79-11,80) (7,85-10,55)
Mittl. Diary- 0,081 0,110 0,095
Score (KI) (0,076-0,086) (0,097-0,123) (0,078-0,111)

Der mittlere RTI-Score ist bei den Appendektomierten um den Wert 2,39 héher im Ver-
gleich zu den Probanden ohne Appendektomie. Die Variable ,,Nur AE* kennzeichnet die
Probanden, die ausschlieBlich eine Appendektomie und keine weitere Operation hinter
sich haben. Hier ist der mittlere RTI-Score um den Wert 0,80 héher im Vergleich zu
Probanden ohne AE. Der mittlere Diary-Score ist in der AE-Untergruppe um 0,029 hoher,
bei denen mit alleiniger AE betrégt der Unterschied +0,014.

Im U-Test ergibt sich fur den RTI- Score beztglich der Variable AE ein statistisch signi-
fikanter Unterschied der beiden Mittelwerte bei einem p-Wert von <0,001. Analog hierzu

verhalt es sich beim Diary-Score, hier betragt der p-Wert 0,0163.
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Tabelle 29: Logistische Regression "Appendektomie"

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-KI) p-Wert | OR (95%-KIl) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 2,66 (1,87-3,80) | <0,001 | 2,62 (1,85-3,72) | <0,001

Stufe I1: + Geschlecht,
Alter, Bildung

Stufe I11: + BMI,
Komorbiditaten, Aller-
gien, Kinder, Rauchen,
Kdrperliche Aktivitét

2,62 (1,80-3,81) | <0,001 | 2,46 (1,70-3,56) | <0,001

2,14 (1,42-3,23) | <0,001 | 1,97 (1,31-2,98) | 0,001

Sowohl fiir den RTI- als auch fiir den Diary-Score zeigt sich fiir die Variable AE in der
logistischen Regression ein statistisch signifikant erhohtes Odds Ratio bei einem p-Wert
von <0,001. Dies bleibt auch nach Adjustierung durch die weiteren Einflussfaktoren be-
stehen. Im Vergleich zum Diary-Score zeigt sich fur den RTI-Score ein etwas hdheres
Odds Ratio.

Tabelle 30: Logistische Regression "Nur Appendektomie™

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-KIl) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 2,16 (1,27-3,68) | 0,005 2,01(1,17-3,44) | 0,011

Stufe I1: + Geschlecht,
Alter, Bildung

Stufe I11: + BMI,
Komorbiditaten, Aller-
gien, Kinder, Rauchen,
Kdrperliche Aktivitat

1,99 (1,14-3,48) | 0,016 1,86 (1,06-3,28) | 0,031

1,85 (1,00-3,46) | 0,052 | 1,68 (0,89-3,16) | 0,107

Bei den Probanden, die lediglich eine Appendektomie und keine weitere Operation hinter
sich haben, zeigt sich zunéchst ebenfalls ein signifikant erhthtes Odds Ratio bei beiden
Infekt-Scores. Die Signifikanz bleibt bis zur Adjustierung mit Alter, Geschlecht und Bil-
dung bestehen und verschwindet in der ndchsten Stufe durch den Einschluss der weiteren

Einflussfaktoren.

3.3.6.4 Appendektomie und mindestens eine Atemwegs-Operation

Im Folgenden werden jene Probanden betrachtet, die sowohl eine Appendektomie als
auch mindestens eine Operation an den Atemwegen hinter sich haben. Diese werden unter

der Variable ,,AE + Atemwegs-Op“ zusammengefasst.
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Tabelle 31: Mittlere Infekt-Scores bzgl. "Appendektomie plus Atemwegs-Operation

Nicht Operiert AE + Atemwegs-Op
(N =673) (N=172)
Mittl. RTI-Score (KI) 7,88 (7,29-8,47) 12,26 (10,80-13,73)
Mittl. Diary-Score (K1) 0,075 (0,069-0,082) 0,121 (0,103-0,140)

Der mittlere RTI-Score ist hier im Vergleich zu den Nicht-Operierten um den Wert 4,38
hoher. Bezlglich des Diary-Scores betragt der Unterschied +0,046. Im U-Test zeigt sich
sowohl fir den RTI- als auch fir den Diary-Score ein signifikanter Unterschied der bei-

den Mittelwerte bei einem p-Wert von <0,001.

Tabelle 32: Logistische Regression "Appendektomie plus Atemwegs-Operation”

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-KIl) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 3,48 (2,16-5,61) | <0,001 | 3,65 (2,28-5,84) | <0,001

Stufe I1: + Geschlecht,
Alter, Bildung

Stufe I11: + BMI,
Komorb., Allergien, Kin-
der, Rauchen, Sportliche
Aktivitat

2,93 (1,75-4,90) |<0,001 |3,27(1,97-5,42) | <0,001

2,04 (1,15-3,61) | 0,015 | 2,46 (1,39-4,34) | 0,002

Das Odds Ratio ist bei beiden Scores signifikant erhoht bei einem p-Wert von jeweils
<0,001. Auch nach Adjustierung mit den weiteren Einflussfaktoren bleibt die statistische

Signifikanz bestehen.

3.3.7 Anzahl an Operationen

Im Folgenden werden die einzelnen Operationen aufsummiert und die Auswirkungen des
Vorhandenseins von mehreren Operationen betrachtet. Es erfolgt die Einteilung in die
Anzahl an Operationen, je nachdem ob es eine, zwei oder mehr als drei Operationen sind.
In der AWIS-Diary-Population befinden sich 11 Probanden mit vier Operationen, diese
werden aufgrund der geringen Fallzahl gemeinsam mit denjenigen mit drei Operationen
betrachtet.

52



3 Ergebnisse

Tabelle 33: Mittlere Infekt-Scores bzgl. Anzahl an Operationen

Nicht Operiert | 1 Operation 2 Operationen | >=3 Ops

(N = 673) (N = 518) (N = 261) (N = 76)
Mittl. RTI- | 7,88 8,97 9,78 15,21
Score (K1) (7,29-8,47) (8,22-9,72) (8,72-10,84) (13,05-17,37)
Mittl. Diary- | 0,075 0,087 0,103 0,143
Score (K1) (0,069-0,082) (0,079-0,095) | (0,088-0,117) | (0,114-0,171)

Sowohl der mittlere RTI- als auch der mittlere Diary-Score steigen mit zunehmender An-
zahl an Operationen kontinuierlich an (s. Tabelle 33). Im Vergleich mit den Nicht-Ope-
rierten ist der mittlere RTI-Score bei den Probanden mit einer Operation um 13,8% er-
hoht, bei zwei Operationen um 24,1% und bei mindestens drei Operationen um 93,0%.
Beim mittleren Diary-Score verhalt es sich ahnlich, hier betragt die Zunahme bei einer
Operation 16,0%, bei zwei Operationen 37,3% und bei mindestens drei Operationen
90,7%.

Fur die Berechnung der Korrelation zwischen dem Anstieg der Operationen und den bei-
den Infekt-Scores erfolgte eine Adjustierung mit den Variablen Geschlecht, Alter, Bil-
dung, BMI, Komorbiditdten, Allergien, Rauchen, Kontakt zu Kindern und koérperliche
Aktivitat. In beiden Fallen sind die Korrelationen signifikant positiv bei einem p-Wert
von jeweils <0,001. Fir den RTI-Score betrégt der Korrelationskoeffizient 0,1051 und
flir den Diary-Score 0,1152.
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Abbildung 17: Dotplot RTI-Score und Anzahl an Operationen
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Abbildung 18: Dotplot Diary-Score und Anzahl an Operationen

3.3.8 Kaorrelation zwischen RTI- und Diary-Score

Der folgende Scatterplot veranschaulicht die Verteilung der beiden Infekt-Scores. Die
Spearman-Korrelation zwischen den beiden Scores ist bei einem Korrelationskoeffizien-
ten von 0,6323 und einem p-Wert von <0,001 signifikant positiv. Dies veranschaulicht

auch die zugehorige Regressionsgerade (s. Abbildung 19).
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Abbildung 19: Scatterplot RTI- und Diary-Score
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3.3.9 Subgruppenanalyse

3.3.9.1 Mittlere Infekt-Scores in den einzelnen Subgruppen

In der folgenden Subgruppenanalyse werden die Einflussfaktoren Geschlecht, Alter, Bil-

dung, BMI, Rauchen, Komorbiditaten, Allergien, Kontakt zu Kindern und korperliche

Aktivitat bertcksichtigt. Tabelle 34 zeigt zunachst die Verteilung der mittleren Infekt-

Scores in den jeweiligen Subgruppen bei den Probanden mit mindestens einer Operation

an einem der genannten lymphatischen Organe.

Tabelle 34: Mittlere Infekt-Scores bei Probanden mit mindestens einer Operation

Mittl. RTI-Score Mittl. Diary-Score | N
(95%-KI) (95%-KI)
Geschlecht Weiblich 10,36 (9,58-11,13) | 0,101 (0,092-0,110) | 534
Mannlich 8,80 (7,86-9,73) 0,091 (0,079-0,102) | 321
<40 11,09 (9,46-12,71) | 0,116 (0,098-0,135) | 118
Alter 40-50 10,29 (9,09-11,47) | 0,089 (0,077-0,101) | 210
50-60 9,17 (8,07-10,28) 0,087 (0,075-0,099) | 258
>60 9,36 (8,28-10,45) 0,104 (0,090-0,119) | 269
Keiner/
Hauptschule 10,03 (8,49-11,57) | 0,113 (0,093-0,132) | 186
. Realschule 10,29 (9,25-11,33) | 0,101 (0,089-0,113) | 291
Bildung Hochschul-
reife 9,82 (8,33-11,31) 0,103 (0,085-0,122) | 140
Universitat 9,00 (7,99-10,01) 0,078 (0,068-0,089) | 249
<25 8,38 (7,61-9,15) 0,081 (0,073-0,090) | 452
BMI 25-30 10,47 (9,43-11,50) | 0,111 (0,098-0,124) | 282
>30 13,47 (11,61-15,34) | 0,125 (0,104-0,146) | 119
Nichtraucher | 9,38 (8,59-10,16) 0,087 (0,078-0,096) | 439
Rauchen Ja (zur Zeit) 8,74 (7,03-10,45) 0,097 (0,076-0,117) | 127
Ja (fruiher) 10,85 (9,76-11,95) | 0,112 (0,099-0,125) | 288
Allergien Keine 7,94 (7,26-8,62) 0,079 (0,072-0,087) | 519
Mind. 1 12,63 (11,57-13,70) | 0,124 (0,111-0,138) | 328
Kontakt zu Nein 8,77 (7,05-10,49) 0,093 (0,072-0,113) | 108
Kindern Ja 9,92 (9,27-10,56) 0,097 (0,090-0,104) | 744
Korperliche Ni_edrig 10,84 (9,71-11,98) | 0,106 (0,093-0,119) | 278
AKtivitat Mittel 9,48 (8,45-10,81) 0,095 (0,083-0,108) | 299
Hoch 9,04 (8,08-9,99) 0,090 (0,079-0,101) | 277
Komorbidita- | Keine 8,13 (7,53-8,73) 0,079 (0,073-0,085) | 665
ten Mind. 1 15,58 (14,13-17,02) | 0,159 (0,138-0,178) | 189

Geschlecht: Operierte Frauen zeigen sowohl einen héheren mittleren RTI-, als auch ei-

nen hoheren mittleren Diary-Score im Vergleich zu operierten Mannern.
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Alter: Das Alter wurde anhand ungeféhr gleich gro3er Gruppen in die Kategorien <40,
40-50, 50-60 und >60 Jahre unterteilt. Zugrunde liegt das Alter bei Teilnahme an der
AWIS-Querschnittsstudie.

Sowohl der mittlere RTI-, als auch der mittlere Diary-Score ist in der Untergruppe der
unter 40-Jahrigen am hochsten. Nach einem Absinken in den folgenden Altersgruppen
steigen beide Infekt-Scores bei den tber 60-Jahrigen wieder etwas an.

Bildung: Bezlglich der Bildung wurde in der AWIS-Querschnittsstudie nach dem hochs-
ten Bildungsabschluss gefragt. Unterschieden wurden kein Bildungsabschluss, Haupt-
schulabschluss, Realschulabschluss, Hochschulreife und ein Abschluss einer Universitéat.
Aufgrund der sehr geringen Fallzahl derer ohne Bildungsabschluss wurde diese Gruppe

in der folgenden Betrachtung mit dem Hauptschulabschluss zusammengefasst.

Die mittleren Werte des RTI-Scores unterscheiden sich in den einzelnen Untergruppen
nur geringflgig, aber tendenziell nehmen die Werte mit zunehmender Bildung eher ab.
Der niedrigste RTI-Score findet sich in der Gruppe derer mit Universitatsabschluss. Fir
den Diary-Score zeigt sich dieselbe Tendenz, die Untergruppe derer mit Universitatsab-
schluss weist hier einen deutlich niedrigeren mittleren Diary-Score im Vergleich zu den

anderen Untergruppen auf.

