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1. Einleitung

In den letzten Jahren haben mehrere Untersuchungen die unterschiedlichen Probleme
in der supportiven Therapie von Tumorpatienten evaluiert. Sie haben die Einschrankung
der kérperlichen und mentalen Leistungsféahigkeit als zwei der haufigsten Beschwerden
bei Patienten mit neoplastischen Erkrankungen ergeben. Dieser Beschwerdekomplex

wird auch im deutschen Sprachraum unter dem Begriff ,, Fatigue* zusammengefasst.

Das Phanomen der Fatigue bei Tumorpatienten wurde lange Zeit tGbersehen, erste Un-
tersuchungen Uber die Auspragung und Haufigkeit des Problems fanden erst Anfang
der Neunziger Jahre des vorigen Jahrhunderts statt. Diese Untersuchungen belegten
nicht nur die hohe Pravalenz, sondern auch die groBe medizinische Relevanz der Fati-
gue bei Patienten mit neoplastischen Erkrankungen.

In der Tat berichten leider im Durchschnitt Gber 70% der Patienten mit onkologischen
und hdmatologischen neoplastischen Erkrankungen Gber Fatigue®>%°. Mehrere Unter-
suchungen haben belegt, dass die Auspragung der Beschwerden eng mit der Aggressi-
vitdt der Therapie zusammenhangt. Die Gabe hochdosierter Zytostatika wie z.B. im
Rahmen einer autologen oder allogenen Stammzellentransplantation oder bei eskalier-
ten Chemotherapieprotokollen fliir die Behandlung des Morbus Hodgkin geht mit einer
Pravalenz von Fatigue von nahezu 100% einher’®?3. Aber auch andere Behandlungs-
formen kénnen Fatigue verursachen. Die Strahlentherapie geht beispielsweise mit ei-

21,22;31:32:39:4062 Bej Patienten, die eine Bestrah-

ner hohen Pravalenz von Fatigue einher
lung zur Behandlung einer neoplastischen Erkrankung erhalten, wird eine allmahliche
Zunahme der Beschwerden im Laufe der Behandlung beschrieben. Haufig wird bei die-
sen Patienten eine Beschwerdereduktion Uber das Wochenende beobachtet, also an
den Tagen, an denen sie keine Bestrahlung erhalten. Nach Ende der Therapie bilden
sich die Beschwerden allm&hlich zurlick, wobei sie bei einigen Patienten noch lange

21,32;37-39;56,57 Chiru rgiSChe

Zeit nach Behandlungsabschluss vorhanden sein kdénnen
Interventionen zur Resektion von Tumoren kénnen auch die Entstehung von Fatigue
beginstigen. Obwohl die genaue Ursache dieses Problems bei Patienten nach Operati-
onen nicht bekannt ist, konnte gezeigt werden, dass die Auspragung der Beschwerden

unabhangig von Faktoren wie Blutverlust und Dauer der Narkose ist'®®.



Dieses Problem ist auch bei Patienten bekannt, die sich nichtonkologischen Operatio-
nen unterziehen. Bei Patienten mit neoplastischen Erkrankungen kdnnen jedoch zahl-
reiche Faktoren wie die chronische Entziindung, die Andmie und die katabole Stoff-

wechsellage zu einer UbermaBigen Auspragung der Beschwerden beitragen.

Fatigue gilt derzeit als das haufigste, relevanteste und am meisten invalidierende Prob-
lem der Tumorpatienten®. Es hat sich auch gezeigt, dass diese Beschwerden noch ei-
ne lange Zeit nach Abschluss der Behandlung vorhanden sein kénnen. Dies gilt beson-
ders fUr Patienten, die sich intensiven Behandlungen wie myeloablativen Chemothera-
pien oder Bestrahlung von groBen Kérpervolumina unterziehen missen. Mehrere Stu-
dien haben gezeigt, dass Uber die Halfte der Patienten nach Knochenmarktransplanta-
tion fur eine Wiederherstellung der kdérperlichen Leistungsfahigkeit 1anger als ein Jahr
bendtigen *¢7®'. Ahnliche Befunde wurden bei Patienten mit soliden Tumoren (Mam-
makarzinom und Bronchialkarzinom) erhoben. Bei diesen Patientengruppen wurde eine
Pravalenz des Problems von Uber 30% noch zwei bis vier Jahre nach Abschluss der

Behandlung festgestellt'%19°8:°9,

1.1. Das Fatigue-Syndrom bei Tumorpatienten

Nach der Definition von David Cella im Jahr 1995 wird Fatigue wie folgt beschrieben:
"Die Tumorerschépfung, auch Fatigue genannt, bedeutet eine auBerordentliche Midig-
keit, mangelnde Energiereserven oder ein massiv erhdhtes Ruhebeddirfnis, das absolut

unverhaltnismaBig zu vorangegangenen Aktivitdtsanderungen ist."

Der Begriff der Fatigue, der urspriinglich aus dem Lateinischen stammt, kann ins Deut-
sche als Mudigkeit oder Mattigkeit Ubersetzt werden. Die Manifestationen der Fatigue
sind jedoch mannigfaltig und betreffen verschiedene Bereiche, namlich die kérperliche
Leistungsfahigkeit, die kognitive Funktion, die Motivation, die Stimmung und teilweise
sogar die soziale Integration der Betroffenen. Die einfache Ubersetzung des Wortes
.Fatigue” als Mldigkeit oder Erschépfung ist deswegen nicht ausreichend, um die kom-
plexen und unterschiedlichen Erscheinungen des Problems zusammenzufassen. Die
urspriingliche Annahme, dass sich die Beschwerden bei dem Fatigue-Syndrom auf eine
Einschrédnkung der kérperlichen Leistungsfahigkeit reduzieren lassen, hat sich als falsch



erwiesen. Ebenso unzutreffend ist die Gleichstellung des Fatigue-Syndroms mit der An-
triebslosigkeit, die haufig bei Tumorpatienten vor allem wahrend der Behandlung beo-
bachtet wird. Viele Patienten berichten in der Tat Gber Einschrankungen, die auf ein-
deutige Veranderung der kognitiven Funktion zurtickzufihren sind. Man muss jedoch
gleichzeitig feststellen, dass die Entstehung dieser Probleme unabhangig von der kor-
perlichen Belastbarkeit der Patienten sein kann. Probleme wie Gedachtnisverlust oder
Konzentrationsschwéache stehen in der Regel in keinem Zusammenhang zu der Leis-
tungsfahigkeit des kardiorespiratorischen Systems.

Die klinische Erfahrung hat in der Tat gezeigt, dass sich bei der Uberwiegenden Mehr-
heit der Patienten deutliche Unterschiede zwischen den Beeintrachtigung der verschie-
denen Bereiche ausmachen lassen. Aus diesem Grund wird derzeit die Existenz eines
Fatigue-Syndroms angenommen, welches aus verschiedenen Komponenten besteht,
die wiederum in unterschiedlicher Auspragung vorhanden sein kénnen. Bei der aktuel-
len Definition des Fatigue-Syndroms werden deswegen verschiedene Bereiche berlick-
sichtigt: kdrperlich, mental, emotional und sozial. Nach der aktuellen Definition des Na-
tional Comprehensive Cancer Network*®, die in die ICD-10 (Internationale Klassifikation
der Krankheiten') aufgenommen wurde, bezeichnet Fatigue eine Einschrénkung der
kérperlichen und mentalen Leistungsfahigkeit, die im Zusammenhang mit der medizini-
schen Behandlung entsteht, die Aktivitaten der Patienten deutlich beeintrachtigt und
trotz ausreichender Ruhe und Erholung nicht abnimmt (Tabelle 1). Diese Definition be-
rcksichtigt nicht nur die verschiedenen Manifestationen des Fatigue-Syndroms, son-
dern auch wichtige Faktoren wie die Auspragung und die Persistenz der Beschwerden
und ermdglicht auch einen Einblick in die Pathogenese des Problems.

Die Definition aus der ICD 10 liefert auch eine Grundlage flr die Erarbeitung diagnosti-
scher Strategien und ermdéglicht eine Abtrennung von anderen Krankheitsbildern wie
der Depression oder von anderen psychiatrischen oder organischen Erkrankungen, die
sich auch durch Einschrankungen der kdérperlichen und mentalen Leistungsbereitschaft
manifestieren kdnnen. Insbesondere ist hier auch das Chronische Fatigue Syndrom
(CFS) abzugrenzen, welches sich zwar durch ahnliche Beschwerden manifestiert, je-
doch nicht im Zusammenhang mit einer Krebserkrankung steht.



Tabelle 1: ICD-10 Kriterien flir Tumor assoziierte Fatigue

Sechs oder mehr der folgenden Beschwerden (ber zwei aufeinander folgende Wochen
im vergangenen Monat jeden Tag, oder fast jeden Tag vorhanden:

A: Aligemeine Symptome:

— Relevante Mudigkeit, Energiemangel oder ein vermehrtes Bedirfnis, sich auszu-
ruhen, das nicht im Verhaltnis zu einer Veranderung des Aktivitatsniveaus steht.

— Generalisierte Midigkeit oder schwere Glieder.

— Mudigkeit, die mehrere Stunden nach kérperlichen Belastungen anhalt.

— Unfahigkeit, Aufgaben bis zum Ende zu bringen als Folge der Midigkeit.

—Verminderte Aufmerksamkeit oder Konzentration

— Probleme mit dem Kurzzeitgedachtnis

— Verlust an Motivation oder an Interesse, an den Ublichen Aktivitaten teilzunehmen

— Notwendigkeit einer GbermaBigen Anstrengung, um Tétigkeiten zu beginnen

— Schlaflosigkeit oder vermehrtes Schlafbedirfnis

— Empfindung, dass der Schlaf nicht erholsam war.

— Deutliche emotionale Reaktion (z.B. Arger, Frust oder Irritation) zum Gefiihl von Fa-

tigue

B: Diese Beschwerden stellen eine klinisch relevante Belastung dar oder eine Ein-
schrankung in der sozialen, beruflichen oder anderen wichtigen Funktionen.

C: Die Beschwerden sind im Zusammenhang mit einer Tumorerkrankung oder ihrer
Therapie entstanden.

D: Die Symptome sind nicht Folge einer psychiatrischen Komorbiditat wie Depression,
Somatisierung, somatoforme Stérung oder Wahn.

Das Interesse am Fatigue-Syndrom wurde zum Beginn der Neunziger Jahre des vori-
gen Jahrhunderts allmahlich geweckt. Dieses Phanomen hing mit verschiedenen Ent-
wicklungen zusammen. Die deutlichen Fortschritte im Bereich der supportiven Therapie
fir Patienten mit onkologischen und hamatologischen neoplastischen Erkrankungen
erm@glichten eine bessere Kontrolle von Beschwerden wie zum Beispiel Schmerzen
und Ubelkeit. Diese Erfolge untermauerten die Bedeutung der supportiven und palliati-
ven MaBnahmen in der Onkologie, wodurch Aspekte wie die Lebensqualitat in den Vor-
dergrund traten. Gleichzeitig belegten epidemiologische Untersuchungen einen Zu-
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sammenhang zwischen der Anamie, einer sehr haufigen Erscheinung bei Tumorpatien-
ten, und der Mldigkeit bei neoplastischen Erkrankungen. Die therapeutischen Méglich-
keiten fur die Behandlung der Fatigue durch die Anwendung von Erythropoetin und an-
deren Wachstumsfaktoren machten eingehende Kenntnisse Uber die Pathophysiologie
des Fatigue-Syndroms erforderlich, was zu intensiveren Forschungsanstrengungen in

diesem Bereich flhrt.

Wie oben bereits erwahnt, wurde die Fatigue bei Tumorpatienten als eine ungewdhnli-
che, anhaltende Mudigkeit definiert, die wahrend oder nach Therapie auftritt, die kdrper-
liche und psychische Leistung beeintrachtigt und sich nach Erholung nicht bessert *.
Diese Definition ist die Grundlage fur die diagnostische Trennung des Fatigue-
Syndroms von anderen Erkrankungen, vor allem des psychiatrischen Formenkreises.
Die Einschrankungen bei einem Fatigue-Syndrom bilden jedoch einen Beschwerden-
komplex, der sich in Bezug auf seine Manifestationen individuell deutlich unterscheiden
kann. Einige Patienten berichten haufig Uber Probleme, die sich ausschlieBlich im kér-
perlichen Bereich bemerkbar machen wie zum Beispiel reduzierte Gehstrecke, rasche
Erschopfbarkeit oder die Notwendigkeit einer sehr langen Erholung nach kérperlicher
Anstrengung, teilweise Gber mehrere Stunden. Bei anderen Patienten stehen jedoch
kognitive Einschrankungen wie Gedéachtnisverlust oder Konzentrationsschwéache im
Vordergrund. Bei einer dritten Patientengruppe manifestieren sich die Beschwerden als
Motivationsdefizit, Reizbarkeit oder Frustration, Probleme, die deutlich dem psychiatri-
schen Bereich zuzuschreiben sind. Zuletzt treten bei dem Fatigue-Syndrom héaufig
Schlafstérungen ohne Einschrankung der kérperlichen Leistungsfahigkeit auf. Diese
Beschwerdebilder Uberlappen sich teilweise und kénnen bei den Patienten in unter-

schiedlicher Auspragung auftreten.

