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Vorbemerkung

Aus Griinden der Ubersichtlichkeit und besseren Lesbarkeit wird im gesamten vorliegenden
Dokument auf die Verwendung weiblicher Schreibformen verzichtet, alle entsprechenden
Bezeichnungen beinhalten jedoch auch die jeweilige weibliche Form.



Abkiirzungsverzeichnis

ABP arzneimittelbezogene Probleme

AMG Arzneimittelgesetz

AMTS Arzneimitteltherapiesicherheit

CARG Cancer and Aging Research Group

CRASH Chemotherapy Risk Assessment Scale for High-Age Patients

EQ-5D-5L European Quality of Life 5 Dimensions 5 Level Version

IADL instrumentelle Aktivitdten des tédglichen Lebens

MMSE Mini-Mental State Examination

MNA Mini Nutritional Assessment

NCCN National Comprehensive Cancer Network

PIM potentiell inaddquate Medikation

SIOG International Society of Geriatric Oncology

SPSS Statistical Package for the Social Sciences



1. Zusammenfassung

Im Rahmen dieses Projekts werden die Machbarkeit und Akzeptanz eines
interprofessionellen, risikoadaptierten Medikationsmanagements bei ilteren Krebspatienten
im Johanniter-Krankenhaus Bonn evaluiert.

Die zu entwickelnde Intervention besteht aus einem Symptommanagement und einer
Medikationsanalyse. Die Intensitdt der Intervention wird an das individuellen Toxizitétsrisikos
der Patienten angepasst, das vor Beginn der Therapie anhand eines onko-geriatrischen
Assessments (CARG-Score) und der Anzahl der verordneten Arzneimittel des Patienten
ermittelt wird.

Die Intervention wird zundchst an 10 Patienten pilotiert, bevor diese in der Hauptphase an
einer groferen Patientenzahl auf Machbarkeit und Akzeptanz gepriift wird.



2. Hintergrund

Die Inzidenz maligner Erkrankungen nimmt mit zunehmendem Alter deutlich zu [1]. Altere
Krebspatienten leiden zum Zeitpunkt der Krebsdiagnose oft an chronischen Erkrankungen,
wodurch sich das Toxizitdtsrisiko fiir die Patienten erhéht [2,3]. Zusitzlich spielen
Medikationsrisiken wie Polymedikation oder potentiell inaddquate Medikation (PIM) bei
dlteren Krebspatienten eine bedeutende Rolle. Vor Beginn der Tumortherapie weist etwa die
Hélfte der Patienten eine Polymedikation auf und nimmt PIM ein [4,5].

Das National Comprehensive Cancer Network (NCCN) und die International Society of
Geriatric Oncology (SIOG) empfehlen daher eine regelmiRige Uberpriifung und Bewertung
der Arzneimittel fiir dltere Krebspatienten, um die Arzneimitteltherapiesicherheit zu erhéhen
[6,7]. Die Gewahrleistung der Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS) erfordert das
zielgerichtete und koordinierte Mitwirken aller am Medikationsprozess beteiligten
Professionen, zu denen vor allem Arzte, Apotheker und Pflegefachkrifte sowie der Patient
gehoren [8]. International etablierte Ansdtze zur Verbesserung der AMTS beinhalten
regelmaRige Medikationsanalysen [9]. Bei der Medikationsanalyse findet eine strukturierte
Uberpriifung  der  aktuellen Gesamtmedikation eines Patienten statt, um
arzneimittelbezogene Probleme (ABP) zu erkennen und Lésungen zu erarbeiten. An die
Medikationsanalyse schlieBt sich eine kontinuierliche Betreuung des Patienten durch ein
interprofessionelles Team an, die als ,Medikationsmanagement” bezeichnet wird [10].

Bei der Therapieentscheidung ist die zu erwartende Toxizitit und die damit verbundene
Symptomlast ein wichtiger Aspekt [11]. Da die funktionellen Fihigkeiten A&lterer
Krebspatienten sehr heterogen sind, ist es unerlasslich, die Therapie zu individualisieren [12].
Fur die individuelle Vorhersage Chemotherapie-assoziierter Toxizitit wurden
onkogeriatrische Scores entwickelt: der CARG-Score (Cancer and Aging Research Group) und
der CRASH-Score (Chemotherapy Risk Assessment Scale for High-Age Patients) [13, 14].
Widhrend der CARG-Score ein Instrument mit wenigen einfachen Fragen ist, ist der CRASH-
Score zeitaufwéandiger, da er geriatrische Bewertungsinstrumente (IADL, MMSE, MNA)
einschliet [13, 14].