BMI: Der BMI wurde eingeteilt in die Untergruppen <25 (Normalgewicht), 25-30 (Uber-
gewicht) und >30 (Adipositas). Die Kategorie Untergewicht (BMI <18,5) konnte auf-
grund der zu geringen Fallzahl nicht gesondert betrachtet werden und wird deshalb ge-
meinsam mit den Normalgewichtigen in der Kategorie BMI <25 betrachtet.
Sowohl der mittlere RTI-, als auch der mittlere Diary-Score steigen mit zunehmendem
BMI deutlich an.

Rauchen: Hier wurden die Angaben aus der AWIS-Plus-Studie betrachtet. Unterschie-
den werden Nichtraucher, aktuelle sowie friihere Raucher. Die htchste mittleren Scores
finden sich fir beide Infekt-Scores in der Subgruppe der ehemaligen Raucher. Die nied-
rigsten Werte finden sich flr den Diary-Score bei den Nichtrauchern und fir den RTI-

Score bei den aktuellen Rauchern.

Allergien: Die Frage nach den Allergien erfolgt in der AWIS-Querschnittsstudie und
umfasst die Angaben allergisches Asthma, Pollen- und Hausstauballergie. Die Probanden
wurden wiederum unterteilt in jene ohne eine solche Allergie und jene mit mindestens
einer der genannten Allergien. Auch hier zeigt sich fur beide Infekt-Scores ein deutlich
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hoherer mittlerer Wert in der Untergruppe derer mit mindestens einer der genannten Al-

lergien.

Kontakt zu Kindern: Bezlglich des Kontaktes zu Kindern erfolgte die Einteilung in
jene, die keinen Kontakt zu Kindern angaben, und jene, die seltenen bis taglichen Kontakt
angaben, unabhéngig von der Haufigkeit. Sowohl der mittlere RTI-, als auch der mittlere

Diary-Score ist in der Subgruppe ,,Kontakt zu Kindern* erhoht.

Kadrperliche Aktivitat: Die korperliche Aktivitat wurde anhand von Angaben in der A-
WIS-Plus Studie berechnet. Unterschieden werden die Untergruppen mit niedriger, mitt-
lerer und hoher korperlicher Aktivitat. Die hochsten mittleren RTI- sowie Diary-Scores
finden sich in der Untergruppe ,,Niedrige Aktivitdt™. Mit zunehmender korperlicher Ak-

tivitat sinken beide Infekt-Scores.

Komorbiditaten: Bezuglich der Komorbiditaten wurden die Probanden unterteilt in jene
ohne Komorbiditat und jene mit mindestens einer angegebenen Komorbiditit. Die zu-
grundeliegende Frage erfolgte in AWIS-Quer und umfasst die Angaben COPD/Lungen-
emphysem, chronisches Asthma, Nierenerkrankung, Blutkrankheit, Lebererkrankung,
entziindliches Rheuma, chronisch-entziindliche Darmerkrankungen und Diabetes melli-
tus. Die Probanden mit mindestens einer Komorbiditat zeigen im Vergleich sowohl fir

den RTI-, als auch flr den Diary-Score einen deutlich héheren mittleren Wert.

3.3.9.2 Adjustierte Subgruppenanalyse

Die folgende Tabelle 35 zeigt die berechneten Odds Ratios mit zugehdrigem p-Wert fiir
die Probanden mit mindestens einer Operation in den jeweiligen Subgruppen. Die berech-
neten Odds Ratios sind adjustiert fir die Variablen Geschlecht, Alter, Bildung, BMI, Rau-

chen, Komorbiditaten, Allergien, Kontakt zu Kindern und kérperliche Aktivitét.
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Tabelle 35: Adjustierte Subgruppenanalyse

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-Kl) p-Wert | OR (95%-KIl) p-Wert
Geschlecht Weiblich 2,08 (1,27-3,53) | 0,004 1,71 (1,04-2,81) | 0,036
Mannlich 0,81 (0,40-1,64) | 0,559 1,26 (0,64-2,50) | 0,503
<40 2,19 (0,78-6,15) | 0,135 1,38 (0,57-3,36) | 0,475
Alter 40-50 1,43 (0,65-3,16) | 0,373 1,64 (0,74-3,61) | 0,222
50-60 1,22 (0,59-2,52) | 0,589 1,10 (0,46-2,61) | 0,833
>60 1,18 (0,53-2,64) | 0,689 1,98 (0,88-4,46) | 0,101
Keiner /
Hauptschule 1,71 (0,68-4,29) | 0,255 1,68 (0,75-3,76) | 0,204
: Realschule | 1,46 (0,78-2,74) | 0,239 1,83 (0,93-3,59) | 0,080
Bildung Hochschul-
reife 2,17 (0,76-6,24) | 0,149 1,18 (0,40-3,45) | 0,766
Universitdt | 1,02 (0,45-2,33) | 0,961 1,28 (0,53-3,05) | 0,586
<25 1,89 (1,02-3,51) | 0,044 1,63 (0,83-3,19) | 0,156
BMI 25-30 0,97 (0,49-1,91) | 0,931 1,28 (0,69-2,39) | 0,432
>30 1,89 (0,70-5,07) | 0,208 1,69 (0,66-4,34) | 0,275
Allergien Keine 1,63 (0,89-2,98) | 0,116 1,63 (0,91-2,92) | 0,098
Mind. 1 1,41 (0,83-2,42) | 0,209 1,44 (0,82-2,52) | 0,206
Nein 1,24 (0,68-2,25) | 0,478 1,76 (0,95-3,25) | 0,071
Rauchen Ja (zur Zeit) | 1,21 (0,43-3,44) | 0,715 0,59 (0,23-1,55) | 0,284
Ja (friher) | 1,90 (0,97-3,70) | 0,061 2,02 (1,01-4,04) | 0,046
Kontakt zu | Nein 0,87 (0,27-2,80) | 0,809 1,51 (0,33-6,88) | 0,595
Kindern Ja 1,54 (1,00-2,36) | 0,049 1,56 (1,03-2,36) | 0,038
Korperl Ni_edrig 1,38 (0,75-2,54) | 0,306 2,18 (1,09-4,36) | 0,028
Aktivita;c Mittel 2,01 (0,92-4,37) | 0,080 1,32 (0,63-2,78) | 0,462
Hoch 1,29 (0,61-2,75) | 0,508 1,28 (0,62-2,65) | 0,499
Komorbi- | Keine 1,63 (0,95-2,78) | 0,074 1,52 (0,91-2,53) | 0,114
ditaten Mind. 1 1,33 (0,71-2,49) | 0,369 1,65 (0,86-3,17) | 0,135

Bei den Probanden mit mindestens einer Operation ist das berechnete Odds Ratio fiir das

weibliche Geschlecht sowohl fiir den RTI-, als auch flr den Diary-Score signifikant er-

hoht. Fir das mannliche Geschlecht liegt keine signifikante Erhéhung vor. In den ver-

schiedenen Altersgruppen zeigen sich fir beide Infekt-Scores erhdhte Odds Ratios ohne

statistische Signifikanz. Gleiches gilt fir die Bildungskategorien. Bezlglich des BMI

liegt in der Subgruppe der Normalgewichtigen fiir den RTI-Score ein signifikant erhdhtes

Odds Ratio vor. Fur den Diary-Score besteht hier wiederum keine statistische Signifi-

kanz. Bei den Allergikern liegen ebenfalls erhohte Odds Ratios ohne statistische Signifi-

kanz vor. Bezlglich des Rauch-Status liegt lediglich bei den ehemaligen Rauchern hin-

sichtlich des Diary-Scores ein statistisch signifikant erhohtes Odds Ratio vor. Die Pro-

banden, die Kontakt mit Kindern angaben, zeigen sowohl fir den RTI-, als auch fir den

Diary-Score signifikant erhéhte Odds Ratios. Bezuglich der korperlichen Aktivitat liegt
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eine signifikante Erhdhung des Odds Ratios in der Subgruppe derer mit geringer Aktivitat

fur den Diary-Score vor. Bei den Komorbiditaten finden sich wiederum keine signifikan-

ten Erh6hungen.

3.3.9.3 Adjustierung ohne Berticksichtigung der Variable ,,Komorbidit&t*

Probanden mit mindestens einer Komorbiditét zeigen fur beide Infekt-Scores deutlich er-

hohte Werte. Um diese Variable als mdglichen Confounder zu berticksichtigen, wurden

die Odds Ratios in den jeweiligen Untergruppen zusatzlich ohne Betrachtung dieser Va-

riable berechnet. Die folgende Tabelle zeigt die berechneten Odds Ratios flr die Proban-

den mit mindestens einer Operation adjustiert flr die Variablen Geschlecht, Alter, Bil-

dung, BMI, Rauchen, Allergien, Kontakt zu Kindern und korperliche Aktivitat.

Tabelle 36: Subgruppenanalyse ohne Beriicksichtigung der Variable ,,Komorbiditat*

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-KI) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Geschlecht Weiblich 2,11 (1,30-3,43) | 0,002 1,79 (1,10-2,91) | 0,018
Mannlich 0,90 (0,45-1,78) | 0,752 1,46 (0,75-2,83) | 0,268
<40 2,52 (0,93-6,79) | 0,069 1,52 (0,64-3,60) | 0,343
Alter 40-50 1,40 (0,66-2,96) | 0,384 1,61 (0,75-3,46) | 0,226
50-60 1,42 (0,71-2,86) | 0,327 1,33 (0,58-3,04) | 0,496
>60 1,24 (0,56-2,76) | 0,594 2,32 (1,05-5,10) | 0,037
Keiner /
Hauptschule 2,13 (0,88-5,18) | 0,095 2,04 (0,95-4,38) | 0,067
: Realschule | 1,54 (0,83-2,83) | 0,17 1,89 (0,98-3,63) | 0,057
Bildung Hochschul-
reife 2,19 (0,77-6,23) | 0,144 1,15 (0,42-3,19) | 0,784
Universitat | 1,01 (0,44-2,31) | 0,978 1,33 (0,56-3,19) | 0,523
<25 2,08 (1,14-3,81) | 0,018 1,91 (1,003,65) | 0,052
BMI 25-30 1,03 (0,53-2,00) | 0,923 1,38 (0,75-2,53) | 0,302
>30 2,15 (0,83-5,57) | 0,115 2,13 (0,86-5,29) | 0,105
Allergien Keine 1,70 (0,94-3,10) | 0,081 1,75 (0,99-3,10) | 0,054
Mind. 1 1,46 (0,87-2,47) | 0,155 1,54 (0,90-2,64) | 0,117
Nein 1,24 (0,70-2,23) | 0,463 1,76 (0,96-3,22) | 0,066
Rauchen Ja (zur Zeit) | 1,16 (0,43-3,14) | 0,778 0,59 (0,23-1,50) | 0,267
Ja (friher) | 2,19 (1,14-4,20) | 0,019 2,53 (1,30-4,91) | 0,006
Kontakt zu | Nein 1,04 (0,34-3,21) | 0,941 1,87 (0,44-7,90) | 0,394
Kindern Ja 1,62 (1,06-2,46) | 0,025 1,64 (1,10-2,47) | 0,016
Korperl Ni_edrig 1,43 (0,78-2,62) | 0,249 2,30 (1,15-4,59) | 0,018
Aktivité.t Mittel 2,21 (1,04-4,70) | 0,040 1,47 (0,72-3,02) | 0,291
Hoch 1,31 (0,63-2,73) | 0,478 1,43 (0,73-2,79) | 0,302
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Im Vergleich zur vorangegangenen Tabelle 35 sind die zuvor bereits signifikant erhohten
Odds Ratios nun ohne Adjustierung fur die Variable Komorbiditat geringgradig héher
und die p-Werte entsprechend niedriger. Zusatzlich finden sich signifikant erhéhte Odds
Ratios in der Untergruppe der tber 60-Jahrigen flr den Diary-Score sowie in der Unter-
gruppe der ehemaligen Raucher und derjenigen mit mittlerer korperlicher Aktivitat fur
den RTI-Score.

Um die Korrelation zwischen der steigenden Anzahl an Komorbiditaten und der steigen-
den Anzahl an Operationen an lymphatischen Organen zu berechnen wurden beide Vari-
ablen unterteilt in keine, genau eine und mindestens zwei Operationen beziehungsweise
Komorbiditaten. Die berechnete Korrelation wurde fiir die weiteren Einflussfaktoren ad-
justiert. Es ergibt sich ein Korrelationskoeffizient von 0,0753 bei einem p-Wert von
0,0037.

