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Zusammenfassung

Abstract

Einleitung: Das Ziel dieser Studien war die Untersuchung einer Kohorte von Patienten mit
Systemischer Sklerose (SSc) auf die Prdavalenz von Mangelerndhrung, Sarkopenie und
depressiver Symptomatik. Des Weiteren wurde der Einfluss der genannten Parameter auf die
Lebensqualitat von Betroffenen betrachtet.

Methoden: 129 (Publikation | und Publikation I1) bzw. 94 Patienten (Publikation I111) wurden
einer klinischen Evaluierung im Rahmen von drei Querschnittstudien unterzogen. Sarkopenie
wurde anhand der Kiriterien der European Working Group on Sarcopenia in Older People
(EWGSOP)(1) definiert. Zur Messung der Muskelkraft, eines der Kriterien fur Sarkopenie,
wurden die Handkraft mithilfe des Jamar Dynamometers sowie die Knieextensionskraft mit
dem Digimax Dynamometer erfasst. Die Bestimmung der Kérperzusammensetzung erfolgte
durch die Bioimpedanzanalyse (BIA). Das Risiko flr eine Mangelerndhrung bei unseren
Patienten wurde mittels des Malnutrition Universal Screening Tools (MUST)(2) und die
Depressivitat anhand des Major Depression Inventory (MDI)(3) erhoben. Zur Einschatzung der
korperlichen Funktionsfahigkeit und der Lebensqualitat absolvierten alle Studienteilnehmer
den Scleroderma Health Assessment Questionnaire (SHAQ)(4, 5) sowie den Short-Form 36
Health Survey (SF-36)(6). Mit dem Manual Ability Questionnaire (ABILHAND)(7) wurde die
Schwere der krankheitsbezogenen Dysfunktionalitdit und mit dem International Physical
Activity Questionnaire (IPAQ)(8) wurde die physische Aktivitadt bei der Arbeit oder bei
alltaglichen Aktivitaten ermittelt. Die statistischen Daten wurden in SPSS, Version 23.0.0.2
(IBM USA), mithilfe des Chi-Quadrat-Tests, des Mann-Whitney-U-Tests sowie mittels
Korrelationsberechnungen und linearer Regressionsanalyse erfasst und analysiert.
Ergebnisse: 129 (Publikation I und II), davon Uber 90% weiblich bzw. 94 Patienten
(Publikation II), davon 87 % Frauen, wurden in die Studien eingeschlossen. Das mittlere Alter
lag bei 59,1 + 13,8 Jahren (Publikation I und Il) bzw. bei 58,3 + 13,6 Jahren (Publikation I11).
Die Pravalenz von Sarkopenie betrug 22,5 %; 10,9 % der Erkrankten waren mangelernéhrt und
22,3 % der Patienten wiesen depressive Symptome auf. Die Lebensqualitat war bei all diesen
Gruppen gegenuber der jeweiligen Vergleichsgruppe (nicht sarkopen; nicht mangelernéhrt;
keine depressive Symptomatik) signifikant reduziert.

Schlussfolgerung: Mangelernéhrung, Sarkopenie und Depressivitat bei Patienten mit SSc sind

signifikant assoziiert mit reduzierter Lebensqualitdt. Demzufolge sind Standard-Screening-
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Tools zur besseren Erfassung der genannten Parameter in moglichst frihen Stadien erforderlich,
um die damit verbundenen negativen Auswirkungen gering zu halten und damit die

Krankheitsprognose zu verbessern.

Abstract

Objectives: The aim of the studies described below was to evaluate the prevalence of
sarcopenia, malnutrition and depressive symptoms and their impact on the quality of life in
patients with systemic sclerosis (SSc).

Methods: One hundred and twenty-nine (94 in study Il1) SSc patients of the Department of
Rheumatology and Clinical Immunology of Charité - Universitdtsmedizin Berlin were
subjected to clinical evaluation and investigation with standardized assessment tools.
Sarcopenia was defined according to the criteria of the European Working Group on Sarcopenia
in Older People(1); and muscle strength was measured by handgrip strength (using a Jamar
dynamometer) and knee extension strength (Digimax dynamometer). Body composition was
evaluated by means of bioelectrical impedance analysis. The prevalence of malnutrition was
evaluated by means of the Malnutrition Universal Screening Tool(2);the occurrence of
depressive symptoms was evaluated using the Major Depression Inventory(3). Physical activity
and quality of life were assessed by using the Short-Form 36 Health Survey(6) and the
Scleroderma Health Assessment Questionnaire(4, 5). To examine disease-related
dysfunctionality in the activities of daily life, we used the International Physical Activity
Questionnaire(8) and the Manual Ability Questionnaire(7). Statistical analyses were conducted
using SPSS Version 23.0.0.2 (IBM USA) and employed the chi-square test, the Mann-Whitney
U test, and correlation and linear regression analyses.