In einem Vorlduferprojekt im Johanniter-Krankenhaus Bonn zeigte sich ein moderates
Vorhersagevermégen beider Instrumente [15]. Daraus folgt, dass sowohl der CARG-Score als
auch der CRASH-Score fiir eine Therapieentscheidung noch nicht pradiktiv genug sind.
Gemeinsam mit anderen Risikofaktoren kdnnen sie jedoch einen Beitrag zur Abschatzung des
individuellen Toxizitatsrisikos &lterer Krebspatienten leisten. Eine interprofessionelle
Betreuung, die an das Toxizitatsrisiko angepasst wird, kénnte die Symptomlast von Patienten
mit hohem Toxizitdtsrisiko reduzieren und auf diese Weise die Lebensqualitit und
Zufriedenheit der Patienten erhéhen.



3. Ziel

Ziel des Projekts ist es, die Machbarkeit und Akzeptanz eines interprofessionellen,
risikoadaptierten Medikationsmanagements bei &lteren Krebspatienten im Johanniter-
Krankenhaus Bonn zu evaluieren. Dieses Projekt bildet die Grundlage fiir eine
konfirmatorische Studie, in der untersucht werden kénnte, ob eine risikoadaptierte Betreuung
dlterer Patienten unter Zusammenarbeit aller mitwirkenden Fachdisziplinen (Onkologie,
Geriatrie, Pharmazie) das Auftreten von therapieassoziierter Toxizitit unter einer
medikamentésen Tumortherapie reduzieren kann.



4. Studienablauf

GemaR § 4 des Arzneimittelgesetzes (AMG) sowie der Empfehlungen des Bundesinstituts fiir
Arzneimittel und Medizinprodukte und des Paul-Ehrlich-Instituts zur Planung, Durchfiihrung
und Auswertung von Anwendungsbeobachtungen handelt es sich bei dieser Studie um eine
nichtinterventionelle Studie. Die Behandlung der Tumorpatienten, einschlieBlich Diagnose
und Uberwachung, findet dabei nicht anhand eines definierten Priifplans statt, sondern
ausschlieBlich entsprechend iiblicher drztlicher Praxis [16, 17].

Das Projekt schlief3t sich an das Vorlauferprojekt , Interdisziplindres Screening und Assessment
zur Etablierung altersgerechter Behandlungskonzepte in der Onkogeriatrie“ im Johanniter-
Krankenhaus Bonn [15] an und gliedert sich in eine Pilotphase und eine Hauptphase:

1. In der Pilotphase wird die Intervention erstmals an ca. 10 Patienten getestet und danach
ggf. angepasst.

2. In der Hauptphase werden die Machbarkeit und Akzeptanz der Intervention an 50-100
Patienten untersucht.

Die Studie wird vor Einschluss des ersten Patienten im Deutschen Register Klinischer Studien
(DRKS) registriert.

4.1. Ein- und Ausschlusskriterien

Nach der Diagnosestellung durch den Onkologen wahlt dieser eine addquate Therapie fiir den
Patienten, entsprechend der liblichen arztlichen Praxis aus. Die Patienten werden anhand
folgender Einschlusskriterien rekrutiert:

Stationdre Behandlung der Patienten im Johanniter Krankenhaus Bonn

Alter 2 70 Jahre

Diagnose einer malignen Erkrankung

1
2
3
4. Behandlung mit mindestens einem Chemotherapeutikum
5. Schriftliches Einverstdandnis des Patienten
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Ausreichende Kenntnis der deutschen Sprache

Folgende Ausschlusskriterien werden definiert:

1. Krankheiten mit der Konsequenz, dass der Patient die Informationen zu Art und Inhalt der
Studie nicht versteht oder die Messinstrumente nicht versteht oder nicht alleine ausfiillen
kann (z.B. Demenz, Morbus Alzheimer)

2. Bereits erfolgte systemische antitumorale Therapie

Erfiillen Patienten die Einschlusskriterien, werden diese von den behandelnden Arzten auf den
onkologischen Stationen des Johanniter-Krankenhauses Bonn angesprochen und tiber Art und
Inhalt des Projekts aufgekldrt. AuBerdem erhalten sie eine Patienteninformation (siehe
Anhang A). Nach schriftlichem Einversténdnis in Form einer Einwilligungserkldrung (siehe
Anhang B) nehmen die Patienten an dem Projekt teil und erhalten von der wissenschaftlichen
Mitarbeiterin weitere Informationen zum Ablauf des Projekts.



