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Einleitung — Das Mammakarzinom

1. Einleitung
1.1 Das Mammakarzinom?

1.1.1 Epidemiologie und Atiologie

Das Mammakarzinom stellt eine maligne Entartung des ductalen beziehungsweise
lobuléaren Epithels der Brustdrise dar (Lippmann et al. 2005, S. 547) und ist mit ei-
ner geschéatzten Inzidenz im Jahr 2008 von 1,38 Millionen weltweit die haufigste
Krebserkrankung der Frau (Ferlay et al. 2010). In Deutschland erkrankten 2009
nach den Angaben des Robert Koch-Instituts (RKI) und der Gesellschaft der epide-
miologischen Krebsregister in Deutschland (GEKID) ca. 70.000 Frauen an Brust-
krebs (Krebs in Deutschland 2013), wobei 6.500 Carcinomata in situ hinzukommen,
wahrend die Neuerkrankungsrate fir das Jahr 2006 noch mit 58.000 angegeben
wurde (Krebs in Deutschland 2010). Nach der Einfihrung des
Mammographiescreenings 2005 kam es zu einem sprunghaften Anstieg der Neuer-
krankungsraten, seit 2009 sind die Zahlen wieder leicht riicklaufig, aktuell erkranke
.etwa eine von acht Frauen im Laufe ihres Lebens an Brustkrebs® (Krebs in
Deutschland 2013, S. 68).

Die 5-Jahres-Pravalenz (Falle mit einer bis zu fiinf Jahre zurtickliegenden Diaghose
eines Mammakarzinoms) wird vom RKI und der GEKID fur Deutschland fir das Jahr
2006 mit 242.000 Frauen angegeben (Krebs in Deutschland 2010), wahrend fir das
Jahr 2010 eine errechnete 5-Jahres-Préavalenz von 250.000 Frauen und eine 10-
Jahres-Pravalenz von 416.000 Frauen angegeben wird, wobei ,die Zahlen wohl als
deutliche Unterschatzung anzusehen® seien, da die Effekte aus dem zwischen 2005
und 2008 eingeflihrten Mammographiescreening noch nicht abgebildet seien (Bertz
et al. 2010, S. 78).

Die Atiologie ist weitgehend unbekannt, es scheinen jedoch sowohl endogene als
auch exogene Einfllisse eine Rolle zu spielen, sodass das Mammakarzinom sowohl
in sporadischen als auch familiaren Formen auftritt (Yang und Lippman 1999).

Zu den endogenen Einflissen gehéren Mutationen der Tumorsupressorgene
,Breast Cancer 1“ (BRCA1) und ,Breast Cancer 2“ (BRCA2), die zu einer erhdhten

! Aus Griinden der Relevanz wird in dieser Arbeit nur auf das Mammakarzinom der Frau eingegangen

und der Begriff ,Mammakarzinom® synonym verwendet.
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Anfalligkeit der betroffenen Frau fir Brust-, Ovarial-, und andere Krebsarten fuhren
(Brody und Biesecker 1998). Diese werden bei sechs bis acht Prozent der Mamma-
karzinompatientinnen (ebd.) und in der Mehrheit der hereditar auftretenden Form,
die funf bis zehn Prozent der Erkrankung ausmacht (Yang und Lippman 1999), ge-
funden.

Weitaus bedeutender als bei der hereditaren Form sind Gendefekte allerdings bei
der sporadischen Form. Wahrend das BRCAL hier jedoch nur eine untergeordnete
Rolle spielt, weisen bis zu 40% der Mammakarzinompatientinnen mit sporadischem
Typ Mutationen in dem Tumorsupressorgen p53 und etwa 10% Mutationen des
PTEN (Phosphatase- und Tensinhomolog) auf (Lippmann et al. 2005, S. 547).
SchlieBlich lasst sich bei 25% der Patientinnen eine Genamplifikation im Epidermal
Growth Factor erbB2 (HER-2/neu) finden (ebd.).

Zu den endogenen Einflissen wurde des Weiteren in Studien gezeigt, dass die Ste-
roidhormone Ostrogen und Gestagen einen Einfluss auf die Mitosetatigkeit der
Brustdriise haben und diese sich zyklusabhangig verandert (Ferguson und Ander-
son 1981). Auch bei karzinomatts entarteter Mamma bleibt diese Hormonsensitivi-
tat zumeist bestehen (Pike et al. 1993). Daran anknupfend konnte gezeigt werden,
dass das Risiko, an einem Karzinom der Mamma zu erkranken, steigt, je mehr die
Frau dem Einfluss von Ostrogenen ausgesetzt ist (Emons 2010). Im Einzelnen sind
hier das Alter bei Menarche und Menopause, die Paritdt und der Zeitpunkt der ers-
ten Schwangerschaft entscheidend (Kelsey und Horn-Ross 1993; Kelsey et al.
1993).

Dagegen wird die Rolle der Gestagene bei der Entstehung von Mammakarzinomen
kontrovers diskutiert (Emons 2010), da Progesteron und dessen Metaboliten zwar in
ihrer natirlichen Form im Mammagewebe proliferationsfordernd auf Tumorzellen
wirken (Bradlow und Sepkovic 2004), eine Assoziation zwischen endogenen
Progesteronspiegeln und dem spateren Mammakarzinomrisiko jedoch bisher nicht
nachgewiesen ist (Missmer et al. 2004).

Ebenso wie die endogenen Hormone kénnen auch exogen zugefiihrte Ostrogene
und Progesterone unter anderem die Entstehung eines Mammakarzinoms férdern
und die Inzidenz der invasiven Form sowie die Mortalitdt erhohen, wie die 2002
frihzeitig gestoppte Studie der Women'’s Health Initiative (WHI) und Folgearbeiten
gezeigt haben (Rossouw et al. 2002; Chlebowski et al. 2010).

Diese hormonelle Abhéngigkeit stellt, wie im Weiteren gezeigt wird, die Basis fur

einen Teil der Standardtherapie des Mammakarzinoms dar.
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1.1.2 Therapie

Die Therapie des Mammakarzinoms richtet sich nach dem Staging und Grading des
Tumors sowie dem Rezeptorstatus, dem Lymphknotenbefall und dem Vorhanden-
sein von Metastasen. Je nach Befund stehen chirurgisch die brusterhaltende Thera-
pie (BET) oder die Mastektomie mit zuséatzlicher diagnostischer bzw. therapeuti-
scher Lymphektomie zur Verfigung. Um das Auftreten eines Lokalrezidivs zu ver-
meiden, wird nach der BET die betroffene Brust einer Radiotherapie unterzogen.
Zur Zerstorung von Mikrometastasen wird im Anschluss an die Operation eine sys-
temische Therapie durchgefuhrt. Hierzu kann je nach Alter, Hormonrezeptorstatus
und Lymphknotenstatus auf die Chemotherapie und bzw. oder auf die endokrine
Therapie in Form einer antihormonellen Behandlung zuriickgegriffen werden. In der
adjuvanten Therapie von HER-2/neu-Onkogen-iberexprimierenden Tumoren ist
dariliber hinaus eine Antikdrpertherapie mit Trastuzumab etabliert (Leitlinie Mamma-
karzinom 2012).

Wie spater noch gezeigt wird, ist die endokrine Therapie des Mammakarzinoms
aufgrund der auftretenden Nebenwirkungen fir die vorliegende Arbeit von besonde-
rer Relevanz und wird deshalb an dieser Stelle genauer ausgefihrt.

Eine antihormonelle Therapie ist bei Patientinnen indiziert, deren Tumorzellen Re-
zeptoren fir Ostrogen beziehungsweise Progesteron exprimieren, welches fiir 70-
80% der Karzinome zutrifft (Harbeck und Heywang-Kdbrunner 2007, S. 567).

Bei der pramenopausalen Frau stellt das Antiostrogen Tamoxifen tber eine Thera-
piedauer von funf Jahren bzw. bis zum Rezidiv die endokrine Therapie der Wahl dar
(Leitlinie  Mammakarzinom 2012) und verbessert signifikant die Zehn-Jahres-
Uberlebensrate (Early Breast Cancer Trialists” Collaborative Group 1998). Es gehort
zu der Gruppe der Selektiven Ostrogenrezeptormodulatoren (SERM) und bindet
kompetitiv an die Hormonrezeptoren der Tumorzellen, womit es die Wirkung des
endogenen Ostrogens auf die Tumorzellen verhindert. Zu den Nebenwirkungen zéh-
len positive Effekte wie die antiosteoporotische Wirkung und die Senkung der
Serumlipoproteine. Dem gegenuber stehen jedoch die negativen Auswirkungen mit
der Stimulation des Endometriums, welche nach zweijdhriger Therapiedauer zu ei-
nem doppelt und nach funfjahriger Therapiedauer zu einem vierfach erhdhten
Endometriumkarzinomrisiko fahrt, sowie die signifikante Erh6hung
thromboembolischer Ereignisse (Bauerschlag et al. 2010).

Besonders hervorzuheben sind fiir die vorliegende Arbeit die menopausalen Be-

schwerden, die durch eine Therapie mit Tamoxifen hervorgerufen oder verstarkt
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werden kénnen. Hierzu zahlen Hitzewallungen, atrophische Vulvovaginitis und Ge-
wichtszunahme (Diesing et al. 2005).

Bei Frauen, die zum Zeitpunkt der Therapie die Menopause noch nicht erfahren
haben, konnen zudem GNRH-Analoga (=LHRH-Agonisten) wie z.B. Goserelin
(Zoladex®) oder Leuprorelin (Enantone®) eine Erweiterung der Tamoxifentherapie
darstellen, da sie die Ovarialfunktion tber eine Verminderung der hypophyséren
Gonadotropinausschittung temporar ausschalten sollen (Cuzick et al. 2007). So
schlussfolgern Cuzick et al. (2007) nach der Auswertung von 16 Studien, dass
GNRH-Agonisten eine effektive Zusatztherapie bei hormonrezeptorpositiven Brust-
krebserkrankungen von pramenopausalen Frauen unter 40 Jahren darstellen und
dass sie das Rezidiv- und Sterberisiko signifikant senken kénnen. Diskutiert wird
zusatzlich, ob und inwieweit GNRH-Analoga als Schutz der ovariellen Funktion wéh-
rend einer chemotherapeutischen Intervention dienen kénnen, sodass nach Beendi-
gung einer Chemotherapie ein Wiedererlangen normaler Zyklusfunktionen unter-
stitzt wird. Die Studienlage hierzu ist derzeit widersprtichlich: So widerlegten Muns-
ter et al. (2012) eine Wirksamkeit des GNRH-Agonisten Triptorelin bezlglich einer
ovariellen Schutzfunktion. Ein signifikant haufigeres Wiedererlangen eines normalen
Zyklus™ als in der Kontrollgruppe unter der Therapie mit Goserelin (Zoladex®) stell-
ten dagegen Badawy et al. (2009) fest. Ebenfalls einen Hinweis flr die protektive
Wirkung des GNRH-Analogons Goserelin fanden Wong et al. (2013), die bei 84%
der Mammakarzinompatientinnen im Rahmen einer Chemotherapie einen normalen
Zyklus nach Abschluss der Therapie mit Goserelin erhoben. In der aktuellen Leitlinie
fur das Mammakarzinom werden GNRH-Agonisten jedoch noch nicht im Rahmen
einer ovarprotektiven adjuvanten Therapie aufgefiihrt (Leitlinie Mammakarzinom
2012).

Nebenwirkungen der GNRH-Analoga basieren wie bei der Tamoxifenbehandlung
auf einer medikamentds herbei gefiihrten Ostrogenmangelsituation und entsprechen
den oben beschriebenen, wobei in dieser Arzneimittelgruppe der Knochendichtever-
lust im Gegensatz zu den thromboembolischen Ereignissen des Tamoxifens im
Vordergrund steht.

Zur Therapie der postmenopausalen Frau stehen seit einiger Zeit die
Aromataseinhibitoren der dritten Generation wie zum Beispiel Anastrozol
(Arimidex®), Letrozol (Femara®) oder Exemestan (Aromasin®) zur Verfigung, die

die Umwandlung von androgenen Vorstufen der Ostrogene in Fett-, Muskel-, und
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Lebergewebe hemmen. Verglichen mit einer Tamoxifentherapie zeigen sie sich
ebenburtig und kdénnen als Alternative oder als Erweiterung der Tamoxifentherapie
eingesetzt werden (Coombes et al. 2007; Goss et al. 2005; Kaufmann et al. 2007)
beziehungsweise sind sie dem Tamoxifen tUberlegen (Fischer et al. 2010; Cuzick et
al. 2010).

Beziglich des Nebenwirkungsprofils der Aromatasehemmer steht der Knochendich-
teverlust an erster Stelle, alles in allem kommen Diesing et al. (2005) aber zu dem
Schluss, dass diese Medikamentengruppe insgesamt besser vertraglich ist als eine
Gestagentherapie. Im Vergleich zu Tamoxifen sei mit weniger Hitzewallungen,
Endometriumkarzinomen und thromboembolischen Ereignissen zu rechnen, aller-
dings sollen diese auch mit einer erhéhten Rate an Arthralgien und Myalgien ein-
hergehen (Leitlinie Mammakarzinom 2012).

Aus der Art der oben ausgefihrten endokrinen Therapie des rezeptorpositiven
Mammakarzinoms ergibt sich, dass der durch die Medikamente herbeigefuhrte
kunstliche Hormonmangel - unabhangig von der Art der endokrinen Therapie - bei
der betroffenen Frau klimakterische Beschwerden auslosen bzw. verstarken kann.
Canney und Hatton (1994) bezeichnen die Hormontherapie sogar als den entschei-
denden Faktor bei der Entwicklung von menopausalen Symptomen bei Mammakar-
zinompatientinnen. Hitzewallungen, die zu diesen z&hlen, gelten immer noch als
eine therapeutische Herausforderung, besonders, wenn die Hormontherapie keine
Option darstellt, wie es zum Beispiel bei einer endokrinen Therapie in Form einer

antihormonellen Therapie auf der Basis eines Mammakarzinoms der Fall ist.

1.2 Menopause und Klimakterium

1.2.1 Definition

Nach Utian (1999) bzw. dessen Anlehnung an eine Definition der Weltgesundheits-
organisation (WHO) sowie der Internationalen Menopause Gesellschaft (IMS) wird
die letzte Regelblutung einer Frau, auf die eine mindestens zwoélfmonatige Ame-
norrhoe durch Verlust der Hormonproduktion folgt, als Menopause bezeichnet. Die
Zeit um die letzte Blutung, also der hormonellen Umstellung von der reproduktiven
in die nicht-reproduktive Phase, wird als Perimenopause bzw. weiter gefasst als
Klimakterium bezeichnet (Utian 1999). Das momentane Durchschnittsalter der Me-

nopause in Deutschland gibt das Bundesministerium fir Gesundheit mit 51 Jahren
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an (Aidelsburger et al. 2012), wahrend es 2001 noch bei 50 Jahren lag (Kroke et al.
2001).

Eine iatrogen herbeigefiihrte Menopause kann chirurgisch durch eine Ovarektomie
oder, wie oben beschrieben, durch eine antihormonelle Therapie, zum Beispiel auf
der Basis eines hormonabhangigen Tumors wie des Mammakarzinoms oder durch
Chemo- oder Strahlentherapie hervorgerufen werden.

Laut der WHO kann die Menopause mit vielfaltigen Symptomen einher gehen, zu
denen sie Depression, Anspannung, Palpitationen, Kopfschmerzen, Schlaflosigkeit,
Abgeschlagenheit, Wassereinlagerungen, Rickenschmerzen, urogenitale Proble-
me, Konzentrationsprobleme sowie Schwéacheanfalle zahlt (WHO Scientific Group
on Resesearch on the Menopause in the 1990s 1994). Diese seien jedoch im Ge-
gensatz zu Hitzewallungen und nachtlichen Schwitzattacken nicht spezifisch fur die
Menopause, sondern lediglich mit dieser assoziiert (ebd.).

Die Deutsche Menopause Gesellschaft e.V. (Deutsche Menopausegesellschaft:
http://www.menopause-gesellschaft.de) zéhlt zu den Symptomen, die mit der Meno-
pause einhergehen kénnen, neben denen der WHO aufl3erdem Blutungsstérungen,
reduzierte Fertilitat, zentralnervose Symptome (z. B. Stimmungsschwankungen und
Gedéachtnisstérungen), sexuelle Funktionsstérungen, Beeintrachtigung des Kno-
chen- und Gelenkapparates (Osteoporose und Gelenkschmerzen), Gewichtszu-
nahme sowie Haut- und Haarveranderungen. Langfristig sei das Risiko fur Osteopo-
rose und ,Herzgefalierkrankungen® erhoht (ebd.). Nach Klibanski et al. (2001) stellt
ein Mangel an Ostrogen und damit die Zeit der Menopause bzw. Postmenopause
einen der starksten Risikofaktoren fir Osteoporose dar, wahrend Rossi et al. (2002,
S. 325) ,das Zusammenspiel von Alter und Ostrogenmangel” als ,Hauptrisikofaktor
fur kardiovaskulare Erkrankungen in der Postmenopause® bezeichnen.

Avis et al. (2005) haben sich mit der Frage beschaftigt, inwieweit es ein universelles
menopausales Syndrom gibt, und ob nicht einige der genannten Symptome vor-
nehmlich dem Alterwerden zugeschrieben werden miissten. Anlehnend an die Aus-
sagen der WHO von 1991 sind sie diesbeziglich zu dem Schluss gekommen, dass
die vasomotorischen Auffalligkeiten eher dem Klimakterium zugewiesen werden
kénnen als die psychologischen oder anderen physischen. Dieses wird von
Dennerstein et al. (2000) um die Trockenheit der Vaginalschleimhaut erganzt.

Von den vasomotorischen Ereignissen sind mehr als 50% der menopausalen Frau-
en betroffen (Nelson et al. 2005), im Alter von 60 Jahren leiden immer noch 29%

Frauen unter ihnen (Koster et al. 2002). Das deutsche Bundesministerium fir Ge-
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sundheit gibt an, dass etwa 10 bis 50% der postmenopausalen deutschen Frauen
unter vasomotorischen Symptomen leiden wirden (Aidelsburger et al. 2012), wah-
rend Doren und Beckermann (2010) jedoch darauf hinweisen, dass genaue Zahlen
fur Deutschland nicht vorliegen.

Die meisten der vasomotorischen Attacken treten spontan auf, halten weniger als
funf Minuten an, sind in Dauer, Schwere und Frequenz variabel und kénnen von
einer warmen Umgebung, warmen Getranken oder Essen und Stress getriggert
werden (Nelson 2008).

Die Entstehung von Hitzewallungen ist nicht abschlieBend verstanden. Rossmanith
und Rubberdt (2009) beschreiben die Thermoregulation im Allgemeinen als ein Zu-
sammenspiel des ZNS, insbesondere des Hypothalamus als Ubergeordneter
Schaltstelle, des Koérperkerns als Melder der aktuellen Kérperkerntemperatur sowie
des peripheren Gefalisystems als Modulator der Temperatur. Weiter fihren die Au-
toren aus, dass diese ,funktionell gekoppelten Elemente der thermoregulatorischen
Regelkreise unter katecholaminerger und/oder serotonerger Kontrolle® stiinden
(Rossmanith und Riibberdt 2009, S. 31). Die Wirkung von Ostrogenen auf die Neu-
rotransmitter Serotonin und Noradrenalin geben selbige nach Durchsicht mehrerer
Studien so an, dass diese die Konzentration der Neurotransmitter durch Beeinflus-
sung der Synthese, des Abbaus sowie der Rezeptorfunktion erhéhen (ebd.). Die
Serotoninrezeptoren sollen ihrerseits wiederum mit dem anterioren Hypothalamus,
der als eine der Hauptschaltstellen der Thermoregulation angesehen wird, in Ver-
bindung stehen (Stearns et al. 2003). Hitzewallungen seien in diesem System als
,eine Uberschiellende Reflexantwort im Temperaturregelkreis® anzusehen, die wohl
mit den Konzentrationsschwankungen der Sexualhormone wéhrend des Klimakteri-
ums zusammen hingen (Rossmanith und Ribberdt 2009, S. 32).

Eine weitere Rolle in der Thermoregulation sollen auch Stoffe wie Gabapentin,
Clonidin sowie anticholinerge Wirkstoffe, deren Wirksamkeit in der Therapie von
Hitzewallungen bisher nur beobachtet und noch nicht erklart werden konnte, spie-
len. Die verschiedenen Formen der Thermoregulation bieten unterschiedliche An-
satze zur Therapie der Hitzewallungen, die unter anderem im Folgenden beschrie-

ben werden.
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1.2.2 Therapie

1.2.2.1 Konventionell Medikamenttse Therapien

Zur Linderung der klimakterischen Symptome, beziehungsweise zur Pravention der
Langzeitfolgen stehen unterschiedliche Therapieansatze zur Verfigung, deren wis-
senschaftliche Validierung variiert. Der friihere Goldstandard zur Behandlung von
klimakterischen Beschwerden war die Hormonersatztherapie (HRT), die die North
American Menopause Society (NAMS) auch heute noch als die ,effektivste Mal3-
nahme zur Therapie von Menopause-assoziierten vasomotorischen Symptomen
und deren mdglichen Auswirkungen auf die Qualitat des Schlafes und eventuellen
Folgen wie Reizbarkeit, Konzentrationsproblemen und reduzierter Lebensqualitat*
bezeichnet (Schmidt 2012, S. 259). Nach der Zusammenschau mehrerer Studien
kommen Ortmann und Lattrich (2012) zu dem Ergebnis, dass die HRT Hitzewallun-
gen um 75% zu lindern vermag.

GrolRe Studien wie die Women’s Health Initiative (WHI) oder die Heart and
Estrogen/Progestin Replacement Study (HERS) geben jedoch Grund zu der An-
nahme, dass diese Praparate bei lAngerer Einnahme ernstzunehmende Nebenwir-
kungen aufweisen kénnen wie ein erhohtes Risiko fur thromboembolische Ereignis-
se, Apoplexie oder Brustkrebs (Rossouw et al. 2002; Hulley et al. 1998). Seit 1999
und starker noch seit 2002 geht dementsprechend die Zahl der Verschreibungen
einer HRT u. a. auf dem Boden der Veroffentlichungen der genannten Studien stark
zurlick (Lemmer 2009). Wahrend 1999 noch jede 5. Frau der Altersgruppe 50-69 ein
Hormonersatzpraparat einnahm, war es 2006 nur noch jede 10. Frau dieser Alters-
gruppe (ebd.). Fir die vorliegende Arbeit ist weiterhin von Relevanz, dass sich eine
HRT bei potentiell oder gesichert hormonabhéngigen Tumoren und dementspre-
chend antihormoneller Therapie verbietet.

Andere medikamentbse Anséatze zur Linderung menopausaler Beschwerden sind
das Antikonvulsivum Gabapentin, das Antihypertensivum Clonidin  sowie
Arzneitmittel aus den Gruppen der SSRIs (Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-
hemmer) und SNRIs (Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer). Von die-
sen hat sich Gabapentin in einer Dosierung von 900mg als wirksames Therapeuti-
kum zur Behandlung menopausaler Symptome gezeigt, das die Schwere von Hit-
zewallungen um bis zu 46% zu reduzieren vermag (Pandya et al. 2005). Mdgliche
Nebenwirkungen der Therapie missen allerdings in weiteren Untersuchungen ermit-

telt werden.
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Clonidin, welches als a2-Agonist hauptsachlich in der Therapie der arteriellen Hyper-
tonie eingesetzt wird, soll Gber seinen hemmenden Effekt auf die Freisetzung von
Noradrenalin und ,das Reduzieren peripherer GefaRreaktivitat® Hitzewallungen lin-
dern konnen (Nelson et al. 2006, S. 2069). Eine Empfehlung bezuglich einer Thera-
pie mit diesem Medikament zur Behandlung klimakterischer Beschwerden kann
allerdings noch nicht gegeben werden, da die Wirksamkeit von Clonidin zur Linde-
rung von Tamoxifen-induzierten Hitzewallungen bei Mammakarzinompatientinnen
zwar einerseits in Form einer Minderung der Frequenz des Symptoms festgestellt
werden konnte (Pandya et al. 2000), eine Metaanalyse an gesunden und kranken
Frauen andererseits jedoch eine Wirksamkeit des Arzneimittels nur eingeschrankt
bestatigte (Nelson et al. 2006).

Laut Rossmanith und Ribberdt (2009, S. 36) hat sich Clonidin auch ,aufgrund sei-
ner ausgepragten Nebenwirkungen wie Schlafstérungen, Schwindel und Mundtro-
ckenheit in der Praxis nicht bewahrt".

Aus der Gruppe der SSRIs bzw. SNRIs zeigte sich unter der Therapie mit Paroxetin
eine statistisch signifikante Reduktion von Hitzewallungen sowohl bei gesunden
Frauen als auch bei Mammakarzinompatientinnen (Stearns et al. 2005), allerdings
deuten Untersuchungen darauf hin, dass SSRIs und besonders Paroxetin Uber In-
teraktionen mit CYP 450 Enzymen in den Metabolismus von Tamoxifen eingreifen
und dessen Wirksamkeit beeinflussen (Stearns et al. 2003; Jin et al. 2005).
Fluoxetin als weiterer Serotoninwiederaufnahmehemmer erwies sich als wirksames
Medikament, welches im Gegensatz zu einem Placebo die Frequenz und die
Schwere von Hitzewallungen um 50% zu reduzieren vermag (Loprinzi et al. 2002).
Laut Jin et al (2005) sind jedoch auch hier Interaktionen mit CYP 450 Enzymen zu
beachten, die die Bildung des wirksamen Tamoxifen-Metaboliten Endoxifen herab
setzen kdnnen.

Ebenfalls wirksam in der Therapie von Hitzewallungen zeigte sich Venlafaxin aus
der Gruppe der SNRIs, welches auch zur Therapie menopausaler Beschwerden
empfohlen wird (Boekhout et al. 2006). Zu beachten sind jedoch signifikant héhere
Belastungen der Patientinnen durch Nebenwirkungen wie Mundtrockenheit, Appetit-
verlust, Ubelkeit und Obstipation (Loprinzi et al. 2000) sowie erneut die Interaktion
des Medikaments mit CYP 450 Enzymen, wobei diese bei Venlafaxin schwécher
ausfallen als bei Paroxetin oder Fluoxetin (Jin et al. 2005).

Im Allgemeinen werden SSRIs bzw. SNRIs eine Wirksamkeit und ,eine zunehmen-

de Rolle” in der Behandlung der nichthormonellen Therapie von vasomotorischen
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Beschwerden zugesprochen, die vor allem bei Venlafaxin und Paroxetin, weniger
bei Sertralin und Fluoxetin zu finden ist (Loprinzi et al. 2009; Rossmanith und
Rubberdt 2009, S. 35). Bedacht werden muss bei dieser Medikamentengruppe je-
doch das Nebenwirkungsprofil dieser Medikamente, das eine Empfehlung nur ein-
geschrankt zulasst.

1.2.2.2 Komplementéare und Alternative Medizin (CAM)

Aus dem doch teilweise betrachtlichen Nebenwirkungsprofil der meisten medika-
mentdsen Therapien resultiert ein Trend zu einer verminderten Verwendung der
HRT bzw. anderer Medikamente und im Gegenzug ein gesteigertes Interesse fir die
Komplementére und Alternative Medizin (CAM).

Definiert wird die CAM von der WHO in deren ,General Guidelines for
Methodologies on Research and Evaluation of Traditional Medicine® folgenderma-
Ren:

»1raditionelle Medizin umfasst das gesamte Wissen und die Fahigkeiten und Fertig-
keiten, die auf den Theorien, Uberzeugungen und Erfahrungen beruhen, die typisch
sind fir die verschiedenen Kulturen, ob erklarbar oder nicht, und die zum Erhalt von
Gesundheit genutzt werden, sowie zur Vorbeugung, Diagnose, Verbesserung oder
Behandlung von kdérperlichen und psychischen Erkrankungen. Die Begriffe komple-
mentare/alternative/nicht-konventionelle Medizin werden dabei in manchen Landern
gleichwertig mit traditioneller Medizin verwendet‘ (Anderson et al. 2000, S. 1; Uber-
setzung aus dem Englischen durch die Verfasserin).

CAM beinhaltet also, wie die Begriffe bereits implizieren, eine zur modernen westli-
chen Medizin zuséatzliche und andere Heilform, die nicht auf Forschung, sondern
eher auf der teilweise seit Jahrtausenden vermittelten Erfahrung von Anwendungen
und Heilmitteln beruht und deren Verwendung sich meist allein durch ihre Uberliefer-
te Wirksamkeit rechtfertigt. Unterschiedliche Inhalte wurzeln dabei haufig in unter-
schiedlichen Kulturen, werden aber heutzutage kulturibergreifend eingesetzt, wie
beispielsweise die Traditionelle Chinesische Medizin (TCM).

Das National Center for Complementary and Alternative Medicine (NCCAM) zahlt
funf zur CAM gehorige Untergruppen: in die erste gehdren Medizinsysteme, wie
Homoopathie und Traditionelle Chinesische Medizin (TCM), in die zweite werden
Naturheilprodukte wie z.B. Nahrungserganzungsmittel und Krauter gezahlt, als Drit-
tes kommt die Medizin von Kérper und Geist hinzu, die z.B. Yoga und Akupunktur

beinhaltet, die vierte Gruppe bilden manuelle und kdrperbezogene Praktiken, hierzu

10



Einleitung — Menopause und Klimakterium

z&hlen z.B. Massagen, und zuletzt werden andere CAM Praktiken, wie z.B. energe-
tische Therapien aufgefiihrt (National Center for Complementary and Alternative
Medicine 2012).

Im Folgenden wird die Studienlage in Bezug auf deren Wirkung auf menopausale
Beschwerden untersucht.

Pharmakologische Ansatze

Phyto6strogene

Zu den Naturheilverfahren der CAM z&hlen unter anderem die Phytodstrogene.
Hierbei handelt es sich um sekundéare Pflanzenstoffe, die in ihrer Struktur den phy-
siologischen Ostrogenen ahneln. Sie werden in drei Gruppen eingeteilt: Isoflavone,
Lignane und Coumestane. Isoflavone findet man besonders in Soja und dessen
Produkten sowie in Rotem Klee, wahrend Lignane vor allem in Leinsamen vorkom-
men (Borrelli und Ernst 2010). Zur Beurteilung der Wirksamkeit von Isoflavonen auf
die Linderung von vasomotorischen Symptomen im Klimakterium kann aufgrund von
unterschiedlichen Studienergebnissen keine abschlielende Empfehlung fiir die An-
wendung dieser Arznei gegeben werden. Zu Genistein, einer Untergruppe der
Isoflavone, kann jedoch anhand der Resultate einiger Untersuchungen eine Wirk-
samkeit dieses isolierten Extraktes angenommen werden (Jacobs et al. 2009).
Leinsamen sind im oben genannten Kontext mit unterschiedlichen Ergebnissen un-
tersucht worden. In vier aussagekraftigen Studien zeigten sie sich nicht wirksamer
als ein Placebo, wahrend sie in einer Untersuchung eine dhnliche Reduzierung des
Kupperman-Indexes bei leichten menopausalen Symptomen bewirkten wie die HRT
(Borrelli und Ernst 2010). Neben der Wirksamkeit von Phyto6strogenen ist die Frage
untersucht worden, ob diese gar die Entstehung von Brustkrebs beglinstigen kon-
nen. Borrelli und Ernst (2010, S. 335; Ubersetzung aus dem Englischen durch die
Verfasserin) kommen nach Aufarbeitung dreier Studien zu der Erkenntnis, dass
»...die Vorstellung, Phytoostrogene konnten Brustkrebs verursachen, lediglich theo-
retisch und nicht aus klinischen oder epidemiologischen Daten geboren® sei. Weiter
wirden alle Arbeiten darauf hinweisen, dass die Wirkung von Isoflavonen in Bezug
auf die Entstehung oder die Verhiitung von Brustkrebs bisher noch zu wenig in Stu-
dien untersucht worden sei und dementsprechend dazu bisher nur Aussagen unter

Vorbehalt moglich seien (ebd.).
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Umland (2008) geht dagegen sehr wohl davon aus, dass Isoflavone und Cimicifuga
(siehe folgender Absatz) aufgrund ihrer 6strogenartigen Wirksamkeit nicht fur Frau-

en mit einer Brustkrebsanamnese geeignet sind.