Results: One hundred and twenty-nine patients (ninety-four in study I11) fulfilled the inclusion
criteria. Their mean age was 59.1 = 13.8 years (58,3 £ 13,6 years in study Ill). Among the
patients assessed, the prevalence of sarcopenia was 22.9%, malnutrition was found in 10.9% of
them and 22.3% (all of them women) had depressive symptoms. Compared to their respective
peer groups, quality of life was significantly lower for malnourished patients, sarcopenic
patients, and patients with depressive symptoms.

Conclusions: Malnutrition, sarcopenia and depressiveness are significantly associated with
decreased quality of life in patients with SSc. Considering these results, it is necessary to
develop standardized screening tools in order to be able to diagnose and to treat malnutrition,

sarcopenia and depression in their early stages to avoid a negative disease outcome.



1. Einleitung

Die  Systemische  Sklerose (SSc) ist eine chronische autoinflammatorische
Bindegewebserkrankung mit bisher ungeklarter Atiologie. Dabei kann die Entziindung alle
Organe, u. a. die Haut, den Gastrointestinaltrakt und die Muskulatur betreffen, woraus diverse
somatische Symptome wie Dysphagie, Malabsorption, Verlust der Muskelkraft und
Schmerzen, aber auch damit einhergehende psychische Symptome wie Fatigue und
Depressivitat resultieren konnen (9) (10). Studien zufolge weist ein hoher Prozentsatz der
Patienten mit SSc einen Entzlindungsprozess und damit eine Krankheitsbeteiligung des
Gastrointestinaltraktes auf(11), sodass aufgrund der daraus resultierenden Absorptions- und
Verdauungsstorungen, der Erndhrungsstatus der Betroffenen zunehmend in den Fokus der
Forschung ruckt. Murtaugh et al. untersuchten den Ernahrungsstatus sowie die gastrointestinale
Symptomatik von Patienten mit SSc und fanden heraus, dass 37,5 % der Erkrankten ein
moderates bis hohes Risiko fur Mangelernédhrung aufwiesen(12). Auch in der Studie von Baron
et al. wurde der Ernéhrungsstatus von 586 Patienten der Canadian Scleroderma Research Group
Registry mithilfe des MUST(2) untersucht. Hier zeigte sich eine Préavalenz der
Mangelerndhrung von 18 %(11). Krause et al. ermittelten sogar eine Pravalenz von 55,7 %(13).
Die Mangelerndhrung stand ebenfalls in der Studie von Cereda et al. im Vordergrund. Die
Autoren fanden zusétzlich heraus, dass mangelerndhrte Patienten eine signifikant hohere
Mortalitat aufweisen(14). Mangelernahrung, aber auch die primare muskulére Beteiligung, die
bei Gber 90 % der Patienten mit SSc auftritt(15), kénnen zudem zu Muskelschwund und damit
allgemeinem Funktionalitatsverlust der Betroffenen fuhren. Laut der Studie von Reijnierese et
al. korreliert Mangelernahrung mit dem erhéhten Auftreten von Sarkopenie und verminderter
korperlicher Aktivitat(16). Das Auftreten von Sarkopenie, definiert durch die EWGSOP-
Kriterien(1), wurde daher auch in unserer Studie untersucht. Dariiber hinaus wurde der Einfluss
von Mangelerndhrung und Sarkopenie auf die korperliche Funktionsfahigkeit und die
Lebensqualitdt von Erkrankten beleuchtet. Der Einfluss von Mangelerndhrung auf die
Lebensqualitat wurde bereits bei Patienten mit chronischen Erkrankungen wie Krebs(17) und
bei H&modialysepatienten(18) untersucht, es liegen jedoch bisher keine Daten zu Patienten mit
rheumatischen Erkrankungen vor.

Durch alle oben genannten Organbeteiligungen und damit einhergehenden Symptome sind die
Betroffenen korperlich in der Bewaltigung alltaglicher Aktivitaten eingeschrankt, was auch die

Entwicklung psychischer Erkrankungen wie einer Depression fordern kann (19, 20). Laut
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vorhergehender Studien variiert die Pravalenz von depressiven Erkrankungen bei Patienten mit
SSc; sie liegt im Bereich von 20 bis 68 % (19, 21-28) und ist damit deutlich héher als die der
Allgemeinbevdlkerung Deutschlands (8,1 %)(29). In unserer Studie wurde daher neben den
somatischen Symptomen der Krankheit auch die Haufigkeit von Depressivitat als Ausdruck
psychischer Symptomatik der Patienten mit SSc untersucht und ebenfalls in den
Zusammenhang mit der Lebensqualitat der Patienten gesetzt.