4.2. Intervention

Vor Beginn der Tumortherapie durchlduft jeder Patient ein Assessment, bestehend aus der
Anwendung eines onkogeriatrischen Score-Systems und einer Arzneimittelanamnese, in der
u.a. auf das Vorhandensein einer Polymedikation geprift wird. Je nach Ergebnis wird eine
individualisierte Intervention eingeleitet, d.h. jeder Patient erhdlt ein an sein persénliches
Toxizitatsrisiko adaptiertes Medikationsmanagement.

Das Medikationsmanagement besteht aus

- einer regelmaRigen Medikationsanalyse und

- einem individualisierten Symptommanagement.
Der Ablauf der Intervention ist in Abb. 1 dargestellt. Das medizinische Team wird bei der
Durchfiihrung der Intervention durch die wissenschaftliche Mitarbeiterin unterstiitzt. Diese
fuhrt als Apothekerin die Medikationsanalysen durch und berdt die Patienten in einem
Gesprach hinsichtlich ihrer Symptome, die moglicherweise unter der Therapie auftreten
kbnnen. Dies geschieht in engem Austausch mit dem gesamten Team, um eine
interprofessionelle Betreuung zu gewahrleisten.

: Krebspatient
Diagnose 270 Jahre

Onkogeriatrisches il e e
A Toxizitat Toxizitat
ssessment erwartet erwartet
Arzneimittel- >5
anamnese Arzneimittel
S . Medikations- :
RISIkoadaptlerte analyse und ; Standard-
Intervention Symptom- betreuung

management

Abb.1: Schematische Darstellung der Intervention

4.2.1. Medikationsanalyse

Liegt bereits vor Beginn der Tumortherapie eine Polymedikation vor, wird eine
Medikationsanalyse durchgefiihrt. Durch eine Medikationsanalyse sollen relevante
Medikationsrisiken identifiziert und reduziert werden. Dazu zdhlt bei onkogeriatrischen
Patienten insbesondere die Verordnung von potentiell inaddaquater Medikation (PIM) und
sturzfordernder Medikation. Die Medikationsanalyse wird auf Basis der vorliegenden
Medikations- uns Labordaten sowie des Patientengesprichs durchgefiihrt. Daher handelt es
sich um eine Medikationsanalyse vom Typ 3 [10]. Werden schwerwiegende
arzneimittelbezogene Probleme (ABP) detektiert, werden diese dem behandelnden Arzt,
zusammen mit moéglichen Losungsvorschldgen, mitgeteilt. Der behandelnde Arzt kann eine
MaRnahme zur Lésung des ABP einleiten, dokumentiert diese und vermerkt Anderungen im
Arztbrief fiir die behandelnde ambulante Arztpraxis des Patienten.



Die Medikation wird bei jedem Kontrolltermin erneut erhoben. Haben sich Anderungen
ergeben, wird erneut eine Medikationsanalyse durchgefiihrt.

4.2.2. Symptommanagement

Haben die Patienten laut onko-geriatrischem Assessment ein hohes Risiko (CARG-Score >10
Punkte), eine schwere therapieassoziierte Toxizitdt unter der Tumortherapie zu erleiden,
erhalten sie ein individualisiertes Symptommanagement. Dieses beinhaltet die Aufklirung
und Beratung liber die hdufigsten Symptome, die unter Tumortherapie auftreten kénnen. Die
Patienten werden insbesondere lber MaRnahmen zu Prdvention und Reduktion dieser
Symptome informiert. Zusatzlich haben Patienten die Méglichkeit, neu auftretende
Symptome spontan zu melden, sodass die Supportivtherapie zu auftretenden Symptomen
kontinuierlich angepasst werden kann.