Kréuterprodukte

Produkte auf Krauterbasis, die ebenfalls fir die Behandlung von menopausalen Be-
schwerden zur Verfigung stehen, sind Cimicifuga (auch ,Cimicifuga racemosa®,
»Traubensilberkerze® oder englisch ,Black-cohosh® genannt), Dong Quai,
Nachtkerzendl, Ginseng und Yamswurzel. Cimicifuga ist in mehreren Ubersichtsar-
beiten der letzten Jahre untersucht worden, die Wirksamkeit konnte aber nicht zu-
friedenstellend wissenschaftlich nachgewiesen werden, sodass weitere Studien zur
Klarung der Effektivitat in der Behandlung menopausaler Symptome vonnéten sind
(Borrelli und Ernst 2010; Shams et al. 2010; Palacio et al. 2009; Leach und Moore
2012).

Dong Quai, auch ,Weiblicher Ginseng®, hat, allein verwendet, keinen Unterschied zu
einem Placebo in der Erleichterung menopausaler Symptome gezeigt (Hirata et al.
1997), solange es aber mit anderen Krautern, Rotem Klee bzw. Cimicifuga zusam-
men gegeben wurde, konnte eine signifikante Verbesserung von Hitzewallungen
und néchtlichem Schwitzen im Vergleich mit der Placebogruppe erhoben werden
(Kupfersztain et al. 2003; Rotem und Kaplan 2007).

Erste Studien liegen fur die Anwendung von Hopfen zur Linderung der klimakteri-
schen Beschwerden vor und legen diesbeziglich einen positiven Effekt dieses Krau-
tes auf die Reduzierung von Hitzewallungen und anderen Symptomen wie
Palpitationen nahe (Heyerick et al. 2006; Erkkola et al. 2010).

Komesaroff et al. (2001) untersuchten die Wirksamkeit der Yamswurzel zur Reduk-
tion menopausaler Symptome und fanden heraus, dass diese topisch angewendet
keine Nebenwirkungen aufweist, der positive Effekt jedoch - wenn lberhaupt - ge-
ring ist.

Bei Ginseng konnte eine signifikante Besserung von depressiven Symptomen und
des Wohlbefindens nachgewiesen werden, ein Effekt auf die physischen Symptome
wie z. B. Hitzewallungen konnte jedoch nicht gezeigt werden (Wiklund et al. 1999).
Ebenso konnte die Wirksamkeit von Nachtkerzendl zur Behandlung von Hitzewal-
lungen nicht bestétigt werden (Chenoy et al. 1994).

Beziglich einer Wirksamkeit von Johanniskraut auf menopausale Symptome sind

nur wenige Untersuchungen zu finden. Diese zeigen sich in ihren Ergebnissen wi-

12



Einleitung — Menopause und Klimakterium

dersprichlich, indem sie einerseits keinen Vorteil gegentber einem Placebo in Be-
zug auf die Reduktion von Hitzewallungen aufzeigen, hierbei jedoch mit einer signi-
fikanten Verbesserung der Lebensqualitéat sowie von Schlafproblemen einhergehen
(Al-Akoum et al. 2009). Andererseits zeigte sich die Kombination aus Johanniskraut
und Cimicifuga bezlglich der Linderung neurovegetativer sowie psychologischer
menopausaler Symptome einem Placebo signifikant Uberlegen (Uebelhack et al.
2006; Chung et al. 2007). Die Studienlage reicht jedoch noch nicht aus, um Johan-
niskraut als Medikament bei menopausalen Beschwerden empfehlen zu kénnen,
zumal eine Wirksamkeit bisher nur in Kombination mit Cimicifuga erfasst werden
konnte.

Ebenso konnte fir Gingko keine Linderung menopausaler Beschwerden nachge-

wiesen werden (Hartley et al. 2003; Elsabagh et al. 2005).

Homoopathie

Zu der Wirksamkeit homdopathischer Therapien bei menopausalen Beschwerden
liegen Beobachtungsstudien vor, die sowohl bei Mammakarzinompatientinnen als
auch bei gesunden Frauen eine signifikante Verbesserung der Hitzewallungen, psy-
chischer Symptome und der Lebensqualitat erhoben (Thompson und Reilly 2003;
Bordet et al. 2008).

Verbesserungen beobachteten Thompson et al. (2005) in einer randomisierten,
doppelt verblindeten Placebo-kontrollierten Studie ebenso, allerdings konnten sie
nicht ausmachen, inwieweit der positive Effekt von den verwendeten Arzneimitteln
und nicht blof3 von den Konsultationen an sich ausging. Hinzu kommt, dass sich die
Powerkalkulationen post hoc als zu gering herausstellten und so eine signifikante
Aussage nicht moglich ist. Eine vorlaufige Untersuchung von Jacobs et al. (2005),
ebenfalls randomisiert, doppelt verblindet und Placebo-kontrolliert, deutet auf eine
Verbesserung der Symptome besonders bei Frauen hin, die nicht unter einer
Tamoxifentherapie stehen, eine signifikante Verbesserung konnte jedoch nicht er-
hoben werden.

Zusammenfassend kann also festgehalten werden, dass ein Trend zugunsten einer
positiven Wirkung von Homodopathie auf menopausale Beschwerden zu erkennen
ist, weitere Arbeiten mit grol3eren Kollektiven jedoch nétig sind, um mdgliche signifi-
kante Unterschiede zu detektieren. Weiterhin gibt es noch wenige Aussagen in Be-
zug auf die Wirkung bei Patientinnen, die unter einer antihormonellen Therapie ste-

hen.
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Pro- und Prabiotika

Neben diesen Krauterextrakten wird die Wirkung von sogenanntem ,Functional
Food® (dt.: funktionelle Lebensmittel) auf menopausale Beschwerden diskutiert. Da-
bei handelt es sich um Nahrungserganzungsmittel, die zum Beispiel die Darmflora
positiv beeinflussen oder andere gesundheitsférdernde Effekte haben sollen.

Zu diesen zahlen u. a. Pro- und Prébiotika, die in Bezug auf eine Verbesserung Kili-
makterischer Beschwerden in Studien untersucht worden sind. Hierbei handelt es
sich um mikrobielle Zuséatze (Probiotika), die die Darmflora verbessern sollen, und
nicht-verdauliche Zusatze (Préabiotika), die vermutlich das Wachstum oder die Aktivi-
tat bereits vorhandener Bakterien im Darm fordern.

De Vrese (2009, S. 38; Ubersetzung aus dem Englischen durch die Verfasserin)
schlussfolgert dazu in seinem Review Uber den Nutzen von Pro- und Préabiotika auf
die Gesundheit von Frauen, dass es ,...keine gut geplanten, randomisierten, klini-
schen Studien mit einer adaquaten Anzahl von Patienten® fir Pra- oder Probiotika in

der Behandlung von menopausalen Symptomen gebe.

Vitamin E

Zur Wirksamkeit von Vitamin E liegen in Bezug auf die Linderung menopausaler
Beschwerden wenig Arbeiten mit zudem kontroversen Ergebnissen vor.

So fand sich bei Patientinnen mit dem Zustand nach einer Mammakarzinom-
erkrankung eine Reduktion in der Frequenz von Hitzewallungen, der jedoch auf-
grund der Grol3e des Effektes keine klinische Relevanz attestiert werden kann (Bar-
ton et al. 1998). Bei gesunden Frauen zeigte sich Vitamin E im Gegensatz dazu
signifikant wirksamer als ein Placebo (Ziaei et al. 2007).

Fur den wissenschaftlichen Hintergrund der vorliegenden Arbeit muss also von einer

unbefriedigenden Wirksamkeit von Vitamin E ausgegangen werden.

Akupunktur

Akupunktur ist in mehreren Studien in seiner Wirksamkeit auf menopausale Be-
schwerden getestet worden. In der Arbeit von Kim et al. (2010) zeigte sich eine Kkili-
nische Verbesserung der Hitzewallungen und menopausaler Symptome. Da Aku-
punktur jedoch zusammen mit anderen Therapien angewandt wurde, bleibt die Fra-
ge nach der Wirkung einer alleinigen Akupunkturtherapie ungeklart.

Dagegen fand die ACUFLASH Studie von Borud et al. (2009), bei der die Interventi-

onsgruppe, die mit Akupunktur und einer Anleitung zur Selbstfiirsorge (in der Studie
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wird der englische Begriff self-care gebraucht, welcher hier Therapien bei
menopausalen Beschwerden, die frei verkauflich sind, wie beispielsweise Soja- und
Krauterprodukte, zusammen fasst) therapiert wurde, eine signifikante Verbesserung
von vasomotorischen, somatischen und den Schlaf betreffenden Symptomen ge-
genuber der Kontrollgruppe, die lediglich die Anweisung zur Selbstbehandlung er-
hielt. In einer Follow-Up-Erhebung von Borud et al. (2010) 6 und 12 Monate nach
Beginn der Interventionsstudie von 2009 konnten die gefunden signifikanten Unter-
schiede zugunsten der Akupunkturgruppe jedoch nicht mehr bestétigt werden.

In einer Drei-Arm-Studie von Avis et al. (2008) zeigte sich in allen drei Gruppen eine
signifikante Verbesserung in Form einer Abnahme der Frequenz von Hitzewallun-
gen. Hierbei wurden traditionelle chinesische Akupunktur und ,falsche Akupunktur,
bei der oberflachlich und an nicht-therapeutischen Punkten Nadeln gesetzt wurden,
mit einer weiteren Kontrollgruppe, die lediglich die Standardtherapie und keine Aku-
punktur erhielt, verglichen. Beide Akupunkturgruppen zeigten zusatzlich eine signifi-
kante Verbesserung in der Schwere der Hitzewallungen. Die Autoren schlussfol-
gern, dass diese Ergebnisse entweder auf einen starken Placeboeffekt hinweisen
oder dass sowohl traditionelle als auch ,falsche“ Akupunktur einen positiven Effekt
auf menopausale Beschwerden haben.

Nach Durchsicht mehrerer Arbeiten zeigte sich Akupunktur im Vergleich mit einer
Hormonersatztherapie dieser Uberlegen, allerdings sei dazu ebenso wie bei dem
Vergleich von Akupunktur mit falscher Akupunktur aufgefallen, dass die Datenlage
noch zu dinn sei, um glltige Aussagen treffen zu kénnen (Cho und Whang 2009).
Weitere Untersuchungen sind erforderlich, um belegen zu kénnen, dass Akupunktur
in der Behandlung von menopausalen Symptomen effektiv ist (Lee et al. 2009b). In
einer Untersuchung von Traditioneller Chinesischer Medizin (TCM), Akupunktur und
HRT zeigte sich TCM in Verbindung mit Akupunktur ebenso effektiv wirksam auf
Hitzewallungen wie die HRT (Azizi et al. 2011).

Fur die vorliegende Arbeit ist jedoch die Frage nach der Wirkung von Akupunktur
auf die Symptome der induzierten Menopause noch interessanter als die allgemeine
wissenschaftliche Datenlage zu der Wirkung von Akupunktur auf menopausale Be-
schwerden.

So zeigte sich bei Brust- und Prostatakarzinompatienten/innen eine Reduktion der
Hitzewallungen um 50% nach der Anwendung von Akupunktur an gezielten, gangi-
gen Akupunkturpunkten beziehungsweise durch Selbst-Akupunktur (Filshie et al.

2005). Die an Mammakarzinompatientinnen getestete Elektroakupunktur reduzierte
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Hitzewallungen pro 24 Stunden um mehr als 50%, wahrend sich angewandte Rela-
xation in der Reduktion von somatovegetativen Symptomen als effektiv erwies (Frisk
et al. 2008; Nedstrand et al. 2005). Elektroakupunktur und angewandte Relaxation
zeigten aulerdem einen positiven Effekt auf das psychische Wohlbefinden
(Nedstrand et al. 2006).

Im Vergleich von Akupunktur mit ,falscher® Akupunktur, die mit stumpfen Nadeln
durchgefuhrt wurde, zeigte sich einerseits eine Reduktion der Hitzewallungen ohne
signifikante Unterschiede zwischen den Kollektiven (Deng et al. 2007), andererseits
konnten signifikante Unterschiede zwischen einer Behandlung mit klassischer und
Jfalscher* Akupunktur bei Patientinnen mit Tamoxifen-induzierter Menopause ermit-
teltet werden (Hervik und Mjaland 2009).

Zusammenfassend lasst sich aus der vorliegenden Datenbasis schlief3en, dass rich-
tungweisende Erfolge mit Akupunktur zur Behandlung von insbesondere Hitzewal-
lungen verzeichnet werden kénnen. Weitere Studien sind jedoch erforderlich, um bei
bisher noch kontroversen Ergebnissen eine Richtung zu bestatigen und um allge-
meingultigere Aussagen durch groRere Studiendesigns treffen zu kénnen.

Dieses gilt auch fur die Studien zur Therapie von induzierten menopausalen Be-
schwerden. Da diese verstarkt bei Mammakarzinompatientinnen auftreten, fir die
aus naheliegenden Griinden eine Hormontherapie nicht zuganglich ist, sind Alterna-

tiven zu der Standardhormontherapie von besonderem Interesse.

Korper- und psychotherapeutische Verfahren

Diese Verfahren werden haufig ebenfalls der CAM zugeordnet, obgleich sie teilwei-
se auf wissenschaftlichen Konzepten basieren und im Rahmen der wissenschatftlich

begriindeten Medizin bzw. Psychotherapie empfohlen und eingesetzt werden.

Sport

Untersuchungen bzw. Metaanalysen einiger Arbeiten zu Auswirkungen sportlicher
Betatigung auf die vasomotorischen Symptome der Menopause im Vergleich zu der
HRT erhoben die Tendenz eines positiven Effektes beider Ansatze, sind jedoch im
Studiendesign so klein, dass sie lediglich als Anreiz fur weitere Untersuchungen in
diese Richtung dienen konnen (Daley et al. 2009; Daley et al. 2011; Lindh-Astrand
et al. 2004).
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Psychoedukation und PMR

Ebenso verhélt es sich mit der Datenlage bezuglich der Wirkung von Psychoeduka-
tion und Muskelrelaxation auf die Beschwerden der Menopause (Tremblay et al.
2008).

Yoga

Auch Yoga wurde zum vorliegenden Thema untersucht und wird von Joshi et al.
(2011) in Form eines taglichen Trainings Uber drei Monate mit einem ausgebildeten
Trainier als Therapie menopausaler Beschwerden empfohlen, wahrend Lee et al.
(2009a) in einem Review schlussfolgern, dass die Datenlage in Bezug auf die Wir-
kung von Yoga auf menopausale Beschwerden entweder negativ sei oder die Stu-
dien aufgrund ihres Designs beziehungsweise ihrer Ausfiihrung nicht beriicksichtigt

werden sollten und deshalb weitere Arbeiten wichtig seien.

Hypnose

In einer ersten einarmigen Studie zur Wirksamkeit von Hypnose auf Hitzewallungen
von Frauen mit Uberlebter Brustkrebserkrankung ermittelten Elkins et al. (2007) eine
Reduktion der erhobenen Hitzewallung-Scores um 70%.

In einer weiteren grol3eren Placebo-kontrollierten randomisierten Untersuchung zur
Wirksamkeit von Hypnose auf menopausale Beschwerden an 187 Frauen fanden
Elkins et al. (2013) eine Reduktion der erhobenen Hitzewallung-Scores um 70%
nach 6 bzw. 80% nach 12 Wochen und eine physiologisch erfahrene Linderung der
Symptome um 40% nach 6 bzw. 57% nach 12 Wochen. Im Vergleich dazu konnte
innerhalb der Kontrollgruppe, die anstatt von Hypnosesitzungen therapeutische Ge-
sprache erhielt, eine Reduktion der erhobenen Hitzewallung-Scores von 8% bzw.
15% und eine physiologisch erfahrene Verstarkung der Hitzewallungen um 7% bzw.
10% aufgezeigt werden. Das Ergebnis dieser Studie ist vielversprechend in Bezug
auf alternative Therapien zur Linderung menopausaler Symptome, sollte jedoch

durch weitere Studien verifiziert werden.

1.2.2.3 Kognitive Verhaltenstherapie

Kognitive Verhaltenstherapie (engl.: Cognitive Behavioral Therapy (CBT)) als eine
Unterform der Psychotherapie, wendet neben Techniken der kognitiven Umstruktu-
rierung u. a. Entspannungstechniken und Psychoedukation an, um z. B. kognitive

und Verhaltensstrategien zum Umgang mit vasomotorischen Symptomen, Angst,
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Depression, sexuellen Symptomen oder des Schlafverhaltens zu erarbeiten. Kleine
Studien, die lediglich als Basis fur weitere Untersuchungen dienen kénnen, erhoben
einen nicht signifikanten ,moderaten Erfolg“ (Keefer und Blanchard 2005) bzw. sig-
nifikante Veré&nderungen in Art und Haufigkeit des Auftretens von Hitzewallungen
(Green et al. 2013). Gleiche Schlussfolgerungen lassen sich auch aus einer Unter
suchung von Sport und CBT auf menopausale Symptome ziehen (Duijts et al.
2012).

1.3 IKB - Imaginationsubungen bei klimakterischen

Beschwerden

Die IKB sind eine Methode, die innerhalb der Psychologie der Onkologischen Abtei-
lung der Habichtswaldklinik (HWK) Kassel entwickelt wurde und seit 2007 in Form
von je zwei wochentlichen Sitzungen zwischen 30 und 45 Minuten innerhalb einer
Gruppe mit vier bis zehn Patientinnen zur Anwendung kommt. Geleitet werden die-
se Sitzungen von einer Psychotherapeutin mit psychoonkologischem Schwerpunkt.
Ziel dieser Sitzungen ist es, dass die Patientinnen besser mit Beschwerden im Kili-
makterium (vor allem Hitzewallungen) umgehen kénnen, bzw. eine Linderung erlan-
gen. In der Onkologischen Abteilung der Habichtswaldklinik finden sie hauptsachlich
bei Patientinnen mit antihormonellen Therapien Verwendung.

IKB sind ein Ubendes Verfahren, bestehend aus einer Kombination von Entspan-
nung und Visualisierung, zum Teil basierend auf den Gedanken von Simonton und
denen des Autogenen Trainings (Simonton et al. 2004; Pschyrembel 2004).
Angelehnt an die ,kihle Stirn“ im Autogenen Training, die sich die Ubende vorstel-
len und die zu Wachheit, Klarheit und Linderung von Kopfschmerzen fihren soll,
wird die Patientin angeleitet, sich wahrend der IKB eine Situation, einen Platz oder
eine Stimmung vorzustellen, die sie mit Erfrischung und Kihle verbindet. Diese Vor-
stellung soll an eine Geste gekoppelt werden und mittels dieser immer abrufbar sein
(s. weitere Ausfuhrungen im Teil ,Material und Methoden®).

Wie bei der Simonton-Methode wird die Patientin angeleitet, sich selbst Linderung
zu verschaffen, die Lebensqualitat zu erhéhen und so zur Heilung beizutragen. So
soll erreicht werden, dass die Patientin sich nicht von Hitzewallungen Uberrollen
lasst, sondern diesen entspannter und mithilfe von Bildern entgegentreten kann.

Die Vorteile des Verfahrens sollen darin liegen, dass es neben der Linderung der
eigentlichen Symptome in der Regel zu einem erhdhten Erleben von Kontrollierbar-

keit fuhrt - ein Effekt, der fir onkologische Patienten eine besonders wichtige Rolle
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spielt und mit fur die nach klinischem Eindruck hohe Motivation der Patientinnen, die
Technik zu erlernen und zu praktizieren, verantwortlich ist. Dariber hinaus ist Ent-
spannung eine erwinschte zusatzliche Wirkung, die ebenfalls das Wohlbefinden
fordert. IKB sind auch bei eingeschrankter Mobilitat durchfuhrbar, leicht zu erlernen,
im Alltag anwendbar und es sind keine speziellen Hilfsmittel fur den Einsatz notig.

1.4 Lebensqualitat

Die Betrachtung und Beurteilung einer therapeutischen Mal3nahme wie der IKB
kann zum einen direkt erfolgen, indem der Effekt auf Symptome wie Hitzewallungen
und andere klimakterische Beschwerden erhoben wird. Eine weitere ist, die indirek-
ten Auswirkungen einer Therapie zu bestimmen, wie die Verbesserung der Lebens-
qualitat. Deutschinoff et al. (2005, S. 164) fluhren hierzu aus, dass ,sich in den let-
zen beiden Jahrzehnten, die in zunehmendem Mal3e von der Beachtung der Patien-
tenautonomie gepragt waren, auch die Lebensqualitat als Messparameter fir die
Effektivitat einer therapeutischen MalRnahme durchgesetzt habe, ,nachdem der
Uberlebensdauer bei Erkrankungen zunachst der héchste Rang in der Bewertung
eines Therapieeffektes zugemessen wurde®.

Bullinger (2006, S. 6) unterstitzt diese Ansicht, indem sie heraus stellt, dass die
Erhebung der Lebensqualitat zum einen wichtig sei, weil ,sich die Lebensqualitats-
beurteilung des Patienten nicht unbedingt mit den klinischen Befunden deckt* und
zum zweiten, weil ,sich nicht nur die Erkrankung und ihre Behandlung, sondern
auch psychosoziale Aspekte auf die subjektive Gesundheit eines Menschen auswir-
ken“. Weiter fuhrt sie aus, dass ,z. B. bessere Bewaltigungsfahigkeiten, die dem
Patienten vermittelt werden, eine bessere LQ und damit eine bessere Prognose”
bedeuten (Bullinger 2006, S. 6). Daran anlehnend wird in dieser Arbeit die Lebens-
qualitat als eine der priméren Messgrofien gewahlt und die Hypothese untersucht,
dass sich die IKB positiv auf die Lebensqualitat von Brustkrebspatientinnen auswir-

ken.

1.4.1 Definition

Um diese These zu bearbeiten, muss der Begriff ,Lebensqualitat* jedoch zunachst
definiert werden, wobei zu beachten ist, dass es sich hierbei um ein abstraktes Kon-
strukt handelt, fir das keine alleinige ultimative Definition gilt. Lebensqualitat ist

nicht blof3 ein Begriff der Medizin bzw. der medizinischen Forschung, sondern Ge-

19



Einleitung — Lebensqualitat

genstand vieler Wissenschaften wie beispielsweise der Psychologie, der Okonomie
und der Soziologie (Radoschewski 2000). Meist ndhern sich die einzelnen Diszipli-
nen diesem mehrdimensionalen Konstrukt Lebensqualitat (s. weiter unten) unter
einer Schwerpunktsetzung, die in einer Begriffserweiterung beispielsweise als ,Um-
weltbezogene Lebensqualitat® oder ,Gesundheitsbezogene Lebensqualitat deutlich
wird. Da in der medizinischen Forschung die Lebensqualitat haufig vor dem Hinter-
grund abwesender Gesundheit untersucht wird, hat sich der Gebrauch des Termi-
nus” ,Gesundheitsbezogene Lebensqualitat” als Synonym fir Lebensqualitat etab-
liert. Entsprechend dazu findet sich in der englischen Literatur der Begriff der
Health-related Quality of Life (HRQOL). In der vorliegenden Arbeit wird Gberwiegend
der Begriff ,Lebensqualitat® gebraucht, die hier jedoch immer auch gesundheitsbe-
zogen ist.

Zur weiteren Definition dieses abstrakten Begriffs erscheint es sinnvoll, sich der Le-
bensqualitdt von mehreren Seiten zu néhern und eine Zusammenschau aus Defini-
tionen zu betrachten. Eine Erste ist die der Arbeitsgruppe der WHO, die Lebensqua-
litat als ,die subjektive Wahrnehmung einer Person Uber ihre Stellung im Leben in
Relation zur Kultur und den Wertesystemen, in denen sie lebt und in Bezug auf ihre
Ziele, Erwartungen, Standards und Anliegen® definiert und weiter ausfuhrt, dass es
sich um ein ,weitgefasstes Konzept® handele, welches ,in einer komplexen Weise
von der physischen Gesundheit, dem psychologischen Status, dem Niveau der Un-
abhangigkeit, den sozialen Bindungen und den Beziehungen zu dem Umfeld einer
Person beeinflusst wird“ (Kuyken 1995, S. 1405, Ubersetzung aus dem Englischen
durch die Verfasserin).

Bullinger (2006) erscheint diese Definition jedoch fur eine Umsetzung in ein mess-
bares Instrument, wie es fir die Medizin notwendig ist, nicht pragmatisch genug.
Bereits 1991 beschreibt sie Lebensqualitat als aus folgenden vier Hauptkomponen-
ten bestehend: ,psychologischer Status, Alltagsfunktionalitat, soziale Beziehungen
und physischer Status® (Bullinger und Hasford 1991, S. 92S). Daran anlehnend pro-
pagiert sie 2006 eine Definition, die Lebensqualitat als ein ,multidimensionales Kon-
strukt® begreift, welches ,sich auf kdrperliche, emotionale, mentale, soziale und ver-
haltensbezogene Komponenten von Wohlbefinden und Funktionsfahigkeit aus der
Sicht von Patienten und/oder Beobachtern bezieht“ (Bullinger 2006, S. 5). Diese
Herangehensweise an den Begriff der Lebensqualitdt beinhaltet im Gegensatz zu
der Definition der WHO nicht blof3 die subjektive Komponente des Patienten, son-

dern lasst auch eine Beurteilung von aufden durch einen ,Beobachter” zu.
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Bei der Beurteilung der Lebensqualitat eines Patienten durch einen AufRenstehen-
den, also z.B. durch einen Angehorigen oder medizinisches Personal ist jedoch zu
beachten, dass in einer Studie von Fisch et al. (2003) der Vergleich zwischen der
subjektiven Lebensqualitéat der Patienten und deren geschéatzter Lebensqualitat
durch Dritte eine Ubereinstimmung von nur 60% ergab. Dieses bedeutet gleichzei-
tig, dass in 40% der Falle die Lebensqualitat eines Patienten durch einen Dritten
falsch eingeschatzt wird. In der vorliegenden Arbeit wird daher wie in der grof3en
Mehrzahl der Forschungsarbeiten zur Lebensqualitat mit der subjektiven Einschét-
zung der Patientinnen gearbeitet, die mittels Fragebdgen erhoben wird.

Ebenfalls als ein multidimensionales Konstrukt wird die Lebensqualitdt auch von
Deutschinoff et al. (2005) in deren Arbeit ,Lebensqualitat in der Onkologie* aufge-
fasst. Auch hier flieRen emotionales Wohlbefinden, funktionales Wohlbefinden, so-
ziales Wohlbefinden und gesundheitliches Wohlbefinden in die Beschreibung der
Lebensqualitat ein. Diesen Dimensionen stellen die Autoren auf3erdem Faktoren zur
Seite, die sich auf den onkologischen Patienten beziehen und dessen Lebensquali-
tat ebenfalls beeinflussen (ebd.). Diese Faktoren seien: ,Akute Nebenwirkungen der
Therapie®, ,Tumorspezifische Symptome®, ,Chronische Nebenwirkungen der Thera-
pie“ und ,Sonstige beeinflussende Faktoren® (Deutschinoff et al. 2005).

In allen diesen Definitionen ist die Gesundheit eine Sdule der Lebensqualitat, wel-
che bei fehlender Gesundheit ,in breitem Ausmaly® reduziert sei (Radoschewski
2000, S. 167). Lebensqualitat ist also ein Konstrukt, welches u. a. auf Gesundheit
basiert und von Krankheit beeinflusst wird. Das momentane Mal3 an Lebensqualitat
ist vor allem eine subjektive Einschatzung der Patienten, die sich nicht mit dem
Ausmal einer Erkrankung, gemessen an klinischen Parametern, decken muss. ,Die
zusatzliche Erfassung der LQ neben klinischen Parametern [kann] als ein Effektmalf}
fur die Patientenwahrnehmung dienen® (Bullinger 2006, S. 6). Der Patient wird damit
in die Beurteilung therapeutischer MaRnahmen mit einbezogen und beeinflusst Uber
seine Angaben zu Veranderungen der Lebensqualitdt das Outcome seiner Thera-
pie.

Um eine allgemeingultige, vergleichbare Aussage uber die Lebensqualitat von Pati-
enten treffen zu kénnen, sollte die Erhebung dieses subjektiven, multidimensionalen
Konstrukts in einer angemessenen Form erfolgen. Hierflir eignen sich international
anerkannte, validierte Fragebdgen, die in generische also krankheitstibergreifende
und krankheitsspezifische bzw. therapiebezogene Instrumente unterteilt werden

kénnen. Aus den diversen Fragebégen, die auf der Basis der multidimensionalen

21



Einleitung — Zusammenfassung

LQ-Konzeption entwickelt wurden, wurde fur die vorliegende Untersuchung der fur
Krebspatienten entwickelte Bogen der Europaischen Organisation fir Forschung
und Behandlung von Krebserkrankungen (engl.: European Organisation for Re-
search and Treatment of Cancer = EORTC) der sogenannte EORTC QLQ-C30
ausgewahlt. AuRerdem wurde dessen Brustkrebsmodul EORTC QLQ-BR23 ver-
wendet. Mithilfe der deutschen Version der Hospital Anxiety and Depression Scale
(HADS) wurden zusatzlich die Symptome Angst und Depression als ein Ausdruck
des psychischen Befindens, welches wiederum die Lebensqualitat der Patientinnen
beeinflusst, erhoben.

In einer koreanischen Studie von Lee et al. (2011), die die gesundheitshezogene
Lebensqualitdt (HRQOL= Health Related Quality of Life) von Mammakarzinompa-
tientinnen kurz nach der Diagnosestellung sowie ein Jahr spater im Follow-Up mit
denen einer gesunden Bevolkerung vergleicht, findet ebenfalls der EORTC QLQ-
C30 und dessen Brustkrebsmodul BR23 Verwendung. Die dort erhobenen Ergeb-
nisse legen nahe, dass ,eine Brustkrebsdiagnose eine signifikante Auswirkung auf
die HRQOL" habe und dass ,fast alle Scores der Brustkrebspatientinnen nach der
Diagnosestellung erheblich niedriger als die der Normalbevolkerung waren, Verbes-
serungen nach einem Jahr mafRig waren und das Level der Normalbevdlkerung
nicht erreicht wurde“ (Lee et al. 2011, S. 105; Ubersetzung aus dem Englischen
durch die Verfasserin). Weiter fuhren sie aus, dass ,das Stadium der Krebserkran-
kung zwar ein wichtiger Pradiktor fiir das Uberleben® sei, dass ,[...] jedoch die
Brustkrebsdiagnose selbst, mehr noch als die Schwere der Erkrankung, der kriti-
sche Faktor ist, der die Lebensqualitdt von Frauen mit neuer Brustkrebsdiagnose
beeinflusst* (Lee et al. 2011, S. 105; Ubersetzung aus dem Englischen durch die

Verfasserin).

1.5 Zusammenfassung der bisherigen Ausfiihrungen

Das Mammakarzinom ist das h&aufigste Krebsleiden der Frau. Eine Diagnose des-
sen geht meist mit starken Auswirkungen auf das Leben der Betroffenen einher, die
sich unter anderem in einer verminderten Lebensqualitat ausdriicken. Ein wirkungs-
voller und regelmaRig durchgefiihrter Therapieansatz dieser Erkrankung ist die An-
tihormonelle Therapie des rezeptorpositiven Karzinoms. Diese uberfuhrt die betref-

fende Frau in die Menopause und kann menopausale Beschwerden auslésen oder
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bereits vorhandene Symptome verstarken. Als haufigste Merkmale sind hier das

Auftreten von Hitzewallungen und néchtlichen Schwitzattacken zu nennen.

Die wirksamste jedoch nicht unumstrittene Therapie um diese zu lindern, ist wiede-

rum bei der gesunden Frau die Hormonersatztherapie (HRT). Da diese jedoch aus

naheliegenden Grinden bei Mammakarzinompatientinnen keine Option darstellt,
sind alternative Therapiemdglichkeiten von besonderem Interesse.

Die Auswahl der zur Verfigung stehenden therapeutischen Ansatze ist sehr grof3,

doch wie die oben beschriebene Studienlage zeigt, sind diese bisher gro3tenteils

nicht ausreichend oder sogar als unwirksam evaluiert worden. Selten finden sich
darliber hinaus Studien, die die Wirksamkeit der alternativen Therapien bei Mam-
makarzinompatientinnen untersuchen.

Zusammenfassend gibt es demnach zur Behandlung von klimakterischen Be-

schwerden, insbesondere Hitzewallungen, bei Mammakarzinom-Patientinnen keine

zufrieden stellende Therapie.