2. Methoden

Im Rahmen dieser Studien wurden zwischen April 2013 und Oktober 2015 in der Abteilung fur
Rheumatologie und Immunologie der Charité - Universitatsmedizin Berlin, Campus Mitte, 129
Patienten mit SSc auf Prévalenz von Sarkopenie (30) und Mangelernédhrung (31) sowie 94
Patienten auf das Auftreten depressiver Symptomatik (32) untersucht, die den American
College of Rheumatology/European League Against Rheumatism Kriterien (ACR/EULAR
Kriterien) von 2013 (33) entsprachen. Die Patienten waren alle Gber 18 Jahre alt und damit in
der Lage, eine schriftliche Einverstandniserklarung zur Teilnahme an dieser Studie zu
unterschreiben. Die Studie wurde vom Ethik-Komitee der Charité - Universitatsmedizin Berlin

genehmigt.

Klinische Parameter

Es wurden demographische sowie klinische Parameter erhoben wie Alter, Geschlecht,
Krankheitsdauer, Unterform der Erkrankung, Art und Anzahl der Organbeteiligungen, Anzahl
der Medikamente sowie der Nebenerkrankungen. Zudem wurden laborchemische Parameter
wie das Antikorperprofil, das Level des C-reaktiven-Proteins (CRP), der Hamoglobinspiegel
sowie die Hohe des N-terminal pro-brain natriuretic peptide (NT—pro-BNP) bestimmt. Zur
Erhebung der Schwere der Hautsklerose bei Patienten mit SSc wurde der Modified Rodnan
Skin Score (MRSS) genutzt(34). Dabei wurde die Hautsklerose, die auf einer 4-Punkte-Skala
gewichtet ist (0 = normal; 1 = leicht sklerosiert; 2 = mittelschwer sklerosiert; 3 = schwer
sklerosiert), an 17 Kérperregionen durch Palpation erhoben. Anschliefend wurde die Summe
der ermittelten Punkte in allen Korperregionen zum Gesamtscore verrechnet; dieser liegt bei

maximal 51 Punkten und erlaubt eine Aussage tber die Schwere der Hautbeteiligung.



Ernéhrungs-Assessments

Das aktuelle Gewicht der Patienten wurde mithilfe einer tragbaren elektronischen Waage (seca
910, seca, Hamburg) bestimmt, die Grofle mittels eines Stadiometers (seca 220 telescopic
measuring rod). Der Ernahrungsstatus der Patienten wurde anhand des MUST ermittelt. Dieses
besteht aus drei Kategorien, in denen der Body-Mass-Index (BMI), die Menge des ungewollten
Gewichtsverlustes in kg in den letzten drei bis sechs Monaten sowie das VVorhandensein einer
akuten Erkrankung mit Nahrungskarenz bestimmt und mit festgelegten Punktzahlen gewichtet
werden. Die Summe der resultierenden Punkte in den Unterkategorien ergibt den Gesamtscore.
Dabei bedeutet eine Summe von null Punkten ein niedriges Risiko fir Mangelernéhrung, eine
Summe von einem Punkt ein mittleres Risiko fir Mangelernédhrung sowie eine Summe von

zwei Punkten und groRer ein hohes Risiko fir Mangelernédhrung(2).

Sarkopenie

Sarkopenie definierten wir entsprechend den EWGSOP -Kriterien(1) nach Vorhandensein
einer geringen fettfreien Masse (FFM) sowie einer geringen Muskelkraft. Die Bestimmung der
Korperzusammensetzung erfolgte mittels Bioimpedanzanalyse (Nutriguard M, Data Input,
Darmstadt, Deutschland) gemaR der standardisierten Vorgehensweise(35). Die Patienten
wurden liegend untersucht, dabei wurde ein Wechselstrom mit einer Wellenldnge von 50 kHz
und einer Stromstérke von 800 YA verabreicht. Die Magermasse (Appendicular Lean Mass,
ALM) als Indikator fur die Gesamtmuskelmasse wurde nach der Gleichung von Sacafoglieri et
al.(36) bestimmt. Als Grenzwert der Magermasse fur Sarkopenie wurde der Wert aus der
Gleichung ALM/Grélke (kg/m?) berechnet. Die Muskelkraft wurde zum einen durch die
Handgriffstarke der nicht dominanten Hand mithilfe eines Jamar Dynamometers (Sammons
Preston Rolyan, Chicago, USA) erhoben. Die Patienten mussten dabei in sitzender aufrechter
Position, den nicht dominanten Arm in Neutral- Null-Stellung und den Ellbogen in 90-Grad-
Stellung gebeugt haltend, drei isometrische Kontraktionen der Handmuskulatur innerhalb von
30 Sekunden vollfihren. Der hdchste Wert der ermittelten Handgriffstarke wurde fir die
Datenanalysen genutzt. Zusatzlich wurde zur Erhebung der Muskelkraft die
Knieextensionskraft mittels des Digimax Dynamometers (Mechatronic GmbH, Darmstadt,
Deutschland) erhoben. Dabei mussten die Patienten in sitzender Position, ohne mit den Beinen
den Boden zu berlhren, das nicht dominante Bein im Kniegelenk strecken, das durch eine Kette
an einem festen Gegenstand (einem Bett, einem Stuhl oder einer Wand) befestigt und mit einem