4.3. Dokumentation

Von den Studienteilnehmern werden folgende Daten erhoben:

- Demographische Daten (z.B. Alter, Geschlecht, Gewicht, GréRe)

- Potentielle Einflussfaktoren auf die Arzneimitteltherapie (z.B. Komorbiditit)

- Relevante krankheitsassoziierte Daten (z.B. Diagnose, Art und Anzahl von
Operationen)

- Medikationsdaten (z.B. samtliche mit der Krebserkrankung in Zusammenhang
stehende Therapien, Arzneimittel zur Therapie von Komorbiditit)

- Daten des onko-geriatrischen Assessments (CARG-Score siehe Tabelle 1) Vitaldaten
und Laborparameter

- Ggf. im Rahmen der &rztlichen Routine bestimmte Plasmakonzentrationen der
eingesetzten Arzneistoffe

- Art, Haufigkeit und Schweregrad unerwiinschter Arzneimittelwirkungen (UAW)

- Dosisreduktionen, Therapieabbriiche oder Therapiemodifikationen

- Klinischer Verlauf

- Arztliche Therapieentscheidungen

- Symptomlast

- Akzeptanz und Einstellung gegeniiber der Intervention

Die Daten werden durch die wissenschaftliche Mitarbeiterin anhand der Durchsicht der
Patientenakte sowie anhand von Patientengesprichen und der vorliegenden
Medikationsdaten (z.B. aktuelle Verordnungen oder bereits bestehende Medikationspline)
erhoben.

4.4. Datenschutz

Die patientenbezogenen Daten werden fiir die Auswertung in einem elektronischen,
passwortgeschiitzten Dokumentationsformular ~ festgehalten, das auf einem
passwortgeschiitzten PC verbleibt, auf den nur die Projektleitung, sowie die wissenschaftliche
Mitarbeiterin Zugriff haben. In diesem Dokumentationsformular werden keine Initialen,
sondern eine Patientennummer verwendet. Somit sind die Daten im Rahmen der



Dokumentation pseudonymisiert. Bei der pseudonymisierten Dokumentation werden weder
Initialen noch das Geburtsdatum der Patienten verwendet. Es wird ein elektronisches
Zuordnungsverzeichnis angelegt, das den Riickschluss von der vergebenen Patientennummer
auf den Patienten enthdlt. Dieses Dokument verbleibt auf einem passwortgeschiitzten
Computer im Johanniter-Krankenhaus Bonn. Zudem sind die Raume des Johanniter-
Krankenhauses Bonn zugangsbeschrankt, sodass nur autorisierte Personen die
Raumlichkeiten betreten kénnen.

Die Daten werden nach Abschluss der Datenerhebung durch Vernichtung des
Zuordnungsverzeichnisses anonymisiert, spatestens aber sechs Monate, nachdem der letzte
Patient in der Hauptphase das Projekt beendet hat. Die Daten werden nicht an Dritte
weitergegeben und nur anonymisiert veroffentlicht.

4.5. Ethische Aspekte

Die Therapiefreiheit des Arztes bleibt zu jedem Zeitpunkt der Studie bestehen, sodass der Arzt
allein Uber die Arzneimitteltherapie der Patienten entscheidet. Werden jedoch im Rahmen
der Intervention Probleme erkannt, die mit einem Gesundheitsrisiko fiir den Patienten
verbunden sind, wird aus ethischen Griinden der behandelnde Arzt unmittelbar informiert.

4.6. Zeitplan

Fur die Pilotphase ist eine Laufzeit von sechs Monaten vorgesehen. Hierbei werden in einer
Phase von einem Monat Patienten rekrutiert, welche dann jeweils liber einen Zeitraum von
ca. drei Monaten (mindestens liber sechs Therapiezyklen) beobachtet werden. Innerhalb von
sechs Monaten werden die erhobenen Daten ausgewertet.

Nach Abschluss und Auswertung der Pilotphase beginnt die Hauptphase. Die Hauptphase luft
Uber achtzehn Monate. Hierbei werden in einer Phase von zwdlf Monaten Patienten
rekrutiert, welche dann jeweils tiber einen Zeitraum von circa vier Monaten (mindestens iiber
sechs Therapiezyklen) beobachtet werden. Fiir die statistische Auswertung ist ein Zeitraum
von drei Monaten vorgesehen.



Einen Uberblick iiber den zeitlichen Ablauf gibt Abb. 2.

