Aus der Medizinischen Klinik mit Schwerpunkt Himatologie und Onkologie
der Medizinischen Fakultit Charité — Universitiatsmedizin Berlin

DISSERTATION

Begleitende Beobachtungsstudie zur Lebensqualitit von
Patienten mit akuter myeloischer Leukimie

zur Erlangung des akademischen Grades
Doctor medicinae (Dr. med.)

vorgelegt der Medizinischen Fakultit
Charité — Universitdtsmedizin Berlin

von

Gunter Albert
aus Vilsbiburg



Gutachter/in: 1. Prof. G. Maschmeyer
2. Prof. R. Arnold

3. Prof. C. Junghanf}

Datum der Promotion: 03. September 2010



INHALTSVERZEICHNIS

1. Einfiihrung in das Thema .................cccoooiiiiiiiiie e 1
1.1. Lebensqualitdt aus mediziniScher SICht.........ccooiiiiiiiiiiiiiiiie e 1
1.1.1. BegriffSanniaherung .........coocuuiiiiiiiiiiiiiicee et 1

1.1.2. Konzept, Theorie und Definition ...........ccccceeeiiiieiiieeiiieeiecceeeciee et 2

1.1.3. Methoden und Verfahren zur BesStimmung.............ccooceeriiiiiiniiniiinieieeneeeeeseee 3
1.1.3.1. Qualitative Verfahren ............cccooiiiiiiiii e 3

1.1.3.2. Quantitative VErfahIen ............coooiiiiiieiiiiieiieiiiiiiieeeee et eeeeeeraneeeeeeeeeeans 4

1.1.4. Ziele, Anwendungsgebiete und NULZEN .........ccceeeviiiiiiiiniieeiiieeeeeecee e 6
1.1.4.1. Lebensqualitdtsforschung und Gesundheitsokonomie ...........cccccceevveeniieennneenne 7

1.1.4.2. Lebensqualitit bei onkologischen Erkrankungen............cccocceiviiniiinniinnnn 8

1.2. Einflussfaktoren auf die Lebensqualitit............coocueeeriiiieiiieniieeniieeeiieeeieeesiee e 10
1.3. Krankheitsbild und Therapie der akuten myeloischen Leukdmie............cccceeviieiiinncnncene 14
1.4. Lebensqualitét bei akuter myeloischer Leukdmie..............coooieeviiiiniiiiniiiniiceee 18

2. Fragestellun@en ................oooiuiiiiiiiiiiieciee ettt e et e e b e e e seb e e e stbeeesaseeeeaseeenbeeensaeas 23
3. Patientenauswahl und Methoden .................co.cooiiiiiiiiiiiiee e 25
3.1, UntersucChungSinStrumeEnte. .......cccuveervieeriieeiiieeiieeeiteesieeeeiteesteeesteeessseeesaseeennneesnnneesnnes 25
3.1.1. Der EORTC QLQ-C30-Fragebogen .......c.cccecveriiriiiinieeiienieiieeneeeieenee e 25
3.1.2. Der EuroQol EQ-5D-Fragebogen ..........ccccveeiiiiiiiiiiiiiniiceeeeeieeeeeeeesee e 27
3.1.3. Methode zur Sammlung und Zusammenfassung der klinischen Befunde (K-Score) 28
3.1.4. Personenzentrierte GeSPIACHE ..........coovvieriuiieriiiieeiieeeiee ettt e 30

3.2. Lebensqualitidtserhebung im Rahmen des Therapieablaufes (Studiendesign)................... 31
3.3. Beziehungen zwischen den erhobenen Lebensqualitidtsparametern ...........ccocceeeeenieeneenes 33
3.4. Untersuchung biologischer und verlaufsbeschreibender Einflussfaktoren........................ 34

3.5. Untersuchung des Einflusses der klinischen Befunde (K-Score) auf die Lebensqualitit..35

3.6. Allgemeines zur statistiSChen AUSWEITUNG .....c...cocviriiriiirieeiienieeeenee et 35
BUETEDIISSE. ...ttt et e b e st e ettt b e nbeebeeeaaean 37
4.1. Betrachtung des Patientenkollektivs und des Datenmaterials ...........cccceeeveeerieeenieennneennns 37
4.1.1. Beschreibung der SIChPIODE .......c.c.eiviiiiiiiiiciieeeeee e 37
4.1.2. Soziodemographische Daten und Genese der Leukdmie .........c.cccoceevieecienienneennnen. 37

4.1.3. Verteilung der Patienten beziiglich der Therapieform ...........cccccoecveriieniiniiinicnneens 38



4.2. Ranglisten des K-Score fiir die Zeitpunkte T1 bis T4.......ccooeiiiiniiiiiiniiicecieee 38

4.3. Veridnderungen der Parameter im Verlauf ..............coooiiiiiiiiiiiiiniiiccecceeeeee 44
4.3.1. Verlauf der LebensqualitatssKalen ............ccceevciiieiiieeniieciiecieece e 44
4.3.2. Verlauf des K-SCOTE ......ccuooiiiiiiiiiiiiieeeeee ettt 48

4.4. Untersuchung der erhobenen LebensqualititSparameter ..........occveeevveeeniieenieeeneeennveenne 49
4.4.1. Beziehungen zwischen den drei GlobalmaBen.............cccoovieeniiiiniiiiniiiinieeieeeen, 49
4.4.2. Haupteinflussfaktoren innerhalb der Fragebogen-Instrumente.............cccccevceerneenen. 50

4.5. Untersuchung biologischer und verlaufsbeschreibender Einflussfaktoren........................ 51
4.5.1. Einfluss des Geschlechts ...........cccoouiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiccce e 51
4.5.2. EINfIUSS deS AILETS......cociiiiiiiiiiiiiiiciieetcce e 52
4.5.3. Einfluss der LeuKAmMIEZENESE......ccc.veeiriiiiiiiiiiiieeiieeeeteeeeee ettt 54
4.5.4. Einfluss bei Auftreten von BIasten ............cccooviiiiiiiiiiiiiiiiiieccecceceeeeen 55
4.5.5. Einfluss der Krankenhausli€Zezeit ..........covveeiriiiiiiiiiiiieeiieeieecieeeee et 56

4.6. Einfluss der ermittelten klinischen Befunde auf die Lebensqualitiit ............ccccevcveernuneennee. 58
4.6.1. Einfluss bei Vorliegen einer Lungenmykose ...........coooieiiiiiiniiiiniieinieineceieeeee. 58
4.6.2. BINTIUSS d€S K-SCOTE ..ottt 59

4.7. Aus qualitativen Daten ermittelte Einflussfaktoren............cccccoevvieniiiiniiiiniieiniieiieeee 62
4.7.1. Individuelle Einflussfaktoren bei fiinf Patienten............c.cccooverviiniiniienicenenicneens 62
4.7.2. Situationsbedingte und psychoreaktive Belastungen von Leukdmiekranken ............ 63

4.8. Zusammenfassung der Ergebnisse .........coocvveiiiiiiiiiiniiiiieeeeeecceee e 67

SeDISKUSSION ..ottt s 70

5.1. Im Vordergrund stehende Befunde wihrend des stationidren Aufenthaltes....................... 70

5.2. Lebensqualititsverdnderungen im Verlauf ............coccoiiiiiiiiiiiniiiicceeeceeee 73

5.3. Beziehungen zwischen den erhobenen Lebensqualititsparametern ...........ccocceeeeenieeneenee 76

5.4. Biologische und verlaufsbeschreibende Einflussfaktoren auf die Lebensqualitii............. 77

5.5. Zusammenhang der ermittelten klinischen Befunde mit der Lebensqualitiit..................... 80
5.5.1. Auswirkungen des Vorliegens einer Lungenmykose auf die Lebensqualitit ............ 80
5.5.2. Zusammenhang des K-Score mit der Lebensqualitit............ccoceevieniiiniiniiineennnene 81

5.6. Ergdnzung und Integration qualitativer Daten in die Lebensqualititserhebung................ 83
5.6.1. Erkldarung der Lebensqualititsangaben aus der individuellen Patientensituation......83

5.6.2. Situationsbedingte und psychoreaktive Phanomene bei Leukidmieerkrankten
und ihr Zusammenhang zur Lebensqualitit ...........ccoceeevieenienieeniceiienieneeneceieeee, 86

5.7. Kritische Stellungnahme zur Lebensqualititsforschung...........ccocceeeieniiniiinieiienennens 91



6. ZusamMIMENTASSUINE ..........cc.ooiiiiiiiiiiiiie ettt ettt e et eesate st e e s bt e eabeesbeesbeesaaeenbeesnnas 93

7. LiteraturverzZeIiChIIS ..........ccocoiiiiiiiiiiiceee e e 95
8. Anhang - Abziige der benutzten Fragebogen-Instrumente ....................c.ccoocvvvvniieinnnnnne. 101
8.1. Der EORTC QLQ-C30 ....eeuiieieiieieeeetieie ettt ettt sttt et sae et s e b enteeneenseens 101
8.2. Der EuroQOL EQ-5D ..ottt e e e et e e e e e eaanres 103
9. DANKSAGUIIG ........oooiiiiiiiieeece ettt e e et e e e ettt e e e e tbeeeeeabaeeeessaaeeeenasseeeeensaaeeeannens 105
T10. Lebenslauf ..ottt et e e e e e be e e aaeeennreeen 106

11. Eidesstattliche EXKIArung ..................cooooiiiiiiiiiiice et 107



VERZEICHNIS DER DIAGRAMME UND TABELLEN

Diagramm 1-1 Erweitertes Lebensqualititsmodell nach Grumann/Schlag
Diagramm 1-2 Behandlungsablauf nach dem AMLCG 2000-Protokoll

Diagramm 3-1 Studiendesign mit Angabe der einzelnen Messzeitpunkte .

Diagramm 4-1 Prozentanteile der hiufigsten Befunde an den Zeitpunkten T1 bis T4

Diagramm 4-2 Mittelwerte der Funktionsskalen des QLQ-C30 im Verlauf

Diagramm 4-3 Mittelwerte der Symptomenskalen des QLQ-C30 im Verlauf

Diagramm 4-4 Mittelwerte der drei GlobalmaBle im Verlauf

Diagramm 4-5 Signifikante Lebensqualititsunterschiede im Verlauf von T1 bis T5

Diagramm 4-6 Signifikante Lebensqualititsunterschiede im Verlauf von T1 bis T6

Diagramm 4-7 Verlauf des K-Score von T1 bis T4.

Diagramm 4-8 Einfluss des Patientengeschlechtes im Verlauf

Diagramm 4-9 Einfluss des Patientenalters im Verlauf

Diagramm 4-10 Einfluss der Leuk@miegenese im Verlauf .

Diagramm 4-11 Einfluss des Auftretens von Blasten

Diagramm 4-12 Zeitraum der einzelnen Therapiephasen in Tagen

Diagramm 4-13 K-Score-Unterschied zwischen Kurz- und Langliegern an T2

Diagramm 4-14 Unterschied der Dauer der Konsolidierungstherapie zwischen
Patienten mit und ohne Lungenmykose . .

Diagramm 4-15 Unterschied des Index-Wertes zwischen Patienten mit vielen und
Patienten mit wenigen Befunden an den Messzeitpunkten T2 und T3

Diagramm 4-16 Veranschaulichung der Beziehung des K-Score und des Index-Wertes .

Tabelle 3-1 Konstruktion des EORTC QLQ-C30-Lebensqualititsfragebogen

Tabelle 3-2 Schema zur Zusammenfassung der Befunde [K-Score]

Tabelle 4-1 Verteilung aller erhobenen Fragebogen auf die jeweiligen Messzeitpunkte
Tabelle 4-2 Verteilung der Patienten nach Alter, Geschlecht und Genese .

Tabelle 4-3 Anzahl der ermittelten K-Score-Werte an den ersten vier Messzeitpunkten .

Tabelle 4-4 K-Score-Ranglisten an T1

Tabelle 4-5 K-Score-Ranglisten an T2

Tabelle 4-6 K-Score-Ranglisten an T3

Tabelle 4-7 K-Score-Ranglisten an T4 . .

Tabelle 4-8 Korrelationskoeffizienten zwischen den drei GlobalmaBen

Tabelle 4-9 Ergebnisse der ,,generalized estimating equations method

Tabelle 4-10 Fallzahlen der Geschlechtsverteilung in den Gruppen .

Tabelle 4-11 Signifikante Unterschiede der Lebensqualitdtsverdnderungen im Verlauf
von T1 nach T2 zwischen Frauen und Minnern

Tabelle 4-12 Fallzahlen der Altersverteilung in den Gruppen

Tabelle 4-13 Fallzahlen der Verteilung beziiglich der Leukdmiegenese in dle Gruppen

Tabelle 4-14 Mediane der Lebensqualitdatswerte und Signifikanzniveau der
Gruppenunterschiede zwischen Patienten mit und ohne Lungenmykose

Tabelle 4-15 Korrelationen des K-Score mit VAS-, Index-Wert und GLQ .

Tabelle 4-16 Ergebnisse der Modellberechnung

13
16

32
43
44
45
46
47
48
49
51
53
54
55
56
57

59

60
61

26
29
37
38
39
39
40
41
42
49
50
51

52
52
54

58
59
62



1. Einfiihrung in das Thema

1. Einfiithrung in das Thema

1.1. Lebensqualitit aus medizinischer Sicht

1.1.1. Begriffsanniherung

Eine Vielzahl unterschiedlicher wissenschaftlicher Disziplinen beschiftigt sich mit dem
Terminus Lebensqualitit. Wihrend Lebensqualitdt im sozialwissenschaftlichen Kontext iiber-
wiegend mit den herrschenden Lebensbedingungen, den soziookonomischen Ressourcen und der
Gesundheitsversorgung der Bevolkerung eines Staates in Zusammenhang gebracht wird, stehen
im medizinischen Kontext Aspekte im Vordergrund, welche die Gesundheit eines einzelnen
Menschen betreffen. Der Begriff ,,Gesundheit” wurde von der Weltgesundheitsorganisation
(WHO) im Jahre 1947 folgendermallen definiert:

,Health is a state of complete physical, mental and social well-being and not merely the

absence of disease or infirmity.”'
Die Erweiterung des Begriffes Gesundheit fiihrte in der wissenschaftlichen Auseinandersetzung
zu neuen Modellvorstellungen. Als Beispiel sei das bio-psycho-soziale Modell von ENGEL
erwihnt, in das neben biologischen auch psycho-soziale Aspekte einer Krankheit einflieBen’.
KoOCH weist in diesem Zusammenhang auf einen Paradigmenwechsel in der Bewertung medizin-
ischer Behandlungsverfahren hin’. So sind nach den Vorstellungen dieses Autors nicht nur
klinische Symptome, Laborwerte und Uberlebenszeiten von Interesse, sondern auch die
psychische und soziale Dimension des erkrankten Menschen sowie sein individuelles Erleben.
Zur Bezeichnung fiir diese erweiterte, subjektive Wahrnehmung von Gesundheit oder Krankheit,
wurde der Terminus ,,gesundheitsbezogene Lebensqualitit eingefiihrt.* Mit Hilfe des Begriffes
wird heute versucht, Aspekte des personlichen Befindens, des Erlebens, des Verhaltens und der
Funktionsfahigkeit von erkrankten Menschen niher kennen zu lernen und zu beschreiben.
Der Begriff ,,Lebensqualitit™ (,,quality of life*) stammt urspriinglich aus dem angloamerikan-
ischen Raum. Mitte der 70er Jahre wurde er erstmals in der medizinischen Forschung
aufgegriffen’. Aufgrund der verschiedenen Auffassungen und Konzeptbildungen verlief die
Rezeption des Terminus im deutschsprachigen Raum nur zogerlich. Erst Mitte der 80er Jahre

begann in Deutschland eine intensivere Auseinandersetzung mit dem Thema Lebensqualitéit(’.

! World Health Organisation, Chronicle of the WHO, 1, 1947, 29.

2 Engel, G.L.: The need for a new medical model: A challenge for biomedicine. Sience, 196, 1977, 129-136.

3 Koch, U.: Geleitwort. in: Ravens-Sieberer, U., Cieza, A. (Hrsg.): Lebensqualitit und Gesundheitsokonomie in der
Medizin: Konzepte, Methoden, Anwendung. 2000, ecomed, Landsberg, 9-10.

* Bullinger, M.: Gesundheitsbezogene Lebensqualitit und subjektive Gesundheit. Psychotherapie - Psychosomatik -
Medizinische Psychologie, 47, 1997, 76-91.

> Wood-Dauphinee, S.: Assessing quality of life in clinical research: From where have we come and where are we
going? Journal of Clinical Epidemiology, 42 (4), 1999, 355-363.

6 Bullinger, M.: Lebensqualitit: Ein neues Thema in der Medizin? Zentralblatt fiir Gynikologie, 124, 2002, 153-156.
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1. Einfiihrung in das Thema

In der Lebensqualititsforschung lassen sich drei Problemschwerpunkte erkennen:
e das Finden eines wissenschaftlichen Konsenses beziiglich der Begriffsdefinition
e die Operationalisierbarkeit mit Hilfe verschiedener Erhebungsmethoden

e der Nutzen und die Konsequenzen aus den Ergebnissen

1.1.2. Konzept, Theorie und Definition

Da die Lebensqualitit eines Menschen weder direkt beobachtbar noch messbar ist, wird sie in
der psychologischen Terminologie als ein Konstrukt, d.h. als ein Gegenstand individueller
Erfahrung behandelt’. Als Gegenstand wissenschaftlicher Forschung bedarf der Begriff ,,Lebens-
qualitit“ einer Definition. Modellvorstellungen hierzu liegen in groBer Zahl vor®. Konsens ist,
dass die Lebensqualitit das individuelle Befinden des Patienten wesentlich breiter und
umfassender definieren soll als dies sein physischer Gesundheitszustand zuldsst. Allgemein wird
daher von einem mehrdimensionalen Konzept ausgegangen, das Lebensqualitit als ein aus
verschiedenen Aspekten zusammengesetztes Gefiige versteht. Folgende vier Bereiche des
menschlichen Erlebens sollen in die Beurteilung der Lebensqualitiit eingehen”:

e die korperliche Verfassung

e das psychische Befinden

e die sozialen Beziehungen

e die Funktionsfihigkeit und Leistungsfahigkeit im Alltag

Ein weiterer Bereich, der bei der Erhebung der Lebensqualitit eine Rolle spielen kann, sind die
Lebensbedingungen, insbesondere der materiell-6konomische Status des Betroffenen. Daneben
sind Aspekte des eigenen Korperbildes, welches z. B. nach Operationen veridndert sein kann,
spirituelle Aspekte und die Lebenseinstellung des Patienten erwihnenswert'’,

Im Sinne einer operationalen Definition lésst sich die ,,gesundheitsbezogene Lebensqualitat™ als
ein multidimensionales Konstrukt beschreiben, das physische, mentale, emotionale, soziale und
funktionale Dimensionen des individuellen Erlebens aus der Sicht des Patienten oder des

Beobachters mit Hilfe von hierfiir entwickelten Messverfahren wiedergibt.

7 Bullinger, M., Schmidt, S.: Methoden zur Lebensqualititsbewertung in der Onkologie. in: Schmoll, H.J., Hoffken,
K., Possinger, K. (Hrsg.): Kompendium Internistische Onkologie, Band 1, 2006, Springer, Heidelberg, 2505-2516.

¥ Bullinger, M.: Gesundheitsbezogene Lebensqualitit und subjektive Gesundheit. Psychotherapie - Psychosomatik -
Medizinische Psychologie, 47, 1997, 76-91.

® Wood-Dauphinee, S.: Assessing quality of life in clinical research: From where have we come and where are we
going? Journal of Clinical Epidemiology, 42 (4), 1999, 355-363.

10 Flechtner, H.: Lebensqualitit in onkologischen Studien. Onkologie, 24(5), 2001, 22-27.



1. Einfiihrung in das Thema

1.1.3. Methoden und Verfahren zur Bestimmung

1.1.3.1. Qualitative Verfahren

Interview-Verfahren versuchen, qualitative Lebensqualititsangaben zu erheben. Die Gespriche
konnen eine offene oder mehr oder weniger strukturierte Form besitzen. Es wird dem Patienten
die Moglichkeit eingerdumt, seine Situation und seine Befindlichkeit mit all seinen individuellen
Prioritdten auszudriicken. Dieses Verfahren wird vor allem von Psychologen in explorativen
Studien mit kleineren Patientenzahlen eingesetzt. Es eignet sich insbesondere zur Kldrung von
Fragen beziiglich der Krankheitsverarbeitung und deren Einfluss auf die Lebensqualitit''.
Obwohl fiir Phidnomene der Krankheitsverarbeitung spezifische Erhebungsinstrumente mit
Fragebogencharakter existieren, bleibt festzuhalten, dass es bislang keine allgemein anerkannte
Methode fiir ihre Erfassung gibtlz. Als methodische Alternative und Erginzung zur Erforschung
psychoonkologischer Fragestellungen hat sich in den letzten beiden Jahrzehnten der interdiszi-
plindr orientierte ,,narrative Ansatz* entwickelt'’. Der Patient berichtet in sogenannten ,,in-depth-
interviews* iiber seine Krankheitserfahrungen, Bediirfnisse und Bewiltigungsprozesse'*. Thm
wird dadurch die Moglichkeit gegeben, seine individuelle Erlebnisweise und psychologische
Situation im Kontext der eigenen Lebensgeschichte besser darzustellen. Der Vorteil dieser
Methoden liegt darin, dass Aspekte und Einflussfaktoren der Lebensqualitit, die mit Fragebdgen
bislang nicht erfassbar sind, zuginglich gemacht werden konnen. Durch qualitative Ansitze
erhidlt man Details, Hintergriinde, Zusammenhidnge und Ursachen zum untersuchten Thema.
Diese konnen interpretativ ausgewertet werden und somit zu einem besseren Verstindnis der
Umstiinde fiihren'”. Daneben dienen sie zur Generierung von Hypothesen. Die gewonnenen
Daten sind aufgrund ihres individuellen und deskriptiven Charakters allerdings nur einge-
schrankt mit Daten anderer Patienten vergleichbar. Sie eignen sich v. a. fiir Darstellungen
besonderer Patientenverhiltnisse und individueller Patientenkasuistiken, was in einem Konsen-
suspapier fiir Lebensqualititsstudien empfohlen wird'®. Im Sinne eines multimodalen Unter-

suchungsansatzes wird eine Kombination von qualitativen und quantitativen Daten gefordert'’.

"' Grulke, N. et al.: Coping and survival in patients with leukemia undergoing allogenic bone marrow trans-
plantation — long-term follow-up of a prospective study. Journal of Psychosomatic Research, 59, 2005, 337-346.

12 Tschuschke, V.: Psychoonkologie. 2002, Schattauer, Stuttgart, 18.

" Haag, G., Muthny, F.A. et al.: Chronische Erkrankungen, psychische Belastungen und Krankheitsbewiltigung.
Psychotherapie - Psychosomatik - Medizinische Psychologie, 53, 2003, 83-93.

" Friis, L.S. et al.: The patient’s perspective - A qualitative study of acute myeloid leukaemia patients need for
information and their information-seeking behaviour. Support Care Cancer, 11, 2003, 162-170.

15 Bortz J ., Doring N.: Forschungsmethoden und Evaluation. 2006, Springer Verlag, Heidelberg, 295-350.

'8 Konsensuspapier zur Durchfiihrung von Lebensqualititserhebungen in onkologischen Therapiestudien. in:
Schwarz, R. (Hrsg.): Lebensqualitit in der Onkologie, 1991, Zuckschwerdt, Miinchen, 145-148.

"7 Keller, M. et al.: Psycho-Oncology in a united Europe — changes and challenges. Critical Reviews in
Oncology/Hematology, 45, 2003, 109-117.
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1. Einfiihrung in das Thema

1.1.3.2. Quantitative Verfahren

Quantitative Daten werden mit Hilfe von standardisierten Fragebogen ermittelt, die den

empirischen Sachverhalt der Lebensqualitiit in numerischen Relationen abbilden. Bislang ist eine

groBe Zahl von Messinstrumenten mit Fragebogencharakter entwickelt worden. Die zugrunde-

liegenden Verfahrensansitze der Messinstrumente unterscheiden sich in folgenden Punkten:

e Detailliertheit bzw. Zusammenfassbarkeit der einzelnen Komponenten:
Erhilt man als Zielgrofe fiir die Lebensqualitiit eine einzige Maf3zahl, so spricht man
von einem Index- bzw. Global-Instrument. Es gibt entweder eine einzige Skala oder der
Index wird durch Aggregierung verschiedener Teilbereiche der Lebensqualitdt gewon-
nen. Diese zusammenfassenden Lebensqualititsparameter bzw. GlobalmaBe flieBen
zumeist in 0konomischen Kosten-Nutzen-Analysen von Behandlungen ein.
In einem Profilinstrument werden hingegen die inhaltlich verschiedenen Teilaspekte der
Lebensqualitit belassen, was einen differenzierteren und umfangreicheren Einblick auf
die Auswirkungen von Erkrankung und Therapie ermdglicht. Sie werden insbesondere
dann eingesetzt, wenn Unterschiede zwischen alternativen Behandlungsstrategien
genauer beschrieben werden sollen. Die Erfassung der Lebensqualitit mit einem
Profilinstrument wird von zahlreichen Experten favorisiert'®.
e Person, die die Bewertung vornimmt:

Wird das Befinden des Patienten von einem AuBenstehenden, z. B. dem Arzt, einge-
schitzt, spricht man von einer Fremdbeurteilung der Lebensqualitit. Als bekanntestes
Beispiel hierfiir ist der schon 1948 entwickelte und auch heute noch gebréduchliche
Karfnosky-Index zu erwéhnen, der eine globale Funktionseinschitzung des Patienten
liefert. Es hat sich gezeigt, dass die drztliche Fremdeinschédtzung und die vom Patienten
vorgenommene Selbsteinschidtzung in ihren Ergebnissen zum Teil stark divergieren
konnen'>?’. In den letzten Jahren war es daher iibereinstimmend das Ziel der meisten
international tdtigen Forschergruppen, die Erhebung der Lebensqualitit durch das

Selbsturteil des Patienten in das Zentrum der Bemiihungen zu stellen®’.

18 Bullinger, M., Schmidt, S.: Methoden zur Lebensqualititsbewertung in der Onkologie. in: Schmoll, H.J., Hoffken,
K., Possinger, K. (Hrsg.): Kompendium Internistische Onkologie, Band 1, 2006, Springer, Heidelberg, 2505-2516.
% Velikova, G. et al.: Self-reported quality of life of individual cancer patients: Concordance of results with disease
course and medical records. Journal of Clinical Oncology, 19(7), 2001, 2064-2073.

2 Zieren, C.A. et al.: Lebensqualititserfassung nach Resektion colorectaler Carcinome. Der Chirurg, 67, 1996, 703-
700.

2 Flechtner, H.: Lebensqualitit in onkologischen Studien. Onkologie, 24(5), 2001, 22-27.
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1. Einfiihrung in das Thema

e Spezifitit, mit der die Fragen auf die Situation des Patienten zugeschnitten sind:
Krankheitsspezifische Verfahren gehen detaillierter und gezielter auf die entsprechende
Erkrankungs- und Therapiesituation des Patienten ein. Es gibt fiir eine Vielzahl ver-
schiedener Fachbereiche spezifische Fragebogen. Oft erhalten sie noch ein zusitzliches
Modul, das speziell fiir ein Krankheitsbild zugeschnitten ist, z. B. fiir Lungen- oder
Brustkrebs. Krankheitsspezifische Instrumente eignen sich fiir ausfiihrliche Therapie-
evaluationen in Langsschnittstudien und zum Vergleich von Therapiealternativen.
Krankheitsiibergreifende oder sogenannte generische Ansdtze versuchen Lebensqualitét
mit Hilfe von iibergeordneten, unspezifischen und meist nur wenige Aspekte betref-
fende Fragestellungen zu ermitteln. Diese mehr allgemeinen Informationen konnen fiir
Vergleiche von verschiedenen Patientengruppen herangezogen werden.

Beide Vorgehensweisen haben je nach Fragestellung einer Studie ihre Berechtigung.

Manche Autoren empfehlen beide Ansétze parallel zu verwenden™.

Alle Messverfahren miissen den drei klassischen psychometrischen Giitekriterien entsprechen.
Hierzu gehort die Reliabilitit, welche die Zuverlidssigkeit eines Messinstruments bestimmt.
Weiterhin die Validitéit, welche Auskunft tiber die Giiltigkeit fiir das zu erfassende Phinomen
gibt. Und schlieBlich die Sensitivitit fiir Verdnderungen im Verlauf oder fiir Unterschiede beim
Vergleich von Gruppen.

Quantitative Methoden sind bei der Verwendung von validierten Fragebogen ein zeit- und
kostengiinstiges Verfahren und erlauben die Gewinnung vergleichbarer Informationen iiber
grofe Patientengruppen. Sie konnen mit statistischen Methoden ausgewertet werden und eignen
sich zur Testung von Hypothesen. Der Nachteil von Fragebogen mit geschlossener Fragestellung

1st ein starker Verlust von Informationen.

In der vorliegenden Arbeit wurden der EORTC QLQ-C30 und der EuroQol EQ-5D als quanti-
tative Fragebogen-Instrumente eingesetzt. Sie werden im Methodenteil niher vorgestellt (siehe
Kapitel 3.1.). Ein Problem innerhalb der Lebensqualititsforschung ist die Vergleichbarkeit der
Ergebnisse unterschiedlicher Erhebungsinstrumente. KUNSTNER et al. gingen der Frage nach,
inwieweit dhnlich genannte Skalen dreier Lebensqualititsinstrumente (QLQ-C30, SF-36 und

FLIC) auch wirklich dhnliche Aspekte der Lebensqualitit abbilden®. Die Arbeitsgruppe unter-

> Muthny, F.A.: Moglichkeiten und Grenzen der Messbarkeit der Lebensqualitit (LQ). in: Schwarz, R. (Hrsg.):
Lebensqualitit in der Onkologie II, 1995, Zuckschwerdt, Miinchen, 51-70.

 Kiinstner, S. et al.: The comparability of quality of life scores: a multitrait multimethod analysis of the EORTC
QLQ-C30, SF-36 and FLIC questionnaires. European Journal of Cancer, 38, 2002, 339-348.
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suchte an der Berliner Charité 234 Patienten zu zwei Zeitpunkten. Die drei Messinstrumente
korrelierten in fiinf von sieben dhnlich genannten Skalen statistisch signifikant. Bei der sozialen
Dimension der Lebensqualitit und den Globalmallen zeigte sich kein statistisch signifikanter
Zusammenhang.

ESSINK-BOT et al. verglichen zwei palliative Therapiealternativen (Stentimplantion versus
Brachytherapie) bei Patienten mit Osophaguskarzinom beziiglich ihrer Uberlebenszeit und
Lebensqualitéit24. Als Messinstrumente kamen der QLQ-C30 und der EQ-5D zur Anwendung.
Die mediane Uberlebenszeit der Erkrankten zeigte einen leichten, jedoch nicht statistisch
signifikanten Vorteil fiir die Brachytherapie. Bei vier der fiinf funktionalen Skalen des QLQ-C30
konnten statistisch signifikante Unterschiede zu Gunsten der Brachytherapie festgestellt werden.
In den Skalen der physischen Funktionsfahigkeit und des GlobalmaBles des QLQ-C30 unter-
schieden sich die Lebensqualititsangaben in beiden Therapiearmen nicht. Die Daten des EQ-5D
zeigten ebenfalls keine statistisch signifikanten Differenzen zwischen den Gruppen Stent vs.
Brachytherapie. Die Autoren folgerten daraus, dass die Sensitivitit des EQ-5D geringer ist.
Ebenfalls mit dem EQ-5D und dem QLQ-C30 untersuchten KRABBE et al. 75 Patienten mit
Lebermetastasen kolorektaler Karzinome an vier aufeinanderfolgenden ZeitpunktenZS. Die
Patienten wurden anhand der durchgefiihrten therapeutischen Intervention in drei Gruppen
aufgeteilt. Die Ergebnisse der GlobalmaBle beider Messinstrumente zeigten vergleichbare
Unterschiede zwischen den drei Gruppen, was ihre Validitdt und Reliabilitdt unterstreicht.
Beziiglich der Sensibilitdt bzw. Responsivitit erzielten ebenfalls beide Instrumente vergleichbare
Ergebnisse. Die Globalmalle der Lebensqualititsmessung zeigten dhnliche Verlaufsmuster,

verhielten sich somit in ihrem Verlauf synchron.

1.1.4. Ziele, Anwendungsgebiete und Nutzen

Die Erhebung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit umfasst folgende Anwendungsbereiche:
e klinische Studien zur Beschreibung, Dokumentation und Bewertung von Therapie-
malBnahmen (Lebensqualitét als Zielkriterium)
e psychologische Untersuchungen zur Beleuchtung von seelischen Verarbeitungsprozessen
wihrend Erkrankung und Therapie
e in der epidemiologischen Forschung:

o zum Vergleich der Folgen verschiedener Krankheitsbilder

 Essink-Bot, M.L. et al.: Quality of life after palliative treatment for oesophageal carcinoma — a prospective com-
parison between stent placement and single dose brachytherapy. European Journal of Cancer, 40, 2004, 1862-1871.
» Krabbe, P. et al.: Responsiveness of the generic EQ-5D summary measure compared to the disease-specific
EORTC QLQ-C30. Quality of Life Research, 13, 2004, 1247-1253.
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o fiir die Beschreibung der Lebensqualitét bestimmter Patientengruppen oder
Populationen innerhalb der Gesamtbevolkerung, um hieraus Informationen fiir
gesundheitspolitische Planungen abzuleiten

e zur Bearbeitung von gesundheitsokonomischen Fragestellungen
e fiir die Priifung der Giite der medizinischen Versorgung (Qualititssicherung)

e zur Kldrung der Frage individueller Therapieentscheidungen

1.1.4.1. Lebensqualititsforschung und Gesundheitsokonomie

Okonomische Evaluationen von Gesundheitsleistungen gewinnen in Deutschland immer mehr an
Bedeutung26. In die Gegeniiberstellung von Kosten und Nutzen einer Therapieform wurden
friiher alleine epidemiologische, objektive Kriterien, wie z. B. die 5-Jahres-Uberlebenszeit
einbezogen. Diese traditionellen Ansitze der 6konomischen Therapieevaluation vernachlidssigen
jedoch besonders bei unheilbaren chronischen Krankheiten die mit therapeutischen Interven-
tionen erreichte Lebensqualitit. Durch medizinische Mallnahmen konnen bei diesen Erkran-
kungen hdufig weder die Arbeitsfihigkeit wiederhergestellt noch die Lebenszeit nachhaltig
beeinflusst werden. Allerdings existieren kostenintensive Verfahren, mit denen das Wohl-
befinden dieser Patienten spiirbar verbessert werden kann. Durch Befragung soll der positive
Effekt auf das subjektive Befinden evaluiert werden. Mit der Entwicklung von generischen
Lebensqualititsinstrumenten wurde eine Moglichkeit geschaffen, den vom Patienten selbst
eingeschitzten Nutzen einer therapeutischen MafBlnahme in Okonomische Analysen mit zu
beriicksichtigen. Dies geschieht u. a. mit Hilfe der Berechnung von ,qualititskorrigierten
Lebensjahren®, sogenannten QALYSs (,,quality adjusted life years®) im Rahmen von Kosten-
Nutzwert-Analysen”’. Bei diesem Ansatz konnen die angefallenen Kosten direkt dem Nutzwert
einer Therapie, ausgedriickt in den gewonnenen QALYs gegeniibergestellt werden. In das
QALY flieBt sowohl der ,,quantitative* als auch der ,,qualitative Aspekt des Lebens des
Patienten ein. Die Restlebenszeit wird mit dem gemessenen Lebensqualitits-Indexwert
gewichtet, womit der Nutzen ebenfalls wie die Kosten eine einzige Grofle darstellt. Auf diese
Weise konnen Aussagen iiber den monetiren Mittelaufwand einer TherapiemaBnahme fiir ein
zusiétzliches ,,qualititskorrigiertes Lebensjahr® getroffen und die errechneten Kosten aller

moglichen BehandlungsmaBnahmen fiir die verschiedenen Krankheitsbilder miteinander

2 Ravens-Sieberer, U., Cieza, A.: Lebensqualititsforschung in Deutschland — Forschungsstand, Methoden,
Anwendungsbeispiele und Implikationen. in: Ravens-Sieberer, U., Cieza, A. (Hrsg.): Lebensqualitit und
Gesundheitsokonomie in der Medizin: Konzepte, Methoden, Anwendung. 2000, ecomed, Landsberg, 25-49.

" Bohmer, S., Kohlmann, T: Verfahren zur Bewertung von Gesundheitszustdnden und Lebensqualitit. in: Ravens-
Sieberer, U., Cieza, A. (Hrsg.): Lebensqualitit und Gesundheitsokonomie in der Medizin: Konzepte, Methoden,
Anwendung. 2000, ecomed, Landsberg, 53-72.
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verglichen werden. Bei vorgegebenem Budget kann dann mittels des Kriteriums ,,Kosten pro
gewonnenes QALY iiber die Ressourcenallokation nach dem Grundsatz der Maximierung des
Gesamtnutzens entschieden werden®®.