Intuitiv kdnnte man flr diese Beschwerden eine uneinheitliche Pathophysiologie und
mehrere Entstehungsmechanismen vermuten. Wéhrend psychische Beschwerden wie
Frustration und Reizbarkeit auf Faktoren wie unzureichende Leistungsfahigkeit, ver-
mehrte Abhangigkeit von externer Hilfe und Unsicherheit zurtickzuflihren sind, kénnen
andere Manifestationen des Fatigue-Syndroms, namlich die kérperlichen und mentalen
Einschrédnkungen, unabh&ngig voneinander auftreten. Die Evaluation der Zusammen-
hange zwischen den verschiedenen Beschwerden wird zuséatzlich durch die unzurei-
chenden Kenntnisse Uber die Pathophysiologie des Fatigue-Syndroms erschwert. Vor
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allem bei der Evaluation der mentalen Probleme, die im Rahmen der Tumorerkrankung
und ihrer Behandlung auftreten, besteht ein erheblicher Forschungsbedarf. Die kérperli-
chen Defizite der Tumorpatienten sind in der Tat seit langem bekannt und mittlerweile
gut dokumentiert. Jedoch gibt es in Bezug auf die Qualitat, Auspragung und Dauer der
kognitiven Einschrankungen im Rahmen der Tumortherapie zahlreiche Wissenslicken.
Neue Befunde haben belegt, dass es sich um ein sehr haufiges, und fur viele Betroffene
klinisch relevantes Problem handelt. Besonders bei Patientinnen, die zur Behandlung
eines Mammakarzinoms eine Chemotherapie erhielten, konnten erhebliche kognitive
Defizite wie Vergesslichkeit, Konzentrationsschwache und Mangel an Kurzzeitgedacht-
nis noch eine lange Zeit, teilweise Jahre, nach Abschluss der Behandlung festgestellt

werden®°1%2,

1.1.2. Erklarungsansétze fir die Entstehung des Fatigue-Syndroms

Fir die Entstehung des Fatigue-Syndroms sind zahlreiche pathologische Mechanismen
vorgeschlagen worden. Zu den am haufigsten zitierten gehéren organische Probleme
wie eine veranderte Konzentration der Blutelektrolyten als Folge einer Nieren- oder Le-
berinsuffizienz, eine vermehrte Konzentration von Harnstoff oder Kreatinin bei Patienten
mit Niereninsuffizienz, eine unzureichende Versorgung der Muskulatur mit Sauerstoff
als Folge einer Herzinsuffizienz oder chronischen Lungenkrankheit, eine Hypothyreose,
eine chronische Entziindungsreaktion im Rahmen der Tumorerkrankung, die Anamie
als Folge der Krankheit und ihrer Behandlung, chronische Schmerzen, Erndhrungs-
mangel und kataboler Stoffwechsel. Auch psychosoziale Probleme wie z.B. die akute
Belastungsreaktion, eine larvierte oder manifeste Depression, der anhaltende emotiona-
le Stress oder eine Anpassungsstérung kdnnten zur Entstehung der Beschwerden bei-
tragen. Zuletzt kdnnen assoziierte Faktoren wie Medikamente (Antihistaminika, Opiate,
Benzodiazepine), sowie vorbestehende Stérungen und Komorbiditdten die Beschwer-

den verursachen oder verstarken.

Obwohl die Beschwerden sich bei einigen Patienten auf eine einzige Stérung zurick-
fihren lassen (z.B. Hypothyreose nach Ganzkdérperbestrahlung oder Anamie), liegt bei
der Gberwiegenden Mehrheit der Betroffenen eine Multikausalitat vor. Sehr haufig bleibt
die Genese der Fatigue unklar, vor allem bei Patienten, die bereits vor langer Zeit die
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Behandlung abgeschlossen haben und sich in kompletter Remission befinden. Bei die-
sen Patienten kénnen teilweise eine Reihe anatomischer und funktioneller Veranderun-
gen festgestellt werden, die zur Entstehung eines Fatigue-Syndroms beitragen. Zu ih-
nen gehdren die Stérungen des Muskelstoffwechsels und der neuromuskuléaren Signal-
Ubertragung als Folge der verédnderten Konzentration von proinflammatorischen Zytoki-
nen und Mediatoren, sowie eine Veranderung der Konzentration von Neurotransmittern
im ZNS als Folge der Neurotoxizitat von Zytostatika '#°**®, Diese Probleme entstehen
haufig als Folge der Behandlung mit Glukokortikoiden oder Immunsuppressiva. Des
Weiteren kdnnen morphologische und funktionelle Veranderungen des kardiorespirato-
rischen Systems zu einer weiteren Reduktion der kérperlichen Leistungsfahigkeit bei-
tragen. Pleuraerglisse, Lungemetastasen oder eine behandlungsbedingte Lungenfibro-
se verursachen eine Reduktion der Vitalkapazitdt und damit der Blutoxygenierung. Zu-
letzt kdnnen kardiotoxische Medikamente oder eine Bestrahlung des Mediastinums zu
einer Abnahme der Ejektionsfraktion und der Pumpreserve fihren. All diese pathologi-
schen Veranderungen bewirken eine Einschréankung der Sauerstoffversorgung der Ske-
lettmuskulatur®”*2,

Bewegungsmangel wird haufig als ein ausschlaggebender Faktor fir die Entstehung
und Persistenz eines Fatigue-Syndroms vorgeschlagen. Als Folge der Nebenwirkungen
der Behandlung, und teilweise den Empfehlung der betreuenden Arzte folgend, reduzie-
ren die meisten Patienten ihre kérperliche Aktivitat wahrend und nach der Therapie. Der
daraus entstehende Bewegungsmangel fihrt zu einem Verlust an Kondition und zu ei-
ner Zunahme der Beschwerden. Als Folge des Bewegungsmangels resultiert ein weite-
rer Verlust an Muskelkraft und —masse. Fir die Patienten werden deswegen kérperliche
Aktivitaten zunehmend anstrengend. Es entsteht ein Teufelskreis von Bewegungsman-
gel, Verlust an Kondition und rascher Erschépfung™.

1.1.3. Instrumente zur Erfassung der Fatigue

Bei der Fatigue handelt es sich um ein subjektives Phanomen. In den letzten Jahren
wurden zahlreiche Messinstrumente zur Erfassung dieses Problems eingefihrt. Es
handelt sich dabei um Fragebbgen, die von den Patienten selbst ausgefillt werden. Ei-

nige von ihnen ermdglichen eine spezifische und getrennte Evaluation der Beschwer-

11



den (Fatigue, Erschépfung), wahrend andere die Erfassung der Mudigkeit oder der kor-
perlichen Einschrankungen zu anderen Messungen integrieren, die eine Evaluation der
Fatigue zum Beispiel im Rahmen der gesamte Lebensqualitéat liefern. Die am meisten
bekannten und am haufigsten gebrauchten Fragebdgen zur Erfassung der Fatigue bei
Tumorpatienten sind die folgenden (Tabelle 2):

Allgemeine Fragebdgen:

« EORTC QLQ C30 (European Organisation for Research and Treatment of
Cancer Quality of Life Questionnaire Core 30) (Fatigue-Subskala): 3 Items, 1
Skala

e FACIT-F & FACT-An (Functional Assessment of Chronic lliness Therapy/
Functional Assessment of Cancer Therapy) (Fatigue- und Anamiemodul): 13
ltems, 1 Skala

Spezielle Fragebdgen:

MFI (Multidimensional Fatigue Inventory): 20 ltems, 5 Skalen
FQ (Fatigue Questionnaire): 11 ltems, 3 Skalen

FAQ (Fatigue Assessment Questionnaire): 22 Items, 3 Skalen
PFS (Piper Fatigue Scale): 40/20 ltems, 3 Skalen

BFI (Brief Fatigue Inventory): 10 ltems, 6 Skalen

Tabelle 2: Instrumente zur Erfassung der Fatigue

EORTC

Der EORTC QLQ C30 wurde zur Erfassung der Lebensqualitat von Tumorpatienten
entworfen. Er wurde mittlerweile in 81 unterschiedliche Sprachen Ubersetzt und in tGber
3000 Studien weltweit benutzt. Das Instrument besteht aus einem Kernfragebogen, ei-
nem sogenannten "Core Questionnaire", der fir die meisten Tumorerkrankungen an-
wendbar ist. Dieser Kernfragebogen wird durch Zusatzteile erganzt (Module), die eine
spezifische Befragung hinsichtlich Symptomatik oder Nebenwirkungen der Behandlung
enthalten. Der Fragebogen enthalt Fragenkomplexe zu den drei wichtigen Kernberei-
chen der Lebensqualitat, namlich dem kérperlichen, dem psychisch-seelischen, sowie
dem sozialen Bereich. Des Weiteren enthalt der Kernfragebogen Fragen zu haufigen
Symptomen und allgemeinen Beschwerden. Der Fragebogen umfasst 30 Fragen und
wird von Patienten in 10 bis 20 Minuten ausgefillt. Der EORTC QLQ C30 (Version 2.0
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und hdher) stellt heute in Europa das Standardinstrument zur Lebensqualitatserfassung
in der Onkologie dar, und ermdglicht auch eine getrennte Evaluation der Fatigue bei

Tumorpatienten.

FACT (Functional Assessment of Cancer Therapy)

Der "Functional Assessment of Cancer Therapy - Fatigue Scale" (FACT-F) wurde spezi-
fisch fir die Erfassung von Beschwerden bei Tumorpatienten entwickelt®. Die FACT-F
(Fatigue-Skala) wird mit dem Kernmodul FACT-G (Functional Assessment of Cancer
Therapy-General) kombiniert und umfasst 13 Fatigue-spezifische Items auf einer 5-
stufigen Skala. Die FACT-F ermdglicht eine Evaluation sowohl kérperlicher Aspekte von
Fatigue als auch ihrer funktionalen Folgen. Diese Skala wurde an einer Gruppe von Pa-
tienten mit verschiedenen Krebserkrankungen validiert; diese Evaluation ergab gute
psychometrische Eigenschaften (hohe interne Konsistenz, Test-Retest-Reliabilitat) far
das Verfahren'. Der FACT erméglicht eine Erfassung der Leistungsfahigkeit und der
Mudigkeit in der Woche vor der Untersuchung. Werte von unter 50 Punkten weisen auf
eine Fatigue mittlerer Auspragung hin, wobei héhere Werte eine geringere Intensitat

von Fatigue belegen.

MFIS (Multidimensional Fatigue Inventory)

Dieses Instrument besteht aus 20 Fragen, die eine Einschatzung nicht nur der Auspra-
gung, sondern auch der verschiedenen Eigenschaften des Fatigue-Syndroms ermégli-
chen. Diese Fragen erfassen die allgemeine, die kérperliche und die mentale Fatigue,
sowie die Einschrankungen der Aktivitat und den Verlust an Motivation®*. Der Fragebo-
gen wurde auf seine psychometrischen Eigenschaften bei Tumorpatienten wahrend
einer Bestrahlung, bei Patienten mit einem Chronic Fatigue Syndrom sowie bei gesun-
den Menschen (Psychologiestudenten, Medizinstudenten, Arzte und Soldaten) getestet.
Das Instrument zeigte eine gute interne Konsistenz (Cronbach-alpha-Koeffizient von

0,84) und Validitat bei der Korrelation mit einer visuellen analogen Skala.

BFI-Score (Brief Fatigue Inventory)

Dieser Fragebogen wurde spezifisch fir die Beurteilung von Fatigue bei Patienten mit
onkologischen Erkrankungen im MD Anderson Cancer Center in Houston, Texas, USA
entworfen**. Er besteht aus 10 Items und kann von einem Patienten ohne kognitive Sté-
rungen in circa 5 Minuten ausgeflllt werden. Der Fragebogen ermdéglicht eine Erfas-
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sung von sechs verschiedenen Dimensionen, namlich Aktivitat, Stimmung, Gehvermé-
gen, Arbeit, Beziehung zu anderen Menschen und Lebensfreude. Die Test-Retest-
Reliabilitat ergab flr den Fragebogen mittlere Werte von 0,93. Mit Hilfe dieses Frage-
bogens kénnen Grenzen flir die Auspragung von Fatigue festgestellt werden. Werte
zwischen 30 und 40 ergeben eine Fatigue mittlerer Auspragung. Werte Uber 70 weisen
auf eine schwere Symptomatik hin®*.