Um diese therapeutische Licke zu fullen, haben Hubner und Mitarbeiter die Imagi-

nationstibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) entwickelt, die den Empfeh-

lungen der Interdisziplinaren S3-Leitlinie fiir die Diagnostik, Therapie und Nachsorge
des Mammakarzinoms in den Versionen von 2008 und 2012 entgegen kommen
konnten. Dort wird empfohlen, Entspannung und Imagination generell in die Be-
handlung zu integrieren, eine spezifische Wirkung auf menopausale Symptome ist
jedoch nicht erwdhnt. Konkret heif3t es in der Version von 2008 ,Psychoonkologi-
sche Interventionen bei Mammakarzinom-Patientinnen umfassen mit unterschiedli-

cher Schwerpunktsetzung im Akutkrankenhaus, in der Rehabilitationsklinik und im

weiteren Verlauf der Nachsorge oder Palliativen Versorgung folgende Maflinahmen:

[...]

- Patientenschulung, psychoedukative Gruppenintervention (Devine und
Westlake 1995; Forester et al. 1985; Heinrich und Schag 1985; Kissane et al.
1997; Spiegel et al. 1981)

- symptomorientierte Verfahren (Entspannung, Imagination) (Bindemann et al.
1991; Cimprich 1993; Edgar et al. 1992) [...]* (Leitlinie Mammakarzinom 2008,
S. 131f)).

In der Version der Leitlinie von 2012 wird zur Psychoonkologie weiter ausgefihrt,

dass ,eine aktuell durchgeflhrte systematische Literaturrecherche [...] gezeigt [ha-

be], dass Entspannungsverfahren, psychoedukative Interventionen, psychothera-
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peutische Einzelinterventionen und psychotherapeutische Gruppeninterventionen im
Hinblick auf die Zielgréssen Angst, Depression, psychisches Wohlbefinden sowie
Lebensqualitat signifikante Verbesserungen zeigen“ (Leitlinie Mammakarzinom
2012, S. 226).

Die IKB stellen ein solches Verfahren dar, wurden jedoch bislang hinsichtlich ihrer
Wirksamkeit noch nicht systematisch untersucht.

1.6 Ziele und Hypothesen der Dissertation

Ziel der vorliegenden Arbeit ist es, die Wirksamkeit der Imaginationsiibungen bei
klimakterischen Beschwerden zu objektivieren und sie damit als Behandlungsmaog-
lichkeit bei Patientinnen, die unter klimakterischen Beschwerden leiden und fur die
eine Therapie mit Hormonen nicht zuganglich ist, wissenschaftlich zu etablieren.
Hierzu sind folgende Hypothesen formuliert und untersucht worden:

e Die Durchfuhrung der IKB fihrt bei teilnehmenden Mammakarzinom-
Patientinnen im Vergleich zu der Kontrollgruppe zu einer Linderung
menopausaler Symptome - insbesondere Hitzewallungen - und einer Besse-
rung des psychischen Befindens.

e Die Durchfiihrung der IKB fiihrt dariiber hinaus bei teilnehmenden Mammakar-
zinom-Patientinnen im Vergleich zu der Kontrollgruppe zu einer Verbesserung
der Lebensqualitat.

e Die positiven Effekte sind im pré-post-Verlauf und in einem Drei-Monats-Follow-
Up nachweisbar.
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2. Material und Methoden

2.1 Ablauf der Studie

Bei der vorliegenden Studie handelt es sich um eine prospektive, kontrollierte,
blockweise randomisierte Interventionsstudie zur Evaluierung der Wirksamkeit der
IKB auf die Lebensqualitat, Linderung von klimakterischen Beschwerden sowie die
psychische Befindlichkeit von Mammakarzinompatientinnen. Die Datenerhebung
erfolgte von August 2008 bis Mai 2011, eine Verblindung wurde nicht vorgenom-
men. Zunéchst wurde eine monatsabhangige Randomisierung realisiert, die jedoch
aufgrund groRerer Praktikabilitat und stabilerer Gruppen ab April 2009 in Form von
Dreimonatsblécken durchgefihrt wurde, die sich an den Quartalen eines Kalender-
jahres orientierten. Eingeschlossen in die Studie wurden alle Patientinnen, die einer
Teilnahme zustimmten und die Einschlusskriterien erfllten.

Um einen Placeboeffekt auszuschlieRen, erhielt die Kontrollgruppe Autogenes Trai-
ning (AT) unter der EinfUhrung, dass Autogenes Training gegen Hitzewallungen
helfen kdnnte. Die Interventionsgruppe nahm am Autogenen Training nicht teil.

Die Datenerhebung erfolgte in Form von vier Fragebdgen, die den Effekt von IKB
bzw. AT auf die Lebensqualitat, Linderung von klimakterischen Beschwerden sowie
die psychische Befindlichkeit von Mammakarzinompatientinnen evaluieren sollten.
Hierbei handelt es sich um die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt mit dem Kern-
modul des Lebensqualitatsfragebogens der European Organization for Research
and Treatment of Cancer -EORTC QLQ-C30- (Aaronson et al. 1993; McLachlan et
al. 1998) sowie dem dazugehorigen Brustkrebsmodul -EORTC QLQ-BR23- (Spran-
gers et al. 1996). Zuséatzlich wurde die MRS — Menopause Rating Scale (Schneider
et al. 2000a, Schneider et al. 2000b) verwendet, um klimakterische Beschwerden
wahrend einer medizinischen Behandlung zu evaluieren. Als letzter Punkt wurde
Psychischer Distress (Angst und Depressivitat) mit der Hospital Anxiety and De-
pression Scale — Deutsche Version HADS-D (Herrmann und Buss 1994; Herrmann
et al. 1994) erhoben. AuRerdem wurden psychometrische und krankheitsbezogene
Daten erfragt.

Die Erhebung der Daten erfolgte zu drei Zeitpunkten: am Anfang und am Ende des
Klinikaufenthalts sowie in einem Drei-Monats-Follow-Up nach Beendigung des Auf-

enthalts.
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2.2 Ablauf der IKB bzw. der Sitzungen des AT

Die IKB- bzw. AT-Sitzungen fanden fir die Patientinnen wahrend ihres mindestens
dreiwochigen Aufenthalts in der Habichtswaldklinik (HWK) unabh&ngig von einer
Teilnahme an der Studie, jedoch je nach vorliegendem Quartal, zwei Mal wéchent-
lich statt.

Die Gruppensitzungen des IKB mit bis zu 10 Teilnehmerinnen umfassen einen zeit-
lichen Rahmen von 30 bis 45 Minuten und beginnen zun&chst mit einer Entspan-
nungssequenz. Hierzu nehmen die Patientinnen eine fir sie bequeme, zumeist lie-
gende Position auf daflir vorhandenen Matratzen ein und machen es sich mit De-
cken und Kissen so komfortabel wie moglich. Entspannende Musik untermalt die
Sitzung. Nach ca. funf Minuten, die den Patientinnen gelassen werden um anzu-
kommen und sich auf die Sitzung einzustellen, beginnt die Leiterin mit ruhiger, nicht
zu lauter Stimme den Text zur IKB (s. Anhang) vorzulesen.

Nach der einleitenden Entspannungsphase erfolgt die eigentliche Imaginations-
Ubung, in der die Teilnehmerinnen dazu angeleitet werden, sich etwas Kuhles, Erfri-
schendes vorzustellen und das gegebenenfalls mit einer bestimmten Geste zu ver-
binden.

Unmittelbar nach der Ubung haben die Patientinnen die Moglichkeit ein Feedback
abzugeben.

Das Autogene Training nach JH Schultz wird von diesem beschrieben (1928) als
Antwort auf die Frage, ,wie weit es moglich ist, durch eine systematische Entspan-
nung dieser Korpersysteme [der Muskeln und Blutgefal3e] eine Umstellung her-
beizufuihren, die der echten suggestiven entspricht. [...] Neuartig an der Verwen-
dung dieser Technik ist besonders die Mdglichkeit, durch selbsttatige (autogene)
vollige Entspannung der Muskeln und BlutgefaRe Affektwellen abzustellen (,Re-
sonanzdampfung der Gefuhle®)" (Schultz 1928, S. 1200 und 1201).

Auf der Lehre Schultz” basierend, ist das Autogene Training heute als suggestives
sowie entspannendes Verfahren beliebt, das meist zun&chst mit Anleitung, im Ver-
lauf jedoch selbstandig durchgefiihrt wird. Eingetbt wird die Beeinflussbarkeit des
Kdrpers als Herbeifihren von Zustinden wie beispielsweise Schlaf, W&rme oder
Kuhle einhergehend mit Entspannung. Die Sitzungen erfolgen in der Habichtswald-
klinik in &hnlichem Rahmen wie die der IKB, Zielsetzung ist hier jedoch lediglich eine
Entspannungsinduktion (s. Anhang). Eine gezielte Linderung von Hitzewallungen

wird nicht intendiert.
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Da die IKB bzw. das AT supportiv zu der Krebsbehandlung bzw. deren Nachsorge
in der Klinik angeboten werden, nehmen die Patientinnen beider Kollektive auch an
weiteren Entspannungstechniken wie zum Beispiel speziellen Anwendungen in der
Bader- und Massageabteilung, an psychotherapeutischen Einzel- und Gruppensit-
zungen, an sportlichen Unternehmungen, an Physio- und Ergotherapie und &hnli-
chem teil, die zu der Standardbehandlung in der Habichtswaldklinik gehdren. Wei-
terhin haben die Patientinnen die Moglichkeit, das angrenzende Thermalbad zu be-

suchen.

2.3 Einschlussbedingungen und Zusammensetzung des

Patientenkollektivs

Nachdem ein positives Votum der Ethikkommission zu dieser Studie im August
2008 vorlag, wurden wahrend der Dauer von etwa zweieinhalb Jahren alle volljahri-
gen Personen in die Studie aufgenommen, die weiblichen Geschlechts waren, an
einer von einem Gynakologen diagnostizierten Brustkrebserkrankung litten, zur Be-
handlung bzw. Nachsorge derer in die Habichtswaldklinik aufgenommen wurden
und der Teilnahme an der Studie zustimmten. Weiterhin waren ausreichende
Kenntnisse der deutschen Sprache Voraussetzung fir die Teilnahme an der vorlie-
genden Studie. Unter diesen Bedingungen wurden schlie3lich 53 Patientinnen in die
Interventionsgruppe aufgenommen, wobei von diesen die Daten von 46 Teilnehme-
rinnen flr die Auswertung verwendet werden konnten, wahrend 5 Patientinnen die
Studie vorzeitig abbrachen und 2 Bdogen keinem Namen zugeordnet werden konn-
ten und somit ungiltig waren. In die Kontrollgruppe konnten 68 Patientinnen aufge-
nommen werden, von denen die Daten von 48 Teilnehmerinnen in die Auswertung
einflossen. 14 Patientinnen hatten hier die Teilnahme abgebrochen, wahrend bei 4
Bdgen die Namen nicht zugeordnet werden konnten, bei einer Patientin kam es zu
Verwechslungen der Bogen und bei einer Teilnehmerin fehlte die Unterschrift des
aufklarenden Arztes. Schliel3lich wurden also die Daten von 46 Patientinnen fir die
IKB-Gruppe verwendet, wobei hier 34 Mal die 1.-3. Evaluation und 12 Mal nur die 1.
und 2. Evaluation vorlag. In die AT-Gruppe wurden die Daten von 48 Teilnehmerin-
nen mit einbezogen, davon waren 36 Mal die 1.-3. Evaluation vorhanden und 12 Mal
die 1. und 2. Evaluation.

In dem ersten allgemeinen Aufnahmegesprach durch den behandelnden Arzt der

Habichtswaldklinik wurden die Patientinnen ausfiuhrlich Gber den Grund, das Ziel
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sowie den Ablauf der Studie informiert und aufgeklart. Die Freiwilligkeit der Teil-
nahme und die zu jeder Zeit mogliche Rucktrittsmoglichkeit von der Studie wurden
betont. Zusammen mit dem ersten Fragebogenheftchen erhielten die Patientinnen
noch einmal eine schriftliche Aufklarung sowie eine Einverstandniserklarung zur
Teilnahme (s. Anhang).

Das Gesprach durch einen Arzt sowie die unterschriebene Einverstandniserklarung
waren ebenfalls Bedingung zur Aufnahme in die Studie.

2.4 Fragebdgen

2.4.1 EORTC QLQ-C30

Fir die Studie wurde zunachst der 1986 entwickelte QLQ-C30-Fragebogen der Eu-
ropean Organization for Research and Treatment of Cancer (EORTC) verwendet,
welcher unter anderem von Aaronson et al. (1993) in einer internationalen Feldstu-
die untersucht und validiert worden war. Weitere Untersuchungen folgten von
Hjermstad et al. (1995) in einer die Test/Retest Reliabilitéat erhebenden Studie und
von McLachlan et al. (1998) in einer Studie mit Brustkrebspatientinnen. Der so vali-
dierte Fragebogen zur Erfassung der Lebensqualitét von Karzinompatienten erfragt
reliabel die wichtigsten Bereiche der gesundheitsbezogenen Lebensqualitéat (physi-
sche, rollenbezogene, kognitive, emotionale und soziale Einschréankungen), haufige
Symptome bei Karzinompatienten (Fatigue, Schmerz, Ubelkeit und Erbrechen), fi-
nanzielle Belastungen durch die Krankheit sowie die allgemeine Lebensqualitat und
den subjektiven Gesundheitszustand der letzten Woche.

Wahrend die beiden zuletzt Genannten (Frage 29 und 30) auf einer Skala von 1
(sehr schlecht) bis 7 (ausgezeichnet) bewertet werden sollen, stehen fir die Fragen
1-28 die Antwortmoglichkeiten 1 (Gberhaupt nicht) bis 4 (sehr) zur Verfiigung.

Die Auswertung des EORTC QLQ-C30-Fragebogens erfolgte anhand der Auswer-
tungsrichtlinien des EORTC Data Centers (EORTC 2001). Zunachst wurden die
insgesamt 30 Fragen zu Mehr- bzw. Einzelitem-Skalen zusammen gefasst bzw.
unterteilt. Zu den Mehritem-Skalen gehdren ,Lebensqualitat und globaler Gesund-
heitsstatus®, zusammen gesetzt aus Item 29 und 30, ,Physische Funktionsfahigkeit®,
gebildet aus den Items 1 bis 5, ,Rollenfunktionsfahigkeit mit den Items 6 und 7,
»,Emotionaler Status®, das sich aus den Items 21 bis 24 bildet, ,Kognitive Funktions-
fahigkeit®, das die Items 20 und 25 einbezieht und ,Soziales Leben®, welches aus
den Items 26 und 27 gebildet wird. Aus den Items 10, 12 und 18 wurde die Skala

~Fatigue“ zusammen gesetzt, aus den ltems 14 und 15 wurde ,Ubelkeit und Erbre-
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chen® gebildet sowie aus den Items 9 und 19 das Mehrfachitem ,Schmerz®. Als Ein-
zel-ltem wurde die Frage 8 als ,Dyspnoe®, das Item 11 als ,Schlaflosigkeit®, das
Item 13 als ,Appetitverlust®, Item 16 als ,Obstipation®, ltem 17 als ,Diarrhoe” und
Item 28 als ,Finanzielle Schwierigkeiten® geftihrt. Mithilfe der Programme SAS und
Microsoft Excel wurde dann ein ,Rohwert-Score® errechnet, der die Mittelwerte der
Skalen darstellt, um dann im n&chsten Schritt standardisierte Scores zu codieren,
die schlief3lich Werte zwischen 0 und 100 annehmen. Hierbei représentiert ein ho-
her Score der Funktionsskalen, also der Skalen ,Physische Einschatzung®, ,Rollen-
funktion®, ,Emotionaler Status®, ,Kognitive Funktionen“ und ,Soziales Leben“ ein
hohes Level an Funktionsfahigkeit. Ein hoher Wert der Skala ,Lebensqualitat / glo-
baler Gesundheitsstatus” zeigt eine hohe subjektive Lebensqualitat an, wahrend ein
hoher Score der Symptomskalen also der Items ,Fatigue, ,Ubelkeit und Erbrechen®,
~Schmerz®, ,Dyspnoe®, ,Schlaflosigkeit®, ,Appetitverlust®, ,Obstipation®, ,Diarrhoe*
und ,Finanzielle Schwierigkeiten“ ein hohes Level an Symptomen bzw. Problemen
wiedergeben soll. Zur Berechnung der Skalenwerte wurden alle Erhebungen einge-
schlossen, bei denen mindestens die Halfte der fir diese Skala relevanten Items

beantwortet worden war.

2.4.2 EORTC BR-23

Das zu dem QLQ-C30 komplementéare Brustkrebs-Modul BR-23 ist analog zu dem
QLQ-C30 ausgiebig validiert und international verbreitet (Sprangers et al. 1996).
Bestehend aus 23 Items werden der Patientin Fragen zu Symptomen und Neben-
wirkungen verschiedener Therapiemdglichkeiten (Chirurgie, Chemo-, Radio- und
Hormontherapie), zur eigenen Kérperwahrnehmung, Sexualitat und Zukunftsangs-
ten gestellt.

Die Fragen, die sich auf den Zustand der letzten bzw. der letzten vier Wochen be-
ziehen, sind mit den Antwortmaoglichkeiten von 1 (Uberhaupt nicht) bis 4 (sehr) zu
bewerten.

Fur die Auswertung wurde aus den Items 9 bis 12 die Funktionsskala ,Korperbild*,
aus den Items 14 und 15 die Funktionsskala ,Sexuelle Funktionsfahigkeit, aus Item
16 die Funktionsskala ,Freude an Sex* und aus dem Item 13 die Funktionsskala
»Zukunftsperspektive® gebildet.

Erganzend bildeten die Items 1 bis 4 und 6 bis 8 die Symptomskala ,Systemische

Nebeneffekte der Therapie®, die Items 20 bis 23 die Symptomskala ,Symptome in
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der Brust®, die Items 17 bis 19 bildeten die Symptomskala ,Symptome im Armbe-
reich“ und das Item 15 bildete die Symptomskala ,Belastung durch Haarausfall“.
Eine separate Auswertung der Frage zu Hitzewallungen ist in dem Manual des
EORTC Data Centers nicht vorgesehen, diese Frage flie3t in die Berechnung der
Symptomskala ,Systemische Nebeneffekte der Therapie mit ein. Aufgrund der Fra-
gestellung der vorliegenden Arbeit wurde die benannte Frage jedoch auch als Ein-
zelitem betrachtet und nach der Anleitung des EORTC Data Centers fur Einzelitems
zusatzlich gesondert berechnet.

Die Antwortmdglichkeiten sind analog der Fragen 1-28 des QLQ-C30 Bogens, in der
Auswertung reprasentiert auch hier ein hoher Wert der Symptomskalen ein hohes
MaR an Beschwerden, wahrend ein hoher Wert der Funktionsskalen eine hohe

Funktionsfahigkeit wiedergibt.

2.4.3 MRS- Menopause Rating Scale

Bei der MRS handelt es sich ebenfalls um einen Selbstbeantwortungsfragebogen zu
Beschwerden und Lebensqualitét der Frau im Klimakterium. Die seit 1992 verwen-
dete und durch Hauser et al. (1994) validierte erste Form der Menopause Rating
Scale war in ihrer friheren Form unter anderem ein Hilfsmittel fir den Arzt, um die
menopausalen Beschwerden seiner Patientinnen zu erfassen. Die Uberarbeitete und
heute glltige Fassung, als von der Patientin selbst auszufillender und um das
Symptom der Muskel- und Gelenkbeschwerden erweiterter Fragebogen, wurde
durch Potthoff et al. (2000) validiert und standardisiert, und von Heinemann et al.
(2002) auf seine Test-Retest-Reliabilitat Gberprift. Weitere Untersuchungen zur
Validitat und Reliabilitat folgten (Heinemann K et al. 2004; Heinemann LAJ et al.
2004). Als dreidimensionales Instrument erfasst die MRS in elf Fragen koérperlich-
vegetative, psychische und urogenitale Symptome der Menopausebeschwerden, die
mit den Mdglichkeiten von O (keine) bis 4 (sehr stark) beurteilt werden kénnen.

Die Auswertung der Menopause Rating Scale (MRS) erfolgte anhand der Vorgaben
des Zentrums fur Epidemiologie und Gesundheitsforschung (ZEG) Berlin (ZEG Ber-
lin: Menopause Rating Scale (MRS): Evaluation Form. http://www.menopause-
rating-scale.info/documents/MRS_Evaluation.pdf.). Zunachst wurden die Fragen
folgendermal3en in Subskalen unterteilt: Iltem 1-3 sowie Item 11 bilden die Subskala
~>omatovegetative Symptome*, die Items 4-7 wurden zu der Subskala ,Psychologi-
sche Symptome* und die Items 8-10 zu der Subskala ,Urogenitale Symptome* zu-

sammen gefasst. Unter der Toleranz eines Missingwertes pro Skala wurden die
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Summenwerte der Skalen berechnet, wobei der Hochstwert der ersten und zweiten
Skala aufgrund von vier eingeschlossenen Fragen bei 16, der Hochstwert der Skala
der urogenitalen Symptome aufgrund von drei beriicksichtigten Fragen bei 12 liegt.
Ein héherer Wert repréasentiert hier ein starkeres Ausmalf} der Symptome.

2.4.4 HADS-Hospital Anxiety and Depression Scale

Die von Zigmond und Snaith (1983) zu einem Screening auch leichter psychischer
Stérungen bei somatischen Patienten entwickelte Hospital Anxiety and Depression
Scale (HADS) ist in der vorliegenden Studie in der von Herrmann und Buss (1994)
vorgestellten und validierten deutschen Form eingesetzt worden. Bestehend aus
insgesamt 14 Items gliedert sich die Skala in zwei Subskalen mit je sieben Selbst-
einschatzungsfragen zur Detektierung von Angst bzw. Depression, die jeweils im
Wechsel abgefragt werden.

Die vierstufigen (von 0 bis 3), itemspezifischen Antwortmdglichkeiten beziehen sich
auf den Zeitraum der letzten Woche und ergeben bei der Auswertung fir jede
Subskala einen Summenscore von 0-21, der zur Interpretation der Ergebnisse durch
einen Cut-off-Wert in auffallig bzw. unauffallig unterteilt werden kann. Dieser Wert ist
nicht genau festgelegt und unterliegt in seiner Bestimmung einer gewissen Willkir,
sodass die auffalligen Werte nicht mit der Diagnose einer Depressions- oder Angst-
erkrankung gleichgesetzt werden dirfen (Herrmann 1997; Hinz und Schwarz 2001).
Ein auffalliger Wert sollte jedoch Ansto3 zu einer erhdhten Aufmerksamkeit und
weiteren Diagnostik bezlglich depressiver bzw. angstlicher Symptome geben.
Herrmann weist weiterfiihrend darauf hin, dass ein héherer Cut-off Wert mit einer
hoheren Spezifitat, gleichzeitig jedoch mit einer geringeren Sensitivitat einhergeht
(Herrmann 1997). Im Zuge der ersten Vorstellung der HADS haben Zigmond und
Snaith (1983) einen Cut-off-Wert fir eine mdgliche Depression oder Angsterkran-
kung bei 7 / 8 und einen Cut-off-Wert fir eine wahrscheinliche Erkrankung bei 10 /
11 definiert. Analog dazu geben Herrmann et al. (1995) in ihrem Manual zur HADS
an, dass ein Wert unter 7 als unauffallig und ein Wert tber 10 als auffallig gelte,
wahrend der Bereich von 8-10 als grenzwertig anzusehen sei. Diese Einteilung gelte
fur beide Subskalen.

Anlehnend an die Ausfiihrungen von Herrmann et al. wéahlten wir fir die vorliegende
Arbeit einen Cut-off-Wert von >10 fir die Angstskala und einen Cut-off-Wert von >8
fur die Depressionsskala. Neben der Beurteilung der Daten durch diese Schwellen-

werte, wurden jedoch auch die Mittelwerte der Normalbevolkerung Deutschlands
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bezuglich der HADS zu einem Vergleich hinzugezogen. Diese wurden durch eine
Normierungsstudie von Hinz und Bréahler (2011) anhand der Daten von 4410 er-
wachsenen Bundesbuirgern der Republik Deutschland ermittelt. Da der Altersdurch-
schnitt der Patientinnen in der vorliegenden Untersuchung bei 53,4 Jahren liegt,
wurden die Werte der Altersgruppe der 51-60 Jahrigen Frauen zugrunde gelegt.
Demnach liegt der fur die vorliegende Arbeit relevante Mittelwert fur die Angstskala
bei 5,4, der fur die Depressionsskala befindet sich bei 5,0 (Hinz und Bréhler 2011).
Neben ihrer Funktion als Detektor psychischen Distresses soll die HADS auch als
Indikator bzw. als Pradiktor fur Lebensqualitéat anwendbar sein (Maguire und Selby
1989; Wiegard et al. 2012).

2.4.5 Soziodemographische Datenerhebung

Ebenfalls mittels eines Fragebogens wurden einige Daten zu der beruflichen und
hauslichen Lebenssituation der Patientinnen erhoben. Hierzu gehéren die partner-
schaftliche Situation und die Zusammensetzung der Personen des eigenen Haus-
halts. Weitere Fragen beschéftigten sich mit der Erwerbstatigkeit der Patientinnen
sowie dem monatlichen Nettoeinkommen des Haushalts. Zuséatzlich wurde der
Krankenakte entnommen, wie alt die Patientinnen zum Zeitpunkt der Teilnahme an
der Studie waren, ob sie sich in der Pra- oder Postmenopause befanden und ob und
mit welchen antihormonellen Medikamenten wie z.B. Tamoxifen, Femara, Arimidex

oder Zoladex sie behandelt wurden.

2.4.6 Erhebung sonstiger Daten
Des Weiteren wurden die Patientinnen gebeten anzugeben, ob und inwieweit sie mit
der Simonton-Methode, Autogenem Training, Yoga, Progressiver Muskelentspan-

nung oder Ahnlichem bereits Erfahrungen gesammelt haben.

2.5 Datenverarbeitung und statistische Auswertung

Die statistische Auswertung des EORTC QLQ-C30 sowie des BR23 erfolgte mit
einer nichtparametrischen Analyse der Faktoreinflisse. Hierzu wurden die errechne-
ten Score-Werte einem Ranking unterzogen, um dann mit diesen die genannte Ana-
lyse vor zu nehmen. Initial wurde untersucht, ob sich zwischen den einzelnen Zeit-

punkten, den Gruppen sowie den Zeitprofilen signifikante Unterschiede feststellen
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lieBen (vgl. Tabelle 7 — Tabelle 21 und Abbildung 1- Abbildung 16, bzw. Tabelle 22-
Tabelle 30 und Abbildung 17- Abbildung 25; signifikante Unterschiede sind rot als
Zahlenwerte oder Klammern hervor gehoben). Bei der Feststellung einer Signifikanz
des Faktors Zeit bzw. der Zeitprofile wurden Paarvergleiche durchgefiihrt, um zu
ermitteln, zwischen welchen Zeitpunkten signifikante Unterschiede bestehen
(Tabelle 7 — Tabelle 21). Bei dem Einzelitem ,Emotionaler Status® zeigte sich zu-
satzlich zu einem signifikanten Unterschied des Faktors Zeit auch ein signifikanter
Unterschied der Zeitprofile. Dieser ist noch einmal in der Abbildung 5 gesondert
dargestellt.

Die Auswertung der HADS erfolgte anhand der Auswertungsanleitung von Herr-
mann et al. (1995), wie in der Vorstellung der HADS angegeben. Zunachst wurden
fur die beiden Subskalen Depression und Angst mithilfe des Statistikprogramms IBM
SPSS 21 Scorewerte errechnet, die einen Maximalwert von 21 erreichen konnten. In
die Berechnung flossen die Falle mit ein, von denen mindestens sechs der sieben
Variablen einer Skala einen Wert aufwiesen. Falle mit mehr als einem Missing wur-
den nicht in die weitere Analyse mit einbezogen.

Die Scorewerte wurden zunachst einer Haufigkeitsanalyse unterzogen und fir einen
ersten Uberblick der Werte auch in Bezug auf den jeweiligen Schwellenwert in
Boxplots dargestellt (vgl. Abbildung 26 und Abbildung 28). Eine Tabelle gibt im Wei-
teren Aufschluss dariber, wie viele Werte der jeweiligen Kollektive Uber dem
Schwellenwert liegen und somit als auffallig einzustufen sind (Tabelle 31 und 34).
Zur Berechnung signifikanter Unterschiede wurden die Daten schlie3lich einer
nichtparametrischen Analyse der Faktoreinflisse (basierend auf Rangverfahren)
unterzogen, deren Ergebnisse in Tabellen (vgl. Tabelle 32 und Tabelle 35) und Bal-
kendiagrammen (vgl. Abbildung 27 und Abbildung 29) dargestellt sind. Weiterhin
wurden die Mittelwerte der Kollektive mit denen der Normalbevélkerung verglichen
(vgl. Tabelle 33 und 36).

Im Rahmen der Auswertung der MRS wurden zum Vergleich der Kollektive und der
Detektion von signifikanten Unterschieden die Daten schliel3lich ebenfalls mittels
einer nichtparametrischen Analyse fur Faktoreinfliisse, basierend auf den Rangen
der beobachteten Daten untersucht (vgl. Tabelle 37- Tabelle 39 sowie Abbildung 30-
Abbildung 32).

Da wahrend der Auswertung aller Fragebtgen eine deskriptive Tendenz zugunsten
der IKB aufgefallen war, schlossen wir zur Uberpriifung der Hypothese, dass sich

innerhalb beider Gruppen jeweils die Halfte der Skalen starker bessert, eine weitere
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explorative Testung in diesem Fall auf Gleichverteilung an. Zunachst wurde ausge-
z&hlt, in wie vielen Skalen der Verlauf in der IKB- bzw. in der AT-Gruppe deskriptiv
besser war (s. Tabelle 40). Anhand der Ergebnisse wurde eine Vier-Felder-Tafel
erstellt, um mit dieser schlie3lich mittels eines Binomialtests die Hypothese zu uber-
prufen (s. Tabelle 41).
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3. Ergebnisse
3.1 Beschreibung und Vergleich der Patientenkollektive

3.1.1 Soziodemographische Daten

An der vorliegenden Studie nahmen 94 Patientinnen teil, von denen 93 im Alter von
36 bis 76 Jahren waren, wahrend die Altersangabe einer Teilnehmerin der IKB
Gruppe nicht vorliegt (vgl. Tabelle 1 ,Anzahl N*). Das Durchschnittsalter liegt bei 53
Jahren, wobei sich die Interventionsgruppe diesbeziglich nicht signifikant von der
Kontrollgruppe unterscheidet (vgl. Tabelle 1). In die Interventionsgruppe wurden
insgesamt 46 Patientinnen eingeschlossen, wahrend in die Kontrollgruppe 48 Pati-

entinnen einbezogen wurden.

Tabelle 1: Alter der Teilnehmerinnen

GESAMT Anzahl N [Mittelwert [Median Minimum |Maximum
93 53,4 52,0 36 76

AT Anzahl N |Mittelwert |Median Minimum |Maximum
48 53,8 53,5 37 76

IKB Anzahl N |Mittelwert |Median Minimum |Maximum
45 53,0 52,0 36 68

Ihren Familienstand betreffend gaben 4 (4,3%) Patientinnen an, verwitwet zu sein,
13 (13,8%) waren geschieden und 16 (17,0%) ledig. 5 (5,3%) der Patientinnen wa-
ren verheiratet und von dem Ehepartner getrennt lebend, 56 (59,6%) waren verhei-
ratet und lebten mit dem Ehepartner zusammen. Zwischen den beiden Patientenkol-
lektiven besteht bezliglich des Familienstands kein signifikanter Unterschied (vgl.
Tabelle 2).
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Tabelle 2: Familienstand

Anzahl Prozent
GESAMT
verwitwet 4 4,3%
geschieden 13 13,8%
ledig 16 17,0%
verheiratet, von Ehepartner getrennt lebend 5 5,3%
verheiratet, mit Ehepartner zusammen lebend 56 59,6%
AT Anzahl Prozent
verwitwet 2 4,2%
geschieden 5 10,4%
ledig 8 16,7%
verheiratet, von Ehepartner getrennt lebend 3 6,3%
verheiratet, mit Ehepartner zusammen lebend 30 62,5%
IKB Anzahl Prozent
verwitwet 2 4,4%
geschieden 8 17,4%
ledig 8 17,4%
verheiratet, von Ehepartner getrennt lebend 2 4,4%
verheiratet, mit Ehepartner zusammen lebend 26 56,5%

Chi-square p

Pearson Chi-square 1,135983( p=,88852

Die Auswertung der Vorerfahrungen ergab, dass 45 (47,9%) Patientinnen Erfahrun-

gen mit Autogenem Training, 8 (8,5%) mit Qi-Gong und 21 (22,3%) Patientinnen

bereits Vorerfahrungen mit der Simonton-Methode sammeln konnten (vgl. Tabelle

3). Weiterhin gaben 36 (38,3%) der Befragten an, bereits Erfahrungen mit Yoga

gemacht zu haben und 3 (3,2%) Patientinnen hatten bereits Vorerfahrungen mit Tai
Chi, 13 (13,8%) mit PMR (vgl. Tabelle 3). Zwischen der Interventions- und der Kont-

roligruppe besteht kein signifikanter Unterschied (vgl. Tabelle 3).