Die beschriebene Methode der Nutzwert-Bestimmung durch QALYs hat zwar in den letzten
Jahren eine rasche Entwicklung vollzogen, ist jedoch umstritten”. Zum einen besitzt dieses
Konzept nur modellhaften Charakter. Zum anderen wird die Anwendung in den verschiedenen
Studien sehr unterschiedlich gehandhabt, was einen Vergleich der verodffentlichten Ergebnisse
erschwert. HOLLE hilt die Anwendung des Konzeptes fiir ge-sundheitspolitische Entscheidungen
fiir triigerisch30. Er kritisiert, Objektivitdit und Genauigkeit wiirden vorgetduscht und die

methodischen Unsicherheiten iibersehen werden.

1.1.4.2. Lebensqualitit bei onkologischen Erkrankungen

Fortschritte in der onkologischen Medizin spiegeln sich nicht nur in der Zunahme von
Uberlebenszeiten, Remissionszeiten und -raten sowie der Abnahme von therapiebedingten
Nebenwirkungen wider, sondern auch in der Qualitéit des Uberlebens. Daher wird zunehmend
versucht, das Befinden und die Situation des Krebspatienten stirker zu beriicksichtigen und diese
mit Hilfe von Lebensqualitdtserhebungen zu veranschaulichen. Die Onkologie war eine der
ersten medizinischen Disziplinen, die sich zum Thema Lebensqualitdt gedullert hat und stellt
auch heute noch ein Hauptgebiet innerhalb der Lebensqualitédtsforschung dar®'.

Klinische Studien zielen darauf ab, die aktuelle Verfassung von Krebspatienten zu beschreiben
und verschiedene Behandlungsstrategien hinsichtlich der Lebensqualitit zu bewerten, um da-
durch zwischen Therapiealternativen entscheiden zu konnen. Weiterhin wird mit Lebens-
qualititserhebungen versucht, Patienten mit stark eingeschrinkter psychischer Befindlichkeit zu
identifizieren, um diese durch psychotherapeutisch orientierte Hilfestellungen unterstiitzen zu
konnen™. Lebensqualititsparameter werden nicht als Alternative, sondern als Ergédnzung zu den
klinisch relevanten Zielkriterien einer Therapiestudie untersucht. Zusitzlich ist von Interesse,
inwieweit zwischen beiden Bewertungskriterien ein Zusammenhang existiert, z. B. ob die

Prognose oder ein Rezidiv Auswirkungen auf die Einschidtzung der Lebensqualitiit zeigen.

8 Schoffski, O., Rose, K.: Das QALY -Konzept, Wirtschaftswissenschaftliches Studium, Heft 1, 1994, 31-34.

2 Schulenburg, M. von der, Greiner, W.: Gesundheitsékonomik, 2000, Mohr Siebeck, Tiibingen, 263.

** Holle, R.: Moglichkeiten und Grenzen des QALY-Konzeptes in der onkologischen Therapieforschung. in:
Schwarz, R. (Hrsg.): Lebensqualitét in der Onkologie II, 1995, Zuckschwerdt, Miinchen, 102-111.

3 Bullinger, M.: Gesundheitsbezogene Lebensqualitét und subjektive Gesundheit. Psychotherapie - Psychosomatik -
Medizinische Psychologie, 47, 1997, 76-91.

32 Kiichler, T., Bullinger, M.: Onkologie. in: Ravens-Sieberer, U., Cieza, A. (Hrsg.): Lebensqualitit und
Gesundheitsokonomie in der Medizin: Konzepte, Methoden, Anwendung. 2000, ecomed, Landsberg, 144-158.
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Psychoonkologische Studien befassen sich vorwiegend mit Aspekten der Krankheitsverarbeitung
und dem Einfluss dieser und psychotherapeutischer MaBnahmen auf die Lebensqualitit.
HOLLAND begriindete das Fachgebiet der Psychoonkologie im Jahr 1984. Sie fiihrte zur Be-
schreibung der individuellen Belastungen von Krebspatienten den Begriff ,,psycho-sozialer
Distress“ ein®>. Distress beschreibt hier normale Reaktionen auf die Diagnose Krebs, charak-
terisiert durch Traurigkeit, Sorge, Angst und Hilflosigkeit. Diese physiologischen Reaktionen
konnen sich zu Depressionen, Angststorungen und Panikattacken steigern. Wihrend der onkolo-
gischen Therapie konnen Gefiihlsschwankungen, Reizbarkeit, Miidigkeit, Schmerzen, Ubelkeit,
Appetitlosigkeit, Konzentrations- und Schlafstorungen hinzukommen oder verstérkt auftreten.
Der Patient reagiert auf Belastungen im Zuge seiner Krankheit mit Verarbeitungsbemiihungen,
die in den theoretischen Konzepten mit den Termini Coping und Abwehr bezeichnet werden:

e Aus der Stressforschung ist die transaktionale Theorie der Krankheitsverarbeitung von
LAZARUS und FOLKMAN (1984) bekannt’*. Sie besitzt nach wie vor Aktualitit und ist
mehrfach iiberarbeitet und erweitert worden®. Nach dieser Theorie werden die
Bewiltigungs- und Verarbeitungsbemiihungen ,,Coping® genannt. Man versteht darunter
bewusst ablaufende Vorginge im Patienten, die darauf abzielen, die Belastungen der
Krankheit zu reduzieren, auszugleichen und zu verarbeiten>. Diese Prozesse laufen auf
emotionaler (z. B. Resignation, Wut und Schuldzuweisungen, passive Kooperation),
kognitiver (z. B. Haltung bewahren, dissimulieren, Sinngebung) und handlungsbezogener
Ebene (z. B. aktives Vermeiden, konstruktive Aktivitit, Riickzug) ab.

e Aus der Psychoanalyse stammt der Begriff der ,,Abwehr. Darunter versteht man
verschiedene Verarbeitungsprozesse infolge bedrohlich empfundener Belastungen, die
unbewusst erfolgen und die Funktionsfihigkeit des Ichs erhalten sollen””. Als Beispiele

seien Verleugnung, Verdriangung, Projektion, Rationalisierung und Regression genannt.

Da die Krankheitsverarbeitung ein prozessuales Geschehen ist, konnen im Verlauf unterschied-
liche Verarbeitungsformen zur Anwendung kommen. Die vorbestehenden Personlichkeitsmerk-
male, die aktuelle Lebenssituation des Erkrankten sowie sein soziales Umfeld nehmen auf die

Krankheitsverarbeitung entsprechend Einfluss™.

» HeuBner, P., Riedner, C.: Psycho-sozialer Distress als Begleitsymptom der Krebserkrankung. Deutsche
Medizinische Wochenschrift, 130, 2005, 2155-2157.

** Lazarus, R.S., Folkman, S.: Stress, Appraisal and Coping. 1984, Springer, New York.

35 Folkman, S., Greer, S.: Promoting psychological well-being in the face of serious illness: When theory, research
and practice inform each other. Psycho-Oncology, 9, 2000, 11-19.

36 Koch, U., Weis, J.: Krankheitsbewiltigung bei Krebs. 1998, Schattauer, Stuttgart, 14ff.

37 Tschuschke, V.: Psychoonkologie. 2002, Schattauer, Stuttgart, 18ff.

38 Koch, U., Weis, J.: Krankheitsbewiltigung bei Krebs. 1998, Schattauer, Stuttgart, 14{f.
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1.2. Einflussfaktoren auf die Lebensqualitiit

In der Lebensqualititsforschung ist es ein allgemein bekanntes Phinomen, dass zwischen dem
objektiven Gesundheitsstatus und den subjektiven AuBerungen des Patienten zu seiner Lebens-
qualitit nur ein geringer Zusammenhang besteht’. HERSCHBACH verglich die allgemeine
Lebenszufriedenheit von iiber 10.000 Patienten mit verschiedenen Diagnosen aus 30 verschie-
denen Studien miteinander und mit der deutschen Durchschnittsbevolkerung®. Es zeigte sich,
dass viele Menschen mit funktionellen Erkrankungen ihre Lebensqualitit zum Teil schlechter
einschitzen als Magenkrebspatienten. Die besten Lebensqualitdtswerte erzielten Krebspatienten
in Rehabilitation oder Remission, wobei diese sogar hoher lagen als die der Durchschnitts-
bevolkerung. Andere Autoren bestétigen, dass Krankheit und Behinderung nicht notwendiger-
weise mit einer niedrigeren Lebensqualitit einhergehen“. Betrachtet man die Korrelationen
zwischen objektivierbaren medizinischen Parametern und Lebensqualititsangaben, so fallen
diese eher niedrig aus, meist mit Koeffizienten < 0,4**.

Die mangelnde Konvergenz zwischen klinischem Status und Lebensqualitdtsbewertung veran-
lasste Wissenschaftler, die Beziehungen der beiden Parameter ndher zu erforschen. WILSON und
CLEARY entwickelten hierzu ein Modell mit sehr aufwendigen statistischen Methoden®. Eine
andere Studiengruppe untersuchte mit Hilfe dieses Modells den Zusammenhang von physio-
logischen Faktoren, Symptomenstatus, Funktionsstatus, Krankheitswahrnehmung und dem
subjektiven Wohlbefinden von Patienten mit Xerostomie*. Sie kamen zu dem Schluss, dass die
Beziehungen zwischen klinischen und nicht-klinischen Variablen duferst komplex sind und dass
ein Verstdndnis fiir die Auswirkungen einer Erkrankung auf das Individuum nicht durch
klinische Daten alleine erreicht werden kann. Die Autoren fordern, individuelle Faktoren und die

Patientenumgebung mit einzubeziehen, um Lebensqualititsdaten besser zu verstehen.

Inwieweit objektive Patientenvariablen wie Alter, Geschlecht, Familienstatus, Ausbildung,
Erwerbstitigkeit oder Einkommen die Lebensqualitit beeinflussen, wird in der Literatur zur

Lebensqualititsforschung kontrovers diskutiert. Epidemiologische Studien erfassen die

3 Danzer, G. et al.: On the theory of individual health. Journal of Medical Ethics, 28, 2002, 17-19.

0 Herschbach, P.: Das “Zufriedenheitsparadox” in der Lebensqualititsforschung. Psychotherapie - Psychosomatik -
Medizinische Psychologie, 52, 2002, 141-150.

*! Diener, E. et al.: Subjective well-being: Three decades of progress. Psychological Bulletin, 125, 1999, 276-302.

42 Muthny, F.A.: Moglichkeiten und Grenzen der Messbarkeit der Lebensqualitit (LQ). in: Schwarz, R. (Hrsg.):
Lebensqualitit in der Onkologie II, 1995, Zuckschwerdt, Miinchen, 51-70.

43 Wilson, I.B., Cleary, P.D.: Linking clinical variables with health-related quality of life. Journal of the American
Medical Association, 273, 1995, 970-975.

* Baker, S.R. et al.: Testing relationships between clinical and non-clinical variables in xerostomia: A structural
equation model of oral health-related quality of life. Quality of Life Research, 16(2), 2007, 297-308.
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gesundheitsbezogene Lebensqualitiit auf Bevolkerungsebene und schliisseln ihre Verteilung nach
soziodemographischen Merkmalen auf. Ein Beispiel hierfiir ist der deutsche Bundes-
gesundheitssurvey von 1998, eine reprisentative Untersuchung zum Gesundheitszustand der
deutschen Bevolkerung. Die Ergebnisse zeigten, dass Frauen ihre Lebensqualitit geringer
einschitzen als Ménner und iltere Menschen niedrigere Werte angeben als jiingere®’. Reprisen-
tative Befragungen mit dem EuroQol-Instrument in Deutschland*® und den USA*" stellten
ebenfalls die Altersabhiingigkeit der Lebensqualitidt heraus, beziiglich des Geschlechtes konnte
kein statistisch signifikanter Unterschied festgestellt werden. In beiden Befragungen hatte die
Dauer der Schulausbildung einen statistisch signifikanten Einfluss auf die Lebensqualitit.
Wihrend in den USA zusitzlich die Hohe des Einkommens Auswirkungen auf das Lebens-
qualititsurteil hatte, spielte diese in Deutschland keine beeinflussende Rolle. Vielmehr waren
hier das Vorliegen einer Erwerbstétigkeit und das Leben in einer Partnerschaft entscheidendere
Variablen fiir die Einschitzung der Lebensqualitit. Ergebnisse aus anderen internationalen
Studien machen im Gegensatz dazu deutlich, dass keine Abnahme der Lebensqualitdt im Alter,
keine wesentlichen Unterschiede zwischen den Geschlechtern und kein Einfluss des
Familienstatus und des Einkommens auf die Lebensqualititsangaben der Befragten erkennbar
sind*®. HERSCHBACH schreibt, dass alle internationalen Vergleiche die geringen Zusammenhénge
zwischen den objektiven und subjektiven Parametern bestitigen®. Objektive Lebensbedingun-
gen des Patienten vermogen nicht mehr als 10-15% der Varianz von Lebensqualititsangaben zu

erkldren.

Folglich ist es fiir die Identifizierung von Einflussfaktoren auf die Lebensqualitit eine Notwen-
digkeit, die Aufmerksamkeit auf in der Person selbst stattfindende Prozesse zu lenken.

Nach SELLSCHOPP fiihrt die Mitteilung der Diagnose einer Krebserkrankung bei Patienten zu-
niichst zu einem Schock und Kontrollverlust’™. Viele reagieren daraufhin oder im Verlauf der
Erkrankung mit psychischen Einschrinkungen bis hin zu Anpassungsstorungen, Angsterkran-

kungen oder Depressionen. Die angegebenen Héufigkeiten dieser Krankheitsbilder differieren

# Bellach, B.-M., Radoschewski, M.: Gesundheitsbezogene Lebensqualitidt als Parameter der Gesundheit von
Bevolkerungen. in: Ravens-Sieberer, U., Cieza, A. (Hrsg.): Lebensqualitit und Gesundheitsbkonomie in der
Medizin: Konzepte, Methoden, Anwendung. 2000, ecomed, Landsberg, 393-412.

% Konig, H.H.: Gesundheitszustand der deutschen Bevolkerung: Ergebnisse einer reprisentativen Befragung mit
dem EuroQol-Instrument. Gesundheitswesen, 67, 2005, 173-182.

*" Lubetkin, E.L: Relationship among sociodemographic factors, clinical conditions and health-related quality of
life: Examining the EQ-5D in the U.S. general population. Quality of Life Research, 14, 2005, 2187-2196.

* Diener, E. et al.: Subjective well-being: Three decades of progress. Psychological Bulletin, 125, 1999, 276-302.

* Herschbach, P.: Das “Zufriedenheitsparadox” in der Lebensqualititsforschung. Psychotherapie - Psychosomatik -
Medizinische Psychologie, 52, 2002, 141-150.

%0 Sellschopp, A.: Psychoonkologische Betreuung. in: Schmoll, H.J., Hoffken, K., Possinger, K.(Hrsg.):
Kompendium Internistische Onkologie, Band 1, 2006, Springer, Heidelberg, 2425-2435.
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stark. Die Privalenz eines Krebspatienten, an einer depressiven Storung zu erkranken, liegt
zwischen 0 und 46%, eine Angststorung zu entwickeln zwischen 1 und 49%°'. Dabei treten
Angsterkrankungen bei Krebspatienten etwas hiufiger auf als Depressionen™. Psychische
Beeintrichtigungen wirken sich in negativer Hinsicht auf die Lebensqualitiit aus”.

Im weiteren Verlauf der Erkrankung setzen emotionale und kognitive Verarbeitungsprozesse ein.
Der Patient versucht, sich an die neue Situation anzupassen und seine Krankheit zu bewiltigen.
Es gibt eine Vielzahl verschiedener Bewiltigungs- bzw. Coping-Strategien, der er sich hierzu
bedienen kann (vgl. Kapitel 1.1.4.2.). Die Art der Krankheitsverarbeitung beeinflusst sowohl in
negativer als auch in positiver Hinsicht das Lebensqualititsurteil, was in Studien gezeigt werden
konnte™*. MUTHNY sieht Verarbeitungsprozesse als die entscheidend modifizierenden Variablen
der Lebensqualitiit zwischen einer Belastung und dem Bewiltigungsergebnis an’.

Weiterhin beeinflusst die Art und Weise, wie ein Patient in seinem bisherigen Leben mit
schwierigen Situationen zurechtkam, seinen Umgang mit der aktuellen Erkrankung. Besal3
jemand bislang eine optimistische Grundeinstellung, bedeutet Kranksein fiir ihn mehr eine
Herausforderung. Jemand mit eher fatalistischen Personlichkeitsziigen wird hingegen seine Er-
krankung nur schwer bew'altigenS(’. Fiir HERSCHBACH haben die Personlichkeitsstruktur bzw. die
personlichkeitsgebundenen Eigenschaften den stirksten Einfluss auf die Lebensqualitit®’.

Die préexistente Personlichkeitsstruktur eines Patienten, die Art der Bewiltigungsstrategien und
die unmittelbaren, psychologischen Reaktionen auf die Erkrankung beeinflussen sich gegen-
seitig. Ein Patient, der es stindig vermeidet, sich mit seiner Erkrankung auseinander zu setzen,
leidet mit einer hoheren Wahrscheinlichkeit unter Unruhe und diffusen Angste, als jener, der sich
offen mit seiner Diagnose konfrontiert und sie annimmt, ohne seinen Optimismus zu verlieren.

Diese Wechselwirkungen haben ebenfalls Auswirkungen auf das Lebensqualitétsurteilsg.

>! Hiirter, M. et al.: Psychiatric disorders and associated factors in cancer: Results of an interview study with patients
in inpatient, rehabilitation and outpatient treatment. European Journal of Cancer, 37, 2001, 1385-1393.

52 Parpa, E. et al.: Assessment of anxiety and depression in advanced cancer patients and their relationship with
quality of life. Quality of Life Research, 14, 2005, 1825-1833.

> Stark, D. et al.: Anxiety disorders in cancer patients: Their nature, associations and relation to quality of life.
Journal of Clinical Oncology, 20(14), 2002, 3137-3148.

> Brown, J.E. et al.: Patterns over time in quality of life, coping and psychological adjustment in late stage
melanoma patients: An application of multilevel models. Quality of Life Research, 9, 2000, 75-85.

3 Muthny, F.A.: Moglichkeiten und Grenzen der Messbarkeit der Lebensqualitit (LQ). in: Schwarz, R. (Hrsg.):
Lebensqualitit in der Onkologie II, 1995, Zuckschwerdt, Miinchen, 51-70.

%% Spencer, S.M. et al.: Psychological and social factors in adaption. in: Holland J.C. (Hrsg.): Psycho-Oncology,
1998, Oxford University Press, New York, 211-222.

°7 Herschbach, P.: Das “Zufriedenheitsparadox” in der Lebensqualititsforschung. Psychotherapie - Psychosomatik -
Medizinische Psychologie, 52, 2002, 141-150.

%% Grumann, M., Schlag, P.M.: Assessment of quality of life in cancer patients: Complexity, criticism, challenges.
Onkologie, 24, 2001, 10-15.
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1. Einfithrung in das Thema

Diagramm 1-1 veranschaulicht die moglichen Einflussfaktoren auf das Lebensqualitétsurteil des
Patienten. Neben den komplexen, innerpsychischen Prozessen miissen noch Faktoren im
Umweltgefiige mitberiicksichtigt werden. Soziale Unterstiitzung in Form von emotionaler
Anteilnahme, Informationsbeschaffung und konkreten Hilfeleistungen im Alltag durch vertraute
Personen oder medizinisches Personal wirken sich auf die Krankheitsbewiltigung des Patienten

aus und haben Einfluss auf das Lebensqualit'zitsurteil5 .

Diagramm 1-1 Erweitertes Lebensqualitdtsmodell nach Grumann/Schlag60
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Einschiitzung der Lebensqualitiit

Ein Problem, das in der Literatur immer wieder diskutiert wird, ist die Bedeutung der sozialen
Erwiinschtheit als verfilschende Antworttendenz®'. Ein Patient macht in der Befragung zu seiner
Lebensqualitidt Angaben, die nicht wirklich seiner Situation entsprechen, sondern als erwiinscht
angenommen werden, in der Hoffnung, sich dadurch Vorteile zu verschaffen. Aktuell wird diese
Problematik so gehandhabt, dass man die Neigung, sozial erwiinscht zu antworten, als Bestand-

teil der Personlichkeit des Menschen auffasst®.

% Helgeson V.S.: Social support and quality of life. Quality of Life Research, 12(1), 2003, 25-31.

% Grumann, M., Schlag, P.M.: Assessment of quality of life in cancer patients: Complexity, criticism, challenges.
Onkologie, 24, 2001, 10-15.

" Hiirny, C. et al.. Mbglichkeiten und Grenzen der Erfassung von Lebensqualititsvariablen in klinisch-
onkologischen Studien: ,,Kritische® Kriterien. in: Schwarz, R. (Hrsg.): Lebensqualitidt in der Onkologie, 1991,
Zuckschwerdt, Miinchen, 62-73.

82 Herschbach, P.: Das “Zufriedenheitsparadox” in der Lebensqualititsforschung. Psychotherapie - Psychosomatik -
Medizinische Psychologie, 52, 2002, 141-150.
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1. Einfiihrung in das Thema

Die Art und Weise, wie Menschen ihre Erkrankung und die Behandlung erleben und verarbeiten,
ist ausschlaggebend fiir die Einschédtzung ihrer Lebensqualitéit63 . Wird der groBBe Einfluss von
Anpassungsprozessen auf die Lebensqualitidt anerkannt, so kann auch das oben erwihnte, schein-
bar iiberraschende Ergebnis, dass Krebspatienten in Remission bessere Lebensqualititswerte
angeben als die Durchschnittsbevilkerung, eine Erkldarung finden. In der neueren Lebensquali-
titsforschung wird dieses Phanomen mit dem Begriff ,,response shift bezeichnet®. Hierunter
versteht man die Veridnderung interner Standards, Werte und Vorstellungen von Lebensqualitit
im Krankheitsverlauf®. Die Einschitzung der Lebensqualitdt basiert auf einem personlichen
Urteil, das sich aus dem Vergleich zwischen dem angestrebten und dem tatsdchlichen Zustand
ergibt. Die existentielle Bedrohung durch die Mitteilung, an Krebs erkrankt zu sein, fiihrt
zunichst zu einer fundamentalen Erschiitterung des Selbst. Der Versuch, das Selbstwertgefiihl
wieder zu stabilisieren, geht im Zuge der Krankheitsverarbeitung mit einer Anpassung der
individuellen Ziele und Priorititen bzw. des inneren Referenzmalstabes einher. Ist die erste
Bedrohung und die intensive anfidngliche Behandlungsphase voriiber, ergeben sich infolge der
nach unten korrigierten individuellen Normen meist wieder durchschnittliche oder sogar hohere
Werte fiir die Lebensqualitit. Durch die Konfrontation mit einer moglicherweise tddlich
verlaufenden Krankheit findet eine Umbewertung der inneren Standards, der eigenen Werte und

des eigenen Lebenskonzeptes statt, was die Lebensqualititsangaben nachhaltig beeinflusst.

1.3. Krankheitsbild und Therapie der akuten myeloischen Leukimie

Die akute myeloische Leukidmie ist eine maligne klonale Neoplasie und Reifungsblockierung
himatologischer Zellen des Knochenmarks mit variabler Beteiligung der verschiedenen Zell-
reihen. Je nach Morphologie und Zytochemie wird die akute myeloische Leukidmie nach der
Klassifikation der FAB (French-American-British-Cooperative-Group) unterteilt in die Subtypen
MO bis M7. Eine neuere Klassifikation der akuten myeloischen Leukdmie der WHO, die unter
anderem immunologische Merkmale und zytogenetische Aberrationen mit beriicksichtigt, liegt

seit 1999 vor.

63 Ravens-Sieberer, U., Cieza, A.: Lebensqualititsforschung in Deutschland — Forschungsstand, Methoden,
Anwendungsbeispiele und Implikationen. in: Ravens-Sieberer, U., Cieza, A. (Hrsg.): Lebensqualitit und
Gesundheitsokonomie in der Medizin: Konzepte, Methoden, Anwendung. 2000, ecomed, Landsberg, 25-49.

6 Schwartz, C.E. et al.: The clinical significance of adaption to changing health: A meta-analysis of response shift.
Quality of Life Research, 15(9), 2006, 1533-1550.

5 Bernhard, J. et al.: Health related quality of life: A changing construct? Quality of Life Research, 13, 2004, 1187-
1197.
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Der natiirliche, unbehandelte Verlauf dieser aggressiven Krebserkrankung, wie er sich vor 40
Jahren darstellte, zeigt, mit welcher Dynamik sie todlich verldauft. Die mediane Uberlebenszeit
nach Auftreten erster Symptome lag damals bei vier Monaten und die Uberlebensrate nach ein-
em Jahr bei etwa 2%°°. Die moderne Chemotherapie hat die Prognose entscheidend verbessert.
Leukédmien stehen in der Sterblichkeitsstatistik an 5. Stelle aller Krebsarten, jdhrlich erkranken
daran insgesamt etwa 9.900 Menschen in Deutschland®’. Die akute myeloische Leukimie macht
etwa 80% der akuten Leukdmien im Erwachsenenalter aus. Ihre Inzidenz steigt von <1 bei unter
30-Jshrigen auf iiber 15 Fille pro 100.000 Einwohner/Jahr bei 80-Jihrigen an®®. Der
Altersmedian bei Erkrankungsbeginn liegt bei 60 Jahren.

Wihrend Vererbung, ionisierende Strahlung und chemische Umweltbelastung ursdchlich fiir die
Erkrankung nur in seltenen Fillen in Frage kommen, haben 10-20% der Erkrankten bereits eine
Chemotherapie oder Radiotherapie einer anderen Neoplasie hinter sich. Krebstherapeutika sind
daher die wichtigsten Verursacher therapiebedingter Leukimiefille®. Eine akute myeloische
Leukdmie kann sich auch aus einem myelodysplastischen Syndrom entwickeln, man spricht

dann von einer sekundiren Genese der Leukdmie.

Die Expansion des malignen Zellklons fiihrt zu einer zunehmenden Knochenmarkverdringung
und daraus resultierend zu einer hdmatopoetischen Insuffizienz. Leitsymptome der Erkrankung
sind: Andmie mit allgemeiner Leistungsschwiche, Miidigkeit und Blédsse, hidmorrhagische
Diathese in Form von Hauteinblutungen und Nasenbluten und Infektanfélligkeit mit Fieber,
Infektionen der Luftwege, Entziindungen an den Haut-Schleimhaut-Ubergingen und Neigung zu
Pilzinfektionen. Weiterhin kommen an Symptomen vor: Nachtschweill, Gewichtsverlust,
Appetitlosigkeit, Ubelkeit und Erbrechen, Hepato-Splenomegalie, Gingiva-Hyperplasie und
andere extramedullidre Infiltrationen (z. B. Chlorom). Ferner werden Knochenschmerzen und
vergroflerte Lymphknoten beschrieben.

Die Symptome sind initial eher unspezifisch. Innerhalb kiirzester Zeit konnen sich schwer
beherrschbare Infektionen und Blutungen mit lebensbedrohlichen Komplikationen entwickeln.

Eine umgehende Diagnosestellung und Therapieeinleitung sind notwendig.

66 Biichner, T.: Akute myeloische Leukédmie. in: Thiemes Innere Medizin: TIM, 1999, Thieme, Stuttgart, New York,
865-870.

67" Arbeitsgemeinschaft Bevolkerungsbezogener Krebsregister in Deutschland (Hrsg.): Krebs in Deutschland —
Haufigkeiten und Trends. 2002, Saarbriicken, 92.

o8 Hiddemann, W. et al.: Pathogenese und Biologie der Leukdmien. Internist, 43, 2002, 1179-1189.

69 Burnett, A. et al.: Acute myeloid leukemia. New England Journal of Medicine, 341, 1999, 1051-1062.
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Diagramm 1-2 Behandlungsablauf nach dem AMLCG 2000-Protokoll
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Die vorliegende Lebensqualititsstudie lehnt sich an die Therapieoptimierungsstudie mit dem
Titel ,,Biology and Treatment Strategy of AML in Its Subgroups® der AML Cooperative Group
2000 an. Ziel der Arbeitsgruppe ist es, die jeweils bestgeeigneten Therapiemodalititen fiir durch
den Karyotyp und weitere biologische Merkmale definierte Risikogruppen der akuten
myeloischen Leukimie zu eruieren. Als grundlegende Therapiealternativen untersucht diese
Studie zwei unterschiedliche Doppelinduktionen mit den Chemotherapieprotokollen (TAD-
HAM versus HAM-HAM), weiterhin die Option einer Gabe von G-CSF vor und wihrend den
einzelnen Chemotherapieblocken im Sinne eines ,,priming® versus keiner Gabe dieses Faktors.
Die sich anschlieende Konsolidierungstherapie erfolgt in allen Therapiearmen nach dem
Chemotherapieprotokoll TAD. Zusitzlich soll ein Vergleich der zyklischen Standard-Erhaltungs-
therapie iiber drei Jahre nach dem Protokoll AD-AT-AC-AT mit einer Myeloablation und
anschliefender autologer Blut-Stammzelltransplantation stattfinden. Als weiteres eigenstindiges
Therapieprinzip steht noch die allogene Transplantation von Stammzellen in erster Remission
bei Verfiigbarkeit eines histokompatiblen Geschwisterspenders zur Verfiigung. Die Randomi-
sierung in die jeweiligen Therapiearme erfolgt vor Therapiebeginn. Im Sinne einer Altersan-
passung der Therapie erhalten Patienten iiber 60 Jahren nur dann einen zweiten Induktionskurs,
wenn bei der Knochenmarkpunktion nach dem ersten Zyklus noch iiber 5% Blasten vorliegen.
Weiterhin erfolgt bei dlteren Patienten eine Dosisreduktion fiir AraC im HAM-Protokoll auf 1

statt 3 g/m2 und es wird auf die Option der autologen Transplantation verzichtet.
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Die Behandlung der akuten myeloischen Leukidmie besteht in einer antileukdmischen und in
einer supportiven Therapie. Die antileukdmische Therapie setzt sich aus drei aufeinanderfolgen-
den Abschnitten zusammen (siehe Diagramm 1-2). Das Ziel der Induktionstherapie ist das
Erreichen einer kompletten Remission. Zur Vermeidung von Rezidiven schlieft sich eine
weiterfiihrende Konsolidierungs- und Erhaltungstherapie an.

Die Supportivtherapie hat die Aufgabe, die Komplikationen der Leukidmie und der anti-
leukdmischen Therapie zu beherrschen. In erster Linie sind es opportunistische Infektionen mit
Bakterien, Viren und Pilzen, die mit antimikrobiellen Substanzen prophylaktisch, empirisch oder
bei bekannten Erregern gezielt behandelt werden. Weiterhin miissen ggf. Blutprodukte
(Erythrozyten, Thrombozyten, Gerinnungsfaktoren) substituiert werden, um Anidmiesymptome
und Blutungskomplikationen zu verhindern. Zusitzlich beinhaltet die supportive Behandlung
eine geeignete Schmerzbekdmpfung und bei Bedarf eine parenterale Erndhrung. Die anti-
emetische Therapie zur Vermeidung und Bekimpfung von Ubelkeit und Erbrechen wihrend der
Chemotherapie hat ebenfalls einen wichtigen Stellenwert. SchlieBlich ist noch die psychische

Unterstiitzung, ggf. auch unter Verabreichung von Psychopharmaka zu nennen.

Aktuell liegt die Remissionsrate bei der akuten myeloischen Leukimie bei ca. 63%. Die nach der
Primiértherapie eingetretene komplette Remission dauert im Median zwolf Monate. Etwa 22%
aller Patienten erleben anhaltende Remissionen iiber vier bis fiinf Jahre”’.

Die Prognose ist im Einzelfall abhéngig vom Alter und vom Risikoprofil des Patienten. Der
bedeutsamste prognostische Einzelfaktor ist die Erzielung einer kompletten Remission. Die
Wahrscheinlichkeit, diese zu erreichen, ist auBler vom zytogenetischen Befund auch vom
Therapieregime, der Genese der Leukdmie und vom Lebensalter bei Diagnosestellung abhéngig.
Patienten iiber 60 Jahre haben primir eine ungiinstigere Prognose. Daneben reduziert eine hohe
Komorbiditit ebenfalls die Uberlebenswahrscheinlichkeit’'. Chromosomale Befunde bei
Diagnosestellung sind ein zusétzlicher prognostischer Faktor. Finden sich t(8;21), t(15;17) oder
inv(16) Aberrationen, ist die Prognose giinstiger. Hingegen liegt eine ungiinstigere Prognose vor,
wenn komplexe chromosomale Aberrationen, ein MLL-Rearrangement oder eine FLT3-

Mutation nachgewiesen werden.

" Biichner, T., Hiddemann, W.: Therapiestrategien bei akuter myeloischer Leukdmie. Internist,43, 2002, 1203-1211.
" Wetzler, M. et al.: Akute und chronische myeloische Leukdmie. in: Harrisons Innere Medizin Band 1, Dietel, M.,
Suttorp, N., Zeitz, M. (Hrsg. der dt. Ausg.), 2005, ABW Wissenschaftsverlag, Berlin, 678-683.
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1.4. Lebensqualitit bei akuter myeloischer Leukimie

Die relativ ungiinstige Prognose der akuten myeloischen Leukidmie, ihr akuter Verlauf und die
begrenzten therapeutischen Alternativen lieBen die Suche nach einer Verbesserung der Lebens-
qualitédt hinter der nach einer effektiven Therapie zuriicktreten. Bereits 1987 wies ZITTOUN auf
den Mangel an Lebensqualititsstudien hin’*. Der Fortschritt in der himatologischen Forschung
hat zu deutlich hoheren Remissions- und Heilungsquoten bei Patienten mit akuter myeloischer
Leukdmie gefiihrt. Dies hatte zur Folge, dass heute der Frage nach der Lebensqualitit der
Betroffenen mehr Gewicht eingerdaumt wird. Daneben sind v. a. Einflussfaktoren und mogliche
Ansatzpunkte fiir eine positive Beeinflussung von Interesse.

Ein Ubersichtsartikel aus dem Jahre 2004 von REDAELLI et al. fasst die Literatur zusammen, die
sich mit der Beurteilung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitidt bei Patienten mit akuter
myeloischer Leukidmie in den letzten Jahren beschéiftigte73 . Alle dort angefiihrten Studien
bestdtigten, dass die hohe Dynamik der Erkrankung und ihre intensive Behandlung einen
betrichtlichen, negativen Einfluss auf die Lebensqualitit der Erkrankten haben. Die gréften
EinbuBlen der Lebensqualitit treten wihrend der stationidren Therapiephase auf. Die Globalmalle
sind deutlich erniedrigt. Der physische und emotionale Bereich sowie die soziale und berufliche
Funktionsfahigkeit der Patienten sind eingeschrinkt. Sdmtliche Symptomenskalen sind erhoht.
Stalfelt beobachtete, dass der korperliche Zustand der Erkrankten vor allem in der dritten Woche
nach jedem Chemotherapieblock stark reduziert ist’,

Eine aus dem Jahre 2002 stammende Studie von SCHUMACHER et al. benutzte zwei Fragebogen-
Instrumente, u. a. auch den EORTC QLQ-C30, mit denen die Lebensqualitdt wihrend der statio-
niiren Phase und im Anschluss iiber zwei weitere Jahre aufgezeichnet wurde’”. Die Behandlung
der Leukdmie erfolgte nach dem AMLCG-Protokoll. Insgesamt wurden 101 Patienten in die
Lebensqualititsstudie aufgenommen. Kontinuierliche Daten konnten von 37 Patienten ermittelt
werden. Es zeigten sich am Ende der stationdren Phase, die im Mittel 34 Wochen dauerte,
statistisch signifikante Verbesserungen der korperlichen, emotionalen, sozialen und beruflichen
Funktionsfahigkeit, sowie der globalen Lebensqualitit GLQ im Vergleich zum Beginn der
Behandlung. Die Symptomenskalen Fatigue, Appetitverlust, Dyspnoe und Schmerzen waren

statistisch signifikant erniedrigt, d. h. die Patienten klagten am Ende der stationiren Phase

72 Zittoun, R.: Quality of life in adults with acute leukemia. in: Aaronson, N.K., Beckman, J. (Hrsg.): The quality of
life of cancer patients, 1987, Raven, New York, 183-192.

3 Redaelli, A. et al.: Short- and long-term effects of acute myeloid leukemia on patient health-related quality of life.
Cancer Treatment Reviews, 30, 2004, 103-117.

74 Stalfelt, A.M.: Quality of life of patients with acute myeloid leukemia. Leukemia Research, 18(4), 1994, 257-267.
7 Schumacher, A. et al.: Fatigue as an important aspect of quality of life in patients with acute leukemia. Leukemia
Research, 26(4), 2002, 355-362.
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weniger iiber die genannten Symptome als zu Beginn der Therapie. Die Skala Ubelkeit/
Erbrechen zeigte eine statistisch signifikante Beziehung zum Behandlungsablauf. Patienten
berichteten am Ende eines jeden Chemotherapieblockes iiber mehr Ubelkeit und Erbrechen als
zu Beginn. Das eigentliche Ziel dieser Studie war die Identifizierung des Haupteinflussfaktors
auf die Lebensqualitit. Die Daten von allen Patienten wurden hierzu mit Hilfe der Pearsonschen
Korrelationskoeffizienten, multipler Regressionsanalysen und GEE (generalized estimating
equations) ausgewertet. Die Autoren kamen zu dem Ergebnis, dass die gesundheitsbezogene
Lebensqualitit GLQ wihrend der stationidren Phase am stidrksten durch Fatigue, emotionale
Funktionsfdhigkeit und Appetitverlust beeinflusst wird.