Apr Mai Jun Jul | Aug Sep Okt Nov Dez Jan Feb Mir Apr Mai Jun Jul AugSep Okt Nov Dez Jan Feb Mir Apr Mai

Rekrutierung Pilotphase

Intervention Pilotphase |
Semistrukturierte Interviews [
Auswertung Pilotphase [
Anpassung der Intervention

Rekrutierung Hauptphase

Intervention Hauptphase

Auswertung Hauptphase

Abb. 2: Zeitplan



5. Erhebungen und Messinstrumente

5.1. Zeitlicher Ablauf

Nach Einwilligung wird bei jedem Patienten durch die wissenschaftliche Mitarbeiterin ein
onkogeriatrisches Assessment durchgefiihrt. Hierzu wird in einem Patientengespréach der
CARG-Score (sieche Anhang C) erhoben. AnschlieRend werden aus der Patientenakte die fir
die Score-Berechnung noch benétigten Laborparameter erfasst. AuBerdem erhebt die
wissenschaftliche Mitarbeiterin die Medikation des Patienten. Zur vollstandigen Erhebung der
Medikation werden Daten aus der Patientenakte sowie aus dem Patientengesprach
hinzugezogen und abgeglichen (,Medication Reconciliation”). Das Patientengespréch nimmt
fiir den Patienten ungefahr 15-20 Minuten in Anspruch.

Einmal pro Zyklus wird in den Patientenakten der Studienteilnehmer aus dem Johanniter-
Krankenhaus Bonn, sowie gegebenenfalls aus den weiterbehandelnden onkologischen Praxen
liberpriift, ob bis dahin hdmatologische oder nicht-hdmatologische Toxizitat aufgetreten ist.
Die Beurteilung der Toxizitdt erfolgt hierbei nach den Common Terminology Criteria for
Adverse Events (CTCAE-Kriterien) [18].

Zudem findet vor der Behandlung und einmal pro Zyklus eine Erhebung der Symptomlast statt.
Hierzu wird dem Patienten im Johanniter-Krankenhaus Bonn ein Fragebogen zur Symptomlast
(Patient-Reported Outcomes version of the Common Terminology Criteria for Adverse Events,
PRO-CTCAE; siehe Anhang D) ausgehandigt oder der Patient wird gegebenenfalls telefonisch
befragt. Aus Praktikabilitatsgriinden wird ein Zeitfenster von mehreren Tagen fiir die
Nachverfolgung definiert. Die Nachverfolgung endet nach dem sechsten Zyklus der Therapie.

Zuséatzlich werden Therapieabbriiche, Therapiemodifikationen oder Dosisreduktionen (siehe
Anhang E) erfasst.

Die Lebensqualitat wird mit dem European Quality of Life 5 Dimensions 5 Level Version-
Fragebogen (EQ-5D-5L; siehe Anhang F) vor der Behandlung und einmal pro Zyklus erhoben.
Dazu wird dem Patienten ein Fragebogen ausgehandigt oder der Patient wird gegebenenfalls
telefonisch befragt.

Um die Machbarkeit und Akzeptanz der Intervention zu erfahren, werden nach Ende des
sechsten Zyklus in der Pilotphase offene, semistrukturierte Interviews (siehe Anhang G)
durchgefiihrt. Die am Medikationsprozess beteiligten Professionen (v.a. Arzte und
Pflegefachkrafte) sowie die Patienten werden einmalig befragt.

Der zeitliche Ablauf der Erhebungen ist in Abb. 3 schematisch dargestellt.
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Abb. 3: Zeitlicher Ablauf der Erhebungen

5.2. Abschdtzung des Toxizitatsrisikos

Das Risiko einer Tumortherapie im Alter wird in Form eines onkogeriatrischen Assessments,
dem CARG-Score [13, 19, 20] (sieche Anhang C) erhoben. Dieser beinhaltet eine Kombination
hamatologischer, klinisch-onkologischer und geriatrischer Parameter, mit denen die
Vertréglichkeit einer Tumortherapie im Alter abgeschitzt werden kann. Einen Uberblick iiber
die Inhalte des Score-Systems liefert Tabelle 1.

