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I. Einleitung

Die Herzinsuffizienz ist eine der hiufigsten internistischen Erkrankungen weltweit. In
Europa und den Vereinigten Staaten leiden rund 8,5 Millionen Menschen an einer

Herzinsuffizienz.

Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz sind hiufig in einem schlechten allgemeinen
Gesundheitszustand. Die Einschrinkungen im Alltag durch beispielsweise Atemnot und
verminderte korperliche Leistungsfahigkeit, die typischerweise mit dieser Erkrankung
einhergehen, beeinflussen in hohem Malle die Lebensqualitit (Jiinger et al. 2002).
Daher ist es ein wichtiges Therapieziel, den Gesundheitszustand herzinsuffizienter
Patienten zu optimieren. Die gesundheitsbezogene Lebensqualitit aus Sicht des
Patienten dient dabei als Erfolgskriterium der medizinischen Behandlung. Die
Behandlungsrichtlinien der chronischen Herzinsuffizienz empfehlen, routinemafig und
kontinuierlich die Lebensqualitit des Patienten mittels Fragebdgen zu erfassen (Remme
et al. 2002). Depressive Symptome sind gleichfalls haufig bei Patienten mit chronischer
Herzinsuffizienz: 20% der hospitalisierten Patienten leiden an einer Major Depression,
16% an einer Minor Depression (Freedland et al. 2003). Das Vorliegen einer
Depression beeinflusst wiederum den allgemeinen Gesundheitszustand und die
Lebensqualitdt. Studien, die den Zusammenhang zwischen Depression bzw.
Lebensqualitidt und Mortalitdt untersuchten, gibt es jedoch nur wenige. Die bisherigen
Veroftentlichungen zu diesem Thema lieferten kontroverse Ergebnisse. Es gibt
Hinweise, dass depressive Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz eine kiirzere
Uberlebenszeit aufweisen. Vor diesem Hintergrund fithrten wir die vorliegende
prospektive Untersuchung an einer konsekutiv rekrutierten Kohorte durch, mit den
folgenden Fragestellungen: 1. Wie haufig ist Depression im Kollektiv herzinsuffizienter
Patienten? 2. Wie ist dabei die Lebensqualitit ausgeprigt? 3. Was sind die
Determinanten fiir Depression bzw. Lebensqualitidt? 4. Besitzt Depression bzw.
Lebensqualitéit bei chronischer Herzinsuffizienz prognostische Bedeutung hinsichtlich

der Uberlebenszeit des Patienten?

Einfiithrend wird im Kapitel II zundchst das Krankheitsbild Herzinsuffizienz und dessen
Therapie beschrieben. Es folgt ein Uberblick iiber den theoretischen Hintergrund und

den aktuellen Stand der Forschung beziiglich Lebensqualitit im Allgemeinen und



Lebensqualitit bei Herzinsuffizienz im Speziellen, sowie iiber den Zusammenhang

zwischen Herzinsuffizienz und Mortalitit.

Das Kapitel III gibt nach Vorstellung der Studienteilnehmer und des Studiendesigns

Auskunft iiber die angewandten Methoden und Messinstrumente.

In Kapitel IV werden die Ergebnisse der Studie ausfiihrlich dargestellt.

In Kapitel V werden diese Ergebnisse im Zusammenhang mit dem aktuellen Stand der

Forschung diskutiert.

Kapitel VI fasst die Arbeit abschlieBend zusammen.



I1. Stand der Forschung

1. Herzinsuffizienz

Die Herzinsuffizienz ist eines der héufigsten internistischen Syndrome, etwa zwei
Prozent der Bevolkerung westlicher Liander leidet an einer chronischen
Herzinsuffizienz. Die Anzahl jdhrlicher Neuerkrankungen liegt bei 2-12/1000
Einwohner (Lloyd-Jones et al. 2002). Die chronische Herzinsuffizienz geht nicht nur
mit einer hohen Sterblichkeit, sondern auch mit gravierenden Einschrankungen der
Lebensqualitit einher. Wegen ihrer Haufigkeit, des chronischen Verlaufs und der hohen
Rehospitalisierungsrate besitzt sie zudem eine wichtige gesundheitsokonomische
Bedeutung. So betragen in Deutschland die Therapiekosten von Patienten mit
chronischer Herzinsuffizienz mehr als 2% des gesamten Gesundheitsbudgets

(Statistisches Bundesamt 2002).

1.1. Definition

Die WHO definiert die Herzinsuffizienz sowohl pathophysiologisch als auch klinisch.
Pathophysiologisch liegt dieser Erkrankung das Unvermdgen des Herzens zu Grunde,
den Organismus mit einem addquaten Herzzeitvolumen zu versorgen. Dies hat
morphologische, zelluldire und molekulare Verdnderungen des Herzens zur Folge
(Angermann 2000). Klinisch ist die Herzinsuffizienz gekennzeichnet durch

Odembildung, Atemnot und verminderte Belastbarkeit.