Ahnliche Ergebnisse ergaben sich auch in der Studie von ZITTOUN et al., in der ebenfalls der
EORTC QLQ-C30-Fragebogen verwendet wurde’®. Als Haupteinflussfaktoren auf das Global-
maB der Lebensqualitit GLQ stellten sich Fatigue, emotionale Funktionsfihigkeit und Ubelkeit/
Erbrechen heraus. Die Arbeitsgruppe legte das Hauptaugenmerk der Lebensqualititsmessung auf
die stationidre Phase der Behandlung von Patienten mit malignen Hdmoblastosen. Von den
insgesamt 179 Patienten waren 32% an einer akuten myeloischen Leukédmie erkrankt. Die am
hiufigsten angegebenen Symptome waren: Fieber, Miidigkeit, Ubelkeit und Erbrechen,
Stomatitis, Schluckstorungen, Schmerzen, Gewichtsverlust, Haarausfall, Appetitlosigkeit,
Geschmacks- und Geruchsstorungen, Schlafstorungen, Angst und Depression. Obwohl fast alle
Erkrankten die Moglichkeit hatten, soziale Unterstiitzung aus ihrem Umfeld zu erhalten,
bekundeten nur knapp zwei Drittel Interesse daran. Thr langer Krankenhausaufenthalt bedeutete
ein groBes Risiko fiir eine Unterbrechung ihrer sozialen Kontakte. Als Hauptgrund des
Unbehagens gab knapp die Hélfte der Beobachteten die Isolation im Krankenzimmer an.

Die Resultate von MUTHNY et al. zeigten, dass die 300 untersuchten Patienten mit Lymphomen
oder Leuk@mien neben den oben erwéhnten korperlichen Symptomen auch unter einer Vielzahl
psychischer und psychosomatischer Beschwerden leiden, wie Gereiztheit, Angstgefiihle, Nieder-
geschlagenheit, Schlafstorungen, Gedichtnis- und Konzentrationsstorungen’'. Die Arbeits-
gruppe fand in einem Vergleich heraus, dass Leukdmie- und Lymphompatienten statistisch
signifikant hohere ,,Depressionswerte* aufweisen als solche mit kolorektalen Karzinomen. In
einer anderen Studie untersuchte GOTZ 28 Patienten mit akuter Leukidmie und kam zu dem

Schluss, dass die Neigung zu Depressionen am Beginn der Erkrankung prédispositionierend ist

76 Zittoun, R. et al.: Assessment of quality of life during intensive chemotherapy or bone marrow transplantation.
Psycho-Oncology, 8, 1999, 64-73.

"7 Muthny, F.A. et al. : Praxis und Bedeutung der Lebensqualitit in der Onkologie. in: Muthny, F.A., Haag, G.
(Hrsg.): Onkologie im psychosozialen Kontext. 1993, Asanger, Heidelberg, 163-185.
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fiir eine negative Lebensqualititsentwicklung im weiteren Verlauf”®. Die groflen psychischen
Belastungen, denen die Patienten wihrend der chemotherapeutischen Behandlung ausgesetzt
sind, bestitigen weitere Studien. So fand SANTOS et al. mit Hilfe eines speziellen Fragebogen-
Instrumentes zur Erhebung von psychischen Symptomen, der ,,Hospital Anxiety and Depression
Scale“ (HADS), heraus, dass 20% aller Untersuchten unter Angsten und Depression leiden’.
AuBerdem konnte er zeigen, dass depressive Symptome die Lebensqualitit statistisch signifikant
reduzieren. MONTGOMERY et al. bezifferten den Prozentsatz der Patienten mit himatologischen
Erkrankungen, die iiber Distress berichten, auf 50%%. Distress bezeichnet im Allgemein
Belastungen des Patienten, auf die im Kapitel 1.1.4.2. bereits ndher eingegangen wurde. Bei 14%
der Untersuchten steigerte sich der Distress im Krankheitsverlauf, so dass die Untersucher den
Verdacht einer schweren Depression #duBerten. Die Forschergruppe ermittelte ihre Werte
ebenfalls mit dem HADS-Instrument und zusétzlich mit einem Fragebogen zur Erfassung von
Coping-Strategien. Im Hinblick auf die Krankheitsverarbeitung stellten die Autoren fest, dass
iber ein Viertel der Patienten nur eine schlechte mentale Anpassung an ihre Krankheit erreicht,
sich hoffnungs- und hilflos fiihlt und wenig bis keine Kampfbereitschaft aufbringt. Kranke mit
diesen Coping-Strategien waren von Distress besonders betroffen. Weiterhin fand diese
Arbeitsgruppe mit Hilfe halbstrukturierter Interviews heraus, dass dem Bereich Familie und
Freunde bei der Lebensqualititsbeurteilung gréere Bedeutung zukommt als der eigenen
Gesundheit. Mittels ,,in-depth-interviews* wurde die Vermeidung als dominierende Coping-
Strategie bei Patienten mit akuter myeloischer Leukédmie identifiziert®. Auch SCHUMACHER et
al. boten in ihrer Arbeit den Patienten die Moglichkeit an, sich in Interviews iiber ihre
individuelle Situation und Erlebensweise zu #uBern®’. Sie eruierten, dass die Befragten ihr
Lebensqualititsurteil stark von der Umgebung im Krankenhaus abhingig machen, und hier

insbesondere von der Qualitit des Essens.

™ Gotz, AK.. Eine Analyse verschiedener Selbst- und Fremdbeurteilungen zur Lebensqualitit von

Leukédmiekranken. Dissertation, 1990, Universitit Koln.

" Santos, F.R. et al.: Psychosocial adaptation and quality of life among Brazilian patients with different
hematological malignancies. Journal of Psychosomatic Research, 60, 2006, 505-511.

% Montgomery, C. et al.: Predicting psychological distress in patients with leukaemia and lymphoma. Journal of
Psychosomatic Research, 54, 2003, 289-292.

81 Friis, L.S. et al.: The patient’s perspective - A qualitative study of acute myeloid leukaemia patients need for
information and their information-seeking behaviour. Support Care Cancer, 11, 2003, 162-170.

82 Schumacher, A.: Quality of life in adult patients with acute myeloid leukemia receiving intensive and prolonged
chemotherapy — a longitudinal study. Leukemia, 12(4), 1998, 586-592.
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1. Einfiihrung in das Thema

Die Lebensqualitit von Patienten, die zu den Langzeitiiberlebenden einer akuten myeloischen
Leukdmie gehoren, ist in den meisten Bereichen relativ normal®’. Eine Arbeit von STALFELT
zeigte, dass Patienten, die sich nach Abschluss der stationdren Chemotherapie in kompletter
Remission befinden, wieder zu einem normalen psychischen und emotionalen Wohlbefinden
zuriickfinden konnen®. Auch GREENBERG et al. untersuchten die psychische Belastung von
Uberlebenden im Median 5 Jahre nach Diagnosestellunggs. Sie fanden heraus, dass sich die
meisten kaum von der Normalbevolkerung unterscheiden. Dabei nannten die Autoren jedoch

Einschriankungen. Junge Patienten neigten in spiteren Jahren hiufiger zu psychischen Auffillig-

1'86 1.87

keiten. Sowohl LESKO et al.” als auch UYL-DE GROOT et al.”" konnten beweisen, dass auch die
physische Funktionsfihigkeit sich im Verlauf bessert. Der Karnofsky-Index, also der Lebens-
qualititsaspekt der korperlichen Funktionsfihigkeit, nahm bei fast allen Uberlebenden nach der

stationdren Phase anndhernd normale Werte an.

Uber mogliche Einflussfaktoren auf das Lebensqualititsurteil ist in der Literatur fiir Patienten
mit akuter myeloischer Leukémie folgendes bekannt:

Einen Einfluss von soziodemographischen Daten auf die Lebensqualitidt konnten LESKO et al.
beziiglich des Geschlechtes finden®. Frauen gaben in ihrer sozialen Funktionsfihigkeit und
ihrem Rollenverhalten grofere Probleme an, wihrend Minner sich einer stirkeren psychischen
Belastung ausgesetzt fithlten. Die Arbeitsgruppe um SCHUMACHER hingegen konnte keinen
Einfluss von Alter und Geschlecht auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitit eruieren®’.
Neben dem Alter spielen fiir die Prognose der Leukidmie der biologische Faktor der Genese

(primir oder sekundér) und das Erreichen einer kompletten Remission eine Rolle. KUHNBACH

fand in seiner Untersuchung von 49 Leukidmiekranken keinen Einfluss der Leukédmiegenese auf

%3 Redaelli, A. et al.: Short- and long-term effects of acute myeloid leukemia on patient health-related quality of life.
Cancer Treatment Reviews, 30, 2004, 103-117.

84 Stalfelt, A.M.: Quality of life of patients with acute myeloid leukemia. Leukemia Research, 18(4), 1994, 257-267.
% Greenberg, D.B. et al.: Quality of life for adult leukemia survivors treated on clinical trials of Cancer and
Leukemia Group B during the period 1971-1988: predictors for later psychological distress. Cancer, 80(10), 1997,
1936-1944.

% Lesko, L.M. et al.: Long-term psychological adjustment of acute leukemia survivors: impact of bone marrow
transplantation versus conventional chemotherapy. Psychosomatic Medicine, 54(1), 1992, 30-47.

%7 Uyl-de Groot, C.A. et al.: Cost-effectiveness and quality-of-life assessment of GM-CSF as an adjunct to intensive
remission induction chemotherapy in elderly patients with acute myeloid leukemia. British Journal of Haematology,
100(4), 1998, 629-636.

% Lesko, L.M. et al.: Long-term psychological adjustment of acute leukemia survivors: impact of bone marrow
transplantation versus conventional chemotherapy. Psychosomatic Medicine, 54(1), 1992, 30-47.

% Schumacher, A. et al.: Fatigue as an important aspect of quality of life in patients with acute leukemia. Leukemia
Research, 26(4), 2002, 355-362.
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1. Einfiihrung in das Thema

die Lebensqualitﬁt%. Das Vorliegen einer kompletten Remission oder eines Rezidives stellen
Behandlungsvariablen dar, die sich erst im Verlauf der Erkrankung und Therapie ergeben.
SCHUMACHER et al.”' verglichen Patienten in kompletter Remission mit solchen, die aufgrund
eines Rezidivs, schwerer Behandlungskomplikationen oder ihres Todes aus der Studie aus-
geschlossen wurden. Sie konnten keine Unterschiede in der Lebensqualitit beider Gruppen
feststellen. Zwei Untersuchungen kamen in diesem Zusammenhang zu anderen Ergebnissen.
UYL-DE GROOT et al. analysierten die Unterschiede zwischen élteren Patienten, die sich in
kompletter Remission befanden, und solchen, die diese nicht erreichten®”. Neben dem
Karnofsky-Index und anderen Messinstrumenten, verwendete die Arbeitsgruppe dabei auch den
EuroQol EQ-5D-Fragebogen und erkannte, dass Patienten, die sich nicht in kompletter
Remission befanden, statistisch signifikant niedrigere Werte fiir ihren Funktionszustand und ein
hiufigeres Vorkommen von korperlichen Symptomen angaben. STALFELT verglich die
Uberlebenden mit solchen, die ein Rezidiv erlitten, und wies auf deren Verschlechterung der
Lebensqualititswerte hin”’. Die niedrigsten Werte wurden von Patienten angegeben, die sich in
der Endphase der Leukimie befanden.

Im Verlauf der Behandlung ergibt sich die Linge des Krankheitsaufenthaltes als ein weiterer
moglicher Einflussfaktor auf die Lebensqualitit. ZITTOUN et al. stellten in ihrer Untersuchung
fest, dass diese mit der physischen Funktionsfihigkeit negativ korreliert ist’*. Die Dauer der
Aplasiephase oder die Anzahl der Tage mit Fieber beeinflussten die Lebensqualitit hingegen
nicht nachweislich.

Wie in Kapitel 1.2. schon ausgefiihrt, wurde in vielen Lebensqualititsstudien versucht, objektive
klinische Einschitzungen bzw. Variablen mit der Lebensqualitit in Verbindung zu bringen. So
analysierte z. B. die Arbeitsgruppe von SCHUMACHER den Zusammenhang zwischen der
Symptomenskala Fatigue und einer Animie”. Es fanden sich jedoch keine statistisch signifi-
kanten Korrelationen zwischen dem Hédmoglobin-Wert und dem vom Patienten angegebenen

Fatigue-Wert. In einer anderen Studie der gleichen Arbeitsgruppe wurde ein Vergleich angestellt

% Kiihnbach, R.: Untersuchung zur Lebensqualitit bei Patienten mit akuter myeloischer Leukéimie und myelodys-
plastischem Syndrom. Dissertation, 2008, Ludwig-Maximilians-Universitdt Miinchen.

°I Schumacher, A.: Quality of life in adult patients with acute myeloid leukemia receiving intensive and prolonged
chemotherapy — a longitudinal study. Leukemia, 12(4), 1998, 586-592.

%2 Uyl-de Groot, C.A. et al.: Cost-effectiveness and quality-of-life assessment of GM-CSF as an adjunct to intensive
remission induction chemotherapy in elderly patients with acute myeloid leukemia. British Journal of Haematology,
100(4), 1998, 629-636.

93 Stalfelt, A.M.: Quality of life of patients with acute myeloid leukemia. Leukemia Research, 18(4), 1994, 257-267.
% Zittoun, R. et al.: Assessment of quality of life during intensive chemotherapy or bone marrow transplantation.
Psycho-Oncology, 8, 1999, 64-73.

% Schumacher, A. et al.: Fatigue as an important aspect of quality of life in patients with acute leukemia. Leukemia
Research, 26(4), 2002, 355-362.
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2. Fragestellungen

zwischen den Lebensqualititswerten des Patienten und der drztlichen Einschidtzung mit Hilfe des
ECOG-Status bei Aufnahme®®. Es zeigte sich ein enger Zusammenhang der ECOG-Einstufung
mit der physischen Funktionsfihigkeit, der Rollenfunktionsfahigkeit und der globalen Lebens-
qualitdit GLQ. Auch die Arbeitsgruppe um ZITTOUN versuchte eine Beziehung zwischen dem
Lebensqualititsurteil und objektiv evaluierbaren Kriterien herzustellen®’. Sie entwickelten hierzu
einen ,,morbidity score®, in dem Nebenwirkungen der Therapie, andere Komplikationen und der
himatologische, physische und psychologische Status des Patienten vom Onkologen erfasst
wurden. Sie fanden keine statistisch signifikante Korrelation dieses ,,Score® mit der globalen
Lebensqualitit GLQ des QLQ-C30-Fragebogens. Einzig mit der physischen Funktionsfihigkeit
war ein Zusammenhang herstellbar. Diese Arbeitsgruppe betonte die Wichtigkeit des korper-
lichen Gesundheitsstatus fiir die Lebensqualitdt von Leukdmiekranken. Jedoch kann dieser nicht
so einfach mit dem Karnofsky-Index, dem ECOG-Status oder der physischen Funktionsfihigkeit
des QLQ-C30-Fragebogens wihrend der Chemotherapie erhoben werden. Die Autoren wiesen
auf die Notwendigkeit hin, bessere Methoden zur Erfassung des korperlichen Aspektes der
Lebensqualitit zu entwickeln. Die vorliegende Arbeit greift die Anregung auf und versucht,

diesen Vorschlag umzusetzen (siehe Kapitel 3.1.3.).

2. Fragestellungen

In der vorliegenden Arbeit soll untersucht werden, wie die Patienten ihre Lebensqualitit wihrend
den einzelnen Therapieabschnitten einschitzen und welche Lebensqualititsaspekte dabei im
Vordergrund stehen. Im Rahmen einer Verlaufsanalyse soll gezeigt werden, ob und ab welchem
Zeitpunkt eine Verbesserung der Lebensqualitit eintritt.

Um den Begriff Lebensqualitit zum bloBen Gesundheitsstatus abgrenzen zu konnen, sollen alle
bei den Patienten auftretenden Befunde gesammelt und im Verlauf dargestellt werden.

Im Sinne des multimodalen Ansatzes dieser Arbeit wurden sowohl quantitative als auch
qualitative Daten von den Patienten erhoben.

In weiteren Untersuchungsansitzen sollen mogliche Einflussfaktoren auf das Lebensqualitiits-
urteil der Patienten identifiziert werden. Dabei werden einerseits objektivierbare Parameter, wie

biologische und prognostische Daten der Patienten, die Ldnge des Krankenhausaufenthaltes und

% Schumacher, A.: Quality of life in adult patients with acute myeloid leukemia receiving intensive and prolonged
chemotherapy — a longitudinal study. Leukemia, 12(4), 1998, 586-592.

%7 Zittoun, R. et al.: Assessment of quality of life during intensive chemotherapy or bone marrow transplantation.
Psycho-Oncology, 8, 1999, 64-73.
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2. Fragestellungen

die gesammelten klinischen Befunde™ herangezogen. Andererseits sollen erhobene qualitative

Patienteninformationen® daraufhin untersucht werden, ob psychosoziale oder individuelle

Einflussfaktoren auf die Lebensqualititseinschitzung erkennbar und benennbar sind.

Folgende Fragestellungen sollen untersucht werden:

l.

Welche klinischen Befunde stehen bei den Patienten wéhrend des Krankenhaus-

aufenthaltes im Vordergrund?

Wie verdndern sich die Lebensqualitit und die klinischen Befunde im Verlauf der

Erkrankung?

Untersuchungen der erhobenen Lebensqualititsparameter:

3.1. Welche Beziehungen haben die globalen Lebensqualititsmalle zueinander?

3.2. Welche Bereiche der Lebensqualitit wirken sich auf die GlobalmaBle der Lebens-
qualitit am stidrksten aus?

Untersuchungen von biologischen, verlaufsbeschreibenden und klinischen Einfluss-

faktoren auf die Lebensqualitit:

4.1. Welchen Einfluss nehmen Geschlecht und Alter der Patienten auf die Lebens-
qualititsbeurteilung?

4.2. Wie wirkt sich eine sekundidre Genese der akuten myeloischen Leukdmie auf die
Lebensqualititsangaben aus?

4.3. Wirkt sich das Vorliegen von Blasten'® im Patientenblut negativ auf die
Lebensqualitit aus?

4.4.Welche Rolle spielt die Dauer des Krankenhausaufenthaltes des Patienten fiir die
Lebensqualitit?

4.5.Welchen Zusammenhang haben die objektivierbaren, klinischen Befunde eines

Patienten mit seinen subjektiven Lebensqualitidtsangaben?

. Welche die Lebensqualitit reduzierenden, situationsbedingten, psychoreaktiven oder

individuellen Einflussfaktoren konnen mit Hilfe von qualitativen Daten erhoben werden

und wie lassen sich diese Informationen integrieren?

% ndhere Bestimmung des Begriffs im Methodenteil Kapitel 3.1.3.
% nihere Informationen zu ihrer Erhebung im Methodenteil Kapitel 3.1.4.
1% nihere Bestimmung des Begriffs im Methodenteil Kapitel 3.4.
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3. Patientenauswahl und Methoden

Die hier vorliegende Lebensqualititsuntersuchung versteht sich als eine begleitende Beobach-
tungsstudie zu der von der AMLCG 2000 durchgefiihrten Therapieoptimierungsstudie. Die
prospektiv angelegte Untersuchung fand an der Medizinischen Klinik mit Schwerpunkt
Hiamatologie und Onkologie der Charité zu Berlin (Campus Virchow-Klinikum) statt. In der Zeit
vom Mirz 2002 bis Oktober 2003 wurden insgesamt 44 Patienten mit der Diagnose einer akuten
myeloischen Leukdmie in die AMLCG-Studie eingeschlossen. Alle 44 wurden — mit Riicksicht
auf ihren gesundheitlichen Zustand — gebeten, an der Lebensqualitétsstudie teilzunehmen. In
einer Langsschnittuntersuchung wurden von Mirz 2002 bis zum Dezember 2004 Daten zur
Lebensqualitit gesammelt. Als Pilotstudie angelegt, haben die Ergebnisse dieser Arbeit

deskriptiven Charakter.

3.1. Untersuchungsinstrumente
3.1.1. Der EORTC QLQ-C30-Fragebogen
Die EORTC (European Organization for Research and Treatment of Cancer) hat 1980 eine

Arbeitsgruppe mit der Intention gegriindet, ein Instrument zur Erfassung der Lebensqualitit von
Krebspatienten in klinisch-onkologischen Studien zu entwickeln. Das Ergebnis war ein
krankheitsspezifisches Profil-Messinstrument zur Selbstbeurteilung. In der vorliegenden Arbeit
wurde der QLQ-C30 in der 2. Version von 1996 angewendetlm. Er besteht aus 30 Fragen und
kann vom Patienten in 15 Minuten ausgefiillt werden. Die einzelnen zu beantwortenden Fragen
werden in der Fachliteratur mit dem Begriff ,,Item* benannt. Die Antwortmdglichkeiten fiir die
Items sind unterschiedlich lang skaliert. Die ersten sieben Fragen sind zweistufig aufgebaut, mit
den Antwortalternativen ,,ja* oder ,,nein“. Bei den Fragen acht bis 28, die Symptome erfassen,
kann der Patient wihlen zwischen ,,liberhaupt nicht“, ,,wenig®, ,,maBig* und ,,sehr. Fiir die
Fragen 29 und 30 gibt es jeweils einen siebenstufigen Antwortbereich, in dem zwischen ,,1 - sehr
schlecht und ,,7 - ausgezeichnet gewdihlt werden kann. Die verschiedenen Items werden
entweder zu spezifischen Skalen zusammengefasst oder bleiben als Einzelitems bestehen. Durch
lineare Transformation liegen die Werte aller Skalen zwischen 0 und 100.

In seiner multidimensionalen Konzeption umfasst der Fragebogen den korperlichen Gesundheits-
zustand, emotionale und kognitive Belastungen, soziale Beeintrichtigungen und die Rollen-

funktion bzw. Arbeitsfihigkeit. Ergidnzend werden nach bestimmten, vorwiegend krankheits-

197" Aaronson, N.K. et al.: The European Organization for Research and Treatment of Cancer (EORTC) Modular

Approach to Quality of Life Assessment in Oncology: An Update. in: Spilker, B. (Hrsg.): Quality of Life and
Pharmacoeconomics in Clinical Trials, 1996, Lippincott-Raven, Philadelphia, 179-190.
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bzw. therapiebezogenen Symptomen und nach der finanziellen Belastung gefragt. Mit den zwei
letzten Fragen nach seinem ,allgemeinen korperlichen Gesundheitszustand“ und seiner
,Lebensqualitit® erhdlt der Patient die Moglichkeit, sich zusammenfassend zu seiner Situation in

der letzten Woche zu duflern. Damit kann ein Globalmal} der Lebensqualitit erhoben werden.

Tabelle 3-1 Konstruktion des EORTC QLQ-C30-Lebensqualititsfragebogen

Itemnummer | Anzahl
Skalenart Beschreibung des Bereiches im der | Abkiirzung
Fragebogen | Items
physische Funktionsfihigkeit 1,2,3,4,5 5 PF
emotionale Funktionsfihigkeit 21,22,23,24 4 EF
Funktionale Skalen | soziale Funktionsfahigkeit 26,27 2 SF
Rollenfunktionsfihigkeit 6,7 2 RF
kognitive Funktionsfahigkeit 20, 25 2 KF
Miidigkeit/Abgeschlagenheit 10, 12, 18 3 FAT
Schmerz 9,19 2 SCH
Ubelkeit/Erbrechen 14, 15 2 UEB
Atemnot 8 1 DYS
Symptomenskalen Schlafstérungen 11 1 SST
Appetitverlust 13 1 APV
Verstopfung 16 1 OBS
Diarrhoe 17 1 DIA
finanzielle Schwierigkeiten infolge der Erkrankung 28 1 FIS
Allgemeiner Gesundheitszustand und subjektive Lebensqualitiit 29, 30 2 GLQO

Fiir die Symptomenskalen gilt, dass ein hoher Wert eine starke Ausprigung des Symptoms
angibt. Bei den funktionalen Skalen bzw. der globalen Lebensqualitit GLQ zeigt ein hoher Wert
eine gute Funktionalitdt im jeweiligen Bereich bzw. eine hohe Lebensqualitit an.

Der Fragebogen findet bei den Patienten eine hohe Akzeptanz, ist ausreichend reliabel, klinisch

valide und zudem auch genug sensitiv, Verdnderungen im Gesundheitszustand der Patienten in

102

den Lebensqualitidtswerten abzubilden . Mittlerweile liegt er in 26 verschiedenen Sprachen vor

und ist zum Standardverfahren der onkologischen Lebensqualitéitsforschung gewordenm.

102 Bullinger, M., Schmidt, S.: Methoden zur Lebensqualititsbewertung in der Onkologie. in: Schmoll, H.J.,

Hoffken, K., Possinger, K. (Hrsg.): Kompendium Internistische Onkologie, Band 1, 2006, Springer, Heidelberg,
2505-2516.

193" Aaronson, N.K. et al.: Comparing translation of the EORTC QLQ-C30 using differential item functioning
analyses. Quality of Life Research, 15(6), 2006, 1103-1115.
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3.1.2. Der EuroQol EQ-5D-Fragebogen

Das ,,European Quality of Life Instrument, kurz EQ-5D, ist ein sehr einfaches, krankheitsiiber-

greifendes Verfahren zur Messung der Lebensqualitit, das von den Patienten selbst in fiinf
Minuten ausgefiillt werden kann. Von seinen vier Teilen kommen in dieser Untersuchung nur die
ersten beiden zur Anwendung.
Im ersten Teil werden dem Patienten fiinf Fragen zu seinem aktuellen Gesundheitszustand
gestellt. Diese umfassen folgende Aspekte der Lebensqualitit:

e Beweglichkeit/Mobilitit

e Selbstversorgung und Hygiene

e Aktivitdt und allgemeine Téatigkeiten

e Schmerzen und korperliche Beschwerden

e Angst und Depression

Es stehen jeweils drei Antwortkategorien zur Verfiigung: keine, einige und schwere Probleme.
Da es sich beim EQ-5D um ein Index-Instrument handelt, miissen sich die gewdhlten
Zuordnungen innerhalb der fiinf Aspekte der Lebensqualitit zu einer einzigen Kennzahl
zusammenfassen lassen. Dies geschieht mit Hilfe eines speziellen Bewertungsmodells.

Der zweite Teil des EQ-5D beinhaltet eine vertikal angeordnete, visuelle Analogskala (VAS),
dhnlich einem Fieberthermometer. Sie umfasst einen Bereich von O bis 100, wobei 100 den
bestmoglichen Gesundheitszustand und O den schlechtest denkbaren kennzeichnet. Der Patient
soll auf diesem Gradmal} seinen gegenwirtigen Gesundheitszustand einschitzen. Die Verwen-
dung visueller Analogskalen zur Erhebung der Lebensqualitit ist seit den 80-er Jahren bekannt,
urspriinglich unter dem Begriff ,linear analog self assessment scale® (LASA). Sie gelten als
relativ grobe, jedoch valide Indikatoren zur Messung der subjektiven Lebensqualit'ait104.

Der dritte und vierte Teil wird nur in Studien mit repridsentativen Bevolkerungsstichproben
eingesetzt'”. Sie liefern Informationen zur Generierung des Index-Wertes aus den fiinf
Kernfragen des ersten Fragebogenteils mittels mathematischer Modelle.

Bei der Entwicklung des EQ-5D orientierte man sich an bereits existierende Verfahren zur

06

Lebensqualititsmessung, wie zum Beispiel der Rosser-Matrix'%, dem Nottingham Health

194 Bernhard, J. et al.: Health related quality of life: A changing construct? Quality of Life Research, 13, 2004, 1187-

1197.

105 Schulenburg, M. von der, Greiner, W.: Gesundheitsokonomie. 2000, Mohr Siebeck, Tiibingen, 294.

1 Rosser, R.M., Watts, V.G.: The measurement of hospital output. International Journal of Epidemiology, 1, 1972,
361-368.
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Profile'”” und dem Sickness Impact Profile'®. Der EQ-5D-Fragebogen wurde Ende der 80-er
Jahre von europiischen Wissenschaftlern, hauptsichlich Okonomen, entwickelt. Es sollte ein
standardisiertes und nutzentheoretisch konzipiertes Index-Instrument etablieren werden, das in
klinischen Studien moglichst einfach einsetzbar und fiir Kosten-Nutzen-Analysen geeignet ist'"".
Der Fragebogen liegt heute in iiber 50 verschiedenen Sprachen vor''°.

Die deutsche Version des Fragebogens wurde 1995 getestet und erstmals 1997 durch VON DER

111

SCHULENBURG et al. veroffentlicht' . Bei vielen Uberpriifungen hat sie sich als ein giiltiges,

zuverlissiges und sehr praktikables Instrument herausgestellt''?. Aufgrund seiner niedrigen
Sensitivitit wird empfohlen, ihn durch krankheitsspezifische Verfahren zu ergénzenm.

Fiir die Generierung des Index-Wertes existieren mittlerweile mehrere mathematische Modelle.
Das aktuellste Bewertungsmodell, mit Hilfe dessen die Auswertung der Fragebogen in dieser
Arbeit erfolgte, wurde 2003 von der Arbeitsgruppe um GREINER verdffentlicht''*.

Mit dem EQ-5D erhélt man zwei GlobalmaBe fiir die Lebensqualitit. Zum einen den aus den
fiinf Fragen und dem Berechnungsmodell ermittelten Index-Wert und zum anderen den vom
Patienten auf einer visuellen Analogskala selbst bestimmten VAS-Wert. Beide Werte bewegen

sich in einem Bereich von 0 bis 100, wobei hohe Werte eine gute Lebensqualitit widerspiegeln.

3.1.3. Methode zur Sammlung und Zusammenfassung der klinischen Befunde (K-Score)

Die Anregung am Ende des Kapitels 1.4. aufgreifend wurde versucht, eine Methode zu
entwickeln, mit welcher der medizinisch fassbare Gesundheitsstatus eines Patienten erhoben und
beschrieben werden konnte. Neben der Vielzahl der auftretenden Symptome bei einer akuten
Leukidmie wurde auch die Intensitit der einzelnen Befunde beriicksichtigt. Dabei kam eine
semiqualitative Methode zur klinischen Bewertung der Symptome und ihrer Schweregrade zur

Anwendung. In einer Rohliste wurden zuerst alle Vorerkrankungen und im Krankenhaus

"7 Hunt, S.M. et al.: The Nottingham Health Profile: subjective health status and medical consultations. Social
Science and Medicine Part A, 15, 1981, 221-229.

'% Bergner, M. et al.: The Sickness Impact Profile: development and final revision of a health status measure.
Medical Care, 19, 1981, 787-805.

19 The EuroQol Group: EuroQol — a new facility for the measurement of health-related quality of life. Health
Policy, 16, 1990, 199-208.

"% Greiner, W. et al.: A single European currency for EQ-5D health states. European Journal of Health Economics,
4, 2003, 222-231.

t Schulenburg, M. von der, Claes, C., Greiner, W., Uber, A.: Die deutsche Version des EuroQol-Fragebogens.
Zeitschrift fir Gesundheitswissenschaften, 6. Jg., Heft 1, 1998, 3-20.

"> Bohmer, S., Kohlmann, T: Verfahren zur Bewertung von Gesundheitszustinden und Lebensqualitit. in: Ravens-
Sieberer, U., Cieza, A. (Hrsg.): Lebensqualitit und Gesundheitsokonomie in der Medizin: Konzepte, Methoden,
Anwendung. 2000, ecomed, Landsberg, 53-72.

13 Schulenburg, M. von der, Claes, C., Greiner, W., Uber, A.: Die deutsche Version des EuroQol-Fragebogens.
Zeitschrift fiir Gesundheitswissenschaften, 6. Jg., Heft 1, 1998, 3-20.

' Greiner, W. et al.: A single European currency for EQ-5D health states. European Journal of Health Economics,
4, 2003, 222-231.
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festgestellten Befunde erfasst. Auch Arbeitsdiagnosen, im Sinne des Verdachts auf eine

Erkrankung, wurden aufgenommen, sofern eine entsprechende Therapie eingeleitet worden war.

3. Patientenauswahl und Methoden

Tabelle 3-2 Schema zur Zusammenfassung der Befunde [K-Score]

Organbefunde/Arbeitsdiagnosen und Wertung dieser Befunde

Allgemeines

Allergie — 1 mit Anaphylaxie — 2

Ubelkeit, Erbrechen, Inappetenz — 1 liinger als 3 Wochen bestehend — 2

parenterale Erndhrung — immer mit 1 bewertet

Gewichtsverlust > 10 % — 1 Kachexie — 2

beherrschbares Fieber — 1  persistierendes Fieber — 2

Schmerzen — 1 opiatpflichtig, i.v. Analgesie, > 4 Wochen bestehend — 2

Fatigue — 1 lénger als 6 Monate im Vorfeld — 2

Einschrinkungen der Beweglichkeit — 1  Gehhilfen erforderlich — 2

Diabetes mellitus Typ I -1  mit Insulinperfusor-Therapie — 2

Infektionen und
toxische Nebenwirkungen

Pneumonie, Bronchitis — 1 invasive Mykose, Saugdrainage —2 mit Beatmung — 3

Zahnprobleme — immer mit 1 bewertet

zystische/degenerative Leberverdnderungen — 1 Mykose, toxische Schidigung — 2

Stomatitis, Schleimhautschiaden in und am Mund — 1  viral, IV®, Soor — 2

Laryngitis/Tracheitis/Osophagitis/Gastritis — 1~ Soor — 2

Enterokolitis mit Diarrhoe —1 > 10x/d, Isolierung des Patienten notwendig — 2

Kolpitis/Epididymitis — 1 ~ Soor, viral — 2

Sinusitis — 1 mit Operation, Mykose, leukdmische Infiltrate — 2

Haut: Exanthem — 1 Mykosen, leukéimische/septische Infiltrate, Kortisontherapie — 2

Follikulitis, Abszessbildung, Phlegmone — 1 mit Operation — 2

Milzinfarkte — 1 Milzmykose — 2

Sepsis — immer mit 1 bewertet

akute GVHD — immer mit 2 gewertet

Arzneimittelunvertriglichkeit (Fieber, Exanthem, Erbrechen) — immer mit 1 gewertet

kompensierte Niereninsuffizienz — immer mit 1 bewertet

Herz/
Kreislauf

Herzrhythmusstérungen — 1 Kardioversion notwendig — 2

Herzinsuffizienz, Perikarderguss — immer mit 1 bewertet

thorakale Schmerzen: Angina pectoris — 1  Pneumothorax — 2

Hypertonie — immer mit 1 bewertet

Schwindel, Synkope — immer mit 1 bewertet

Blut

KM-Zellen: prolongierte Zytopenie — 1  persistierende Aplasie, Blastenpersistenz — 2

Transfusionszwischenfall, Auto-Ak — immer mit 1 bewertet

hdmorrhagische Diathese, Himatome, petechiale Blutungen — immer mit 1 bewertet

Epistaxis — 1 mit Elektrokoagulation der Nasengefille — 2

Neuro-

logie

Krampfanfille, akutes zerebelldres Syndrom — immer mit 2 gewertet

TIA, Sprachstorungen, Sehstérungen — immer mit 1 bewertet

Lihmungen (Polyneuropathie, Querschnittsyndrom) — 1 OP oder RTX notwendig — 2

Sensibilititsstorungen, Restless legs Syndrom, Tremor — immer mit 1 bewertet

Psy-

che

Konzentrationsstorungen — immer mit 1 bewertet

dngstlich-depressives Syndrom — 1  Psychose, psychosenahes Syndrom — 2

Schlafstorungen — immer mit 1 bewertet
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Um eine klinisch stimmige Beurteilung des klinischen Gesundheitsstatus eines Patienten zu
erhalten, mussten die Befunde nach ihrer Schwere gewichtet werden. Dabei wurde fiir jeden
Befund nach folgender Regel je ein, zwei oder drei Punkte vergeben:
e 1 Punkt: fiir leichte Komplikationen ohne wesentlichen Einfluss auf den Verlauf
e 2 Punkte: fiir mittelschwere Komplikationen, die eine gravierende Therapieinderung
nach sich zogen (z. B. Pilzpneumonie, chirurgische Intervention, Thorax-
Saugdrainage, Kardioversion) bzw. fiir persistierende Befunde
e 3 Punkte: fiir lebensbedrohliche Komplikationen (z. B. mit der Notwendigkeit der

maschinellen Beatmung)

Die Rohliste wurde nach inhaltlich zusammengehorigen Gesichtspunkten geordnet und in
Tabelle 3-2 abgebildet. Eine genauere Beschreibung erfolgte bei Befunden der Schwere ,,zwei*
und ,.drei”.