Tab. 1: Inhalte des CARG-Scores

Ebene Parameter

Patienteneigenschaft Alter

Art der malignen Erkrankung  Krebsart

Therapieregime Dosis der Chemotherapeutika
Anzahl der Chemotherapeutika

Laborparameter Hamoglobin
Kreatinin-Clearance (Jelliffe)

Gehor Hérvermogen

Funktioneller Status Anzahl der Stiirze

Benotigte Hilfe bei Medikamenteneinnahme
Fahigkeit, kurze Strecken zu gehen
Beeintrachtigung der sozialen Aktivitit durch Gesundheit

Relevante Vitaldaten und Laborparameter fiir die Score-Erhebung werden von der
wissenschaftlichen Mitarbeiterin elektronisch dokumentiert.

Die erforderlichen Labordaten werden vom behandelnden Arzt im Rahmen der iblichen
Kontrolltermine ermittelt, sodass die Teilnahme an dieser Studie fiir den Patienten nicht mit
zusatzlichen Blutentnahmen verbunden ist.



5.3. Erhebung der arztberichteten Toxizitat

Um die Toxizitidt, die wihrend der Tumortherapie bei den Patienten auftritt zu erfassen,
werden in den Patientenakten relevante hdmatologische Parameter (z.B. Hamoglobin,
Leukozyten) sowie nicht-hdmatologische Parameter (z.B. Nierenfunktion, Leberfunktion)
wahrend der sechs Behandlungszyklen erfasst.

Die Beurteilung wird hierbei nach den CTCAE-Kriterien des NCI vorgenommen. Im Rahmen
dieser Studie wird die Version 5.0 verwendet [18]. Typischerweise wird die Toxizitat als die
starkste Symptomauspragung wahrend eines Zyklus angegeben.

5.4. Erhebung der patientenberichteten Toxizitat

Die Symptomlast von Krebspatienten wird in Form von patientenberichteten Endpunkten
(patient-reported outcomes, PRO) mit Hilfe des PRO-CTCAE-Fragebogens erhoben. Hierbei
schatzt der Patient die mit der Krebstherapie assoziierten Symptome einer Toxizitat (z.B.
Nausea und Emesis) unmittelbar selbst ein. Der PRO-CTCAE-Itempool beinhaltet 126 Items zur
Evaluation von 81 Symptomen. Die flir eine Chemotherapie relevantesten Items wurden im
Bereich Klinische Pharmazie der Universitat Bonn validiert [21].

Der in dieser Studie verwendete PRO-CTCAE-Fragebogen ist in Anhang D zu finden. Er
beinhaltet alle wichtigen Items fiir chemotherapieassoziierte Toxizitdt. Beim PRO-CTCAE-
Fragebogen wird aufgrund eines mdglichen Erinnerungs-Bias der Patienten ein
zuriickliegender Zeitraum von einer Woche abgefragt.

5.5. Erhebung von Verdnderungen der Tumortherapie

Aus den Patientenakten werden Therapieabbriiche, Dosisreduktionen und
Therapieverzégerungen wahrend der sechs Therapiezyklen erhoben (siehe Anhang E). Der
Grund fir die Therapieveranderung wird ebenfalls erfasst.

5.6. Messung der Lebensqualitat

Die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt wird mit dem validierten EQ-5D-5L-Fragebogen
erhoben (siehe Anhang F). Der EQ-5D-5L-Fragebogen umfasst im ersten Teil je eine Frage zur
Mobilitdt, der Fahigkeit fiir sich selbst zu sorgen, alltdglicher Aktivitdt, Schmerz und
Niedergeschlagenheit/Angstlichkeit. AnschlieRend wird in einem zweiten Teil der eigene
aktuelle Gesundheitszustand auf einer visuellen Analogskala eingeschitzt [22].

5.7. Semistrukturierte Interviews zur Akzeptanz der Intervention

Im Rahmen einer qualitativen Auswertung werden, einmalig am Ende der Pilotphase, mit den
Patienten sowie den am Gesundheitsprozess beteiligten Professionen (v.a. Arzte und
Pflegefachkréfte) semistrukturierte Interviews zur Machbarkeit und Akzeptanz durchgefiihrt.
Die semistrukturierten Interviews enthalten offene Fragen iiber die Erfahrungen und die
Kommunikation der Beteiligten im Rahmen der Intervention (siche Anhang G). Die
teilnehmenden Professionen haben die Mdglichkeit, ihre Meinung in eigenen Worten zu
duBern. Der Interviewleitfaden bietet einen Rahmen fiir das Interview. Das Interview dient



dazu, die Intervention in der Hauptphase gegebenenfalls anzupassen oder zu verdndern und
dadurch zu verbessern.