Tabelle 3: Vorerfahrungen

AT IKB Signifikanz
Vorerfahrungen
Anzahl Prozent Anzahl Prozent p
AT 21 43,8% 24 52,2% p=,35539
Qigong 5 10,4% 3 6,5% p=,51923
Simonton 13 27,1% 8 17,4% p=,28345
Yoga 18 37,5% 18 39,1% p=,80463
Tai Chi 0,0% 6,5% p=,06900
PMR 8 16,7% 5 10,9% p=,44005
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Den pré- bzw. postmeonopausalen Status der Patientinnen betreffend, gaben 30

(31,9%) Teilnehmerinnen an, pramenopausal zu sein, wahrend 57 (60,6%) anga-

ben, sich in der Postmenopause zu befinden. Die beiden Gruppen unterscheiden

sich diesbezuglich nicht signifikant voneinander (vgl. Tabelle 4).

Tabelle 4: Menopausaler Status

Menopause Anzahl Prozent

pramenopausal 30 31,9%
postmenopausal 57 60,6%
fehlend 7 7,4%
AT Anzahl Prozent

pramenopausal 13 27,1%
postmenopausal 30 62,5%
fehlend 5 10,4%
IKB Anzahl Prozent

pramenopausal 17 37,0%
postmenopausal 27 58,7%
fehlend 2 4,4%

Chi-square p
Pearson Chi-square 0,6798236 p=,40965

Die Auswertung der Therapie ergab, dass 25 (26,6%) Patientinnen zum Zeitpunkt
der Erhebung keine medikamenttse Therapie durchfuhrten. 34 (36,2%) nahmen
laut der Angaben Tamoxifen, 15 (16,0%) Arimidex, 10 (10,6%) Femara, und 1

(1,1%) Patientin nahm Tibolon ein. 3 (3,2%) Teilnehmerinnen bekamen Tamoxifen

zusammen mit Zoladex. Ein signifikanter Unterschied zwischen der Interventions-

und der Kontrollgruppe lief3 sich nicht ausmachen (vgl. Tabelle 5).

Tabelle 5: Medikamentdse Therapie zum Zeitpunkt der Erhebung

. Gesamt AT IKB
Therapie
Anzahl Prozent Anzahl Prozent Anzahl Prozent

Keine 25 26,6% 14 29,2% 11 23,9%
Tamoxifen 34 36,2% 16 33,3% 18 39,1%
Arimidex 15 16,0% 6 12,5% 9 19,6%
Femara 10 10,6% 6 12,5% 4 8,7%
Tibolon 1 1,1% 1 2,1% 0 0,0%
Tamoxifen und Zoladex 3 3,2% 1 2,1% 2 4,4%
fehlend 6 6,4% 4 8,3% 2 4,4%
Pearson Chi-square p=,72910
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Beziglich des Nettoeinkommens gaben jeweils zwei Patientinnen (2,1%) an, unter
500 € bzw. 500-1000 € monatlich zur Verfigung zu haben. Drei Patientinnen (3,2%)
gaben an, unter 1500 € bzw. unter 2000 € im Monat zu erhalten. Jeweils 16 Patien-
tinnen (17,0%) hatten unter 2500 €, unter 3000 € bzw. unter 3500 € monatlich zur
Verfigung. 32 Patientinnen (34,0%) gaben an, tber mehr als 3500 € monatlich zu

verfliigen. Ein signifikanter Unterschied zwischen den beiden Gruppen zeigte sich

nicht (vgl. Tabelle 6).

Tabelle 6: Monatliches Nettoeinkommen

Nettoeinkommen Gesamt AT IKB
Anzahl Prozent Anzahl Prozent Anzahl Prozent

unter 500 € monatlich 2 2,1% 2 4,2% 0 0,0%
500-1000 € monatlich 2 2,1% 0 0,0% 2 4,4%
unter 1500 € monatlich 3 3,2% 2 4,2% 1 2,2%
unter 2000 € monatlich 3 3,2% 1 2,1% 2 4,4%
unter 2500 € monatlich 16 17,0% 10 20,8% 6 13,0%
unter 3000 € monatlich 16 17,0% 7 14,6% 9 19,6%
unter 3500 € monatlich 16 17,0% 9 18,8% 7 15,2%
Uber 3500 € monatlich 32 34,0% 14 29,2% 18 39,1%
fehlend 4 4,3% 3 6,3% 1 2,2%
Wilcoxon-Mann-Whitney-Test p=,424349
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3.2 Auswertung der Fragebdgen

Fur die Bearbeitung der erhobenen Daten wurden die Programme IBM SPSS 21,
SAS 9.3 und Microsoft Excel 2007 benutzt. Es wurden die Fragebbégen EORTC
QLQ-C30 und dessen Brustkrebsmodul BR23 sowie die HADS und die MRS aus-
gewertet. Hierfur wurde mit der Abteilung fir Medizinische Statistik der Universitét
Gottingen zusammengearbeitet.

3.2.1 Ergebnisse der Auswertung des EORTC QLQ-C30-Fragebogens

Die Auswertung des Fragebogens erfolgte, wie in dem Material und Methoden Tell
dieser Arbeit beschrieben, und besteht grundsatzlich aus der Bildung von
Scorewerten, die wiederum einer Haufigkeitsanalyse sowie einer nichtparametri-
schen Analyse der Faktoreinfliisse (basierend auf Rangverfahren) zur Berechnung
signifikanter Unterschiede unterzogen wurden. Diese Berechnungen detektierten
Uberwiegend keine signifikanten Unterschiede zwischen der Interventions- und der
Kontrollgruppe, wahrend zwischen den einzelnen Zeitpunkten jedoch besonders bei
den Funktionsskalen haufig ein signifikanter Unterschied ermittelt werden konnte,
der meist besonders zwischen der ersten und zweiten und zwischen der ersten und
dritten Erhebung besteht. Somit haben sich die Funktionen der Teilnehmerinnen
meist wahrend des Aufenthalts in der Klinik verbessert, um sich dann im hauslichen
Umfeld wieder leicht zu verschlechtern, jedoch abschliel3end immer noch signifikant
besser zu sein als zum Anfang der Erhebung. Eine besondere Beachtung sollte hier
die Funktionsskala ,emotionaler Status” finden, die als einzige Skala einen signifi-
kanten Unterschied der Zeitprofile aufweist. Hier hat sich die Interventionsgruppe
signifikant besser als die Kontrollgruppe entwickelt (vgl. Abbildung 4, Abbildung 5
sowie Tabelle 10).

Die Symptomskalen beginnen dagegen haufig mit einem geringen Ausgangswert,
der sich im Verlauf nicht signifikant verandert.

Zur Veranschaulichung, ob und in welcher Form sich die Funktionsfahigkeiten bzw.
die Symptome Uber die Zeit verbesserten oder verschlechterten, wurden die Ergeb-
nisse der nichtparametrischen Analyse der Faktoreneinfliisse zur Detektion signifi-
kanter Unterschiede in den Tabellen 7 - 21 aufgefuhrt, wahrend die Mittelwerte der
Scores der Symptom- und Funktionsitems in Balkendiagrammen dargestellt wurden
(s. Abbildung 1- Abbildung 16). Signifikante Unterschiede sind sowohl in den Tabel-

len als auch in den Abbildungen rot gekennzeichnet. Bezliglich der Symptomskalen
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reprasentiert ein hoherer Mittelwert ein hoheres Mal3 an Beschwerden oder Proble-
men, wahrend ein hoherer Mittelwert der Funktionsskalen, zu denen hier auch die
~Lebensqualitdt und Globaler Gesundheitsstatus® - Skala gehort, eine bessere Funk-
tionsfahigkeit darstellt.

3.2.1.1 Detaillierte Darstellung der Ergebnisse

Lebensqualitat / globaler Gesundheitsstatus

Im Bereich der Lebensqualitat / des globalen Gesundheitsstatus wurde die Nichtpa-
rametrische Analyse und der anschlieliende Paarvergleich unter Einschluss von 94
Patientinnen und 255 ausgewerteten Beobachtungen bei insgesamt 282 Beobach-
tungen durchgefiihrt. Es fand sich ein signifikanter Unterschied beziglich des Fak-
tors Zeit, dieser liel3 sich in den anschlieRend durchgefihrten Paarvergleichen ge-
nauer zwischen dem ersten und dem zweiten sowie dem ersten und dem dritten
Zeitpunkt bestimmen (vgl. Tabelle 7 und Abbildung 1). Wie dem beigefugten Bal-
kendiagramm zu entnehmen ist, ist der Mittelwert der Lebensqualitat bzw. des glo-
balen Gesundheitsstatus Uber die Zeit signifikant gestiegen, welches als Zunahme
bzw. Verbesserung derselben zu interpretieren ist (vgl. Abbildung 1). Zwischen den
Gruppen lie3 sich kein statistisch signifikanter Unterschied ermitteln, es zeigt sich
jedoch eine starkere Zunahme der Lebensqualitat in der IKB-Gruppe (+19,43 bzw.
+17,71) als in der AT-Gruppe (+12,3 bzw. +7,93).

Tabelle 7: Lebensqualitéat / globaler Gesundheitsstatus

Analyse Faktor p-Wert
Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,9798
Zeit*Gruppe 0,1279

) lvs.2 <,0001
Paarvzeerigtglelch 1vs. 3 <0001
2vs. 3 0,3683
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Abbildung 1: Zeitlicher Verlauf der Lebensqualitat / globaler Gesundheitsstatus in der Grup-
pe mit Imaginationsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Trai-
ning (AT). Signifikanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Physische Funktionsfahigkeit

Die Daten der ,Physischen Funktionsfahigkeit® wurden mithilfe einer Nichtparametri-
schen Analyse unter Einschluss von 94 Patientinnen und 254 ausgewerteten Be-
obachtungen bei insgesamt 282 Beobachtungen und einem anschlieRenden Paar-
vergleich ausgewertet.

Ein signifikanter Unterschied beziglich des Faktors Zeit konnte auch in dieser Kate-
gorie gezeigt werden, dieser konnte fir die Zeitpunkte eins und zwei, eins und drei
sowie zwei und drei mithilfe der Paaranalyse konkretisiert werden (vgl. Tabelle 8).
Dem zugehorigen Balkendiagramm ist weiter zu entnehmen, dass es sich bei dem
beschriebenen Unterschied um einen signifikanten Anstieg der physischen Funkti-
onsfahigkeit wahrend des Aufenthalts in der Klinik handelt und dass dieser sich in
der hauslichen Umgebung weiter ausbauen lie3 (vgl. Abbildung 2). Weiterhin lasst
sich dem Diagramm ein nicht signifikanter jedoch deskriptiv deutlicher Mehranstieg
der physischen Funktionsfahigkeit in der IKB-Gruppe gegeniber der AT-Gruppe
entnehmen (+6,31 bzw. +9,09 zu +3,37 bzw. +4,57).
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Tabelle 8: Physische Funktionsfahigkeit

Analyse Faktor p-Wert
Zeit <,0001
Varianzanalyse Gruppe 0,7728
Zeit*Gruppe 0,1957
. lvs.2 <,0001
Paar‘g?'e"’h 1vs.3 <,0001
2vs. 3 0,04
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Abbildung 2: Zeitlicher Verlauf der physischen Funktionsfahigkeit in der Gruppe mit Imagina-
tionsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signi-
fikanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Rollenfunktionsfahigkeit

Fur die Nichtparametrische Analyse der Daten zur Rollenfunktionsfahigkeit wurden
94 Patientinnen und von diesen 255 von 282 Beobachtungen in die Analyse einge-
schlossen.

Bezuglich der Rollenfunktionsfahigkeit ist erneut eine signifikante Veranderung tber
die Zeit zu erkennen, die durch die anschlieRend durchgefiihrte Paaranalyse weiter
aufgeschlisselt wird (vgl. Tabelle 9). Wie das Balkendiagramm veranschaulicht, ist
dieser Unterschied in Form eines Zuwachses der Rollenfunktionsfahigkeit wahrend
des Aufenthalts in der Klinik zu werten, der sich auch nach drei Monaten relativ
stabil zeigt (vgl. Abbildung 3).
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Tabelle 9: Rollenfunktionsfahigkeit

56,03 55,43

Analyse Faktor p-Wert
Zeit <,0001
Varianzanalyse Gruppe 0,7145
Zeit*Gruppe 0,357
P leich lvs.2 <,0001
aa”;eeri? el 1vs.3 <,0001
2vs. 3 0,2412
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Abbildung 3: Zeitlicher Verlauf der Rollenfunktionsfahigkeit in der Gruppe mit Imaginations-
Ubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifikan-
zen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Emotionaler Status

Die Funktionsskala ,emotionaler Status® stellt im Rahmen der Ergebnisse einen
Sonderfall dar, da sich hier nicht blof3 ein signifikanter Unterschied tber die Zeit,
sondern auch bezuglich des Zeitprofils der Gruppen zeigt (vgl. Tabelle 10). Die hier
durchgefuhrte Nichtparametrische Analyse erfolgte unter Einschluss von 94 Patien-
tinnen und 255 verwerteten von insgesamt 282 Beobachtungen. Die Paaranalyse
des Zeitprofils der Kontrollgruppe schloss 131 von insgesamt 144 Beobachtungen
ein, wahrend die Paaranalyse der Interventionsgruppe 124 von insgesamt 138 Be-
obachtungen beinhaltet. Wie der Tabelle 10 sowie der Abbildung 4 zu entnehmen
ist, veranderten sich die Zeitprofile bezlglich des Emotionalen Status innerhalb der
Gruppen signifikant unterschiedlich (vgl. Tabelle 10 und Abbildung 4).

43



Ergebnisse — Auswertung der Fragebdgen

Tabelle 10: Emotionaler Status

90

Analyse Faktor p-Wert
Zeit <,0001
Varianzanalyse Gruppe 0,7145
Zeit*Gruppe 0,0498
. lvs.2 <,0001
Paarvergleich | 4 s 3 0,017
Zeitprofil AT

2vs. 3 0,0334
Paarvergleich Lvs.2 </0001
Zeitprofﬁ KB Lvs.3 <,0001
2vs. 3 0,0053
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Abbildung 4: Zeitlicher Verlauf des emotionalen Status in der Gruppe mit Imaginationstibun-
gen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifikanzen
beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe. Signifikanzen der Anderung innerhalb

der beiden Gruppen siehe Tabelle 10.
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Abbildung 5: Zeitlicher Verlauf der Entwicklung des emotionalen Status in der Gruppe mit
Imaginationsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training
(AT)

Die Abbildung 5 dient der Darstellung der signifikant unterschiedlichen Zeitprofile
der beiden Kollektive. Sie zeigt, dass die IKB-Gruppe einen niedrigeren Ausgangs-
wert hat als die Kontrollgruppe, dann im Verlauf aber steiler ansteigt, sodass in der
IKB-Gruppe zum zweiten Zeitpunkt héhere Werte erreicht werden als in der AT-
Gruppe. Zum dritten Zeitpunkt sinken die Werte beider Gruppen ab und die Entwick-
lung der Werte Uber die Zeit ndhert sich an, wie an der angedeuteten Parallelitat der
Graphen erkennbar ist. Festzuhalten ist also, dass zwar zwischen den Gruppen
insgesamt keine signifikant unterschiedlichen (zum Beispiel besseren) Werte erho-
ben werden konnten (insignifikanter Gruppeneffekt in Tabelle 10), dafir zeigte sich
jedoch in der Interventionsgruppe eine signifikant bessere Entwicklung innerhalb der
Gruppe Uber die Zeit (vgl. Tabelle 10 Zeit*Gruppe sowie Abbildung 5) als in der
Kontrollgruppe. In beiden Gruppen besteht auRerdem, trotz des Absinkens der Wer-
te zum Ende der Erhebung, weiterhin zwischen dem ersten und dritten Zeitpunkt ein
signifikanter Unterschied, die Werte zum 3. Zeitpunkt sind damit immer noch bedeu-

tend hoher als zum Anfang der Untersuchung (vgl. hierzu auch Abbildung 4).
Kognitive Funktionsfahigkeit

Fur die Auswertung der Daten zur kognitiven Funktionsfahigkeit konnten fur die

nichtparametrische Analyse 255 von 282 Beobachtungen verwendet werden.
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Wie der Tabelle 11 zu entnehmen ist, errechnete sich fiir den Faktor Zeit eine signi-

fikante Verénderung, die sich in der Paaranalyse zwischen dem ersten und zweiten

sowie zwischen dem ersten und dritten Zeitpunkt prazisieren lie3. Anhand des er-

génzenden Balkendiagramms lasst sich ablesen, dass es sich bei der Veranderung

um eine Zunahme der kognitiven Funktionsfahigkeit handelt (vgl. Abbildung 6). Wei-

terhin ist erneut ersichtlich, dass zwar kein signifikanter daftir aber ein deutlicher

deskriptiver Unterschied zwischen den Gruppen ablesbar ist, welcher zugunsten der
IKB-Gruppe ausfallt (+17,78 bzw. +13,45 zu +5,71 bzw. +7,91; vgl. auch Tabelle 11
und Abbildung 6).

Tabelle 11: Kognitive Funktionsfahigkeit

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,0009
Varianzanalyse Gruppe 0,2353
Zeit*Gruppe 0,1899
. lvs.2 0,0003
Paarg?'e":h 1vs.3 0,0039
2vs. 3 0,8736
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Abbildung 6: Zeitlicher Verlauf der kognitiven Funktionsfahigkeit in der Gruppe mit Imagina-
tionsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signi-

fikanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.
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Soziale Funktionsfahigkeit

Die nichtparametrische Analyse erfolgte fiir die Kategorie der sozialen Funktionsfa-
higkeit an 255 von insgesamt 282 Beobachtungen bei 94 eingeschlossenen Patien-
ten.

Auch in dieser Subskala verandern sich die Daten Uber die Zeit signifikant, sodass
zwischen dem ersten und zweiten Zeitpunkt ein signifikanter Anstieg des Mittelwer-
tes auszumachen ist (vgl. Tabelle 12 und Abbildung 7). Das Niveau des dritten Er-
hebungszeitpunkts unterscheidet sich ebenfalls signifikant von dem des ersten Zeit-
punktes. Zwischen den Gruppen lasst sich aulerdem ein eindeutiger deskriptiver
Unterschied ausmachen, indem die Scorewerte der IKB Gruppe um +19,99 bzw. um
+21,07 Punkte zugenommen haben, wahrend die der AT-Gruppe lediglich einen

Zuwachs von +9,51 bzw. +9,16 verzeichnen (vgl. Abbildung 7).

Tabelle 12: Soziale Funktionsféhigkeit

Analyse Faktor p-Wert
Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,5748
Zeit*Gruppe 0,146

i lvs.2 <,0001
Paarvzeerigtglelch 1vs. 3 <.0001
2vs. 3 0,5388
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Abbildung 7: Zeitlicher Verlauf der sozialen Funktionsféahigkeit in der Gruppe mit Imaginati-
onsubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifi-
kanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Fatigue

Bezuglich des Symptomkomplexes ,Fatigue“ konnte ebenfalls bei der Auswertung
von 255 von insgesamt 282 Beobachtungen ein signifikanter Unterschied des Fak-
tors Zeit ermittelt werden (vgl. Tabelle 13). Auch dieses Ergebnis wurde durch eine
Paaranalyse weiter aufgeschlisselt und zeigt einen signifikanten Unterschied zwi-
schen dem ersten und zweiten sowie zwischen dem ersten und dritten Zeitpunkt
(vgl. Tabelle 13 und Abbildung 8). Wie der Abbildung 8 zu entnehmen ist, handelt es
sich um eine Abnahme der Mittelwerte, die eine Abnahme des Symptoms repréasen-
tiert und innerhalb der IKB-Gruppe starker ausgepragt ist als in der AT-Gruppe
(-19,69 bzw. -17,96 zu -13,14 bzw. -8,13). Die Unterschiede zwischen den Gruppen

sind freilich deskriptiv und nicht signifikant, dabei jedoch deutlich zu erkennen.

Tabelle 13: Fatigue

Analyse Faktor p-Wert
Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,9596
Zeit*Gruppe 0,1726

. 1vs.2 <,0001
Paarvzeerigtglelch 1vs. 3 <,0001
2vs. 3 0,208
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Abbildung 8: Zeitlicher Verlauf des Symptoms Fatigue in der Gruppe mit Imaginationstibun-
gen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifikanzen
beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Ubelkeit und Erbrechen

Fir die Symptomskala ,Ubelkeit und Erbrechen® konnte erneut ein signifikanter
Zeiteffekt festgestellt werden (vgl. Tabelle 14). Hier wurde die nichtparametrische
Analyse mit 255 von 282 Beobachtungen durchgefiihrt. In dem anschlie3enden
Paarvergleich konnte die signifikante Veranderung genauer fur die Zeitpunkte eins
und zwei sowie zwei und drei bestimmt werden (vgl. Tabelle 14). Anhand der veran-
schaulichten Mittelwerte ist eine Abnahme des Symptoms wahrend des Aufenthalts
in der Klinik zu erkennen, wahrend im hauslichen Rahmen eine signifikante Zunah-
me der Symptome auszumachen ist (vgl. Abbildung 9). Deutlich erkennbar ist au-
Rerdem die unterschiedliche Entwicklung der Zeitprofile der beiden Gruppen, die in
der IKB-Gruppe deutlich besser ausfallt. Wahrend in der Interventionsgruppe eine
konstante Abnahme des Symptoms zu verzeichnen ist (-4,65 bzw. -4,58), nehmen
die Werte der Kontrollgruppe zum dritten Zeitpunkt einen héheren Wert als in der
Baseline an (-3,22 bzw. +2,33; vgl. Abbildung 9).
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Ergebnisse — Auswertung der Fragebdgen

Analyse Faktor p-Wert
Zeit <,0001
Varianzanalyse Gruppe 0,9697
Zeit*Gruppe 0,089
p leich 1vs.?2 <,0001
aar‘;eeri? el 1vs.3 0,8996
2vs. 3 0,0014
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Abbildung 9: Zeitlicher Verlauf der Symptome Ubelkeit und Erbrechen in der Gruppe mit

Imaginationsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training

(AT). Signifikanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Schmerz

In der Kategorie ,Schmerz® konnten bei der Auswertung von 255 Beobachtungen

keine signifikanten Unterschiede herausgearbeitet werden (vgl. Tabelle 15 und Ab-
bildung 10).

Tabelle 15: Schmerz

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,1444

Varianzanalyse Gruppe 0,6102
Zeit*Gruppe 0,8793
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Abbildung 10: Zeitlicher Verlauf des Symptoms Schmerz in der Gruppe mit Imaginations-
Ubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Unter-
schiede im Verlauf und zwischen den Gruppen nicht signifikant.

Dyspnoe

Die Auswertung des Symptoms Dyspnoe erfolgte an 255 von insgesamt 282 Be-
obachtungen und zeigte eine signifikante Veranderung bezlglich des Faktors Zeit
(vgl. Tabelle 16). In der Paaranalyse konnte dieser zwischen Zeitpunkt eins und drei
und zwei und drei préazisiert werden (vgl. Tabelle 16 und Abbildung 11). Weiterge-
hend demonstriert das zugehdrige Balkendiagramm die Veranderung als eine Ab-
nahme der Luftnot anhand sinkender Mittelwerte (vgl. Abbildung 11). Erkennbar
anhand der Abbildung 11 ist auBerdem die nicht signifikante aber deskriptiv vorhan-
dene starkere Besserung Werte in der Interventionsgruppe (-5,2 bzw. -16,51) im
Vergleich zur Kontrollgruppe (-3,45 bzw. -7,91).

Tabelle 16: Dyspnoe

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,0032

Varianzanalyse Gruppe 0,5487
Zeit*Gruppe 0,8154

. 1vs.2 0,3161
Paa“’zeeri?'e"’h 1vs.3 0,001
2vs. 3 0,0078
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Abbildung 11: Zeitlicher Verlauf des Symptoms Dyspnoe in der Gruppe mit Imaginations-
Ubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifikan-
zen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Schlaflosigkeit

Auch das Symptom der Schlaflosigkeit verandert sich Gber die Zeit signifikant, wie
die nichtparametrische Analyse an 254 von 282 Beobachtungen ergab. Diese Ver-
anderung konnte mithilfe der anschlieRenden Paaranalyse zwischen dem ersten
und zweiten sowie zwischen dem ersten und dritten Zeitpunkt konkretisiert werden
(vgl. Tabelle 17). Dem beigefligten Balkendiagramm ist zu entnehmen, dass es sich
bei dem Unterschied um eine Abnahme des Symptoms handelt (vgl. Abbildung 12).
Ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen ist nicht vorhanden, jedoch ist
ein positiver Trend zugunsten der IKB mit einer starkeren Abnahme der Werte deut-
lich (-16,22 bzw. -20,8 zu -3,33 bzw. -9,02; vgl. Abbildung 12).

Tabelle 17: Schlaflosigkeit

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,0007

Varianzanalyse Gruppe 0,7118
Zeit*Gruppe 0,1006

. 1vs.2 0,0012
Paar"z‘zg'emh 1vs.3 0,0007
2vs. 3 0,1919
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Abbildung 12: Zeitlicher Verlauf des Symptoms Schlaflosigkeit in der Gruppe mit Imaginati-
onsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifi-
kanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Appetitverlust

Bezlglich des Appetits der Teilnehmerinnen konnte keine signifikante Veranderung
festgestellt werden, es zeigt sich allerdings erneut eine bessere Entwicklung der
Werte in der Interventionsgruppe. Hier lasst sich mit -6,37 bzw. -10,01 eine deutli-
che Abnahme des Symptoms in der IKB-Gruppe verzeichnen, wéhrend in der AT-
Gruppe zu Beginn eine Abnahme von 0,89 Punkten auszumachen ist, die dann aber
in eine Zunahme von 1,89 Punkten Ubergeht (vgl. Tabelle 18 und Abbildung 13).

Tabelle 18: Appetitverlust

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,2131

Varianzanalyse Gruppe 0,6579
Zeit*Gruppe 0,3403

53



Ergebnisse — Auswertung der Fragebdgen

100
90
80
g 70
2
® 60
3
9 50 BAT
©
2 40 = I1KB
(0]
2
3 30
Y
< 20 13,04
£ 10 9,22 8,33 g7 11,11
(]
£ 0
= Zeitpunkt 1 Zeitpunkt 2 Zeitpunkt 3

Abbildung 13: Zeitlicher Verlauf des Symptoms Appetitverlust in der Gruppe mit Imaginati-
onsubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Unter-
schiede im Verlauf und zwischen den Gruppen nicht signifikant.

Obstipation

Die Auswertung mittels der nichtparametrischen Analyse anhand von 255 bei insge-
samt 282 Patientinnen ergab bezuglich des Symptoms Obstipation eine signifikante
Veranderung des Faktors Zeit, welche sich mit der durchgefuhrten Paaranalyse zwi-
schen dem ersten und zweiten sowie zwischen dem ersten und dritten Zeitpunkt
préazisieren liel3 (vgl. Tabelle 19 und Abbildung 14). Die Art der Veranderung lief3
sich mit einem Balkendiagramm veranschaulichen und ist dort als Abnahme der

Beschwerden zu interpretieren (vgl. Abbildung 14).

Tabelle 19: Obstipation

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,0224

Varianzanalyse Gruppe 0,5399
Zeit*Gruppe 0,6241

. lvs.2 0,0087
Paar"zeeri?'e'Ch 1vs.3 0,0382
2vs. 3 0,6433
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Abbildung 14: Zeitlicher Verlauf des Symptoms Obstipation in der Gruppe mit Imaginations-
Ubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifikan-
zen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Diarrhoe

Fur das Symptom Diarrhoe wurde die nichtparametrische Analyse anhand von 254
bei insgesamt 282 Beobachtungen durchgefiihrt. Diese erbrachte keine signifikan-
ten Veranderungen (vgl. Tabelle 20 und Abbildung 15).

Tabelle 20: Diarrhoe

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,5789

Varianzanalyse Gruppe 0,9879
Zeit*Gruppe 0,2624
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Abbildung 15: Zeitlicher Verlauf des Symptoms Diarrhoe in der Gruppe mit Imaginations-
Ubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Unter-
schiede im Verlauf und zwischen den Gruppen nicht signifikant.

Finanzielle Schwierigkeiten

Beziglich des Problems finanzieller Schwierigkeiten zeigte sich erneut eine signifi-
kante Veré&nderung Uber die Zeit (vgl. Tabelle 21). Wie dem zugehorigen Balkendia-
gramm zu entnehmen ist, handelt es sich hierbei um eine signifikante Abnahme des
Problems zwischen dem ersten und zweiten sowie zwischen dem ersten und dritten
Zeitpunkt (vgl. Tabelle 21 und Abbildung 16). Auffallig ist hier die unterschiedliche
Entwicklung der Gruppen, in der ein positiver Trend zugunsten der IKB zu verzeich-
nen ist. In der Interventionsgruppe lasst sich dementsprechend eine Abnahme der
Werte von 9,12 bzw. 16,12 gegenlber 8,17 bzw. 4,58 in der Kontrollgruppe ver-
zeichnen. In die nichtparametrische Analyse wurden hier 254 von 282 Beobachtun-

gen einbezogen.

Tabelle 21: Finanzielle Schwierigkeiten

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,0126

Varianzanalyse Gruppe 0,3478
Zeit*Gruppe 0,0736

. 1vs. 2 0,0123
Paar"zzri?'e";h 1vs.3 0,0046
2vs. 3 0,5006
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Abbildung 16: Zeitlicher Verlauf finanzieller Schwierigkeiten in der Gruppe mit Imaginations-
Ubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifikan-
zen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.
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3.2.2 Ergebnisse der Auswertung des Brustkrebsmoduls BR23 des
EORTC QLQ-C30-Fragebogens

Die Auswertung erfolgte auch bei dem Brustkrebsmodul BR23 des EORTC QLQ-
C30-Fragebogens vornehmlich aus der Bildung von Scorewerten und deren Unter-
suchung mittels einer Haufigkeitsanalyse sowie einer nichtparametrischen Analyse
der Faktoreinflisse (basierend auf Rangverfahren). Eine detaillierte Beschreibung
der Vorgehensweise ist in dem Material- und Methodenteil dieser Arbeit zu finden.
Wie im Folgenden noch genauer ausgefuhrt wird, konnte bei der Bearbeitung der
Daten zum Brustkrebsmodul des QLQ-C30-Fragebogens h&ufig eine signifikante
Verédnderung der Daten Uber die Zeit festgestellt werden, diese war jedoch immer
fur beide Gruppen zu erheben, sodass sich zwischen den Gruppen keine signifikan-
ten Unterschiede ausmachen liel3en. Erneut stellen hohere Werte der Funktionsska-
len eine hohere Funktion bzw. ein besseres Befinden dar, wahrend héhere Werte
der Symptomskalen ein héheres Mal? an Beschwerden bzw. Problemen reprasen-

tieren.

3.2.2.1 Detaillierte Darstellung der Ergebnisse

Hitzewallungen

Fur das Symptom der Hitzewallungen konnte mittels einer nichtparametrischen Ana-
lyse von 257 bei insgesamt 282 Beobachtungen eine signifikante Veranderung fir
den Faktor Zeit beobachtet werden, die sich in einer anschlieBenden Paaranalyse
als signifikanter Unterschied zwischen dem ersten und dem zweiten sowie dem ers-
ten und dem dritten Erhebungszeitpunkt heraus stellte (vgl. Tabelle 22 und Abbil-
dung 17).