Mit dem Bewertungssystem konnte ein Punkte-Score errechnet werden, der die Beschwerden
eines Patienten innerhalb eines bestimmten Zeitraumes im Krankenhaus in Zahlen fasste. Die
Befunderhebung wurde parallel zu den ersten vier Lebensqualititsmessungen jeweils neu
durchgefiihrt. Als Ergebnis erhielt man zunéchst einen Rohwert, der linear transformiert eine
Zahl zwischen 0 und 100 annahm. Hohe Werte zeigen viele bzw. gravierende Beschwerden an.
Diese Zahl wird im Weiteren kurz ,,K-Score* genannt.

Fiir jeden einzelnen Patienten wurden die Informationen iiber die Befunde sowohl aus der
Patientenakte als auch aus den Gesprichen mit den behandelnden Arzten gesammelt. Zusitzlich
wurden Angaben aus den individuellen Gesprichen (siehe Kapitel 3.1.4.) in die Befunderhebung
miteinbezogen. Voraussetzung fiir die Erhebung des K-Score war das Vorliegen ausgefiillter
Lebensqualititsfragebogen an mindestens zwei aufeinanderfolgenden Messzeitpunkten.

Die Ergebnisdarstellung der K-Score Erhebung erfolgte mit je zwei Ranglisten an den vier
Messzeitpunkten. In einem zusammenfassenden Diagramm wurden die am hédufigsten genannten
Befunde mit ihren Prozentzahlen iiber alle stationdren Messzeitpunkte graphisch dargestellt.

Der K-Score fand in weiteren Untersuchungen Verwendung als eine den Gesundheitsstatus des

Patienten beschreibende Variable.

3.1.4. Personenzentrierte Gespriche

Den Studienteilnehmern wurde die Moglichkeit eingerdumt, sich in Gespriachen auf individuelle
Weise zu den Belastungen und Erfahrungen im Krankenhaus zu @ulern. Die mit den Patienten

gefiihrten, freien Interviews fanden in der Zeit des Klinikaufenthaltes in ein- bis zweiwodchigem
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Abstand statt und wurden — mit Riicksicht auf ihr Befinden — bei allen Patienten durchgefiihrt. In
der Regel dauerten die Gespridche zwischen 5 und 20 Minuten.

Die Auswertung der qualitativen Aussagen erfolgte unter zwei Gesichtspunkten. Zum einen
wurden von allen Patienten situationsbedingte Belastungsfaktoren und psychologische Reak-
tionsweisen wihrend der stationdren Therapiephase gesammelt. Dabei waren vor allem solche
Phédnomene von Interesse, die als besonders die Lebensqualitit einschrinkend bezeichnet
wurden. Zum anderen wurden die qualitativen Daten von fiinf Patienten auf Besonderheiten in
ihrer Personlichkeitsstruktur, ihrer Krankheitsverarbeitung und ihrer sozialen Situation hin

gepriift. Dabei sollten individuelle Einflussfaktoren aufgedeckt werden.

3.2. Lebensqualititserhebung im Rahmen des Therapieablaufes (Studiendesign)

Im Anschluss an die Aufnahme des Patienten auf eine halb-intensivmedizinisch ausgerichtete
Abteilung erfolgten umfangreiche diagnostische und therapieeinleitende MaBnahmen. Nach
Einwilligung des Patienten zu seiner Teilnahme an der Lebensqualititsstudie wurde die initiale
Messung der Lebensqualitiat (T1) durchgefiihrt. Der erste Zyklus der Chemotherapie wurde
begonnen. Bereits nach wenigen Tagen traten die Patienten in die aplastische Phase mit einer
starken Verminderung der Knochenmark- und Blutzellen ein. Lagen keine schweren Komplika-
tionen vor, mussten sich die Patienten ca. drei Wochen nach Beginn des ersten Zyklus dem
zweiten Chemotherapieblock unterziehen. Bei Patienten iiber 60 Jahren wurde auf den zweiten
Block verzichtet, es sei denn, der erste hatte nicht das erwiinschte Ergebnis bei der Frithpunktion
gebracht. Die endgiiltige Erholung des Knochenmarks erfolgte ungefihr drei bis vier Wochen
nach dem Beginn des zweiten Zyklus. Nach Abklingen der Therapienebenwirkungen und
Infektionen konnten die Patienten zur weiteren Regeneration nach Hause entlassen werden. Kurz
vor Entlassung aus der ca. sechs bis acht Wochen dauerenden Induktionsphase erfolgte die
zweite Lebensqualititserhebung (T2).

Nach dem etwa dreiwochigen Aufenthalt im hduslichen Bereich kehrten die Patienten in die
Klinik zuriick und beantworteten zum dritten Mal die Fragebdgen zur Lebensqualitit (T3). Die
nun erfolgende Knochenmarkpunktion lieferte erneut Informationen iiber den Stand der
Leukédmie. Im Anschluss fand der Chemotherapiezyklus der Konsolidierungstherapie statt. Die
Pateinten durchliefen eine weitere aplastische Phase. Dieser Klinikaufenthalt dauerte ca. vier bis
sechs Wochen. Kurz vor Entlassung nach Hause wurde die vierte und letzte stationdr erhobene
Lebensqualitidtsmessung (T4) durchgefiihrt.

Nach Ablauf der stationdren Behandlung, wurden die Patienten noch fiir weitere drei Jahre

ambulant weiterbehandelt. Die Chemotherapie erfolgte wéhrend dieser Phase in einem Abstand
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von vier bis fiinf Wochen. RegelmifBige Besuche in der onkologischen Ambulanz zur Kontrolle
des Remissionszustandes und zur Absprache der jeweils anstehenden Therapie waren notwen-
dig. Die erste Erhebung der Lebensqualitét in der ambulanten Therapiephase (T5) fand ungefihr
drei Monate nach Entlassung aus dem Krankenhaus statt. Alle weiteren Befragungen (T6 - T10)

erfolgten unabhingig von den Therapien im Abstand von einem halben Jahr.

Die Fragebogen wurden wihrend der stationdren Phase vom Verfasser dieser Arbeit an die
Patienten verteilt und wieder eingesammelt. In der ambulanten Phase erfolgte dies auf
postalischem Weg. Um eine gute Vergleichbarkeit der Lebensqualititsdaten zu gewéhrleisten,
wurde wihrend der stationidren Phase eine Toleranzgrenze von nur drei Tagen vor und nach dem
protokollgeméBen Messzeitpunkt erlaubt. Bei TS wurde ein Zeitintervall zwischen zwei und vier
Monaten gewdhlt. Fiir die sich anschlieBenden, halbjidhrlichen Messzeitpunkte wurde ein

Zeitraum von fiinf bis sieben Monaten zugelassen.

Diagramm 3-1 Studiendesign mit Angabe der einzelnen Messzeitpunkte

STUDIENDESIGN
stationdre Phase
Induktion Konsolidierung ambulante Erhaltungstherapie

zu Hause

\

8 Wochen 3 Wochen 5 Wochen 3 Monate im halbjidhrigen Abstand

Wurden Patienten autolog stammzelltransplantiert, schloss sich an die Konsolidierungstherapie
ein weiterer, ungefihr einmonatiger Krankenhausaufenthalt an. Wihrend dieser Zeit erhielten sie
eine hochdosierte Chemotherapie. AnschlieBend wurden ihnen die im Vorfeld enthommenen
peripheren Blutstammzellen zuriickinfundiert. Die Messzeitpunkte der Lebensqualitdtsmessung
wurden modifiziert. TS und T6 erfolgten bei der Aufnahme bzw. der Entlassung aus der Klinik.
Erst ab dem Zeitpunkt T7, der ein halbes Jahr nach T6 lag, war bei autolog transplantierten

Patienten von einer ambulanten Behandlungssituation auszugehen.
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Eine allogene Stammzelltransplantation wurde jedem Patienten unter 60 Jahren mit HLA-
kompatiblem Familienspender in erster Remission vorgeschlagen. Bei Patienten ohne Familien-
spender erfolgte eine Fremdspendertransplantation bei einer Blastenpersistenz, im Falle einer
zyto- und molekulargenetisch nachweisbaren Hochrisikokonstellation und beim Auftreten eines
Rezidivs. Die allogene Transplantation fand entweder im Anschluss an die Induktions- oder nach
der Konsolidierungsphase statt. Ohne Konsolidierung betrafen die Messzeitpunkte T3 und T4 die
Aufnahme und Entlassung zur Transplantation, mit Konsolidierung gaben die Fragebogen an T5

und T6 Auskunft iiber die Lebensqualitit vor und nach der Transplantation.

Die Darstellung der Lebensqualititsangaben aller Patienten erfolgte in Form von Balken- und
Verlaufsdiagrammen. Die Patientendaten wurden an den Zeitpunkten T4, T5 und T6 jeweils mit
den Werten an T1 verglichen und statistisch mit einfaktoriellen Analysen fiir Messwieder-
holungen untersucht. Aufgenommen in die analytische Auswertung wurden nur die Patienten,

bei denen durchgehend bis zum jeweiligen Zeitpunkt Lebensqualitidtsangaben vorlagen.

3.3. Beziehungen zwischen den erhobenen Lebensqualitiitsparametern

Ein Vergleich #hnlich genannter Skalen der beiden Fragebogen-Instrumente war nicht
vorgesehen, da eine Auswertung der fiinf einzelnen Bereiche des EQ-5D nicht moglich ist'".
Zur Einschitzung des Zusammenhangs zwischen den drei Globalmaflen der Lebensqualitits-
messung wurden an jedem Zeitpunkt einzeln Korrelationen zwischen ihnen ermittelt.

Zur lIdentifizierung der Haupteinflussfaktoren auf die Lebensqualitit wurden die Skalen des
QLQ-C30-Fragbogens mit den drei GlobalmafBen in Zusammenhang gebracht. Dies geschah mit
der statistischen Methode ,,GEE®, bei der alle Zeitpunkte gleichzeitig in die Berechnung mit
einflossen. Mit GEE (generalized estimating equations) kann der Zusammenhang zwischen
Merkmalen untersucht werden, wenn die Messungen zu mehreren Zeitpunkten vorliegen, wobei
die intraindividuellen Abhédngigkeiten mit einer geeigneten Kovarianzstruktur modelliert werden.
Es handelt sich um eine Regression fiir Daten mit Messwiederholung.

Fiir die beiden Analysen wurden alle ausgefiillten Fragebogen beriicksichtigt.

115 schriftliche Mitteilung von W. Greiner, Institut fiir Versicherungsbetriebslehre, Universitidt Hannover.
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3.4. Untersuchung biologischer und verlaufsbeschreibender Einflussfaktoren

Unter Einbeziehung von soziodemographischen (Alter, Geschlecht) und biologischen (Genese)
Variablen wurden Patientengruppen gebildet und Unterschiede zwischen ihnen untersucht. Der
Schnitt fiir die prognostische Einschitzung der Leukédmie liegt bei einem Alter von 60 Jahren.
Diese Einteilung wurde iibernommen und es wurden zwei Altersgruppen gebildet, die eine mit
den Patienten unter 60 Jahren und die andere Gruppe mit den Patienten gleich oder iiber 60
Jahren. Ferner wurden die Daten von Frauen und Minnern, sowie von Patienten mit priméarer
und sekundirer Leukidmiegenese gegeniibergestellt. Die Gruppenvergleiche erfolgten jeweils
anhand der Mediane der drei GlobalmaBe der Lebensqualitit und des K-Score, deren unter-
schiedliche Verldufe mit Graphiken dargestellt wurden. Statistisch signifikante Unterschiede
zwischen den Gruppen wurden mit dem Mann-Whitney-Test und ein- oder zweifaktoriellen
Analysen identifiziert. Fiir diese Vergleiche wurden alle Fragebogen bis zu einem gewissen
Zeitpunkt, iiber den hinaus keine addquaten Fragebogenzahlen mehr vorlagen, verwendet.

Als weitere mogliche Einflussfaktoren auf die Lebensqualitdt wurden zwei Variablen untersucht,
die sich erst im klinischen Verlauf der Erkrankung ergaben. Die erste Variable bezieht sich auf
das Vorliegen von malignen Blasten bei den Kontrollpunktionen des Knochenmarks. Diese
fanden zu bestimmten Zeitpunkten statt. Die Knochenmark-Frithpunktion erfolgte sieben Tage
nach Abschluss der ersten Induktionsblocks und gab erste Auskunft tiber das Ansprechen auf die
Therapie. Die nédchste Kontrolle erfolgte entweder kurz vor Entlassung aus der Induktions-
therapie oder gleich bei Aufnahme zur Konsolidierungstherapie. Moglich war auch, dass zu
einem spiteren Zeitpunkt ein Rezidiv der Leukdmie mit entsprechendem Knochenmarkbefund
auftrat. Um die Veridnderungen in der Lebensqualitit durch vorhandene maligne Knochen-
markzellen erfassen zu konnen, fiillten die betroffenen Patienten am nédchsten Messzeitpunkt
nach der Befundmitteilung einen Fragebogensatz aus. Diese Beurteilung wurde anhand von
Boxplots verglichen mit den Angaben der Patienten, die sich bis einschlieflich TS5 in kompletter
Remission befanden und durchgehend Fragebogen ausgefiillt hatten. Die Untersuchungen fanden
an den Zeitpunkt T2, T3 und TS5 statt.

Als zweite verlaufsbeschreibende Variable wurde die Dauer der Induktions- bzw. Konsoli-
dierungstherapie herangezogen und ihre Auswirkungen auf die Lebensqualitét untersucht. Hierzu
wurden jeweils am Ende der beiden Krankenhausaufenthalte die Patienten in zwei Gruppen
eingeteilt, die mit ,,Kurz-“ und ,,Langlieger benannt wurden. Der Vergleich erfolgte mit Hilfe
des Mann-Whitney-Tests. In diese Untersuchung wurden solche Patienten eingeschlossen, die
sowohl am Anfang als auch am Ende des jeweiligen Krankenhausaufenthaltes, Fragebogen zu

ihrer Lebensqualitit ausgefiillt hatten.
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3.5. Untersuchung des Einflusses der klinischen Befunde (K-Score) auf die Lebensqualitit

Um den Zusammenhang des K-Score mit der Lebensqualitit statistisch beurteilen zu konnen,
erfolgten sowohl Korrelationsanalysen als auch Gruppenvergleiche an den vier stationdren
Messzeitpunkten. Lebensqualititsunterschiede zwischen den Patienten mit wenigen Befunden
und der Gruppe mit vielen Befunden wurden mit dem Mann-Whitney-Test auf statistische
Signifikanz hin untersucht und mit Boxplots dargestellt. Ein Punktdiagramm veranschaulichte
zusitzlich den Zusammenhang zwischen dem K-Score und der Lebensqualitit.

Im Weiteren wurde iiberpriift, ob dieser Zusammenhang fiir alle Patienten bedeutsam war. Mit
Hilfe eines statistischen Modells mit gemischten Effekten wurde versucht, individuelle, von der
allgemeinen Norm abweichende Lebensqualititsangaben zu identifizieren. Diese Methode
bedient sich eines allgemeinen linearen Modells mit festen und zufélligen Effekten. Bei dem
festen Effekt handelt es sich um eine Regression. Der zufillige Effekt beschreibt den
individuellen Anteil des Einzelnen. Ist der individuelle Koeffizient eines Patienten gleich Null,
unterscheidet er sich nicht von der Gesamtheit der Patienten. Die Methode filtert diejenigen
Patienten heraus, bei denen sich der individuelle Koeffizient statistisch signifikant von der
Allgemeinheit unterscheidet. Die Berechnung schloss alle vier stationiren Zeitpunkte ein.

Fiir samtliche Untersuchungen dieses Kapitels kamen die Daten derjenigen Patienten in Betracht,
von denen ein K-Score erhoben worden war.

Im Laufe der Auswertung dieser Arbeit fiel der relativ hohe Anteil von Patienten mit
Lungenmykose auf. Als eigenstindiger klinischer Befund wurde ihr Einfluss auf die
Lebensqualitét in einer zusitzlichen Untersuchung analysiert. Es erfolgte ein Gruppenvergleich
zwischen Patienten mit und ohne Mykose an drei stationidren Messzeitpunkten anhand

verschiedener Lebensqualitdtsparameter, des K-Score und der Krankenhausaufenthaltsdauer.

3.6. Allsemeines zur statistischen Auswertung

Die statistische Auswertung umfasste deskriptive, vergleichende und analytische Methoden.

Die beschreibenden Teile der Ergebnisprisentation beinhalten Tabellen und Graphiken mit
Haufigkeitsverteilungen, Gruppenvergleichen und Verlaufsdarstellungen. Dabei wurden
vorzugsweise Mediane verwendet, da Lebensqualitidtswerte auf ordinalen Daten beruhen. Im
Gegensatz hierzu verwenden die bisher veroffentlichten Lebensqualitdtsstudien meist
Mittelwerte, gehen also im Sinne einer Vereinfachung der Auswertung von einer Normal-
verteilung der Lebensqualitidtswerte aus. Um eine Vergleichbarkeit zu gewéhrleisten, kommen in

der vorliegenden Arbeit deshalb auch Mittelwerte bei den einzelnen Skalen zur Anwendung.
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Vergleichende statistische Methoden erfolgten zur Berechnung von Stidrke und Richtung des
Zusammenhangs von zwei Variablen. Dabei wurden zwei Assoziationsmalle berechnet.
Entsprechend des Ordinalskalenniveaus der Lebensqualititsdaten kam zum einen der Rang-
Korrelationskoeffizient Rho nach Spearman zur Anwendung, der bestimmt, ob und wie stark ein
monotoner Zusammenhang zwischen den beiden Variablen existiert. Zum anderen wurde der
Korrelationskoeffizient nach Pearson berechnet, der sich auf metrische, anndhernd normal-
verteilte Daten bezieht und den linearen Zusammenhang zweier Parameter bestimmt. Da die
Lebensqualititsmessungen an den einzelnen Zeitpunkten nicht unabhédngig voneinander waren,
konnten keine Korrelationen iiber den gesamten Zeitraum hinweg gebildet werden. Sie mussten
an jedem Zeitpunkt extra berechnet werden. In der Interpretation wurden Korrelationen mit
einem Absolutbetrag des Koeffizienten < 0,5 als geringe, < 0,7 als mittlere, < 0,9 als hohe und >
0,9 als sehr hohe Korrelationen eingestuft. Positive Koeffizienten beschreiben einen gleichsin-
nigen Zusammenhang zweier Variablen, negative gegensinnige Beziehungen.

Zur Untersuchung von Verdnderungen der Parameter wurden nicht-parametrische, ein- und
zweifaktorielle Analysen fiir Daten mit Messwiederholungen herangezogen. Einfaktorielle
Analysen priifen, ob sich die Parameter iiber die Zeit verdndern. Zweifaktorielle Analysen
wurden verwendet, um den Einfluss eines unabhidngigen Faktors (Gruppeneffekt) und den
Einfluss des abhidngigen Faktors Zeit (Zeiteffekt) auf die Verdnderungen des interessierenden
Merkmals aufzudecken und Wechselwirkungen zwischen Gruppenfaktor und Zeit festzustellen.
Voraussetzung zur Auswertung von longitudinalen Daten und zur Anwendung dieser
Varianzanalysen war ein vollstindiger und liickenloser Datensatz. Zur Analyse von
Unterschieden zwischen zwei unabhingigen Gruppen wurde der Mann-Whitney-Test eingesetzt.
Dieser setzt ordinalskalierte Werte voraus.

Das Signifikanzniveau wurde mit a = 0,05 festgelegt. Es fanden auch Trends (o < 0,1)
Beachtung, sofern sie in einem nachvollziehbaren Zusammenhang auftraten.

Die computergestiitzte Auswertung erfolgte mit den Statistikprogrammen SPSS und SAS.
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4. Ergebnisse
4.1. Betrachtung des Patientenkollektivs und des Datenmaterials

4.1.1. Beschreibung der Stichprobe

Von den 44 Patienten, die in die AMLCG-Studie eingeschlossen wurden, konnten 33 fiir die
Lebensqualititsstudie rekrutiert werden. Die anderen elf Leukdmiekranken verneinten eine
Teilnahme oder waren vor der ersten Kontaktaufnahme bereits verstorben. Von den 33 in die
Lebensqualititsstudie eingeschlossenen Patienten verstarben elf (33,3%) wihrend des Erhe-
bungszeitraumes. Von elf Patienten (33,3%) konnten bis zum Ende der Untersuchung Daten
gesammelt werden. Weitere elf Patienten (33,3%) brachen die Befragung im Verlauf ab.

Drei Studienteilnehmer (9%) fiihlten sich in ihrer augenblicklichen Lage durch die vielen
Untersuchungen und Unterredungen zum therapeutischen Vorgehen so beansprucht, dass sie
keine Fragebdgen mehr ausfiillen wollten. Weitere drei Patienten (9%) gaben als Grund fiir ein
Abbrechen der Studie eine desolate korperliche und psychische Verfassung an. Als weiterer
Grund fiir den Abbruch von fiinf Studienteilnehmern (15,2%) sind organisatorische Probleme zu
nennen, die dazu fiihrten, dass der Messzeitpunkt nicht exakt eingehalten werden konnte oder der
Kontakt zum Patienten ganz abriss.

Von fiinf Erkrankten (15,2%) konnten die Fragebogen nicht kontinuierlich erhoben werden.
Zwei Patienten waren zum Zeitpunkt der initialen Lebensqualititsmessung (T1) nicht in der
Lage, einen Fragebogen auszufiillen. Als sich ihr Zustand besserte, waren sie bereit, an der
Studie mitzuwirken. Eine andere Patientin war an den Zeitpunkten T2 und T3 in so schlechter
Verfassung, dass sie keine Angaben zu ihrer Lebensqualitit machen konnte. Fiir zwei Patienten
lagen aufgrund organisatorischer Probleme keine durchgéngig erhobenen Daten vor.

Insgesamt konnten von den 33 Studienteilnehmern 138 Fragebogen gesammelt werden, deren

Verteilung auf die definierten Messzeitpunkte in der nachstehenden Tabelle dargestellt ist.

Tabelle 4-1 Verteilung aller erhobenen Fragebogen auf die jeweiligen Messzeitpunkte

Befragungszeitpunkt| T1 | T2 | T3 | T4 | TS5 |T6 | T7|T8 | T9|T10 | insgesamt
Fragebogenanzahl | 31|24 (20|20 (18|11 |7 |4 |2 | 1 138

4.1.2. Soziodemographische Daten und Genese der Leukimie

Zur Beschreibung des Patientenkollektivs wurden soziodemographische Daten, speziell die
Altersstruktur und die Geschlechterverteilung herangezogen. In der Tabelle 4-2 ebenfalls

ersichtlich, sind die Angaben iiber das Vorliegen einer primidren oder sekundidren Genese der
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akuten myeloischen Leukdmie. Im Patientenkollektiv iiberwogen Frauen und Personen unter 60

Jahren. Zwei Drittel der Untersuchten hatten eine primire Form der Leukédmie.

Tabelle 4-2 Verteilung der Patienten nach Alter, Geschlecht und Genese

N 33
Alter in Jahren
Mittelwert 52
Median 57
Bereich 25 -68
Anzahl (Prozent) der Patienten < 60 Jahren 21 (63,6%)
Anzahl (Prozent) der Patienten >= 60 Jahren 12 (36,4%)
‘ Geschlecht Anzahl (Prozent)
weiblich 18 (54,5%)
ménnlich 15 (45,5%)
‘ Genese Anzahl (Prozent)
primir 22 (66,7%)
sekundar 11 (33,3%)

4.1.3. Verteilung der Patienten beziiglich der Therapieform

Von den 33 Patienten erhielten 28 ausschlieBlich Chemotherapie, fiinf wurden zusitzlich
transplantiert. Einem wurden autologe und den vier anderen allogene Stammzellen transplantiert.
Bei zwei Patienten, die beziiglich der Leukédmie remittierten, wurde im Anschluss an die Chemo-
therapie eine Transplantation mit HLA-kompatiblem Familienspendermaterial vorgenommen.
Die beiden anderen wurden nach der Induktionstherapie allogen transplantiert, da entweder eine
Blastenpersistenz oder eine persistierende Knochenmarksaplasie vorlag. Fiir beide Patienten war
eine Entlassung aus der Klinik zwischen den Therapieabschnitten nicht moglich. Der Frage-
bogen T3 wurde zur Aufnahme und der Fragebogen T4 bei Entlassung nach der Transplantation

ausgefiillt. Insgesamt wurden von transplantierten Patienten 22 Fragebogen erhoben.

4.2. Ranglisten des K-Score fiir die Zeitpunkte T1 bis T4

Mit dem K-Score konnten an den einzelnen Messzeitpunkten wihrend des Klinikaufenthaltes die
im Vordergrund stehenden Patientenbefunde ermittelt werden. Tabelle 4-3 gibt die Fallzahlen an.
In den Tabellen 4-4 bis 4-7 werden die Befunde jeweils in zwei nebeneinanderstehenden
Ranglisten dargestellt. Links stehen die Befunde nach ihrer Schwere geordnet. Die Zahl in der
rechten Spalte dieser Tabelle gibt die Summe an, die sich aus den Punkten aller Patienten mit

dem Befund ergab. Rechts sind die Befunde nach der Anzahl der Patienten angeordnet.
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Tabelle 4-3 Anzahl der ermittelten K-Score-Werte an den ersten vier Messzeitpunkten

Entziindungen von Rachen,
Speisersohre und Magen

Arzneimittelunvertraglichkeit

Enterokolitis

Follikulitis, Abszess

Sepsis

Herzinsuffizienz

Milzverdnderungen

Lihmungen

Entziindungen von Rachen,
Speiserohre und Magen

Arzneimittelunvertriglichkeit

Enterokolitis

Follikulitis, Abszess

Sepsis

Herzinsuffizienz

Milzveridnderungen

Sensibilititsstorungen

Entziindungen der

Messzeitpunkt | T1 | T2 | T3 | T4
n 23 | 24 | 19 | 18
Tabelle 4-4 K-Score-Ranglisten an T1
Schwere Anzahl der
Befund des Befund Patienten mit
Befundes diesem Befund
Fatigue 26 Fatigue 21
dngstlich-depressives Syndrom 16 dngstlich-depressives Syndrom 15
Fieber 14 Fieber 14
Schmerzen 13 Pneumonie 10
Pneumonie 11 Schmerzen 10
Ubelkeit/Erbrechen/Inappetenz 9 Ubelkeit/Erbrechen/Inappetenz 8
Epistaxis 9 Konzentrationsstorungen 8
Stomatitis 8 Epistaxis 8
Konzentrationsstdrungen 8 hiamorrhagische Diathese 7
Bewegungseinschrinkungen 8 Schlafstorungen 7
hidmorrhagische Diathese 7 Stomatitis 6
Schlafstorungen 7 Hypertonie 6
Allergie 6 Bewegungseinschrinkungen 6
Hypertonie 6 Schwindel, Synkope 5
Schwindel, Synkope 5 Allergie 5
Hautverinderungen 4 Niereninsuffizienz 4
Niereninsuffizienz 4 Zahnprobleme 4
Zahnprobleme 4 Leberschidigungen 4
Leberschiddigungen 4 Hautverédnderungen 3
Sinusitis 4 Sinusitis 3
2 2
2 2
2 2
2 2
2 2
2 2
2 2
2 2
2

Sensibilititsstorungen

Entziindungen der
Geschlechtsorgane

—_

Diabetes mellitus Typ 1T

Gewichtsverlust

Herzrhythmusstérungen

thorakale Schmerzen

TIA

Uy U VNI (NN N

Geschlechtsorgane

—

Diabetes mellitus Typ II

Gewichtsverlust

Herzrhythmusstorungen

thorakale Schmerzen

TIA

Lihmungen

|t | [ | —

Zum Messzeitpunkt T1 litten 91% der Leukdmiekranken unter Miidigkeit und Schwiche. 65%

gaben Angste an oder fiihlten sich hoffnungslos. Fieber lag bei 61% der Patienten vor.
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Schmerzen und Lungeninfektionen standen bei je 43% der Betroffenen im Vordergrund. Uber

Ubelkeit, Erbrechen und Appetitlosigkeit klagten 38%. Blutungsneigungen mit Nasenbluten und

blauen Flecken zeigten sich bei 33% der Patienten.

Tabelle 4-5 K-Score-Ranglisten an T2

Schwere Anzahl der
Befund des Befund Patienten mit
Befundes diesem Befund
Fieber 39 Fieber 24
Ubelkeit/Erbrechen/Inappetenz 30 Fatigue 23
Pneumonie 28 Ubelkeit/Erbrechen/Inappetenz 22
Stomatitis 26 Schmerzen 17
Schmerzen 23 Stomatitis 16
Fatigue 23 parenterale Ernidhrung 16
Hautverénderungen 19 Pneumonie 15
Knochenmarkstdrungen 18 Arzneimittelunvertriglichkeit 15
dngstlich-depressives Syndrom 17 Hautverénderungen 14
parenterale Erndhrung 16 Gewichtsverlust 14
Arzneimittelunvertriglichkeit 15 dngstlich-depressives Syndrom 14
Enterokolitis 14 Schlafstorungen 14
Gewichtsverlust 14 Knochenmarkstdrungen 11
Schlafstorungen 14 Niereninsuffizienz 11
Leberverinderungen 12 Enterokolitis 10
Entzupdu? gen von Rachen, 11 Konzentrationsstdrungen 10
Speiserdohre und Magen
Niereninsuffizienz 11 Entzup du.r.lgen von Rachen, 9
Speiserdhre und Magen
Konzentrationsstdrungen 10 Leberverdanderungen 8
Bewegungseinschrinkungen 9 Bewegungseinschrinkungen 7
Sepsis 6 Sepsis 6
Hypertonie 6 Hypertonie 6
Schwindel, Synkope 5 Schwindel, Synkope 5
Entziindungen der .
Geschlechtforgane > Allergie >
Follikulitis, Abszess 5 Herzinsuffizienz 5
Allergie 5 Transfusionszwischenfall 4
Herzrhythmusstérungen 5 Follikulitis, Abszess 4
Herzinsuffizienz 5 Herzrhythmusstérungen 4
Transfusionszwischenfall 4 himorrhagische Diathese 4
Diabetes mellitus Typ II 4 Sensibilititsstorungen 4
thorakale Schmerzen 4 Entziindungen der 3
Geschlechtsorgane
hidmorrhagische Diathese 4 Diabetes mellitus Typ 11 3
Milzverdnderungen 4 thorakale Schmerzen 3
Sensibilitdtsstorungen 4 Sinusitis 2
Sinusitis 3 Milzverinderungen 2
Krampfanfille, akutes zerebelldres > TIA >
Syndrom
TIA 2 Epistaxis 1
Lihmungen > Krampfanfille, akutes zerebelldres 1
Syndrom
Epistaxis 1 Lihmungen 1
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Nach der Induktionstherapie traten die meisten Beschwerden auf. Alle der untersuchten 24
Patienten entwickelten Fieber, z. T. liber einen ldngeren Zeitraum persistierend, wie in der linken
Tabelle an der Schwere des Befundes ,,Fieber* abgelesen werden kann. Fatigue lag bei 96% der
Patienten vor. 92% litten an Ubelkeit, Erbrechen und Inappetenz. 71% gaben Schmerzen an.
67% wiesen Schleimhautschdden im Mundbereich auf und mussten parenteral erndhrt werden.
63% der Patienten entwickelten eine Pneumonie, bei 46% wurde eine Pilzpneumonie diagnosti-
ziert. Zu Arzneimittelunvertriglichkeiten kam es bei 63% der Patienten, meist in Form von
Hautexanthemen oder einer Niereninsuffizienz. Gewichtsverluste, Schlafstérungen und ein

dngstlich-depressives Syndrom lagen jeweils bei 58% der Befragten vor.

Tabelle 4-6 K-Score-Ranglisten an T3

Schwere Anzahl der
Befund des Befund Patienten mit
Befundes diesem Befund
Pneumonie 16 Fatigue 14
Fatigue 14 dngstlich-depressives Syndrom 10
Ubelkeit/Erbrechen/Inappetenz 10 Pneumonie 9
dngstlich-depressives Syndrom 10 Schlafstérungen 9
Schlafstorungen 9 Ubelkeit/Erbrechen/Inappetenz 6
Knochenmarkstdrungen 7 Fieber 5
Schmerzen 7 Schmerzen 5
Fieber 6 Bewegungseinschrinkungen 5
Bewegungseinschriankungen 6 Knochenmarkstérungen 4
Leberverdnderungen 5 Leberveridnderungen 4
Allergie 4 Allergie 4
Hypertonie 4 Hypertonie 4
parenterale Erndhrung 4 parenterale Erndhrung 4
Hautverdnderungen 3 Konzentrationsstdrungen 3
Konzentrationsstérungen 3 Schwindel, Synkope 2
Schwindel, Synkope 2 Hautveridnderungen 2
gzgiﬁ?iliﬂfgﬁggﬁg 2 Diabetes mellitus Typ II 2
Diabetes mellitus Typ II 2 Ergszir;i?gf:enu\;%nﬁ:;:ﬁn’ 1
2 Entziindungen der
Lahmungen 2 Geschlechtforgane :
Entziindungen von Rachen, 1 Follikulitis, Abszess 1
Speiserohre und Magen
Follikulitis, Abszess 1 Gewichtsverlust 1
Gewichtsverlust 1 Niereninsuffizienz 1
Niereninsuffizienz 1 Liahmungen 1
Sensibilitdtsstorungen 1 Sensibilitidtsstorungen 1

Bei Wiederaufnahme ins Krankenhaus nach der ca. dreiwochigen hiuslichen Erholungsphase
hatten die Patienten, im Vergleich zu den anderen drei Zeitpunkten, die wenigsten Symptome.
47% der 19 Untersuchten litten an einer Pilzpneumonie. Fatigue trat bei 74%, ein dngstlich-

depressives Beschwerdebild bei 53% und Schlafstérungen bei 47% der Patienten auf.
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Appetitlosigkeit mit Ubelkeit und auch Erbrechen machten 32% der Erkrankten zu schaffen.
Schmerzen, Fieber und Einschrinkungen der Beweglichkeit lagen bei je 26% der Studienteil-
nehmer vor. Vier Patienten, das sind 21% aller Patienten, litten zu diesem Zeitpunkt unter
schwerwiegenden Storungen des Knochenmarks in Form einer prolongierten Zytopenie, einer

persistierenden Aplasie oder einer Blastenpersistenz.

Tabelle 4-7 K-Score-Ranglisten an T4

Schwere Anzahl der
Befund des Befund Patienten mit
Befundes diesem Befund
Fieber 18 Fieber 13
Pneumonie 18 Fatigue 12
Ubelkeit/Erbrechen/Inappetenz 16 Ubelkeit/Erbrechen/Inappetenz 12
Schmerzen 14 dngstlich-depressives Syndrom 11
Stomatitis 14 Schmerzen 10
Fatigue 12 Pneumonie 10
Hautverénderungen 11 Knochenmarkstdrungen 8
dngstlich-depressives Syndrom 11 Stomatits 8
Bewegungseinschrinkungen 9 Hautverdnderungen 8
Knochenmarkstdrungen 8 Schlafstorungen 8
Enterokolitis 8 Gewichtsverlust 7
Gewichtsverlust 8 Konzentrationsstdrungen 7
Schlafstorungen 8 Bewegungseinschrinkungen 7
Leberverinderungen 7 Leberverinderungen 5
Konzentrationsstdrungen 7 Enterokolitis 5
Follikulitis, Abszesse 5 Follikulitis, Abszesse 5
parenterale Ernidhrung 5 parenterale Erndhrung 5
Allergie 4 Allergie 4
Hypertonie 4 Hypertonie 4
akute GvHD 4 Transfusionszwischenfall 3
Transfusionszwischenfall 3 Arzneimittelunvertriglichkeit 3
Entziindungen der . ..
Geschlechtforgane 3 Herzinsuffizienz 3
Arzneimittelunvertriglichkeit 3 Schwindel, Synkope 2
Herzinsuffizienz 3 Entziip dUP gen von Rachen, 2
Speiserohre und Magen
u Entziindungen der
Lahmungen 3 Geschlechtsgorgane 2
Schwindel, Synkope 2 Sepsis 2
Entziindungen von Rachen, 2 Diabetes mellitus Typ II 2
Speiserohre und Magen
Sepsis 2 Herzrhythmusstérungen 2
Diabetes mellitus Typ 1T 2 akute GVHD 2
Herzrhythmusstérungen 2 TIA 2
Krampfanfille, akutes cerebelldres > Lihmungen >
Syndrom
TIA 2 Sensibilitdtsstorungen 2
Sensibilititsstorungen 2 Sinusitis 1
Sinusitis 1 Niereninsuffizienz 1
Niereninsuffizienz 1 Krampfanfille, akutes cerebelldres 1
Syndrom
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Nach der Konsolidierungstherapie hatten 72% der Erkrankten Fieber. Unter Fatigue, Ubelkeit,
Erbrechen und Inappetenz litten je 67%. Schmerzen und Lungeninfektionen zeigten sich bei
jeweils 56%, wihrend 61% der Befragten ein dngstlich-depressives Beschwerdebild erkennen

lieBen. 44% der Patienten hatten eine Stomatitis oder eine Knochenmarkstoérung.
Zusammenfassend iiber alle vier Zeitpunkte der stationidren Phase sind im nachstehenden
Diagramm die neun am hiufigsten genannten Befunde mit ihren Prozentanteilen im gesamten

Patientenkollektiv dargestellt.