Kraftsensor verknlpft war. Von insgesamt drei Versuchen wurde der hochste erhobene Wert in
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die Datenanalyse einbezogen. Zudem wurde der exspiratorische Spitzenfluss (Peak-Flow)
mittels des ASSESS Peak Flow Meter (Respironics, HealthScan Inc., NJ, USA) bestimmt.
Dabei mussten die Patienten so tief wie mdglich einatmen und das gesamte eingeatmete
Volumen so stark und so rasch wie mdglich in das sich im Mund befindende Gerat wieder
ausatmen. Auch hier wurde der hdchste Wert von insgesamt drei Versuchen in die Berechnung

einbezogen.

Kaorperliche Funktionalitat und Lebensqualitat

Die Lebensqualitat und die korperliche Funktionsfédhigkeit wurden mithilfe des SF-36
ermittelt(6). Der Fragebogen besteht aus 36 Fragen in acht durch Skalen bewerteten Doménen.
Die Skalen zur Ermittlung der physischen Gesundheit umfassen die kdorperliche
Funktionsfahigkeit, die korperliche Rollenfunktion, den korperlichen Schmerz und die
allgemeine Gesundheitswahrnehmung. Durch die Skalen zur seelischen Gesundheit werden die
Vitalitat, die emotionale Rollenfunktion, die soziale Funktionsfahigkeit und die psychische
Gesundheit erhoben. Die Punktwerte der einzelnen Skalen werden anschlieBend gewichtet zu
den zwei orthogonalen Hauptkomponenten, die als kdrperliche (Physical Health Summary) und
psychische (Mental Health Summary) Komponente bezeichnet werden. Fir diese beiden
Hauptkomponenten gilt: Je geringer der Punktwert ist, desto geringer ist die
gesundheitsbezogene Lebensqualitat. Zur Erfassung der krankheitsspezifischen Lebensqualitét
nutzten wir den SHAQ(4, 5). Dieser besteht aus dem Health Assessment Score Questionnaire
(HAQ), der ursprunglich durch Fries et al. (4) fur Patienten mit Rheumatoider Arthritis
entwickelt wurde, sowie den durch Steen und Medsger hinzugefiigten, fir Patienten mit SSc
spezifischen visuellen Analogskalen (VAS)(5). Der Fragebogen umfasst acht Unterkategorien,
die die Fahigkeit der Betroffenen beim Erledigen alltdglicher Aktivitaten wie Korperpflege oder
Zubereiten von Mahlzeiten auf einer Drei-Punkte-Skala (0 = ohne Schwierigkeiten bis 3 = mit
sehr grolRer Schwierigkeit) erfassen; die Summe der Punkte ergibt den SHAQ-DI-Score. In den
VAS-Skalen wird die Beeintrachtigung im Alltag durch das Raynaud-Phdnomen,
gastrointestinale Symptome, Dyspnoe, digitale Ulcera, die Krankheit im Allgemeinen und die
Schmerzintensitat erfasst (Werte von 0 = keine Beeintrachtigung bis 100 = stérkste
Beeintrachtigung). Der finale Wert setzt sich aus dem arithmetischen Mittel der SHAQ-DI- und
der VAS-Werte zusammen. Je hoher der Wert ausféllt, desto groRer ist die krankheitsbezogene

Beeintrachtigung.