6. Evaluation

Die Machbarkeit und Akzeptanz der Intervention werden mit einem »Mixed-Methods-Ansatz”
evaluiert. Da noch nicht bekannt ist, welcher Endpunkt durch die Intervention beeinflusst
wird, wird zundchst kein primirer Endpunkt festgelegt. Vielmehr kénnen die Ergebnisse der
Pilotphase zur Identifizierung eines geeigneten primiren Endpunkts und der damit
verbundenen Fallzahlschitzung in der Hauptphase verwendet werden.

Die Fragebogen werden entsprechend ihrer Scores ausgewertet.

6.1 Formative Evaluation

Durch die offenen, semistrukturierten Interviews mit den an der Pilotphase beteiligten
Patienten sollen die Wahrnehmung und Zufriedenheit mit der interprofessionellen
Zusammenarbeit bewertet werden. Zudem sollen in Interviews mit Arzten und Pflegekraften
Erkenntnisse zur Wahrnehmung der Vorteile und Hindernisse aus der Sicht der beteiligten
Professionen gewonnen werden.

Die elektronisch gespeicherten Interviewdaten werden vollstindig wortwértlich transkribiert
und inhaltsanalytisch auswertet. Daraus werden Kernaussagen zur Akzeptanz und
Machbarkeit der Intervention gebildet. Diese Evaluation dient der Optimierung der
Intervention fiir die Hauptphase des Projekts. Die inhaltsanalytische Auswertu ng erfolgt nach
dem Sattigungsprinzip. Das bedeutet, dass so viele Interviews abgehalten werden, bis die
Fortfiihrung dieser keinen Informationsgewinn im weiteren Verlauf liefert [23].

6.2 Summative Evaluation

Zu Beginn des Projekts wird eine Regressionsanalyse mit Daten aus dem Vorlduferprojekt [15]
durchgefiihrt. Dazu werden mittels univariaten und multivariaten Methoden die
Zusammenhénge zwischen dem onkogeriatrischen Risikoscore und der Anzahl an
Arzneimitteln mit der Toxizit4t (CTCAE) einerseits und der patientenberichteten Symptomlast
(PRO-CTCAE) andererseits analysiert. Hiermit sollen die ausgewihlten Pradiktoren validiert
werden. Sollten wéhrend dieser Analyse stirkere Einflussfaktoren identifiziert werden, wird
die Intervention entsprechend angepasst.

Die wahrend der Studie erhobenen Daten werden einer statistischen Analyse unterzogen.
Zundachst werden die Ergebnisse explorativ untersucht und deskriptiv evaluiert. AbschlieRend
werden die erhobenen Endpunkte einer Regressionsanalyse unterzogen, in der
Einflussfaktoren auf die Toxizitdt und Symptomlast ermittelt und quantifiziert werden. Diese
werden mit den in der historischen Patientenkohorte aus dem Vorlduferprojekt [15]
identifizierten Einflussfaktoren und deren Stirke verglichen.

Sollten die fiir die Individualisierung der Intervention herangezogenen Kriterien in der
abschlieBenden Regressionsanalyse nicht mehr als Einflussfaktoren identifizierbar sein,
kénnte dies ein vorldufiges Wirksamkeitssignal der Intervention darstellen. Dies wiirde
bedeuten, dass bei den Patienten, fir die zu Beginn der Therapie ein hohes Risiko
vorhergesagt worden war, durch die Intervention nicht mehr Toxizitit bzw. keine hohere
Symptomlast beobachtet wurde wie bei den Patienten mit niedrigem Risiko. In diesem Fall



kénnte daraus eine geeignete Hypothese abgeleitet und im Rahmen einer konfirmatorischen
Studie getestet werden.

Fir die statistischen Datenanalysen wird am Pharmazeutischen Institut der Universitit Bonn
die Software SPSS® (SPSS Incorporated, Chicago, USA) sowie das Programm Microsoft® Excel
(Microsoft Corporation, Redmond, USA) verwendet.
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