Diagramm 4-1 Prozentanteile der hiufigsten Befunde an den Zeitpunkten T1 bis T4

100

80 -
=
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2
< 60 -
[
Bt
%]
=
T 40 1
5]
N
)
S
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20 A

0
T1 (n=23) T2 (n=24) T3 (n=19) T4 (n=18)
Messzeitpunkte und Anzahl der Patienten
OFatigue B Fieber B Pneumonie

Wingstlich-depressives Syndrom B Ubelkeit/Erbrechen/Inappetenz @ Stomatits

B Schmerzen B Knochenmarksstérungen O Schlafstérungen

An den Zeitpunkten T2 und T4 kam es zu einem gehiduften Auftreten von Fieber, Ubelkeit,
Erbrechen und Inappetenz sowie Schmerzen und Stomatiden. Die Fatigue-Symptomatik war im
Verlauf der stationdren Therapiephase riickldaufig. Der Anteil der Patienten mit Knochenmark-
storungen, im Sinne einer prolongierten Zytopenie, persistierenden Aplasie oder Blastenper-

sistenz, nahm mit der Zeit zu.
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4.3. Verinderungen der Parameter im Verlauf

4.3.1. Verlauf der Lebensqualititsskalen

Die folgenden drei Diagramme zeigen in deskriptiver Weise die Veridnderungen der Lebens-
qualitdtsskalen im Verlauf. In Klammern ist die Anzahl der vorhandenen Fragebogen an den
einzelnen Zeitpunkten angegeben. Zum Verstindnis der Abkiirzungen siehe auch Tabelle 3-1.

Diagramm 4-2 Mittelwerte der Funktionsskalen des QLQ-C30 im Verlauf

100

90
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40

Funktionsfiahigkeit

30
20
10

0
TI 31) T2 (24) T3 (20) T4 (200 TS (18) T6 (11) T7 (7) T8 (4)

Messzeitpunkte und Anzahl der Fragebogen

OPF BEF BSF BRF BKF

Am Zeitpunkt T2 fielen im Vergleich mit den anderen Zeitpunkten die Werte aller
Funktionsskalen am niedrigsten aus. Als die am stédrksten einschridnkten Skalen stellten sich die
soziale Funktionsfdhigkeit [SF] und in die Rollenfunktionsfihigkeit [RF] heraus. Beide Bereiche
waren sowohl im stationiren Setting (T1-T4) als auch wihrend der ambulanten Phase (ab TS)
deutlich reduziert. Die emotionale Funktionsfihigkeit [EF] hatte an den Zeitpunkten T1 und T2
ihre niedrigsten Werte und stieg dann im weiteren Verlauf bestindig an. Die physische
Funktionsfihigkeit [PF] wurde von den Befragten an den Zeitpunkten T2 und T4 am niedrigsten
eingeschitzt. Im ambulanten Therapieabschnitt verbesserte sich dieser Funktionsbereich. Die
kognitive Funktionsfihigkeit [KF] zeigte sich durch die Leukdmie und ihre Therapie am
wenigsten eingeschriankt. Den hochsten Wert nahm sie an TS5 an, dem ersten Messzeitpunkt

auBlerhalb des Krankenhauses.
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Diagramm 4-3 Mittelwerte der Symptomenskalen des QLQ-C30 im Verlauf
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Fatigue [FAT] stellte sich als das schwerwiegendste Symptom heraus, sowohl wéhrend des
Klinikaufenthaltes, als auch, trotz leichter Besserung, wihrend der ambulanten Erhaltungsphase.
Einzig an T2 nahm ein anderes Symptom, der Appetitverlust [APV], einen hoheren Wert an. Die
Skala Ubelkeit/Erbrechen [UEB] hatte ihren hochsten Ausschlag ebenfalls bei T2. Im weiteren
Verlauf nahmen die Werte fiir Appetitverlust und Ubelkeit/Erbrechen ab. Schmerzen [SCH]
spielten vor allem wihrend des ersten stationidren Aufenthalt (T1 und T2) eine Rolle. Zieht man
die Mittelwerte aller Symptomenskalen iiber den gesamten Beobachtungszeitraum hinzu, ergab
sich der hochste Wert mit 42,1 fiir Fatigue, an zweiter Stelle lagen Schlafstorungen [SST] mit
27,7 und an dritter Stelle Dyspnoe [DYS] mit 26,7. Wihrend des zweiten Krankenhausaufent-
haltes (T3 und T4) lagen die Werte fiir Schlafstorungen gleich hinter denen fiir Fatigue. Die
Werte fiir Dyspnoe waren im Vergleich zur Induktionsphase bei der Konsolidierungsphase
reduziert. Obstipation [OBS] spielte keine grof3e Rolle, Diarrhoe [DIA] nur an den Zeitpunkten
T1, T2 und T4.

Das nachfolgende Diagramm 4-4 stellt die Mittelwerte der drei GlobalmaBe der Lebensqualitits-

messung in ihrem Verlauf dar. Alle zehn Messzeitpunkte wurden erfasst.
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Diagramm 4-4 Mittelwerte der drei Globalmalle im Verlauf
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Der Verlauf der drei GlobalmaBle zeigt, dass sich die Lebensqualitdt mit zunehmender Zeit nach
Diagnosestellung verbesserte. Am Absinken der Werte von T1 nach T2 und von T3 nach T4
erkennt man die beiden belastenden Klinikaufenthalte, am Ansteigen von T2 nach T3 den
dazwischenliegenden Aufenthalt im hiuslichen Bereich. Am anschaulichsten gab die globale
Lebensqualitit [GLQ] diese Wellenbewegung wieder. Sie zeigte im Vergleich zu den beiden
anderen Globalmafen eine groflere Schwingungsamplitude wéhrend der stationdren Phase. Die
drei ,,Lebensqualititslinien* liefen bis T7 einigermalen parallel, wobei der VAS-Wert von T3

nach T4 deutlich abwich.

Die Lebensqualitidtsdaten der iiberlebenden Patienten wurden an den Zeitpunkten T4, TS und T6
jeweils mit den Werten an T1 verglichen. Fortlaufende Fragebogensitze lagen an T4 fiir 16, an
TS5 fiir elf und an T6 fiir zehn Patienten vor.

Zum Zeitpunkt T4, dem Ende der stationdren Phase, waren noch keine statistisch signifikanten
Veridnderungen im Vergleich zu den Werten von T1 ersichtlich. Anders sah es drei Monate nach
Entlassung (T5) aus. Statistisch hochsignifikant hatte sich der VAS-Wert (p=0,01) verbessert, die
Skalen Fatigue [FAT] (p=0,05) und Appetitverlust [APV] (p=0,001) zeigten signifikant
niedrigere Werte. Fiir die kognitive Funktionsfihigkeit [KF] und die Rollenfunktionsfihigkeit

[RF] konnten statistische Trends nachgewiesen werden, wobei sich der Wert der kognitiven
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Funktionsfihigkeit [KF] verbesserte und der Wert der Rollenfunktionsfdhigkeit [RF] absank. An
T6 waren statistisch hochsignifikante Verbesserungen erkennbar fiir den VAS-Wert (p=0,003),
die GLQ (p=0,01) und die kognitive Funktionsfihigkeit [KF] (p=0,005). Fiir die Skala
Appetitverlust [APV] ergab sich ein statistisch hochsignifikant (p=0,001) niedrigerer Wert. An
der Skala Fatigue [FAT] war zu diesem Zeitpunkt nur ein statistischer Trend (p=0,08) im Sinne
einer Abnahme auszumachen. Ein weiterer statistischer Trend (p=0,09) lie sich fiir die
Verschlechterung der Rollenfunktionsfihigkeit [RF] feststellen. In den folgenden zwei

Diagrammen sind alle statistisch signifikanten Verdnderungen im Verlauf dargestellt.

Diagramm 4-5 Signifikante Lebensqualitdtsunterschiede im Verlauf von T1 bis TS (n=11)

VAS-Wert KF RF FAT APV

p=0,01 p=0,07 p=0,10 p=0,05 p=0,00

B Mittelwerte be1 T1 B Mittelwerte bei TS
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Diagramm 4-6 Signifikante Lebensqualititsunterschiede im Verlauf von T1 bis T6 (n=10)

100

VAS-Wert GLQ KF RF APV FAT

p=0,00 p=0,01 p=0,00 p=0,09 p=0,00 p=0,08

B Mittelwerte bei T1 E Mittelwerte bei T6

4.3.2. Verlauf des K-Score

An dem unten dargestellten Diagramm erkennt man, dass die Patienten bei der stationiren
Aufnahme relativ wenig Beschwerden (= niedriger K-Score) hatten und wiéhrend des ersten
Krankenhausaufenthaltes die meisten Befunde entwickelten. Nach dem Aufenthalt zu Hause
wiesen die Patienten am wenigsten Symptome auf. Beim zweiten Klinikaufenthalt litten sie

deutlich weniger an korperlichen Symptomen als beim ersten.
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Diagramm 4-7 Verlauf des K-Score von T1 bis T4
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4.4. Untersuchung der erhobenen Lebensqualititsparameter

4.4.1. Beziehungen zwischen den drei GlobalmaBen

4. Ergebnisse

Um das Verhalten der drei GlobalmaBle dieser Lebensqualititsmessung zueinander zu

bestimmen, wurden alle Fragebogen bis zum Messzeitpunkt T6 herangezogen. Zunichst wurde

jeder Zeitpunkt einzeln betrachtet.

Tabelle 4-8 Korrelationskoeffizienten zwischen den drei GlobalmaBen

VAS und Index VAS und GLQ Index und GLQ

T| n
Pearson Spearman Pearson Spearman Pearson Spearman

1 | 31 |0,403* 0,501 %* 0,575%* 0,619%* 0,756%* 0,728%*
2 | 24 ]0,552** 0,567** 0,521%* 0,523%* 0,506* 0,419%
3 | 20 ]0,640%* 0,715%* 0,733%* 0,799%* 0,693%* 0,617%*
4 | 20 |0,337 0,392 0,496* 0,441 0,279 0,254
5| 18 |0,665%* 0,617%* 0,634** 0,654** 0,612%* 0,628**
6 | 11 |0,797** 0,854** 0,885%* 0,705* 0,551" 0,431

+ Es besteht ein Trend (p<0,1).
* Die Korrelation ist auf dem Niveau von 0,05 (2-seitig) signifikant.
** Die Korrelation ist auf dem Niveau von 0,01 (2-seitig) signifikant.

Die statistisch signifikanten (p<0,05) bis hochsignifikanten (p<0,01) Korrelationen lagen im

Allgemeinen auf einem mittleren bis hohem Niveau. Der engste korrelative Zusammenhang
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bestand zwischen dem VAS-Wert und der GLQ. Am Zeitpunkt T4 konnten bis auf eine

Ausnahme keine Korrelationen gefunden werden.

4.4.2. Haupteinflussfaktoren innerhalb der Fragebogen-Instrumente

Bei den Berechnungen mit der GEE-Methode, bei der alle Zeitpunkte von T1 bis T6 einflossen
und insgesamt 124 Fragebogen ausgewertet wurden, ergaben sich die in Tabelle 4-9 ersichtlichen
Skalen des QLQ-C30-Fragebogens. Diese Skalen nahmen auf die Lebensqualititseinschitzungen
mit den drei Globalmallen statistisch signifikanten Einfluss. Der Schitzwert macht die Stirke des

Einflusses deutlich.

Tabelle 4-9 Ergebnisse der ,,generalized estimating equations method* (n=124)

Globalmas | QLQ-C30 Skala | Schiitzwert | p-Wert

GLQ Fatigue [FAT] - 0,265 0,00
Schmerzen [SCH] - 0,235 0,00
soziale Funktionsfihigkeit [SF] 0,102 0,07

VAS-Wert | Fatigue [FAT] -0,217 0,05
emotionale Funktionsfihigkeit [EF ] 0,183 0,04
soziale Funktionsfihigkeit [SF] 0,104 0,04

Index-Wert | physische Funktionsfihigkeit [PF] 0,290 0,00

Rollenfunktionsfihigkeit [RF] 0,112 0,00
Schmerzen [SCH] -0,158 0,00
Schlafstorungen [SST] -0,111 0,00
Appetitverlust [APV] 0,068 0,04
Ubelkeit/Erbrechen [UEB] - 0,093 0,08

Die Beurteilung der GLQ war statistisch hochsignifikant von dem Vorhandensein einer Fatigue-
Symptomatik (p=0,00) und von Schmerzen (p=0,00) abhéngig; fiir die soziale Funktionsfihigkeit
lag ein statistischer Trend (p=0,07) vor. Auf den VAS-Wert iibten Fatigue (p=0,05) und die
emotionale (p=0,04) und soziale Funktionsfihigkeit (p=0,04) statistisch signifikanten Einfluss
aus. Die meisten beeinflussenden Skalen, noch dazu mit hoher statistischer Signifikanz, fanden
sich bei der Beurteilung der Lebensqualitit mit dem Index-Wert. Diese waren physische
Funktionsfihigkeit  (p=0,00), Rollenfunktionsfihigkeit  (p=0,00), Schmerzen (p=0,00),
Schlafstorungen (p=0,00) und Appetitverlust (p=0,04). Beziiglich des Vorhandenseins von
Ubelkeit/Erbrechen zeigte sich ein statistischer Trend (p=0,08).
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4.5. Untersuchung biologischer und verlaufsbeschreibender Einflussfaktoren

4.5.1. Einfluss des Geschlechts

Als erstes wurden Ménner und Frauen bis zum Messzeitpunkt T6 miteinander verglichen und der
Verlauf der drei GlobalmaBe und des K-Score bildlich wiedergegeben. Folgende Fallzahlen

lagen vor.

Tabelle 4-10 Fallzahlen der Geschlechtsverteilung in den Gruppen

Zeitpunkt | T1 | T2 |T3|T4 | T5|Té6

n fiir weiblich |17 |11 |8 |10 |9 |4
GlobalmaBe | minnlich |14 |13 |12 1019 |7

n fiir weiblich |10 |11 (8 |8 |- |-
K-Score |minnlich |13 |13 |11 |10 |- |-

Diagramm 4-8 Einfluss des Patientengeschlechtes im Verlauf
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Die Lebensqualitit, ausgedriickt durch alle drei Globalmalle, war bei Frauen an T1 hoher. Zu den
Zeitpunkten T2, T3 und beim Index-Wert auch noch an T4 erzielten ménnliche Patienten hohere
Lebensqualititswerte. Im ambulanten Setting, also an TS und T6, berichteten hingegen wieder
Frauen von einer hoheren Lebensqualitit. Aus dem K-Score-Vergleich ergab sich zum einen,
dass an T1 Mainner iiber mehr Befunde berichteten als Frauen und zum anderen, dass an den
ibrigen Messzeitpunkten weibliche Patienten mehr Symptome entwickelten als ménnliche.
Diese Angaben verstehen sich als deskriptive.

Bei Minnern zeigte sich bei allen drei GlobalmaBen von T1 nach T2 eine Verbesserung der
Lebensqualitit. Im Gegensatz hierzu trat bei Frauen von T1 nach T2 eine deutliche
Verschlechterung der Werte auf. Eine zweifaktorielle Analyse fiir wiederholte Messungen wies
die statistische Signifikanz dieses Phdnomens nach. Fiir den Index- und VAS-Wert mit einer
Wabhrscheinlichkeit von p < 0,01 und fiir die GLQ mit p < 0,04 stiegen die Lebensqualitdtswerte

bei Miannern wihrend des ersten Krankenhausaufenthaltes an und fielen bei Frauen ab.

Tabelle 4-11 Signifikante Unterschiede der Lebensqualititsverdnderungen im Verlauf von T1
nach T2 zwischen Frauen und Minnern (mit Medianen der Globalmal3e)

Minner Frauen

T1 T2 T1 T2

GLO 33 50 50 41
p/n 0,04 /47

VAS-Wert 30 | 54 | 49 | 40
p/n 0,01 /47

Index-Wert]| 61 | 63 | 62 | 50
p/n 0,01 /47

4.5.2. Einfluss des Alters

Die Auswertung des Altersvergleichs umfasste die Zeitpunkte T1 bis T5. Es ergaben sich
folgende Fallzahlen.

Tabelle 4-12 Fallzahlen der Altersverteilung in den Gruppen

Zeitpunkt T1|T2|T3|T4|TS

n fiir Junge (<60 Jahre) (20 |16 |13 |13 |13
GlobalmabBe | Alte (> 60 Jahre) |11 |8 |7 |7 |5

n fiir Junge (<60 Jahre) [16 |16 |12 |11 |-
K-Score | Alte (> 60 Jahre) |7 |8 |7 |7 |-
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Diagramm 4-9 Einfluss des Patientenalters im Verlauf
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Leukdmiekranke iiber 60 Jahre gaben nach der Induktionstherapie (T2) eine hohere Lebens-
qualitdt an als Patienten unter 60 Jahren. Fiir den VAS-Wert war dies statistisch signifikant
(p=0,02; n=24). Aus dem K-Score-Vergleich zwischen Jungen und Alten wurde deutlich, dass
jingere Patienten in der Induktionsphase mehr Symptome und Beschwerden entwickelten als
Altere. Betrachtet man die Zeit nach der Konsolidierungstherapie (T4), waren es hingegen iltere
Patienten, die sowohl mehr Befunde zeigten als auch bei zwei der drei Globalmalle niedrigere
Lebensqualititswerte angaben.

Verinderungen bei den Parametern durch den Aufenthalt im héuslichen Bereich (T2 nach T3),
ergaben sich durch das Absinken des K-Score und der Zunahme der Lebensqualititsmale. Eine
Ausnahme bildeten dabei dltere Patienten beim VAS-Wert, der bei ihnen im gleichen Zeitraum

abnahm.
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4.5.3. Einfluss der Leukimiegenese

Die Anzahl der Patienten mit primédrer Genese war weit hoher als die der Patienten mit

sekunddrer Genese. Der Vergleich der beiden Patientengruppen mit folgenden Fallzahlen

erfolgte bis zum Zeitpunkt T5.

Tabelle 4-13 Fallzahlen der Verteilung beziiglich der Leukdmiegenese in die Gruppen

Zeitpunkt | T1|T2|T3|T4| TS

n fiir primér 22 |18 |14 |14 |13
GlobalmaBe | sekundir |9 5
n fiir primir 18 |18 |14 |13 |-
K-Score |sekundir |5 |6 -

Diagramm 4-10 Einfluss der Leukédmiegenese im Verlauf
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Leukdmieerkrankte mit sekundédrer Genese gaben bei Aufnahme ins Krankenhaus (T1) bei allen
drei GlobalmaBen der Lebensqualitit hohere Werte an. Dies war fiir die GLQ mit einer
Wabhrscheinlichkeit von p < 0,03 (n=31) statistisch signifikant.

Wie sich in den Diagrammen zeigt, war der weitere Verlauf der Lebensqualitdtsparameter
uneinheitlich. Wihrend Patienten mit primérer Leukdmie beim VAS-Wert ab dem Zeitpunkt T3
deutlich hohere Werte angaben, war das beim Index-Wert und der GLQ nicht der Fall.

Beim K-Score wiesen Patienten mit primédrer Genese an den ersten beiden Messpunkten mehr

Befunde auf als die Vergleichsgruppe. Am Ende der stationdren Phase war das umgekehrt.

4.5.4. Einfluss bei Auftreten von Blasten

Die Anzahl der Patienten mit Blasten war gering. An drei Messzeitpunkte (T2, T3 und T5)

wurde verglichen. Die Fallzahlen der beiden Gruppen sind den Diagrammen zu entnehmen.

Diagramm 4-11 Einfluss des Auftretens von Blasten
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Das Vorliegen von Blasten stand nicht unmittelbar mit einem erhdhten K-Score, also mit
vermehrt auftretenden Symptomen und Beschwerden des Patienten, in Verbindung. Bei den
Lebensqualititsparametern konnten nur geringe Unterschiede zwischen beiden Gruppen
gefunden werden. Das war beim Index-Wert am deutlichsten zu erkennen. Die GLQ war an T5
sogar bei den Patienten mit Rezidiv hoher. Einzig der VAS-Wert zeigte fiir Patienten mit Blasten

eine schlechtere Lebensqualitit an.

4.5.5. Einfluss der Krankenhausliegezeit

Die Dauern der einzelnen Zeitrdume wihrend der stationdren Therapiephase in Tagen sind nach-
folgendem Diagramm zu entnehmen. Neben den Median-Werten (rote Punkte) sind auch die
minimal und maximal erreichten Liegezeiten abgebildet. Die Fallzahl n gibt die Anzahl der
Patienten an, die wihrend der einzelnen Zeitraume Fragebogen zur Lebensqualitidt ausfiillten.
Zwei Patienten konnten zwischen der Induktionstherapie und der sich anschlieBenden Therapie
nicht aus der Klinik entlassen werden. Die stationdre Aufenthaltsdauer im Rahmen der
Induktionstherapie betrug im Median 58 Tage (Spannweite 29-107 Tage). Die Therapiepause mit
hiuslichem Aufenthalt dauerte 23 Tage (Spannweite 7-54 Tage). Die Aufenthaltsdauer wihrend
der Konsolidierungstherapie betrug 37 Tage (Spannweite 23-151 Tage). Die gesamte stationére
Liegezeit dauerte im Median 100 Tage (Spannweite 53-206 Tage). Die maximalen Liegezeiten

resultieren von Patienten, die transplantiert wurden.

Diagramm 4-12 Zeitraum der einzelnen Therapiephasen in Tagen
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Neben diesen deskriptiven Angaben wurden jeweils am Ende der beiden Krankenhaus-
aufenthalte mit Hilfe des Medians zwei Gruppen gebildet und miteinander verglichen. Nach der
Induktionstherapie (T2) ergaben sich folgende statistisch signifikante Unterschiede zwischen den
Gruppen der ,,Lang-“ und ,,Kurzlieger*. Sowohl der Index-Wert als auch der VAS-Wert war bei
Langliegern erniedrigt (p<0,01; n=24). Der K-Score war bei ihnen mit einer Wahrscheinlichkeit
von p=0,01 (n=24) hoher. In dem Diagramm 4-13 wurde exemplarisch der statistisch
signifikante Unterschied des K-Score zwischen Lang- und Kurzliegern graphisch dargestellt. An
T4, dem Ende der stationdren Phase, ergaben sich beziiglich der Lebensqualitit keine
Unterschiede zwischen beiden Gruppen, nur der K-Score lag bei Langliegern statistisch
signifikant hoher (p=0,02; n=18). An den Zeitpunkten TS5 und T6 hatte die Linge des
Krankenhausaufenthaltes keinen Einfluss mehr auf die Lebensqualitit. Es konnten keine

statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen mehr gefunden werden.

Diagramm 4-13 K-Score-Unterschied zwischen Kurz- und Langliegern an T2 (n=24)
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4.6. Einfluss der ermittelten klinischen Befunde auf die L.ebensqualitéit

4.6.1. Einfluss bei Vorliegen einer Lungenmykose

Der hohe Anteil der Patienten mit einer pulmonalen Mykose, an dem Messzeitpunkt T2 lagen bei
46%, an T3 bei 47 % und an T4 bei 44% der Patienten diese Erkrankung vor, gab Anlass, den
Einfluss einer Pilzpneumonie auf die Lebensqualitéit ndher zu untersuchen. An drei untersuchten
stationdren Messzeitpunkten konnten statistisch signifikante bis hochsignifikante Unterschiede in
den GlobalmaBien der Lebensqualitit, dem K-Score und auch in der Symptomenskala Dyspnoe

zwischen Patienten mit und ohne Lungenmykose gefunden werden (siehe nachfolgende Tabelle).

Tabelle 4-14 Mediane der Lebensqualititswerte und Signifikanzniveau der Gruppen-
unterschiede (p) zwischen Patienten mit und ohne Lungenmykose

T2 T3 T4
mit ohne mit ohne mit ohne
Mykose | Mykose | Mykose | Mykose | Mykose | Mykose

n 11 13 9 10 8 10
K-Score 64 42 30 12 55 21
p 0,00 0,00 0,03
Index-Wert| 49 | 63 55 | 71 54 | 170
p 0,02 0,00 0,01
VAS-Wert 40 | 60 50 | 78 55 | 70
p 0,04 0,05 0,52

GLQ 50 | 42 50 | 71 33 | 50
p 0,53 0,04 0,38
Dyspnoe 67 | 0 33 | 0 17 | 0

p 0,02 0,39 0,38

Zusitzlich wurde untersucht, ob sich das Vorliegen einer Lungenmykose auch auf die
Aufenthaltsdauer im Krankenhaus auswirkte. Die Induktionstherapie dauerte bei Patienten mit
Mykose im Median um 15 Tage ldnger, jedoch war dieser Unterschied nicht statistisch
signifikant. Die Konsolidierungstherapie war mit einer Wahrscheinlichkeit von p=0,04 (n=18)
bei Patienten mit pulmonaler Mykose um durchschnittlich 18 Tage langer. Folgendes Diagramm

veranschaulicht dieses Ergebnis.
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Diagramm 4-14 Unterschied der Dauer der Konsolidierungstherapie zwischen Patienten mit und
ohne Lungenmykose
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4.6.2. Einfluss des K-Score

Zunichst wurden jeweils an den ersten vier Messzeitpunkten Korrelationen des K-Score mit den

drei GlobalmaBen der Lebensqualitit errechnet.

Tabelle 4-15 Korrelationen des K-Score mit VAS-, Index-Wert und GLQO

Korrelationskoeffizienten | Korrelationskoeffizienten | Korrelationskoeffizienten
T n mit VAS-Wert mit Index-Wert mit GLQ
Pearson Spearman Pearson Spearman Pearson Spearman
1 23 ]-0,333 -0,305 -0,477* -0,409" -0,615%*  |-0,574**
2 24 1-0,480* -0,438* -0,553** | -0,543** -0,383" -0,359"
3 19 |-0,537* -0,544* -0,617%*  |-0,732%* -0,567* -0,429*
4 18 |-0,146 -0,143 -0,545%* -0,412° -0,168 -0,035

* Es besteht ein Trend (p < 0,1).
* Die Korrelation ist auf dem Niveau von 0,05 (2-seitig) signifikant.
** Die Korrelation ist auf dem Niveau von 0,01 (2-seitig) signifikant.
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Es zeigten sich grundsitzlich negative Korrelationen, d. h. je hoher der K-Score, desto niedriger
der Lebensqualititsparameter. Zwischen dem K-Score und dem VAS-Wert bestanden an den
Zeitpunkten T2 und T3 statistisch signifikante Korrelationen (p=0,05) mit geringen und mittleren
Korrelationskoeffizienten. An T1 und T4 ergaben sich keine Korrelationen zwischen den erho-
benen Befunden und dem VAS-Wert. Der deutlichste korrelative Zusammenhang des K-Score
existierte zum Index-Wert. An T1 lag eine statistisch signifikante Korrelation (p=0,05) von
geringer Stirke vor, an T3 und T4 existierten hochsignifikante Korrelationen (p=0,01) mittlerer
und hoher Qualitit und an T4 lag eine signifikante Korrelation (p=0,05) mittlerer Stirke vor. Zur
GLQ wies der K-Score einzig am Zeitpunkt T1 eine statistisch hochsignifikante Korrelation
(p=0,01) mittlerer Stédrke auf.

Im Weiteren wurden statistische Vergleiche durchgefiihrt zwischen Patienten mit wenigen und
Patienten mit vielen Befunden. Der Median des K-Score teilte jeweils an den vier Messpunkten
die Gruppen. An T1 war lediglich fiir die GLQ der statistischer Trend erkennbar, dass Patienten
mit wenigen Befunden ihren GLQ-Wert hoher eingeschitzten (p=0,06; n=23). An T2 und T3 war
der Index-Wert bei der Patientengruppe mit wenigen Symptomen statistisch signifikant erhoht,
an T2 mit p=0,03 (n=24) und an T3 mit p=0,01 (n=19). Diese beiden Ergebnisse wurden in dem
Diagramm 4-15 graphisch dargestellt. Fiir den VAS-Wert ergaben sich statistische Trends, an T2
mit p=0,08 (n=24) und an T3 mit p=0,07 (n=19), die auf niedrigere Lebensqualitdtswerte in der
Gruppe mit vielen Befunden hinweisen. Am Zeitpunkt T4 fanden sich keine statistisch

signifikanten Gruppenunterschiede.

Diagramm 4-15 Unterschied des Index-Wertes zwischen Patienten mit vielen und Patienten mit
wenigen Befunden an den Messzeitpunkten T2 (n=24) und T3 (n=19)
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Zur weiteren Veranschaulichung dieses engen Zusammenhangs von Index-Wert und K-Score soll

folgendes Diagramm am Messzeitpunkt T3 dienen.

Diagramm 4-16 Veranschaulichung der engen Beziehung des K-Score und des Index-Wertes
(Alle 19 Patienten wurden als kleine Kreise einzeln in dieses Diagramm einge-
zeichnet.)
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In diesem Diagramm liegen die meisten Patientenwerte fast auf einer Geraden. Der Zusammen-
hang zwischen beiden Parametern stellt sich also fiir die Mehrzahl der Patienten annidhernd linear
dar. Patienten mit einem hohen K-Score gaben niedrige Index-Werte an und bei einem niedrigen
K-Score wurden hohe Lebensqualititsangaben gemacht. Die weit von der geraden Linie entfernt
liegenden Patientenangaben (mit gelben Punkten im Diagramm gekennzeichnet) wichen von
dem annihernd linearen Zusammenhang zwischen K-Score und Index-Wert deutlich ab.

Dieses Phidnomen wurde mit Hilfe eines Modells fiir gemischte Effekte statistisch untersucht,
wobei insgesamt 84 Datensidtze in die Berechnung einflossen. Die durch das Verfahren
herausgefilterten Patienten stehen mit ithrem anonymen Kiirzel in der ersten Spalte der Tabelle 4-
16. Der t-Wert gibt die Stiarke und die Richtung des Abweichens von der Allgemeinheit an.

Positive Werte erzielten die Erkrankten, die bezogen auf die Allgemeinheit und auf ihren K-
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Score relativ zu hohe Index-Werte angaben, negative t-Werte lagen bei denjenigen vor, welche

bezogen auf den K-Score ihre Lebensqualitit niedriger beurteilten als die Allgemeinheit.

Tabelle 4-16 Ergebnisse der Modellberechnung

Patientenkiirzel | t-Wert | p-Wert
FE -2,25 | 0,03
HS 2,33 0,03
KK 3,77 0,00
UR 2,26 0,03
PZ -1,78 | 0,08

Fiir vier Patienten konnte ein statistisch signifikanter Unterschied zu der Allgemeinheit der
Untersuchten gefunden werden. Fiir einen weiteren stellte sich ein statistischer Trend dar. In die

Berechnung flossen alle vier stationdren Messzeitpunkte ein.

4.7. Aus qualitativen Daten ermittelte Einflussfaktoren

4.7.1. Individuelle Einflussfaktoren bei fiinf Patienten

Im vorausgegangenen Kapitel 4.6.2. konnten fiinf Patienten identifiziert werden, die sich
wihrend der stationdren Therapiephase in Bezug auf ihre Lebensqualititsbeurteilung statistisch
signifikant von den librigen unterschieden. Im Folgenden werden die individuellen Besonder-
heiten dieser fiinf Patienten dargestellt, wobei auf qualitative Informationen zuriickgegriffen
wurde, die auf den mit den Patienten gefiihrten Gesprichen basieren.

Patient 1 war der 54 Jahre alte Herr PZ. Die Lebensqualititswerte dieses Patienten lagen im
Allgemeinen auf einem sehr niedrigen Niveau. Er gab seine soziale Funktionsfdihigkeit und seine
Rollenfunktionsfihigkeit durchgehend mit Null an. Folgende Besonderheiten lagen bei diesem
Patienten vor: Er sal seit einem Unfall vor zwolf Jahren im Rollstuhl und befand sich bis zu
seiner Aufnahme in die Klinik im offenen Strafvollzug. Das Auftreten einer akuten Leukidmie
empfand er als weiteren Schicksalsschlag. Seine allgemeine Grundeinstellung zum Leben war
gepragt von Pessimismus und stumpfer Gleichgiiltigkeit.

Patient 2 war der 55-jdhrige Herr FE. Wihrend der Induktionstherapie entwickelte der Patient
viele Komplikationen, was sich zunidchst in einem hohen K-Score und relativ niedrigen
Lebensqualititswerten ausdriickte. Obwohl es im weiteren Verlauf zu einer deutlichen Besserung
seines korperlichen Zustandes kam und bei der Konsolidierungstherapie relativ wenig Neben-

wirkungen vorlagen, gab er auch weiterhin sehr niedrige Lebensqualitdtswerte an. In den immer
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kurz ausfallenden Gesprichen mit dem Patienten wies er alle mit der Krankheit zusammen-
hingenden Fragen zuriick. Er duflerte sich nur wenig zu seinem aktuellen Zustand und lies keine
situationsadiquaten Gefiihle zu. Er zeigte sich abweisend gegeniiber Personal und Angehorigen
und zog sich zunehmend zuriick.

Der 3. Patient, der 49-jdhrige Herr UR, zeichnete sich durch relativ hohe Lebensqualititsangaben
aus. Die GlobalmaBle der Lebensqualitit lagen wihrend der stationdren Phase stets im oberen
Drittel. Der Patient wurde zu Beginn seiner Leukidmieerkrankung an einem Chlorom der
Brustwirbelsiule operiert und war daher stark in seiner Mobilitit eingeschrinkt. Er gab wihrend
des stationdren Aufenthaltes nie Riickenschmerzen, Einschrinkungen der Beweglichkeit oder
seiner Rollenfunktionsfihigkeit an. Trotz aller krankheitsbedingten Einschrinkungen war der
Patient nie hoffnungslos, sondern versuchte, mit aktivem, engagiertem Einsatz seiner aktuellen
Situation entgegenzutreten. Er zeichnete sich durch sehr optimistische Personlichkeitsziige aus.
Gleichzeitig freute sich der Patient liber die Aufmerksamkeit und Zuneigung, die ihm im
Krankenhaus entgegengebracht wurden.

Patient 4 war der 62 Jahre alte Herr KK. Er stufte ebenfalls seine Lebensqualitit als sehr hoch
ein. Der Index-Wert wurde in der stationdren Phase immer mit 100 angegeben. Folgende Beson-
derheiten waren erkennbar: Er verharmloste seinen eingeschrinkten Zustand und beurteilte seine
korperliche Funktionsfihigkeit und Rollenfunktionsfihigkeit maximal. Er wollte in der Bezie-
hung zu anderen Menschen seine Haltung bewahren und zeigte sich in den Gesprédchen kdmpfe-
risch. Weiterhin hatte der Patient eine negative Einstellung zu Lebensqualititsbefragungen.

Der 5. Fall war der 40-jahrige Herr HS. Er gab seine soziale Funktionsfdhigkeit anfangs mit Null
an. Im weiteren Verlauf stiegen die Werte in diesem Bereich jedoch steil an. In den Gesprichen
betonte er, wie wichtig ihm seine Familie wire und wie sich die Beziehung zu seiner Frau durch
seine schwere Erkrankung verbessert hitte. Der Patient erhielt durch sein nahes Umfeld groe
Unterstiitzung. Die Lebensqualititswerte lagen bei dem zweiten stationdren Klinikaufenthalt auf

einem sehr hohen Niveau.

4.7.2. Situationsbedingte und psychoreaktive Belastungen von Leukimiekranken

Auch die folgenden Ergebnisse basieren auf qualitativ erhobenen Daten. Die Patienten, als
unmittelbar Betroffene, schilderten in den mit ihnen gefiihrten Gesprichen ihre Belastungen,
Erfahrungen und Empfindungen wihrend der stationidren Therapiephase plastisch, nah und
direkt. Oft dhnelten sich ihre Gedanken, Gefiihle, Angste und Erlebnisse. Die am hiufigsten
aufgetretenen Phinomene und Erlebnisweisen, die auf die Lebensqualitit der Patienten subjektiv

negativen Einfluss nahmen, werden nun kurz dargestellt. Es wird in diesem Kapitel bewusst
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weitgehend auf quantitative Daten, wie z. B. Hiufigkeitsangaben, verzichtet, da hier die

qualitativen Aspekte der Lebensqualitit von Leukdmiekranken im Vordergrund stehen sollen.

Belastungen zu Beginn des stationidren Krankenhausaufenthaltes

Die Manifestation der Leukdmie erfolgte bei den meisten Patienten unerwartet und schnell. Fast
alle wurden vollig aus ihrem bisherigen Leben herausgerissen. Die Mitteilung der Diagnose
»akute Leukdmie™ loste bei den Erkrankten eine starke psychische Stressreaktion aus. Sie
erlebten eine ausgeprigte Denkblockade und Ohnmachtgefiihle und brauchten einige Tage, um
sich an die fiir sie neue Situation anzupassen. Zusitzlich standen zu dieser Zeit vielerlei
diagnostische Untersuchungen an. In drztlichen Aufkldrungsgesprichen wurden die Patienten
mit einer Vielzahl von Informationen konfrontiert. Weiterhin mussten sich die Patienten an ihre
neue Umgebung gewohnen und sich darauf einstellen, in einem Ein- oder Zweibettzimmer die
nidchsten Wochen zu verbringen. Einige Patienten zeigten sich in dieser ersten Zeit nach der
Aufnahme sichtlich tiberfordert.