Physische Aktivitat

IPAQ

Mittels des IPAQ wird die Zeit erhoben, die in den letzten sieben Tagen in Bewegung bzw. im
Sitzen wahrend verschiedener Alltagssituationen wie im Beruf, in Transportmitteln, bei der
Hausarbeit und in der Freizeit, verbracht wurde Dabei mussten die Probanden die genaue Dauer
der Aktivitat in Minuten und die genaue Anzahl der Tage angeben, an denen die jeweilige
Aktivitat ausgefuhrt worden ist. Zur Gewichtung einer Aktivitat wird das metabolische
Aquivalent (MET) als Variable hinzugezogen, welches den Stoffwechselumsatz bezogen auf
den Ruheumsatz in Verhaltnis zum Korpergewicht beschreibt. Die Ergebnisse werden als
Summe der metabolischen Aquivalente (METs) mal Minuten pro Woche angegeben. Je héher
die Summe der MET-Minuten/Woche liegt, desto hoher ist die physische Aktivitat der

Probanden.

ABILHAND

Der ABILHAND dient der Erfassung der Fahigkeit bei der Ausfuhrung manueller T&tigkeiten
bei Patienten mit Funktionseinschrankungen im Bereich der oberen Extremitat(7). Er umfasst
verschiedene Tatigkeiten, die mit beiden H&nden ausgefiihrt werden. Die F&higkeit der
Ausfihrung wird in drei Graden durch Selbsteinschatzung der Patienten angegeben (0 =
unmoglich, 1 = schwierig, 2 = einfach). Die Auswertung erfolgte mittels des Rasch-
Measurement-Model(37).

Depressive Symptomatik

Zur Evaluation depressiver Symptomatik nutzten wir den MDI, der sowohl als diagnostisches
Tool fiir eine Depression als auch als Messinstrument fir die Schwere einer Depression dient.
Der Fragebogen besteht aus zehn Fragen, die mit einer bestimmten Punktzahl gewichtet
werden. Die Gesamtpunktzahl ergibt das Schwerestadium der depressiven Symptomatik (20—
24 Punkte = geringe depressive Symptomatik; 25-29 Punkte = moderate depressive
Symptomatik; > 30 Punkte = schwere depressive Symptomatik)(3).

Statistische Analyse

Die Analyse der vorliegenden Daten erfolgte mittels SPSS, Version 23.0.0.2 (IBM USA). Zur
Charakterisierung der Studienpopulation wurden deskriptive Statistiken angewandt. Die Daten
wurden mit dem Mittelwert und der Standardabweichung oder dem Median mit

Interquartilsabstand (25.—75. Perzentile) angegeben. Zur Verhéltnisanalyse wurde der Chi-
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Quadrat-Test eingesetzt, zum Vergleich von Gruppen nutzten wir den Student-t-Test sowie den
Mann-Whitney-U-Test  fir nichtparametrische  Variablen. Die Bestimmung von
Einflussfaktoren erfolgte mithilfe von Regressionsanalysen nach dem allgemeinen linearen
Modell.

3. Ergebnisse

Publikation |

Preis E, Franz K, Siegert E, Makowka A, March C, Riemekasten G, Cereda E, Norman K. The
impact of malnutrition on quality of life in patients with systemic sclerosis. Eur J Clin Nutr.
2018 Apr; 72(4): 504-510

In diese Studie wurden 129 Patienten mit SSc eingeschlossen, das mittlere Alter lag bei 59,1 +
13,8 Jahren. Die Mehrheit der Teilnehmer war weiblich (> 90 %) und litt an einer limitierten
SSc. Bei 62 % der Population war der Gastrointestinaltrakt von der Entziindung betroffen und
bei 61,2 % wurde eine entziindliche Lungenbeteiligung beschrieben. Die kardiale Beteiligung
lag insgesamt bei 15,5 % und war bei den mangelerndhrten Patienten signifikant hoher als bei
den nicht mangelernéhrten (35,7 % vs. 13 %, p = 0,027). Die Préavalenz der Mangelernéhrung,
definiert als MUST-Score > 2, betrug 10,6 %. Der mittlere BMI lag bei 24,2 + 5,1 kg/m?2 und
war bei den mangelernédhrten Patienten signifikant niedriger als bei den nicht mangelernéhrten
(18,8 + 3,3 kg/ m2vs. 24,9 + 4,9 kg/m2; p < 0,001). Ein mRSS > 40 trat ebenfalls signifikant
h&ufiger bei Patienten mit einer Mangelerndhrung auf (21,7 % vs. 1,7 %; p < 0,001). Der
ABILHAND-Score war bei den mangelerndhrten Studienteilnehmern signifikant erniedrigt (p
= 0,003). Auffallig war zudem, dass mangelernahrte Patienten signifikant niedrigere
Héamoglobinspiegel aufwiesen als die nicht mangelernahrten (11,3 £ 2,0 vs. 12,8 £ 1,5 g/dl, p
< 0,001) und damit haufiger an einer Anamie litten.