3.3.10 Appendektomie und Infekte in AWIS-Plus

Es folgt eine Analyse der AE-Untergruppe in Bezug auf die Angaben zu bestimmten In-
fekten, welche in der AWIS-Plus-Studie abgefragt wurden. Die jeweiligen Odds Ratios
wurden fur die Variablen Geschlecht, Alter und BMI adjustiert. Es werden zundchst die
Probanden mit Zustand nach Appendektomie mit jenen ohne Appendektomie verglichen
und anschlieBend mit denjenigen ohne Operation an einem lymphatischen Organ. Die
nachfolgende Tabelle zeigt die Odds Ratios mit zugehdrigen p-Werten der einzelnen In-

fektvariablen.
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Tabelle 37: Appendektomie und Infekte in AWIS-Plus

AE / Keine AE AE / Nicht Operiert

OR (95%-Kl) p-Wert | OR (95%-KIl) p-Wert
Helicobacter-Infektion | 2,13 (1,56-2,91) | <0,001 | 2,06 (1,44-2,94) | <0,001
Helicobacter mit
Antibiotikatherapie 1,21 (0,71-2,05) |0,481 |1,75(0,94-3,25) | 0,077
Diarrhoe 1,23 (0,95-1,59) |0,114 |1,28(0,96-1,71) | 0,092
Diarrhoen >3/Jahr |1,38(0,91-2,08) | 0,131 |1,29(0,81-2,06) | 0,287
Diarrhoen langerals 4 | 1 67 (0 81.345) | 0.164 | 1,54 (0,68-3,50) | 0,300
Wochen
zahnwurzel- 0,90 (0,67-1,21) | 0,484 |1,04(0,74-145) |0,833
Vereiterung
Parodontose 0,77 (0,55-1,08) | 0,127 | 0,91 (0,63-1,33) | 0,640
Zystitis 1,18 (0,89-1,57) | 0,249 |1,19(0,86-1,63) | 0,295
Pyelonephritis 1,30 (0,83-2,04) | 0,251 |1,48(0,88-2,49) | 0,144
Prostatitis 2,33(0,93-5,82) | 0,072 |2,12(0,72-6,27) | 0,175
Vaginitis 1,68 (1,06-2,68) | 0,028 | 1,82(1,06-3,13) | 0,029
Eierstockentziindung | 1,89 (0,83-4,29) | 0,129 | 2,01 (0,76-5,31) | 0,160
Herpes-Infektion 1,18 (0,91-1,53) | 0,209 |1,19(0,89-1,59) | 0,233
Aphthen 1,06 (0,80-1,42) | 0,676 |1,27(0,92-1,76) | 0,153
Warzen 0,95 (0,71-1,29) | 0,757 |0,90 (0,65-1,26) | 0,550
HPV-Infektion 1,76 (0,77-4,02) |0,180 |1,81(0,71-4,63) | 0,216
Akne 1,18 (0,80-1,75) | 0,403 |1,13(0,73-1,74) | 0,587
Furunkel / Abszess 1,08 (0,74-1,59) | 0,694 |1,13(0,73-1,74) | 0,587
Herpes Zoster 1,40 (0,93-2,11) | 0,106 |1,38(0,87-2,20) | 0,176
Candida ligfhgfggie 2,15 (1,50-3,07) | <0,001 | 2,42 (1,60-3,66) | <0,001
Candida-Inf. ohne
Antibiotikatherapie 1,27 (0,94-1,72) | 0,120 |1,27(0,94-1,72) | 0,120

Im Vergleich mit den Probanden ohne Appendektomie finden sich bei den Appendekto-
mierten signifikant erhohte Odds Ratios fiir die Infektion mit Helicobacter pylori, Vagi-
nitis und Candida-Infektion nach Antibiotikatherapie (vgl. Tabelle 37).

AuBer flr die Kategorien Zahnwurzelvereiterung, Parodontose und Warzen finden sich

in allen sonstigen Kategorien Odds Ratios > 1 ohne statistische Signifikanz.

Im Vergleich mit den Nicht-Operierten findet sich ein ahnliches Bild, die Odds Ratios
sind geringflgig hoher. Hier finden sich ebenfalls in den Kategorien Helicobacter pylori-
Infektion, Vaginitis und Candida-Infektion nach Antibiotikatherapie statistisch signifi-
kant erhohte Odds Ratios.
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3.4  Statistische Auswertungen in der AWIS-Kohorte

Im Folgenden werden die 649 Probanden der Kohorte betrachtet, die in der AWIS-Plus-
Studie eingeschlossen sind und mindestens vier Infekt-Tagebucher ausgefillt haben. In
dieser Population befinden sich 386 Probanden mit mindestens einer Operation. Betrach-
tet wird zunéchst der Zusammenhang zwischen den einzelnen Operationen und den Er-
gebnissen der Befragung sowie der medizinischen Untersuchung. Die hierfiir berechneten
Odds Ratios werden in einem Forest Plot dargestellt, die duReren Punkte kennzeichnen
hierbei jeweils das zugehdrige Konfidenzintervall. Bei den Fragen beztiglich Tonsillen

wurden die Probanden mit Zustand nach Tonsillektomie ausgeschlossen (N = 228).
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3.4.1 Adenoidektomie (PE)

Forest Plot Odds Ratio Adenoidektomie
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Abbildung 20: Forest Plot Odds Ratio Adenoidektomie

Es wurden insgesamt 154 Probanden mit Zustand nach Adenoidektomie untersucht. In
der Befragung zeigen sich fir die Kategorien verstopfte Nase (OR=1,59, KI: 1,09-2,30,
p=0,015) sowie Kurzatmigkeit (OR=1,62, KI: 1,04-2,51, p=0,032) statistisch signifikant
erhéhte Odds Ratios. In der medizinischen Untersuchung trifft dies fur die Untersuchung
der Niere zu (OR=2,96, KI: 1,12-7,81, p=0,028) sowie fiir Verdnderungen beim Stuhl-
gang (OR=1,76, KI: 1,04-2,99, p=0,036).

Fur die Angaben Schnupfen, Mittelohrentziindung, Rachenentziindung und chronischer

Husten ergeben sich in der Befragung Odds Ratios > 1 ohne statistische Signifikanz. In
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der Untersuchung finden sich in folgenden Kategorien ebenfalls nicht signifikant erhohte
Odds Ratios > 1: auffallige Mundschleimhaut, Parodontose, Karies, beeintrachtigte Na-
senatmung, geroteter Rachenring, Beluftung der Lunge, Atemverschieblichkeit, Fasstho-
rax, Hypersonoritat, Auskultation, supraklavikuldre Lymphknoten, Bauchdecke, Druck-
schmerz, VergroRerungen der Milz sowie Auffalligkeiten von Gelenken, Wirbelsaule,

Arthritis und Gelenkersatz.

3.4.2 Tonsillektomie (TE)

Forest Plot Odds Ratio Tonsillektomie
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Abbildung 21: Forest Plot Odds Ratio Tonsillektomie

Bei den 228 Probanden mit Zustand nach Tonsillektomie zeigt sich sich in der Befragung
fur die Angabe Kurzatmigkeit ein statistisch signifikantes Odds Ratio (OR=1,66, KI:
1,11-2,49, p=0,014). In der Untersuchung finden sich statistisch signifikante ORs fir die
Angaben Karies (OR=1,48, Kl: 1,06-2,06, p=0,021), Niere (OR=3,51, KI: 1,28-9,61,
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p=0,015), Gelenke (OR=1,60, KI: 1,09-2,34, p=0,017) sowie Arthrose (OR=1,62, KI:
1,12-2,36, p=0,011).

ORs > 1 ohne statistische Signifikanz finden sich in der Befragung fiir die Angaben Mit-
telohrentziindung und chronischer Husten. In der Untersuchung trifft dies zu fir die Ka-
tegorien auffallige Mundschleimhaut, Paradontose, beeintrachtigte Nasenatmung und zu-
dem flr alle Befunde der Untersuchung der Lunge. Weiterhin bestehen ORs > 1 ohne
statistische Signifikanz bei den supraklavikularen Lymphknoten, der Bauchdecke, Leber,
Milz, Stuhlgang, Wirbelsdule und Gelenkersatz. Die Variablen, welche die Tonsillen be-

treffen, wurden hier nicht betrachtet.

3.4.3 Nasennebenhdhlen-Operation (SE)

Forest Plot Odds Ratio Nasennebenhéhlen-Operation
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Abbildung 22: Forest Plot Odds Ratio Nasennebenhhlen-Operation
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54 Probanden mit einer Operation an den Nasennebenhdéhlen wurden untersucht. In der
Befragung zeigen sich statistisch signifikante Odds Ratios fur die Angaben verstopfte
Nase (OR=1,64, KI: 1,51-4,65, p=0,001), Mittelohrentziindung (OR=3,83, KI: 1,01-
14,59, p=0,049), Rachenentziindung (OR=3,3, KI: 1,81-6,04, p<0,001), chronischer Hus-
ten (OR=2,19, KI: 1,14-4,20, p=0,018) sowie Kurzatmigkeit (OR=2,25, KI: 1,22-4,15,
p=0,010). Fir die Angabe Schnupfen besteht ein OR > 1 ohne statistische Signifikanz.

In der Untersuchung finden sich fur folgende Kategorien statistisch signifikante Odds
Ratios: Beeintrachtigte Nasenatmung (OR=1,98, KI: 1,12-3,50, p=0,018), eingeschrénkte
Atemverschieblichkeit (OR=2,63, KI: 1,04-6,68, p=0,042), Fassthorax (OR=2,63, KI:
1,04-6,68, p=0,042), Ddmpfung (OR=4,68, KI: 1,42-15,46, p=0,011) und Hypersonoritat
(OR=3,32, KI: 1,05-10,47, p=0,041), Auffélligkeiten an der Niere (OR=3,58, KI: 1,13-
11,39, p=0,031), Arthrose (OR=2,35, KI: 1,31-4,19, p=0,004) und Gelenkersatz
(OR=3,69, KI: 1,30-10,51, p=0,014).

Fur die Kategorien dolente Nasennebenhohlen, gerdteter Rachenring, pathologische Ton-
sillen, Beltftung der Lunge, Perkussion, Auskultation und Spastik zeigen sich jeweils
ORs > 1 ohne statistische Signifikanz. Bei den Lymphknoten trifft dies zu fur zervikale,
supraklavikuldre und inguinale Lymphknoten. Abdominell ist dies der Fall bei den Kate-
gorien Bauchdecke, Druckschmerz, Resistenz, Milz und Stuhlgang. Im muskuloskeleta-

len Bereich betrifft dies die Angaben Gelenke, Wirbelsdule und Arthritis.

Fur die Angaben axillare Lymphknoten, Mandelentziindung und Mundschleimhaut konn-

ten in dieser Untergruppe keine Odds Ratios berechnet werden.
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3.4.4 Appendektomie (AE)

Forest Plot Odds Ratio Appendektomie
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Abbildung 23: Forest Plot Odds Ratio Appendektomie

Es wurden 155 Probanden mit Zustand nach Appendektomie untersucht. In der Befragung
der Probanden zeigt sich ein statistisch signifikant erhohtes Odds Ratio beim Befund der
Kurzatmigkeit (OR=2,04, KI: 1,33-3,14, p=0,001). Bei der korperlichen Untersuchung
finden sich bei den Angaben Karies (OR=1,94, KlI. 1,32-2,85, p=0,001), Bauchdecke
(OR=2,14, KI: 1,43-3,08, p<0,001) sowie Druckschmerz (OR=2,52, KI: 1,31-4,86,
p=0,006) signifikant erhohte Odds Ratios. Bezuglich des muskuloskeletalen Status trifft
dies zu fur die Angaben Gelenke (OR=1,56, KI:. 1,03-2,37, p=0,037), Wirbelsaule
(OR=2,34, KI: 1,50-3,65, p<0,001) und Arthrose (OR=1,62, KI: 1,08-2,44, p=0,020).

Ein OR > 1 ohne statistische Signifikanz zeigt sich in der Befragung bei den Angaben
verstopfte Nase, Mittelohrentziindung, chronischer Husten sowie Stridor. In der kérper-
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lichen Untersuchung trifft dies zu fir die Kategorien Paradontose, beeintréchtigte Nasen-
atmung, eingeschrankte Atemverschieblichkeit, Fassthorax, auffallige Auskultation,
Spastik, supraklavikuldre Lymphknoten, Leber, Niere, Milz, Stuhlgang, Arthritis und Ge-
lenkersatz. Fir die Angabe der Mandelentziindung konnte in dieser Untergruppe kein

Odds Ratio berechnet werden.