Andere Patienten gaben an, dass sie sich mit ihrer schweren Erkrankung auf der
himatologischen Intensiviiberwachungsstation des Virchow-Klinikums gut aufgehoben wissen,

und entwickelten Vertrauen in das Wissen und die Erfahrung des medizinischen Personals.

Erleben von Angsten, Depressionen und starken Stimmungsschwankungen

In der Krankheits- und Therapiesituation erlebten die Befragten eine ausgeprigte Hilflosigkeit.
Die eigene Ohnmacht war fiir viele Patienten nur schwer auszuhalten. Sie spiirten ein intensives
Ausgeliefertsein und eine starke Abhédngigkeit von den Aussagen und der Handlungskompetenz
der Arzte. So warteten z. B. die meisten Patienten withrend der Aplasiephase tiglich und voller
Hoffnung auf die Mitteilung, dass ihre Blutzellen endlich wieder anstiegen. Hinzu kam die
Ungewissheit in Hinblick auf den Therapieerfolg.

Patienten berichteten, im Verlauf ihres Krankenhausaufenthaltes unter starken Angsten zu
leiden. Diese traten in verschiedenen Schweregraden auf und waren entweder unbestimmter Art
oder ganz spezifisch auf die nidchste Chemotherapie und die darauf folgenden Aplasiephase mit
ihren Komplikationen gerichtet. Die Angste wurden umso stirker erlebt, je schlimmer die
Nebenwirkungen des vorangegangenen Chemotherapiezyklus waren. Laut einigen Patienten
empfanden sie das Auftreten von Fieber als intensiv angstausldsend, besonders wenn es lidngere
Zeit vorhanden war. Die Angste steigerten sich bei einzelnen Patienten bis hin zur Todesangst.

Die Angst vor dem Sterben wurde sehr real erlebt, sechs der insgesamt 33 Patienten verstarben
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in der stationdren Therapiephase. Drei Patienten durchliefen aufgrund einer auBerordentlichen
Therapiesituation ein psychosenahes Krankheitsbild mit Wahninhalten und Stimmenhoren.

Viele Erkrankte gaben an, verstdrkt zur Griibelei zu neigen. Sie fragten sich u. a. nach den
Ursachen ihrer Leukdmie. Einige glaubten, ihre Erkrankung wire auf psychische oder soziale
Griinde zuriickzufiihren. Die Frage, warum ausgerechnet sie an einem so schweren Leiden
erkrankt wiren, wurde oft gestellt. Manche Patienten teilten mit, sich iiber diese und dhnliche
Gedanken stundenlang den Kopf zu zerbrechen, ohne jedoch eine Erkldarung oder Antwort zu
finden. Sie wurden wortkarg, apathisch und zogen sich zuriick. Wollte man ein Gesprich mit
ihnen beginnen, wandten sie sich meist ab. Kam doch eines zustande, teilten sie eine grof3e, sie
in Besitz nehmende Lust- und Interessenlosigkeit mit. Sie zeigten sich hoffnungslos und neigten
zur Selbstaufgabe. Einige duflerten den Wunsch, sterben zu wollen.

Patienten berichteten auch von einer starken Wechselhaftigkeit ihrer Gemiitsstimmung. Sie
erlebten ihre psychische Befindlichkeit als stindiges Auf und Ab, schwankend von Tag zu Tag,
aber auch von Stunde zu Stunde. Ihre Gefiihle waren ambivalent, sie wechselten zwischen Opti-
mismus und Hoffnungslosigkeit, zwischen Zuversicht und jihem Abstiirzen in eine als bodenlos

erachtete Angst. Diese starken Stimmungsschwankungen wurden als sehr peinigend erlebt.

Beeintrichtigung durch Schlafstorungen

Ein von den Patienten hdufig angesprochenes Problem waren néchtliche Schlafstorungen. Zu
ihrer ohnehin schon vorliegenden Fatigue-Symptomatik sahen sie in den Schlafstorungen eine
weitere psychische Belastung und Auszehrung. Befragt nach den Ursachen, gaben die Patienten
neben der Tatsache, auch tagsiiber viel zu schlafen, folgende an: das ,,Gepiepse* der Infusions-
gerdte, wenn wieder eine Flasche mit Medikamenten oder Fliissigkeit durchgelaufen war.
Weiterhin Nachtschweille, die das Wechseln ihrer Kleidung notwendig machten, und hiufiges
Aufstehen zur Toilette im Rahmen von medizinisch notwendigen Durchspiilungstherapien bei
Niereninsuffizienz und im Rahmen von Diarrhoen. Patienten, die iiber mehrere Monate hinweg

im Krankenhaus lagen, berichteten von einem vollig aufgehobenen Wach-Schlaf-Rhythmus.

Problematik der Nahrungsaufnahme

Ein weiterer Punkt, der von fast allen Patienten angesprochen wurde, betraf die Erndhrung. Viele
waren mit dem angebotenen Essen unzufrieden und sagten, die Krankenhauskost sei wenig
schmackhaft und einfiltig. Auf individuelle Essenswiinsche konnte nur in den seltensten Fillen
eingegangen werden. Fiir einige stellte das ein so groB3es Problem dar, dass sie sich tdglich mit

Selbstgekochtem von Zuhause versorgen lieen. Hinzu kam, dass sich bei der Mehrzahl der
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Patienten infolge der Chemotherapie oder von Infektionen heftige Schleimhautschiden mit Ent-
ziindungen im Mund und Rachen, Geschmacksstorungen, Ubelkeit, Wiirgereiz und Erbrechen
einstellten. Diese Nebenwirkungen erschwerten die Essensproblematik. Viele zwangen sich zum
Essen, konnten nur unter Verabreichung von parenteral gegebenen Schmerzmitteln Nahrung zu

sich nehmen oder erhielten ihre Nihrstoffe iiber Infusionen.

Folgen des langen Krankenhausaufenthaltes

Am meisten belastete die Patienten die lange Aufenthaltsdauer im Krankenhaus. Viele berichte-
ten von einer Art ,,Lager- oder Budenkoller®, einem Punkt wihrend ihres Aufenthaltes, an dem
sie glaubten, es hier nicht mehr linger aushalten zu konnen. Verstirkt wurde dieses Gefiihl durch
die aus infektionsprophylaktischer Sicht notwendige Isolierung. Die Patienten durften ihre Zim-
mer nur kurz verlassen, wenn sie auf die Toilette gehen mussten. Diese Isolierung erlebten viele
als sehr bedriickend. Einige fiihlten sich wie ,,Gefangene®. Da es auch verboten war, die Fenster
zu Offnen, duflerten viele, besonders nach lingerer Aufenthaltsdauer, den Wunsch, an frischer
Luft durchatmen zu konnen.

Die Betroffenen berichteten wihrend der langen stationdren Therapiephasen oft iiber eine grof3e
Schwiiche. Sie fiihlten sich ausgelaugt, elend und bei kleinsten Anstrengungen tiberfordert. Aus
dieser Schwiche heraus erlebten die Patienten eine extreme Langeweile. Einige suchten nach
Ablenkungsmoglichkeiten. Nur wenige schafften es jedoch, sich zu einer Beschiftigung zu
motivieren und sich dieser mit einer ausreichenden Konzentrationsfihigkeit zu widmen. Die
Mehrzahl sah wihrend dieser Krankenhauszeit keine Chance, einer sinnvollen Beschiftigung
nachgehen zu konnen. Selbst Fernsehen und Lesen waren fiir viele zu mithsam und beschwer-
lich. Auch empfanden einige Patienten ldngere Besuche oder Telefonate als zu anstrengend.

Eine bei Patienten vorliegende depressive Symptomatik wurde hierdurch noch verstirkt. Bei
Patienten, die sich bereits iiber Monate in der Klinik aufhielten, waren Resignation und

Anzeichen einer tiefen Verbitterung uniibersehbar.

Psychisch-emotionale Faktoren auferund der Entlassung

Im Empfinden der Patienten zog sich der Krankenhausaufenthalt endlos hin. Durch das lange
Warten auf die Entlassung waren viele nervlich angespannt, wurden sehr ungeduldig und
driangten mit Nachdruck darauf. Einige mussten aufgrund logistischer Notwendigkeiten vor ihrer
Entlassung noch auf eine andere Station verlegt werden, was sie als unangenehm erlebten, da sie
sich abgeschoben fiihlten. Kurz vor dem Entlassungstermin kam bei den meisten grof3e Freude

und Erwartung auf. Bei manchen jedoch stellte sich eine Unsicherheit und Ungewissheit ein, wie
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es in der ambulanten Therapiephase weiterginge. Sie duBlerten plotzlich Fragen, wie es sich mit

dem Rezidivrisiko und der Langzeitprognose der akuten Leukédmie verhielte.

4.8. Zusammenfassung der Ergebnisse

Frage 1: Im Vordergrund stehende klinische Befunde wihrend der stationiren Phase

Bei Aufnahme ins Krankenhaus (T1) litten 91% aller Patienten an Fatigue. 65% gaben Angste
an, 61% hatten Fieber und jeweils 43% wiesen Schmerzen und Infektionen der Lungen auf.
Unter Ubelkeit, Erbrechen und Appetitlosigkeit litten bereits zu diesem Zeitpunkt 38%.

Im Anschluss an die Induktionstherapie (T2) zeigten sich die meisten Befunde. Alle Patienten
entwickelten Fieber, 96% hatten eine Fatigue-Symptomatik, 92% Ubelkeit, Erbrechen und
Appetitverlust. Bei 67% der Patienten traten Schleimhautschidden im Mundbereich auf, was mit
z. T. heftigen Schmerzen v. a. bei der Nahrungsaufnahme einherging, so dass eine parenterale
Erndhrung unumginglich war. Bei je 63% der Erkrankten wurden Lungeninfektionen und
Unvertriglichkeitsreaktionen auf bestimmte Medikamente diagnostiziert, meist in Form von
Hautexanthemen oder einer Niereninsuffizienz. Bei jeweils 58% der Patienten lagen Gewichts-
verlust, Schlafstorungen und ein dngstlich-depressives Syndrom vor.

Am wenigsten Befunde konnten im Anschluss an den Aufenthalt im hduslichen Bereich, also bei
Wiederaufnahme ins Krankenhaus (T3) gesammelt werden. Trotz antimykotischer Behandlung
lag bei 47% der Erkrankten eine Pilzpneumonie vor. 74% der Patienten litten unter Fatigue.
Angstlich-depressive Symptome lagen bei 53% und Schlafstérungen bei 47% vor. Appetitlosig-
keit mit Ubelkeit und Erbrechen machten 32% der Patienten zu schaffen.

Nach der Chemotherapie der Konsolidierungsphase (T4) entwickelten 72% der Patienten Fieber.
Jeweils 67% gaben Fatigue und Appetitlosigkeit mit Ubelkeit und Erbrechen an. 61% der
Patienten litten unter einem &ngstlich-depressiven Beschwerdebild. Jeweils 56% gaben

Schmerzen an und hatten eine Pneumonie. 44% waren an einer Stomatitis erkrankt.

Frage 2: Verinderungen der Lebensqualititsparameter und der klinischen Befunde im Verlauf

Wihrend der stationédren Phase war die Lebensqualitiit der Patienten am stirksten reduziert. Zwei
der drei GlobalmalBle zeigten einen wellenformigen Verlauf. In der ambulanten Therapiephase
stieg die Lebensqualitét an. Statistisch signifikante Verbesserungen konnten erstmals drei Mona-
ten nach Entlassung (T5) mit einem Globalmal} (p=0,01; n=11) und neun Monate nach Entla-

ssung aus dem Krankenhaus (T6) mit zwei GlobalmaBen (p<0,01; n=10) festgestellt werden.
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Die soziale Funktionsfdhigkeit und die Rollenfunktionsfihigkeit der Patienten waren wihrend des
gesamten Beobachtungszeitraumes von den Funktionsskalen des QLQ-C30-Fragebogens am
stiarksten eingeschrinkt. Die emotionale Funktionsfdihigkeit war v. a. wihrend der Induktions-
phase herabgesetzt, die physische Funktionsfihigkeit stellte sich jeweils nach den Chemothera-
piezyklen als deutlich reduziert dar. Fatigue prisentierte sich iiber den gesamten Verlauf als die
am stidrksten ausgeprigte Symptomenskala, wobei jedoch ein statistisch signifikanter Abfall
(p=0,05; n=11) drei Monate nach Entlassung (T5) gesehen wurde. Nach Fatigue nahmen die
Schlafstorungen und Dyspnoe im Beobachtungszeitraum von allen Symptomenskalen des QLQ-
C30-Fragebogens die hochsten Werte an. Die Skalen Appetitverlust und Ubelkeit/Erbrechen
hatten ihre hochsten Werte nach der Konsolidierungstherapie (T2). In der ambulanten Phase
nahm die Skala Appetitverlust statistisch signifikant (p=0,00; n=11) ab.

Der Verlauf des K-Score hatte wihrend der stationdren Phase ein wellenformiges Muster. Nach

jeder Chemotherapie fanden sich im Vergleich zu vorher vermehrt klinische Befunde.

Frage 3: Beziehungen zwischen den erhobenen Lebensqualititsparameter

Die drei Globalmalle (VAS- und Index-Wert des EQ-5D und GLQ des QLQ-C30) bildeten den

Verlauf der Lebensqualititsverhiltnisse graphisch in dhnlicher Weise ab. Zwischen ihnen fanden
sich an den verschiedenen Zeitpunkten statistisch signifikante bis hochsignifikante Korrelationen
auf einem mittleren bis hohen Niveau. Einzig an T4, dem Zeitpunkt der Entlassung aus der
Klinik, war ihr Zusammenhang nicht statistisch signifikant. Als Haupteinflussfaktoren waren fiir
die drei Globalmafe unterschiedliche Funktions- und Symptomenskalen des QLQ-C30-Frage-

bogens verantwortlich.

Frage 4: Biologische, verlaufsbeschreibende und klinische Einflussfaktoren

Ein allgemeiner Einfluss des Geschlechtes und des Alters der Patienten auf die Lebensqualitit
konnte nicht gefunden werden. Statistisch signifikant (p<0,04; n=47) war jedoch, dass alle drei
GlobalmaBe bei Ménnern wihrend des ersten Krankenhausaufenthaltes anstiegen und bei Frauen
abfielen. Altere Patienten gaben nach der Induktionstherapie (T2) mit einem GlobalmaB
statistisch signifikant hohere Werte an als Jiingere (p=0,02; n=24). Die Genese der Leukidmie
und das Erreichen einer kompletten Remission bzw. das (Wieder-) Auftreten von malignen
Blasten hatten keine nennenswerten Auswirkungen auf die Lebensqualitit. Beziiglich des
Einflusses der Krankenhausliegezeit konnte festgestellt werden, dass bei ,,Langliegern* wihrend
der Induktionstherapie (Median: 58 Tage) zwei Globalmalle statistisch signifikant erniedrigt
(p<0,01; n=24) und der K-Score statistisch signifikant erhoht (p=0,01; n=24) waren.
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»Langlieger wahrend der Konsolidierungstherapie (Median: 37 Tage) hatten hingegen einzig
erhohte K-Score-Werte (p=0,02; n=18).

Das Vorhandensein einer pulmonalen Mykose hatte Einfluss auf die Lebensqualitit. An drei
Messzeitpunkten waren die Lebensqualititswerte von Patienten mit einer Lungenmykose
statistisch signifikant niedriger als bei Patienten ohne Mykose.

Ein Zusammenhang zwischen den ermittelten klinischen Befunden /K-Score] und der subjektiv
eingeschitzten Lebensqualitit konnte gefunden werden. Der Index-Wert hatte die engste Verbin-
dung zum K-Score; es fanden sich statistisch signifikante Korrelationen geringer und mittlerer
Starke. Statistisch signifikante Lebensqualitdtsunterschiede zwischen Patientengruppen mit
vielen und wenigen Symptomen konnten nur mit dem Index-Wert an den Zeitpunkten T2
(p=0,03; n=24) und T3 (p=0,01; n=19) detektiert werden. Mit einer statistischen Methode
konnten fiinf Patienten identifiziert werden, bei denen sich der Zusammenhang zwischen Index-

Wert und K-Score statistisch signifikant von der Allgemeinheit der Untersuchten unterschied.

Frage 5. Situationsbedingte, psychoreaktive und individuelle Einflussfaktoren

Die Auswertung der qualitativen Daten ergab folgende Belastungsfaktoren, welche die Lebens-
qualitit wihrend der stationiren Phase reduzierten: Die Mitteilung der Diagnose fiihrte bei den
Patienten zunichst zu einer psychischen Stressreaktion. Die Einengung des personlichen
Aktionsradius wurde als sehr bedriickend empfunden. Die Linge des Krankenhausaufenthaltes
stellte eine enorme Belastung fiir die Patienten dar. Infolge eines intensiven Schwiche- und
Krankheitsgefiihls langweilten sich viele Patienten und sahen keine Moglichkeit, sich ablenken
zu konnen. Viele erlebten eine ausgeprigte Hilflosigkeit und fiihlten sich gegeniiber ihrer
Situation ohnmiichtig. Die Patienten entwickelten gehiiuft Angste oder berichteten iiber Symp-
tome einer Depression, wie Lust-, Interessen- und Hoffnungslosigkeit. Auffillig waren bei den
Patienten auch starke Stimmungsschwankungen. Schlafstdrungen wurden als zusétzlich beein-
trichtigend erlebt. Die Thematik der Nahrungsaufnahme hatte fiir die Patienten einen hohen
Stellenwert. Die Mehrheit der Patienten litt erheblich unter den Folgen der Chemotherapie,
welche das Essen erschwerten bzw. unmoglich machten. Gegen Ende der stationédren Therapie-
phase gaben die Patienten Verunsicherung oder Freude an.

Das Vorhandensein von individuellen Einflussfaktoren auf die Lebensqualitit wurde bei fiinf
Patienten untersucht. Dabei konnten individuelle Personlichkeitsfaktoren, Einfliisse der Krank-

heitsverarbeitung und soziale Belastungen dieser Patienten aufgedeckt werden.
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S. Diskussion

Die vorliegende Studie versteht sich als deskriptive Analyse der Lebensqualitétsverhiltnisse von
Patienten mit akuter myeloischer Leukidmie. Ein Ziel der vorliegenden Arbeit war, die Lebens-
qualitédtsverhéltnisse in ihrem Verlauf zu erfassen. Zusétzlich sollten mogliche Einflussfaktoren
auf das Lebensqualititsurteil untersucht werden. Insbesondere war in dieser Arbeit von Interesse,
das Konstrukt Lebensqualitit nach zwei Seiten hin zu untersuchen. Zum einen wurde der Frage
nachgegangen, inwieweit die korperlichen Befunde und Beschwerden der Patienten Einfluss auf
ihr Lebensqualitdtsurteil nehmen. Zum anderen sollte versucht werden, auch schwer messbare,
psychosoziale und individuelle Einflussfaktoren zu ermitteln. Dies geschah mit Hilfe von

personenzentrierten Gesprichen.

Zunichst sei auf limitierende Faktoren dieser Lebensqualititsstudie hingewiesen.

Lediglich von einem Drittel der in die Lebensqualititsstudie eingeschlossenen 33 Patienten
konnte ein durchgiingiger Fragebogensatz erhoben werden. 33,3% der Untersuchten verstarben
und ein weiteres Drittel brach die Befragung im Verlauf der Studie ab. Griinde hierfiir waren ein
stark eingeschrénktes korperliches oder psychisches Befinden der Patienten und organisatorische
Probleme. Es darf angenommen werden, dass eine ausreichende Motivation zum Mitwirken an
einer klinischen Studie ein gewisses Mal} an einer allgemeinen Funktionsfihigkeit voraussetzt.
MOYNIHAM weist in diesem Zusammenhang darauf hin, dass eine moglichst vollstindige und
protokollgeméBe Verlaufserfassung an genau definierten Zeitpunkten eines der groften
Probleme von Lebensqualititsstudien darstellt''®. Auch in der vorliegenden Arbeit wurde die
Patientenzahl immer niedriger, je linger die Befragung andauerte. Aufgrund der kleinen

Patientenstichprobe ist die allgemeine Aussagekraft der Daten reduziert.

5.1. Im Vordergrund stehende Befunde wihrend des stationiren Aufenthaltes

ZITTOUN et al. stellten in ihrer Untersuchung fest, dass der korperliche Gesundheitsstatus eines

Leukiimiekranken einen wichtigen Aspekt der Lebensqualitiit darstellt'”

. Die Arbeitsgruppe kam
zu dem Ergebnis, dass dieser mit einfachen Messinstrumenten, wie z. B. dem Karnofsky-Index
oder der Skala der physischen Funktionsfihigkeit des QLQ-C30-Fragebogens, nur unzureichend
erhoben werden kann. Thre Forderung nach besseren Methoden zur Erfassung des korperlichen

Aspektes der Lebensqualitit wurde in der vorliegenden Arbeit aufgegriffen. Anhand einer

" Moynihan, C.: Patient ,,non-compliance and ,,missing data in quality of life research: Where does the problem
lie? European Journal of Cancer, 1998, 34(1), 9-11.

"7 Zittoun, R. et al.: Assessment of quality of life during intensive chemotherapy or bone marrow transplantation.
Psycho-Oncology, 8, 1999, 64-73.
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detaillierten Methode wurde versucht, den Gesundheitsstatus eines Erkrankten mit all seinen
Symptomen und Befunden an vier definierten stationdren Messzeitpunkten zu beschreiben und
als Zahlenwert [K-Score] darzustellen. Das Schema zur Erhebung des K-Score wurde speziell
fiir die in der vorliegenden Arbeit betrachtete Patientenstichprobe mit ihren Befunden entwickelt.
Es erhebt daher nicht den Anspruch, allgemeingiiltig auf andere Patientenkollektive anwendbar
zu sein. Hierzu miissten zuerst die psychometrischen Giitekriterien dieser Methode statistisch
bestimmt werden. Mit Hilfe der K-Score Erhebung war es in der vorliegenden Arbeit moglich,
Ranglisten mit den hiufigsten Befunden an den vier stationdren Messzeitpunkten zu ermitteln.
Weiterhin wurde der K-Score neben den drei Globalmallen der Lebensqualitiit als ein eigenstédn-
diger Parameter fiir Gruppenvergleiche herangezogen. Die gefundenen Ergebnisse erscheinen
plausibel und lassen vermuten, dass es mit dem K-Score moglich war, den klinischen Gesund-

heitsstatus eines Patienten abzubilden.

Wie im Diagramm 4-1 des Ergebnisteiles dargestellt, standen bei den Patienten folgende
Symptome und Befunde wihrend der stationdren Phase im Vordergrund: Fatigue, Fieber,
Pneumonie, ingstlich-depressives Syndrom, Ubelkeit/Erbrechen/Inappetenz, — Stomatitis,
Schmerzen, Schlafstérungen und Knochenmarkstdrungen.

In Ubereinstimmung mit den Ergebnissen von ZITTOUN et al. zidhlen Fieber, Miidigkeit, Ubelkeit
und Erbrechen, Stomatitis, Schmerzen, Appetitlosigkeit, Schlafstdrung, Angst und Depression zu

"8 Diese Arbeitsgruppe erwihnte als

den am héufigsten angegebenen Symptomen und Befunden
weitere Symptome Schluck-, Geschmacks- und Geruchsstérungen und Haarausfall, welche als
typische Nebenwirkungen der Chemotherapeutika gelten. Diese Befunde wurden bei der K-
Score-Erhebung nicht beriicksichtigt. Im Gegensatz zu ZITTOUN et al. war es allerdings moglich,
mehr Organbefunde herauszuarbeiten. So konnte beispielsweise festgestellt werden, dass am
Zeitpunkt T2 bei 46% der Erkrankten eine Lungenmykose vorlag.

MUTHNY et al., die Patienten mit Lymphomen und Leuk@mien untersuchten, detektierten neben
den erwihnten korperlichen Symptomen noch eine Vielzahl psychischer Beschwerden, wie
Gereiztheit, Angstgefiihle, Niedergeschlagenheit, Gedéchtnis- und Konzentrationsstbrungenl19.
Die Arbeitsgruppe wies darauf hin, dass Leukdmieerkrankte hdufiger und stirker an Depres-

sionen leiden als andere Krebspatienten. Dies steht im Einklang mit Ergebnissen von WEBER et

'8 Zittoun, R. et al.: Assessment of quality of life during intensive chemotherapy or bone marrow transplantation.
Psycho-Oncology, 8, 1999, 64-73.

' Muthny, F.A. et al. : Praxis und Bedeutung der Lebensqualitit in der Onkologie. in: Muthny, F.A., Haag, G.
(Hrsg.): Onkologie im psychosozialen Kontext. 1993, Asanger, Heidelberg, 163-185.
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al.'"®. Sie fanden heraus, dass Patienten mit neu diagnostizierten hiimatologischen Erkrankungen
besonders von Angst und Depression betroffen sind. Von den in der vorliegenden Arbeit
untersuchten Patienten zeigten wihrend der stationdren Therapiephase 59,5% ein &ngstlich-
depressives Beschwerdebild. Diese Zahl erscheint sehr hoch und iibertrifft die Aussagen von
MONTGOMERY et al., die den Prozentsatz der Leukdmie- und Lymphom-Patienten, die unter

1

Distress leiden, mit 50% angabenlz. Die Arbeitsgruppe ermittelte ihre Werte mit einem

speziellen Erhebungsinstrument fiir psychische Symptome. Auch andere Autoren, wie SANTOS et
al.'** oder HARTER et al.'* nannten niedrigere Zahlen. In der vorliegenden Untersuchung wurde
das Vorhandensein von Angsten oder depressiven Symptomen im Rahmen der Gespriche mit
den Patienten ermittelt. Als mogliche Ursache fiir den hohen Anteil konnte die Tatsache
angefiihrt werden, dass der Interviewfiihrer nicht zum behandelnden Team gehorte, keinen
weillen Kittel trug und die Moglichkeit hatte, sich mit den Patienten wiederholt zu unterhalten.
Vielleicht hatten die Betroffenen hierdurch mehr Gelegenheit, sich zu 6ffnen und auch iiber
Sorgen und Angste zu sprechen. Bekriftigt wird diese mogliche Ursache anhand einer Studie,
die herausfand, dass betreuende Arzte den psychologischen Distress und psychiatrische
Krankheitsbilder bei ihren Patienten noch zu wenig wahrnehmen'**. Auf der anderen Seite
konnte eine mogliche Ubersensibilisierung seitens des Interviewfiihrers bzw. eine zu wenig
exakte psychopathologische Befunderhebung fiir den sehr hohen Anteil der Patienten mit einem
angstlich-depressiven Syndrom verantwortlich sein. Fiir zukiinftige Forschungen sollten
genauere Definitionen und Abgrenzungen von Distress, Anpassungsstorung, Angsterkrankung
und Depression im Sinne der psychiatrischen Diagnoseeinteilung gewihlt werden. Diese grof3e

Notwendigkeit sehen auch HERSCHBACH et al.'*.

120 Weber, C.S. et al.: Patients with haematological malignancies show a restricted body image focusing on function
and emotion. European Journal of Cancer Care, 15, 2005, 155-165.

2! Montgomery, C. et al.: Predicting psychological distress in patients with leukaemia and lymphoma. Journal of
Psychosomatic Research, 54, 2003, 289-292.

2> Santos, F.R. et al.: Psychosocial adaptation and quality of life among Brazilian patients with different
hematological malignancies. Journal of Psychosomatic Research, 60, 2006, 505-511.

'2 Hirter, M. et al.: Psychiatric disorders and associated factors in cancer: Results of an interview study with
patients in inpatient, rehabilitation and outpatient treatment. European Journal of Cancer, 37, 2001, 1385-1393.

12 Velikova, G. et al.: Self-reported quality of life of individual cancer patients: Concordance of results with disease
course and medical records. Journal of Clinical Oncology, 19(7), 2001, 2064-2073.

12> Herschbach, P. et al.: Einheitliche Beschreibung des subjektiven Befindens von Krebspatienten. Deutsches
Arzteblatt, 12, 2004, A 799-802.
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5.2. Lebensqualititsverinderungen im Verlauf

Die hohe Dynamik der akuten myeloischen Leukidmie und ihre intensive Behandlung hatten
einen betrdchtlichen, negativen Einfluss auf die Lebensqualitit der Patienten. Vor allem die
ersten Monate nach Diagnosestellung wurden als besonders schwer und leidvoll erlebt. In dieser
Phase waren die stdrksten EinbuBlen der Lebensqualitét zu verzeichnen. Diese Ergebnisse waren
zu erwarten und decken sich mit allen aufgefiihrten Studien in dem Ubersichtsartikel von

REDAELLI et al.'?®

. Mit zwei von drei GlobalmaBlen der Lebensqualitit, dem Index-Wert und der
GLQ, konnte ein wellenformiges Verlaufsmuster wihrend der stationdren Phase festgestellt
werden. Im Vergleich mit den Werten bei Aufnahme zur Induktionstherapie bzw. bei Wiederauf-
nahme zur Konsolidierungstherapie ergab sich jeweils ein Absinken der Lebensqualitit am Ende
der beiden Krankenhausaufenthalte. Nach dem dazwischenliegenden Aufenthalt im héuslichen
Bereich zeigten alle drei GlobalmaBle eine ansteigende Tendenz. Dieses deskriptive Verlaufs-
muster ist im Zusammenhang mit den zahlreichen toxischen Nebenwirkungen und Infektionen
zu sehen, die durch die Chemotherapie und der sich anschlieBenden Aplasie des Knochenmarkes
ausgelost wurden.

Im Vergleich zu den stark reduzierten Werten wihrend der stationiren Therapie verbesserte sich
die Lebensqualitit in der ambulanten Phase. Bei der GLQ und dem VAS-Wert konnte neun
Monate nach stationdrer Entlassung (T6) eine statistisch signifikante Verbesserung der Lebens-
qualitdtswerte gefunden werden (p=0,01 bzw. p=0,003). In der Arbeit von SCHUMACHER et al.
zeigte sich eine statistisch signifikante Verbesserung der globalen Lebensqualitit GLQ bereits
am Ende der stationiren Phase'”’. Ein Grund fiir diese zeitliche Differenz im Ansteigen der
Lebensqualitit konnte im unterschiedlichen Studiendesign liegen. So wurden die ersten beiden
Chemotherapieblocke der Erhaltungstherapie bei der Arbeitsgruppe von SCHUMACHER et al.
noch stationdr gegeben. Die Fragebogen TS5, T6, T7 und T8 erfassten die Zeitpunkte der Auf-
nahme zu und der Entlassung aus diesen beiden Therapieblocken. Der letzte stationédr erhobene
Fragebogen am Zeitpunkt T8 wurde in der Studie von SCHUMACHER et al. durchschnittlich neun
Monate nach Diagnosestellung von den Patienten ausgefiillt. Zu diesem Zeitpunkt hatte sich die
Lebensqualitit statistisch signifikant verbessert. Das im Virchow-Klinikum angewandte Studien-
design sah vor, dass nach Induktion und Konsolidierung alle weiteren Chemotherapiezyklen im
ambulanten Setting erfolgten. So wurde in der vorliegenden Arbeit am Zeitpunkt T4, der im

Schnitt 3,3 Monate nach Diagnosestellung lag, die letzte ,,stationére* Befragung durchgefiihrt.

126 Redaelli, A. et al.: Short- and long-term effects of acute myeloid leukemia on patient health-related quality of
life. Cancer Treatment Reviews, 30, 2004, 103-117.

127 Schumacher, A. et al.: Fatigue as an important aspect of quality of life in patients with acute leukemia. Leukemia
Research, 26(4), 2002, 355-362.
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Die statistisch signifikante Lebensqualititsverbesserung konnte erst neun Monate nach

Entlassung festgestellt werden, also gut ein Jahr nach Ausbruch der Leukémie.

Am stéirksten eingeschrénkt fiihlten sich die Patienten in ihrer Rollenfunktionsfihigkeit und in
ihrer sozialen Funktionsfihigkeit. lThre gegenwirtige Situation beeintrichtigte sowohl ihr
Familienleben und ihre Kontakte zu Anderen, als auch die Arbeit im Beruf oder Haushalt. Beide
Funktionsskalen waren wihrend des gesamten Beobachtungszeitpunktes stark vermindert. Im
Diagramm 4-2 fiel auf, dass die Skala Rollenfunktionsfihigkeit bei T1 ihren hochsten und bei T2
ihren niedrigsten Wert hatte. Dieser Verlauf ist insofern nicht iiberraschend, da die Patienten bis
zum Zeitpunkt der stationdren Aufnahme noch relativ selbstdndig ihren Tétigkeiten im Beruf und
Haushalt nachgehen konnten. Infolge der stationiren Behandlung war dies nicht mehr moglich.
Im weiteren Verlauf stieg der Wert dieser Funktionsskala an. Ein statistischer Trend (p=0,09)
belegte, dass die Patienten ihre Rollenfunktionsfihigkeit ein Jahr nach Diagnosestellung (T6)
immer noch niedriger einschétzten als zu Beginn ihrer Erkrankung.

Die emotionale Funktionsfdhigkeit war v. a. wihrend des ersten Krankenhausaufenthalts stark
herabgesetzt. Die Patienten machten sich demnach initial die meisten Sorgen, fiihlten sich ange-
spannt und niedergeschlagen oder waren reizbar. Die anfiangliche psychische Belastung infolge
der Diagnosemitteilung und die lange Dauer der Induktionsphase mit all ihren Komplikationen
fiihrten bei den Patienten zu betrichtlichem Distress. Im weiteren Verlauf der Therapie stieg
diese Skala kontinuierlich, jedoch statistisch nicht signifikant an. Die gefundenen Ergebnisse
stehen im Einklang mit denen von STALFELT'*® und GREENBERG et al.'*’. Beide Arbeitsgruppen
stellten heraus, dass sich bei den meisten Patienten, die nach Abschluss der stationdren Chemo-
therapie eine komplette Remission hatten, wieder ein normales psychisches und emotionales
Wohlbefinden einstellt.

Die physische Funktionsfdhigkeit wies bei der hier vorliegenden Arbeit einen deutlichen Zusam-
menhang zur Therapie auf. Im Anschluss an die Chemotherapieblocke nahm die Skala jeweils
ihre niedrigsten Werte an. Es kann davon ausgegangen werden, dass das Auftreten von z. T.
schweren korperlichen Symptomen wiéhrend der Behandlung mit einer eingeschrinkten Lebens-
qualitédt einhergeht. STALFELT stellte in ihrer Arbeit fest, dass sich der korperliche Zustand der

Patienten v. a. in der dritten Woche nach jedem Hochdosischemotherapieblock als sehr schlecht

128 Stalfelt, A.M.: Quality of life of patients with acute myeloid leukemia. Leukemia Research, 18(4),1994, 257-267.
129 Greenberg, D.B. et al.: Quality of life for adult leukemia survivors treated on clinical trials of Cancer and
Leukemia Group B during the period 1971-1988: predictors for later psychological distress. Cancer, 80(10), 1997,
1936-1944.
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erweist'”’. Zu diesem Zeitpunkt wurden die meisten Infektionen diagnostiziert. Im weiteren
Verlauf der Behandlung stieg die Skala physische Funktionsfdhigkeit stetig an, ohne dass sich

1.3!" und UYL-DE GROOT et al.'*? fanden

statistische Signifikanz nachweisen lie. LESKO et a
heraus, dass der Karnofsky-Index, also der Lebensqualititsaspekt der korperlichen Funktions-
fahigkeit, bei fast allen, die die stationdre Phase iiberleben, im weiteren Verlauf annédhernd

normale Werte erreicht.

Die Skala Fatigue zeigte im gesamten Beobachtungszeitraum im Vergleich mit den anderen
Symptomenskalen des QLQ-C30-Fragebogens die héchsten Werte. Dabei gaben die Patienten
die extremsten Werte wihrend der Induktionsphase an. Ubertrigt man die Mittelwerte der Skala
Fatigue an den Zeitpunkten T1 (63) und T2 (67) zuriick auf die Abstufung im Fragebogen,
bedeutet das, dass die Patienten sich midBig schwach fiihlten, sich médBig ausruhen mussten und
miBig miide waren. Drei Monate nach Entlassung aus der stationédren Therapie (T5), das war ein
halbes Jahr nach Diagnosestellung, konnte eine statistisch signifikante Abnahme in der Skala
Fatigue im Vergleich zu dem initial erhobenen Wert festgestellt werden (p=0,05). SCHUMACHER
et al. hingegen beobachteten neun Monate nach Diagnosestellung eine statistisch signifikante
Verbesserung fiir die Symptomenskalen Fatigue'>>.