SF-36 (Short-Form-36-Questionnaire)

Dieser ist ein Standardtest flr den Einsatz im klinischen Bereich und in der epidemiolo-
gischen Forschung. Der SF-36 ist ein krankheitsibergreifendes Messinstrument zur
Erfassung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat von Patienten. Der SF-36 erfasst
8 Dimensionen, die sich in die Bereiche «kérperliche Gesundheit» und «psychische
Gesundheit» einordnen lassen. Dies sind die kdrperliche Funktionsfahigkeit, die kdrper-
liche Rollenfunktion, kdrperliche Schmerzen, allgemeine Gesundheitswahrnehmung,
Vitalitat, soziale Funktionsfahigkeit, emotionale Rollenfunktion und psychisches Wohl-
befinden. Es liegen Normwerte flr verschiedene Alterstufen und Patientengruppen ge-
trennt nach Geschlecht (N = 2.914) vor. Jeder Subfragebogen kann in etwa 10 Minuten

fir den Gesamtfragebogen SF-36 bearbeitet werden.

EORTC QLQ C30 FACT SF 36
Europaisches Standardin-  |[Nordamerikanisches Stan- [Standardinstrument fiir nicht

strument in der Onkologie |dardinstrument in der Onko- jonkologische Fragestellun-

logie gen

Vorteil: Vorteil: Vorteil:

Kernfragebogen + diagnose-|{GrdBte Sammlung spezifi- [Normwerte fir Gesunde
behandlungsspezifische scher Module
Module

Tabelle 3: Ubersicht Fatigue-Fragebdgen (nach Th. Kiichler, H. Flechtner, P. Herschbach)
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2. Kurze Einfuhrung in die Leistungsphysiologie

Bei der Muskelarbeit wird Energie verbraucht. Die Energiebereitstellung ist durch meh-
rere Mechanismen gesichert, welche in Abhangigkeit von ihrer Aktivierungsdauer be-
schrieben werden kénnen.

Man unterscheidet prinzipiell zwei Hauptmechanismen der Energiebereitstellung: Die
aerobe Energiebereitstellung, welche energiereiches ATP unter Verbrauch von Sauer-
stoff bildet, und die anaerobe Energiebereitstellung, bei der die Bildung von ATP ohne
Verbrauch von Sauerstoff vollzogen wird. Die aerobe Energiegewinnung erfolgt durch
vollstandige Verbrennung von Kohlenhydraten und Fettsduren jeweils zu Kohlendioxid
und Wasser. Als Endprodukt der anaeroben Glykolyse entsteht im Organismus Laktat,
das Salz der Milchsaure. Dabei werden aus der Milchsdure H*-lonen freigesetzt, welche
durch das Bicarbonatpuffersystem unter Bildung von CO, und H»0 abgepuffert werden.
Bei geringen kérperlichen Belastungen ist der Organismus in der Lage, seinen Energie-
bedarf Gber aerobe Stoffwechselvorgange zu decken. Wird die Belastungsintensitat ge-
steigert, reicht die aerob bereitgestellte ATP-Menge nicht mehr aus, die anaerobe E-
nergiebereitstellung wird hinzugezogen.

Die schnellste sauerstoffunabhangige Energiebereitstellung erfolgt zunachst durch
Freigabe und Spaltung der im Muskel gespeicherten energiereichen Phosphate ATP
und Kreatinphosphat. Diese schnelle Aktivierbarkeit ist von groBem Wert, da hierdurch
Energie bereitgestellt wird, noch bevor das Herz-Kreislaufsystem auf die Belastung rea-
gieren kann und energiereiche Substrate und Sauerstoff die Muskelzellen erreichen.
Allerdings ist der Vorrat an energiereichen Phosphaten eher gering und nach etwa 10-
20 Sekunden erschopft. Es folgt fir ca. 30 Sekunden die Energiebereitstellung durch
unvollstandigen, da sauerstofffreien, Abbau von Glucose unter Bildung von Laktat. Die-
ses Laktat gelangt Ober die Blutbahn in Leber und Herzmuskel. Im weiteren Verlauf
kann es hier Uber die Glukoneogenese zu Glykogen resynthetisiert werden (Leber), o-
der wird als Pyruvat unter Energiefreisetzung tber den Citratzyklus zu CO, und H:0
oxidiert.

Die Energiebereitstellung tUber diesen Weg fliihrt zu einer Erschdpfung der Glukosevor-
rate in der Muskulatur nach ca. 3 Minuten. Inzwischen hat sich der Organismus auf die
héhere Belastung eingestellt; der erhdhte Sauerstoffoedarf der Muskulatur wird nun G-
ber die aerobe Energiebereitstellung aus Glukoneogenese und Lipolyse gewahrleistet,

welche bei gleich bleibender Belastung Uber einen langen Zeitraum die Versorgung des
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Organismus mit energiereichem ATP sicherstellen kénnen. Zusammenfassend sind

diese Vorgénge in der Abbildung 1 dargestellt:

100 = 100 - freie Fettsauren [
R N Muskelglykogen | aus Lipolvse
aerober Stoffwechsel —I Glykogenolyse 7
75 1 75 1 in der Leber
anaerober %_ /
50 +— Stoffwechsel 50 — Glukoneogenese J

Anteil verfligbarer Energie (%)

o5 1 y 25 \ /
schnell verfligbare K
Energiequellen ~
0 - 0 T
0 1 2 3 4 5 0 1 2 3 4
Zeit inmin Muskelarbeit in Stunden
A: schnell verfiigbare Energie B: Energieleistung bei Ausdauerleistung

Abbildung 1: Zeitliche Abfolge der Energiebereitstellung bei kdrperlicher Belastung

Bei stark zunehmender Belastung steigt die Laktatkonzentration jedoch weiter, bis zu
dem Punkt, an dem das Gleichgewicht zwischen Produktion und Abbau von Laktat nicht
mehr vorhanden ist und bei konstanter Belastung eine Akkumulation von Laktat erfolgt.
Diese Intensitat wird in der deutschen Literatur als anaerobe Schwelle bezeichnet und
entspricht in etwa der Dauerbelastungsgrenze des Organismus, also in etwa der Belas-
tung, die Uber eine langere Zeit durchgehalten werden kann. Bei Untrainierten liegt die
anaerobe Schwelle bei einer Laktatkonzentration von ca. 4 mmol/l. Entsprechend dem
individuellen Trainingszustand kénnen diese Schwellen unterschiedliche Werte anneh-
men, zudem kommt es durch Training zu einer Verschiebung der Laktatkurve nach
rechts (,Rechtsverschiebung®), die anaerobe Schwelle wird also bei héheren Belastun-
gen erreicht. In gleichem MaBe kann sich die Kurve bei Minderbelastbarkeit auch nach
links verschieben (,Linksverschiebung®), die anaerobe Schwelle wird hier schon bei

niedrigen Belastungen erreicht, entsprechend ist die Belastbarkeit herabgesetzt.
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Abbildung 2: Rechtsverschiebung der Laktatkurve durch koérperliches Training

Eine elementare Bedeutung kommt in diesem System der Regulation von Atmung und
Herz-Kreislauf-System zu. Die Atemregulation hat zwei wesentliche Funktionen: Sie soll
zum einen den arteriellen pO, auf gleichbleibendem Niveau halten. Zum anderen wird
Uber die Atmung das aus der anaeroben Energiebereitstellung und das durch Bikarbo-
natpufferung der bei der Laktatbildung anfallenden H*-lonen entstehende CO, ausge-
schieden. Mit Beginn der Belastung steigt das Atemminutenvolumen zunachst proporti-
onal zu Sauerstoffaufnahme und Kohlendioxidabgabe an. Nach Auslastung der ver-
schieden Eliminationsmechanismen des Laktats wird der Uberschissige Anteil durch
Bikarbonatpufferung abgefangen, wodurch es zu einer Erhéhung der Kohlendioxidkon-
zentration kommt. BekanntermaBen ist der pCO. der starkste Stimulator des Atemzent-
rums, ein Anstieg fihrt zu einer Erh6hung des Atemminutenvolumens. Zunéachst be-
steht zwischen Sauerstoffaufnahme und Kohlendioxidabgabe eine lineare Beziehung.
Bei vermehrter Laktatproduktion steigt im Rahmen der respiratorischen Kompensation
die Kohlendioxidabgabe (VCO,) starker an, als die Sauerstoffaufnahme (VO,). Der
Punkt, an dem die lineare Beziehung wegen eines plbtzlichen Anstieges der Steigung
der Kohlendioxidabgabe verloren geht, wird als respiratorische anaerobe Schwelle defi-

niert.
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Die Bestimmung der respiratorischen anaeroben Schwelle kann durch die V-Slope-
Methode erfolgen, hier wird das Verhaltnis zwischen der Sauerstoffaufnahme und der
Kohlendioxidabgabe graphisch analysiert:
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Abbildung 3: Screen-Shot aus MetaSoft 3.4, mit dieser Software erfolgte die Bestimmung der
anaeroben Schwelle mittels V-Slope-Methode (hier die hellgraue Linie in Bildmitte)

Auch das Herz-Kreislauf-System ist durch Steigerung der Herzfrequenz, des Blutdru-

ckes und der Ejektionsfraktion in der Lage, auf die erhéhten Anforderungen des Orga-

nismus zu reagieren und somit einen effizienten Substrattransport zu gewahrleisten.
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3. Fragestellung

Mehrere Studien haben den Zusammenhang zwischen Einschrankung der kdrperlichen
Leistungsféahigkeit und der Auspragung des Fatigue-Syndroms bei Patienten mit onko-
logischen hamatologischen neoplastischen Erkrankungen gezeigt. Jedoch sind die Ur-
sachen der Einschrankung der korperlichen Leistungsfahigkeit bei diesen Patienten-
gruppen noch nicht eruiert worden. Gleichzeitig gibt es keine Information tGber den Zu-
sammenhang zwischen der Einschrankung der kérperlichen Leistungsfahigkeit und den
kognitiven Defiziten bei Tumorpatienten. Diese Frage hat eine betrachtliche klinische
Relevanz. Es kann vermutet werden, dass beide Phanomene, die Einschrankung der
kérperlichen und der mentalen Leistungsfahigkeit, unabhangig voneinander entstehen
und sich entwickeln. Wenn dies der Fall ist, kbnnte man von unterschiedlichen Pa-
thophysiologien und Entstehungsmechanismen ausgehen, und gleichzeitig postulieren,
dass flr die Behandlung beider Beschwerdekomplexe unterschiedliche therapeutische

Strategien erforderlich sind.
Ziel dieser Studie ist eine Evaluation der Faktoren, die zu einer Einschrankung der kor-

perlichen Leistungsfahigkeit bei Tumorpatienten fihren sowie der Korrelation zwischen
kognitiven Stérungen und der Leistungsfahigkeit bei dieser Patientengruppe.
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4. Patienten und Methoden

Die Untersuchung wurde zwischen April 2004 und Dezember 2006 im Bereich Sport-
medizin der Charité im Campus Benjamin Franklin in Berlin durchgefthrt. Fir die Teil-
nahme an der Studie wurden alle Patienten in Betracht gezogen, die sich in die Fatigue-
Sprechstunde des Bereiches Sportmedizin zur Diagnostik und Behandlung eines Fati-
gue-Syndroms vorstellten. Die Ein- und Ausschlusskriterien fir die Teilnahme an der
Studie werden in der Tabelle 4 gezeigt.

Einschlusskriterien:

Alter zwischen 18 und 68 Jahren

Onkologische oder neoplastische hamatologische Erkrankung
Behandlungsprotokoll beinhaltet eine Chemotherapie
Gehfahigkeit

Deutsch als Muttersprache oder ausreichende Deutschkenntnisse

Ausschlusskriterien:

Akuter Infekt

Hamoglobin < 8 g/dI
Thrombozytenzahl < 20.000/ml
Adipositas per magna (BMI > 40)
Untergewicht (BMI < 18)
Niereninsuffizienz (Kreatinin > 1 mg/dI)
Herzinsuffizienz > NYHA I

Herzrhythmusstérungen > Lown Grad 2

Angina pectoris

Positives Belastungs-EKG bei vorher unbekannter koronarer Herzkrankheit
Unzureichend eingestellter Hypertonus oder Diabetes mellitus

Epilepsie

Psychiatrische Erkrankungen

Patienten mit Erkrankungen des Halteapparates, die sich durch ein kérperliches

Training verschlechtern kdnnen

Tabelle 4: Ein- und Ausschlusskriterien fiir die Teilnahme an der Studie.
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Die Teilnehmer und Teilnehmerinnen an der Studie wurden aus den Ambulanzen der
Charité im Campus Benjamin Franklin (Medizinischen Klinik 11l, Himatologie, Onkologie
und Transfusionsmedizin; Klinik und Poliklinik fir Strahlentherapie) sowie aus onkologi-
schen Schwerpunktpraxen rekrutiert. Die Patienten stellten sich in die Ambulanz zur
Durchfuhrung der Eingangsuntersuchung vor, nachdem sie telefonisch Kontakt mit dem
Sekretariat des Bereiches Sportmedizin zur Klarung der Ein- und Ausschlusskriterien

fir die Teilnahme an der Studie aufgenommen hatten.