3.4.5 Statistische Analyse der Infekt-Scores in der AWIS-Kohorte

AWIS-Kohorte: N = 649 Probanden

10

n
—

.05

T T T T T T T T T
0 10 20 30 40 0 2 4 .6
RTI-Score Diary-Score

Mittl. RTI-Score 9,49 (KI: 8,82-10,15) Muittl. Diary-Score 0,0870 (KI: 0,080-0,094)

Abbildung 24: Verteilung der Infekt-Scores in der AWIS-Kohorte

Tabelle 38: Mittlere Infekt-Scores in den Operations-Untergruppen in der AWIS-Kohorte

Nicht Operiert | PE TE SE AE
(N = 263) (N=154) | (N=228) |(N=54) | (N =155)
. 8,04 10,64 10,62 15,24 11,45

g’(':'otﬁ'e (RPZ; (7,08- 9.29- | (9,24 (12.88- | (9.99-

9,00) 1198) | 11.80) 17.60) | 12.90)
Mittl, 0,069 0,007 0,099 0,144 0.115
Diary- (0,061- (0,082- | (0,086 (0,109- | (0,097-
Score (KI) | 0,077) 0112) | 0112) 0179) | 0.133)

Auch innerhalb der AWIS-Kohorte finden sich analog zur AWIS-Diary-Population in
allen Operations-Untergruppen hohere mittlere Infekt-Scores im Vergleich mit den
Nicht-Operierten (s. Tabelle 38). Die héchsten Scores finden sich wiederum bei den Pro-
banden mit Zustand nach einer Operation an den Nasennebenhohlen, gefolgt von denen

mit Zustand nach Appendektomie.
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Tabelle 39: Logistische Regression "Mindestens eine Operation”

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-KI) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 2,04 (1,13-3,69) | 0,019 2,65 (1,43-4,90) | 0,002

Stufe I1: + Geschlecht,
Alter, Bildung

Stufe I11: + BMI,
Komorbiditaten, Aller-
gien, Kinder, Rauchen,
Kdrperliche Aktivitét

1,94 (1,05-3,58) | 0,034 2,44 (1,30-4,60) | 0,006

1,61 (0,85-3,08) | 0,417 2,32 (1,13-4,72) | 0,020

Beziiglich der Variable ,,Mindestens eine Operation™ zeigt sich fiir den Diary-Score auch
nach Adjustierung mit den weiteren Einflussfaktoren ein statistisch signifikant erhdhtes
Odds Ratio von 2,32 bei einem p-Wert von 0,02. Bezuglich des RTI-Scores besteht ein
signifikant erhdhtes Odds Ratio bis zur Adjustierung mit den Variablen Geschlecht, Alter
und Bildung. Die Signifikanz verschwindet in der dritten Stufe der Regression nach Ein-

schluss der weiteren Variablen.

Tabelle 40: Logistische Regression "Mindestens eine Operation an den Atemwegen"

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-KI) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 1,80 (1,05-3,09) | 0,032 1,83 (1,08-3,11) | 0,024

Stufe I1: + Geschlecht,
Alter, Bildung

Stufe I11: + BMI,
Komorbiditaten, Aller-
gien, Kinder, Rauchen,
Korperliche Aktivitat

1,67 (0,97-2,90) | 0,067 1,66 (0,97-2,84) | 0,067

1,37 (0,77-2,48) | 0,284 |1,43(0,78-2,64) | 0,251

In der Untergruppe derer, die an den Atemwegen operiert sind, besteht die statistische
Signifikanz nur in der ersten Stufe der Regression. Nach Adjustierung mit den weiteren

Einflussfaktoren sinkt das Odds Ratio und die Signifikanz ist nicht mehr vorhanden.

Tabelle 41: Unadjustierte Odds Ratios fiir ,,Polypektomie* und ,, Tonsillektomie*

RTI-Score Diary-Score

OR (95%-KI) p-Wert OR (95%-KIl) p-Wert
PE 1,05 (0,57-1,95) 0,868 1,41 (0,80-2,49) 0,240
TE 1,42 (0,83-2,42) 0,200 1,73 (1,03-2,90) 0,040

Bezuglich der Operation an den Polypen findet sich weder fur den RTI- noch fiir den
Diary-Score ein statistisch signifikant erhéhtes Odds Ratio. Auch nach Adjustierung mit

den weiteren Einflussfaktoren dndert sich nichts an der fehlenden Signifikanz.
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Fur die Tonsillektomie findet sich beim Diary-Score ein statistisch signifikant erhohtes
Odds Ratio von 1,73 bei einem p-Wert von 0,04 in der unadjustierten Form. Allerdings
verschwindet die Signifikanz nach Adjustierung mit den weiteren Einflussfaktoren. Fur

den RTI-Score besteht schon in der unadjustierten Stufe keine statistische Signifikanz.

Tabelle 42: Logistische Regression "Nasennebenhéhlen-Operation™

RTI-Score Diary-Score

OR (95%-KI) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 2,09 (0,98-4,51) | 0,061 2,98 (1,48-6,02) 0,002
Stufe I1: + Geschlecht,

Alter, Bildung 2,04 (0,93-4,47) | 0,076 2,82 (1,37-5,79) 0,005
Stufe I11: + BMI,
Komorbiditaten, Aller-
gien, Kinder, Rauchen,
Korperliche Aktivitat

1,52 (0,64-3,58) | 0,343 | 2,13 (0,93-4,90) | 0,074

Fur die Operation an den Nasennebenhohlen findet sich beim RTI-Score zwar ein unad-
justiertes Odds Ratio von 2,09, allerdings betragt der p-Wert hier lediglich 0,061. Beim
Diary-Score liegt das Odds Ratio deutlich hoher, es betrégt in der unadjustierten Regres-
sion 2,98 bei einem p-Wert von 0,002 und ist nach Adjustierung mit den Einflussfaktoren
Geschlecht, Alter und Bildung immer noch signifikant erhéht bei einem Wert von 2,82
und einem p-Wert von 0,005. Allerdings verschwindet auch hier die Signifikanz in der

dritten Stufe der Regression nach Einschluss der weiteren Einflussfaktoren.

Tabelle 43: Logistische Regression "Appendektomie"

RTI-Score Diary-Score
OR (95%-KI) p-Wert | OR (95%-KI) p-Wert
Stufe I: Unadjustiert 2,45 (1,42-4,22) | 0,001 3,25 (1,91-5,51) | <0,001

Stufe I1: + Geschlecht,
Alter, Bildung

Stufe I11: + BMI,
Komorbiditaten, Aller-
gien, Kinder, Rauchen,
Korperliche Aktivitét

2,41 (1,37-4,26) | 0,002 3,08 (1,78-5,34) <0,001

1,76 (0,94-3,30) | 0,076 | 2,34 (1,23-4,45) | 0,010

Bei den Probanden mit Zustand nach Appendektomie bestehen bei beiden Scores statis-
tisch signifikant erhohte Odds Ratios. Dieses liegt beim Diary-Score deutlich hoher. Hier
bleibt die Signifikanz auch nach Adjustierung durch alle weiteren Variablen bestehen.
Beim RTI-Score verschwindet die Signifikanz wiederum in der dritten Stufe der Regres-

sion.
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Bezliglich der summierten Anzahl an Operationen bestehen auch in der AWIS-Kohorte
fur beide Infekt-Scores signifikant positive Korrelationen. Bezuglich des RTI-Scores be-
tragt der Korrelationskoeffizient 0,1428 bei einem p-Wert von <0,001. Bezuglich des Di-
ary-Scores betragt der Korrelationskoeffizient 0,1152, der p-Wert ist bei 0,0039 ebenfalls
statistisch signifikant.
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Abbildung 25: Dotplot RTI-Score und Anzahl an Operationen
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Abbildung 26: Dotplot Diary-Score und Anzahl an Operationen
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4. Diskussion

Die vorliegende Doktorarbeit wurde im Rahmen der populationsbasierten Atemwegs-In-
fektanfalligkeits-Studie (AWIS) erstellt. Die Studie hatte zum Ziel, von einer zuféllig
ausgewahlten Stichprobe der Allgemeinbevolkerung epidemiologische Daten zur Erfas-
sung von Einflussfaktoren auf die Atemwegs-Infektanfalligkeit zu erheben. Hierfir wur-
den 69695 Personen im Raum Siidbaden angeschrieben, von denen sich insgesamt 12918
Personen zur Teilnahme bereit erklarten und in die AWIS-Querschnittsstudie einge-
schlossen wurden. 2068 dieser Probanden nahmen an der weiterfuhrenden AWIS-Plus-
Studie teil, in deren Rahmen ausfihrlichere Daten erhoben wurden. 1528 Probanden der
AWIS-Plus-Studie fiillten ab der Wintersaison 2012 iber mehrere Jahre Infekt-Tagebi-
cher aus, in welchen verschiedene Infekte in den Monaten November bis April dokumen-
tiert wurden. Zusatzlich wurden im Rahmen der AWIS-Kohorte insgesamt 1002 Proban-
den rekrutiert. Bei diesen Probanden erfolgte ein Interview mit weiteren medizinischen

Fragen, eine korperliche Untersuchung sowie eine Blutentnahme.

Um die Infektanfalligkeit der Probanden zu erfassen, wurde anhand der Angaben im A-
WIS-Querschnittsfragebogen zunédchst der RTI-Score entwickelt. Dieser ermdglicht eine
Einteilung der Infektanfalligkeit in die Kategorien ,,Niedrig®, ,,Mittel* und ,,Hoch®. Im
weiteren Verlauf der Studie wurde anhand der angegebenen Infekte in den Tagebiichern
der Diary-Score als zweiter Infekt-Score erstellt. Dieser erfasst als prospektiver Score
Angaben aus den Infekt-Tageblichern tUber einen ldngeren Zeitraum und sollte so eine

genauere Einschatzung der Atemwegs-Infektanfalligkeit erlauben.

Um den RTI-Score hinsichtlich seiner Aussagekraft zu validieren, wurde er zunéchst mit
den Angaben in den Infekt-Tagebulchern verglichen. Hier zeigte sich eine starke Korrela-
tion mit den spater angegebenen Infekten. Zusatzlich wurde zur Uberpriifung der Selbst-
angaben bei 743 Probanden Kontakt mit den behandelnden Hausérzten aufgenommen.
Sowohl beziglich der Einschatzung der Infektanfalligkeit als auch als auch beziglich ei-
ner Antibiotika-Einnahme zeigten sich hier hohe Ubereinstimmungen (Nieters et al.
2017).

In der vorliegenden Doktorarbeit geht es um die Frage, ob Operationen an lymphatischen
Organen zu einer erhohten Anfalligkeit fir Atemwegsinfekte fihren. Hierbei wurden die
Operationen an Polypen, Tonsillen, Nasennebenhohlen und Appendix naher betrachtet.
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Eine signifikante Auswirkung des Operations-Status zeigte sich vor allem fir die Opera-
tionen an Nasennebenhdhlen und Appendix. Fir die Operationen Tonsillektomie und A-
denoidektomie waren die Zusammenhange weniger stark ausgepréagt und nicht statistisch

signifikant.

4.1  Auswirkungen der Operationen auf eine erhohte
Infektanfalligkeit

Um die Auswirkungen der Operationen Adenoidektomie, Tonsillektomie, Sinusektomie
und Appendektomie auf eine gesteigerte Infektanfalligkeit zu untersuchen, wurden im
Rahmen der Atemwegs-Infektanfalligkeits-Studie die beiden Infekt-Scores RTI- und Di-
ary-Score herangezogen. Fir das Vorliegen mindestens einer der genannten Operationen
zeigte sich bereits ein deutlicher Zusammenhang mit einer Erhéhung der beiden Scores.
Hinsichtlich der Starke dieses Zusammenhangs wiesen die einzelnen Operationen hierbei

grol3e Unterschiede auf.

4.1.1 Operationen an den Atemwegen

Die Operationen Adenoidektomie und Tonsillektomie gehéren zu den am haufigsten
durchgefuhrten operativen Eingriffen im Kindesalter (Ahmed, Aliyu, and Kolo 2014;
Andreu Ballester et al. 2005). Oftmals erfolgt der Eingriff in Kombination als sogenannte
Adenotonsillektomie (van Staaij et al. 2004). Vor allem die Anzahl an Tonsillektomien
hat in den letzten Jahren stark abgenommen (Millington and Phillips 2014; Grob 2007).
Bezuglich der Auswirkungen der beiden Operationen wurde immer wieder von positiven
Ergebnissen berichtet. So wurde beschrieben, dass die Durchfuhrung einer Tonsillekto-
mie zu einer verbesserten Lebensqualitét fuhrt (Goldstein et al. 2008; Senska et al. 2015).
Zudem wurde eine Abnahme von Infekten der unteren Atemwege sowie eine verringerte
Anzahl an Klinikbesuchen aufgrund von Atemwegsinfekten bei Kindern festgestellt
(Tsou et al. 2013). Auch fir die Adenoidektomie sowie den Kombinationseingriff der
Adenotonsillektomie wurden signifikante Verbesserungen der Lebensqualitit bei be-
troffenen Kindern beschrieben (Feng et al. 2015; Zojaji et al. 2014).