Von den 129 Teilnehmern vervollstandigten 117 den SF-36-Fragebogen und 111 den SHAQ.
Dabei zeigte sich ein deutlich erhéhter SHAQ-Score und somit eine signifikant beeintrachtigte
krankheitsbezogene Lebensqualitat bei den Patienten, die an einer Mangelernahrung litten.
Auch in der Auswertung des SF-36-Fragebogens stach heraus, dass alle Scores bis auf den

Score ,korperlicher Schmerz® bei den mangelerndhrten Patienten vermindert waren. (31)


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29520082
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29520082

Publikation 11
Siegert E, March C, Otten L, Makowka A, Preis E, Buttgereit F, Riemekasten G, Muller-
Werdan U, Norman K. Prevalence of sarcopenia in systemic sclerosis: assessing body
composition and functional disability in patients with systemic sclerosis. Nutrition. 2018 Nov;
55-56: 51-55.

Auch in dieser Studie betrug die Populationsgrofie 129 Patienten im Alter zwischen 28 und 83
Jahren, die Mehrheit war weiblich (> 90 %). 40,3 % der Erkrankten erhielten Prednisolon, 79
Patienten wurden mit nichtsteroidalen Immunsuppressiva behandelt. Die Préavalenz von
Sarkopenie lag bei 22,5 %. Die Handgriff- sowie die Knieextensionskraft waren bei den
sarkopenen Studienteilnehmern wie erwartet signifikant niedriger (Handgriffstarke 11,5 kgf vs.
18,0 kgf; p =0,001); (Knieextensionskraft 11,0 kgf vs. 17,5 kgf; p = 0,006). Der exspiratorische
Spitzenfluss wies in den Vergleichsgruppen keinen signifikanten Unterschied auf.
Mangelerndhrung war in der Gruppe der sarkopenen Patienten signifikant hoher als in der
Gruppe der nicht sarkopenen Patienten (24,1 % vs. 7,0 %; p = 0,009). Das Vorhandensein von
Sarkopenie ging mit deutlich erniedrigten Werten in der SF-36 Physical Health Summary (38,8
Punkte vs. 48,8 Punkte; p = 0,032) einher sowie mit deutlich erhohten Werten im SHAQ-
Fragebogen (1,44 Punkte vs. 0,81 Punkte ; p = 0,012) und damit erhéhter krankheitsbezogener
Beeintrachtigung im Vergleich zu den nicht sarkopenen Patienten. Aufféllig war zudem, dass
Patienten mit Sarkopenie eine signifikant hohere Anzahl von Immunsuppressiva erhielten als
die Vergleichsgruppe (2 vs. 1, p = 0,009). (30)

Publikation 111
March C, Huscher D, Preis E, Makowka A, Hoeppner J, Buttgereit F, Riemekasten G, Norman

K, Siegert E. Prevalence, Risk Factors and Assessment of Depressive Symptoms in Patients
With Systemic Sclerosis. Arch Rheumatol. 2019 Jan 28; 34(3): 253-261.

Der Major Depression Inventory wurde von 94 Patienten (davon 87 % weiblich) ausgefullt. Es
zeigte sich eine Pravalenz depressiver Symptomatik von 22,3 %, davon waren 100 % weiblich.
Funf von diesen 21 Patientinnen mit depressiver Symptomatik waren untergewichtig, dagegen
war in der Gruppe der nicht depressiven Patienten nur eine Person untergewichtig. Auffallig
war, dass die Betroffenen mit depressiver Symptomatik eine signifikant eingeschrénkte
Lebensqualitéat laut dem SF-36-Fragebogen aufwiesen (38.7 + 10.6 vs. 59.9 + 14.4, p < 0,001).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29960157
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29960157
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/31598589
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/31598589

Auch die Scores im SHAQ-Fragebogen waren bei depressiven Patienten deutlich erhoht. Die
physische Aktivitét, ermittelt durch den IPAQ, war bei den Studienteilnehmern mit depressiver
Symptomatik signifikant eingeschrankt (p = 0,048). Eine reduzierte Lebensqualitat sowie
mangelnde physische Aktivitat stellten sich in der multivariablen Regressionsanalyse als
unabhéngige Risikofaktoren fir eine Depression dar. Wir fanden heraus, dass die Mehrheit der
Patienten (89,4 %) bisher nicht auf das Vorliegen einer depressiven Symptomatik untersucht
worden ist, darunter 19 von den 21 Patientinnen, die laut dem MDI-Score eine depressive

Symptomatik aufwiesen. (32)

4. Diskussion

In unseren Studien untersuchten wir 129 Patienten mit SSc auf das Vorliegen einer
Mangelerndhrung und einer Sarkopenie sowie 94 Patienten auf das Vorliegen einer depressiven
Symptomatik. Zudem wurde der Zusammenhang dieser Parameter und deren Einfluss auf die
Lebensqualitat und die korperliche Funktionsféhigkeit der Patienten eruiert.