Das im Weiteren erstellte Balkendiagramm demonstriert die Art der Veranderung als
eine Abnahme der Beschwerden, bei der sich ein Trend zugunsten der IKB ablesen
lasst (-16,67 bzw. -18,53 in der Interventionsgruppe zu -10,42 bzw. -10,42 in der
Kontrollgruppe; vgl. Abbildung 17).
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Tabelle 22: Hitzewallungen

Analyse Faktor p-Wert
Zeit <,0001
Varianzanalyse Gruppe 0,6591
Zeit*Gruppe 0,3723
1vs.2 <,0001
Paarvergleich Zeit lvs.3 0,0004
2vs. 3 0,9098
100
p 50,0004
%0 " p<,0001 ‘

80 A

BAT

81,16 "IKB

74,31

Mittelwerte Hitzewallungen (Scorewerte)

- 63,89 64,49 = 63,89 62,63

Zeitpunkt 1 Zeitpunkt 2 Zeitpunkt 3

Abbildung 17: Zeitlicher Verlauf des Symptoms Hitzewallungen in der Gruppe mit Imaginati-
onsubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifi-
kanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Korperbild

Die Auswertung der Fragen des Brustkrebsmoduls beziglich der Funktionsskala
,Korperbild“ erfolgte ebenfalls zun&dchst mit einer Nichtparametrischen Analyse an
257 von insgesamt 282 Beobachtungen. Sie ermittelte eine signifikante Verande-
rung Uber die Zeit, die sich mithilfe von Paaranalysen zwischen dem ersten und
zweiten sowie zwischen dem ersten und dritten Zeitpunkt prézisieren liel3 (vgl. Ta-
belle 23 und Abbildung 18). Zur weiteren Interpretation der Unterschiede ist dem
beigefligten Balkendiagramm zu entnehmen, dass die Mittelwerte der zweiten und
der dritten Erhebung hoher sind als die der Ersten, was eine signifikante Verbesse-
rung des Kdrperbilds der Patientinnen tber die Zeit bedeutet (vgl. Abbildung 18).
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Tabelle 23: Kdrperbild

Analyse Faktor p-Wert

Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,9687
Zeit*Gruppe 0,3206

lvs.2 <,0001

Paarvergleich Zeit lvs.3 <,0001
2vs. 3 0,9481

100 p <0001
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Abbildung 18: Zeitlicher Verlauf des Kérperbilds in der Gruppe mit Imaginationsiibungen bei
klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifikanzen beziehen
sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Sexuelle Funktionsfahigkeit

Zur sexuellen Funktionsfahigkeit ergab die nichtparametrische Varianzanlyse des
Brustkrebsmoduls keine signifikanten Unterschiede (vgl. Tabelle 24 und Abbildung
19). Zu beachten ist hier auBerdem, dass lediglich 246 von 282 Beobachtungen in
die nichtparametrische Analyse einflieBen konnten.

Tabelle 24: Sexuelle Funktionsfahigkeit

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,3846

Varianzanalyse Gruppe 0,9885
Zeit*Gruppe 0,8080

60



Ergebnisse — Auswertung der Fragebdgen

100
90
5 80
)
= 70 -
:‘('E
2 60 -
8
= T 50 - BAT
T g .
IKB
o © 40
= 8 75,89 75,93-77,41 77,52-73,04 77,60
7]
% 20 - - -
S 0 -

Zeitpunkt 1 Zeitpunkt 2 Zeitpunkt 3

Abbildung 19: Zeitlicher Verlauf der sexuellen Funktionsfahigkeit in der Gruppe mit Imagina-
tionstibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Un-
terschiede im Verlauf und zwischen den Gruppen nicht signifikant.

Freude an Sex

Die Bearbeitung der Fragen des sexuellen Erlebens mittels der nichtparametrischen

Analyse ergab keine signifikanten Unterschiede (vgl. Tabelle 25 und Abbildung 20).

Zu beachten ist hier wiederum, dass nur 106 von 282 Beobachtungen ausgewertet

werden konnten.

Tabelle 25: Freude an Sex

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,2136

Varianzanalyse Gruppe 0,8639
Zeit*Gruppe 0,8233

61



Ergebnisse — Auswertung der Fragebdgen

100

90

80

70

60

BAT
KB

50 A

20 1

10 A

Mittelwerte Freude an Sex (Scorewerte)

Zeitpunkt 1 Zeitpunkt 2 Zeitpunkt 3

Abbildung 20: Zeitlicher Verlauf von Freude an Sex in der Gruppe mit Imaginationsiibungen
bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Unterschiede im
Verlauf und zwischen den Gruppen nicht signifikant.

Zukunftsperspektive

Die Ausarbeitung der Frage zu der Funktionsskala ,Zukunftsperspektive® mittels
einer nichtparametrischen Analyse anhand von 258 von insgesamt 282 Beobach-
tungen erbrachte eine signifikante Veranderung uber die Zeit. AnschlieRend liel3
sich diese mithilfe einer Paaranalyse konkretisieren (vgl. Tabelle 26 und Abbildung
21). Zur Verdeutlichung der Art und Weise der Veranderung wurden die Mittelwerte
der betreffenden Frage in einem Balkendiagramm aufbereitet, in welchem abzule-
sen ist, dass sich die subjektiven Zukunftsaussichten der Patientinnen Uber die Zeit
verschlechtert haben (vgl. Abbildung 21).

Tabelle 26: Zukunftsperspektive

Analyse Faktor p-Wert

Zeit 0,0009

Varianzanalyse Gruppe 0,5008
Zeit*Gruppe 0,9679

lvs. 2 0,0019

Paarvergleich Zeit lvs.3 0,0010
2vs. 3 0,6609
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Abbildung 21: Zeitlicher Verlauf der Zukunftsperspektive in der Gruppe mit Imaginations-
Ubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifikan-
zen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Systemische Nebeneffekte der Therapie

Beziglich der Auswertung der Symptomskala zu systemischen Nebeneffekten der
Therapie wurde die nichtparametrische Analyse mit 258 von insgesamt 282 Be-
obachtungen durchgefiihrt. Diese erhob Uber die Zeit eine signifikante Veranderung,
die sich im Weiteren zwischen dem ersten und zweiten sowie dem ersten und drit-
ten Erhebungszeitpunkt mithilfe einer Paaranalyse genauer bestimmen liel3 (vgl.
Tabelle 27 und Abbildung 22). Ein zum gleichen Thema erstelltes Balkendiagramm
demonstriert die Art der Veranderung als Abnahme der systemischen Nebeneffekte
der Therapie, die sich in der Interventionsgruppe starker als in Kontrollgruppe dar-
stellt (-12,58 bzw. -13,28 zu -8,58 bzw. -6,35; vgl. Abbildung 22).

Tabelle 27: Systemische Nebeneffekte der Therapie

Analyse Faktor p-Wert

Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,8132
Zeit*Gruppe 0,2303

1vs. 2 <,0001

Paarvergleich Zeit lvs.3 <,0001
2vs. 3 0,6499
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Abbildung 22: Zeitlicher Verlauf der systemischen Nebeneffekte der Therapie in der Gruppe
mit Imaginationsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training
(AT). Signifikanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Symptome im Brustbereich

Eine signifikante Veranderung Uber die Zeit konnte ebenfalls zum Thema ,Sympto-
me im Brustbereich® mittels einer nichtparametrischen Analyse an 258 Beobachtun-
gen ermittelt werden (vgl. Tabelle 28). Die weitere Analyse verdeutlicht signifikante
Unterschiede zwischen Zeitpunkt eins und zwei sowie zwischen Zeitpunkt eins und
drei (vgl. Tabelle 28 und Abbildung 23). Der Grafik des nachstehenden Balkendiag-
ramms ist schlief3lich zu entnehmen, dass es sich bei der beschriebenen Verande-

rung um eine Abnahme der Symptome Uber die Zeit handelt (vgl. Abbildung 23).

Tabelle 28: Symptome im Brustbereich

Analyse Faktor p-Wert

Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,3875
Zeit*Gruppe 0,1216

lvs. 2 <,0001

Paarvergleich Zeit lvs.3 0,0050
2vs. 3 0,9170
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Abbildung 23: Zeitlicher Verlauf von Symptomen im Brustbereich in der Gruppe mit Imagina-

tionsibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signi-

fikanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Symptome im Arm

Die Auswertung der Fragen zu Beschwerden in den Armen erfolgte ebenfalls durch

eine nichtparametrische Analyse an 257 von insgesamt 282 Beobachtungen und

ergab erneut fir den Faktor Zeit eine signifikante Veranderung (vgl. Tabelle 29).

Diese wurde durch weitere Analysen zwischen den Zeitpunkten eins und zwei sowie

eins und drei konkretisiert (vgl. Tabelle

29 und Abbildung 24). Dem Balkendiagramm

ist zu entnehmen, dass es sich bei der beschriebenen Veranderung um eine Ab-

nahme der Beschwerden handelt (vgl. Abbildung 24).

Tabelle 29: Symptome im Arm

Analyse Faktor p-Wert

Zeit 0,0026

Varianzanalyse Gruppe 0,5309
Zeit*Gruppe 0,8326

1lvs. 2 0,0015

Paarvergleich Zeit lvs.3 0,0013
2vs. 3 0,3734
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Abbildung 24: Zeitlicher Verlauf von Symptomen im Arm in der Gruppe mit Imaginations-
Ubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifikan-
zen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Haarausfall

Die Bearbeitung der Frage zum Erleben von Haarausfall mittels einer nichtparamet-

rischen Analyse an 60 von 282 Beobachtungen ergab keine signifikanten Unter-

schiede (vgl. Tabelle 30 und Abbildung 25). Zu beachten ist zusatzlich die geringe

Anzahl der ausgewerteten Beobachtungen, also der beantworteten Fragen.

Tabelle 30: Belastung durch Haarausfall

Analyse Faktor p-Wert
Zeit 0,2687

Varianzanalyse Gruppe 0,5666
Zeit*Gruppe 0,6651
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Abbildung 25: Zeitlicher Verlauf der Belastung durch Haarausfall in der Gruppe mit Imagina-
tionsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Un-
terschiede im Verlauf und zwischen den Gruppen nicht signifikant.
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3.2.3 Auswertung der Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)

Die Auswertung der HADS erfolgte wie in dem Teil fur Material und Methoden be-
schrieben. Zur Aufarbeitung der Daten wurde sich diesen von drei Seiten genéhert.
Zunachst wurden die errechneten Skalenwerte einer deskriptiven Analyse unterzo-
gen, die durch die unten abgebildeten Boxplots veranschaulicht wird (vgl. Abbildung
26 und 28). Tabellen zur Darstellung auffalliger Werte schlie3en sich an (vgl. Tabel-
le 31 und 34). Anschliel3end erfolgte zur Testung von signifikanten Unterschieden
eine nichtparametrische Analyse der Faktoreinflisse (basierend auf Rangverfah-
ren), deren Ergebnisse mit den abgebildeten Saulendiagrammen und Tabellen un-
terstiitzend dargestellt werden (vgl. Abbildung 27 und 29 sowie Tabelle 32 und 35).
Zum Ende schliel3t sich ein Vergleich der Mittelwerte der Patientinnen mit denen der

Normalbevdlkerung an (Vergleich Tabelle 33 und 36).

Depressionsskala

Die Abbildung 26 zeigt die Mittelwerte der beiden Kollektive zu den drei Erhebungs-
zeitpunkten und soll einen ersten Uberblick der Werte und deren Bezug zu dem
gewahlten Cut-off-Wert (reprasentiert durch die rote Linie) vermitteln. Auf der linken
Seite befinden sich die Boxplots der AT-Gruppe, rechts sind die des IKB-Kollektivs
abgebildet. Die gleichen Zeitpunkte werden durch die gleiche Farbe wieder gege-
ben, die dunkelgraue Box markiert jeweils den ersten Zeitpunkt, die magentafarbene
Box steht fur den zweiten Zeitpunkt und die hellgraue Box gibt die Werte des dritten
Zeitpunkts wieder. Die Skala der Boxplots wird durch den Hochstwert 21 begrenzt.
Die Kreise und das Sternchen reprasentieren Ausrei3er-Werte, wahrend die rote
Linie den fir diese Arbeit gewahlten Schwellenwert 8 markiert. Wie in dem Material -
und Methodenteil dieser Arbeit beschrieben, teilt dieser Cut-off-Wert die Daten in
unauffallige Werte (1-8) und aufféllige Werte (9-21).

Der Abbildung 26 ist u. a. zu entnehmen, dass sich zu jeder Zeit und in beiden
Gruppen mindestens 75% der Werte unter dem Schwellenwert 8 befinden.
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Abbildung 26: Die Werte der Depressionsskala der Gruppe mit Imaginationsibungen
bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT) in Bezug auf
den Cut-Off-Wert (8)

Mit einer Haufigkeitsanalyse liel3 sich genauer errechnen, wieviel Prozent der Werte
zu den jeweiligen Zeitpunkten als auffallig einzustufen sind, also ber dem Schwel-
lenwert liegen (vgl. Tabelle 31). Bemerkenswert ist, dass in beiden Kollektiven zum
Ende der Intervention weniger Werte tUber dem Schwellenwert liegen als zu Beginn,
wobei sich die Abnahme in der IKB-Gruppe starker darstellt als in der AT-Gruppe.
Im h&uslichen Umfeld haben die Werte dann wieder zugenommen, bleiben dabei
jedoch in der Interventionsgruppe unter dem ersten Wert, wahrend dieser in der

Kontrollgruppe Uberstiegen wird.
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Tabelle 31: Entwicklung auffélliger Werte der Gruppe mit Ima-

ginationsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw.

Autogenem Training (AT)

: uber dem Cut-off Wert
Depression - . -
1. Zeitpunkt |2. Zeitpunkt |3. Zeitpunkt
AT 16,7% 12,8% 19,4%
IKB 22,2% 8,7% 14,7%

Im Verlauf wurden die Daten mithilfe einer ANOVA auf signifikante Unterschiede

untersucht. Wie der Tabelle 32 zu entnehmen ist, bestehen diese zwischen dem

ersten und zweiten sowie ersten und dritten Erhebungszeitpunkt, nicht jedoch zwi-

schen den Gruppen (vgl. Tabelle 32).

Tabelle 32: Darstellung signifikanter Unterschiede

Depression Faktor p-Wert
Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,901
Zeit*Gruppe 0,2793

1vs.?2 <,0001

Paarvergleich Zeit 1vs. 3 0,0001
2vs. 3 1,244

Zur Darstellung der Art der ermittelten signifikanten Unterschiede wurde nachste-

hendes Balkendiagramm erstellt, welches zun&chst veranschaulicht, dass sich die

Werte des zweiten Zeitpunkts im Vergleich zu denen des Ersten signifikant in Form

einer Abnahme verandern. Im Verlauf ist zwischen dem zweiten und dritten Zeit-

punkt eine Zunahme der Werte ersichtlich, es besteht aber ebenfalls zwischen dem

ersten und dritten Erhebungszeitpunkt immer noch eine signifikante Abnahme der

Werte (vgl. Abbildung 27). Bemerkenswert ist dartiber hinaus die positive deskriptive
Tendenz zugunsten der IKB (-1,96 bzw. -1,41 zu -1,29 bzw. -0,44; vgl. Abbildung

27).
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Abbildung 27: Zeitlicher Verlauf der HADS-Depressionswerte in der Gruppe mit Imaginati-
onsubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifi-
kanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Eine weitere Betrachtung der errechneten Werte ist der Vergleich dieser mit den
Werten der gesunden Bevdlkerung Deutschlands, die auch als ,Normalbevélkerung®
betitelt wird, die von Hinz und Brahler (2011) erhoben wurden (vgl. Tabelle 33). Der
hier angegebene Wert der Normalbevolkerung bezieht sich auf ein weibliches Kol-
lektiv im Alter von 51-60 Jahren und entspricht damit dem Altersdurchschnitt der

Teilnehmerinnen der vorliegenden Studie.

Tabelle 33: Vergleich der Mittelwerte der Gruppe mit Imaginationsiibungen bei klimakterischen Be-

schwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT) mit denen der Normalbevdlkerung.

Skala Zeitpunkt | Mittelwert AT | Mittelwert IKB | Mittelwert Normalbewvolkerung
1 5,27 5,76
Depression 2 3,98 3,8 5,0
3 4,83 4,35

Wie der Tabelle 33 zu entnehmen ist, liegen die Werte beider Kollektive zu Beginn
der Erhebung geringfligig Uber denen der Normalbevdlkerung, um dann am Ende
des Aufenthalts in der Klinik unter diesem Wert zu liegen. Zum Ende der Erhebung
nahern sich die Teilnehmerinnen der Kontrollgruppe dem Wert der Normalbevdlke-
rung, wahrend die Teilnehmerinnen der IKB-Gruppe im Mittel deutlicher unter dem

Mittelwert der Normalbevélkerung bleiben.
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Angstskala

Die weitere Auswertung der HADS beschaftigt sich mit dem Symptomkomplex
»+Angst® und wird im Folgenden beschrieben. Wie auch schon bei der Bearbeitung
der Depressionswerte wurden die Daten dreifach ausgewertet. Zur ersten Darstel-
lung wurde ein Boxplot aus den Scorewerten angefertigt, der einen Uberblick der
Werte bezogen auf den Cut-off Wert von 10 geben soll (vgl. Abbildung 28, die rote
Linie markiert den Schwellenwert). AnschlieRend wurden die Daten auf signifikante
Unterschiede untersucht (vgl. Tabelle 35).

Ein Vergleich der Mittelwerte der Teilnehmerinnen mit denen der deutschen Nor-

malbevolkerung schliel3t die Untersuchung ab (vgl. Tabelle 36).

20 B Zeitpunkt 1
|| Zeitpunkt 2
O Zetpunkt 3
o
154
10
=
.
[ |
AT IKE

Abbildung 28: Die Werte der Angstskala der Gruppe mit Imaginationsiibungen bei
klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT) in Bezug auf den
Cut-Off-Wert (10)
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Wie auch in dem Boxplot beziglich der Depressionsskala ist dieser Boxplot nach
Gruppen und Zeitpunkten unterteilt. Die linke Seite bezieht sich auf die Werte der
Kontrollgruppe, wahrend auf der rechten Seite die Werte der Interventionsgruppe
dargestellt sind. Der erste Zeitpunkt ist mit dunkelgrauer Farbe wiedergegeben, der
Zweite wird durch die magentafarbene Box ersichtlich, wahrend der dritte Zeitpunkt
hellgrau hinterlegt ist. Die Skala des Boxplots wird durch den Hochstwert 21 vorge-
geben. Der Kreis markiert einen Ausrei3er-Wert, wahrend die rote Linie den hier
gewahlten Schwellenwert bei 10 kennzeichnet. Erlauterungen zur Wahl des Schwel-
lenwertes sind im Material - und Methodenteil der vorliegenden Arbeit ausgefihrt.
Der Abbildung 28 ist nun zu entnehmen, dass zum ersten Zeitpunkt in beiden Grup-
pen weniger als 75% der Werte unter dem Schwellenwert von 10 liegen, wéahrend
sich in beiden Gruppen zu den anderen Zeitpunkten mindestens 75% unter dem
Schwellenwert befinden. Einer Haufigkeitsanalyse ist genauer zu entnehmen, wie
viel Prozent der Werte sich Uber dem Schwellenwert befinden (vgl. Tabelle 34). Wie
der Tabelle zu entnehmen ist, kbnnen zum ersten Zeitpunkt in beiden Kollektiven
etwa ein Drittel der Daten als auffallig eingestuft werden, bevor es zum Ende des
Aufenthalts in der HWK zu einer Abnahme der Angstwerte kommt. Diese ist in der
IKB-Gruppe starker ausgepragt als in dem AT-Kollektiv. Zum Ende der Untersu-
chung kommt es erneut zu einem Anstieg der Werte, der in der Kontrollgruppe aus-
gepragter ist, die Ausgangswerte werden jedoch nicht wieder erreicht.

Tabelle 34: Entwicklung auffélliger Werte der Gruppe mit Ima-
ginationsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw.
Autogenem Training (AT)

Angst Uiber dem Cut-off Wert
1. Zeitpunkt |2. Zeitpunkt |3. Zeitpunkt
AT 35,4% 19,1% 22,2%
KB 31,1% 6,5% 14,7%

Eine Untersuchung auf signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen, den Zeit-
punkten sowie den Zeitprofilen mittels einer ANOVA ermittelte weiterfihrend eine
signifikante Veranderung der Daten beider Gruppen uber die Zeit (vgl. Tabelle 35).
Wie der Tabelle 35 zu entnehmen ist, hat zwischen jedem Erhebungszeitpunkt eine

signifikante Veranderung stattgefunden.
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Tabelle 35: Darstellung signifikanter Unterschiede

Angst Faktor p-Wert

Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,5981
Zeit*Gruppe 0,419

lvs.2 <,0001

Paarvergleich Zeit lvs.3 0,0002
2vs. 3 0,016

Zur unterstutzenden Darstellung wurde das unten abgebildete Balkendiagramm
angefertigt, welches die Art der signifikanten Veranderungen verdeutlicht. Offen-
sichtlich wird, dass es zwischen dem ersten und zweiten Erhebungszeitpunkt zu
einer signifikanten Abnahme der Werte kommt, diese jedoch zum dritten Zeitpunkt
wieder signifikant ansteigen. Die Werte des dritten Zeitpunkts sind jedoch immer
noch signifikant niedriger als die Werte des ersten Zeitpunkts (s. Abbildung 29).
Weiterhin lasst sich ein positiver deskriptiver Trend zugunsten der IKB ausmachen,
hier haben sich die Werte besser entwickelt als in der Kontrollgruppe (-2,93 bzw. -
1,96 zu -2,14 bzw. -0,83).

20

p = 0,0003
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p < ,0001 p=0,016
BAT
H KB

Mittelwerte Angst

825 8,11

611 518

Zeitpunkt 1 Zeitpunkt 2 Zeitpunkt 3

Abbildung 29: Zeitlicher Verlauf der HADS-Angstwerte in der Gruppe mit Imaginationsiibun-
gen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifikanzen

beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.
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AbschlieBend lassen sich die Mittelwerte der Angstskala der Kollektive ahnlich der
Beschreibung der Depressionswerte mit denen der Normalbevoélkerung vergleichen
(vgl. Tabelle 36).

Tabelle 36: Vergleich der Mittelwerte der Gruppe mit Imaginationsiibungen bei klimakterischen Be-
schwerden bzw. Autogenem Training mit denen der Normalbevélkerung.

Skala Zeitpunkt | Mittelwert AT | Mittelwert IKB | Mittelwert Normalbevilkerung
1 8,25 8,11

Angst 2 6,11 5,17 5,4
3 7,42 6,15

Wie die Tabelle 36 zeigt, liegen die Werte der ersten Erhebung beider Kollektive
Uber denen der Normalbevolkerung. Zum zweiten Zeitpunkt hat die Interventions-
gruppe dann einen Wert unter der Normalbevoélkerung erreicht, wahrend die der
Kontrollgruppe weiterhin leicht dariiber liegt. Zum dritten Zeitpunkt liegen schlief3lich
wieder beide Gruppen tber der Normalbevdlkerung, wobei die Werte der Kontroll-

gruppe weiterhin Uber denen der IKB-Gruppe liegen.
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3.2.4 Auswertung der Menopause Rating Scale

Fur die Auswertung der MRS wurden die Fragen des Bogens in folgende drei Sub-
skalen zusammen gefasst: ,psychologische Symptome*®, ,somatovegetative Symp-
tome* sowie ,urogenitale Symptome"“. Zur Detektion signifikanter Unterschiede wur-
de eine nichtparametrische Analyse durchgefuhrt, deren Ergebnisse in Tabellen und
Balkendiagrammen dargestellt sind (vgl. Abbildung 31-33 und Tabelle 37-39). Im
Material- und Methodenteil ist die Vorgehensweise der Auswertung detailliert be-
schrieben.

Die Bearbeitung der Daten zur Skala der psychologischen Symptome mittels einer
ANOVA sowie anschlieBenden Paaranalyse ergab eine signifikante Veranderung
der Werte Uber die Zeit, die zwischen dem ersten und zweiten als auch zwischen

dem ersten und dritten Zeitpunkt stattfand (vgl. Tabelle 37).

Tabelle 37: Darstellung signifikanter Unterschiede

Psychologische Fakior p-Wert
Symptome

Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,4035

Zeit*Gruppe 0,3736

lvs.2 <,0001

Paarvergleich Zeit 1vs.3 <,0001

2vs. 3 0,0502

Zur Verdeutlichung der Art der Veranderung wurde nachstehendes Balkendiagramm
erstellt, aus dem ersichtlich ist, dass es sich bei dieser Veranderung um eine Ab-
nahme der Werte Uber die Zeit handelt (vgl. Abbildung 30). Der leichte Anstieg der
Werte zwischen dem zweiten und dritten Zeitpunkt ist dabei nicht signifikant. Diese
Beschreibung gilt fiir beide Kollektive, zwischen den Gruppen konnte kein signifikan-
ter Unterschied ermittelt werden, allerdings ist ein positiver Trend zugunsten der
Interventionsgruppe erkennbar. Wahrend die Abnahme der Werte in der Kontroll-
gruppe lediglich -2,87 bzw. -1,85 betragt, haben sich die Werte der Interventions-

gruppe um -3,79 bzw. um -3,19 verringert.
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Abbildung 30: Zeitlicher Verlauf der psychologischen Symptome in der Gruppe mit Imagina-

tionsibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signi-

fikanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Fir die Subskala ,somatovegetative Symptome® ermittelte die Nichtparametrische

Analyse eine signifikante Veranderung sowohl zwischen dem ersten und zweiten als

auch zwischen dem ersten und dritten Zeitpunkt (vgl. Tabelle 38).

Tabelle 38: Darstellung signifikanter Unterschiede

Somatovegetative Faktor p-Wert
Symptome

Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,7981

Zeit*Gruppe 0,2004

lvs.2 <,0001

Paarvergleich Zeit 1vs.3 <,0001

2vs. 3 0,7709

Wie das dazugehérige Balkendiagramm zeigt, handelt es sich hier ebenfalls um

eine Abnahme der Werte Uber die Zeit, die trotz des Anstiegs zwischen dem zweiten

und dritten Zeitpunkt immer noch eine signifikante Abnahme auch zwischen dem

ersten und dritten Zeitpunkt darstellt (vgl. Abbildung 31). Erneut konnte kein signifi-

kanter Unterschied zwischen den Gruppen errechnet werden, es zeigt sich jedoch
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dafiir wiederum eine deskriptive Tendenz zugunsten der IKB mit einer starkeren
Abnahme der Symptome (-1,59 bzw. -1,27 zu -0,96 bzw. -0,71).
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Abbildung 31: Zeitlicher Verlauf der somatovegetativen Symptome in der Gruppe mit Imagi-
nationsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT).
Signifikanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.

Fur die Skala der urogenitalen Symptome liel3en sich ebenfalls signifikante Veran-

derungen Uber die Zeit nachweisen (vgl. Tabelle 39).

Tabelle 39: Darstellung signifikanter Unterschiede

Urogenitale Faktor p-Wert
Symptome

Zeit <,0001

Varianzanalyse Gruppe 0,0874

Zeit*Gruppe 0,8097

lvs.2 <,0001

Paarvergleich Zeit 1vs. 3 0,8116

2vs.3 0,0004

Diese stellt sich als Abnahme der Werte zwischen dem ersten und zweiten Zeit-
punkt und als signifikante Zunahme der Werte zwischen dem zweiten und dritten
Zeitpunkt dar (vgl. Abbildung 32). Die Abnahme kann also Uber die Zeit nicht gehal-

78



Ergebnisse — Auswertung der Fragebdgen

ten werden. Eine signifikant unterschiedliche Entwicklung zwischen den Gruppen

konnte nicht ermittelt werden.
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Abbildung 32: Zeitlicher Verlauf der urogenitalen Symptome in der Gruppe mit Imaginati-

onsubungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT). Signifi-

kanzen beziehen sich auf die Anderung in der Gesamtgruppe.
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3.2.5 Berechnung signifikanter Tendenzen zugunsten der IKB

Bei der Betrachtung der Ergebnisse féallt zusammenfassend auf, dass sich trotz feh-

lender Signifikanz fur die Uberwiegende Mehrzahl der Einzelparameter deskriptiv auf

der Mehrzahl der Skalen eine starkere Besserung in der IKB-Gruppe findet
(s.Tabelle 40).

Tabelle 40: Auszahlung der positiveren Entwicklungen in den jeweiligen Gruppen. Diese sind fett her-

vorgehoben. In den Funktionsskalen ist eine Zunahme, in den Symptomskalen eine Abnahme als posi-

tiv zu werten.

. u . u 1. - 2. Zeitpunkt 1. - 3. Zeitpunkt
Deskriptive Auszéhlung der positiveren Verdnderungen KB AT KB AT
Lebensqualitét / Gesundheitsstatus +19,43 +12,3 +17,71 +7,93
Physische Funktionsfahigkeit +6,31 +3,37 +9,09 +4,57
Rollenfunktionsféhigkeit +17,9 +16,89 +12,75 +14,8
Emotionaler Status +32,75 +20,25 +22,09 +8,97
Mehrfachitems |Kognitive Funktionsfahigkeit +15,78 +5,71 +13,45 +7,91
Soziales Leben +19,99 +9,51 +21,07 +9,16
Fatigue -19,69 -13,14 -17,96 -8,13
QLQ-C30 Ubelkeit & Erbrechen -4,65 -3,22 -4,58 +2,33
Schmerz -5,13 -5,27 -6,07 +0,52
Dyspnoe 5,2 -3,45 -16,5 -7,91
Schlaflosigkeit -16,22 -3,23 -20,8 -9,02
. . Appetitverlust -6,37 -0,89 -10,01 +1,89
Binzelitems | s ipation 4,08 513 4,55 3,97
Diarrhoe -4,44 +2,62 -2,22 +7,94
Finanzielle Schwierigkeiten -9,12 -8,17 -16,12 -4,58
Korperbild +9,83 +15,16 +14,91 +9,59
Sexuelle Funktionsfahigkeit +1,59 +1,52 +1,67 -2,85
Freude an Sex +4,76 +1,12 +0,69 +2,08
Mehrfachitems |Zukunftsperspektive -9,42 -10,42 -13,3 -10,88
QLQ-BR23 Systemische Nebeneffekte der Therapie |-12,58 -8,58 -13,28 -6,35
Symptome in der Brust -8,33 -6,42 -2,08 -8,04
Symptome im Armbereich -7,24 -7,83 -9,53 -7,44
Einzelitems Belastung durch Haarausfall -5,69 +0,36 -7,5 -3,21
Hitzewallungen -16,67 -10,42 -18,53 -10,42
Psychologische Symptome -3,79 -2,87 -3,19 -1,85
MRS Mehrfachitems | Somatovegetative Symptome -1,59 -0,96 -1,27 -0,71
Urogenitale Symptome -0,93 -1,1 +0,15 +0,22
. Depressionsskala -1,96 -1,29 -1,41 -0,44
HADS | Mefrfachitems | ctskala 2,93 2,14 1,96 20,83
Veranderung zugunsten der jeweiligen Skala 24 5 25 4

Tabelle 41: Vierfeldertafel mit den Haufigkeiten deskriptiv besserer Verlaufe in der Gruppe mit

Imaginationsiibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) bzw. Autogenem Training (AT).

1. - 2. Zeitpunkt 2. - 3. Zeitpunkt
KB 24 25
AT 5 4
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Nach Auszahlung der Haufigkeit eines jeweils besseren Verlaufs innerhalb der ein-
zelnen Skalen (s. Tabelle 40) erfolgte anhand einer Vierfeldertafel (s. Tabelle 41)
mittels einer Binomialrechnung die explorative Untersuchung auf einen signifikant
haufiger besseren Verlauf innerhalb der Skalen der IKB Gruppe. Diese ergab, dass
die Nullhypothese - innerhalb beider Gruppen bessere sich jeweils die Halfte der
Skalen starker - fur den Zeitraum T1 bis T2 mit einem p<0,001 und fur den Zeitraum
T1 bis T3 mit einem p<0,0005 verworfen werden konnte. Die Skalen der IKB-
Gruppe haben signifikant haufiger einen besseren Verlauf verzeichnet als die der

AT-Gruppe.
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4. Diskussion

-Menopause-assoziierte vasomotorische Symptome sind sehr haufig und kdnnen
mit einer fUr die Patienten und die Gesellschaft hohen Belastung assoziiert sein.
Diese Symptome resultieren in hohen direkten und indirekten Kosten und reduzie-
ren signifikant die Lebensqualitat* (Utian 2005, S. 9).