Insgesamt wurden flr die Studie 68 Patienten rekrutiert, davon waren 41 Patienten
weiblich, 27 mannlich. Bei 55 der Patienten handelte es sich um die Ersterkrankung, 13
der Patienten litten unter einem Rezidiv. Die anthropometrischen Daten der Patienten

werden in der Tabelle 5 dargestellt.

Variabel Kategorie Anzahl
Geschlecht weiblich 41
mannlich 27
Gewicht: BMI 18-25 | weiblich 25
mannlich 18
Gewicht: BMI > 25 weiblich 16
mannlich 9
Verteilung BMI Minimum 18
Median 24
Maximum 37
Mittelwert und Standartabweichung 24,72 £ 4

Altersgruppen 18 - 40 16
in Jahren 41 -55 29

56 - 68 23
Hb in g/dl Minimum 9,2

Median 12,1

Maximum 16

Mittelwert und Standartabweichung 12,19 +£1,8

Tabelle 5: Verteilung der anthropometrischen Daten des Patientenkollektivs
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4.1. Diagnosen

Die Diagnosen wurden in 3 Gruppen zusammengefasst: Gynakologische Tumore, ha-

matologische Neoplasie und sonstige Tumorerkrankung. Zu den sonstigen Tumorer-

krankungen wurden nur vereinzelt auftretende Diagnosen wie z.B. das Colon-Karzinom

aufgenommen. In der Gruppe der hamatologischen Neoplasien wurde das Plasmozy-

tom trotz seiner Zugehdrigkeit zu den Non-Hodgkin-Lymphomen wegen der Haufigkeit

als eigenstandige Untergruppe aufgenommen.

Variabel Kategorie Anzahl
Erkrankung Ersterkrankung 55
Rezidiv 13
Diagnose Hamatologische Neoplasie 43
- M. Hodgkin 3
- Non-Hodgkin-Lymphom 23
- Plasmozytom
- AML
- CML
- CLL
Gynéakologische Tumore 21
- Mamma-Karzinom 17
- Zervix-Karzinom 3
- Ovarial-Karzinom
Sonstige Tumorerkrankung (Colon-Karzinom u.&.) 4

Tabelle 6: Diagnoseverteilung
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Abbildung 4: graphische Darstellung der Diagnoseverteilung
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4.2. Therapien

Aufgrund der Vielfalt der Diagnosen und in Abhangigkeit von den individuellen Voraus-

setzungen des Patienten hinsichtlich Tumorstadium, Nebenerkrankungen und Risiko-
profil ergaben sich eine Vielzahl unterschiedlicher Therapiekonzepte. Tabelle 7 soll ei-

nen Uberblick (iber die Vielfalt der Therapiekombinationen geben:

Variabel | Kategorie Anzahl

Therapie | Chemotherapie gesamt 62
Chemotherapie ausschlieBlich 16
Chemotherapie + Stammzelltransplantation 12
Chemotherapie + Radiatio 5
Chemotherapie + Radiatio + Stammzelltransplantation 1
Chemotherapie + OP 11
Chemotherapie + OP + Radiatio 2
Chemotherapie + OP + Immuntherapie 1
Chemotherapie + OP + Hormontherapie 4
Chemotherapie + Immuntherapie 9
Chemotherapie + Immuntherapie + Stammzelltransplantation 1
OP ausschlieBlich 1
OP + Radiatio 2
Immuntherapie ausschlieBlich 3

Tabelle 7: Therapiekombinationen
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4.3. Aufnahmeuntersuchung

Unmittelbar nach der ersten Kontaktaufnahme erfolgte eine Evaluation der kdrperlichen
Leistungsféahigkeit und der Auspragung der Fatigue. Diese Untersuchung fand im Be-
reich Sportmedizin im Campus Benjamin Franklin immer vormittags statt. Die Tests be-
standen aus einer kardiorespiratorischen Untersuchung, einer Erfassung der Fatigue,
einer Bestimmung der Auspragung depressiver Beschwerden mit Hilfe von Fragebdgen,
sowie einer Laboruntersuchung zur Bestimmung der Hamoglobinkonzentration. Fir Pa-
tienten, die bereits einer Laboruntersuchung im Rahmen der onkologischen Behandlung
in den zwei Wochen vor der Aufnahmeuntersuchung erhalten hatten, wurde auf eine

erneute Blutentnahme verzichtet.

4.3.1. Kardiorespiratorische Untersuchungen

Die Untersuchungen zur Evaluation der kardiorespiratorischen Funktion bestanden aus
einem Ruhe-EKG und einer Spiroergometrie mit Bestimmung der Laktatkonzentration
und der Atemgase. Bei dieser letzten Untersuchung wurde gleichzeitig ein Belastungs-
EKG durchgefihrt.

4.4. Belastungsprotokoll

Die spiroergometrische Untersuchung wurde auf dem Laufband mittels eines Stufen-
tests durchgefiihrt. Die Patienten gingen zunachst bei einer Geschwindigkeit von 3 km/h
und einer Steigung von 0%. Die Gehgeschwindigkeit wurde in der nachsten Stufe um
1,5 km/h erhdht, wobei die Steigung unverandert blieb. Ab der nachsten Stufe blieb die
Gehgeschwindigkeit konstant bei 4,5 km/h, wobei nun die Steigung alle 2 Minuten um
jeweils 3% erhéht wurde. Dieses Protokoll wurde gewahlt, weil es eine allmahliche Stei-
gerung der Belastung ohne sprunghafte Anstiege, sowie ohne Umstellung von Gehen
auf Laufen bei héheren Belastungsstufen ermdglicht. Es wurde bereits erfolgreich in
mehreren Studien Uber die kérperliche Leistungsfahigkeit von Tumorpatienten verwen-
det®?’. Am Ende jeder Stufe erfolgten eine Bestimmung der Laktatkonzentration im
Vollblut, das aus dem Ohrldppchen entnommen wurde, sowie eine Evaluation des sub-

jektiven Anstrengungsempfindens des Patienten mittels der Borg-Skala''.
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Stufe | Belastungszeit / Stufe in | Geschwindigkeit in km/h Steigung in %
min
1 2 3 0
2 2 4,5 0
3 2 4,5 3
4 2 4,5 6
5 2 4,5 9
6 2 4,5 12
7 2 4,5 15
8 2 4,5 18
9 2 4,5 21

Tabelle 8: Belastungsprotokoll des Stufentestes

Die Untersuchung wurde bis zur Erschépfung oder bis zum Abbruch wegen Beschwer-
den (Dyspnoe, Schwindel, Thorax-, Waden- oder Gelenkschmerzen) durchgefihrt. Ob-
jektive Abbruchkriterien zur Beendigung der Belastung waren ST-Streckensenkung, ST-
Hebung, Angina pectoris, zunehmende oder komplexe Rhythmusstérung (Auftreten ei-
nes Schenkelblocks, AV- oder SA-Blocks >I°), Blutdruckabfall oder fehlender systoli-
scher Blutdruckanstieg, Blutdruckanstieg =240 mmHg systolisch / 2120 mmHg diasto-
lisch, und fehlender Frequenzanstieg. Fur die Zwecke dieser Studie wurde eine Herz-
frequenz von Gber 90% der erwarteten Werte oder ein respiratorischer Quotient (siehe
unten) von Uber 1,0 am Ende der Belastung als Ausbelastung definiert.

4.5. Indikatoren der korperlichen Leistungsfahigkeit

FlOr die Bestimmung der korperlichen Leistungsfahigkeit wurden folgende Indikatoren

evaluiert:

Maximale Sauerstoffaufnahme (VO.max): Diese liegt vor, wenn am Ende einer Be-
lastungsstufe die Sauerstoffaufnahme Uber Ianger als 30 Sekunden ein Plateau bildet,
wobei die CO»-Abgabe weiter ansteigt. Die Normwerte der maximalen Sauerstoffauf-
nahme fir Alter und Geschlecht wurden aus den Tabellen des American College of

Sports Medicine® entnommen.
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Respiratorischer Quotient (RQ): Dieser Wert beschreibt das Verhaltnis der Menge
des ausgeatmeten Kohlenstoffdioxids (CO,) im Vergleich zu der Menge des aufge-
nommenen Sauerstoffes (O,). Da der RQ von der Art des verstoffwechselten Substra-
tes abhéangt, erméglicht seine Erfassung eine Evaluation des AusmaBes der Ausbe-
lastung (Verhaltnis zwischen Verbrennung von Kohlenhydraten und Fetten, bezie-
hungsweise Anteil an anaerobem Stoffwechsel bei der Energiebereitstellung). Ein RQ

von Uber 1,0 wurde als MaB der Ausbelastung festgelegt.

Respiratorische Parameter: Es wurden das Atemminutenvolumen (Vg) und die Atem-
frequenz (AF) registriert. Aus diesen Werten erfolgte die Berechnung des Atemaquiva-
lents fiir O (AAO; = VE/VOy), des Ateméaquivalents fir CO» (AACO, = Vg/VCO,) und
des Atemzugvolumens (AZV = Vg/AF).

Sauerstoffpuls: unter diesem Begriff versteht man die Menge von Sauerstoff (in ml) die
pro Herzschlag aufgenommen wird. Dieser Indikator gilt als Marker von Leistungsbreite
und Anpassungszustand von Herz und Kreislauf und wird als Quotient aus O.-
Aufnahme (in ml/min.) und Herzfrequenz errechnet. Die Werte des Sauerstoffpulses
reichen von 14 ml bei untrainierten Personen bis tber 35 ml bei Leistungssportlern.
Zwischen den Werten Herzvolumen, Herzminutenvolumen und Sauerstoffpuls in Ruhe
und unter Belastung besteht eine enge Korrelation*.

Bestimmung der anaeroben Schwelle: Die Bestimmung der maximalen Sauerstoff-
aufnahme (VO.max oder VOzpeak) setzt eine Ausbelastung voraus. Bei vielen Patien-
ten wird dieser Zustand aufgrund von Beschwerden, Einschrankung der Beweglichkeit
oder Koordinationsprobleme nicht erreicht. Um einen submaximalen Indikator der kor-
perlichen Leistungsfahigkeit zu erhalten wurde deswegen die respiratorische anaerobe
Schwelle in Betracht gezogen. Bei vermehrter Laktatproduktion steigt im Rahmen der
respiratorischen Kompensation die CO»-Abgabe (VCO,) starker an, als die Sauerstoff-
aufnahme (VO.,). Beide GréBen kdnnen graphisch dargestellt werden und stehen in ei-
ner linearen Beziehung. Die anaerobe Schwelle wird definiert als der Punkt, an dem
diese Beziehung wegen eines plotzlichen Anstieges der Steigung der CO.-Abgabe ver-
loren geht (V-Slope-Methode®). Dieser Indikator hat den zusatzlichen Vorteil, dass er im

Gegensatz zur VOzmax nicht von der Motivation des Probanden abhangt.
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Laktat: Die Laktatmessung im Vollblut ist eine etablierte Methode der Leistungsdia-
gnostik. Die Normwerte eines gesunden Erwachsenen unter Ruhebedingungen liegen
bei < 2 mmol/l. Bei kontinuierlich ansteigender Belastung beobachtet man ab einem
bestimmten Punkt einen exponentiellen Anstieg des Laktats. Dieser Punkt ist definiert
als anaerobe Schwelle. An diesem Punkt ist die Dauerleistungsgrenze annahernd er-
reicht. Die anaerobe Schwelle wird im deutschen Sprachraum definiert als eine Laktat-
konzentration von 4 mmol/l, kann aber interindividuell sehr unterschiedlich sein. Daher
erfolgte die Laktatbestimmung nach jeder Belastungsstufe in der vorliegenden Untersu-
chung nur erganzend, die anaerobe Schwelle wurde durch die respiratorischen Para-

meter ermittelt.
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Abbildung 5: Laktatkurve eines Studienpatienten, die individuelle anaerobe Schwelle liegt hier
unter 4 mmol/l, erganzend sind die Angaben des Patienten auf der Borg-Skala abgebildet, wel-
che ab diesem Punkt keinen deutlichen Belastungszuwachs mehr anzeigen

Atemeffizienz: Dieser Wert beschreibt den Zusammenhang zwischen Ventilation und
CO.-Abgabe. Zu Beginn der Belastung steht die CO.-Abgabe in linearem Verhéltnis zur
Ventilation. Bei anhaltender Belastung kommt es durch die Stimulation des Atemzent-
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rums zu einer proportional starkeren Zunahme der Ventilation, so dass das Verhaltnis
nichtlinear wird®. Die Atemeffizienz ermittelt sich aus der Steigung der Regressionsge-
raden flr den Plot der Ventilation gegen die CO»-Abgabe (Steigung Ve/VCO.= respira-
torischer Quotient). Eine steilere Steigung Ve/VCO. zeigt den Bedarf einer vermehrten

Ventilation, um die gleiche Menge CO. aus dem Kreislauf zu entfernen.