Die Pravalenz der Mangelernahrung in unserer Population lag bei 10,9 % und war damit
niedriger als in anderen Studien aufgezeigt(11, 38, 14). Dies kann daran liegen, dass wir zur
Detektion einer Mangelerndhrung das MUST nutzten, das mehr fur Patienten im akuten
Krankheitszustand und den damit verbundenen Gewichtsverlust geeignet ist(39).Unsere
Patienten wurden nicht nur in stationaren Bedingungen, sondern auch im ambulanten und
teilambulanten Bereich untersucht und wiesen damit moglicherweise eine geringere
Krankheitsschwere auf als andere untersuchte Kohorten. Dennoch fanden wir heraus, dass die
Lebensqualitit bei den mangelernahrten Patienten signifikant reduziert ist gegenuber den nicht
mangelernahrten, was, wie auch bereits in unserer ersten Publikation (31) erwéhnt, eine neue
Erkenntnis ist, da der Faktor der Mangelerndhrung als Einfluss auf die Lebensqualitét bei
Patienten mit SSc unseres Wissens nach noch nicht untersucht worden ist. Norman et al.
erkannten, dass Patienten mit gastrointestinalen Erkrankungen eine verminderte Lebensqualitét
aufweisen, die noch geringer ausfallt, wenn diese mangelernahrt sind(40). Die Beteiligung des
Gastrointestinaltrakts ist eine der haufigsten Organbeteiligungen bei Patienten mit SSc und
betrifft ca. 90 % der Erkrankten (41-43). Es ist daher schlissig, dass auch die Patienten mit SSc
eine passend zu den Ergebnissen von Norman et al. geringere Lebensqualitat aufweisen. Auch
Hudson et al. fanden heraus, dass die Anzahl der gastrointestinalen Beschwerden, aber auch die
Hohe des mRSS signifikante klinische Pradiktoren fir eine geringere Lebensqualitat

darstellen(44). Passend dazu waren die mRSS in unserer Kohorte bei den mangelernéhrten
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Patienten deutlich hoher als die der nicht mangelernéhrten. In einer im Jahre 2019 publizierten
Studie von Matsuda et al. zeigte sich, dass ein hoher mRSS mit der Schwere der
Organbeteiligung bei Patienten mit SSc korreliert und als unabhangiger Pradiktor flr héhere
Mortalitat dient(45). Es gibt zudem Studien, in denen eine positive Korrelation zwischen der
Schwere einer Hautfibrose und der Schwere einer kardialen Fibrose beschrieben wird(46).
Hierzu fallt auf, dass die kardiale Krankheitsbeteiligung bei unseren mangelerndhrten
Patienten, die insgesamt eine starkere Hautfibrose aufweisen, auch hoher ausféllt.
Mangelerndhrung bei Patienten mit SSc scheint also im Allgemeinen nicht nur mit reduzierter
Lebensqualitét einherzugehen, sondern, wie u. a. Cereda et al. herausfanden, auch eine hohere
Mortalitdt zu verursachen(14).In vielen Studien wurde zudem Mangelernédhrung als ein
bedeutender Risikofaktor fiir das Entwickeln einer Sarkopenie beschrieben(47-49, 16). Bei
Reijnierse et al. wird zusétzlich zu dem Faktor Mangelerndhrung auch eine verminderte
korperliche Aktivitat als Risikofaktor flr Sarkopenie beschrieben(16), passend dazu wiesen
unsere mangelerndhrten Patienten signifikant geringere Scores in der Kategorie ,korperliche
Funktionsfahigkeit® des SF-36 Fragebogens sowie auch geringere ABILHAND Scores als
Ausdruck einer grolReren Einschrankung im Erledigen alltaglicher Dinge auf. Daher war es fur
uns interessant, den Zusammenhang zwischen Mangelerndhrung und Sarkopenie in unserer
Kohorte n&her zu betrachten. Die Pravalenz von Sarkopenie lag bei 22,5 %. Das mittlere Alter
der Patienten betrug 59 + 13 Jahre, wobei aufféllt, dass die Pravalenz fir Sarkopenie hoher ist
als Studien zufolge flr diese Altersgruppe erwartet wurde(50-52). Zu einem &hnlichen
Ergebnis gelangten auch Corallo et al. in ihrer im Jahre 2019 publizierten Studie zur Pravalenz
von Sarkopenie bei Patienten mit SSc(50). Mangelernédhrung trat wie erwartet bei unseren
sarkopenen Patienten haufiger auf als bei den nicht sarkopenen. Auch dieses Ergebnis wird
durch die Erkenntnisse von Corallo et al. bei der Untersuchung von Sarkopenie bei Patienten
mit SSc unterstiitzt(50). Dies kann u. a. damit zusammenhéngen, dass Néahrstoffe wie u. a.
lebenswichtige Eiweille, Vitamin D und Calcium, die flr eine muskuldre Gesundheit
entscheidend sind(51),nicht ausreichend durch die Nahrung aufgenommen wurden. Passend zu
den Resultaten der Studie von Konig et al., in der Polypharmazie als ein Risikofaktor fur das
Entwickeln einer Sarkopenie bei dlteren Menschen identifiziert worden ist(55), zeigte sich in
unserer Studie, dass sarkopene Patienten eine signifikant hhere Anzahl von Immunsuppressiva
erhielten als die nicht sarkopenen. Polypharmazie geht auBerdem Studien zufolge mit
eingeschrankter Lebensqualitdt einher(52).Die Lebensqualitidt, vor allem im Bereich der