Die vorliegende Arbeit hat sich mit der wissenschaftlichen Untersuchung der Imagi-
nationstibungen bei Klimakterischen Beschwerden (IKB) bezliglich deren unmittel-
barer sowie mittelfristiger Wirksamkeit auf menopausale Beschwerden - insbeson-
dere Hitzewallungen - und auf die Lebensqualitdt von Mammakarzinompatientinnen
im Vergleich mit Autogenem Training (AT) beschéftigt. Das Robert Koch-Institut gibt
an, dass ca. 70.000 Frauen pro Jahr in Deutschland an Brustkrebs erkranken
(Krebs in Deutschland 2013), wobei im allgemeinen 70% der an Brustkrebs erkrank-
ten Frauen einen rezeptorpositiven Status zeigen (Lim et al. 2012). Die bei diesen
Patientinnen eingesetzte antihormonelle Therapie fuhrt in den meisten Féllen zu
menopausalen Symptomen. So erhoben Gupta et al. (2006) bei 85% aller Brust-
krebspatientinnen ihrer Studie, die eine Radio-, Chemo- oder endokrine Therapie
bzw. bilaterale Oophorektomie erhalten hatten, vasomotorische Symptome. Von
diesen berichteten 63% von moderaten bis schweren Auspragungen (ebd.). Dem-
gegeniuber stehen 33-50% gesunder peri- bzw. postmenopausaler Frauen, die in
Deutschland unter Hitzewallungen und néachtlichen Schwitzattacken leiden
(Aidelsburger et al. 2012). Ebenso wie die endokrine Therapie kann auch eine
Chemotherapie bei bis zu 89% der behandelten Frauen zu einer medikamentenin-
duzierten Amenorrhoe filhren (Del Mastro et al. 1997) und menopausale Symptome
nach sich ziehen.

Klimakterische Beschwerden sind also durchaus haufig und treten besonders im
Rahmen einer Mammakarzinomerkrankung ofter und in der Intensitdt schwerer auf
als in der Normalbevdlkerung, sodass die Frage nach therapeutischen Méglichkei-
ten naheliegt (Carpenter et al. 1998). Wahrend die wirksamste, aber auch umstritte-
ne Therapie menopausaler Beschwerden unter gesunden Frauen die Hormoner-
satztherapie ist, ist eine wirksame Alternative fir Brustkrebspatientinnen, fur die
eine Hormonersatztherapie nicht in Frage kommt, noch nicht abschlieBend gefun-
den. Wissenschaftliche Untersuchungen zu diesem Thema reichen von medikamen-

tosen Alternativen wie SSRIs und SNRIs, Clonidin und Gabapentin Gber Sport und
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Psychotherapien wie die kognitive Verhaltenstherapie bis in das weite Gebiet der
komplementaren Medizin, welche u. a. Therapien wie Akupunktur und Kréuterex-
trakte beinhaltet. Bisher konnten hier jedoch keine zufriedenstellenden wissen-
schaftlich fundierten Ergebnisse erarbeitet werden, sodass die Frage nach der Be-
handlung klimakterischer Beschwerden vor dem Hintergrund einer Brustkrebser-
krankung zur Zeit noch nicht beantwortet werden kann. Die Suche nach einer ge-
eigneten Therapie dieser Symptome ist nicht zuletzt deshalb relevant, da
menopausale Symptome die Lebensqualitat betroffener Frauen negativ beeintrach-
tigen (Howard-Anderson et al. 2012; Montazeri et al. 2008). Die Suche nach thera-
peutischen Alternativen zur Behandlung von klimakterischen Beschwerden hat also
durchaus ihre Berechtigung und Notwendigkeit und hat mit der vorliegenden Studie

zur Wirksamkeit der IKB eine Umsetzung gefunden.

4.1 Diskussion der Ergebnisse
4.1.1 Hitzewallungen und andere menopausale Beschwerden

Eine der Hypothesen dieser Arbeit lautet, dass die Durchfiihrung der IKB bei teil-
nehmenden Mammakarzinom-Patientinnen im Vergleich zu der Kontrollgruppe zu
einer Linderung menopausaler Symptome, insbesondere Hitzewallungen, flhrt.

Die Bearbeitung dieser Hypothese erfolgte explizit mit Fragen nach Hitzewallungen
sowohl in dem Brustkrebsmodul BR23 des EORTC QLQ Fragebogens als auch in
der Menopause Rating Scale (MRS). Auf die Frage (Nr. 7 des QLQ-BR23) ,Hatten
Sie Hitzewallungen?* antwortete zum ersten Zeitpunkt lediglich eine Patientin
(1,1%), dass sie keine habe, wahrend 14% angaben, ,wenig“ Hitzewallungen zu
spuren, 34% litten ,maRig“ unter dem Symptom und 50% der Patientinnen gaben
an, dass sie ,sehr‘ von diesen betroffen seien. Ahnlich fallen die Antworten auf die
1. Frage der MRS aus, in der die Patientinnen ankreuzen sollten, wie sehr sie von
»Hitzewallungen, Schwitzen (aufsteigende Hitze, Schweillausbriiche)“ betroffen sei-
en. Hierzu gab erneut eine Patientin (1,1%) an, keine Hitzewallungen zu haben,
wahrend 13,8% ,leicht®, 26,6% ,mittel“ und 32% ,stark” von diesen betroffen seien.
Die zusatzliche Unterteilung von ,sehr stark® empfanden 23,4%. Wahrend also in
der vorliegenden Erhebung 98,9% der Teilnehmerinnen von diesem vasomotori-
schen Symptom betroffen sind, erhoben Gupta et al. (2006) bei 85% und Canney
und Hatton (1994) bei 60% der Brustkrebspatientinnen ihrer Untersuchungen Hitze-

wallungen. Alle Ergebnisse liegen tber dem durchschnittichen Wert der gesunden
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postmenopausalen Frauen Deutschlands, der in der frihen Perimenopause mit 50%
angegeben wird (Aidelsburger et al. 2012) und sind im Hinblick auf den Zusammen-
hang zwischen der Therapie des Mammakarzinoms und der im Verlauf auftretenden
induzierten Menopause sowie vor allem bei dem gewdahlten Studiendesign erwar-
tungsgemal3. Beiden Kollektiven wurde im Rahmen der Aufklarung fur die Studie
erklart, dass eine Wirksamkeit von IKB bzw. Autogenem Training auf Hitzewallun-
gen angenommen wird. Es ist also davon auszugehen, dass sich Frauen mit eben
diesen Symptomen zu einer Teilnahme bereit erklart haben und dies die gleich hohe
Rate des fast zu 100% vorliegenden Symptoms in beiden Kollektiven zu Beginn der
Studie erklart. Damit sind die Kollektive zwar als nicht-reprasentativ fur die Gruppe
aller Brustkrebspatientinnen einzustufen, die Patientinnen mit menopausalen Symp-
tomen reprasentieren sie fir diese Studie jedoch annehmbar.

Die Schwere der Hitzewallungen wurde in beiden Fragebtdgen von jeweils etwa 50%
der Patientinnen mit der hochsten Antwortmadglichkeit (,sehr® bzw. ,stark” und ,sehr
stark®) bewertet und deckt sich mit Zahlen amerikanischer Brustkrebspatientinnen,
von denen 59% eine ,schwere“ Symptomatik angeben (Carpenter et al. 1998). Mit
diesen 50% sind heftige Auspragungen der vasomotorischen Symptome unter den
untersuchten Brustkrebspatientinnen wie auch in Kollektiven aus der Literatur mehr
als doppelt so haufig wie innerhalb der deutschen Normalbevdlkerung der Frauen
zwischen 50 und 59 Jahren, in der die Inzidenz mit ca. 25% angegeben wird und
decken sich wiederum beziglich des 2:1 Verhéltnisses schwerer Auspragungen mit
denen von Brustkrebspatientinnen zur Normalbevolkerung in Amerika (Weidner et
al. 2012; Carpenter et al. 1998). Festzuhalten gilt folglich, dass Hitzewallungen in
den Kollektiven dieser Studie bis zu doppelt so haufig vorhanden sind wie in der
vergleichbaren deutschen Normalbevolkerung. Dieser Umstand ist zum einen ver-
mutlich auf die Einschlussbedingungen zurtickzufiihren, zum anderen sind Hitzewal-
lungen jedoch bei Brustkrebspatientinnen haufiger als bei gesunden Frauen, wie
diese und andere Studien zeigen (s. 0.). Interessant ist dartiber hinaus, dass die
Schwere der Symptome ebenso doppelt so haufig mit der Maximalauspragung klas-
sifiziert wird wie in der gesunden deutschen Bevélkerung, was sich ebenfalls mit
den Ergebnissen anderer Untersuchungen deckt (Carpenter et al. 1998). Eine Erkla-
rung fur die hohe Prévalenz und Schwere der Symptome wird in der Therapie von
Brustkrebs gesehen. So fanden sich bei 69% von Patientinnen unter einer Tamoxi-
fen-Therapie, bei 93% der Patientinnen unter einer ovariellen Suppression und bei

36% der Patientinnen mit einer chemotherapeutischen Behandlung menopausale
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Symptome, verglichen mit 20%, die keine adjuvante Therapie erhielten und klimak-
terische Beschwerden aufwiesen (Canney und Hatton 1994). Die Frequenz und die
Auspragung der Symptome rechtfertigen und unterstreichen die Notwendigkeit die-
ser und weiterer Untersuchungen zu therapeutischen Moglichkeiten.

Die vorliegenden Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass sowohl in der Interventions-
als auch in der Kontrollgruppe das Auftreten von Hitzewallungen innerhalb des Auf-
enthalts in der HWK signifikant gesenkt und dieses Niveau im Verlauf beibehalten
werden konnte, wobei deskriptiv durchaus eine starkere Abnahme des Symptoms
innerhalb des IKB-Kollektivs auffallt. (vgl. Tabelle 22 und Tabelle 40 sowie Abbil-
dung 17). Wahrend die IKB ein neu entwickeltes Verfahren sind, zu dem es bisher
keine weiteren Untersuchungen gibt, ist auch das AT unseres Wissens nach bisher
nicht in seiner Wirksamkeit auf menopausale Beschwerden untersucht worden. Es
gibt jedoch ahnliche Ansatze in der CAM bzw. der Psychotherapie, die einen positi-
ven Effekt auf menopausale Beschwerden zeigen. Hierzu zahlen z. B. die Hypnose-
therapie, die Hitzewallungen um bis zu 74% zu lindern vermag oder die Ansétze der
kognitiven Verhaltenstherapie, die leichte signifikante Effekte auf vasomotorische
Symptome zeigen (Elkins et al. 2007; Elkins et al. 2013; Green et al. 2013; Duijts et
al. 2012). Beide Verfahren beinhalten ebenso wie die IKB und das AT zum einen
Entspannungsverfahren und zum anderen eine Form von Suggestion bzw. Psycho-
edukation, sodass positive Ergebnisse bezliglich einer Wirkung auf die untersuchten
Symptome durchaus Anlass geben, weiter an der Wirksamkeit komplementarmedi-
zinischer und psychotherapeutischer Interventionen auf menopausale Beschwerden
zu forschen, wie es in der vorliegenden Studie geschehen ist.

Neben Hitzewallungen wurden weitere Symptome, die im Rahmen des Klimakteri-
ums auftreten, untersucht. Hierzu wurde die MRS eingesetzt, die psychische,
somatovegetative und urogenitale Symptome erhebt. Zu den psychischen Sympto-
men zahlen ,Depressive Verstimmung®, ,Reizbarkeit®, ,,Angstlichkeit“ und ,Korperli-
che und geistige Erschoépfung®, die sich in der vorliegenden Erhebung wahrend des
Aufenthalts in der HWK signifikant verbesserten und auch nach drei Monaten im
hauslichen Umfeld signifikant besser als zu Beginn der Untersuchung waren. Auch
hier ist wiederum ein zwar nicht signifikanter aber deskritptiv sichtbarer Trend zu-
gunsten der IKB erkennbar (vgl. Abbildung 30 und Tabelle 37). Ebenfalls signifikan-
te Verbesserungen, die auch im hauslichen Umfeld Bestand haben, wurden fiir die

Subskala der somatovegetativen Symptome erhoben, zu denen neben ,Hitzewal-
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lungen®, ,Herzbeschwerden®, ,Schlafstérungen auch ,Gelenk- und Muskelbe-
schwerden® gezahlt werden (vgl. Tabelle 38 sowie Abbildung 31). Die Ergebnisse
der urogenitalen Symptome zeigen eine signifikante Verbesserung der Beschwer-
den wahrend des Klinikaufenthaltes, verschlechtern sich jedoch im Drei-Monats-
Follow-Up wieder signifikant (vgl. Tabelle 39 und Abbildung 32). Wie auch schon bei
der Auswertung der Hitzewallungen zeigten die IKB und das AT keine signifikanten
Unterschiede in ihrer Wirksamkeit, beziglich der psychischen und
somatovegetativen Symptome ist jedoch eine numerisch starkere Abnahme der
Beschwerden unter dem Einfluss von IKB zu verzeichnen.

Aus dem Ubergeordneten Feld der CAM beschreiben weitere Untersuchungen, dass
Mind and Body-Therapien, zu denen z. B. Yoga, Entspannungstechniken, Hypnose-
therapie, Tai Chi und Meditation gezahlt werden, einen positiven Effekt auf klimakte-
rische Symptome zeigen (Borrelli und Ernst 2010). Die spéarliche Studienlage reicht
bisher jedoch nicht aus, um endgultige therapeutische Empfehlungen abzugeben
(ebd.).

Hinsichtlich des Einsatzes bzw. der Untersuchung von alternativen Therapien sollte
beachtet werden, dass 57% gesunder kanadischer Frauen angeben, Entspannungs-
techniken zur Linderung menopausaler Symptome anzuwenden (Lunny und Fraser
2010). 71% dieser Frauen werteten die Therapien als ,moderat® bis ,signifikant
wirksam® (ebd.). Eine Differenzierung der Techniken und Symptome wird zwar nicht
vorgenommen (ebd.), dennoch bekraftigen derartige Erhebungen die Notwendigkeit
von Untersuchungen solcher Interventionen, da sie offensichtlich in der Praxis einen
hohen Stellenwert geniel3en.

Eine Studie von Mann et al. (2012) untersuchte an 96 Frauen die Wirksamkeit von
kognitiver Verhaltenstherapie (CBT) im Vergleich mit normaler Brustkrebsnachsorge
auf menopausale Symptome bei Brustkrebspatientinnen. Die Gruppen unterschie-
den sich vor allem dadurch, dass die Interventionsgruppe an woéchentlichen Sitzun-
gen, die Prasentationen, Gruppendiskussionen, Entspannungs- sowie Atmungs-
techniken enthielten, teilnahmen, wahrend die Kontrollgruppe lediglich Telefonge-
sprache iiber mogliche Therapien und Atiologie von klimakterischen Beschwerden
im Rahmen der Krebsnachsorge erhielt. Im Gegensatz zu der Kontrollgruppe gab
die Interventionsgruppe eine signifikante Reduktion der Schwere von Hitzewallun-
gen und né&chtlichen Schwitzattacken an, wahrend die Frequenz jedoch in beiden
Gruppen nicht signifikant abnahm. Zuséatzlich wurden signifikant positive Effekte im

Bereich der sozialen und physischen Funktionsfahigkeit sowie der globalen
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Gesundheitseinschatzung gefunden. Signifikante Auswirkungen auf weitere klimak-
terisch assoziierte Symptome, wie Schlafstdrungen und kognitive Beeintrachtigun-
gen, konnten nicht ermittelt werden. Die Autoren schlussfolgern schlief3lich, dass die
CBT in die Nachsorge von Brustkrebspatientinnen fest integriert werden sollte
(ebd.).

Ansatze wie dieser sind fur die vorliegende Arbeit insoweit interessant, als dass es
sich ebenfalls um Therapien handelt, die in Gruppensitzungen stattfinden und ge-
lehrt werden, im Verlauf im hauslichen Umfeld anwendbar sind und Entspannungs-
techniken beinhalten. Es gibt also bereits Studien, die eine Wirksamkeit nichtmedi-
kamenttser Interventionen auf menopausale Symptome beschreiben, was flr eine
Wirksamkeit der hier getesteten Interventionen sprechen kénnte.

Demgegentber steht jedoch die Mdglichkeit, dass die Verbesserung der Symptome
auf den Spontanverlauf bzw. auf unspezifische Effekte der Rehabilitationsbehand-
lung zurlickzufuhren ist. Aufgrund mangelnder Studienlage bezlglich der zeitlichen
Entwicklung von menopausalen Symptomen bei Brustkrebspatientinnen allgemein
ist hierzu keine weitere Aussage zu treffen. Weiterhin hilft die mangelnde Datenlage
bezlglich der Frage, ob die gefundenen Effekte auf den Aufenthalt in einer
Rehaklinik zurtick zu fuhren sind, nicht weiter. Hier hatte (wie auch weiter unten
kritisiert) ein anderes Studiendesign mit einer Kontrollgruppe ohne spezifische Inter-
vention wie das hier gewahlte Autogene Training weiter geholfen. Weitere Studien
sollten hier zum einen den Spontanverlauf menopausaler Symptome bei Mamma-
karzinompatientinnen wahrend der stationaren Rehabilitation sowie langfristig ohne

bzw. nach einem Rehaaufenthalt erheben.

Festzuhalten gilt also, dass vorige Arbeiten durchaus positive Ergebnisse alternati-
ver Therapien zur Linderung klimakterischer Beschwerden zeigen und nahelegen,
dass die hier gefundenen signifikanten Besserungen klimakterischer Beschwerden
unter der Therapie mit IKB und AT tatsachlich auf die Rehabilitationsbehandlung
und in diesem Rahmen evitl. auch spezifisch auf die beiden untersuchten Verfahren
zurtickzuftihren sein konnten. Dies sollte in zuklnftigen Studien differenzierter ermit-
telt werden.

Bezogen auf die aufgestellten Hypothesen kann folglich anhand der Ergebnisse
dieser Arbeit der erste Teil der Hypothese (die Durchfiihrung der IKB fihrt bei teil-
nehmenden Mammakarzinom-Patientinnen zu einer Linderung menopausaler

Symptome, insbesondere Hitzewallungen) nicht sicher angenommen werden. Es
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kommt zwar zur Verbesserung der menopausalen Symptomatik; diese kann aber
nicht eindeutig auf die IKB zurtickgefiihrt werden. Anhand der Uberwiegend nicht
signifikanten Unterschiede der Verlaufe zwischen den Gruppen muss jedoch der
zweite Teil der Hypothesen (IKB fuhrt im Vergleich zu der Kontrollgruppe zu einer
Linderung menopausaler Symptome, insbesondere Hitzewallungen) verworfen wer-
den, auch wenn ein deskriptiver Trend zugunsten der IKB zu verzeichnen ist und die
mangelnde Signifikanz aufgrund mangelnder Power zustande kommen kénnte. Wei-
tere Untersuchungen sollten folgen, um den gefundenen Trend auf Reproduzierbar-

keit und mogliche Signifikanz zu Uberprufen.

4.1.2 Lebensqualitat

Einen weiteren Untersuchungspunkt dieser Arbeit stellt die Wirkung der IKB vergli-
chen mit AT auf die Lebensqualitat der Teilnehmerinnen dar. Diese wurde explizit in
der letzten Frage (Nr. 30) des EORTC QLQ-C30-Fragebogens erfragt und zusam-
men mit der Frage des subjektiven Gesundheitszustands (Frage 29) als ,Globaler
Status® ausgewertet. Wie der Tabelle 7 bzw. der Abbildung 1 des Ergebnisteils zu
entnehmen ist, hat sich die Lebensqualitdt der Teilnehmerinnen beider Kollektive
wahrend des Aufenthalts in der HWK signifikant verbessert und zeigt sich auch im
Drei-Monats-Follow-Up und damit im héauslichen Umfeld stabil. Zu beobachten ist
auBerdem auch hier eine auf Einzelskalenebene zwar nicht signifikante aber doch
bemerkenswert starkere Verbesserung der Lebensqualitéat innerhalb der IKB-
Gruppe.

Diese tendenziell positiven Ergebnisse werfen jedoch erneut die Frage auf, inwie-
weit die beobachtete Entwicklung auf die untersuchten Interventionen zuriick zu
fihren ist oder im Sinne eines Konfundierungseffektes auf den gesamten Aufenthalt
in der HWK. Dieser beinhaltet neben der IKB und dem AT u.a. Kunsttherapien,
Sport, andere Entspannungsverfahren wie PMR und Besuche im Thermalbad, die
unseres Wissens bis auf Interventionen im Thermalbad bereits als wirksam beziig-
lich einer Verbesserung der Lebensqualitat getestet wurden (Svensk et al. 2009;
Bicego et al. 2009; Valenti et al. 2008; Yoo et al. 2005). Hinzu kommt eine psycho-
soziale Betreuung der Patientinnen mit Einzel- und Gruppentherapiesitzungen, de-
ren Wirksamkeit auf die Lebensqualitat und das Wohlbefinden von (Brust-) Krebspa-
tientinnen bisher umstritten (Weis 2001; Naumann et al. 2012; Boesen et al. 2011),

in andern Patientengruppen aber sehr haufig beschrieben ist.
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Besonders die Kognitive Verhaltenstherapie (CBT) ist mehrmals Gegenstand der
Untersuchungen gewesen. So erhoben Boesen et al. (2011) beispielsweise keinen
positiven Effekt von Psychoedukation und Gruppen-Psychotherapie auf die Lebens-
qualitat von Mammakarzinompatientinnen, wahrend Weis (2001) in seiner Abhand-
lung postuliert, dass edukative einzel- und gruppentherapeutische Verfahren zu ei-
ner Verbesserung des seelischen Wohlbefindens fihren wirden. In einem Review
von Mustafa et al. (2013) schlussfolgern die Autoren dazu auf dem Boden von drei
Studien zu CBT, dass diese kurzfristig zu einer Reduktion von Schmerzen und einer
Besserung psychologischer Symptome fihren wirde, fir eine signifikante Besse-
rung der Lebensqualitat insgesamt hatten sie jedoch keinen Anhalt.

Es kann folglich nicht ausgeschlossen werden, dass die Verbesserung der Lebens-
qualitat innerhalb dieser Untersuchung auf den Aufenthalt in der HWK im Allgemei-
nen oder auf spezifische, hier aber nicht gezielt untersuchte Einzelaspekte der Be-
handlung zurtick zu fuhren ist.

Bezuglich der Wirksamkeit auf die Lebensqualitat von Krebspatienten konnte dem
Autogenen Training allein bisher kein Effekt nachgewiesen werden (Mantovani et al.
1996). Die Studienlage hierzu ist jedoch diinn, es konnten keine weiteren Arbeiten
gefunden werden, die sich mit diesem Thema auseinandersetzen. Allerdings zeigt
sich das Autogene Training hinsichtlich des klinischen Outcomes von psychosoma-
tischen und psychischen Symptomen &hnlich effektiv wie andere Entspannungsver-
fahren, beispielsweise die PMR (Stetter und Kupper 2002).

Auch der CAM konnte bisher nur ein positiver Effekt im Hinblick auf das Coping der
Patientinnen mit ihrer Krankheit, nicht aber auf die Lebensqualitat eingeraumt wer-
den (Fors et al. 2010; Fasching et al. 2007).

Einige dieser Ergebnisse deuten auf einen positiven Effekt psychotherapeutischer
sowie alternativer Heilmethoden beziiglich des psychischen Befindens von Brust-
krebspatientinnen hin, der aber von der vorliegenden Arbeit nicht eindeutig bestatigt
werden kann. Auch hier sind weitere Untersuchungen der genannten Therapien zu
diesem Thema zu fordern, um ihren Nutzen eindeutiger belegen oder verwerfen zu
koénnen.

Festzuhalten fur die vorliegende Arbeit ist abschlieRend, dass die Hypothese, die
IKB konnten im Gegensatz zu AT die Lebensqualitdt von Mammakrazinom-
patientinnen verbessern, nicht eindeutig angenommen werden kann. Zwar verbes-
sert sich die Lebensqualitat unter der Therapie mit IKB im Rahmen eines stationa-

ren Aufenthalts in der HWK signifikant, eine signifikant bessere Wirksamkeit als das
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AT konnte der IKB indes nicht nachgewiesen werden, wobei auch hier ein Trend
zugunsten der IKB ausgemacht werden konnte. Die Hypothese kann demnach nicht
eindeutig bestatigt werden und wird im Rahmen dieser Studie schlielich verworfen,
da eine kausale Beziehung der Besserung zur IKB aus unseren Daten nicht nach-
weisbar ist. Aufgrund mangelnder Power ist ein 3-Fehler jedoch nicht auszuschlie-
Ren (s. Diskussion der Methodik).

4.1.3 Angst und Depression

Neben physischer Gesundheit, sozialer Integration und Unabhangigkeit bildet psy-
chisches Wohlbefinden eine der Voraussetzungen fur eine hohe Lebensqualitat. Im
Rahmen einer Krebserkrankung kann das seelische Gleichgewicht jedoch beein-
trachtigt werden und es kann sich eine psychische Belastungsreaktion entwickeln.
Bei Patientinnen, die an einem gynakologischen Malignom leiden, werden zumeist
Stérungen mit Angst und depressiven Symptomen beobachtet (Schneider 2007), bei
Patientinnen mit Brustkrebs in fruihem wie auch im fortgeschrittenen Stadium sind
Anpassungsstorungen mit einem depressiven bzw. &ngstlichen Beschwerdebild am
haufigsten (Kissane et al. 2004). In dem ersten Jahr nach der Diagnosestellung ei-
ner Brustkrebserkrankung koénnen bei 50% der Betroffenen Depressionen und
Angststérungen nach dem Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
(DSM) diagnostiziert werden, nach flinf Jahren bei noch 15% (Burgess 2005). In der
vorliegenden Arbeit wurde deshalb den Symptomen Angst und Depression beson-
dere Aufmerksamkeit im Sinne einer gesonderten Erhebung und Auswertung der
Depressions- und Angstwerte mittels der HADS gewidmet. Im Rahmen dieser Stu-
die konnte gezeigt werden, dass sich die Mittelwerte der Depressionsskala wahrend
des Aufenthalts in beiden Kollektive signifikant verbessern und dariiber hinaus auch
im Drei-Monats-Follow-Up relativ stabil bleiben (vgl. Tabelle 32 und Abbildung 27).
Im Vergleich mit den Mittelwerten der Normalbevdélkerung (vgl. Tabelle 33) erreichen
die Mittelwerte beider Gruppen nach dem Aufenthalt in der HWK sogar bessere Er-
gebnisse, die im hauslichen Umfeld beibehalten werden kénnen.

Diese Ergebnisse sind vereinbar mit den Schlussfolgerungen einer Ubersichtsarbeit,
die Autogenes Training aufgrund der zwar dinnen aber positiven Studienlage als
vielversprechende wirksame Intervention zur Besserung depressiver Stimmungen
darstellt (Morgan und Jorm 2008). Entspannungstechniken im Allgemeinen erwei-
sen sich als signifikant effektiv in der Behandlung von Angst und Depressionen so-

wie in der Verbesserung der Lebensqualitat von Krebspatienten (Faller et al. 2013).
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Eine Arbeit, die sich mit der Wirkung von Entspannungstechniken und Entspannung
kombiniert mit Imagination (die Teilnehmerinnen sollten sich eine ruhige schone
Szene vorstellen) auf die Stimmung generell sowie u. a. auf depressive Symptome
von Brustkrebspatientinnen im Vergleich zu einer Kontrollgruppe ohne diese An-
wendungen beschéftigt, ermittelte einen signifikant positiven Effekt beider Behand-
lungen auf die Stimmung der Patientinnen allgemein, sowie auf depressive Symp-
tome der Gruppe der uUber 55 Jahrigen, wobei hier ebenfalls zusatzlich eine Ten-
denz zugunsten der Anwendung mit Imagination ausgemacht werden konnte
(Bridge et al. 1988).

Bereits 1988 liel3 sich also ein positiver und altersabhangig signifikanter Effekt von
Entspannung und dieser kombiniert mit Imagination auf depressive Symptome im
Rahmen einer Brustkrebserkrankung nachweisen. Dies Ergebnis spricht fiir einen
kausalen Effekt von IKB und AT auf die Besserung von Depressivitat.

Andererseits ist jedoch zu erwéagen, dass die Resultate nicht oder nicht allein auf die
Interventionen, sondern wiederum auf eine Spontanremission einer initialen Anpas-
sungsstérung oder den Aufenthalt der Patientinnen in der HWK im Ganzen zurlck-
zufuhren sind. Ein signifikant positiver Effekt von Rehabilitationsmal3nahmen mit
den hierfur typischen Anwendungen wie zum Beispiel Massagen, psychologischer
Beratung, Entspannungstechniken, Badern und Schlammpackungen konnte bereits
auf die Lebensqualitdt sowie bezlglich Depressionen und Angst von Brustkrebspa-
tientinnen gezeigt werden (Strauss-Blasche et al. 2005). Demgegeniber stehen
jedoch Ergebnisse, die keine signifikant positive Auswirkung von Interventionen, die
Aufklarung, psychologische Unterstitzung, Entspannungstraining, Qi-Gong und
Ahnliches enthalten, auf depressive Symptome zeigen (Bjorneklett et al. 2012). Die
Studienlage kann also abschliel3end nicht klar belegen, inwieweit der Aufenthalt in
der HWK per se die positiven Effekte auf die Symptome der Depression ausgeldst
hat. Es bleibt festzuhalten, dass sich weder der eigenstandige Beitrag der IKB noch
derjenige des AT flr die Reduktion depressiver Symptome im Rahmen des gewahl-
ten Studiendesigns nachweisen liel3. Weitere Studien in einem ambulanten Rahmen
sollten klaren, worauf die hier zu beobachtende Besserung der Depressivitat zu-
rickzufihren ist.

Der weitere Einsatz der HADS galt der Erhebung von Angstgefiihlen innerhalb der
beiden Kollektive und deren Entwicklung unter der Therapie mit IKB bzw. AT. Fur
die vorliegende Arbeit wurde der Cut-off-Wert flr die Angstskala bei 10 festgelegt

(vgl. Abbildung 28). Die Mittelwerte beider Kollektive verzeichnen Uber die Zeit eine
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signifikante Verbesserung, die Gber den Aufenthalt in der HWK hinaus Bestand hat
(vgl. Tabelle 35 und Abbildung 29). Bemerkenswert ist zusatzlich, dass innerhalb
der AT-Gruppe der Mittelwert stets Uber dem der Normalbevdlkerung liegt, wahrend
die IKB-Gruppe zumindest zum Ende des Aufenthalts einen Angstwert wie in der
gesunden Bevolkerung aufweist (vgl. Tabelle 36). Vergleichbare Erhebungen zei-
gen, dass 4-25% der Brustkrebspatientinnen unter Anpassungsstérungen mit u. a.
angstlichem Beschwerdebild leiden, wobei es keine grof3en Unterschiede zwischen
Patientinnen mit einer frhen Diagnose und einer metastasierten Erkrankung gibt
(Kissane et al. 2004). 31,7% von Patientinnen mit aktivem Krankheitsgeschehen
zeigten in einer Studie abnormale Angstscores der HADS von >/=11 gegeniber
19,4% im Status der Remission (Carroll et al. 1993).

Wie bereits beschrieben, verbessern sich die Angstwerte beider Kollektive dieser
Untersuchung signifikant wahrend des Aufenthalts in der HWK, zeigen sich nach
drei Monaten zum einen wieder signifikant erhdht, im Ganzen aber immer noch sig-
nifikant niedriger als zu Beginn der Erhebung. Aufféllig ist auBerdem erneut eine
positive deskriptive Tendenz zugunsten der IKB.