Dem entgegengesetzt gibt es ebenfalls Untersuchungen, die die positiven Auswirkungen
der Operationen Tonsillektomie und Adenoidektomie in Frage stellen. In mehreren Stu-

dien wurde beschrieben, dass diese beiden Operationen bei nur milder oder moderater
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Beeintrachtigung der Patienten keinen Vorteil gegentber einem konservativen VVorgehen
bieten (Paradise et al. 2002; van Staalij et al. 2004; Buskens et al. 2007; van den Aardweg
et al. 2011). Von der Operation profitieren wirden eher Patienten, die unter einer starken
Beeintréchtigung leiden, allerdings wére auch hier der klinische Benefit sehr moderat und
oftmals wirde auch ohne Operation eine spontane Besserung eintreten (Burton et al.
2014; El-Hakim 2017).

Zudem wurde in letzter Zeit immer haufiger anerkannt, dass die beiden lymphatischen
Organe durchaus eine wichtige Rolle im Immunsystems spielen (Ji, Sundquist, and Sund-
quist 2016; Byars, Stearns, and Boomsma 2018). So wurde gezeigt, dass in den Tonsillen
eine extrathymale T-Zell-Reifung stattfindet. Eine Tonsillektomie wiirde demnach die
Produktion von T-Zellen beeintrachtigen, welche essentiell fur ein funktionierendes Im-
munsystem sind (McClory et al. 2012). Dies konnte unter anderem erklaren, weshalb
nach Tonsillektomien eine erhohte Inzidenz von Autoimmunerkrankungen beobachtet
wurde (Ji, Sundquist, and Sundquist 2016). Nach der Operation wurden zudem ernied-
rigte Spiegel der Immunoglobuline IgA, IgG und IgM festgestellt, welche sich postope-
rativ allerdings wieder normalisierten (Kaygusuz et al. 2003).

Byars et al. zeigten kurzlich erstmals einen Zusammenhang zwischen den Operationen
Tonsillektomie und Adenoidektomie und einem nachfolgend erhéhten Auftreten von
Atemwegsinfekten. Eine Tonsillektomie war mit einer fast dreifachen Erhéhung, eine A-
denoidektomie mit einer fast zweifachen Erhéhung von Infekten der oberen Atemwege
assoziiert. Zudem wurde eine Assoziation mit einer erhéhten Anzahl an Infektionserkran-
kungen festgestellt. Diese Ergebnisse verdeutlichen, dass beide Organe flr die normale
Entwicklung des Immunsystems wichtig sind und eine friihe Entfernung signifikante ge-
sundheitliche Verédnderungen im spéteren Leben mit sich bringen kann (Byars, Stearns,
and Boomsma 2018).

Es scheint ebenfalls ein Zusammenhang zwischen der Durchfiihrung einer Tonsillekto-
mie und einer nachfolgend erhdhten Rate an Appendektomien zu bestehen. Dem konnte
zugrunde liegen, dass der Appendix als Teil des MALT den Verlust des lymphatischen
Organs bei der Tonsillektomie kompensieren muss, und daher eher dazu geneigt ist, sich
zu entziinden (Andreu Ballester et al. 2005). Die Tonsillektomie soll zudem mit einem
erhdhten Krebsrisiko (Brasky et al. 2009; Vestergaard et al. 2010) sowie einem erhohten

kardiovaskularen Risiko assoziiert sein (Janszky et al. 2011).
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Beziiglich der Atemwegsinfekte zeigten sich in unserer Studienpopulation fir die beiden
Operationen Tonsillektomie und Adenoidektomie zundchst erhdhte Infekt-Scores. Bei
der Tonsillektomie waren sowohl der RTI-, als auch der Diary-Score signifikant erhoht,
bei der Adenoidektomie traf dies lediglich fur den Diary-Score zu. Die statistische Signi-
fikanz verschwand bei vollstandiger Adjustierung mit den weiteren Einflussfaktoren (s.
Tabelle 24). Folglich kénnen wir in unserer Studienpopulation die Ergebnisse der Studie

von Byars et al. nicht in derselben Starke bestatigen.

Fur die Operation an den Nasennebenhdhlen zeigte sich hingegen ein deutlich starkerer
Zusammenhang mit einer erhohten Anzahl an Atemwegsinfekten. Fur beide Infekt-
Scores fand sich auch nach Adjustierung mit den weiteren Einflussfaktoren ein statistisch
signifikanter Zusammenhang (s. Tabelle 25). Die Operation nimmt hierbei insofern eine
Sonderstellung ein, als dass es sich im Gegensatz zu den anderen betrachteten Operatio-
nen nicht um die Entfernung eines lymphatischen Organs handelt. Dennoch finden sich
auch in den Nasennebenhohlen bei Vorliegen einer chronischen Entziindung lymphati-
sche Zellen. Bei chronischer Inflammation kommt es zur Infiltration von Leukozyten und

zur Veranderung der Schleimh&ute in Nase und Nasennebenhohlen (Dixon et al. 2009).

Die zugrundeliegenden Erkankungen der chronischen Rhinosinusitis und nasalen Poly-
pen haben deutliche Auswirkungen auf die Lebensqualitdt (Rimmer et al. 2014). Aller-
dings sollte der operative Eingriff an den Nasennebenhdhlen (FESS) ebenfalls kritisch
evaluiert werden. Studien haben gezeigt, dass postoperative Rezidive der Polypen sehr
haufig sind (DeConde et al. 2017) und nicht selten Revisionsoperationen von Noten sind
(Dalziel et al. 2006). Die medikamenttse Therapie hat bei chronischer Rhinosinusitis und
nasalen Polypen einen mit der Operation vergleichbaren Stellenwert und ist dieser hin-

sichtlich der Ergebnisse nicht unterlegen (Rimmer et al. 2014).

Studien bezlglich der Auswirkungen einer Operation an den Nasennebenhdhlen auf eine
erhohte Atemwegs-Infektanfalligkeit wurden bislang nicht durchgefiihrt. Die vorliegen-
den Ergebnisse deuten auf einen Zusammenhang zwischen der Operation und einer er-
hohten Anfélligkeit fir Atemwegsinfekte hin. Die Operationsrisiken sollten folglich ab-
gewogen und die Indikation grundsétzlich tberprift werden.

Bezlglich der Frage nach Besserung der Infektanfalligkeit nach einer Operation an den

Atemwegen wiesen jene Probanden, die eine postoperative Besserung angaben, signifi-
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kant niedrigere Infekt-Scores auf, verglichen mit jenen, die angaben, dass die durchge-
flihrte Operation nicht zu einer Besserung fiihrte. Die Tatsache, dass sich die subjektive
Einschétzung der Probanden in den Auswirkungen auf die Infekt-Scores widerspiegelt,
verdeutlicht sowohl die Verlasslichkeit der Selbstangaben der Probanden, als auch die

Fahigkeit der beiden Scores, dies zu erfassen.

Bei den einzelnen Atemwegs-Operationen wurde bei der Sinusektomie am seltensten eine
postoperative Besserung angegeben. Dies deckt sich mit der Beobachtung, dass hier der
deutlichste Zusammenhang mit einer erhohten Atemwegs-Infektanfalligkeit beobachtet

wurde.

Bei den Altersangaben beziiglich der Atemwegs-Operationen ist zundchst aufgefallen,
dass die Pravalenzen mit zunehmendem Alter ansteigen (vgl. Tabelle 9). Da Operationen
mit zunehmendem Alter kumulieren, ist dies nachvollziehbar. Dies gilt vor allem fir die
Operation an den Nasennebenhohlen, die hauptsachlich im Erwachsenenalter durchge-
flihrt wird, da zumeist hier die zugrundeliegenden Erkrankungen auftreten (Colclasure,
Gross, and Kountakis 2004). Die beiden Operationen Tonsillektomie und Adenoidekto-
mie sind hingegen typische Operationen des Kindesalters (Millington and Phillips 2014;
Tiirkoglu Babakurban and Aydin 2016). Dass auch hier die Pravalenzen mit zunehmen-
dem Alter ansteigen, ist darauf zurlickzufiihren, dass diese Operationen in den letzten

Jahren immer seltener durchgefihrt wurden (Grob 2007).

Die Altersangaben der durchgefiihrten Operationen im Kindes- bzw. Erwachsenenalter
stimmen mit den Angaben in der Literatur weitestgehend Uberein. Millington et al. be-
schrieben einen Anteil von 62% der Operationen bei Kindern (Millington and Phillips
2014), in unserer Studienpopulation wurden 67,07% der Tonsillektomien im Kindesalter
durchgefuhrt (s. Tabelle 10). Die Adenoidektomie ist eindeutig eine Operation des Kin-
desalters (Tiirkoglu Babakurban and Aydin 2016). In unserer Population wurden 91,28%
der Operationen in diesem Alter durchgefiihrt. Zwar eher selten sind allerdings auch Ope-
rationen im Erwachsenenalter beschrieben (Rout et al. 2013; Yildirim, Sahan, and
Karslioglu 2008). Dass die Sinusektomie eine Operation des Erwachsenenalters ist, spie-
gelt sich bei uns mit Uber 80% der Operationen in diesem Alter ebenfalls wider.

In unseren Auswertungen zeigte sich, dass fur die beiden Operationen PE und TE die
hdchsten Infekt-Scores bei den Probanden mit einer vor kurzem stattgefundenen Opera-

tion vorlagen. Umso groRer der Abstand zur Operation wurde, umso niedriger waren die
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Scores (vgl. Tabelle 11). Dies kdnnte zu dem Schluss fiihren, dass mit zunehmendem
Abstand zur Operation ein Anpassungsprozess stattfindet und schliel3lich keine Auswir-

kungen mehr auf das Immunsystem bestehen.

In der Literatur ist hingegen beschrieben, dass die grofite immunologische Aktivitat von
Tonsillen und Polypen zwischen dem dritten und zehnten Lebensjahr beobachtet wurde
(Richardson 1999). Beziiglich der Adenoidektomie wurde zudem gezeigt, dass vor allem
Operationen in jingerem Alter zu einer Beeintrachtigung des Immunsystems fuihren
(Robb 2007). Diese Beobachtungen kdnnen in unserer Studienpopulation somit nicht be-
statigt werden. Bei einem Durchschnittsalter von 49,7 Jahren in der AWIS-Diary-Popu-
lation fuhrten hier vor allem die kirzlich durchgefiihrten Operationen zu einer Erhéhung
des RTI-Scores.

Bei einer nachhaltigen Auswirkung der beiden Operationen Tonsillektomie und Adeno-
idektomie auf eine Erh6hung der Infektanfalligkeit sollten die Auswirkungen auch bei
einer Operation im Kindesalter nachzuweisen sein. Dass dies bei unseren Auswertungen
nicht der Fall ist, geht einher mit der Beobachtung, dass fur diese beiden Operationen
kein statistisch signifikanter Zusammenhang mit einer erhéhten Infektanfalligkeit gezeigt

werden konnte.

Bei einer Operation an den Nasennebenhdhlen war der RTI-Score unabhéngig vom Ab-
stand zur Operation erhoht. Dies deckt sich mit dem gezeigten Zusammenhang mit einer
erhohten Atemwegs-Infektanfalligkeit, welcher flr diese Operation, unabhé&ngig von den

Einflussfaktoren, beobachtet werden konnte.

4.1.2 Appendektomie

Fir die Operation Appendektomie zeigte sich ebenfalls eine deutliche Assoziation mit
einer erhohten Atemwegs-Infektanfalligkeit. Wie auch bei der Sinusektomie waren die
Ergebnisse statistisch signifikant (s. Tabelle 29). In den letzten Jahren wurde immer deut-
licher, dass die Appendix vermiformis nicht nur ein rudimentéres Organ ist, sondern eine
wichtige Rolle in der Entwicklung des Immunsystems besitzt (Kooij et al. 2016). In ihr
befindet sich die grofite Konzentration an Darm-assoziiertem lymphatischen Gewebe
(GALT) innerhalb des Magen-Darm-Traktes (Sanders et al. 2013). Zudem findet hier die
Interaktion mit den intestinalen Bakterien statt und die nltzlichen Darmbakterien werden

durch den Biofilm der Appendix geschiitzt (Bollinger et al. 2007).
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Bereits vor einigen Jahren wurde beobachtet, dass die Entfernung der Appendix mit einer
erniedrigten Inzidenz der infektiosen Darmerkrankung Colitis ulcerosa einhergeht
(Koutroubakis et al. 1996). Mehrfach konnte eine signifikant negative Assoziation zwi-
schen einer durchgefuhrten Appendektomie und dem Auftreten von Colitis ulcerosa be-
statigt werden (Radford-Smith et al. 2002; Kurina et al. 2002; Koutroubakis and Vlacho-
nikolis 2000). Zudem wurde bei einer vorher durchgefiihrten Appendektomie eine nied-
rigere Krankheitsaktivitét, ein geringerer Bedarf an Immunsuppression sowie ein ernied-
rigtes Risiko flr die Notwendigkeit einer Kolektomie beobachtet (Radford-Smith et al.
2002; Cosnes et al. 2002). Ahnliche Ergebnisse wurden auch fir die Erkrankung Morbus
Crohn beobachtet (Radford-Smith et al. 2002). Matsushita et al. beobachteten ein erhoh-
tes CD4/CD8-Verhdltnis in den T-Zellen der Appendix, und kamen zu dem Schluss, dass
dieses erhdhte Verhdltnis das Ausmal der Entzindung in der Mukosa darstellt
(Matsushita et al. 2005).