physischen Komponente des SF-36 Fragebogens, war wie auch die krankheitsspezifische
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korperliche Beeintrachtigung, gemessen mit dem SHAQ, bei den sarkopenen Patienten
signifikant reduziert gegeniiber der Vergleichsgruppe. Ahnliche Ergebnisse werden in Studien
zum Zusammenhang von Lebensqualitat und Sarkopenie bei Patienten mit Diabetes mellitus
Typ 11 (53) und Patienten mit Erkrankungen des Verdauungstraktes(54) beschrieben. In unserer
Studie wurden sowohl die physischen als auch die psychischen Beeintrachtigungen im Alltag
der Betroffenen betrachtet. Dabei fanden wir heraus, dass die Pravalenz depressiver
Symptomatik bei Patienten mit SSc bei 22,3 % liegt und damit deutlich hoéher ist als die der
allgemeinen deutschen Bevolkerung(29). Eine verminderte Lebensqualitdt und eine
verminderte physische Aktivitat stellten sich als unabhéngige Risikofaktoren fir das
Entwickeln einer Depressivitat dar. Dartber hinaus zeigte sich, dass die meisten unserer
Studienteilnehmer im Vorfeld noch nie auf Depressivitat untersucht worden sind. Dies betraf
19 von den 21 Patienten, die eindeutig depressive Symptome aufwiesen.

Zusammenfassend fanden wir heraus, dass die Pravalenz von Mangelerndhrung, Sarkopenie
und depressiver Symptomatik bei Patienten mit SSc hoch ist und diese Parameter einen
wesentlichen Einfluss auf die Lebensqualitat der Patienten haben. Dabei ist Mangelerndhrung
signifikant mit dem Auftreten von Sarkopenie assoziiert und Untergewicht mit dem Auftreten
depressiver Symptomatik. Die Mortalitat bei unseren mangelerndhrten Patienten wurde in den
Studien nicht explizit untersucht , es gibt jedoch bereits Studien, die nachweisen, dass sie bei
mangelernahrten Patienten mit SSc erhéht ist(14). Es ist daher unumganglich standardisierte
Screening-Verfahren zu entwickeln, um Mangelerndhrung maoglichst frih erkennen und damit
die negativen Krankheitsfolgen minimieren zu kdnnen. Auch die Erhebung einer Sarkopenie
sollte standardmaRig etabliert werden. Wie in unserem Sarkopenie- Paper bereits beschrieben,
lieBen sich im Rahmen unserer Studie die Ursachen einer vorliegenden Sarkopenie nicht
eindeutig evaluieren (30), da es Licken in der Definition von sekundarer und primérer
Sarkopenie gibt, die hdaufig bei Patienten mit SSc auftritt (15). Hierzu sind weitere Studien
notwendig, um entsprechend SSc-spezifische Grenzwerte der Sarkopenie zu bestimmen.
Weiterhin  sollte in zukinftigen Studien untersucht werden, ob die Behandlung einer
Mangelerndhrung auch die Inzidenz von Sarkopenie bei Patienten mit SSc reduziert und im
Allgemeinen zur Verbesserung der Lebensqualitat sowie der korperlichen Funktionalitat der
Betroffenen fihrt. Zuletzt sollten bei klinischen Verlaufskontrollen der Patienten auch die
Testung auf Depressivitét, als ebenfalls wichtiger Einflussfaktor auf die Lebensqualitat etabliert

werden, um diese moglichst frihzeitig (mit)behandeln zu kénnen.
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