Maximale Arbeitsfahigkeit (Leistung): Die maximale Leistung in Watt wurde als Pro-
dukt der Gehgeschwindigkeit, der Steigung und des Kérpergewichtes nach der Formel

[Kérpergewicht in kg x Gehgeschwindigkeit in km/h x (2,05 + Steigung in % x 0,29) -
0,6 x Kdrpergewicht in kg)] — 151

10,5

errechnet.

Sauerstoffaufnahme an der anaeroben Schwelle (VO,AT)* : Dieser Wert erméglicht
RuckschlUsse in Bezug auf eine Differenzierung der funktionellen Beanspruchung der
Skelettmuskulatur, sowie auf den Beginn der Netto-Laktatproduktion.

VO.max, VO.AT und die Steigung Ve/VCO, wurden in absoluten Werten, sowie in Pro-

zent von alters- und geschlechtsspezifischen Referenzwerten®**'

ausgedrickt. Der Re-
ferenzwert fir die maximale Herzfrequenz wurde anhand der Formel HFmax= 210 - (2/3

x Alter in Jahren) errechnet.

4.6. Laborwerte

Bei der Aufnahmeuntersuchung erfolgte bei allen Patienten eine Blutentnahme zur Eva-
luation der Hdmoglobinkonzentration. Auf die Blutentnahme wurde verzichtet, wenn ei-
ne vorherige Evaluation der oben genannten Laborparameter in den zwei Wochen vor
der Aufnahmeuntersuchung stattgefunden hatte.
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4.7. Fragebdgen zur Erfassung der Fatigue und der Depression

Der psychische Zustand und die Auspragung der Fatigue bei den Patienten wurden mit
Hilfe einer Batterie von Fragebdgen erfasst. Die Evaluation der Fatigue erfolgte mit dem
FACT, dem BFI und dem MFI. Eine eingehende Beschreibung erfolgte bereits weiter

oben im Text. Zusatzlich wurden folgende Instrumente verwendet:

HADS (Hospital Anxiety and Depression Scale): Dieser Fragebogen ermdglicht die
Selbstbeurteilung von Angst und Depressivitat bei Erwachsenen mit kérperlichen Be-
schwerden bzw. Erkrankungen. Er wird hauptsachlich als Screeningverfahren bei soma-
tischen Erkrankungen, in der Differenzialdiagnostik funktioneller Stérungen, sowie in der
Erfassung und Verlaufsdokumentation reaktiver Stérungen bei kérperlich Kranken ver-
wendet. Der Fragebogen findet sowohl in der Klinik, als auch in der Forschung Anwen-
dung. Die HADS-D ist die deutsche Adaptation der englischen HADS ®°, der gezielt zum
Einsatz bei kérperlich Kranken konstruiert wurde. Er besteht aus 14 Items, aus denen je
eine Angst- und Depressivitats-Subskala gebildet werden. Die Skala erfasst die bei kor-
perlich Kranken haufigsten Stérungsformen, auch im Fall leichterer Auspragung. Sie
verzichtet auf kdrperliche Indikatoren psychischen Befindens, die bei diesen Patienten
haufig Ausdruck der korperlichen Krankheit und nicht einer psychischen Stérung sind.
Die Test-Retest-Reliabilitat betragt innerhalb von zwei Wochen 0,84 und nach langeren
Intervallen von Uber sechs Wochen 0,70, was fiir eine hinreichende Anderungssensitivi-
tat spricht. Neben Kklinisch definierten Cut-off-Werten fir die orientierende Fall-
Identifikation liegen alters- und geschlechtsnormierte Prozentrang- und T-Werte von
5.579 kardiologischen Patienten, sowie vorlaufige Normen fir Gesunde vor (siehe un-
ten)®. Die Durchflihrungszeit betragt etwa 2 bis 5 Minuten. Werte von 10-11 Punkten
auf der Skala weisen auf das wahrscheinliche Vorliegen einer Depression/Angststérung
hin, Werte von 14 bis 15 Punkten belegen eine schwere Stdrung.

Far eine Evaluation der subjektiven Einschrankung der kérperlichen Einschrankung

wurde die entsprechende Skala des SF 36 einbezogen.
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5. Statistische Analyse

Alle Tests erfolgten mit Hilfe des Statistikprogramms Prism 5.0 fir Windows (GraphPad
Prism version 5.00 for Windows, GraphPad Software, San Diego California USA,
www.graphpad.com). Die statistische Analyse beinhaltete als deskriptive Statistiken die
Evaluation von Mittelwerten und Standardabweichung als MaB der Streuung. Nach Eva-
luation der Daten auf Normalverteilung mit dem Kolmogorov-Smirnov Test erfolgte eine
Korrelationsanalyse der nicht normal verteilten Daten nach Spearman. Sie beinhaltete
eine Evaluation der Zusammenhange zwischen den kdérperlichen und mentalen Be-
schwerden und den objektiven Leistungsparametern der Patienten. Werte von r? unter
0,30, zwischen 0,30 und 0,60, und Gber 0,60 wurden als Hinweis auf eine geringe, enge
und sehr enge Korrelation betrachtet. Ein p-Wert <0,05 wurde als signifikant angenom-
men. Mehrere Patienten mussten die Spiroergometrie aufgrund von Schmerzen oder
anderer Beschwerden friihzeitig abbrechen und erreichten dadurch keine Ausbelastung.
Die Daten dieser Patienten wurden in der beschreibenden Statistik beriicksichtigt, je-
doch wurden nur die Indikatoren bei submaximaler Belastung in die Korrelationsanalyse

miteinbezogen.

Daten im Bezug auf die Reliabilitdt und Validitat des SF-36 liegen nur fiir die vollstandi-
ge Version vor. Fur die Zwecke dieser Studie wurden nur die Fragen verwendet, welche
eine Erfassung der kérperlichen Funktionsfahigkeit erméglichen. Aus diesem Grund
wurde auf eine Auswertung des Fragebogens verzichtet. Die erhobenen Werte wurden
jedoch in der Korrelationsanalyse verwendet, um Einblick in den Zusammenhang zwi-
schen der Auspragung der objektiven Einschrankungen und ihrer Wahrnehmung zu

gewinnen.
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6. Ergebnisse

Alle Tests wurden ohne Komplikationen und Zwischenfélle durchgefihrt. Es wurden
insgesamt Daten von 68 Patienten erhoben, die an allen Untersuchungen teilnahmen.
Von diesen brachen 21 Patienten bei der Spiroergometrie die Belastung vor dem Errei-
chen der Kriterien der Ausbelastung ab. Wie oben erwahnt, wurden bei diesen Patien-
ten nur die Indikatoren der submaximalen Belastung fir die statistische Auswertung
bertcksichtigt, die Indikatoren maximaler Belastung (VO.max, maximale Wattzahl) wur-
den in der Korrelationsanalyse nicht miteinbezogen.

Eine Zusammenfassung der anthropometrischen Daten und der Werte bei der Aufnah-

me in der Studie findet man in der Tabelle 5 auf Seite 21.

6.1. Indikatoren der korperlichen Leistungsfahigkeit

Bei der Aufnahme in die Studie betrug die durchschnittliche maximale Sauerstoffauf-
nahme VO2max in ml/kg/min der Teilnehmer 23,0 = 5,8 ml/kg/min. Bei 22 Patienten
(31% der Stichprobe) lag die VO, max deutlich unter den erwarteten Werten fir Gesun-
de gleichen Alters und Geschlechts. Die durchschnittiche maximale Leistung in Watt
bezogen auf das Kérpergewicht betrug bei den Teilnehmern an der Studie 2,06 + 0,59;
bei insgesamt 21 Patienten (30% der Stichprobe) war die Kérpergewicht bezogene ma-

ximale Leistung deutlich eingeschrankt gegenltber den Referenzwerten flir Gesunden.
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Abbildung 6: Maximale Sauerstoffaufnahme Abbildung 7: Maximale Leistung in Watt

VOomax in ml/kg/min
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Der Sauerstoffpuls VOo/HF max lag im Durchschnitt bei 10,1 £ 3,3 ml (Normwerte fir
Gesunde Uber 14 ml), wobei 26 Patienten (37%) Werte von weniger als 10 ml und nur
12 Patienten (17%) Werte von Gber 14 ml hatten.

Die respiratorische anaerobe Schwelle lag bei den Teilnehmern der Studie im Durch-
schnitt bei der Belastung von 66 + 16% der maximalen Sauerstoffaufnahme VO, und
befand sich damit im oberen Normbereich®. Bei 7 Patienten (10%) lag die anaerobe
Schwelle unter 50% der maximalen Werte fiir VO,, bei 16 (23%) befand sie sich bei

Uber 70% der maximalen Sauerstoffaufnahme.
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Abbildung 8: Belastung an der respiratorischen  Abbildung 9: Durchschnittlicher Sauerstoff-
anaeroben Schwelle in % der maximalen puls

Sauerstoffaufnahme

Die Werte des Ateméaquivalents fiir O (AAO, = Vg/VO,) und des Ateméaquivalents fiir
CO, (AACO, = VE/VCO,) lagen fir die Teilnehmer im Durchschnitt Giber 30 | und waren
damit gegeniiber den erwarteten Werte fiir gleichaltrigen Gesunde erhdht (AAO,: 33,7 +
6,2; AACO,: 32,8 + 6,3). Siehe hierzu Abbildung 10 und 11 auf der nachsten Seite.
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6.2. Laborwerte

Die mittlere Hamoglobinkonzentration lag bei 12,2 + 1,8 g/dl. Bei insgesamt 43 Patien-
ten (62%) wurden Hamoglobinwerte unterhalb der Norm festgestellt. Hier lagen somit
Kriterien einer Anamie vor. Die durchschnittliche maximale Laktatkonzentration lag am
Ende der Belastung bei 5,1 + 2 mmol/l. Siebenundzwanzig Patienten (39%) brachen die
Belastung bei einer Konzentration von weniger als 4 mmol/l aufgrund von Erschépfung
ab.
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Abbildung 12: Hamoglobinkonzentration in g/dl Abbildung 13: Maximale Laktatkonzentra-

tion in mmol/I

33



6.3. Instrumente zur Erfassung von Fatigue

FACT

Die durchschnittlichen Werte im FACT lagen bei den Teilnehmern an der Studie bei der
ersten Untersuchung bei 51 + 13 Punkten, wobei Werte unter 50 Punkte auf das Vor-
handensein eines Fatigue-Syndroms mittlerer Auspragung hinweisen. Dieser Wert wur-
de von 28 Patienten (40% der Stichprobe) unterschritten.
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Abbildung 14: FACT-Scores

MFIS

Die Auswertung der Ergebnisse des MFIS zeigte durchschnittliche Fatigue-Werte von
20,0 * 8,8 flir die Subskala physische Fatigue, von 15,7 + 9,6 fir die Subskala kognitive
Fatigue und von 16,5 £ 9,3 fir die Subskala psychische Fatigue. Im Durchschnitt lagen
damit die Werte der Tumorpatienten deutlich Gber den Referenzwerten fir Gesunde; die
Einschrankung hatte eine ahnliche Auspragung wie bei Patienten mit einem chronic
fatigue syndrom®*. Die Beschwerden erreichten ihre gréBte Auspragung im kérperlichen
Bereich (37 Patienten (53%) mit Scores von 20 oder mehr Punkten), gefolgt von den
psychosozialen (31 Patienten (44%) mit Scores Uber 20 Punkten) und den kognitiven
Einschrankungen (23 Patienten (33%) mit Scores Uber 20 Punkten). Siehe hierzu Ab-
bildung 15 auf der nachsten Seite.
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Abbildung 15: MFIS-Scores physisch, kognitiv und psychisch

BFI

Die Werte fUr den Brief Fatigue Inventory lagen im Durchschnitt bei 33,6 + 19 Punkten,
wobei Werte von 30 bis 40 auf ein Fatigue-Syndrom mittlerer Auspragung hinweisen.
Werte von Uber 70 (schwere Fatigue) wurden bei 2 Patienten festgestellt. Bei mehr als
der Hélfte der Patienten deuteten die Befunde auf das Vorhandensein eines Fatigue-
Syndroms, das ausgepragt genug war, um Einschrankungen bei der Durchfiihrung der

alltaglichen Aktivitdten zu verursachen®.
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Abbildung 16: BFI-Scores
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SF-36

Wie oben erwahnt, wurden flr die Zwecke dieser Studie nur die Fragen verwendet, wel-
che eine Erfassung der kdérperlichen Funktionsfahigkeit ermdglichen. Die erhobenen
Werte wurden in der Korrelationsanalyse verwendet, um Einblick in den Zusammen-
hang zwischen der Auspragung der objektiven Einschrankungen und ihrer Wahrneh-
mung zu gewinnen. Je héher der Score im Fragebogen, desto geringer wird die kérper-
liche Einschrankung wahrgenommen. Insgesamt erreichten lediglich 16 Patienten

(24%) Score-Werte Uber 30 und flhlten sich somit nur geringfligig eingeschrankt.