Die Entfernung der Appendix und des darin enthaltenen Darm-assoziiertem lymphati-
schen Gewebe kdnnte somit einen gewissen Grad an Immunsuppression begunstigen und
hierdurch sowohl die Entstehungswahrscheinlichkeit von infektiosen Darmerkrankungen

verringern als auch den Erkrankungsverlauf positiv beeinflussen (Sanders et al. 2013).

Diese immunsupprimierende Wirkung konnte jedoch umgekehrt auch zu einer Verhinde-
rung von nitzlichen Immunantworten fiihren (Sanders et al. 2013). So wurde beobachtet,
dass das VVorhandensein einer Appendix mit einem selteneren Auftreten von erneuten In-
fektionen mit Clostridium difficile assoziiert ist (Im et al. 2011). AulRerdem wurde fest-
gestellt, dass die Appendix eine wichtige immunologische Funktion bei der Pravention
von antibiotikaresistenten Keimen haben kénnte. Kawanashi et al. beschrieben die Ap-
pendektomie als unabhangigen Risikofaktor fur die Entwicklung von antibiotikaresisten-
ten Bakterien bei Gallenwegsinfektionen (Kawanishi et al. 2017). Zudem zeigte sich ein
Zusammenhang zwischen einer vorherigen Appendektomie und einem erhdhten Auftre-
ten der Erkankung Sarkoidose (Sawahata, Nakamura, and Sugiyama 2017), was wiede-

rum die These der protektiven Rolle der Appendix im Immunsystem unterstlitzen wirde.

Die Ergebnisse unserer AWIS-Studie weisen auf einen deutlichen Zusammenhang zwi-
schen einer Appendektomie und einer erhohten Anfélligkeit fir Atemwegsinfekte hin.
Die Auswirkungen auf andere Infektionen wurden ebenfalls betrachtet (s. Tabelle 37).
Hierbei zeigten sich signifikante Erhohungen fur eine Infektion mit Helicobacter pylori,

Vaginitis und eine Candida-Infektion nach Antibiotikatherapie. Fur weitere Infekte im
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Bereich von Harnwegen, Geschlechtsorganen und Haut sowie flr Virusinfektionen und
Diarrhoen zeigten sich erhohte Odds Ratios ohne statistische Signifikanz. Um diese Er-
gebnisse zu Uberpriifen, missen hinsichtlich dieser Fragestellung weitere Studien durch-

gefiihrt werden.

4.2  Infekt-Tageblcher

Die Angaben in den Infekt-Tagebuchern bilden die Grundlage der Berechnung des Diary-
Scores. Die durchschnittlichen 1-Monatspravalenzen der abgefragten Kategorien ver-
deutlichen ergénzend hierzu, welche Untergruppen hierbei eine wichtige Rolle spielen (s.
Tabelle 16). Ein signifikanter Unterschied bezuglich des Operations-Status fand sich in
den Kategorien Sinusitis, Otitis, grippaler Infekt, Bronchitis, Pneumonie, Arztkontakt,
Antibiotika-Einnahme und Krankenhaus-Aufenthalt. Bei Aufschlisselung der einzelnen
Operationen zeigten sich die hochsten prozentualen Angaben in allen Kategorien in der
Untergruppe der Sinusektomierten, gefolgt von den Appendektomierten (vgl. Tabelle 17).
Dies stimmt mit den Ergebnissen der statistischen Auswertung der beiden Infekt-Scores
uberein, wo flr diese beiden Operationen ebenfalls die starksten Zusammenhénge gefun-

den wurden.

Ergénzend wurden die Angaben beztiglich der Frage nach Besserung nach einer Opera-
tion an den Atemwegen betrachtet (s. Tabelle 18). Diejenigen, die eine postoperative Bes-
serung angaben, zeigten deutlich niedrigere Pravalenzen in den einzelnen Infekt-Katego-
rien, was den signifikanten Unterschied bezliglich der Infekt-Scores bestatigt (vgl. Ta-
belle 27). Aufféllig war, dass selbst diejenigen, die eine postoperative Besserung anga-
ben, in vielen Kategorien immer noch héheren Prévalenzen zeigten, als diejenigen ohne
eine Operation. Betrachtet man die AWI-Prévalenzen der Nicht-Operierten als Normal-
befunde, so zeigen diese Ergebnisse, dass auch eine gut verlaufene Operation nicht
zwangslaufig Normalitat wiederherstellt. Dies wurde auch in der Kategorie der durch-
schnittlichen Beeintrachtigung durch Atemwegsinfekte noch einmal bestatigt. Die
hdchste durchschnittliche Beeintrachtigung fand sich in der Untergruppe der Sinusekto-
mierten, gefolgt von den Appendektomierten. Fiir die Operationen an Polypen und Ton-
sillen war die Beeintrachtigung geringer und zwischen den beiden Operationen fand sich

auch hier nur ein geringfiigiger Unterschied. Fur diejenigen, die eine Besserung nach ei-
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ner Operation an den Atemwegen angaben, zeigte sich eine deutlich niedrigere Beein-
trachtigung, als flr jene, die keine Besserung angaben. Dennoch war auch hier die Beein-

trachtigung etwas hoher als in der Gruppe derer ohne Operation (s. Abbildung 11).

Letztlich bestdtigen diese Beobachtungen die Ergebnisse der allgemeinen statistischen
Auswertungen sowohl beziglich der Operations-Untergruppen, als auch beziiglich der

Frage nach Besserung nach einer Operation an den Atemwegen.

Gesundheitsékonomisch interessant sind vor allem die Kategorien Arztkontakt, Antibio-
tika-Einnahme und Krankenhaus-Aufenthalt. Bei allen drei Kategorien zeigte sich fur den
Operations-Status ein statistisch signifikanter Unterschied. Die Angaben beziiglich des
Krankenhaus-Aufenthaltes sind mit unter einem Prozent zu gering, um aussagekréaftig in-
terpretiert werden zu kdnnen. Fur die Kategorien Arztkontakt und Antibiotika-Einnahme
fanden sich hingegen bei hoher Fallzahl Uber alle erfassten Monate hinweg statistisch
signifikant erhohte Prdvalenzen in der Untergruppe der Operierten. Dies ist gesund-
heitsokonomisch durchaus bedeutsam. Es ist bekannt, dass Infekte der Atemwege fir eine
Vielzahl an Arztbesuchen und Antibiotika-Verschreibungen verantwortlich sind (WHO
1998) und zu hohen Kosten im Gesundheitssystem fiihren (Birnbaum et al. 2002; Monte
etal. 2008). Der Zusammenhang zwischen den genannten Operationen mit einer erhdhten
Anzahl an Atemwegsinfekten und die damit verbundenen wirtschaftlichen Kosten sollten
ein Grund mehr sein, die jeweiligen Operationsindikationen zu tberprifen und eine kon-

servative Behandlungsalternative zu evaluieren.

4.3  AWIS-Kohorte im Vergleich mit AWIS-Diary

Innerhalb der AWIS-Kohorte sollten zusatzliche kérperliche Befunde erhoben und wei-
tere Auswirkungen der Operationen detektiert werden. Zudem sollte eine Uberpriifung
der Ergebnisse hinsichtlich einer Ubereinstimmung mit den Ergebnissen der AWIS-Di-

ary-Population erfolgen.

In der kérperlichen Untersuchung fanden sich fir die Operationen an den Atemwegen vor
allem im Bereich der oberen Atemwege auffallige Zusammenhdange mit bestimmten Be-
funden. Die meisten signifikanten Erh6hungen lagen auch hier in der SE-Untergruppe

vor. Besonders interessant sind hierbei die Befunde verstopfte Nase und beeintrachtigte
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Nasenatmung. Die am geringsten ausgepragten Zusammenhange wurden fir TE festge-
stellt. Die beobachteten Veranderungen passen ebenfalls zu den Ergebnissen der Infekt-
Tageblcher, wo flr die Kategorie Sinusitis ein signifikanter Unterschied bezlglich des
Operations-Status vorlag. Fur die Operation Appendektomie zeigten sich ebenfalls Zu-
sammenhange mit Befunden im Bereich der oberen und unteren Atemwege, sowie auch

fur Auffalligkeiten in der Untersuchung des Abdomens.

In der Auswertung bezuglich der beiden Infekt-Scores fanden sich in der AWIS-Kohorte
nahezu ubereinstimmende Ergebnisse im Vergleich mit der AWIS-Diary-Population. In-
nerhalb der Operations-Untergruppen zeigten sich auch hier die starksten Erhéhungen der
beiden Scores fur die Operation an den Nasennebenhohlen, gefolgt von der Appendekto-
mie. Die Infekt-Scores der Operationen Tonsillektomie und Adenoidektomie waren nied-

riger und lagen auch hier nah beieinander (s. Tabelle 38).

Ebenso wie in der AWIS-Diary-Population lag auch hier fiir den allgemeinen Operations-
Status lediglich fur den Diary-Score eine durchweg signifikante Erhthung vor (s. Tabelle
39). In den Untergruppen PE und TE lagen hinsichtlich des RTI-Scores keine signifikan-
ten Erhéhungen vor. Flr TE zeigte sich lediglich fiir den Diary-Score ein signifikant er-
hohtes OR, bei vollstandiger Adjustierung war dieses nicht mehr vorhanden (s. Tabelle
41). In der SE-Untergruppe fand sich beztiglich des Diary-Scores eine signifikante Erho-
hung, welche bei Einschluss aller weiteren Variablen nicht mehr vorzuweisen war. Be-
zuglich des RTI-Scores war das OR zwar deutlich erhéht, aber nicht statistisch signifikant
(s. Tabelle 42). Dies ist der deutlichste Unterschied im Vergleich mit der AWIS-Diary-
Population, wo bezlglich SE fiir beide Scores eine durchweg signifikante Erhéhung fest-
zustellen war. Mit nur 54 Probanden in der SE-Untergruppe ist die Fallzahl in der AWIS-

Kohorte deutlich geringer.

Fur die AE-Untergruppe zeigten sich beziiglich des Diary-Scores durchweg signifikante
Erhéhungen. Im Gegensatz zu den Ergebnissen der AWIS-Diary-Population verschwand
beim RTI-Score die Signifikanz bei Einschluss der weiteren Einflussfaktoren (s. Tabelle
43). Fir die zunehmende Anzahl an Operationen zeigten sich auch in der AWIS-Kohorte
signifikante Korrelationen mit den beiden Infekt-Scores (s. 3.4.5). Im Gegensatz zur A-

WIS-Diary-Population war hier die Korrelation mit dem RTI-Score etwas hoher.

Im Unterschied zur AWIS-Diary-Population muss in der AWIS-Kohorte beachtet wer-

den, dass es bei der Rekrutierung der Probanden eine Rolle gespielt haben konnte, dass
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einige der besonders infektanfalligen Probanden aufgrund einer akuten Beeintréchtigung
eventuell nicht rekrutiert werden konnten. Aufgrund von akuten Infekten wurden immer
wieder Termine abgesagt. Dies konnte eine mogliche Erklarung fiir die unterschiedlich

ausgepragten Zusammenhéange sein.

Insgesamt zeigten sich in beiden Populationen &hnliche Ergebnisse und dieselbe Tendenz.
Beziiglich der Infekt-Scores fanden sich auch in der AWIS-Kohorte die tendenziell ho-

heren Signifikanzen fur den Diary-Score.

4.4  Einflussfaktoren auf die Infektanfélligkeit bei Operierten

Fur die nachfolgenden Einflussfaktoren wurden deren Auswirkungen auf die beiden In-
fekt-Scores RTI- und Diary-Score bei den Probanden mit mindestens einer Operation un-
tersucht. Es erfolgte eine Adjustierung mit den Variablen Geschlecht, Alter, Bildung,
BMI, Rauchstatus, Komorbiditaten, Allergien, Kontakt zu Kindern und korperliche Ak-
tivitat. Zudem werden hier die Auswirkungen des Vorliegens von mehreren Operationen

mit aufgefihrt.