Unterstutzend zu der Annahme, dass die beschriebenen Verénderungen auf den
beiden Interventionen beruhen kdnnten, kdbnnen andere Untersuchungen heran ge-
zogen werden, in denen sich Gruppeninterventionen als effektiv in der Linderung
von Angst (und Depressionen) gezeigt haben (Bjorneklett et al. 2012, Bjorneklett et
al. 2013; Jacobsen und Jim 2008). Wie schon zuvor bleibt jedoch die Frage, inwie-
weit die Veradnderungen den Interventionen bzw. dem ganzen Aufenthalt in der
HWK zugeschrieben werden missen oder ggf. den Spontanverlauf abbilden. Erneut
gibt es Studien, die einen positiven Effekt von Mal3nahmen im Rahmen eines Reha-
bilitationsaufenthalts auf Angstsymptome bei Mammakarzinompatientinnen zeigen
und einen Konfundierungseffekt nahe legen (Kramer et al. 2003). Dagegen stehen
jedoch gegenteilige Ergebnisse, in denen nur der Aufenthalt zur Rehabilitation sich
nicht als wirksam in der Linderung von Angstgefiihlen erweist (Khan et al. 2012). Da
auch die oben genannten Gruppeninterventionen ahnlich dieser Studie innerhalb
eines Aufenthalts an einem vom hauslichen Umfeld separaten Ort stattfanden, kann
auch hier ein Konfundierungseffekt allein durch ein anderes Umfeld und intensivierte
Versorgung nicht ausgeschlossen werden. Die Stabilitat der verbesserten Angstwer-
te im Drei-Monats-Follow-Up spricht fir einen langfristigen positiven Effekt des Auf-
enthalts in der HWK unter Anwendung von IKB bzw. AT, kann alternativ aber ggf.

auch auf eine spontan remittierte Anpassungsstérung hinweisen.
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AbschlieBend lasst sich zur Beurteilung der Hypothese, dass die IKB im Vergleich
zu der Kontrollgruppe zu einer Besserung des psychischen Befindens fiihrt, festhal-
ten, dass sowohl beziiglich der Depressions- als auch der Angstwerte eine Besse-
rung nach Anwendung beider Therapien unter den gegebenen Bedingungen zu ver-
zeichnen ist. Wahrend eine statistische signifikante Uberlegenheit der IKB-Gruppe
nicht herausgearbeitet werden konnte, zeigt sich jedoch innerhalb der Angstskala
deskriptiv eine Uberlegenheit der IKB, die in einer Studie mit groRerer statistischer
Power zu Uberprufen ist. FUr die vorliegende Arbeit gilt es, die Hypothese unter Vor-

behalt aufgrund eines moglichen Fehlers 2. Art abzulehnen.

4.1.4 Emotionale Funktionsfahigkeit

Die Funktionsskala ,emotionale Funktionsfahigkeit® des EORTC QLQ-C30-
Fragebogens, die sich aus den Items 21 bis 24 zusammen setzt, findet hier geson-
dert Erwahnung, da sie als einzige signifikant unterschiedliche Werte in den Zeitpro-
filen beider Kollektive zeigt (vgl. Tabelle 10, Abbildung 4 und Abbildung 5). Wie der
Abbildung 5 zu entnehmen ist, hat sich der emotionale Status der Teilnehmerinnen
in der IKB-Gruppe von einem schlechteren Ausgangswert Uber die Zeit signifikant
besser entwickelt und schliel3lich einen besseren Wert zum Ende der Erhebung
angenommen als jener der AT-Gruppe. Dieses Ergebnis ist konform zu den aufge-
stellten Hypothesen, es stellt sich jedoch die Frage, wie es dazu kommt.

Beide Gruppen unterscheiden sich in den Bedingungen nicht signifikant voneinan-
der, alle Teilnehmerinnen sind Patientinnen in der HWK und beanspruchen das zur
Verfligung stehende Therapieangebot, es unterscheidet sie lediglich die Teilnahme
an den IKB bzw. dem AT. Diese beiden Verfahren wiederum &hneln sich insoweit,
als dass sie beide auf einer Entspannungssequenz aufbauen, wahrend einer Grup-
pensitzung unter Anleitung stattfinden und mit Imagination arbeiten. Der Unter-
schied liegt vor allem darin, dass die IKB gezielt Hitzewallungen und né&chtliche
Schwitzattacken lindern sollen, wahrend das AT als allgemeine Entspannungsse-
qguenz innerhalb des psychoonkologischen Therapieplans vorgesehen ist. Fraglich
ist, ob dieser Unterschied, also der Focus auf die Hitzewallungen wéhrend der Ima-
gination und die Anleitung zur Kontrolle Uber den eigenen Korper mittels der Kopp-
lung einer Gestik an stattgehabte Imaginationen, deutlichere Auswirkungen auf
Emotionen wie Reizbarkeit, Anspannung, Niedergeschlagenheit und Sorgen hat als
Autogenes Training. Diese Emotionen werden in den genannten Fragen des

EORTC abgefragt und bilden die Subskala ,emotionale Funktionsfahigkeit®.
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Ein Erklarungsversuch ist, dass sich die Linderung von Hitzewallungen und weiteren
klimakterischen Beschwerden in beiden Kollektiven positiv auf die emotionale Funk-
tionsfahigkeit auswirkt, dass diese Besserung jedoch unterschiedlichen Ursprungs
ist und die unterschiedliche Veranderung der ,emotionalen Funktionsfahigkeit* be-
dingt. So konnte sich die mit dem IKB erlernte Kontrollfahigkeit des eigenen Kor-
pers, die sich in der angenommenen Linderung von Hitzewallungen ausdruckt, posi-
tiver auf die Entwicklung der emotionalen Funktionsfahigkeit auswirken, als die Ent-
spannung durch das AT. Abgeschwacht wird dieses Argument jedoch durch die
Tatsache, dass die Kontrollfahigkeit des eigenen Koérpers auch Teil des Autogenen
Trainings ist, wenn beispielsweise von dem Probanden mittels AT versucht wird,
Mudigkeit im Koérper hervor zu rufen und anschlieBend Schlaf zu finden. Diesem
muss jedoch wiederum entgegen gehalten werden, dass das in dieser Studie
durchgefuhrte AT nur den Zustand der Entspannung und keine weiteren Wirkungen
verfolgt. Sich selbst vor dem Hintergrund einer belastenden Erkrankung wie dem
Mammakarzinom in Entspannung zu versetzen, kann zwar auch ein Gefiihl der Kon-
trolle Uber den eigenen Kdrper vermitteln und das Copingvermégen starken (Wright
et al. 2002), andererseits ist die Entspannung Teil beider Interventionen. Es ist also
denkbar, dass das Geflhl der Selbstkontrolle bei einer gezielten Symptomreduktion,
wie der angestrebten Linderung klimakterischer Beschwerden durch die IKB, grof3er
ist als bei dem erzeugten Effekt der Entspannung durch das AT und sich in einer
besseren Entwicklung der Selbstwirksamkeitserwartung und sekundéar der emotio-
nalen Funktionsfahigkeit ausdriickt.

So ist nicht auszuschlie3en, dass die IKB tber das Erlernen der Selbstkontrolle be-
zuglich klimakterischer Beschwerden im Gegensatz zum AT als Nebeneffekt zu ei-
ner besseren Entwicklung der emotionalen Funktionsfahigkeit fihren. Da allerdings
der primare Effekt einer starkeren Reduktion der menopausalen Symptome durch
IKB im Vergleich zum AT nicht erreicht wurde, ist es nicht unmittelbar einleuchtend,
wieso die IKB sich isoliert auf das allgemeine psychische Befinden stéarker ausge-
wirkt haben sollten.

Denkbar ist auch, dass hier der Hawthorne-Effekt zum Tragen kommt, indem durch
eine mangelnde Verblindung die Trainer/-innen der IKB und des AT unbewusst das
IKB in einer z. B. enthusiastischeren oder tiberzeugteren Form angeleitet haben als
das AT. Dagegen sprechen jedoch alle weiteren Ergebnisse, die keine weiteren

signifikant unterschiedlichen Entwicklungen der beiden Gruppen zeigen.
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Schliel3lich bleibt bei dem gewé&hlten Signifikanzniveau von a = 0,05 eine Wahr-
scheinlichkeit von 5%, dass die Ergebnisse zuféllig als signifikant
unterschiedlich berechnet wurden, es aber in Wahrheit keinen Unterschied gibt. Fur
einen Zufallsbefund spricht, dass dieses Ergebnis das einzige ist, welches einen
Unterschied zwischen den Zeitprofilen gezeigt hat und es sich hierbei aul3erdem um
einen Nebenbefund und nicht um einen explizit angestrebten Effekt handelt. Letzt-
lich kann es aber umgekehrt auch sein, dass der sich auf vielen Skalen abzeich-
nende und in der Gesamtheit signifikant haufigere Trend zugunsten der IKB nur
aufgrund mangelnder statistischer Power in der Mehrzahl der Analysen nicht als
signifikant erweist, wahrend sich ein realer Unterschied zufallig nur bei der emotio-

nalen Funktionsfahigkeit signifikant manifestiert.

4.2 Diskussion der Methodik

Im Folgenden wird die gewahlte Methodik der Arbeit auf inhaltliche sowie technische
Starken und Schwachen untersucht.

Zu den inhaltlichen Starken der Arbeit z&hlt die Auswahl der Fragebtgen, die wie in
Kapitel 2 beschrieben, durch mehrere Studien als valide, reliabel und &nderungs-
sensitiv gelten und eine systematische Verfalschung der Ergebnisse durch die Fra-
gebogen unwahrscheinlich machen. Bei der Literaturrecherche ist auRerdem die
haufige Verwendung der gewéhlten Bégen aufgefallen, wodurch sich die vorliegen-
den Ergebnisse gut in die bisherige Studienlage einbetten lassen. Als Nachteil ist zu
nennen, dass die Bogen lediglich eine subjektive Wahrnehmung der Teilnehmerin-
nen wiedergeben und damit fraglich ist, ob die Daten genauer wéren, wenn ein ob-
jektiver Parameter einbezogen worden ware. Da es sich bei den gemessenen Pa-
rametern QOL, menopausale Beschwerden und psychisches Befinden per definitio-
nem um subjektive Einschatzungen handelt, ist hier jedoch aus unserer Sicht eine
objektivere Messung als mit validierten Fragebdgen nicht mdglich. Ein standardisier-
tes psychodiagnostisches Interview durch verblindete Untersucher kdnnte zwar das
Vorliegen definierter psychischer Stérungen genauer abbilden; seine Uberlegenheit
bei der dimensionalen Erfassung subjektiven Befindens im normalpsychologischen
Bereich ist aber nicht gesichert. Beziiglich der erhobenen Symptome des Klimakte-
riums und besonders der Hitzewallungen sowie des psychischen Befindens er-
scheint die Verwendung subjektiver Daten als zielfihrend, zumal nicht blo mit ei-
nem, sondern mit vier verschiedenen Bégen Symptome abgefragt wurden. Gerade
zwischen dem EORTC QLQ-BR23 und der MRS wurden &hnliche Fragen gestellt (z.

95



Diskussion der Methodik

B. bezuglich Hitzewallungen), die sich hinsichtlich ihrer Plausibilitat mit gleichen
oder ungleichen Ergebnissen bis zu einem gewissen Grad selbst kontrollieren, was
ebenfalls als Starke des gewahlten Designs zu werten ist. Ebenso hat sich die
HADS als Préadiktor fiir QOL erwiesen (Wiegard et al. 2012), es sollten also bei der
Erhebung einer besseren QOL gleichzeitig eine Besserung von Depression und
Angstwerten festgestellt werden konnen. Wie der Tabelle 7 und der Abbildung 1
sowie der Tabelle 32 und 35 und der Abbildung 27 und 29 zu entnehmen ist, ist dies
hier der Fall und spricht flr eine gewissenhafte und konsistente Bearbeitung der
Fragebdgen.

Eine weitere inhaltliche Starke der Studie liegt in der Homogenitét der beiden Kol-
lektive, die in wesentlichen Basisdaten keine signifikanten Unterschiede aufweisen
und so vergleichbar sind. Seitens der Durchfiihrung ist hier die monatsweise Ran-
domisierung hervor zu heben, die eine willkirliche Selektion der Kollektive und da-
mit eine Verfalschung der Ergebnisse ausschliet. An anderer Stelle darf jedoch
nicht aulBer Acht gelassen werden, dass hier eine Auswahl stattgefunden hat.
Schlie3lich sind alle Teilnehmerinnen der Studie Patientinnen der HWK mit einer
Brustkrebserkrankung und spiegeln nicht die Normalbevdlkerung und auch nicht
notwendiger Weise die Grundgesamtheit der Brustkrebspatientinnen wider. Es bleibt
separaten Studien vorbehalten zu tberprifen, ob die Interventionen bei gesunden
Frauen mit menopausalen Beschwerden wirken. Nicht auszuschlieBen ist ferner
eine gewissermalfen natirliche Selektion durch die Kollektive selbst, die mit ihrer
Teilnahmebereitschaft an der Studie und den Interventionen eine Motivation zeigen,
die nicht der Grundgesamtheit entsprechen muss. Allerdings wird auch nicht jede
gesunde Frau mit klimakterischen Beschwerden eine Therapie mit IKB oder AT
ausprobieren, sondern nur solche, die unter einem ausreichend hohen Leidensdruck
stehen, fur neue Methoden offen und zu einer Teilnahme motiviert sind. Auch hier
wird also eine Selektion stattfinden, die die beschriebene Auswahl nivelliert und die
Aussagekraft der Ergebnisse starkt.

Vorteilhaft ist Gberdies, dass die Untersuchung und die Interventionen in dem Rah-
men stattgefunden haben, in dem sie auch in der Realitdt abgehalten werden. So
sind die Ergebnisse durchaus fir das, was sie aussagen sollen, aussagekratftig.

Als Schwéche der Studie ist ein moglicher Konfundierungseffekt durch den Aufent-
halt in der Klinik zu nennen. Beide Interventionen fanden im Rahmen des Klinikauf-
enthalts in der HWK statt, welcher von sich aus als Teil der Nachsorge bzw. Unter-

stutzung der Therapie des Mammakarzinoms das Ziel verfolgt, den psychischen und
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physischen Zustand der Patientinnen aufzubauen. Es ist also fraglich, inwieweit die
Uberwiegend &ahnlichen positiven Ergebnisse beider Gruppen auf die untersuchten
Anwendungen und nicht auf den Klinikaufenthalt an sich zuriickzufiihren sind. Rich-
tig auszuschliel3en bleibt ein denkbarer Konfundierungseffekt nur in einer weiteren
Untersuchung, die die IKB ohne den Rahmen der Klinik als ambulante Mal3hahme
im Vergleich zu beispielsweise einer Wartekontrollgruppe bzw. ihre Wirksamkeit
innerhalb der Reha gegen das Reha-Angebot ohne zusétzliches Entspannungs-
oder Imaginationsverfahren testet.

Bei der Betrachtung der technischen Ausfiihrung der Studie fallt zunachst die Ahn-
lichkeit der beiden untersuchten Interventionen als mogliche Schwache des Studi-
endesigns auf und es stellt sich die Frage, ob es gut gewahlt war, die IKB mit dem
AT zu vergleichen. Schlie3lich basieren beide Methoden auf einer erlernten Tech-
nik, die eine Entspannungssequenz beinhalten. Darliber hinaus sind die IKB u. a. in
Anlehnung an die ,kuhle Stirn“ des AT entwickelt worden.

Zumindest in Parametern, die als ,Nebeneffekte“ betitelt werden kdnnen, wie zum
Beispiel die Verbesserung des psychischen Befindens, kénnen gleiche Ergebnisse
durchaus erwartungsgemal sein, da die Basis der Interventionen gleich ist. Bezig-
lich klimakterischer Beschwerden ware jedoch ein unterschiedliches Outcome der
beiden Interventionen zu Gunsten der IKB erwartungskonform gewesen, und hatte
fur die Wirksamkeit der IKB und deren Uberlegenheit gegeniiber dem AT gespro-
chen. Diese Uberlegenheit einer Therapie gegeniiber einer Methode zu messen,
aus der erstere zum Teil hervor gegangen ist, ist ein hoch gestecktes Ziel, welches
hier zumindest in Form einer statistisch haufigeren Tendenz zugunsten der IKB er-
reicht wurde. Sicherlich wéare es fur den Beginn einfacher gewesen, die IKB nur auf
ihre Wirksamkeit zu untersuchen und sie statt mit einer ahnlichen Intervention mit
keiner zusatzlichen MalBnahme zu vergleichen. Diese Studie ist hingegen aufgrund
einer Anregung der zustandigen Ethikkommission gleich einen Schritt weiter gegan-
gen und hat sich nicht nur die generelle Erhebung der Wirksamkeit, sondern auch
den Nachweis einer Uberlegenheit gegeniiber einer Kontrollintervention mit &hnlich
hoher Zuwendung und Suggestionskraft zur Aufgabe gemacht. Damit wére das Stu-
diendesign insofern bei hypothesenkonformem Ergebnis gut gewahlt, als dass sich
zwei Aussagen héatten treffen lassen, namlich, dass die IKB wirksam wéare und sich
eine Uberlegenheit der IKB gegeniiber dem AT belegen lieRe. Im vorliegenden Fall
kann diese Fragestellung rickblickend als zu ehrgeizig gewahlt betrachtet werden,

da die fehlende Signifikanz im Gruppenvergleich letztlich keine klare Aussage zur
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Wirksamkeit beider Verfahren erlaubt. Angesichts der unklaren Effekte von Ent-
spannungsverfahren in diesem Kontext sollte die vorliegende Studie es rechtferti-
gen, zukunftig auf eine aktive Entspannungs-Kontrollbedingung in diesem Setting zu
verzichten.

Sollte sich in weiteren Untersuchungen eine mogliche Uberlegenheit der IKB ge-
genuber treatment as usual erweisen, kénnte im n&chsten Schritt auch eine verglei-
chende Untersuchung gegeniber Medikamenten wie beispielsweise Gabapentin,
SSRIs bzw. SNRIs und Clonidin oder gegenuber der HRT getestet werden. Ggf.
konnten die vorliegenden Ergebnisse auch die Durchfihrung von Nichtunterlegen-

heits-Prifungen gegen Behandlungen mit belegter Wirksamkeit rechtfertigen.

Kritisch zu bewerten ist der Ablauf der Datenerhebung, die mangels externer Forde-
rung in mehreren Handen lag, was u. a. zu dem teilweise unvollstandigen Ricklauf
der Daten filhrte und die maRige Zahl der verwertbaren Daten von unter 50 Teil-
nehmerinnen pro Kollektiv bedingt. Da es sich wie beschrieben jedoch um Kollektive
handelt, die nicht die Allgemeinheit sondern Patientinnen der HWK repréasentieren,
reicht diese Anzahl aus, um erste Aussagen treffen zu kénnen. Positiv hervorzuhe-
ben ist das Studiendesign in Form der drei Erhebungszeitpunkte, die eine Basiser-
hebung und eine Aussage uber die Veranderung wahrend des Aufenthalts ermogli-
chen. Die dritte Erhebung gewahrleistet dartiber hinaus Darstellungen tber die Sta-
bilitat bzw. Veranderung der Ergebnisse im hauslichen Umfeld und Gber einen lan-
geren Zeitraum.

Ein weiterer Nachteil der Studie kdnnte die fehlende Verblindung sein. Es ist nicht
auszuschlieRen, dass die Ergebnisse einer gewissen Reaktivitdt unterliegen, die
daher rihrt, dass die Anwendungen seitens der Trainer/innen als auch die Bearbei-
tung der Fragebdgen seitens der Teilnehmerinnen in dem Wissen stattgefunden
haben, dass eine klinische Studie mit einer aktiven Intervention durchgefiihrt worden
ist. Wie bereits unter 4.1.4 diskutiert, konnte dieser Hawthorne Effekt die Ergebnisse
u.a. zur ,emotionalen Funktionsfahigkeit“ beeinflusst haben. Schlie3lich bleibt mit
dem gewahlten Signifikanzniveau von a=0,05 eine 5%ige Wahrscheinlichkeit, dass
die gefundenen signifikanten Unterschiede nur zuféllig als solche berechnet wurden.
Bei der Fulle der gefundenen signifikanten Unterschiede und bei der immer wieder
berechneten gleichen Entwicklung der Werte Uber die Zeit, ist es jedoch unwahr-

scheinlich, dass diese rein zufallig oder durch Suggestion entstanden sind.
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Umgekehrt muss bei der Bewertung der Hypothesen mit bedacht werden, dass zwar
keine signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen beziglich der einzelnen
Skalen heraus gearbeitet werden konnten, dass sich jedoch in jedem untersuchten
Bereich (Linderung klimakterischer Beschwerden, Besserung des psychischen Be-
findens und der Lebensqualitéat) Gberzufallig haufig ein Trend zugunsten der IKB
ausmachen lie3. Die fehlende Signifikanz innerhalb der einzelnen Skalen kdnnte
aufgrund mangelnder Power zustande kommen, die wiederum durch die Grof3e der
Stichproben bedingt ist. Eine Ablehnung der Hypothesen auf dem Boden nicht
nachgewiesener Unterschiede zwischen den Gruppen birgt demnach die Gefahr
eines Fehlers 2. Art. Weitere Studien mit groBeren Kollektiven sollten folgen, um
diesen auszuschlieRen und die Uberlegenheit der IKB eindeutig zu belegen oder

auszuschlieRen.

4.3 Ausblick

Die vorliegende Studie zeigt ohne Gruppenunterschied eine signifikante Verbesse-
rung der Lebensqualitat sowie eine signifikante Linderung menopausaler Beschwer-
den und psychischer Symptome wie Angst und Depressivitat im Rahmen eines sta-
tionaren rehabilitativen Aufenthalts von Brustkrebspatientinnen unter der Anwen-
dung von IKB bzw. AT. Die Verbesserungen zeigten sich zumeist langerfristig auch
im hauslichen Rahmen stabil.

Da anhand der vorliegenden Untersuchungen jedoch nicht ausgemacht werden
konnte, ob diese Verbesserungen auf die IKB, das AT oder Konfounder wie Spon-
tanremissionen oder unspezifische Effekte der Rehabilitations-Behandlung zurtick

zu fuhren sind, ist eine Ubertragbarkeit auf andere Kliniken schwierig.

Desweiteren ist eine Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf gesunde Frauen nicht an-
zunehmen, da sich die Kollektive in mehreren Merkmalen unterscheiden. Ein Unter-
schied besteht bereits darin, dass gesunde Frauen mit klimakterischen Beschwer-
den IKB nicht in einem stationdren Setting anwenden und deshalb nicht von einer
Ubertragbarkeit ausgegangen werden kann. Wie bereits beschrieben, sollten weite-
re Untersuchungen die Effekte der IKB auch in einem ambulanten Rahmen priifen.
Als weiterer Unterschied ist die Krebserkrankung mit den daraus resultierenden
Therapien, psychischen Belastungen, physischen Verdnderungen, Klinikaufenthal-

ten etc. zu nennen. Krebspatientinnen sind dadurch z. B. aufgrund einer meist exis-
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tenziell bedrohlichen Lebenssituation einem Leidensdruck ausgesetzt, der bei einer
gesunden Frau nicht anzunehmen ist. Es bleibt jedoch spekulativ, aufgrund eben
dieser unterschiedlichen seelischen Verfassung auf eine — ggf. andere - Wirksam-
keit der IKB bei gesunden menopausalen Frauen zu schliel3en. Stehen diese Frau-
en aufgrund einer gewissen therapeutischen ,Naivitat“ alternativen Behandlungen
wie der IKB mehr oder weniger aufgeschlossen gegeniber? Fihrt ein anzuneh-
mender geringerer bisheriger Leidensdruck bei gesunden Frauen dazu, dass bei-
spielsweise Hitzewallungen, obwohl sie im allgemeinen weniger stark ausgepragt
sind als bei Mammakarzinompatientinnen, evtl. weniger toleriert werden und des-
halb die Bereitschaft flr Therapieversuche grél3er oder kleiner ist als bei Mamma-
karzinompatientinnen? Bedingt die Krebserkrankung unterschiedliche Ergebnisse
der Behandlung mit der IKB? Beginnen gesunde Frauen vielleicht Therapien unvor-
eingenommener als Krebspatientinnen? Achten Krebspatientinnen besser auf ihren
Korper und kénnen so feinere Unterschiede erkennen? Diese Fragen sind aufgrund
der vorliegenden Ergebnisse nicht zu beantworten und sollten in weiteren Untersu-
chungen Uberpriift werden. Eine Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf die ,Normalbe-
volkerung®, also gesunde menopausale Frauen, bleibt demnach eine Spekulation.

Festgehalten werden kann indes, dass diese Studie mittels einer soliden Methodik
und einem guten Studiendesign die IKB als Therapie von klimakterischen Be-
schwerden bei Brustkrebspatientinnen getestet hat. Dabei ist durch die vorliegenden
Ergebnisse weder eine generelle Wirksamkeit der IKB noch eine Uberlegenheit der
IKB im Vergleich mit AT belegt. Sie ist aber ebenso nicht auszuschliel3en. Die The-
rapie der klimakterischen Beschwerden stellt aktuell eine grol3e Herausforderung
dar, da es neben der HRT bisher keine ausreichend validierten bzw. als effektiv ge-
testeten Behandlungen gibt. Besonders das Feld der komplementéaren und alternati-
ven Medizin wird derzeit haufig untersucht, es fehlen jedoch groRe und aussage-
kraftige Erhebungen in diesem Bereich (vgl. Kapitel 1). Vor dem Hintergrund dieses
Mangels an Mdglichkeiten zur Behandlung gewinnt die vorliegende Studie zusatz-
lich an Wert, strebt sie doch an, diese therapeutische Liicke zu schliel3en. Aus dem
uneindeutigen Ergebnis resultiert nachvollziehbar die Empfehlung unsererseits, die
IKB zur Therapie der menopausalen Symptome bei Brustkrebspatientinnen weiter
zu untersuchen und im klinischen wie ambulanten Setting gegen treatment as usual
bzw. im Sinne der Nichtunterlegenheit gegen als wirksam erkannte Behandlungen

Zu testen.
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Fur die Zukunft bleibt des Weiteren die Uberprifung einer moglichen Wirksamkeit
auf ein gesundes Kollektiv mit Behandlungswusch bei klimakterischen Beschwerden
sowie der mdglichen Uberlegenheit der IKB gegenliber dem AT mittels groRRerer
Stichproben mit hoherer statistischer Power.
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5. Zusammenfassung

Brustkrebs ist in Deutschland mit einer durch das RKI fur das Jahr 2012 geschéatz-
ten Inzidenz von 74.500 Erkrankungen das haufigste Krebsleiden der Frauen in
Deutschland. Ofter als bei gesunden Frauen treten bei Mammakarzinompatientin-
nen klimakterische Beschwerden auf, die in Frequenz und Schwere meist starker
ausgepragt sind. Die wirksamste Behandlung menopausaler Beschwerden stellt die
Hormonersatztherapie dar, die jedoch zumindest als langerfristige Therapie umstrit-
ten ist und von vielen Frauen abgelehnt wird. Hinzu kommt, dass sich eine Therapie
mit Hormonen bei Brustkrebspatientinnen haufig verbietet, sodass sich gerade fur
diese Patientinnen, aber auch fir Frauen, die eine HRT ablehnen, die drangende
Frage nach alternativen Behandlungen klimakterischer Beschwerden stellt. Thera-
peutische Ansatze hierzu reichen von Medikamenten wie Gabapentin, Clonidin und
SSRIs Uber Sport und Psychotherapie bis hinein in das weite Gebiet der alternativen
Medizin. Untersuchungen zu deren Wirksamkeit sind bezuglich klimakterischer Be-
schwerden jedoch aktuell Uberwiegend auf kleine Kollektive mit dartiber hinaus hau-
fig widerspruchlichen Ergebnissen begrenzt.

Um diesem therapeutischen Mangel zu begegnen, haben Hibner und Mitarbeiter in
Anlehnung an das Autogene Training (AT) sowie die Simonton-Methode die Imagi-
nationstechniken bei klimakterischen Beschwerden (IKB) entwickelt, die in der Ha-
bichtswaldklinik bei Mammakarzinompatientinnen in zwei wdchentlichen Sitzungen
a 30-45 Min. zur Anwendung kommen. Die 4-10 Teilnehmerinnen werden bequem
auf Matratzen liegend zunachst durch eine Entspannungssequenz gefihrt, um sich
dann im Rahmen einer Imagination etwas Kiihles vorzustellen. Diese Vorstellung
soll im Verlauf an eine Geste gekoppelt werden, durch die sie auch im Alltag abruf-
bar sein soll. Ziel ist es, den Teilnehmerinnen eine Technik nahezubringen, mittels
der sie besonders Hitzewallungen und nachtlichen Schwitzattacken etwas entge-
gensetzen kdnnen und das Geflihl der Machtlosigkeit vermindert und dafir die Kon-
trolle Uber den eigenen Korper gestarkt wird. Als Nebeneffekt wird von einer Steige-
rung des Wohlbefindens und im Endeffekt von einer Erh6hung der Lebensqualitat
ausgegangen.

Zur wissenschaftlichen Untersuchung der Wirksamkeit der IKB wurde das Design
einer prospektiven kontrollierten Interventionsstudie mit monatsabhangiger
Blockrandomisierung gewabhlt, in deren Rahmen die Interventionsgruppe, die IKB
erhielt, mit einer Kontrollgruppe verglichen wurde, die am AT teilnahm. Folgende

Hypothesen wurden tberpruift:
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Zusammenfassung

1. Die Durchfuhrung der IKB fuhrt bei teilnehmenden Mammakarzinom-
Patientinnen im Vergleich zu der Kontrollgruppe zu einer Linderung
menopausaler Symptome, insbesondere Hitzewallungen, und einer Besserung
des psychischen Befindens.

2. Die Durchfuhrung der IKB fuhrt dariiber hinaus bei teilinehmenden Mammakar-
zinom-Patientinnen im Vergleich zu der Kontrollgruppe zu einer Verbesserung
der Lebensqualitat.

3. Die positiven Effekte sind im pra-post-Verlauf und in einem Drei-Monats-Follow-
Up nachweisbar.

Die Erhebung der nétigen Parameter erfolgte mittels der Fragebdgen EORTC QLQ-

C30, dessen Brustkrebsmodul BR23, der MRS und der HADS, zuséatzlich wurden

krankheitsspezifische Fragen gestellt. Es wurden drei Zeitpunkte fur die Befragung

der Kollektive gewahlt: am Anfang und am Ende des Klinikaufenthalts sowie drei

Monate nach der Entlassung aus der Klinik. Von August 2008 bis Mai 2011 wurden

121 Patientinnen in die Studie involviert, von diesen konnten 94 in die Datenauswer-

tung einbezogen werden.

Die Auswertung ergab in beiden Kollektiven eine Linderung von Hitzewallungen und

anderen klimakterischen Beschwerden wahrend des Aufenthalts, die sich beziglich

der psychologischen und somatovegetativen Symptome nach drei Monaten im

hauslichen Umfeld besténdig zeigte. Ebenso verhielt es sich mit den Symptomen

Depressivitdt und Angst sowie der Lebensqualitat. Trotz der positiven Entwicklun-

gen Uber die Zeit konnten die Uberpriften Hypothesen schlussendlich jedoch nicht

angenommen werden, da sich die IKB in nahezu allen erhobenen Punkten dem AT
zwar signifikant haufiger deskriptiv als Uberlegen erwies, auf Einzelskalenebene
aber keine Signifikanzen nachweisbar waren.

SchlieB3lich kann nach dieser Untersuchung die Wirksamkeit der IKB als Methode

zur Behandlung klimakterischer Beschwerden von Mammakarzinompatientinnen

nicht abschlieRend beurteilt werden. Auch eine mdgliche Bedeutung der IKB fir die
beobachteten Verbesserungen im psychischen Befinden und der Lebensqualitat der

Teilnehmerinnen wahrend und in den Monaten nach der Intervention lie3 sich nicht

eindeutig belegen. Somit sind weitere Studien erforderlich, um eine mdgliche Be-

deutung der IKB als ergédnzende Therapie im Rahmen einer Brustkrebsbehandlung

zu uberprifen.
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7.3 Anschreiben, Interventionen, Fragebdgen

Patienteneinverstandniserklarung zur Studie:

Einfluss von Imaginationstechniken bei Klimakterischen Be-

schwerden (IKB) auf die Lebensqualitat von Mammakarzi-

nom-Patientinnen

Patientenaufkleber / Patientencode

Ich, , wurde von meinem Arzt

Uber Wesen, Bedeutung und Tragweite der klinischen Studie mit dem o.g.
Titel aufgeklart. Ich habe den Aufklarungstext gelesen und verstanden. Ich
hatte die Mdglichkeit, Fragen zu stellen, und habe die Antworten verstanden
und akzeptiere sie. Mein Arzt hat mich Uber die mit der Teilnahme an der
Studie verbundenen Risiken und den mdglichen Nutzen informiert.