40+
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SF36 Scores
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Abbildung 17: SF36- Scores

Evaluation der Depression und Angst

Bei insgesamt 16 Patienten (23%) wiesen die Werte auf dem HADS-D auf eine mittlere
bis ausgepragte Angstsymptomatik hin (Scores Uber 10) hin; bei einem Patienten wurde
eine schwere Angstsymptomatik festgestellt. Die Depression-Subskala zeigte patholo-
gische Werte bei 8 Patienten (11%).
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Abbildung 18: HADS-Scores: A= Angstsubskala, D= Depressionssubskala
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7. Korrelationsanalyse

Die Korrelationsanalyse zeigte wie erwartet eine enge Assoziation zwischen den Wer-
ten der verschiedenen Fragebdgen zur Erfassung der Fatigue. Die verschiedenen Fati-
gue-Scores zeigten eine hohe Korrelation mit Korrelationskoeffizienten von tber 0,30
bis 0,83 als Hinweis auf eine Koharenz der Befunde, siehe hierzu Tabelle 9:

Korrelation | FACT | BFI MFIS MFIS MFIS | HADS | HADS SF-36
zwischen PH KO PS Angst | Depression

FACT -0,83 -0,76 -0,75 | -0,77 | -0,48 -0,64 0,64
BFI -0,83 0,74 0,72 0,70 0,60 0,70 -0,57
MFIS PH -0,76 0,74 0,67 0,79 | 0,33 0,47 -0,65
MFIS KO -0,75 0,72 0,67 0,58 | 0,48 0,6 -0,44
MFIS PS -0,77 0,70 0,79 0,58 0,42 0,57 -0,56
HADS-D-A | -0,48 0,60 0,33 0,48 0,42 0,73 -0,30
HADS-D-D | -0,64 0,70 0,47 0,6 0,57 | 0,73 -0,40
SF-36 0,64 -0,57 -0,65 -0,44 | -0,56 | -0,30 -0,40

Tabelle 9: Korrelationskoeffizienten der Fatigue-Fragebdgen-Scores

Auch bei den Indikatoren der kérperlichen Leistungsféhigkeit zeigte sich erwartungsge-
man ein hoher Zusammenhang. Die Hadmoglobinkonzentration war ein relevanter Pra-
diktor der maximalen Leistungsfahigkeit. Die Korrelationsanalyse zeigte in der Tat einen
relevanten Zusammenhang zwischen der Hamoglobinkonzentration und den Indikato-
ren der Leistungsfahigkeit fiir die maximale Sauerstoffaufnahme VO,max (r* = 0,28, p =
0,01), der maximalen Belastung in Watt/kg (r* = 0,33, p = 0,007) und dem Sauerstoff-
puls (¥ = 0,37, p = 0,003). Auch die Schwere der depressiven Beschwerden hing mit
der Auspragung der Andmie zusammen (* = 0,25, p = 0,003), siche Tabelle 10 und
Abbildungen 19 -22:

Korrelation zwischen VOomax | VOo/ HFmax | max. Belastung | HADS-D-D

Hamoglobinkonzentration | 0,28 0,37 0,33 0,25

Tabelle 10: Korrelationskoeffizienten der Hdmoglobinkonzentration
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Es ergab sich jedoch keine Korrelation zwischen der Hamoglobinkonzentration und der
Auspragung von Fatigue bei den unterschiedlichen Fragebdgen (BFI: r? = 0,024; FACT:
r? = 0,003; MFI: r = 0,07; p fiir alle nicht signifikant).

Die subjektive Einschrankung der kérperlichen Funktion (Scores des SF36) zeigte eine
mittlere, signifikante Korrelation mit den Indikatoren der kérperlichen Leistungsfahigkeit
(VOzmax: r? = 0,44; VOmax/kg: r* = 0,59; VOo/AT: r* = 0,51, p fiir alle < 0,001).
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Abbildungen 23-25: Regressionsgeraden der Korrelationen zwischen den SF 36-Scores und
VO.,max, VO/AT und VO.max/kg

Die Korrelation zwischen der subjektiven Leistungsfahigkeit und der Fatigue war noch
deutlicher (MFIS phy r? = 0,69; psy r* = 0,69; kog r* = 0,45; FACT r®= 0,72; BFI r*= 0,61;

p fir alle < 0,001).
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Abbildungen 26-28: Regressionsgeraden der Korrelationen zwischen den SF 36-Scores und

den MFIS-Scores physisch, kognitiv und psychisch
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Die Korrelationsanalyse zeigte einen geringen Zusammenhang zwischen den objekti-
ven Indikatoren der Leistungsféhigkeit maximale Sauerstoffaufnahme, maximaler Sau-
erstoffpuls, maximales Atemaquivalent flir O, und den Fatigue-Scores der verschiede-
nen Fragebdgen. Es bestand kein Zusammenhang zwischen der gewichtsbezogenen
maximalen Sauerstoffaufnahme und der kognitiven Fatigue (r? = 0,11), der Auspragung
der Depression (r* = 0,12) und den Scores auf dem BFI (r? = -0,16, p fiir alle > 0,05).
Dies galt auch fur die maximale Belastung in Watt (siehe Tabelle 11).

VO,max VO,/ HFmax | Vg/VO, max | VO.,max/kg Watt max
MFIS ph -0,31 -0,31 0,03 -0,30 -0,23
MFIS kog -0,20 -0,35 -0,09 -0,11 -0,04
MFIS psy -0,23 -0,18 0,11 -0,33 -0,28
HADS D A 0,26 0,27 -0,10 0,23 0,22
HADS D D 0,12 0,15 0,01 0,12 0,11
FACT 0,26 0,20 0,05 0,38 0,29
BFI -0,11 -0,15 -0,03 -0,16 -0,12

Tabelle 11: Korrelationskoeffizienten zwischen Fatigue-Fragebdgen und Indikatoren der kérper-
lichen Leistungsfahigkeit

Die statistische Analyse zeigte ebenfalls keine relevante Korrelation zwischen den Indi-
katoren der submaximalen Leistungsfahigkeit Sauerstoffaufnahme an der anaeroben
Schwelle (VO2AT) und prozentuale Sauerstoffaufnahme an der AT (%VO.AT), sowie
den respiratorischen Parametern Vemax, Ve/VOomax, Ve/VCOzomax auf der einen Seite,

und der Auspragung von Fatigue auf der anderen Seite (Tabelle 12).

Korrelation
. VOLAT %VOAT Ve max | Vg/V0,0302max | Ve/VCO,max

zwischen
MFIS ph -0,36 -0,01 -0,31 0,03 0,22
MFIS kog -0,05 0,31 -0,29 -0,09 0,03
MFIS psy -0,28 0,03 -0,21 0,11 0,37
FACT 0,25 -0,10 0,33 0,05 -0,20
BFI -0,24 -0,02 -0,22 -0,03 0,19

Tabelle 12: Korrelationskoeffizienten zwischen Fatigue-Fragebdgen, Indikatoren der submaxi-
malen kdrperlichen Leistungsfahigkeit und respiratorischen Parametern.
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8. Diskussion

Die Einschrankung der kérperlichen und der mentalen Leistungsféahigkeit sind zwei hau-
fige und gravierende Probleme der Patienten mit neoplastischen Erkrankungen. Mehre-
re Untersuchungen haben belegt, dass diese Probleme nicht nur wahrend der Therapie,
sondern auch eine lange Zeit nach Abschluss der Behandlung vorhanden sein kénnen.
Eine lange Zeit wurde intuitiv angenommen, dass beide Probleme, die mentalen und die
kérperlichen Defizite, eng zusammenhangen wirden, und auf ahnliche pathogenetische
Mechanismen zurickzufihren waren. Untersuchungen haben jedoch Hinweise geliefert,
dass es sich bei der Einschrankung der korperlichen Leistungsfahigkeit und der Einbu-
Be an kognitiver Funktion um zwei unterschiedliche Phanomene mit verschiedenen
Entstehungsmechanismen und Erscheinungen handelt. Gleichzeitig haben Korrelati-
onsanalysen gezeigt, dass die Empfindung von Muldigkeit seitens der Patienten sich
nicht unbedingt mit der objektiven Auspragung der Einschrankung an korperlicher Leis-
tungsfahigkeit deckt. Die vorhandene Studie belegt, dass es sich bei dem Fatigue-

Syndrom um ein komplexes Problem mit zahlreichen Facetten handelt.

Wie bereits erwahnt, kbnnen korperliche, psychologische und soziale Faktoren zur Ent-
stehung eines Fatigue-Syndroms beitragen. Die Wahrnehmung seitens der Patienten ist
jedoch sehr haufig unabhangig von der Auspragung der Defizite, die als Folge der
Krankheit und ihrer Therapie entstehen. Besonders deutlich wird dieses Phanomen bei
der Betrachtung der Zusammenhange zwischen objektiver Einschrankung der korperli-
chen Leistungsfahigkeit (reduzierter maximale Sauerstoffaufnahme), subjektivem Ver-
lust an korperlicher Funktion (Scores im SF36) und der Auspragung der Fatigue in den
verschiedenen Messinstrumenten (BFI, FACT und MFIS). Obwohl eine reduzierte kor-
perliche Leistungsfahigkeit verstandlicherweise zu einer Einschrankung der Belastbar-
keit fUhrte, war dieser Befund teilweise unabhangig von dem subjektiven Geflihl von
Mudigkeit. Dies kann Uberraschend erscheinen, wird jedoch durch neue Befunde bei
Tumorpatienten mit einem Fatigue-Syndrom untermauert, die an einem kérperlichen
Trainingsprogramm zur Reduktion der Miidigkeit teiinahmen®®. Diese Studie zeigte ei-
nen Mangel an Korrelation zwischen der Reduktion der Fatigue-Scores und der Zu-

nahme der kérperlichen Leistungsfahigkeit im Rahmen eines kdrperlichen Trainings.
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Dieses Phanomen lasst sich auf verschiedene Faktoren zurtckfihren. Die aktuellen
Messinstrumente zur Erfassung der Fatigue evaluieren eine Kombination von Kompo-
nenten (kognitive Stérung, die Unfahigkeit, sich kdrperlich zu belasten, Motivations-
mangel und Antriebslosigkeit), die eine unterschiedliche Pathogenese und verschiede-
ne Auswirkungen haben kénnen. Eine hbéhere Einschrankung der korperlichen Leis-
tungsfahigkeit geht sehr haufig mit einem erhéhten Geflihl von Midigkeit und einer ra-
schen Erschopfbarkeit einher. Die kognitiven Funktionen wie Gedachtnis, Konzentrati-
on, Merkfahigkeit und Aufgabenlésung werden jedoch durch diesen Mangel nicht beein-
trachtigt. Weitere konfundierende Faktoren kdnnen die mangelhafte Korrelation zwi-
schen korperlicher Leistungsféahigkeit und Fatigue erklaren. Die maximale Leistungsfa-
higkeit hangt von Faktoren wie Alter und Geschlecht ab. Ein geringfligiger Verlust an
maximaler koérperlichen Leistungsféhigkeit von wenigen Milliliter Sauerstoff pro Kilo-
gramm pro Minute, der bei einem jungen Patienten zu keiner relevanten Einschrankung
bei seinen Ublichen Aktivitaten flhrt, kann gravierende Folgen fir einen &lteren Patien-
ten im Bezug auf die Bewaltigung alltaglicher Tatigkeiten haben. Deswegen kann die
objektive Evaluation der kérperlichen Leistungsféahigkeit zu einer falschen Einschatzung
der Zusammenhange mit der Auspragung von Fatigue verleiten, wenn Faktoren wie

Alter und Geschlecht nicht bertcksichtigt werden.