Vorliegen von mehreren Operationen: Das Vorliegen von mehr als nur einer der ge-
nannten Operationen fiihrte tendenziell zu einer Erhdhung der beiden Infekt-Scores. So
fiel zun&chst auf, dass bei Probanden, die lediglich eine Appendektomie in der VVorge-
schichte angaben, aber keine weitere Operation an den Atemwegen, die Infekt-Scores
weniger stark erhdht waren als bei allen Probanden mit einer Appendektomie (s. Tabelle
28). Diejenigen Probanden, die wiederum nicht nur eine Appendektomie angegeben hat-
ten, sondern eine zusétzliche Operation an den Atemwegen, zeigten im Vergleich deutlich
erhohte Infekt-Scores (s. Tabelle 32). Auch bei den Kombinationen der einzelnen Opera-
tionen konnte diese Tendenz bestatigt werden (s. Tabelle 19). Hier fiihrte das Vorliegen
einer zusétzlichen Operation ebenfalls in den meisten Féllen zu einer Erhéhung der In-
fekt-Scores. Auch die Aufsummierung der Operationen fiihrte zum selben Ergebnis. Mit
zunehmender Anzahl an Operationen an den genannten Organen stiegen sowohl der mitt-
lere RTI-, als auch der mittlere Diary-Score kontinuierlich an. Die hierfir berechneten
Korrelationen waren auch nach Adjustierung signifikant positiv (vgl. 3.3.7). Diese Er-
gebnisse weisen darauf hin, dass sich die Entfernung mehrerer lymphatischer Organe ag-

gravierend auf die Infektanfalligkeit auswirken kann. Man kénnte somit bei zunehmender
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Anzahl an Operationen eine sich potenzierende Auswirkung auf das Immunsystem ver-
muten. Wie bereits aufgefiihrt wurde beobachtet, dass es nach der Durchfiihrung von
Tonsillektomien vermehrt zu Appendektomien zu kommen scheint (Andreu Ballester et
al. 2005). Um das Zusammenwirken der verschiedenen Operationen weitergehend zu un-

tersuchen, mussen diesbezuglich weitere Studien durchgefiihrt werden.

Geschlecht: Sowohl der RTI-, als auch der Diary-Score waren bei den Operierten fir das
weibliche Geschlecht statistisch signifikant erhoht. Auch in der gesamten AWIS-Diary-
Population wiesen Frauen hohere Infekt-Scores auf. Dies deckt sich mit der allgemeinen
Beobachtung, dass Frauen im Vergleich zu Mannern unter einer erhohten Anzahl an

Atemwegsinfekten leiden (Monto and Ross 1977).

Alter: Bei den Operierten zeigten sich die hochsten Infekt-Scores bei den unter 40- sowie
den Uber 60-Jahrigen. Die mittleren Werte des Diary-Scores entsprechen sich in diesen
beiden Gruppen nahezu, wahrend die Differenz bei den Werten des RTI-Scores etwas
ausgepragter ist. Im Vergleich hierzu zeigten sich fur den RTI-Score in der Gesamtpopu-
lation nur geringfiigige Unterschiede innerhalb der Altersgruppen. Fir den Diary-Score
fanden sich hier wiederum die hochsten Werte bei den unter 40- und den Uber 60-Jahri-
gen. Die erhohten Infekt-Werte bei den tber 60-J&hrigen bestétigen die Beobachtung,
dass die Inzidenz von Atemwegsinfekten im Alter zunimmt (Millett et al. 2013). Die In-
fektanfalligkeit scheint mit zunehmendem Alter anzusteigen (Yoshikawa 2000). Dass die
unter 40-Jahringen ebenfalls vergleichsweise hohe Infektwerte zeigen, kénnte mit dem in
dieser Altersklasse verstarkten Kontakt mit kleineren Kindern zusammenhangen. Es
wurde bereits beschrieben, dass der Kontakt zu Kindern in einer engen Verbindung mit
der Anzahl an entwickelten Infekten steht (Monto and Ross 1977), was in den Ergebnis-
sen der AWIS-Studie bestatigt werden konnte (Nieters et al. 2017).

Bildung: Bezuglich des Bildungsstandes zeigten sich fir beide Infekt-Scores die nied-
rigsten Werte in der Untergruppe derer mit dem hochsten Bildungsabschluss. Bei niedri-
gerer Bildung stiegen die Infekt-Scores an, die Differenz war fiir den Diary-Score etwas
ausgepragter. In der gesamten Population zeigte sich bei etwas erniedrigten Scores die-
selbe Tendenz. Diese Beobachtung steht im Gegensatz zu Angaben in der Literatur, wo-
nach diejenigen mit einem hoheren Bildungsstand anfélliger fir Atemwegsinfekte seien
(Monto 1994).
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BMI: Beziiglich des BMIs zeigte sich ein starker Anstieg der beiden Infekt-Scores bei
Ubergewichtigen und Adipdsen. Diese Beobachtung lieB sich sowohl bei den Operierten,
als auch in der gesamten Population nachvollziehen. Dass Ubergewicht und Adipositas
zu einer erhohten Rate an Atemwegsinfekten fiihren kénnen, wurde bereits beschrieben
(Campitelli, Rosella, and Kwong 2014). Innerhalb der AWIS-Studie wurden die Ergeb-
nisse hinsichtlich dieses Zusammenhangs im Jahr 2018 publiziert (Maccioni et al. 2018).
Fur Adipositas zeigte sich hierbei ein starkerer Zusammenhang als fiir alleiniges Uberge-
wicht, zudem fiel eine hohe Assoziation mit Infekten der unteren Atemwege sowie mit

haufigen und lang anhaltenden Atemwegsinfekten auf.

Bei der Einteilung des BMIs muss beachtet werden, dass die Kategorie Untergewicht

aufgrund der geringen Fallzahl nicht gesondert betrachtet werden konnte.

Rauchstatus: Bei den Operierten zeigten sich die niedrigsten Werte des Diary-Scores bei
den Nichtrauchern. Im Vergleich hierzu fanden sich fiir den RTI-Score die niedrigsten
Werte bei den aktuellen Rauchern. In der gesamten AWIS-Diary-Population wiesen wie-
derum die Nichtraucher bei beiden Scores die niedrigsten Werte auf, allerdings war der
Unterschied in den Untergruppen hier nur sehr gering ausgeprégt. Dass Rauchen zu einer
erhéhten Anzahl an Atemwegsinfekten fiihren kann, ist hinlanglich bekannt (Reh, Hig-
gins, and Smith 2012). Es fiihrt zu strukturellen Verdnderungen im Respirationstrakt und
einem chronischen Entziindungszustand (Arcavi and Benowitz 2004; van Eeden and
Hogg 2000). Zudem kann es zu einer erniedrigten Immunantwort fihren und ist somit ein

wichtiger Risikofaktor flr bakterielle und virale Infektionen (Arcavi and Benowitz 2004).

Komorbiditaten: Das Vorliegen einer Komorbiditat fiihrte sowohl bei den Operierten,
als auch in der gesamten Population zu einer signifikanten Erh6hung der beiden Infekt-
Scores. Dies bestétigt die Beobachtungen, dass Komorbiditaten wie beispielsweise chro-
nische Bronchitis oder Asthma mit einer erhohten Anzahl an Atemwegsinfekten korre-
lieren (Monto and Ross 1977; James, Peebles, and Hartert 2012).

In unseren Auswertungen zeigte sich eine Korrelation zwischen der Anzahl an Komorbi-
ditaten sowie der Anzahl an stattgehabten Operationen an lymphatischen Geweben. Bei
Berticksichtigung der Komorbiditaten war der Einfluss der Operationen auf die Erhéhung

der Infektanfalligkeit abgeschwécht. Das VVorhandensein der Komorbiditaten scheint so-
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mit einen Einfluss auf den Zusammenhang zwischen Operationen an lymphatischen Ge-
weben und einer nachfolgend erhohten Infektanfélligkeit zu haben, weshalb die Variable

als moglicher Confounder beruicksichtigt werden sollte.

Allergien: Bei den Operierten flhrte das Vorliegen einer allergischen Erkrankung bei
beiden Infekt-Scores zu deutlich erhohten Werten. In der gesamten Population fand sich
bei etwas niedrigeren Werten eine &hnliche Differenz. Dass Personen mit Asthma und
allergischen Erkrankungen unter einer erhéhten Anzahl an Atemwegsinfekten leiden,
wurde bereits beschrieben (James, Peebles, and Hartert 2012).

Kontakt zu Kindern: Bezuglich des Kontaktes zu Kindern zeigten sich fir beide Infekt-
Scores statistisch signifikant erhdhte Odds Ratios in der Untergruppe derer, die Kontakt
zu Kindern angaben. Auch in der gesamten Population wies diese Untergruppe deutlich
erhohte Infekt-Scores auf. Der Zusammenhang zwischen regelmaRigem Kontakt zu Kin-
dern und einer erhdhten Atemwegs-Infektanfalligkeit wurde innerhalb der AWIS-Studie
bereits publiziert (Nieters et al. 2017). Dies geht einher mit Beschreibungen in der Lite-
ratur, wonach der Kontakt zu Kindern in enger Verbindung mit der Anzahl an entwickel-
ten Infekten steht (Monto and Ross 1977).

Kadrperliche Aktivitat: Fir die korperliche Aktivitat zeigten sich sowohl bei den Ope-
rierten, als auch in der gesamten Population fiir beide Infekt-Scores umso héhere Werte,
je niedriger die Aktivitat angegeben wurde. Der Zusammenhang zwischen einer ernied-
rigten Anzahl an Atemwegsinfekten durch erhohte korperliche Aktivitat wurde bereits
mehrfach beschrieben (Nieman et al. 1990; Romeo et al. 2010; Fondell et al. 2011).

4.5 Vergleich RTI- und Diary-Score

Der RTI-Score ist ein zu einem einmaligen Zeitpunkt erfasster Summenscore, der zur
Einschéatzung der Atemwegs-Infektanfalligkeit in den beiden zuriickliegenden Jahren ent-
wickelt wurde. Er wurde retrospektiv aus den Angaben des AWIS-Querschnittsfragebo-
gens berechnet (s. Abbildung 3). Der Diary-Score wurde hingegen prospektiv anhand von

bis zu 30 monatlichen Infekt-Tagebiichern berechnet.

Der RTI-Score wurde zunéchst durch die Angaben in den Infekt-Tagebichern validiert.
Hier erkannte man bereits eine groRe Ubereinstimmung zwischen der RTI-Score-Kate-

gorie und der Haufigkeit der nachfolgend angegebenen Infekte (Nieters et al. 2017). Da
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der Diary-Score anhand dieser Tagebuchdaten berechnet wurde, liberrascht es nicht, dass
auch dieser mit dem RTI-Score korreliert (s. 3.3.8). In den Auswertungen der vorliegen-
den Arbeit zeigt sich, dass die beiden Infekt-Scores tiberwiegend eine dhnliche Tendenz

aufweisen. Eine Normalverteilung liegt bei beiden Scores nicht vor.

In der statistischen Auswertung der AWIS-Diary-Population fallt auf, dass hinsichtlich
des Einflusses der Operationen der Diary-Score oftmals eine hdhere Signifikanz aufweist.
Dies l&sst sich bei den Variablen allgemeiner Operations-Status, mindestens eine Opera-
tion an den Atemwegen, Besserung nach einer Operation an den Atemwegen sowie dem
Vorliegen von mehreren Operationen beobachten. Lediglich in den SE- und AE-Unter-
gruppen sind sowohl die Odds Ratios als auch die zugehorigen Signifikanzen fur den
RTI-Score etwas héher. Beide Scores korrelieren stark mit einer zunehmenden Anzahl an
Operationen und unterscheiden sich hierbei kaum. Innerhalb der AWIS-Kohorte zeigten
sich dahnliche Ergebnisse. Hier sind in allen Operations-Untergruppen die berechneten
Odds Ratios flr den Diary-Score starker erhoht und eher signifikant. Bei der zunehmen-

den Anzahl an Operationen ist wiederum die Korrelation mit dem RTI-Score etwas hoher.

Die beiden Infekt-Scores korrelieren sehr stark miteinander (s. 3.3.8). Die ahnlichen Er-
gebnisse in den Auswertungen lassen auf eine ahnliche Wertigkeit der beiden Scores
schlielen. Auch der retrospektiv erfasste RTI-Score scheint dazu geeingnet zu sein, die
Wahrscheinlichkeit zukinftiger Infekte vorherzusagen. Ein Einsatz als Screening-Instru-

ment im Rahmen der Infekt-Préavention ware somit durchaus denkbar.

4.6 Limitationen

Limitierend innerhalb der Atemwegs-Infektanfalligkeits-Studie sind zunéchst die gerin-
gen Fallzahlen bezliglich der Operationen Splenektomie und Thymektomie zu nennen.
Hier konnten keine ausfihrlichen Analysen durchgefihrt werden. Bei der Operation an
den Nasennebenhohlen war die Fallzahl mit 98 Probanden in der AWIS-Diary-Population
und 54 in der AWIS-Kohorte ebenfalls etwas gering.