Weiterhin zeigte die Arbeitsgruppe um SCHUMACHER fiir die Skala Ubelkeit/Erbrechen eine
statistisch signifikante Beziehung zum Behandlungsablauf. Am Ende eines jeden Chemo-
therapieblockes berichteten die Patienten iiber mehr Ubelkeit und Erbrechen als jeweils zu
Beginn des Zyklus. Die vorliegende Arbeit konnte das nicht bestitigten. Bei der Befunderhebung
mit dem K-Score war an T1 (vgl. Tabelle 4-4) erkennbar, dass bereits vor der Chemotherapie
Inappetenz, Ubelkeit und Erbrechen bei 38% der Patienten vorlagen. Die Skalen Appetitverlust
und Ubelkeit/Erbrechen zeigten nur nach der Induktionstherapie einen deutlichen Anstieg. An
den anderen stationidren Messzeitpunkten lagen die Werte auf relativ gleichbleibendem Niveau.
Es kann gefolgert werden, dass Appetitverlust und Ubelkeit nicht nur durch die Chemotherapie,
sondern auch durch die Leukdmie, durch assoziierte Infektionen oder Medikamente (z. B.
Antimykotika) verursacht werden konnen. Die Skala Appetitverlust zeigte eine statistisch

signifikante Verbesserung (p=0,001) drei Monaten nach Entlassung.

19 Stalfelt, A.M.: Quality of life of patients with acute myeloid leukemia. Leukemia Research, 18(4),1994, 257-267.
P! Lesko, L.M. et al.: Long-term psychological adjustment of acute leukemia survivors: impact of bone marrow
transplantation versus conventional chemotherapy. Psychosomatic Medicine, 54(1), 1992, 30-47.

132 Uyl-de Groot, C.A. et al.: Cost-effectiveness and quality-of-life assessment of GM-CSF as an adjunct to intensive
remission induction chemotherapy in elderly patients with acute myeloid leukemia. British Journal of Haematology,
100(4), 1998, 629-636.

133 Schumacher, A. et al.: Fatigue as an important aspect of quality of life in patients with acute leukemia. Leukemia
Research, 26(4), 2002, 355-362.
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5.3. Beziehungen zwischen den erhobenen Lebensqualititsparametern

In dem Diagramm 4-4 wurde der Verlauf der drei Globalmalle dargestellt. Die drei ,,Lebens-
qualititslinien* liefen, mit einer Ausnahme von T3 nach T4, relativ parallel, stellten also die
Verdnderungen der Lebensqualitit im Krankheitsverlauf anndhernd synchron dar. Diese
Beobachtung machten auch KRABBE et al. in ihrer Untersuchung bei Krebspatienten an vier

aufeinanderfolgenden Zeitpunkten'**

. Die Arbeitsgruppe stellte in Bezug auf die Sensitivitét
keine Unterschiede zwischen VAS-, Index-Wert und GLQ fest. In der vorliegenden Arbeit war
die Schwingungsamplitude der GLQ am groBten, spiegelte also die duleren Rahmenbedingungen
der stationdren Phase am anschaulichsten wieder. Die GLQ war eindeutig sensibler als die
anderen beiden Parameter. Dieser Sachverhalt konnte durch ein weiteres Ergebnis erhirtet
werden. Wihrend sich fiir die GLQ eine statistisch signifikante Verbesserung in der ambulanten
Therapiephase zeigte, konnte fiir den Index-Wert kein statistisch signifikantes Ansteigen
nachgewiesen werden. Die Studie von ESSINK-BOT et al. bestitigt, dass die Sensitivitit des VAS-
und des Index-Wertes im Vergleich zur GLQ geringer einzustufen ist'>.

KUNSTNER et al. stellten in ihrer Untersuchung fest, dass GlobalmaBle verschiedener Instrumente

. .. . 136
nicht miteinander in Zusammenhang stehen

. Der Grund liegt fiir die Autoren darin, dass sich
jeder Fragebogen unterschiedlicher Formulierungen und Methoden bei der Ermittlung der
GlobalmaBe bedient und sich somit unterschiedliche Nuancierungen der Lebensqualitiit ergeben.
In der hier vorliegenden Arbeit hingegen befanden sich die Korrelationskoeffizienten zwischen
den drei GlobalmaBlen meist auf einem mittleren bis hohen Niveau (vgl. Tabelle 4-8). Der engste

korrelative Zusammenhang bestand zwischen dem VAS-Wert und der GLQ. Die Erhebungs-

ansitze dieser zwei GlobalmalBe sind sich im Aufbau und der Fragestellung dhnlich.

Fiir die Ermittlung der Haupteinflussfaktoren auf die drei GlobalmaBe wurden alle Zeitpunkte
bis neun Monate nach Entlassung aus der Klinik (T6) herangezogen. Es zeigte sich, dass jedes
einzelne Globalmal} unterschiedliche Aspekte der Lebensqualitit fokussierte. Die GLQ war am
meisten von den Skalen Fatigue, Schmerzen und von der sozialen Funktionsfihigkeit abhangig.
SCHUMACHER et al. kamen zu dem Ergebnis, dass die gesundheitsbezogene Lebensqualitit GLQO

am stirksten durch Fatigue, die emotionale Funktionsfihigkeit und Appetitverlust beeinflusst

1 Krabbe, P. et al.: Responsiveness of the generic EQ-5D summary measure compared to the disease-specific
EORTC QLQ-C30. Quality of Life Research, 13, 2004, 1247-1253.

135 Essink-Bot, M.L. et al.: Quality of life after palliative treatment for oesophageal carcinoma — a prospective com-
parison between stent placement and single dose brachytherapy. European Journal of Cancer, 40, 2004, 1862-1871.
136 Kiinstner, S. et al.: The comparability of quality of life scores: a multitrait multimethod analysis of the EORTC
QLQ-C30, SF-36 and FLIC questionnaires. European Journal of Cancer, 38, 2002, 339-348.
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wird">’. ZITTOUN et al. nannten als Haupteinflussfaktoren die Skalen Fatigue, emotionale
Funktionsfihigkeit und Ubelkeit/Erbrechen'™®. Vergleicht man diese beiden Ergebnisse mit den
hier ermittelten, decken sie sich beziiglich des intensiven Einflusses einer Fatigue-Symptomatik
auf die Lebensqualitit. Fiir den Einfluss der emotionalen Funktionsfihigkeit und der Skalen fiir
Ubelkeit/Erbrechen und Appetitverlust auf die GLQ ergaben sich in der vorliegenden Arbeit
keine Hinweise. Diese Skalen zeigten sich jedoch als Haupteinflussfaktoren beim VAS-Wert und
dem Index-Wert. Bei der Beurteilung der Lebensqualitdt mit dem VAS-Wert spielten Einschrin-
kungen in der emotionalen und sozialen Funktionsfihigkeit und das Vorhandensein von Fatigue
die entscheidende Rolle. Fiir den Index-Wert ergaben sich die meisten beeinflussenden Faktoren,
nimlich physische Funktionsfihigkeit, Rollenfunktionsfihigkeit, Schmerzen, Schlafstorungen,
Appetitverlust und Ubelkeit/Erbrechen. Vergleichsmoglichkeiten in der Literatur stehen fiir die
GlobalmaBe des EQ-5D bei Leukimieerkrankten bislang nicht zu Verfiigung.

Es bleibt zu konstatieren, dass bei jedem einzelnen Globalmal3 eine eigene Gewichtung der

Lebensqualititsaspekte auftritt.

5.4. Biologische und verlaufsbeschreibende Einflussfaktoren auf die L.ebensqualitéit

Die Untersuchung soziodemographischer Variablen auf ihren Einfluss auf die Lebensqualitit
brachte wenig nennenswerte Ergebnisse. Dies deckt sich mit der Arbeit von SCHUMACHER et al.,
die tiberhaupt keinen Zusammenhang zwischen soziodemographischen Patientenangaben und

% In der vorliegenden Arbeit war statistisch signifikant,

Lebensqualititsangaben finden konnten
dass Minner wihrend des ersten Krankenhausaufenthaltes eine Verbesserung ihrer Lebens-
qualitédt trotz einschrinkender Chemotherapiefolgen wahrnahmen. Frauen hingegen erlebten
wihrend dieser Zeit Einbuflen in ihrer Lebensqualitit. Ob Minner im Vergleich mit Frauen
tatsichlich beziiglich ihrer Lebensqualitit von der Induktionstherapie mehr profitierten, erscheint
fraglich. Erklédren lieBe sich dieses Ergebnis mit unterschiedlichen psychoreaktiven Verhaltens-
weisen zwischen den Geschlechtern im Rahmen von verschiedenen Coping-Strategien. Am
ehesten handelt es sich jedoch um einen Artefakt.

Beziiglich des Patientenalters zeigten sich bei Leukidmiekranken tiber 60 Jahren nach der Induk-

tionstherapie sowohl weniger Symptome als auch eine hohere Lebensqualitit im Vergleich zu

Jiingeren. Fiir ein Globalmall war dies statistisch signifikant. Der Sachverhalt konnte in

7 Schumacher, A. et al.: Fatigue as an important aspect of quality of life in patients with acute leukemia. Leukemia
Research, 26(4), 2002, 355-362.

13¥ Zittoun, R. et al.: Assessment of quality of life during intensive chemotherapy or bone marrow transplantation.
Psycho-Oncology, 8, 1999, 64-73.

139 Schumacher, A. et al.: Fatigue as an important aspect of quality of life in patients with acute leukemia. Leukemia
Research, 26(4), 2002, 355-362.
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Zusammenhang mit dem Therapieunterschied zwischen beiden Gruppen stehen. Wihrend junge
Patienten zwei Chemotherapieblocke in der Induktionsphase bekamen, erhielten die meisten
dlteren Patienten nur einen Zyklus. Die Belastungen infolge der Nebenwirkungen und Infek-
tionen in der kiirzeren aplastischen Phase waren daher weniger stark. Nach der Konsolidierungs-
therapie ergab sich ein umgekehrtes Bild. Die dlteren Patienten entwickelten mehr Befunde und
hatten bei zwei der drei Globalmalle niedrigere Lebensqualititswerte. Trotz fehlender statisti-
scher Signifikanz konnte hierin ein Hinweis gesehen werden, dass Leukdmiekranke im hoheren
Alter der zweite Chemotherapieblock korperlich mehr mitnimmt als der erste Block und
wiederum mehr als die jlingeren Patienten. Aus epidemiologischen Untersuchungen ist bekannt,

140 Dies bezieht sich auf

dass dltere Menschen niedrigere Werte fiir ihre Lebensqualitéit angeben
die allgemeine Bevolkerung und beriicksichtigt nicht die spezielle Erkrankungs- und Therapie-
situation. In den bisherigen Lebensqualititsstudien zur akuten Leuk@mie konnten keine
altersspezifischen Unterschiede beziiglich der Lebensqualititsangaben gefunden werden. Dies
erscheint auf den ersten Blick i{iberraschend, da ein hohes Alter mit einer schlechteren Prognose
der Leukdmie einhergeht. Andererseits bestitigt es, dass objektive Patientenvariablen alleine die
Lebensqualititsabgaben nicht erkldren konnen, wie in Kapitel 1.2. ausgefiihrt wurde.

Bei der Untersuchung eines weiteren prognostischen Merkmals der Leukdmie, der Genese,
gaben Erkrankte mit sekunddrer Genese bei Aufnahme ins Krankenhaus einen statistisch
signifikant hoheren GLQ-Wert an als Patienten mit primédrer Genese. Als mogliche Erkldrung
dafiir konnte gelten, dass fiir Patienten mit sekundidrer Genese die initiale psychische Stress-
belastung geringer war, da sie bereits im Vorfeld dariiber informiert worden waren, an einer
schweren Erkrankung zu leiden, die in eine akute Phase iibertreten konne. Weiterhin wurde in
den Ergebnissen deutlich, dass Patienten mit primérer Genese an den ersten beiden Messzeit-
punkten mehr Symptome aufwiesen als Patienten mit sekundédrer Genese. Leukdmiekranke mit
sekundérer Genese prisentierten hingegen am Ende der stationdren Phase mehr Symptome und
Befunde als die Vergleichsgruppe. Die Lebensqualitdt war bei Entlassung im Vergleich zu den
Patienten mit primidrer Genese niedriger. Dennoch liel sich kein statistisch signifikantes
Ergebnis feststellen. KUHNBACH, der in seiner Dissertation 49 Leukdmiekranke untersuchte, fand
ebenso keine Unterschiede in der Lebensqualitit zwischen Patienten mit primérer und

.. .. 141
sekundirer Genese der Leukidmie .

140 Bellach, B.-M., Radoschewski, M.: Gesundheitsbezogene Lebensqualitit als Parameter der Gesundheit von
Bevolkerungen. in: Ravens-Sieberer, U., Cieza, A. (Hrsg.): Lebensqualitit und Gesundheitsokonomie in der
Medizin: Konzepte, Methoden, Anwendung. 2000, ecomed, Landsberg, 393-412.

1 Kiihnbach, R.: Untersuchung zur Lebensqualitiit bei Patienten mit akuter myeloischer Leukiimie und myelodys-
plastischem Syndrom. Dissertation, 2008, Ludwig-Maximilians-Universitdt Miinchen.
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Fiir einen nédchsten wichtigen prognostischen und auch verlaufsbeschreibenden Faktor — das
Erreichen einer kompletten Remission bzw. das Auftreten von Blasten bei den Kontroll-
punktionen — konnte in dieser Arbeit ebenfalls kein Zusammenhang zur Lebensqualitit abgeleitet
werden. Hierfiir konnten folgende zwei Griinde verantwortlich sein. Zum einen waren die
Patientenzahlen in den Vergleichsgruppen zu gering. Zum anderen war die Methode der Daten-
aufnahme beziiglich dieser speziellen Fragestellung nicht ideal. Das Auftreten von Blasten im
Patientenblut unterliegt keiner zeitlichen GesetzméBigkeit. Es konnten von einigen Patienten mit
Rezidiv keine Lebensqualititswerte erhoben werden, da das Studienprotokoll zu diesem
Zeitpunkt keinen Fragebogen vorsah und die Patienten beim néchstfdlligen Messzeitpunkt oft
schon verstorben waren. In der gegenwirtigen Literatur liegen diesbeziiglich unterschiedliche
Ergebnisse vor. Wihrend SCHUMACHER et al.'*? keine Unterschiede in der Lebensqualitdt von
Patienten feststellten, die ein Rezidiv haben im Vergleich zu Patienten in kompletter Remission,
kamen UYL-DE GROOT et al.'*® und STALFELT'** zu einem gegensitzlichen Ergebnis. Rezidiv-
patienten gaben im Vergleich schlechtere Lebensqualititswerte an. Demgemél bleibt weiterhin
offen, ob das Auftreten von Blasten einen Einfluss auf die Lebensqualitét hat. Das Studiendesign
zukiinftiger Untersuchungen sollte derart gestaltet werden, dass die Befragungen zur Lebens-
qualitit kurz nach den Zeitpunkten stattfinden, an denen die Patienten das Ergebnis ihrer
Knochenmarkpunktion erfahren. Ferner ist eine groere Anzahl von Studienteilnehmern anzu-
streben, um weitere Einflussfaktoren so gering wie moglich zu halten.

Als weitere verlaufsbeschreibende Variable wurde die Krankenhausliegezeit bestimmt und ihr
Einfluss auf die Lebensqualitit analysiert. Die Aufenthaltsdauer zur Induktions- und Konsoli-
dierungsphase dauerte zusammen im Median 100 Tage. Patienten, die lange fiir die Induktions-
therapie im Krankenhaus bleiben mussten, gaben statistisch signifikant niedrigere Lebensquali-
tatswerte an und hatten wéhrend dieser Zeit auch statistisch signifikant mehr Symptome und
Befunde als solche mit kurzem Aufenthalt. Wihrend der Konsolidierungsphase traten bei
»Langliegern® statistisch signifikant mehr Befunde auf. Diese Ergebnisse decken sich mit denen
von ZITTOUN et al. '*. In ihrer Arbeit ist die Linge des Krankenhausaufenthaltes negativ korre-
liert mit der physischen Funktionsfdhigkeit. Je linger ein Patient in der Klinik bleiben musste,

desto schlechter war sein korperlicher Zustand. Dieses korrelative Ergebnis kann allerdings auch

"> Schumacher, A. et al.: Fatigue as an important aspect of quality of life in patients with acute leukemia. Leukemia
Research, 26(4), 2002, 355-362.

'3 Uyl-de Groot, C.A. et al.: Cost-effectiveness and quality-of-life assessment of GM-CSF as an adjunct to intensive
remission induction chemotherapy in elderly patients with acute myeloid leukemia. British Journal of Haematology,
100(4), 1998, 629-636.

14 Stalfelt, A.M.: Quality of life of patients with acute myeloid leukemia. Leukemia Research, 18(4),1994, 257-267.
15 Zittoun, R. et al.: Assessment of quality of life during intensive chemotherapy or bone marrow transplantation.
Psycho-Oncology, 8, 1999, 64-73.
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anders gedeutet werden. Patienten in einem schlechten korperlichen Zustand mussten langer im
Krankenhaus behandelt werden. Dieser Zusammenhang konnte statistisch signifikant in der
vorliegenden Arbeit bestétigt werden. Mehr klinische Befunde, gleichzusetzen mit einem hohen
K-Score, hatten einen ldngeren Krankenhausaufenthalt zur Folge. Es scheint verstindlich, dass
dabei auch die Lebensqualitit abnahm. Unklar bleibt, ob die Lebensqualitidtsbeurteilung durch

den langen Krankenhausaufenthalt oder durch die vermehrten Symptome beeinflusst wurde.

5.5. Zusammenhang der ermittelten klinischen Befunde mit der Lebensqualitiit

5.5.1. Auswirkungen des Vorliegens einer Lungenmykose auf die L.ebensqualitiit

Auffillig bei der Auswertung des K-Score war, dass 46% aller untersuchten Patienten wihrend
des stationidren Aufenthaltes eine Lungenmykose entwickelten. Darauthin sollte der Frage
nachgegangen werden, inwieweit das Vorliegen einer Lungenmykose Einfluss auf das Lebens-
qualitédtsurteil des Patienten nimmt. Es konnten an den Zeitpunkt T2, T3 und T4 statistisch
signifikante bis hochsignifikante Unterschiede in der Lebensqualitdt von Patienten mit und ohne
Mykose gefunden werden (vgl. Tabelle 4-14). Auch mit dem K-Score konnten an allen drei
untersuchten Zeitpunkten statistisch signifikante bis hochsignifikante Unterschiede zwischen den
beiden Gruppen identifiziert werden. Interessant dabei war, dass der Wert des K-Score in der
Gruppe der Patienten, die eine Lungenmykose hatten, an den drei Messzeitpunkten zwischen 18
und 34 Punkte hoher lag. Dieser grole Unterschied zwischen beiden Gruppen ist nicht alleine
auf das Vorliegen eine Lungenmykose zuriickfiihren, da dieser Befund nur mit 2 Punkten in die
K-Score-Erhebung einfloss. Vielmehr liegt hierin ein Hinweis, dass Patienten mit einer Pilz-
pneumonie im Allgemeinen deutlich krinker waren und mehr Symptome und Befunde aufwiesen
als Patienten ohne Mykose. Unter diesem Gesichtspunkt muss auch das Ergebnis kritisch
hinterfragt werden, dass Patienten mit Lungenmykose einen statistisch signifikant lingeren
Krankenhausaufenthalt zur Konsolidierungstherapie hatten als Patienten ohne Mykose.

Die Frage, ob das Vorliegen einer Lungenmykose zu einer Verminderung der Lebensqualitit
fiihrt, konnte mit der vorliegenden Arbeit nicht abschlieBend geklart werden, da unklar blieb ob
die Lungenmykose oder der allgemein schlechtere korperliche Gesundheitsstatus das Lebens-
qualititsurteil der Pateinten beeinflusste. Die Auswirkungen dieser oft lianger andauernden und
schwer zu therapierenden Krankheit auf die Lebensqualitit wurden bislang in keiner anderen
Studie untersucht. In Anbetracht der Haufigkeit des Auftretens einer Pilzpneumonie bei immun-
geschwichten Patienten, wie das in Folge der Chemotherapie bei Patienten mit akuter myelo-
ischer Leukdmie der Fall ist, wire es erstrebenswert, mit weiteren Untersuchungsansitzen die

Frage nach der Lebensqualitit bei Patienten mit Mykose zu vertiefen. Zu bedenken ist hierbei,
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dass die Frage nach der Lebensqualitit sicherlich hinter die Frage nach einer suffizienten

Behandlung der Lungenmykose gestellt werden muss.

5.5.2. Zusammenhang des K-Score mit der Lebensqualitiit

Mit Hilfe von Gruppenvergleichen an den Zeitpunkten T2 und T3 konnten statistisch signi-
fikante Zusammenhidnge (p<0,03) zwischen den ermittelten klinischen Befunden und den
Lebensqualititsangaben detektiert werden. Es zeigte sich, dass an beiden Zeitpunkten der Index-
Wert von Patienten mit einem niedrigen K-Score statistisch signifikant hoher war als bei Patien-
ten mit einem hohen K-Score. Die Korrelationsberechnungen des K-Score mit den drei Global-
malen machten deutlich, dass der engste Zusammenhang zum Index-Wert besteht. Das kam an
den Messterminen T2 und T3 durch mittlere Korrelationskoeffizienten zwischen 0,5 und 0,7 und
an den Zeitpunkten T1 und T4 durch geringere Korrelationskoeffizienten zum Ausdruck. Diese
Ergebnisse stehen im Widerspruch zu den Angaben in der Literatur, welche die Korrelations-
starke zwischen subjektiven Lebensqualitdtsangaben und objektiven medizinischen Parametern

<04 einstufen'*¢

. Auch ZITTOUN et al. stellten keine statistisch signifikanten Korrelationen ihres
»morbidity score* mit dem Globalmall des QLQ-C30-Fragebogens fest, einzig die physische
Funktionsfiihigkeit war mit ihm korreliert.'*’. Fiir die in der vorliegenden Arbeit gefundenen und
unerwarteten Ergebnisse werden folgende Erklidrungsansatzpunkte diskutiert:

Unter der Voraussetzung, dass mit dem K-Score wirklich der klinische Gesundheitsstatus eines
Patienten erfasst wurde, konnte der gefundene Zusammenhang von K-Score und Lebensqualitit
ein Hinweis daraufhin sein, dass die Lebensqualitdt durchaus vom klinischen Status beeinflusst
wird. Besonders bei schweren, akut verlaufenden Krankheitsbildern wie der akuten myeloischen
Leukédmie, die mit einer Vielzahl von stark einschrinkenden Symptomen einhergeht, konnte
dieser Zusammenhang deutlich werden. Auch ZITTOUN wies auf die groe Bedeutung des
korperlichen Status fiir die Lebensqualitéit von Leukdmiekranken hin'*.

Unter Annahme dieser Hypothese stellt sich allerdings die Frage, warum fiir die anderen beiden
GlobalmaBe der Lebensqualitiit kein stirkerer Zusammenhang zum K-Score gefunden werden
konnte. Sowohl bei den Gruppenvergleichen zwischen Patienten mit vielen und wenigen

Befunden als auch bei den Korrelationsberechnungen zeigten sich fiir den VAS-Wert und die

GLQ keine oder geringere statistisch signifikante Zusammenhinge zum K-Score. Es konnte

146 Muthny, F.A.: Moglichkeiten und Grenzen der Messbarkeit der Lebensqualitdt (LQ). in: Schwarz, R. (Hrsg.):
Lebensqualitit in der Onkologie II, 1995, Zuckschwerdt, Miinchen, 51-70.

147 Zittoun, R. et al.: Assessment of quality of life during intensive chemotherapy or bone marrow transplantation.
Psycho-Oncology, 8, 1999, 64-73.

18 Zittoun, R. et al.: Assessment of quality of life during intensive chemotherapy or bone marrow transplantation.
Psycho-Oncology, 8, 1999, 64-73.

81



5. Diskussion

daher sein, dass der Index-Wert in seiner Beurteilung mehr Gewicht auf die korperlichen
Aspekte der Lebensqualitit legt. Diese These wird gestiitzt durch die Tatsache, dass in der
vorliegenden Arbeit der Index-Wert hauptsidchlich von der physischen Funktionsfihigkeit, der
Rollenfunktionsfdhigkeit und dem Vorhandensein von Schmerzen beeinflusst wurde (vgl. Tabelle
4-9). Im Unterschied dazu waren fiir die anderen beiden untersuchten GlobalmalBlen Fatigue, die
soziale und die emotionale Funktionsfdhigkeit ausschlaggebend.

Weiterhin muss der gefundene Zusammenhang zwischen der klinischen Statuseinschidtzung mit
dem K-Score und der Lebensqualititsbeurteilung mit dem Index-Wert in folgender Hinsicht
eingeschrinkt werden. In dem Diagramm 4-16 wurde der Zusammenhang des Index-Wertes zum
K-Score fiir den Zeitpunkt T3 graphisch dargestellt. Die meisten Patientenwerte lagen auf einer
Geraden, was fiir einen starken, annihernd linearen Zusammenhang von K-Score und Index-Wert
spricht. Anzunehmen ist daher, dass sich diese Patienten bei der Beurteilung ihrer Lebens-
qualitit, ausgedriickt im Index-Wert, in nahezu gleicher Intensitit von ihrem momentanen,
klinischen Status, eingefangen im K-Score, beeinflussen lieBen. Gleichzeitig gab es jedoch
Patienten, die in Bezug auf ihren K-Score und im Vergleich mit der Allgemeinheit ,,zu hohe*
oder ,,zu niedrige* Index-Werte angaben. Mit einem statistischen Modell fiir gemischte Effekte
konnte gezeigt werden, dass fiinf Patienten ihre Lebensqualititsangaben mit dem Index-Wert
statistisch signifikant weniger von ihrem ermittelten Gesundheitsstatus abhingig machten als die
restlichen Erkrankten. Auf die Besonderheiten jener Patienten wird im Kapitel 5.6.1. eingegan-
gen. In der vorliegenden Arbeit konnte somit deutlich werden, dass der gefundene Zusammen-
hang zwischen ermitteltem Gesundheitsstatus und Lebensqualitit nicht fiir alle Patienten galt.
Dariiber hinaus ist zu bedenken, dass es andere Variablen geben konnte, die den gefundenen Zu-
sammenhang zwischen dem K-Score und dem Index-Wert moderieren. Auf eine solche Variable,

die Lange der Krankenhausliegezeit, wurde am Ende des Kapitels 5.4. bereits hingewiesen.

Zusammenfassend ist festzuhalten, dass der gefundene Zusammenhang zwischen ermitteltem
Gesundheitsstatus und Lebensqualitét in vielerlei Weise relativiert werden musste. BULLINGER
behauptet, dass der klinische Gesundheitsstatus die LebensqualititsduBerungen zwar in
gewissem Ausmall determiniert, allerdings nur in funktionaler, korperlicher Hinsicht'*’. Unter
Annahme der Hypothese, dass der Index-Wert die korperlichen Aspekte der Lebensqualitit
betont, stiinde der ermittelte Zusammenhang von Index-Wert und K-Score im Einklang mit der

Behauptung von BULLINGER. Deutlich wird mit diesen Uberlegungen, dass die korperlichen

¥ Bullinger, M.: Gesundheitsbezogene Lebensqualitit und subjektive Gesundheit. Psychotherapie - Psychosomatik
- Medizinische Psychologie, 47,1997, 76-91.

82



5. Diskussion

Verhiltnisse alleine die subjektiv eingeschitzte Lebensqualitit nicht hinreichend erklédren
konnen. Die Lebensqualitit umfasst neben diesen Aspekten auch soziale und psychische
Bereiche'™. So fordern BAKER et al., dass individuelle Faktoren und Faktoren der Patientenum-

o . - 151
gebung miteinbezogen werden miissen, um Lebensqualitdtsdaten besser zu verstehen ™.

5.6. Erginzung und Integration qualitativer Daten in die L.ebensqualititserhebung

5.6.1. Erklirung der Lebensqualititsangaben aus der individuellen Patientensituation

Im Kapitel 4.6.2. konnten fiinf Patienten identifiziert werden, die ihre Lebensqualititsurteile im
Vergleich zu den Miterkrankten in statistisch signifikanter Weise weniger von dem ermittelten
klinischen Gesundheitsstatus [K-Score] abhingig machten. Anzunehmen ist, dass fiir diese
Patienten starke, nicht-korperliche Einflussfaktoren auf ihre Lebensqualititsurteile existierten.
Anhand des gesammelten qualitativen Datenmaterials wurden soziale, psychoreaktive und
individuelle Besonderheiten dieser Patienten im Kapitel 4.7.1. dargestellt. Nachfolgend wird
versucht, die Lebensqualititsurteile dieser Patienten unter Annahme von beeinflussenden
Besonderheiten zu erkléren.

Patient 1 beurteilte seine Lebensqualitit als sehr schlecht. Auffillig bei ihm war eine ausge-
sprochen schwierige soziale Situation. Hierin unterschied er sich deutlich von den Mitpatienten.
Der Patient befand sich vor Aufnahme ins Krankenhaus im offenen Strafvollzug. Aufgrund
dieser Situation und seiner eingeschriankter Mobilitit als Rollstuhlfahrer sah er seine
Lebensqualitit von vornherein stark eingeschrinkt. Er fiihlte sich in sozialer Hinsicht stark
benachteiligt. Aus dieser individuellen Situation heraus betrachtete er seine Rollenfunktions-
fahigkeit und seine soziale Funktionsfihigkeit als nicht existent. Hinzukam eine fatalistische
Grundeinstellung. So war fiir ihn das Auftreten einer akuten Leukidmie ein weiterer schwerer
Schicksalsschlag. Seine niedrig eingeschitzte Lebensqualitidt konnte unter der Annahme, dass
seine besondere soziale Situation und seine grundsitzliche Einstellung das Lebensqualititsurteil
stark beeinflusste, eine Erkldrung finden.

Patient 2 entwickelte wihrend der Induktionstherapie im Vergleich zur Allgemeinheit relativ
viele Komplikationen. Sein schlechtes korperliches Befinden spiegelte sich in aufféllig niedrigen
Beurteilungen seiner Lebensqualitit wieder. Im Rahmen seiner Krankheitsverarbeitung zog sich
der Patient zuriick, wies alles von sich, was mit der Krankheit zu tun hatte, und verhielt sich

abweisend gegeniiber dem Personal und seiner Familie. In den Gesprichen mit dem Patient

159 Wood-Dauphinee, S.: Assessing quality of life in clinical research: From where have we come and where are we
going? Journal of Clinical Epidemiology, 42 (4), 1999, 355-363.

5! Baker, S.R. et al.: Testing relationships between clinical and non-clinical variables in xerostomia: A structural
equation model of oral health-related quality of life. Quality of Life Research, 16(2), 2007, 297-308.
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verdringte und verleugnete er im Zuge von Abwehrmechanismen extrem seine Krankheit und
sein Befinden. Der weitere Therapieverlauf gestaltete sich unproblematisch, sein korperlicher
Zustand besserte sich deutlich. Die Lebensqualitdt wurde jedoch weiterhin als sehr gering einge-
schitzt. Aus anderen Untersuchungen ist bekannt, dass verleugnende Strategien zwar voriiber-
gehend Distress vermindern, allerdings auf Dauer das psychische Wohlergehen reduzieren'. Es
ist anzunehmen, dass diese ungiinstige Form der Krankheitsverarbeitung sich bei dem Patienten
auf relativ niedrige Lebensqualitiatswerte niederschlug. Dies zeigte sich vor allem zu solchen
Zeitpunkten, an denen sein korperlicher Zustand sich bereits deutlich gebessert hatte.

Patient 3 stufte seine Lebensqualitit trotz Krankheit und eingeschrinkter Mobilitét als relativ
hoch ein. Unmittelbar vor Einschluss in die Lebensqualititsstudie wurde ihm ein Chlorom an der
Brustwirbelsidule entfernt. Dieser Patient zeichnete sich einerseits durch eine hohe Motivation
und eine grundsitzlich positive Einstellung gegeniiber seinem Leben, selbst bei gesundheitlichen
Beeintrichtigungen, aus. Er befasste sich aktiv und optimistisch mit seiner Situation. Diese Art
der Krankheitsbewiltigung wird in der Literatur als giinstig beschrieben'’. Eine positive
Auswirkung auf seine Lebensqualititsurteile wird angenommen. Andererseits war dieser
Erkrankte sehr erfreut iiber die im Krankenhaus erfahrene Aufmerksamkeit, die er wohl dankend
mit hohen Angaben der Lebensqualititswerte zum Ausdruck bringen wollte. Seine Werte sind
vermutlich auch im Sinne einer sozialen Erwiinschtheit zu sehen. Die Existenz dieses
Phénomens ist in der Lebensqualitdtsforschung bekannt'™*,

Patient 4 gab im Vergleich zu seinen Mitpatienten und in Bezug auf seine korperliche Situation
relativ hohe Lebensqualititswerte an. Es wird vermutet, dass zum einen sein Umgang mit der
Krankheit hierbei eine grofle Rolle spielte. Er gab sich kidmpferisch und bemiihte sich, seine
Haltung vor anderen Menschen und seinen Optimismus zu bewahren. Im Sinne eines Abwehr-
mechanismus verleugnete er deshalb in den Lebensqualititsangaben seinen eingeschrinkten
korperlichen Zustand. Zum anderen konnte seine grundsitzlich negative Einstellung beziiglich
Befragungen seine hohe Lebensqualitit erkldren. Es ist zu vermuten, dass er sich beim Ausfiillen
der Fragebogen nicht allzu grole Miihe gab und einige Fragen vorschnell und nicht seiner
Situation entsprechend beantwortete.

Bei Patient 5 fanden sich ebenfalls iiberaus hohe Lebensqualititswerte. Infolge seiner Erkran-

kung erhielt er deutlich mehr Zuneigung aus seinem nahen sozialen Umfeld, v. a. von seinen

12 yos, M.S., Haes, J.C. de: Denial in cancer patients, an explorative review. Psychooncology, 16(1), 2007, 12-25.
153 Sellschopp, A.: Psychoonkologische Betreuung. in: Schmoll, H.J., Hofftken, K., Possinger, K.(Hrsg.):
Kompendium Internistische Onkologie, Band 1, 2006, Springer, Heidelberg, 2425-2435.

% Hiirny, C. et al.. Moglichkeiten und Grenzen der Erfassung von Lebensqualititsvariablen in klinisch-
onkologischen Studien: ,Kritische* Kriterien. in: Schwarz, R. (Hrsg.): Lebensqualitit in der Onkologie, 1991,
Zuckschwerdt, Miinchen, 62-73.
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Kindern und von seiner Frau. Diese Art der sozialen Unterstiitzung konnte seine Lebensqualitit
positiv beeinflusst haben. In der Literatur ist diese giinstige Auswirkung von auf die Krank-

heitsbewiltigung bekannt'

. Weiterhin sah der Patient durch seine Erkrankung die Moglichkeit
fiir einen Neubeginn und eine Intensivierung seiner partnerschaftlichen Beziehung. Er konnte
seiner Krankheit positive Aspekte abgewinnen und einen Nutzen fiir sich daraus ziehen. Das
konnte sich auf seine Lebensqualititsangaben ausgewirkt haben und wiirde im Einklang mit
Aussagen in der Literatur stehen, die Patienten mit positiven Krankheitserfahrungen ein

. . . .. 156
niedrigeres Belastungsniveau bescheinigen ™.

Zusammenfassend lédsst sich konstatieren, dass mit Hilfe der qualitativen Ergebnisse bestimmte
Krankheitsverarbeitungsprozesse, personlichkeitsgebundene Eigenschaften, wie z. B. die grund-
sitzliche Einstellung gegeniiber Krankheiten oder zu Lebensqualititsbefragungen und starke
soziale Einflussfaktoren gefunden werden konnten. Mit Sicherheit spielten diese Faktoren auch
bei allen anderen Patienten eine Rolle. Auffallend jedoch war die extreme Ausprigung bei
diesen fiinf Patienten. Wie in dem modifizierten Lebensqualititsmodell von GRUMANN und
SCHLAG (siehe Diagramm 1-1) dargestellt, haben Prozesse der Krankheitsverarbeitung und die
priexistente Personlichkeitsstruktur Einfluss auf die Lebensqualititseinschitzung'’. Es erscheint
wahrscheinlich, dass die genannten Faktoren der Grund waren, weshalb sich die Lebensqualitits-
daten der vorgestellten fiinf Patienten statistisch signifikant von der Allgemeinheit abhoben. Das
starke Gewicht dieser Faktoren auf die Beurteilung der Lebensqualitit bestdtigen viele Forscher,
u. a. BROWN et al."”® und MuUTHNY '™,

Verarbeitungsprozesse sind, je nach Ressourcen des Patienten, mannigfaltig und erhalten eine
individuelle Pragung. Thre Erhebung ist daher schwierig. Eine Arbeitsgruppe, die sich intensiv
mit Prozessen der Krankheitsverarbeitung bei Leukidmieerkrankten beschiftigte, kam zu dem
Schluss, dass sie generell nicht mit den géngigen Lebensqualititsskalen erfasst werden konnen,
sondern hier qualitative Methoden, wie Interview-Verfahren, besser geeignet sind'®. Diese

ermdglichen einen weitaus genaueren und weiteren Zugang zu den kognitiven Verhaltensweisen

133 Helgeson V.S.: Social support and quality of life. Quality of Life Research, 12(1), 2003, 25-31.

1% Herschbach, P.: Das “Zufriedenheitsparadox™ in der Lebensqualititsforschung. Psychotherapie - Psychosomatik -
Medizinische Psychologie, 52, 2002, 141-150.

"7 Grumann, M., Schlag, P.M.: Assessment of quality of life in cancer patients: Complexity, criticism, challenges.
Onkologie, 24, 2001, 10-15.