Ferner kann diese Unstimmigkeit der Befunde durch die Messmethode zu Stande kom-
men. Obwohl die Bestimmung der maximalen Sauerstoffaufnahme als Goldstandard fir
die Evaluation der Belastbarkeit angenommen wird, ist sie von zahlreichen Faktoren wie
Motivation, neuromuskuldrer Koordination und Abwesenheit von kérperlichen Be-
schwerden abhangig. Die Befunde blieben aber auch bestehen, als Patienten aus der
statistischen Analyse ausgeschlossen wurden, welche die Kriterien einer Ausbelastung
nicht erreicht hatten.

Jedoch kann auch die Bestimmung submaximaler Indikatoren der Leistungsfahigkeit,
wie zum Beispiel der individuellen anaeroben Schwelle, zu Fehlern fihren. Dieser Wert
unterliegt in der Tat einer starken Variabilitdt (intraindividuelle Variabilitat 7 bis 45%,
interindividuelle Variabilitat 24%, Variazionskoeffizient 12 bis 19%42). All diese Faktoren
kénnen teilweise die Diskrepanz zwischen objektiver Einschrankung der Leistungsfa-
higkeit und Wahrnehmung der Defizite seitens der Patienten erklaren.
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Ein weiterer Befund, der besondere Aufmerksamkeit verdient, ist der Mangel an Korre-
lation zwischen der Reduktion der Hdmoglobinkonzentration und der Auspragung von
Fatigue. In frOheren Untersuchungen Uber die Pathogenese des Fatigue-Syndroms
wurden die Beschwerden haufig auf die Anamie zurtickgeftihrt. Dem zufolge wurde die
Anwendung ha@matopoetischer Wachstumsfaktoren (Erythropoetin, Darbopoetin) als
Behandlung der Fatigue bei dieser Patientengruppe empfohlen. Obwohl eine ausge-
pragte Anamie zu Beschwerden wie Mudigkeit, Konzentrationsschwéche oder Schlaf-
rigkeit fiUhren kann, leidet die Uberwiegende Mehrheit der Patienten mit einem Fatigue-
Syndrom jedoch nicht unter einer ausgepragten Anamie. Dieser Aspekt erklart den
Mangel an Korrelation zwischen beiden Problemen, der bei der vorgelegten Studie fest-

gestellt wurde.

Wie erwartet zeigte sich eine enge Korrelation zwischen den Ergebnissen aller psycho-
logischen Messinstrumente, die zur Erfassung der Fatigue verwendet wurden. Diese
Koharenz der Befunde, die als positiv angesehen werden kénnte, tduscht jedoch Uber
die Tatsache, dass die verschiedenen Fragebdgen eine globale Erfassung der Be-
schwerden erreichen, jedoch keine getrennte Evaluation der unterschiedlichen Aspekte
(kérperliche Einschrankungen, kognitiver Status, soziale Funktion) liefern. Nur der MFIS
ermdglicht eine Unterscheidung zwischen den verschiedenen Komponenten des Fati-
gue-Syndroms. Dieses Problem, dass keine differenzierte Erfassung und Therapie der
kérperlichen und mentalen Beschwerden sowie der sozialen Komponente des Fatigue-
Syndroms zulésst, wurde vor kurzem erkannt. In der Tat zeigten mehrere Studien bei
Patientinnen nach Chemotherapie zur Behandlung eines Mammakarzinoms eine Reihe
von kognitiven Defiziten, die nur mit Hilfe geeigneter Instrumente (Tests, direkte psychi-
atrische Evaluation) erfasst werden konnten®°'*2. Die vorgelegte Studie untermauert
den Unterschied zwischen kognitiven und korperlichen Einschrankungen bei Patienten
mit einem Fatigue-Syndrom: Wahrend eine Korrelation zwischen maximaler Sauerstoff-
aufnahme und korperlicher Fatigue bestand, konnte keine relevante Assoziation zwi-
schen kognitiver Fatigue und kérperlicher Leistungsfahigkeit festgestellt werden.

Die Ursache der kognitiven Einschrankungen bei Tumorpatienten ist noch nicht be-
kannt. Verschiedene pathogenetische Mechanismen wurden fir die Entstehung dieses
Problems vorgeschlagen. Dazu gehdren eine vermehrte Aktivitat proinflammatorischer
Zytokine, psychiatrische Stérungen wie Depression, sowie das Vorhandensein einer
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Anamie. Jedoch konnte noch keine Kausalitat fur die psychischen Beschwerden der
Tumorpatienten gefunden werden. Die Unmadglichkeit, die Auswirkungen von Zytostati-
ka im zentralen Nervensystem zu erfassen, erschwert die Forschungsanstrengungen in
diesem Bereich. Méglicherweise handelt es sich jedoch bei den kognitiven Defiziten der
Tumorpatienten um eine bis heute unzureichend evaluierte Neurotoxizitat, die sich als

Verlust der oberen kognitiven Funktionen manifestiert.

Wahrend die Ursachen der neuropsychologischen Beschwerden bei Patienten mit ei-
nem Fatigue-Syndrom unklar sind, gibt es mehrere Hinweise auf die Pathogenese der
korperlichen Einschrankungen im Rahmen einer Tumorerkrankung. Zahlreiche Fakto-
ren, wie die Kardiotoxizitat von Zytostatika, die Andmie als Folge der chronischen Ent-
zindung und Einschrankung der Hamatopoese, die Myopathie nach Behandlung mit
Glukokortikoiden oder Immunsuppressiva, der Verlust an Plasmavolumen, die Abnah-
me der Vitalkapazitat nach Lungenresektionen oder als Folge einer Lungenfibrose kon-
nen zu einer deutlichen Reduktion der kérperlichen Leistungsfahigkeit fihren. Diese
Einschrankungen konnten durch die Befunde dieser Studie dokumentiert werden. Samt-
liche Indikatoren der Leistungsféhigkeit (maximale Sauerstoffaufnahme, Intensitat der
Belastung an der anaeroben Schwelle, Sauerstoffpuls, Atemaquivalent fir CO, und Oy)
ergaben Werte auBerhalb des Bereiches flir gesunde, untrainierte Menschen. Dieser
Befund weist auf eine globale Einschrankung der Leistungsfahigkeit bei Tumorpatienten
hin, die nicht auf einen einzigen Faktor zurtickzufihren ist. Die Ergebnisse dieser Un-
tersuchung belegen auch die klinische Relevanz des Fatigue-Syndroms. Insgesamt
wurden pathologische spiroergometrische Werte, die auf eine deutliche Einschrankung
der Leistungsfahigkeit hinwiesen, bei weit Gber mehr als der Halfte der Teilnehmer an
der Studie festgestellt. Ungeachtet der Geflihle von Mudigkeit und Erschépfung, zeigt
dieses Ergebnis die Notwendigkeit von geeigneten RehabilitationsmaBnahmen zur Ver-
besserung der kdrperlichen Leistungsfahigkeit bei Patienten mit neoplastischen Erkran-
kungen. Mehrere Studien haben gezeigt, dass diese Interventionen zu einer Zunahme
der Lebensqualitat und gleichzeitig zu einer Reduktion der Beschwerden der Patienten

wahrend und nach der onkologischen Behandlung flihren?13:14:20:27-29:46:47:50:33

Die prozentuale Belastung an der anaeroben Schwelle befand sich bei den untersuch-
ten Patienten im Normbereich. Dieser Befund war unerwartet. Bei Patienten mit chroni-
schen Erkrankungen wird in der Regel eine Verschiebung der anaeroben Schwelle
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nach links beschrieben, die auf ein vorzeitiges Einsetzen des anaeroben Stoffwechsels
hinweist. Die Adaptationsmechanismen, welche beim Gesunden bei zunehmender Be-
lastung zu einer erhéhten Ventilation, einem erhéhten Herzminutenvolumen und einer
Umverteilung des Blutflusses zu Gunsten der Skelettmuskulatur fhren, sind bei Patien-
ten mit chronischen Erkrankungen haufig unzureichend ausgepragt. Dadurch wird fir
die Energiebereitstellung friihzeitig auf einen anaeroben Stoffwechsel mit vermehrtem
Anfall von Laktat, Ansduerung des Blutes, Stimulation des Atemzentrums und Zunahme
der Ventilation zurtickgegriffen. Die durchschnittlichen Laktatwerte bei Belastungsab-
bruch waren jedoch bei den Teilnehmern an der Studie auffallig gering und deutlich un-
ter den angenommenen Kriterien far Ausbelastung (> 8 mmol/l). In der Tat lag die ma-
ximale Laktatkonzentration am Ende der Belastung bei 39% der Teilnehmer unter 4
mmol/l, obwohl diese Patienten die Belastung aufgrund von Erschépfung abbrechen
mussten. Dieser Befund weist auf eine deutlich eingeschrankte Azidosetoleranz hin, die
auf verschiedenen Faktoren (Einschrankung des Plasmavolumens, reduzierte Puffe-
rungskapazitdt wegen Anamie oder verminderter Basen-Reserve) zuriickzuflhren ist.
Dadurch missen viele Patienten die Belastung bei Beginn der Laktatanhdufung abbre-
chen. Es kann postuliert werden, dass die verminderte Pufferungskapazitat des Bluts zu
einer frihzeitigen Stimulation des Atemzentrums und damit zu einer Verschiebung der
anaeroben Schwelle nach links flhrt. Dieses Phanomen kénnte erklaren, weshalb sich
die respiratorisch ermittelte anaerobe Schwelle trotz deutlich eingeschrankter maxima-

ler Belastbarkeit im Normbereich befand.

Die Evaluation der Assoziation zwischen Fatigue und kérperlicher Leistungsfahigkeit
erfolgte in friheren Studien Uber das Thema durch unspezifische Methoden bzw. mit
Hilfe von Fragebdgen wie der Profile of Mood States (POMS), die zwar unter Anderem
eine Erfassung von Fatigue ermdglichen, aber nicht spezifisch fir die Probleme von
Tumorpatienten entworfen wurden. Wéhrend die Bestimmung der maximalen Sauer-
stoffaufnahme seit langem eine gangige Untersuchungsmethode ist, stehen der For-
schung erst seit Ende der Neunziger Jahre geeignete Instrumente zur Erfassung der
Fatigue zur Verfligung. Die vorgelegte Studie ist die Erste, deren Ergebnisse aus einer
reliablen und reproduzierbaren Erfassung sowohl der Fatigue, als auch der korperlichen
Leistungsfahigkeit stammen. Die gleichzeitige Anwendung von drei verschiedenen Fra-
gebbgen, die unterschiedliche Aspekte des Fatigue-Syndroms evaluieren, ermdglicht

gleichzeitig eine Einschatzung der Zusammenhange zwischen verschiedenen Kompo-
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nenten des Fatigue-Syndroms. Jedoch liefern diese Fragebdgen, die urspriinglich aus-
schlieBlich fur die Erfassung von Fatigue konzipiert wurden, nur eine oberflachliche und
globale Evaluation des kognitiven Zustandes der Patienten. Haufig handelt sich bei den
kognitiven Einschrdnkungen um subtile Veranderungen der Denkprozesse, der Wahr-
nehmung und des Gedachtnisses, so dass eine aussagekraftige Erfassung der Be-
schwerden nur mit Hilfe spezifischer Instrumente wie zum Beispiel Tests zur Erfassung

der kognitiven Funktion erfolgen kann.
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9. Zusammenfassung

Ziel der vorliegenden Studie war die Evaluation der Zusammenhéange zwischen kdérper-
lichen und mentalen Leistungsdefiziten bei Patienten mit krebsassoziertem Fatigue-
Syndrom.

An der Studie nahmen 68 ambulante Patienten mit Z.n. Chemotherapie bei neoplasti-
schen Erkrankungen teil, die an einem Fatigue-Syndrom litten. Eingangs erfolgte eine
kardiorespiratorische Untersuchung, eine Erfassung der Schwere der Fatigue und der
depressiven Beschwerden mittels Fragebégen und die Bestimmung die Hamoglobin-
konzentration. AnschlieBend wurde auf dem Laufband eine spiroergometrische Unter-
suchung mit Bestimmung der Laktatkonzentration durchgefihrt.