Ein weiterer limitierender Faktor ist die Tatsache, dass die jeweiligen Operationen anhand
von Selbstangaben erhoben wurden, was mit einem Risiko der Fehlklassifikation einher-
geht. Zudem wurden im AWIS-Plus-Fragebogen die anatomischen Bezeichnungen ,,Ra-

chenmandel und ,,Gaumenmandel vertauscht und den umgangssprachlichen Begriffen
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»Polypen und ,,Tonsillen* falsch zugeordnet. Beziiglich dieser Problematik wurden die
Altersangaben der Operationen naher betrachtet. Hier zeigte sich eine weitestgehende
Ubereinstimmung der Verteilung der Operationen im Kindes- bzw. Erwachsenenalter mit
den Angaben in der Literatur, weshalb davon ausgegangen wurde, dass die Zuordnung
der beiden Operationen anhand der Abfrage der umgangssprachlichen Bezeichnungen
»lonsillen* und ,,Polypen gewéhlt wurde. Dennoch ist nicht auszuschlie3en, dass hier

vereinzelt fehlerhafte Einordnungen vorliegen.

Bezliglich der Zusammensetzung der AWIS-Diary-Population muss zudem beachtet wer-
den, dass ab der AWIS-Plus-Studie aufgrund der Auswahlkriterien eine Anreicherung
von Infektanfalligen erfolgte. Im Vergleich zur gesamten AWIS-Querschnitts-Population
kann hier folglich nicht mehr uneingeschrankt von einer Repréasentation der Normalbe-

volkerung ausgegangen werden.

Das Vorhandensein von Komorbiditaten ist aufgrund der starken Auswirkung auf eine
erhohte Infektanfalligkeit ein mdglicher Confounder beztiglich des Einflusses von Ope-

rationen an lymphatischen Geweben auf die Atemwegs-Infektanfélligkeit.

In unseren Auswertungen zeigte sich zudem vor allem fiir Operationen im Erwachsenen-
alter, welche erst kirzlich erfolgten, ein Zusammenhang mit einer erhéhten Atemwegs-
Infektanfalligkeit. Man konnte somit vermuten, dass bei einem gewissen Abstand zur
Operation ein Anpassungsprozess des Immunsystems stattfindet. Fir Operationen, wel-
che im Kindesalter erfolgten, war der Zusammenhang mit einer erhéhten Atemwegs-In-

fektanfalligkeit deutlich geringer ausgepragt.

Ber(cksichtigt werden muss zudem eine mogliche inverse Kausalitat. Dass Operationen
an lympatischen Organen wirklich einen Risikofaktor fiir eine erhdhte Atemwegs-Infek-
tanfalligkeit darstellen, kann durch die gezeigten Ergebnisse nicht hinreichend belegt
werden. Es konnte ebenso sein, dass diejenigen, die besonders infektanfallig sind, auf-
grund der haufigeren Atemwegsinfekte eine hthere Wahrscheinlichkeit aufweisen, ope-
riert zu werden. Um diesen Zusammenhang zu kl&ren, mussten ausfuhrlichere Studien im

Kindesalter erfolgen, welche vor dem Zeitpunkt der Operation ansetzen.

An der AWIS-Studie positiv hervorzuheben sind die allgemeinen hohen Fallzahlen. Auch
die prospektive Erhebung der Atemwegsinfekte in den Tageblchern und der daraus ent-

wickelte Diary-Score im Sinne eines prospektiven Scores ist positiv zu nennen. Der ret-
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rospektiv erhobene RTI-Score wurde durch die Angaben in den Infekt-Tagebtichern va-
lidiert (Nieters et al. 2017) und zeigte eine starke Korrelation mit dem prospektiven Di-
ary-Score. Ebenfalls positiv zu werten ist die ausfuhrliche Abfrage von Umweltfaktoren,
welche in den Auswertungen als Einflussfaktoren beriicksichtigt wurden. Die Rekrutie-
rung der Probanden innerhalb der AWIS-Kohorte lieferte zusatzliche Ergebnisse aus der
korperlichen Untersuchung sowie weitere Daten bezuglich zurlckliegender Infekte. Ei-
nige eindrickliche Ergebnisse der Studie wurden bereits publiziert, so zum Beispiel die
Auswirkung von Adipositas auf eine Erhéhung der Infektanfélligkeit (Maccioni et al.
2018).

Um die Aussagekraft der Selbstangaben der Probanden zu untersuchen, wurde von Prof.
Dr. Hans-Hartmut Peter anhand von 743 Probanden eine Validierung durchgefiihrt. Die
Selbstangaben wurden mit den &rztlichen Diagnosen der jeweiligen Hausarzte abgegli-
chen. Hier zeigte sich eine Ubereinstimmung von iber 95% fiir die Einschatzung der In-
fektanfélligkeit und von 93% beziglich der Einnahme von Antibiotika (Nieters et al.
2017). Zur Selbsteinschatzung der Probanden ist ebenfalls das Ergebnis der Frage nach
Besserung nach einer Operation an den Atemwegen aufzufuhren. Hier stimmte die sub-
jektive Einschatzung der Probanden sehr stark mit den anschlieBend berichteten Infekten
Uberein. Unter Umsténden spielt diesbezuglich eine Rolle, dass Menschen, welche sich
selbst als besonders infektanfallig einschatzen, gewisse Symptome verstarkt und auch

friiher wahrnehmen.
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5. Zusammenfassung

Die vorliegende Doktorarbeit wurde im Rahmen der Atemwegs-Infektanfalligkeits-Stu-
die (AWIS) angefertigt, welche zum Ziel hatte, Einflussfaktoren fur eine erhdhte Atem-
wegs-Infektanfélligkeit auszumachen und hierdurch Kenntnisse zur Pravention von
Atemwegsinfekten zu gewinnen. Hierbei sollte untersucht werden, ob Operationen an
lymphatischen Organen die Anfalligkeit fir Atemwegsinfekte erhéhen. Die Atemwegs-
Infektanfalligkeit wurde mit Hilfe zweier Scores erfasst und kategorisiert. Der RTI-Score
wurde auf der Basis eines retrospektiven Fragebogens, der Diary-Score anhand prospek-

tiver Infekt-Tagebdicher erstelit.

Die beiden Infekt-Scores korrelieren stark miteinander und zeigen in den Operations-Un-
tergruppen vergleichbare Ergebnisse. Fur die Operationen Appendektomie und Sinusek-
tomie zeigte sich ein starker, statistisch signifikanter Zusammenhang mit einer erhohten
Atemwegs-Infektanfalligkeit. Fir die Operationen Tonsillektomie und Adenoidektomie

waren die Ergebnisse weniger stark ausgepragt und nicht statistisch signifikant.

Fur Operationen, welche im Kindesalter durchgefuhrt wurden, war der Zusammenhang
deutlich schwacher ausgepragt. Das Vorliegen von mehreren Operationen korrelierte hin-
gegen mit einem Anstieg der Infektanfalligkeit, wobei man mutmaRen kann, dass sich die
zunehmende Entfernung von lymphatischem Gewebe aggravierend auf eine erhéhte An-
falligkeit fur Atemwegsinfekte auswirkt. Weitere Faktoren, die die Infektanfélligkeit ver-
starkten, waren ein weibliches Geschlecht, ein niedriger Bildungsstand, Ubergewicht und
Adipositas, Rauchen, das gleichzeitige Vorliegen von Komorbiditéten, Allergien sowie
eine niedrige korperliche Aktivitat. Die jeweiligen Operationen sollten folglich kritisch

evaluiert und maogliche Behandlungsalternativen tiberprift werden.
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Befragung und Untersuchungsbogen der medizinischen Untersuchung aus der AWIS-Ko-
horte:

2. Fragen zu den Atemwegen (aktuell)

Verstopfte Nase: CnNein [JJa  wennja: [ Nachts COMorgens [ Ganztags

Schnupfen: [CONein [JJa wWennja: [JWassrg []Eitrig [J Haufige Niesanfalle
Mittelohrentziindung: [ ]Nein [JJa Wennja: []Leicht ] mittel [ schwer

Mandelentzindung: [JNein [JJa Wennja: []VergroRert []Zerkluftet [ Eitrige Belage
Rachenentzundung: [JNein [JJa Wenn ja: [ Gerotet [ Heiserkeit

Chronischer Husten: [[JNein [JJa Wennja: []Trocken [] Mit Auswurf [] Ohne Auswurf

iakeit: i ; Bei leichter Bei starker
g . N J . | h
Kurzatmigkeit OONein (JJa Wennja: [JinRuhe [] Belastung Belastung
Stridor: [ONein [JJa Wennja: []BeimEinatmen []beim Ausatmen
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B. Arztliche Untersuchung

Haut:

[JNormal [JExanthem []Psoriasis [] Naevi

Aspekt der Konjunktiven:
[INormal []Gerotet []Tranend [] Trocken[] Juckend [] Sonstiges

[JJuckreiz []Z. n. Hauttumor-OP [] Sonstiges

Atemwege:

Parodontose:

Karies:

Nasenatmung:
NNH:
Rachenring:

Tonsillen:

Perkussion:
Dampfung:
Hypersonoritat

Auskultation:
Spastik:

Herz:

Mundschleimhaut:

Lunge: Seitengleich beliiftet:

Atemverschieblichkeit:

[INormal [JTrocken []Brennen []Belage
[ONein [JJa
O Nein [JJa
[dFrei [ Rechts behindert

[ Normal []Dolent []Z.n.OP
] Normal [] Gerotet [ Belage []Ulcera
[I Normal [] Vergrorert [] Gerétet [] Belage

ONein [JJa FaRthorax:[] Nein

[J Normal [] Eingeschrankt ] Rechts
[ Normal [[] Abnormal [J Rechts
[ Normal [] Abnormal [JRechts
[J Normal [] Abnormal ] Rechts

] Normal [] Verschérft [] Abgeschwacht
|:| Nein |:| Ja

[ Basal [ Mittig [ Oben []Rechts

[ Normal
O Arrythmie
[ Herz verbreitert

[] HerzspitzenstoR
|:| Pulsation prakordial
[] Halsvenen gestaut

[] Leukoplakie [] Aphten

[ saniert [] Sanierungsbediirftig
[ Links behindert

[ Bds. behindert

[JZz. n. Tonsillektomie

dJa

[JLinks [JBds.
[dLinks [Bds.
uinks [JBds.
Links  []Bds.

[ORechts [JLinks []Bds.

[Links []Bds.

Lymphatisches Gewebe (Lymphknoten):

Tonsillen:

Submandibular;

Cervical:

Axillar:

Inguinal:

Supraclavicular:

O Normal [JDolent [Vergroert []reizlos n. Tonsillektomie

[CONormal [JDolent [JVergroRert []Rechts [JLinks []Bds.
[ Normal []Dolent []VergroRert []Rechts [JLinks []Bds.
ONormal [JDolent [JVergroRert [JRechts [JLinks []Bds.
[ONormal [JDolent []VergroRert [JRechts [JLinks []Bds.
O Nomal [JDolent []JVergroRert [JRechts [JLinks []Bds.

94




8. Anhang

Abdomen:
Bauchdecke: [ schlank [ vorgewslbt [ Adipss
Spontanschmerz [ONein [JJa Wenn ja: []Umschrieben [] Diffus
Druckschmerz: ONein [JJa Wenn ja:[]Umschrieben [] Diffus [] Bruch
Tastbare Resistenzz [ JNein [JJa Lokalisation:
Leber: [ Normal []VergroRert
Nierenfunktion: [ Normal [] Gestort
Wenn gestort: [] Oligourie []Polyurie [] Pollakisurie [] Zysten []Dialyse
Nierenlager f . .
NS [ONein [JJa Wennja: [[JRechts [JLinks []Bds.
Milz: ] Nicht tastbar [] Tastbar b. Inspiration [ VergréRert
Darm: 1 RegelmaRig [INormal
Stuhlgang: [] Verstopft Gerédusche: [] Sparlich
[] Durchfallsneigung [] Vermehrt
[ Hochgestelit

Muskuloskeletaler Status:
Gelenke: ] Normal [] Pathologisch [ < 4 Gelenke > 4 Gelenke
Wirbelsaule: []Normal [] Pathologisch COHws Bws [Jwws
Arthritis: [ONein [JJa [JKleine Gelenke []GroRe Gelenke
Arthrose: [ONein [JJa [JKleine Gelenke []Groke Gelenke [JKnie []Hifte
Gelenkersatz: [ JNein [JJa [JSchulter [JKnie [JHufte [JwS []Sonstige:

[JRechts [] Rechts []Rechts

[ Links [JLlinks [JLinks

[OBds. [OBds. [Bds.
Muskulatur: [JNormal  [] Atrophie/Sarkopenie  [] Hypertrophie
Sehnen: [ONormal [ Kontrakturen [ Verletzung/OP
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