'8 Brown, J.E. et al.: Patterns over time in quality of life, coping and psychological adjustment in late stage
melanoma patients: An application of multilevel models. Quality of Life Research, 9, 2000, 75-85.

159 Muthny, F.A.: Moglichkeiten und Grenzen der Messbarkeit der Lebensqualitit (LQ). in: Schwarz, R. (Hrsg.):
Lebensqualitit in der Onkologie II, 1995, Zuckschwerdt, Miinchen, 51-70.

190 Grulke, N. et al.: Coping and survival in patients with leukemia undergoing allogenic bone marrow trans-
plantation — long-term follow-up of a prospective study. Journal of Psychosomatic Research, 59, 2005, 337-346.
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des Patienten beziiglich seiner Krankheitsanpassung. Die Forderung nach qualitativen Erhe-
bungsmethoden deckt sich mit den Aussagen von HAAG und MUTHNY ' Psychoreaktive,
soziale und individuelle Faktoren konnten nur durch personenzentrierte Gespriache erhoben und
ihr Einfluss auf die Lebensqualitidt nur durch ein intensives Auseinandersetzen mit den Patienten
gekliart werden. Grundsitzlich sind quantitative Methoden hinsichtlich ihrer Evidenz den
qualitativen Methoden iiberlegen. Dennoch stellen die ergiinzenden, qualitativen Informationen
eine Moglichkeit dar, Griinde fiir gefundene Ausnahmen von statistischen Ergebnissen zu veran-
schaulichen. Erst so kann es gelingen, zu wirklichkeitsnahen Ergebnissen der Lebensqualitits-
verhiltnisse zu kommen und ein besseres Verstindnis fiir die Patienten zu entwickeln. Es sollten
daher in Lebensqualititsstudien neben Fragebogen-Instrumenten auch Interview-Verfahren ein-
gesetzt werden. Durch die Datenaufnahme im Laufe eines Gesprichs besteht fiir den Patienten
dariiber hinaus eine Gelegenheit, in seiner schwierigen Lage ein ,,offenes Ohr und Unter-
stiitzung zu finden. Im Gesprich ist zusitzlich eine Mdoglichkeit des therapeutischen Handelns

gegeben’ 62,

5.6.2. Situationsbedingte und psychoreaktive Phinomene bei Leukimieerkrankten und ihr

Zusammenhang zur Lebensqualitiit

Durch die Auswertung der Interviews mit den Leukdmiekranken wihrend der stationiren
Therapiephase konnten bestimmte, die Lebensqualitét reduzierende Phinomene deutlich werden.
Im Folgenden wird auf Hintergriinde und Ursachen fiir spezifische Belastungen sowie Ansatz-
punkte fiir mogliche Verbesserungen eingegangen. Besonders hierbei zeigen qualitative Daten
ihre Stirke'®. Der Vorteil ist, dass durch die spontanen AuBerungen des Patienten durch die
bloe Nennung ein Thema vorgegeben wird. Damit wird auch eine Gewichtung, der von ihm als
wichtig erachteten Aspekte seiner Lebensqualitit, vorgenommen.

Zu Beginn der Erkrankung wurde deutlich, dass die Mitteilung der Diagnose ,,akute Leukdmie*
bei vielen Erkrankten einen starke psychische Stresssituation ausloste. Dieses Trauma und die
daraus folgenden psychologischen Reaktionen beschrieben auch GREENBERG et al. in ihrem
Artikel'®. Durch den plotzlichen und heftigen Beginn der Leukimie und der Notwendigkeit, die

Behandlung so frith wie moglich zu beginnen, mussten sich die Patienten in den ersten Tagen

'l Haag, G., Muthny, F.A. et al.: Chronische Erkrankungen, psychische Belastungen und Krankheitsbewiltigung.
Psychotherapie - Psychosomatik - Medizinische Psychologie, 53, 2003, 83-93.

12 Kiichler, T.: Interviewverfahren in der Lebensqualititsforschung. in: Schwarz, R. (Hrsg.): Lebensqualitit in der
Onkologie, 1991, Zuckschwerdt, Miinchen, 23-33.

'63 Bortz J., Déring N.: Forschungsmethoden und Evaluation. 2006, Springer Verlag, Heidelberg, 295-350.

164 Greenberg, D.B. et al.: Quality of life for adult leukemia survivors treated on clinical trials of Cancer and
Leukemia Group B during the period 1971-1988: predictors for later psychological distress. Cancer, 80(10), 1997,
1936-1944.
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zeitaufwendigen diagnostischen und therapieeinleitenden Mafnahmen unterziehen und in &rzt-
lichen Aufkldrungsgesprichen eine Vielzahl von Informationen aufnehmen. FRIIS schreibt, dass

diese Informationsiiberladung bei vielen Patienten zu zusitzlichem Stress fiihrt'®

. Gleichzeitig
war die Umstellung auf eine neue Umgebung notwendig. Die emotionale Funktionsfihigkeit des
QLQ-C30-Fragebogens hatte zum Zeitpunkt der Aufnahme einen Skalenwert von 52 Punkten.
Das war der zweitniedrigste Wert dieser Skala im ganzen Untersuchungszeitraum.

Auch am Zeitpunkt der Entlassung berichteten die Patienten von starken emotionalen Faktoren.
Diese reichten von starker Ungeduld und nervlicher Anspannung iiber Gefiihle des Abgescho-
benwerdens und der Unsicherheit in Hinblick auf die ambulante Therapie bis hin zu groBer
Freude und Erwartung, nach Hause gehen zu konnen. Auffallend an diesem Zeitpunkt war, dass
die Korrelationen sowohl zwischen dem K-Score und den GlobalmaBlen der Lebensqualitit (vgl.
Tabelle 4-15) als auch zwischen den einzelnen GlobalmaBen (vgl. Tabelle 4-8) deutlich geringer
ausfielen als zu den anderen Messzeitpunkten. Ein Grund fiir dieses Abweichen konnte der

starke Einfluss der genannten emotionalen Faktoren auf das Lebensqualititsurteil der Patienten

sein, den jeder Einzelne individuell gewichtet zum Ausdruck brachte.

Zwischen 30 und 58% der Erkrankten berichteten an den vier stationidren Messzeitpunkten von
belastendenden Schlafstorungen. Der Wert der Skala Schlafstorung war iiber den gesamten
Verlauf hinweg deutlich erhoht, wihrend der Konsolidierungsphase wurde er sogar nach der
Skala Fatigue am zweithochsten von allen Symptomenskalen des QLQ-C30-Fragebogens
eingestuft. In den Gespriachen mit den Patienten wurde nach den Ursachen der Schlafstérungen
gefragt. Es stellte sich heraus, dass neben deren psychischer Situation die fremde Umgebung und
die Tatsache, die meiste Zeit des Tages im Bett verbringen zu miissen, Griinde der Schlaf-
storungen waren. Weiterhin nannten die Patienten das ,,Gepiepse® der Infusionsgerite, das
Wechseln der Infusionen durch das Pflegepersonal und das hédufig notwendige Aufstehen zur
Toilette bei einer Durchspiilungstherapie im Rahmen einer Niereninsuffizienz oder bei
Durchfall. Laut PARPA treten Schlafstdrungen bei anndhernd allen Patienten mit einer schweren

Krebserkrankung auf'®,

Einen groBen Stellenwert in den gefiihrten Interviews nahm das Thema des Essens und der

Erndhrung ein. Zum einen zeigten sich viele Patienten unzufrieden mit der als eintonig und

16 Friis, L.S. et al.: The patient’s perspective - A qualitative study of acute myeloid leukaemia patients need for
information and their information-seeking behaviour. Support Care Cancer, 11, 2003, 162-170.

1 parpa, E. et al.: Assessment of anxiety and depression in advanced cancer patients and their relationship with
quality of life. Quality of Life Research, 14, 2005, 1825-1833.
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wenig schmackhaft empfundenen Krankenhauskost und zum anderen war der Vorgang der
Nahrungsaufnahme selbst sehr problematisch. So lagen z. B. infolge der Induktionstherapie bei
92% der Erkrankten Ubelkeit, Erbrechen und Inappetenz vor. 67% der Patienten wiesen starke
Schleimhautschdden mit Entziindungen im Mund- und Rachenraum auf und mussten parenteral
erndhrt werden. Dass die Lebensqualitit dadurch eingeschrinkt war, erscheint logisch.
SCHUMACHER et al. betonten in ihrer Arbeit ebenso den hohen Stellenwert des Essens fiir die
Erkrankten'®’. Sie fanden mit Hilfe von Interviews heraus, dass Patienten wihrend des Kranken-
hausaufenthaltes ihr Lebensqualititsurteil stark von der Umgebung im Krankenhaus abhingig
machten, vor allen Dingen von der Qualitit des Essens. In einem anderen Artikel schrieben
SCHUMACHER et al. in diesem Zusammenhang'®®: , Allerdings spielt gerade aufgrund der einge-
schrinkten Erlebensmoglichkeiten der Genuss, die sensuelle Wahrnehmung der lebenswichtigen
Nahrungsaufnahme eine dominante Rolle im stationdren Alltag der Patienten. Aufgrund dieses
hohen Stellenwertes, den die Erndhrung bei Leukdmiekranken einnimmt, bote sich mit einer
permanenten diitetischen Betreuung der Patienten, die auch versucht, individuelle Essens-
wiinsche der Patienten zu verwirklichen, eine Moglichkeit, positiv auf die Lebensqualitit der

Patienten einzuwirken.

Alle Patienten erlebten die Art und die Linge der Unterbringung in der Klinik in Bezug auf ihre
Lebensqualitit als sehr einschrinkend. Im Zuge der notwendigen Infektionsprophylaxe wurden
sie isoliert und damit der personliche Aktionsradius stark eingeengt. Dieses Phinomen steht in
Einklang mit den Ergebnissen von ZITTOUN et al. 1 In deren Untersuchung nannte knapp die
Hilfte der Patienten die Isolation im Krankenzimmer als Hauptgrund des Unbehagens. Durch die
Linge des Krankenhausaufenthaltes, die im Median 100 Tagen betrug, erlebten die Patienten
eine Art ,,Lager- oder Budenkoller”. Andere Autoren, wie z. B. HERSCHBACH, wiesen auf dieses

170 Br stellte fest, dass der ,,Krankenhauskoller® nach ca. fiinf Wochen Isolation

Phinomen hin
auftritt. Im Laufe des langen Krankenhausaufenthaltes und infolge eines ausgeprigten
Schwiche- und Krankheitsgefiihls stellte sich bei vielen Untersuchten extreme Langeweile ein.
Sie gaben an, keine Kraft und Konzentrationsfihigkeit mehr aufbringen zu konnen, um sich

abzulenken und einer leichten Beschiftigung nachzugehen. Die Erkrankten erlebten weiterhin

17 Schumacher, A.: Quality of life in adult patients with acute myeloid leukemia receiving intensive and prolonged
chemotherapy — a longitudinal study. Leukemia, 12(4), 1998, 586-592.

"% Schumacher, A. et al.: Lebensqualitit und Krankheitsverarbeitung bei Patienten mit akuter myeloischer
Leukédmie. Psychotherapie - Psychosomatik - Medizinische Psychologie, 46, 1996, 385-390.

169 Zittoun, R. et al.: Assessment of quality of life during intensive chemotherapy or bone marrow transplantation.
Psycho-Oncology, 8, 1999, 64-73.

" Herschbach, P.: Psychosoziale Onkologie und Lebensqualititsforschung. in: Schwarz, R. (Hrsg.): Lebensqualitiit
in der Onkologie II, 1995, Zuckschwerdt, Miinchen, 34-39.
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eine ausgepridgte Hilflosigkeit und das Gefiithl der Ohnmacht gegeniiber ihrer Erkrankung.
Zusitzlich bedriickte sie eine extreme Ungewissheit beziiglich des Therapieerfolges.
SCHUMACHER et al. formulierten'’": ,,Durch die lange Dauer der Therapie der akuten myelo-
ischen Leukdmie und die ebenso lange Ungewissheit iiber eine wirklich dauerhafte Remission
werden die Patienten sehr lange in einer Art Ausnahmezustand gehalten.*

Die als ,,Ausnahmezustand* bezeichnete Situation fiihrte bei vielen Patienten zum Auftreten von
Angsten in unterschiedlichen Schweregraden. Eine Erklirung fiir die erlebte Angst findet sich
darin, dass sie sich existentiell bedroht fiihlten. So wies MUTHNY darauf hin, dass bei Krebs-
erkrankten eine Lebensbedrohung im subjektiven Erleben und in der objektiv reduzierten

Lebenserwartung eine groBe Rolle spielt'’?

. Neben der eingeschrinkten Zukunftsperspektive
sind auch die korperliche Integritit und das Selbstbild des Patienten bedroht. In der vorliegenden
Arbeit wurde deutlich, dass auch das Vorhandensein von Fieber viel Angste und Sorgen ausloste,
vor allem wenn es lidngere Zeit bestand.

Neben Angsten traten bei vielen Personen auch Symptome einer Depression auf. Aufgrund ihrer
akuten Erkrankung reagierten sie mit Lust-, Interessen- und Hoffnungslosigkeit und zogen sich
zuriick. Hinzu kam oft Passivitit, Resignation und Selbstaufgabe. Patienten mit solchen Reak-
tionsmustern wollten sich mit ihrer Situation nicht auseinandersetzen und wiesen alles mit der
Krankheit zusammenhédngende von sich. Sie zeigten ein ausgeprigtes Vermeidungsverhalten,
welches bei Leukdmiekranken als die hidufigste Coping-Strategie beschrieben wurde'”.

Ein weiteres Phianomen betrifft die Wechselhaftigkeit der Gemiitsstimmung. Die Patienten erleb-
ten unangenehm starke, z. T. schnell wechselnde Befindlichkeitsschwankungen mit sehr ambiva-
lenten Gefiihlen zwischen Optimismus und Hoffnungslosigkeit. Das Phinomen scheint, neben
vielen anderen, zu den psychosozialen Besonderheiten der Krebserkrankung und ihrer Therapie
zu gehoren. MUTHNY beschrieb es als ,,Stimmungsverdanderungen und Bedrohung des emotiona-
len Gleichgewichtes* und wies auf die negativen Auswirkungen beziiglich der Lebensqualitit

hin'™. Auch in dem Artikel von HEUSNER und RIEDNER wird die ,,Achterbahnfahrt der Gefiihle*

mit groBen unvorhergesehenen tageszeitlichen Schwankungen eindriicklich beschrieben'”.

I Schumacher, A. et al.: Lebensqualitit und Krankheitsverarbeitung bei Patienten mit akuter myeloischer
Leukédmie. Psychotherapie - Psychosomatik - Medizinische Psychologie, 46, 1996, 385-390.

172 Muthny, F.A.: Moglichkeiten und Grenzen der Messbarkeit der Lebensqualitdt (LQ). in: Schwarz, R. (Hrsg.):
Lebensqualitit in der Onkologie II, 1995, Zuckschwerdt, Miinchen, 51-70.

'3 Friis, L.S. et al.: The patient’s perspective - A qualitative study of acute myeloid leukaemia patients need for
information and their information-seeking behaviour. Support Care Cancer, 11, 2003, 162-170.

174 Muthny, F.A.: Moglichkeiten und Grenzen der Messbarkeit der Lebensqualitit (LQ). in: Schwarz, R. (Hrsg.):
Lebensqualitit in der Onkologie II, 1995, Zuckschwerdt, Miinchen, 51-70.

' HeuBner, P., Riedner, C.: Psycho-sozialer Distress als Begleitsymptom der Krebserkrankung. Deutsche
Medizinische Wochenschrift, 130, 2005, 2155-2157.
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Wie im Kapitel 1.2. der Einleitung dargelegt, wirkt sich das Vorhandensein von psychischen
Einschrinkungen, insbesondere von Angsten oder einer Depression negativ auf die Lebens-
qualitit aus'’®. Die vorliegende Arbeit konnte diesen Zusammenhang nur anhand der qualitativen
Daten nachvollziehen. In den Patientengesprichen wurde deutlich, dass Angste, Hoffnungs-
losigkeit und Depressionen ihre Lebensqualitdt deutlich reduzierten. Mit den quantitativen
Erhebungsansitzen, insbesondere mit der Skala emotionale Funktionsfihigkeit des QLQ-C30-
Fragebogens konnten Patienten mit erhohtem Distress nicht eindeutig identifiziert werden. Zu
diesem Schluss kamen auch SKARSTEIN et al.'”’. Neben dem QLQ-C30-Fragebogen verwandten
sie den Fragebogen HADS (Hospital Anxiety and Depression Scale), der speziell zur Erhebung
des Patientendistresses entwickelt wurde. Damit gelang es ihnen, Patienten mit auffilligen
psychischen Abweichungen herauszufiltern. Eine andere Arbeitsgruppe nennt den MAC-Frage-
bogen (Mental Adjustment to Cancer Scale), der Prozesse der Krankheitsverarbeitung mitbe-
riicksichtigt und Patienten mit hohem Distress erkennen kann'’®. GOTZ stellte in ihrer Arbeit
heraus, dass eine Neigung des Patienten zur Depressivitit am Beginn der Erkrankung pra-
dispositionierend ist fiir eine negative Lebensqualititsentwicklung im weiteren Verlauf'”. Dies
verdeutlicht, dass Patienten mit Angsten und Depressionen moglichst friihzeitig identifiziert
werden sollten. Eine Konsequenz wire es somit, einen der oben angegebenen oder auch einen
anderen Fragebogen, der solche Phinomene erfasst, im Stationsalltag zu integrieren. WEBER et
al."®®, die Patienten mit neu diagnostizierten h@matologischen Erkrankungen an der Charité
beobachteten, wiesen auf die groBe Notwendigkeit hin, durch frithe psychosoziale Hilfe-
stellungen den Patienten zu stabilisieren und so eine giinstige Krankheitsverarbeitung
einzuleiten. Die Forderung nach adédquater psychotherapeutischer Unterstiitzung deckt sich mit

sehr vielen Autoren auf dem Gebiet der Lebensqualititsforschung, z. B. mit der von GRULKE'™'.

76 Stark, D. et al.: Anxiety disorders in cancer patients: Their nature, associations and relation to quality of life.
Journal of Clinical Oncology, 20(14), 2002, 3137-3148.

77 Skarstein, J. et al.: Anxiety and depression in cancer patients: relation between the Hospital Anxiety and
Depression Scale and the European Organisation for Research and Treatment of Cancer Core Quality of Life
Questionnaire. Journal of Psychosomatic Research, 49, 2000, 27-34.

'”® Montgomery, C. et al.: Predicting psychological distress in patients with leukaemia and lymphoma. Journal of
Psychosomatic Research, 54, 2003, 289-292.

' Gotz, AXK.: Eine Analyse verschiedener Selbst- und Fremdbeurteilungen zur Lebensqualitit von
Leukidmiekranken. Dissertation, 1990, Universitidt Koln.

180 Weber, C.S. et al.: Patients with haematological malignancies show a restricted body image focusing on function
and emotion. European Journal of Cancer Care, 15, 2005, 155-165.

'8! Grulke, N. et al.: Coping and survival in patients with leukemia undergoing allogenic bone marrow trans-
plantation — long-term follow-up of a prospective study. Journal of Psychosomatic Research, 59, 2005, 337-346.
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5.7. Kritische Stellungnahme zur Lebensqualititsforschung

Nach Einschitzung des Autors dieser Arbeit lassen sich in der gegenwirtigen Lebensqualitits-
forschung zwei Richtungen voneinander unterscheiden.

Auf der einen Seite steht eine immens grole Anzahl von Studien, die Eigenschaften und Nutzen
bestimmter Therapien untersuchen und den Begriff ,,Lebensqualitit® benutzen. Nach MOYNIHAN
ist auffillig, dass in einer Vielzahl dieser Studien, ,,Lebensqualitit™ nur als globales Schlagwort
oder bloBe ,,Worthiilse* gebraucht wird, ohne dass wirkliche Fragestellungen diesbeziiglich im

Vordergrund stehen '™

. Die Lebensqualitit wird mit sehr einfachen Fragebogenverfahren, haupt-
sdachlich Globalinstrumenten, gemessen. Diese Art der Erhebung wird insbesondere dann
verwendet, wenn nutzentheoretische oder konomische Interessen im Vordergrund stehen, z. B.
bei Kosten-Nutzen-Analysen in der Gesundheitsokonomie oder bei der Vermarktung neuer
Medikamente. BULLINGER stellt heraus, dass sich die Pharmaindustrie gerne des Begriffes
,Lebensqualitit als Vermarktungshilfe bedient'®. Es hat den Anschein, dass der Begriff
,Lebensqualitit™ oft nur Alibifunktion hat, um bestimmte Forschungsergebnisse fiir eine breitere
Offentlichkeit interessanter zu machen. In Kosten-Nutzwert-Analysen wird noch einen Schritt
weiter gegangen und die Lebensqualitidt in pekuniire Werte umgewandelt. Das ist, wie im
Kapitel 1.1.4.1. ausgefiihrt, aus wissenschaftlicher Sicht nicht unproblematisch. GRUMANN und
SCHLAG kritisieren die Globalinstrumente, da ihre Ergebnisse nur eine sehr eingeschriankte und
grobe Sichtweise auf den Patienten ermbglichen184. Aus ethischer Sicht wirft die Frage,

inwieweit der Geldwert eines Lebens bestimmt werden kann, grofe gesellschaftspolitische

Diskussionen auf.

Auf der anderen Seite stehen Lebensqualititsforscher, die sich der Komplexitit des Begriffes
,Lebensqualitit” bewusst sind. Sie wehren sich vehement gegen den unscharfen und inflationa-
ren Umgang mit dem Begriff ,,Lebensqualitit®, der in den letzten Jahrzehnten deutlich wurde'™.
Vor allem Psychologen versuchen mit detaillierten Fragebogen oder Interview-Verfahren die
Situation von Patienten nédher zu beleuchten. Aspekte der Krankheitsverarbeitung und Person-

lichkeitsmerkmale werden beriicksichtigt und ihr Einfluss auf die Lebensqualitédt untersucht. Sie

betonen die Notwendigkeit, Empathie fiir die Erlebniswelt und Respekt vor der Individualitit des

'82 Moynihan, C.: Patient ,,non-compliance* and ,,missing data in quality of life research: Where does the problem
lie? European Journal of Cancer, 1998, 34(1), 9-11.

'8 Bullinger, M., Siegrist, J. Ravens-Sieberer, U.: Gesundheitsbezogene Lebensqualitit in der Medizin — eine
Einfiihrung. in: Bullinger, M., Siegrist, J. Ravens-Sieberer, U. (Hrsg.): Lebensqualititsforschung. Jahrbuch der
medizinischen Psychologie, Band 18, 2000, Hogrefe, Gottingen, 11-23.

% Grumann, M., Schlag, P.M.: Assessment of quality of life in cancer patients: Complexity, criticism, challenges.
Onkologie, 24, 2001, 10-15.

185 Flechtner, H.: Lebensqualitdt in onkologischen Studien. Onkologie, 24(5), 2001, 22-27.
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Patienten zu entwickeln. HERSCHBACH schreibt hierzu'®®: | Die Lebensqualitit eines Erkrankten
ist nicht auf Anhieb, sondern erst mit mehreren personenzentrierten Gespriachen zu erfassen.
Lebensqualitit ist mehr als ein Konstrukt fiir Fragebogen.* Das Zugestdndnis von Lebensqualitét
und die Beschiftigung mit diesem Thema ist nach der Meinung HERSCHBACHS ,.eine Einstel-

lung, eine innere Grundhaltung anderen Menschen gegeniiber.

Es stellt sich die Frage, ob die Lebensqualititsforschung ihren Hohepunkt iiberschritten hat.
Zwei Griinde scheinen hierfiir plausibel. Wenn die Verbesserung der Lebensqualitit von Patien-
ten tatsdchlich ein vorrangiges Ziel fiir medizinisches Handeln sein soll, dann ist dies sehr
kostenintensiv. Die daraus resultierende Ausgabensteigerung scheint bei der gegenwirtigen
Ressourcenverknappung nur schwer vorstellbar. Diese Ressourcenknappheit konnte andererseits
dazu fiihren, dass die Lebensqualitit von Patienten einzig aus dem Grund erhoben wird, um den
okonomischen Nutzwert einer Therapie zu evaluieren. Dies stiinde der urspriinglichen Intention

des Begriffes kontradiktorisch gegeniibersteht.

1% Herschbach, P.: Psychosoziale Onkologie und Lebensqualititsforschung. in: Schwarz, R. (Hrsg.): Lebensqualitiit
in der Onkologie II, 1995, Zuckschwerdt, Miinchen, 34-39.
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Im Rahmen dieser Beobachtungsstudie wurden an der Medizinischen Klinik mit Schwerpunkt
Himatologie und Onkologie der Charité die Lebensqualititsverhiltnisse von 33 Patienten mit
akuter myeloischer Leukdmie wihrend der stationdren und ambulanten Therapiephase analysiert.
Ein Ziel war es, die durch Erkrankung und Therapie verinderte Lebensqualitit der Betroffenen
im Verlauf zu beschreiben. Weiterhin sollten biologische, klinische, psychosoziale und indivi-
duelle Einflussfaktoren auf die Lebensqualitit untersucht werden.

Als Verfahren zur quantitativen Erfassung der Lebensqualitit kamen zwei standardisierte Frage-
bogen, der EORTC QLQ-C30 und der EuroQol EQ-5D, zum Einsatz. Daneben wurden mit Hilfe
personenzentrierter Gesprache qualitative Daten erhoben. Mit einer eigens fiir diese Pilotstudie
konzipierten Methode zur Erfassung des klinischen Gesundheitszustandes eines Patienten
wurden alle auftretenden Symptome und Befunde gesammelt und zu einem Wert (K-Score)
zusammengefasst. Die Gespriche und die K-Score-Erhebung fanden ausschlieBlich wihrend der

stationdren Therapiephase statt.

Durch die qualitativ gewonnenen Daten konnten folgende, die Lebensqualitit reduzierende,
situationsbedingte und psychoreaktive Belastungsfaktoren der Patienten ermittelt werden: Zu-
nichst hatte die Mitteilung der Diagnose eine psychische Stressbelastung zur Folge. Die Iso-
lation im Krankenzimmer wurde als sehr einschrinkend erlebt. Daneben stellte die Linge des
Krankenhausaufenthaltes fiir die Patienten eine enorme Belastung dar. Infolge eines ausgeprig-
ten Schwiche- und Krankheitsgefiihls war die Motivation, ablenkenden Beschiftigungen nach-
zugehen, duBerst reduziert. Die Patienten beklagten Angste und Symptome einer Depression. Sie
erlebten im Krankenhaus eine ausgeprigte Hilflosigkeit und fiihlten sich gegeniiber ihrer
Situation ohnmichtig. Die Gemiitsstimmung war hdufigen Schwankungen unterworfen. Auffal-
lend war der hohe Stellenwert, den die Thematik der Nahrungsaufnahme fiir die Patienten hatte.
Zwei Drittel der Erkrankten wiesen infolge der Chemotherapie Schleimhautschiden im Mund-
bereich auf, was das Essen erschwerte bzw. unméglich machte.

Die Auswertung der Fragebogen ergab, dass die Lebensqualitit am stirksten wéhrend der
stationdren Therapiephase reduziert war. Eine statistisch signifikante Verbesserung war neun
Monate nach Beginn der ambulanten Phase feststellbar. Am ausgeprigtesten waren die soziale
Funktionsfahigkeit und die Rollenfunktionsfdhigkeit der Patienten eingeschréinkt. Die emotionale
Belastung war wihrend der Induktionstherapie am hochsten. Uber den gesamten Beobachtungs-

zeitraum hinweg wurde Fatigue als das am stédrksten belastende Symptom angegeben.
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Ein statistisch signifikanter Einfluss soziodemographischer (Alter, Geschlecht) und biologischer
Variablen (Genese der Leukimie, Erreichen einer kompletten Remission) auf die Lebensqualitét
konnte nicht gefunden werden. Die Prognose der Leukidmie hatte keinen nachweislichen Einfluss
auf die Lebensqualitit. Einzig die Aufenthaltsdauer zur Induktionstherapie hatte statistisch signi-
fikante Auswirkungen auf die Lebensqualitdtswerte und den K-Score.

Folgende klinische Befunde wurden mittels der K-Score-Erhebung wihrend der stationdren
Therapiephase am hdufigsten detektiert: Fatigue, Fieber, Ubelkeit, Erbrechen, Appetitverlust,
angstlich-depressives Syndrom, Stomatitis, Schmerzen und Schlafstorungen. 46% der Patienten
erkrankten an einer Lungenmykose. Das Vorliegen dieses Befundes hatte statistisch signifikant
niedrigere Lebensqualitdtswerte zur Folge. Unklar ist, ob die reduzierte Lebensqualitiit auf das
Vorliegen der Lungenmykose oder auf den insgesamt schlechteren klinischen Gesundheitsstatus
dieser Patienten zuriickzufiihren war.

Weiterhin konnte gezeigt werden, dass der mit dem K-Score erfasste klinische Gesundheits-
status des Patienten seine Lebensqualititsbewertung in statistisch signifikanter Weise beein-
flusste. Dieses Ergebnis ist kritisch zu bewerten, da der Zusammenhang nur mit einem der drei
eingesetzten GlobalmaBle der Lebensqualitdtsbestimmung verifiziert werden konnte. Es ist anzu-
nehmen, dass dieses Globalmall hauptsdchlich korperlich-funktionale Bereiche der Lebens-
qualitit bestimmt und sich deshalb die statistisch signifikante Beziehung zum K-Score ergab.
Ferner ist die Existenz weiterer, den Zusammenhang zwischen ermitteltem klinischen Status und
Lebensqualitit moderierender Variablen nicht auszuschlieBen. Dariiber hinaus musste der gefun-
dene Zusammenhang fiir fiinf Patienten eingeschrinkt werden. Bei diesen war die Einflussstirke
ihres ermittelten klinischen Gesundheitsstatus auf die Lebensqualitit statistisch signifikant
geringer als bei der Allgemeinheit der Patienten. Interessanterweise ergab die Auswertung der
erfolgten Gesprdche Hinweise auf Ursachen und Hintergriinde fiir diese Abweichungen. Bei
allen fiinf Patienten lieBen sich individuelle Belastungsfaktoren eruieren, von denen zu vermuten

ist, dass sie mafBgeblich auf ihre Lebensqualitidt Einfluss nahmen.

Die Studie machte deutlich, dass es eine Vielzahl situationsbedingter, sozialer, psychoreaktiver
und individueller Einflussfaktoren auf die Lebensqualitiit gibt. Diese Faktoren konnten mit den
verwendeten Fragebogen-Instrumenten nur unzureichend ermittelt werden. Erst die zusétzlichen
Informationen aus den personenzentrierten Gesprichen boten die Moglichkeit, die Lebensquali-
tatswerte so zu ergidnzen, dass ein besseres Verstdndnis fiir den Patienten und seine Angaben
entstehen konnte. Kiinftige Lebensqualitdtsuntersuchungen sollten daher neben quantitativen

auch qualitative Erhebungsmethoden einsetzen.
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8. Anhang - Abziige der benutzten Fragebogen-Instrumente

8.1. Der EORTC OLO-C30

Bitte geben Sie uns hier an:

Bitte diese Spalte nicht ausfiillen

Fragebogen zum subjektiven Wohlbefinden und zur Lebensqualitiit

Wir sind an einigen Angaben interessiert, die Sie und Ihre Gesundheit betreffen. Bitte beantworten Sie
folgende Fragen selbst, indem Sie die Zahl ankreuzen, die am besten auf Sie zutrifft. Es gibt keine
"richtigen” oder "falschen" Antworten. Ihre Angaben werden streng vertraulich behandelt.

NEIN

1. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, sich korperlich anzustrengen?

(z. B. eine schwere Einkaufstasche oder einen Koffer zu tragen?) 1
2.  Bereitet es Thnen Schwierigkeiten, einen ldngeren Spaziergang

zu machen? 1
3.  Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, eine kurze Strecke aufler Haus

zu gehen? 1
4.  Miissen Sie den groBten Teil des Tages im Bett oder in

einem Sessel verbringen? 1
5.  Brauchen Sie Hilfe beim Essen, Anziehen, Waschen oder

beim Benutzen der Toilette? 1
6.  Sind Sie in irgendeiner Weise bei Ihrer Arbeit entweder

im Beruf oder im Haushalt eingeschrénkt? 1

7.  Sind Sie ginzlich auflerstande im Beruf oder im

Haushalt zu arbeiten?

Wihrend der letzten Woche:

8.  Waren Sie kurzatmig?

9.  Hatten Sie Schmerzen?

10. MubBten Sie sich ausruhen?
11. Hatten Sie Schlafstérungen?
12. Fiihlten Sie sich schwach?
13. Hatten Sie Appetitmangel?
14.  War Thnen iibel?

15. Haben Sie erbrochen?

16. Hatten Sie Verstopfung?

tiberhaupt nicht ~ wenig miBig

1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3

JA

2

sehr
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Wiihrend der letzten Woche: iiberhaupt nicht ~ wenig maBig sehr
17. Hatten Sie Durchfall? 1 2 3 4
18. Waren Sie miide? 1 2 3 4
19. Fiihlten Sie sich durch Schmerzen in Threm 1 2 3 4

alltiglichen Leben beeintrichtigt?

20. Hatten Sie Schwierigkeiten, sich auf etwas zu 1 2 3 4
konzentrieren, z.B. auf das Zeitunglesen
oder das Fernsehen?

21. Fiihlten Sie sich angespannt? 1 2 3 4

22. Haben Sie sich Sorgen gemacht? 1 2 3 4

23. Waren Sie reizbar? 1 2 3 4

24. Fiihlten Sie sich niedergeschlagen? 1 2 3 4

25. Hatten Sie Schwierigkeiten sich an Dinge 1 2 3 4
zu erinnern?

26. Hat Ihr Gesundheitszustand oder IThre medizinische 1 2 3 4

Behandlung Ihr Familienleben beeintréchtigt?

27. Hat Ihr Gesundheitszustand oder Ihre medizinische 1 2 3 4
Behandlung Thr Zusammensein bzw. Thre gemein-
samen Unternehmungen mit anderen Menschen
beeintrichtigt?

28. Hat Ihr Gesundheitszustand oder Thre medizinische 1 2 3 4

Behandlung fiir Sie finanzielle Schwierigkeiten mit
sich gebracht?

Bitte kreuzen Sie bei den folgenden Fragen die Zahl zwischen 1 und 7 an, die am besten
auf Sie zutrifft.
Wie wiirden Sie insgesamt Ihren kdrperlichen Zustand wihrend der letzten Woche einschitzen?

1 2 3 4 5 6 7
sehr schlecht ausgezeichnet

Wie wiirden Sie insgesamt Ihre Lebensqualitét in der letzten Woche einschétzen?

1 2 3 4 5 6 7
sehr schlecht ausgezeichnet

Vielen Dank fiir Ihre Mitarbeit!
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8.2. Der EuroQol EQ-5D

Bitte geben Sie an, welche Aussagen Ihren heutigen Gesundheitszustand am besten
beschreiben, indem Sie ein Kreuz in ein Késtchen jeder Gruppe machen.

Beweglichkeit/Mobilitit
Ich habe keine Probleme herumzugehen

Ich habe einige Probleme herumzugehen

000

Ich bin ans Bett gebunden

Fiir sich selbst sorgen

Ich habe keine Probleme, fiir mich selbst zu sorgen

Ich habe einige Probleme, mich selbst zu waschen oder mich anzuziehen

000

Ich bin nicht in der Lage, mich selbst zu waschen oder anzuziehen

Allgemeine Tatigkeiten (z.B. Arbeit, Studium,
Hausarbeit, Familien- oder Freizeitaktivitdten)

ich habe keine Probleme, meinen alltaglichen Tatigkeiten nachzugehen

Ich habe einige Probleme, meinen alltaglichen Tatigkeiten nachzugehen

00D

Ich bin nicht in der Lage, meinen alltaglichen Tatigkeiten nachzugehen

Schmerzen/Korperliche Beschwerden

Ich habe keine Schmerzen oder Beschwerden

Ich habe maRige Schmerzen oder Beschwerden

00D

Ich habe extreme Schmerzen oder Beschwerden

Angst/Niedergeschlagenheit
Ich bin nicht angstlich oder deprimiert

Ich bin maRig angstlich oder deprimiert

ODDD

Ich bin extrem &ngstlich oder deprimiert
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Um Sie bei der Einschitzung, wie gut oder wie
schlecht Thr Gesundheitszustand ist, zu unterstiitzen,
haben wir eine Skala gezeichnet, #hnlich einem
Thermometer. Der best denkbare Gesundheitszustand
ist mit einer “100” gekennzeichnet, der schlechteste
mit “0”.

Wir mochten Sie nun bitten, auf dieser Skala zu
kennzeichnen, wie gut oder schlecht Ihrer Ansicht
nach Ihr personlicher Gesundheitszustand heute ist.
Bitte verbinden Sie dazu den untenstehenden Kasten
mit dem Punkt auf der Skala, der Ihren heutigen
Gesundheitszustand am besten wiedergibt.

Ihr heutiger

Gesundheitszustand

Best
denkbarer
Gesundheitszustand

100

0

Schlechtest
denkbarer
Gesundheitszustand
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