Die Leistungsfahigkeit wurde anhand mehrerer respiratorischer und metabolischer Pa-
rameter objektiviert. Die statistische Analyse zeigte keine relevante Korrelation zwi-
schen Schwere der Anamie und Auspriagung der Fatigue (BFI: r? = 0,024; FACT: r? =
0,003; MFI: r* = 0,07; p fir alle nicht signifikant.). Weiterhin zeigte sich lediglich eine
geringe Korrelation zwischen objektiver Einschrankung der kdrperlichen Leistungsfahig-
keit und subjektivem Geflihl der Midigkeit (Korrelation gewichtsbezogene maximale
Sauerstoffaufnahme mit BFI r? = -0,16, p > 0,05), keine relevante Korrelation zwischen
objektiver Einschrankung der kérperlichen Leistungsfahigkeit und kognitiver Fatigue (r?
= 0,11, p > 0,05), jedoch eine enge Korrelation zwischen der objektiven Einschrankung
der kérperlichen Leistungsfahigkeit mit dem subjektiven Geflhl des Verlustes an kérper-
licher Leistungsfahigkeit (Korrelation der Scores im SF 36 mit: VO;max: r? = 0,44;
VO,max/kg: r* = 0,59; VO/AT: r* = 0,51, p fiir alle < 0,001). Die enge Korrelation der
Ergebnisse der psychologischen Messinstrumente zur Erfassung der Fatigue unter sich
wird als problematisch angesehen, da die Fatigue-Fragebdgen nur eine globale Erfas-
sung der Beschwerden liefern und somit keine getrennte Evaluation der unterschiedli-
chen Aspekte des Fatigue-Syndroms gelingt.

Zusammenfassend kann man sagen, dass flr die Erfassung der genauen Ursachen der
mentalen Einschrankungen bei Fatigue als multifaktoriellem Syndrom die Entwicklung
von geeigneten Messinstrumenten zur besseren Abgrenzung der verschiedenen Fakto-

ren notwendig sein wird.
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10. Anhang

FACT - Fragebogen

Bitte geben Sie jeweils an, wie sehr jede dieser Aussagen im Laufe der letzten 7 Tage auf Sie
zugetroffen hat, indem Sie die entsprechende Zahl ankreuzen:

Uber- | ein maBig | ziem- | sehr
haupt | wenig lich
nicht
1. Ich bin erschopft. 0 1 > 3 4
2. Ich flihle mich sehr schwach. 0 1 > 3 4
3. Ich flihle mich lustlos. 0 1 > 3 4
4. Ich bin mide. 0 1 5 3 4
5. Es _fé:1||t mi(_schV\_/er, etwas anzufangen, 0 1 > 3 4
weil ich made bin.
6. Es fallt mir schwer, etwas zu Ende zu
- o . . 0 1 2 3 4
fihren, weil ich mide bin.
7. Ich habe Energie. 0 1 > 3 4
8. Ich habe Schwierigkeiten beim Gehen. 0 1 2 3 4
9. Ich bin in der Lage meinen gewohnten 0 1 > 3 4
Aktivitdten nachzugehen.
10. | Ich habe das Bediirfnis, tagstiber zu 0 1 > 3 4
schlafen.
11. | Mir ist schwindelig. 0 1 > 3 4
12. | Ich bekomme Kopfschmerzen. 0 ] > 3 4
13. | Ich leide unter Atemnot. 0 1 > 3 4
14. | Ich habe Schmerzen im Brustkorb. 0 ] > 3 4
15. | Ich bin zu mide, um zu essen. 0 1 > 3 4
16. | Ich habe Lust, meinen gewohnten Aktivi-
- 0 1 2 3 4
taten nachzugehen.
17. | Ich brauche Hilfe bei meinen gewohnten
LS 0 1 2 3 4
Aktivitaten.
18. | Ich bin frustriert, weil ich zu mide bin, die 0 ” > 3 4
Dinge zu tun, die ich machen méchte.
19. | Ich muss meine sozialen Aktivitaten ein-
" o . . 0 1 2 3 4
schranken, weil ich mide bin.
Score (4-x): Score (0+x) 7,9,16:

48



HADS-D - Fragebogen

Bitte beantworten Sie jede Frage, und zwar so, wie es fir Sie personlich in der letzten Woche am ehes-
ten zutraf. Machen Sie bitte nur ein Kreuz pro Frage und lassen Sie bitte keine Frage aus! Uberlegen Sie

nicht lange, sondern wahlen Sie die Antwort aus, die lhnen auf Anhieb am zutreffendsten erscheint!

1.

Ich fihle mich angespannt oder lberreizt.

o meistens

o oft

o gelegentlich

o Uberhaupt nicht

2. Ich kann mich heute noch so freuen wie | o ganz genau so
frher. o nicht ganz so sehr
o nur noch ein wenig
o kaum oder gar nicht
3. Mich Uberkommt eine schreckliche Vor- | oja, sehr stark
ahnung, dass etwas Schreckliches pas- | o ja, aber nicht allzu stark
sieren kénnte. o etwas, aber es macht mir keine Sorgen.
o Oberhaupt nicht
4. Ich kann lachen und die lustige Seite der | o ja, so viel wie immer
Dinge sehen. o nicht mehr ganz so viel
o inzwischen viel weniger
o Uberhaupt nicht
5. Mit gehen beunruhigende Gedanken | o einen GroBteil der Zeit
durch den Kopf. o verhaltnisméBig oft
o von Zeit zu Zeit, aber nicht allzu oft
o nur gelegentlich/nie
6. Ich fhle mich gliicklich. o Uberhaupt nicht
o selten
o manchmal
o meistens
7. Ich kann behaglich dasitzen, und mich | oja, natlrlich
entspannen. o gewdhnlich schon
o nicht oft
o Uberhaupt nicht
8. Ich flhle mich in meinen Aktivitdten ge- | o fastimmer
bremst. o sehr oft
o manchmal
o Uberhaupt nicht
9. Ich habe manchmal ein angstliches Ge- | o lGiberhaupt nicht
fahl in der Magengegend. o gelegentlich
o ziemlich oft
o sehr oft
10. Ich habe das Interesse an meiner auB3e- | o ja, stimmt genau
ren Erscheinung verloren. o ich kimmere mich nicht so sehr, wie ich sollte
o mdglicherweise kiimmere ich mich zu wenig
o ich kimmere mich so viel wie immer
11. Ich fihle mich rastlos, muss immer in | oja, sehr
Bewegung sein. o ziemlich
o nicht sehr
o Uberhaupt nicht
12. Ich blicke mit Freude in die Zukunft. o ja, sehr
o eher weniger als friher
o viel weniger als friher
o kaum bis gar nicht
13. Mich Gberkommt plétzlich ein panikartiger | o ja, sehr oft
Zustand. o ziemlich oft
o gelegentlich
o Uberhaupt nicht
14. Ich kann mich an einem guten Buch, einer | o oft
Radio- oder Fernsehsendung freuen. o manchmal

o eher selten
o sehr selten
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BFI — Fragebogen

Im Laufe unseres Lebens haben die meisten von uns Zeiten, an denen sie sich sehr
mude oder matt fihlen. Haben Sie sich in der letzten Woche ungewdhnlich mide
oder matt gefuhlt?

O ja O nein

1. Bitte kreisen Sie die Zahl ein, die aussagt, welche Ermidung (Mudigkeit, Mattig-
keit) Sie gerade jetzt flihlen:

keine Mudigkeit 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 starkste Mudigkeit

2. Bitte kreisen Sie die Zahl ein, die lhre ibliche Ermidung (Midigkeit, Mattigkeit) in
den letzten 24 Stunden beschreibt:

keine Muadigkeit 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 starkste Mudigkeit

3. Bitte kreisen Sie die Zahl ein, die Ihre starkste Ermidung (Mldigkeit, Mattigkeit)
in den letzten 24 Stunden beschreibt:

keine Midigkeit 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 starkste Mudigkeit

4. Bitte kreisen Sie die Zahl ein, die angibt, wie stark lhre Ermidung (Mudigkeit,
Mattigkeit) Sie in den vergangenen 24 Stunden beeintrachtigt hat bei:

Allgemeinen Aktivitaten

keine Beeintrachtigung 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 starkste Beeintrachtigung

Stimmung

keine Beeintrachtigung 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 starkste Beeintrachtigung

Gehvermdgen

keine Beeintrachtigung 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 starkste Beeintrachtigung

Normale Arbeit (sowohl ausserhalb des Hauses als auch Hausarbeit)

keine Beeintrachtigung 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 starkste Beeintrachtigung

Beziehungen zu anderen Menschen

keine Beeintrachtigung 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 starkste Beeintrachtigung

Lebensfreude

keine Beeintrachtigung 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 starkste Beeintrachtigung
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MFIS — Fragebogen
Aufgrund meiner Erschépfung in der letzten Wo- ni lten manch- haufi fast
che... e | sefe mal 91 immer

1 KO ...war ich weniger aufmerksam 0 1 2 3 4

2KO | ...hatte ich Schwierigkeiten Uber langere Zeit Din- | 0 1 2 3 4
ge zu verfolgen

3 KO ... war ich nicht in der Lage, klar zu denken 0 1 2 3 4

4 PH ...war ich ungeschickt und unkoordiniert 0 1 2 3 4

5 KO ... war ich vergesslich 0 1 2 3 4

6 PH ...musste ich meine korperlichen Betatigungen 0 1 2 3 4
einschrénken

7 PH ...war ich wenig motiviert, Sachen, die mit kérper-
licher Anstrengung verbunden sind , zu tun

8 PS | ...war ich wenig motiviert, an sozialen Aktivitaten 0 1 2 3 4
teilzunehmen

9 PS ... war ich limitiert, Sachen auBer Haus zu tun 0 1 2 3 4

10 PH | ...hatte ich Schwierigkeiten, kérperliche Anstren- 0 1 2 3 4
gungen Uber langere Zeit durchzuhalten

11 KO | ...hatte ich Schwierigkeiten, Entscheidungen zu 0 1 2 3 4
treffen

12 KO | ...war ich wenig motiviert, Sachen zu tun, bei 0 1 2 3 4
denen ich mich konzentrieren muBte

13 PH | ...habe ich mich schwach geflhlt 0 1 2 3 4

14 PH | ...habe ich mich kérperlich nicht wohl gefiihlt 0 1 2 3 4

15 KO | ...hatte ich Schwierigkeiten, Sachen zu beenden, 0 1 2 3 4
bei denen ich mich konzentrieren muss

16 KO | ...hatte ich Schwierigkeiten, meine Gedanken zu 0 1 2 3 4
Hause oder bei der Arbeit zusammenzuhalten

17 PH | ...war ich nicht in der Lage, Dinge, die kérperliche | 0 1 2 3 4
Anstrengung erfordern, zu beenden

18 KO | ...war mein Denken verlangsamt 0 1 2 3 4

19 KO | ...hatte ich Schwierigkeiten, mich zu konzentrie- 0 1 2 3 4
ren

20 PH | ...habe ich meine kérperlichen Aktivitaten einge- 0 1 2 3 4
schrankt

21 PH | ...habe ich haufigere oder langere Pausen ge- 0 1 2 3 4

braucht
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SF-36 — Fragebogen (kérperlicher Status)

Im Folgenden sind Tatigkeiten beschrieben, die Sie vielleicht an einem normalen Tag ausiben.
Sind Sie durch lhren jetzigen Gesundheitszustand bei diesen Tétigkeiten eingeschrankt? Wenn

ja, wie stark? Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur eine Zahl an.

Tatigkeiten Ja, stark ein- | Ja, etwas Nein, Gberhaupt
geschrankt eingeschrankt | nicht einge-
schrénkt

a) Anstrengende Tatigkeiten, z.B.
schnell laufen, schwere Gegens- 1 0 3
tdnde heben, anstrengenden
Sport treiben

b) Mittelschwere Tatigkeiten, z.B.
einen Tisch verschieben, Staub 1 2 3
saugen, kegeln, Golf spielen

C) Einkaufstaschen heben oder ] 5 )
tragen

d) Mehrere Treppenabsétze stei- 1 5 3
gen

e) Einen Treppenabsatz steigen 1 3

f) Sich beugen, knien, bicken 1 2 3

Q) Mehr als 1 Kilometer zu FuB 1 0 3
gehen

h) Mehrere StraBenkreuzungen 1 5 3
weit zu FulB3 gehen

i) Eine StraBenkreuzung weit zu ] 5 )
FufB3 gehen

j) Sich baden oder anziehen 1 2 3

Hatten Sie in den vergangenen 4 Wochen aufgrund Ihrer kérperlichen Gesundheit irgendwelche
Schwierigkeiten bei der Arbeit oder anderen alltaglichen Téatigkeiten im Beruf bzw. zu Hause?
Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur eine Zahl an.

Schwierigkeiten ja nein
a) Ich konnte nicht so lange wie Ublich tatig sein. 1 2
b) Ich habe weniger geschafft als ich wollte. 1 2
) Ich konnte nur bestimmte Dinge tun. 1 2
d) Ich hatte Schwierigkeiten bei der Ausfiihrung (ich musste ] 0
mich z.B. besonders anstrengen)
Score 1: Score 2: Gesamt-Score:
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