Ich hatte ausreichend Zeit, mich zur Teilnahme an dieser Studie zu entschei-
den und weil3, dass die Teilnahme an dieser klinischen Studie freiwillig ist.
Ich weil3, dass ich jederzeit und ohne Angaben von Grinden diese Zustim-
mung widerrufen kann, ohne dass sich dieser Entschluss nachteilig auf die
spatere Behandlung durch meinen Arzt auswirken wird.

Mir ist bekannt, dass meine personlichen Daten in verschlisselter Form
gespeichert werden.

Mit meinem Einverstandnis zur Teilnahme erklare ich gleichzeitig, dass
ich mit der im Rahmen dieser klinischen Studie erfolgenden Aufzeich-
nung von Krankheitsdaten einverstanden bin.

Ich habe eine Kopie der Patienteninformation und dieser Einwilligungserkla-
rung erhalten. Ich erklare hiermit meine freiwillige Teilnahme an dieser klini-

schen Studie.

Ort und Datum Unterschrift des Patienten

Ort und Datum Unterschrift des aufklarenden Arztes
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Patientenaufklarung zur Studie:

Einfluss von Imaginationstechniken bei Klimakterischen
Beschwerden (IKB) auf die Lebensqualitidt von
Mammakarzinom-Patientinnen

(Version fur Patientinnen der Interventionsgruppe)

Sehr geehrte Patientin,

vielen Dank fur lIhr Interesse an unserer Studie. Mit diesem Informationsblatt
mochten wir Sie um lhre Teilnahme bitten. Die folgenden Ausfiihrungen
sollen Ihnen Sinn und Zweck der Studie erlautern.

Warum fuhren wir diese Studie durch?

Brustkrebs ist heutzutage die haufigste Krebserkrankung der Frau,
mittlerweile erkranken etwa 57.000 Frauen jahrlich in Deutschland.

Ca 70% der Brustkrebsarten wachsen unter dem Einfluss des weiblichen
Geschlechtshormons Ostrogen, sodass man in der Therapie verschiedene
Formen entwickelt hat, das Hormon Ostrogen zu unterdriicken.

Korperlich leitet man damit bei der Frau die Wechseljahre ein. War die
Regelblutung zum Beginn der Therapie bereits ausgeblieben, kénnen die
Symptome der Wechseljahre verstarkt werden.

Wie bei normalen Wechseljahren kann es zu Hitzewallungen,
Schweil3ausbrtichen, trockener Scheidenschleimhaut, Kopfschmerzen und
vereinzelt auch zu Depressionen kommen.

Was mdchten wir testen?

Die Cheféarztin der Onkologischen Abteilung der Habichtswaldklinik Kassel-
Wilhelmshéhe Fr. Dr. Hiubner und ihr Team haben dazu die
Imaginationstechniken bei Klimakterischen Beschwerden (IKB) entwickelt,
um besonders bei Brustkrebspatientinnen Linderung der
Wechseljahrsbeschwerden, insbesondere der Hitzewallungen, die unter der
Krebstherapie auftreten kdnnen, zu schaffen.

Hierbei kdnnen die Patientinnen in Kleingruppen von 4-10 Teilnehmerinnen
maoglicherweise lernen, sich durch Vorstellung an etwas beliebig
Erfrischendes Abkihlung zu verschaffen, die sie dann am besten immer
,<abrufen“ konnen.

Die IKB greift dabei nicht in die bestehende Therapie ein, die Teilnahme ist
freiwillig.

Negative Nebenwirkungen sind bisher nicht bekannt, im positiven Sinne soll
die Ubung jedoch entspannend wirken, ein sicherlich schoner Nebeneffekt
wahrend der haufig strapazidosen Krebstherapie.

Die Studie, die wir durchfiihren, ermittelt die tatsachliche Wirkung dieser IKB.
Dazu konnen wir lhnen das Angebot machen, an diesen Ubungen
teilzunehmen (je Behandlungswoche in der Klinik zwei Termine a 30-45
min.). Die Teilnahme an den IKB hat keinen Einfluss auf lhre sonstige
Behandlung in der Klinik. Zur Beurteilung des Befindens im Verlauf bitten wir
Sie darum, zu Beginn und am Ende ihres dreiwdchigen Aufenthalts sowie
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noch einmal drei Monate spéater einige Fragebdgen auszufillen, die nach
wissenschaftlichen Kriterien entwickelt worden sind und weltweit zum Einsatz
kommen. Das Ausflillen des kurzen Fragebogenheftchens wird zu jedem der
drei Zeitpunkte ungefdhr 40min in Anspruch nehmen. Zusatzlich bitten wir
Sie darum, lhrer Krankenakte einige grundlegende Angaben zur Erkrankung
und Behandlung entnehmen zu durfen.

Die Teilnahme an der Studie ist freiwillig und jederzeit widerrufbar. Aus
Teilnahme oder Nichtteilnahme ergeben sich flr Sie keinerlei sonstige
Konsequenzen. lhre medizinische Behandlung ist hiervon unbeeinflusst.
Insbesondere fallen keine zusatzlichen Untersuchungen, Blutentnahmen
oder Medikamentengaben an.

Wie wird mit Ihren Daten umgegangen?

lhre Daten werden in _der Habichtswaldklinik in Kassel erhoben und zur
weiteren Bearbeitung nach Gottingen an die Psychosomatische Abteilung
der Universitatsmedizin Goéttingen dbermittelt.

Zugriff auf die erhobenen Daten werden die Chefarztin der Onkologischen
Abteilung der Habichtswaldklinik Kassel Frau Dr. Hibner, Frau Jakob und
Frau Schaumléffel als Psychotherapeuten der Klinik sowie der Leiter der
Psychosomatischen Abteilung der Universitatsmedizin Goéttingen Herr Prof.
Dr. Herrmann-Lingen und zusétzlich dessen Doktorandin Frau Lisa
Zimmermann haben.

Die Auswertung der Daten erfolgt nach dem Prinzip der Pseudonymisierung,
das heil3t, dass die Daten ohne Personenbezug, in pseudonymisierter Form
ohne Angabe von Namen, Geburtsdatum oder Anschrift statistisch
verarbeitet werden.

Jede teilnehmende Patientin wird mit einer Zahl codiert und alle Daten
dadurch pseudonymisiert, sodass Name, Geburtsdatum oder Anschrift nicht
mit den ausgefullten Fragebdgen in Verbindung gebracht werden kénnen.
Alle Daten werden ohne Nennung personlicher Angaben auf einem PC nach
den Bestimmungen des Datenschutzes statistisch verarbeitet. Am Ende der
Studie sowie im Falle eines Widerrufs lhrer Teilnahme werden die
Fragebogen und Aufzeichnungen gemaf3 der Bestimmungen des
Datenschutzes vernichtet.

Alle teilnehmenden Arzte und Priifer sind der Schweigepflicht unterworfen,
mit den erhobenen Daten wird selbstverstandlich vertraulich umgegangen.

Wir mochten Sie abschlieBend noch einmal bitten, an dieser Studie
teilzunehmen.

Fur lhre Bemihungen bedanken wir uns im Voraus und verbleiben mit
freundlichen GrifR3en.

Prof. Dr. med. Chr. Herrmann-Lingen Dr. med. J. HUbner
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Patientenaufklarung zur Studie:

Einfluss von Imaginationsiubungen bei Klimakterischen
Beschwerden (IKB) auf die Lebensqualitidt von

Mammakarzinom-Patientinnen
(Version fir Patientinnen der Kontrollgruppe)

Sehr geehrte Patientin,

vielen Dank fur lhr Interesse an unserer Studie. Mit diesem Informationsblatt
maochten wir Sie um Ihre Teilnahme bitten. Die folgenden Ausfiihrungen
sollen Ihnen Sinn und Zweck der Studie erlautern.

Warum fuhren wir diese Studie durch?

Brustkrebs ist heutzutage die haufigste Krebserkrankung der Frau,
mittlerweile erkranken etwa 57.000 Frauen jahrlich in Deutschland.

Ca 70% der Brustkrebsarten wachsen unter dem Einfluss des weiblichen
Geschlechtshormons Ostrogen, sodass man in der Therapie verschiedene
Formen entwickelt hat, das Hormon Ostrogen zu unterdriicken.

Korperlich leitet man damit bei der Frau die Wechseljahre ein. War die
Regelblutung zum Beginn der Therapie bereits ausgeblieben, kénnen die
Symptome der Wechseljahre verstarkt werden.

Wie bei normalen Wechseljahren kann es zu Hitzewallungen,
Schweil3ausbriichen, trockener Scheidenschleimhaut, Kopfschmerzen und
vereinzelt auch zu Depressionen kommen.

Was mdchten wir testen?

Die ehemalige Chefarztin  der  Onkologischen  Abteilung der
Habichtswaldklinik Kassel-Wilhelmshéhe Fr. Dr. Hubner und ihr Team
mochten herausfinden, ob Autogenes Training helfen kénnte, die
Hitzewallungen und ggf. auch andere Wechseljahrsbeschwerden zu lindern.
Hierbei konnen die Patientinnen in Kleingruppen von 4-10 Teilnehmerinnen
maoglicherweise lernen, sich durch das Training zu entspannen, einen
anderen Zugang zu ihrem Korper zu bekommen und ihn durch die
Entspannung zu entlasten. Das Autogene Training greift dabei nicht in die
bestehende Therapie ein, die Teilnahme ist freiwillig.

Negative Nebenwirkungen sind bisher nicht bekannt, im positiven Sinne soll
die Ubung jedoch entspannend wirken, ein sicherlich schoner Nebeneffekt
wéahrend der haufig strapazitsen Krebstherapie.

Die Studie, die wir durchfiihren, ermittelt die tatsachliche Wirkung dieses
Autogenen Trainings. Dazu bitten wir einige Patientinnen, an diesen
Ubungen probeweise teilzunehmen und zu Beginn und am Ende ihres drei-
wochigen Aufenthalts sowie noch einmal drei Monate spater einige
Fragebdgen auszuflllen, die nach wissenschaftlichen Kriterien entwickelt
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worden sind und weltweit zum Einsatz kommen. Damit mdchten wir
feststellen, wie sich Ihr Befinden im Verlauf verandert. Diese Angaben dienen
als Vergleichsmalistab fur die Angaben der Patientinnen in einer anderen
Ubungsgruppe. Dies erlaubt uns, mogliche Unterschiede im Verlauf
nachzuweisen. Das Ausfillen des kurzen Fragebogenheftchens wird zu
jedem der drei Zeitpunkte ungefahr 40 min. in Anspruch nehmen. Zusatzlich
bitten wir Sie darum, lhrer Krankenakte einige grundlegende Angaben zur
Erkrankung und Behandlung entnehmen zu dirfen.

Die Teilnahme an der Studie ist freiwillig und jederzeit widerrufbar. Aus
Teilnahme oder Nichtteilnahme ergeben sich fir Sie keinerlei sonstige
Konsequenzen. lhre medizinische Behandlung ist hiervon unbeeinflusst.
Insbesondere fallen keine zusatzlichen Untersuchungen, Blutentnahmen
oder Medikamentengaben an.

Wie wird mit Ihren Daten umgegangen?

Ihre Daten werden in der Habichtswaldklinik in Kassel erhoben und zur
weiteren Bearbeitung nach Géttingen an die Psychosomatische Abteilung
der Universitadtsmedizin Gottingen Ubermittelt.

Zugriff auf die erhobenen Daten wird die Chefarztin der Onkologischen
Abteilung der Habichtswaldklinik Kassel Frau Dr. Hubner, Frau Jakob und
Frau Schaumloffel als Psychotherapeuten der Klinik sowie der Leiter der
Psychosomatischen Abteilung der Universitatsmedizin Goéttingen Herr Prof.
Dr. Herrmann-Lingen und zusatzlich dessen Doktorandin Frau Lisa
Zimmermann haben.

Die Auswertung der Daten erfolgt nach dem Prinzip der Pseudonymisierung,
das heil3t, dass die Daten ohne Personenbezug, in pseudonymisierter Form
ohne Angabe von Namen, Geburtsdatum oder Anschrift statistisch
verarbeitet werden.

Jede teilnehmende Patientin wird mit einer Zahl codiert und alle Daten
dadurch pseudonymisiert, sodass Name, Geburtsdatum oder Anschrift nicht
mit den ausgefullten Fragebogen in Verbindung gebracht werden kénnen.
Alle Daten werden ohne Nennung personlicher Angaben auf einem PC nach
den Bestimmungen des Datenschutzes statistisch verarbeitet. Am Ende der
Studie sowie im Falle eines Widerrufs lhrer Teilnahme werden die
Fragebogen und Aufzeichnungen gemal3 der Bestimmungen des
Datenschutzes vernichtet.

Alle teilnehmenden Arzte und Prifer sind der Schweigepflicht unterworfen,
mit den erhobenen Daten wird selbstverstandlich vertraulich umgegangen.

Wir mochten Sie abschlieBend noch einmal bitten, an dieser Studie
teilzunehmen.

Fur lhre Bemuhungen bedanken wir uns im Voraus und verbleiben mit
freundlichen GrifR3en.

Prof. Dr. med. Chr. Herrmann-Lingen Dr. med. J. Hubner
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Anhang — Follow-Up-Anschreiben

Habichtswald-Klinik

WigandstraBe 1
34131 Kassel
Tel.: 01776703142

e-mail: lisagoettingen@gmx.de

Liebe Patientin!
Noch einmal meldet sich die Habichtswaldklinik bei Ihnen.

Ich hoffe, dass Sie in den letzten drei Monaten gut zurtck in den
Alltag gefunden haben und die bei uns gewonnene Lebensqualitat
auch zuhause erleben und Entspannung und Fitness in Ihren Ta-
gesablauf ,hindberretten™ konnten.

Wahrend Ihres Aufenthalts in der Klinik haben Sie sich bereit er-
klart, an unserer Studie zur Erforschung der Wirksamkeit von Ima-
ginationsibungen bei klimakterischen Beschwerden (IKB) teilzu-
nehmen. Daflr an dieser Stellen noch einmal ein herzliches Danke-
schén! Sie helfen uns wirklich sehr damit!

Nun sind drei Monate seid Ihrer Abreise vergangen und es steht die
letzte Befragung an. Deshalb mdéchte ich Sie bitten, die beigeleg-
ten Fragebdgen, die Sie ja bereits kennen, auszufillen und mit
dem beigelegten RlUckumschlag an die angegebene Adresse zu
schicken. Da wir die Bdégen zur Bearbeitung brauchen, ware es sehr
wichtig, wenn Sie sie innerhalb von 1-2 Wochen an uns senden
kdénnten.

Sollten Fragen oder Ahnliches auftreten, rufen Sie mich bitte gerne
unter folgender Nummer an: 01776703142 oder senden Sie mir
eine Email an folgende Adresse: lisagoettingen@gmx.de, ich freue
mich; von Ihnen zu héren und Ihnen vielleicht sogar helfen zu kén-
nen!

Im Voraus vielen Dank und viele herzliche GriBe,

Lisa Zimmermann
-Doktorandin der Studie-
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Anhang — Text der IKB

IKB - Imginationstibung bei klimakterischen Beschwerden

Habichtswald-Klinik Kassel
Dr. med. Jutta Hubner, Chefarztin Onkologie
www.habichtswaldklinik.de

Entspannungsinduktion

Finde eine angenehme Korperhaltung ....

Spure erst einmal, dass dein Korper Kontakt zum Boden hat...

Registriere bewusst, wo er Kontakt hat...

Als nachstes bitte ich dich wahrzunehmen, dass dein Korper atmet und dass
er dabei Bewegungen macht....

Registriere, dass sich der Brustkorb sanft hebt und senkt.... und dass sich die
Bauchdecke hebt und senkt.... (und wenn du sehr genau wahrnimmst, spurst
du vielleicht auch, dass die Nasenfligel ganz kleine Bewegungen machen).
Diese Bewegungen deines Korpers beim Atmen nimm nun einige
Augenblicke lang wabhr....

Stell dir vor deine Atmung sei ein Temperaturregler.
Beim Ausatmen gibst du Hitze .... (Schweil3, Peinlichkeit) ab ...
Beim Einatmen nimmst du Kihle .... (Wohlbefinden, Entspannung) auf....

Imaginationsibung

Nun lade ich dich ein, Gedanken und Bilder in dir aufsteigen zu lassen, die
du mit Erfrischung und Abkuhlung verbindest...

Was ist dein sehnlichster Wunsch, wenn dir heil3 ist? ...

Das kann ein Spaziergang am Meer oder das Bad in einem See sein, eine
kalte Dusche oder ein kiihlender Windhauch, vielleicht auch ein eiskaltes
Getrank ... oder ein Sommergewitter...

Denke daran, dass du in deiner Vorstellung zaubern kannst .... Schaff dir
genau die Situation, die deinem Bedurfnis nach Abkiuhlung am meisten
entspricht...

Nimm dir Zeit, dir ganz genau vorzustellen, wie deine Erfrischung aussieht
...wie sie schmeckt... wie sie riecht... wie sie sich auf deiner Haut anfunhlt...
Verandere das Bild so lange, bis du dich in der Situation ganz und gar wohl
fuhlst und sich dein ganzer Kérper angenehm kihl und ganz erfrischt anfihlt

Geniel3e noch einen Augenblick diese Kilhle und erfrischende Situation. Um
das Gefuhl von Abkuhlung und Erfrischung zu verankern, vereinbare mit dir
nun eine kleine Kérpergeste (es kann auch ein Wort oder ein Satz sein).
Diese kleine Geste kannst du in Zukunft ausfihren, um das angenehme
kuhle Korpergefuhl rasch wieder in deiner Vorstellung zu haben. Wenn du
maochtest kannst du diese Geste jetzt ausfihren ....

Komm dann langsam mit deiner Aufmerksamkeit zurtick in diesen Raum.
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Autogenes Training

1x Ich bin ganz ruhig

6x Arme und Beine sind angenehm schwer

1x Ich bin ganz ruhig

6x Arme und Beine sind angenehm warm

1x Ich bin ganz ruhig

6x Der Atem geht ganz ruhig und gleichm&Rig

1x Ich bin ganz ruhig

6x Das Sonnengeflecht ist strémend warm

1x Ich bin ganz ruhig

6x Schultern und Nacken sind stromend warm

1x Ich bin ganz ruhig

6x Die Stirn ist angenehm kuhl, der Kopf ist klar und frei

1x Ich bin ganz ruhig

Ricknahme:

Arme fest

Tief durchatmen

Augen auf
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Anhang — Fragebogenheft

Fragebdgen zur Studie:
Einfluss von Imaginationsiibungen bei Klimakterischen
Beschwerden (IKB) auf die Lebensqualitit von
Mammakarzinom-Patientinnen

Codenummer:

Evaluation Nummer:

Wir danken lhnen sehr fiir thre Mitarbeit!
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EORTC QLQ-C30 (version 3.0)

Anhang — Fragebogenheft

GERMAN

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

Bereitet es [hnen Schwierigkeiten sich korperlich anzustrengen
(z.B. eine schwere Einkaufstasche oder einen Koffer zu tragen?)

Bereitet es Thnen Schwierigkeiten, einen lingeren
Spaziergang zu machen?

Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, eine kurze
Strecke aufler Haus zu gehen?

Milssen Sie tagsiiber im Bett liegen oder in einem Sessel sitzen?

Brauchen Sie Hilfe beim Essen, Anzichen, Waschen
oder Benutzen der Toilette?

Wiihrend der letzten Woche:

6.

Waren Sie bei Ihrer Arbeit oder bei anderen
tagtiiglichen Beschiftigungen eingeschrinkt?

Waren Sie bei Ihren Hobbys oder anderen
Freizeitbeschiftigungen eingeschriinkt?

Waren Sie kurzatmig?

Hatten Sie Schmerzen?

. Mussten Sie sich ausruhen?
. Hatten Sie Schlafstérungen?
. Fiihlten Sie sich schwach?

. Hatten Sie Appetitmangel?

. War [hnen tibel?

. Haben Sie erbrochen?

Bitte wenden

Uberhaupt
nicht

1

Uberhaupt
nicht

1

Wenig MiiRig Sehr

2

3

4

Wenig MiRig Sehr

2

3

4
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GERMAN

Wiihrend der letzten Woche: Uberhaupt
nicht Wenig Miig Sehr

16, Hatten Sie Verstopfung? 1 2 3 4
17. Hatten Sie Durchfall? 1 2 3 4
18. Waren Sie miide? 1 2 3 4
19. Fiihlten Sie sich durch Schmerzen in Ihrem

alltiglichen Leben beeintriichtigt? 1 2 3 4
20. Hatten Sie Schwierigkeiten sich auf etwas zu konzentrieren,

z.B. auf das Zeitunglesen oder das Fernsehen? 1 2 3 4
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 zu erinnern? 1 2 3 4

26. Hat Ihr kérperlicher Zustand oder Thre medizinische
Behandlung Ihr Familienleben beeintréichtigt? 1 2 3 4

27. Hat Ihr kérperlicher Zustand oder Ihre medizinische
Behandlung Thr Zusammensein oder Thre gemeinsamen
Unternehmungen mit anderen Menschen beeintréichtigt? | 2 3 4

28. Hat Ihr korperlicher Zustand oder Ihre medizinische Behandlung
flir Sie finanzielle Schwierigkeiten mit sich gebracht? 1 2 3 4

Bitte kreuzen Sie bei den folgenden Fragen die Zahl zwischen 1 und 7 an, die am
besten auf Sie zutrifft

29. Wic wiirden Sie insgesamt Ihren Gesundheitszustand wihrend der letzten Woche einschiitzen?
1 2 3 4 5 6 7

sehr schlecht ’ ausgezeichnet

30. Wie wiirden Sie insgesamt Ihre Lebensqualitit wéhrend der letzten Woche einschitzen?
1 2 3 4 5 6 7

sehr schlecht ausgezeichnet

© Copyright 1995 EORTC Study Group on Quality of Life. Alle Rechte vorbehalten, Version 3.0
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Anhang - Fragebogenheft

GERMAN

Patienten berichten manchmal die nachfolgend beschriebenen Symptome oder Probleme. Bitte
beschreiben Sie, wie stark Sie diese Symptome oder Probleme wihrend der letzten Woche

empfunden haben.

Wiihrend der letzten Woche:

31. Hatten Sie einen trockenen Mund?

32, War Ihr Geschmacksempfinden beim Essen oder Trinken veréindert? 1

33. Schmerzten Thre Augen, waren diese gereizt oder triinten sie?
34. Haben Sie Haarausfall?

35. Nur bei Haarausfall ausfiillen:
Hat Sie der Haarausfall belastet?

36. Fiihlten Sie sich krank oder unwohl?
37. Hatten Sie Hitzewallungen?
38. Hatten Sie Kopfschmerzen?

39. Fiihlten Sie sich wegen Ihrer Erkrankung oder
Behandlung kérperlich weniger anzichend?

40. Fiihlten Sie sich wegen Threr Erkrankung oder
Behandlung weniger weiblich?

41, Fanden Sie es schwierig, sich nackt anzusehen?
42.  Waren Sic mit Threm Kérper unzufrieden?
43.  Waren Sie wegen Thres zukiinftigen

Gesundheitszustandes besorgt?

Wiihrend der letzten vier Wochen:

44, 'Wie sehr waren Sie an Sex interessiert?

45, Wie sehr waren Sie sexuell aktiv?
(mit oder ohne Geschlechtsverkehr)?

46, Nur ausfiillen, wenn Sie sexuell aktiv waren:

Wie weit hatten Sie Freude an Sex?

Bitte wenden

Uberhaupt
nicht Wenig  Missig Sehr

1 2 3 4

2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4

ffbcrhaupt
nicht Wenig  Miissig Sehr

l 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
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Wiihrend der letzten Woche:

47.
48.
49,
50.
SL
52.

53.

Hatten Sie Schmerzen in Arm oder Schulter?

War Ihr Arm oder Ihre Hand geschwollen?

War das Heben oder Seitwiirtsbewegen des Arms erschwert?
Hatten Sie im Bereich der betroffenen Brust Schmerzen?
War der Bereich Ihrer betroffenen Brust angeschwollen?
War der Bereich der betroffenen Brust iiberempfindlich?

Hatten Sic Hautprobleme im Bereich der betroffenen
Brust (z.B. juckende, trockene oder schuppende Haut)?

Uberhaupt
nicht

1

1

© Copyright 1994 EORTC Study Group on Quality of Life. Alle Rechte vorbehalten. Version 1.0
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Wenig

2

2

GERMAN

Miissig  Sehr

3

3

4

4
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Menopause Rating Scale (MRS)

10.

11.

Welche der folgenden Beschwerden haben Sie zur Zeit?
Kreuzen Sie bitte jede Beschwerde an und wie stark Sie davon betroffen sind. Wenn Sie eine Be-
schwerde nicht haben, kreuzen Sie bitte ,keine" an,

Beschwerden: sehr
keine leicht mittel stark  stark

Punktwert = 0 1 2 3 4
Wallungen, Schwitzen (Aufsteigende Hitze,
SchweiRausbriiche) .................. O | ] Od O O
Herzbeschwerden (Herzklopfen Herzrasen
Herzstelpern, Herzbeklemmungen) ... S | O O [} O
Schlafstdrungen (Einschlafstérungen, Durchschlaf—
storungen, zu friihes Aufwachen) ............... IS | O O O O
Depressive Verstimmung (Mutloslgkelt Trawgkalt
Weinerlichkeit, Antriebslosigkeit, Stimmungs-
SChWanKUNGEN) ........uvvesereeennneees SSRR  | O O | O
Reizbarkeit [Nervosnat innere Anspannung
Aggressivitat) OSSOSO | O O O O
Angstlichkeit (innere Unruhe, Panik)..............cuweresssssssssrerernss O | [ |
Karperliche und geistige Erschépfung (allgemeine
Leistungsminderung, Gedéchtnisminderung
Konzentrationsschwéche, VergeBlichKeit) .................coooeceeend 1 O O o O
Sexualprobleme (Veranderung des sexuellen Ver-
langens, der sexuellen Betatigung und Befriedigung)..............J O O O O

Harnwegsbeschwerden (Beschwerden beim
Wasserlassen, haufiger Harndrang,
unwillkrlicher Harnabgang)......
Trockenheit der Scheide (Trockenheitsgefiihl
oder Brennen der Scheide, Beschwerden beim

Geschlechtsverkehr} .......cococevviienriiane SRR B | O O O O

Gelenk- und Muskel beschwerden (Schmerzen
im Bereich der Gelenke, rheuma-&hnliche

BESCRWEITEN) ... veeveeevereseeereeeseessssesconsessessssessesseseessesesssasinnss L ] O O Od
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Anhang - Fragebogenheft

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient!

Sie werden von uns wegen kérperlicher Beschwerden untersucht und behandelt. Zur vollsténdigen Beurteilung
Ihrer vermuteten oder bereits bekannten Erkrankung bitten wir Sie im vorliegenden Fragebogen um einige per-
sonliche Angaben. Man weill heute, daR korperliche Krankheit und seelisches Befinden oft eng zusammen-
hangen. Deshalb beziehen sich die Fragen ausdriicklich auf lhre aligemeine und seelische Verfassung.

Die Beantwortung ist selbstversténdlich freiwillig. Wir bitten Sie jedoch, jede Frage zu beantworten, und zwar
so, wie es fir Sie personlich in der letzten Woche am ehesten zutraf. Machen Sie bitte nur ein Kreuz pro Fra-
ge und lassen Sie bitte keine Frage aus! Uberlegen Sie bitte nicht lange, sondern wahlen Sie die Antwort aus,
die lhnen auf Anhieb am zutreffendsten erscheint! Alle Ihre Antworten unterliegen der &rztlichen Schweige-

pflicht.

Ich fiihle mich angespannt oder {iberreizt
[ meistens

O oft

[ von Zeit zu Zeit/gelegentlich

[] tiberhaupt nicht

Ich kann mich heute noch so freuen wie frither
[ ganz genau so

[ nicht ganz so sehr

[ nur noch ein wenig

[ kaum oder gar nicht

Mich Giberkommt eine dngstliche Vorahnung,
daR etwas Schreckliches passieren kénnte
[ ja, sehr stark

[ ja, aber nicht allzu stark

[] etwas, aber es macht mir keine Sorgen

[ tiberhaupt nicht

Ich kann lachen

und die lustige Seite der Dinge sehen
[ ja, so viel wie immer

[ nicht mehr ganz so viel

[ inzwischen viel weniger

[] tiberhaupt nicht

Mir gehen beunruhigende Gedanken
durch den Kopf

[ einen GroRteil der Zeit

[ verhéltnismé&Rig oft

[ von Zeit zu Zeit, aber nicht allzu oft
[ nur gelegentlich/nie

Ich fiihle mich gliicklich
[ uberhaupt nicht

[ selten

[ manchmal

[J meistens

Ich kann behaglich dasitzen
und mich entspannen

[ ja, natirlich

[ gewshnlich schon

[ nicht oft

[ tiberhaupt nicht

Ich fiihle mich in meinen Aktivititen gebremst
[ fast immer

[J sehr oft

[J manchmal

[ tberhaupt nicht

Ich habe manchmal ein dngstliches Gefithl
in der Magengegend

[ tiberhaupt nicht

[ gelegentlich

[ ziemlich oft

[ sehr oft

Ich habe das Interesse an meiner

&uBeren Erscheinung verloren

[ ja, stimmt genau

[J ich kiimmere mich nicht so sehr darum, wie ich solite
[ méglicherweise kiimmere ich mich zu wenig darum
[ ich kimmere mich so viel darum wie immer

Ich fithle mich rastlos,

mufB immer in Bewegung sein
[ ja, tatséchlich sehr

[ ziemlich

[ nicht sehr

[ tberhaupt nicht

Ich blicke mit Freude in die Zukunft
[ ja, sehr

[J eher weniger als frither

[ viel weniger als frilher

[J kaum bis gar nicht

Mich liberkommt plétzlich
ein panikartiger Zustand
[ ja, tatséchlich sehr oft
[ ziemlich oft

[ nicht sehr oft

[ tberhaupt nicht

Ich kann mich an einem guten Buch,

einer Radio- oder Fernsehsendung freuen
O oft

[ manchmal

[ eher selten

[ sehr selten
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Anhang - Fragebogenheft

1. Welcher Familienstand trifft auf Sie zu?

QO verheiratet, mit Ehepartner(in) zusammen lebend
O verheiratet, von Ehepartner(in) gefrenntTebend
QO ledig

QO geschieden

Q verwitwet

L falls hier angekreuzt: Leben Sie mit einem Partner / einer Partnerin zusammen?
Qja Q nein
2. Wie viele Personen leben sténdig in lhrem Haushalt, Sie selbst eingeschlossen?
(EinschlieBlich Kinder!)
O 1 Person O mehrere Personen < wie viele? _J _|

3. Wie viele Personen in Ihrem Haushalt sind 18 Jahre oder ilter?

_1 _I Personen

4. Sind Sie zur Zeit erwerbstatig? Was auf dieser Liste trifft auf Sie zu?
Achtung:Unter Erwerbstatigkeit wird jede bezahite bzw. mit einem Einkommen verbundene
Tétigkeit verstanden, egal welchen zeitlichen Umfang sie hat.

QO Vollzeit 235 h / Woche
Q Teilzeit 15...<35 h / Woche

QO nicht erwerbstétig

falls hier angekreuzt:  Grund fiir Teilzeittatigkeit bzw. keine Erwerbstatigkeit

Q (bedingt) erwerbsunfahig
QO Rentner(in) / Pensionér(in) / Vorruhestand
(jedoch nicht wegen Erwerbsunfihigkeit)
O arbeitslos / Null-Kurzarbeit / Umschulung
O Hausfrau / Hausmann
Q Mutterschafts- / Erziehungsurlaub oder sonst. Beurlaubung
O anderer Grund:

6. Wie hoch ist das monatliche Nettoeinkommen lhres Haushalts insgesamt?

Unter 500 € Q 2 000 bis unter 2 500 € Q

500 bis unter 1 000 € o 2 500 bis unter 3 000 € Q

1 000 bis unter 1 500 € O 3 000 bis unter 3 500 € Q

1 500 bis unter 2 000 € Q 3 500 € und mehr Q
7. Haben Sie bereits Erfahrungen mit

Autogenem Training @] Yoga o]

der Simonton Methode  © Ahnlichem:
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