1.2. Klinische Erscheinungsbilder

Die Herzinsuffizienz kann in verschiedene Erscheinungsformen unterteilt werden. Nach
dem betroffenen Ventrikel unterscheidet man eine Links-, eine Rechts- und eine
Globalherzinsuffizienz. Auflerdem unterscheidet man eine akute von einer chronischen
Form. Kontraktionsstorungen des Myokards &uflern sich in einer systolischen
Herzinsuffizienz, wohingegen eine diastolische Herzinsuffizienz vornehmlich auf einer
reduzierten Dehnbarkeit des Ventrikels beruht. SchlieBlich unterscheidet man noch
zwischen low und high output failure. Beim low output failure steht ein vermindertes
Herzzeitvolumen im Vordergrund mit der Folge einer vergroferten arteriovendsen
Sauerstoffdifferenz. Das high output failure geht mit einem erh6htem Herzzeitvolumen

und einer normalen oder verminderten Sauerstoffdifferenz einher.



1.3. Atiologie

Die Herzinsuffizienz stellt den Endpunkt vieler Erkrankungen dar, am héiufigsten
ausgelost durch arterielle Hypertonie und Koronare Herzerkrankung. Seltenere
Ursachen sind  Entziindungen, genetisch ~ bedingte = Kardiomyopathien,

Herzklappenerkrankungen oder extrakardiale Ursachen.

1.4. Pathophysiologie

Die Frithphase und das fortgeschrittene Stadium der Herzinsuffizienz sind durch
komplexe Mechanismen des neurohumoralen Systems gekennzeichnet. Wichtige
EinflussgroBen sind Sympathikus, das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System und
Vasopressin, sowie dazu antagonistisch arbeitende volumen- und nachlastsenkende
endokrine Faktoren wie die natriuretischen Peptide.

Drei wesentliche Kompensationsmechanismen existieren zur Aufrechterhaltung der
kardialen Funktion: der Frank-Starling-Mechanismus, die Aktivierung des
sympathischen ~ Nervensystems und die = Myokardhypertrophie. = Weitere
Adaptationsmechanismen des Korpers umfassen periphere Gefdlle, Niere,
Skelettmuskulatur und endokrine Systeme wie das Renin-Angiotensin-Aldosteron-
System. Die Sympathikus-Aktivierung fiihrt zu einer Steigerung der Herzfrequenz und
zu einer erhohten Kontraktilitdit des Myokards. Gemeinsam mit anderen Systemen der
neurohumeralen Aktivierung wird so der vendse GefdBtonus und die Retention von
Natrium und Wasser gesteigert, was zu einer erhohten Vorlast des Herzens fiihrt. Bei
einer Zunahme der Vorlast (d.h. zunehmender linksventrikuldrer Fiillungsdruck) wird
iiber den Frank-Starling-Mechanismus dann die Kontraktilitdit des Myokards gesteigert.
Sind die Gegenregulations-Mechanismen des Organismus ausgeschopft, kommt ein
Circulus vitiosus in Gang (Abb. 1). Bei weiter steigender Vorlast kann das Herz die
erhohte ventrikuldre Wandspannung nicht mehr kompensieren. Als Folge nimmt die
ventrikuldre Auswurffraktion ab und die Nachlast zu. Dies fithrt zu einer
Minderversorgung der Organe mit Sauerstoff, Volumen und Substrat und schlielich
iiber die neurohumerale Aktivierung zur weiteren Zunahme der Vorlast. Die
ventrikuldre Wandspannung und die Nachlast nehmen zu, die Herzleistung weiter ab.

Phinotypisch imponiert als gemeinsame Endstrecke die myokardiale Dilatation.
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Abb. 1 Circulus vitiosus der Herzinsuffizienz

1.5. Therapie

1.5.1. Medikamentdse Therapie
In der medikamentdsen Therapie der chronischen Herzinsuffizienz werden folgende

Substanzgruppen  verwendet:  Angiotensin-Converting-Enzym  (ACE)-Hemmer,
Angiotensin-II-Rezeptor-Typ 1 (AT-1)-Blocker, Betablocker, Diuretika,
Aldosteronrezeptorantagonisten und Herzglykoside. Fiir ACE-Hemmer konnte in

mehreren Studien eine signifikante Senkung von Hospitalisierung und Mortalitdt



gezeigt werden. Auch die klinische Symptomatik der Patienten mit NYHA-Klasse II bis
IV konnte gebessert werden (Cohn et al. 1991, Garg et al. 1995, CONSENSUS 1987,
SOLVD 1991). Bei klinischer Beschwerdefreiheit reduzieren ACE-Hemmer Morbiditét
und Progression der Herzinsuffizienz (SOLVD 1992). Fiir AT-1-Blocker konnte keine
Uberlegenheit gegeniiber ACE-Hemmern nachgewiesen werden (Jong et al. 2002). Sie
sind die Alternative bei ACE-Hemmer-assoziierten Nebenwirkungen. Der Stellenwert
einer Kombinationstherapie von AT-1-Blockern und ACE-Hemmern wird in der
Literatur noch kontrovers diskutiert (Cohn et al. 2001, McMurray et al. 2003, Pfeffer et
al. 2003).

Auch fiir Betablocker (Metoprolol, Bisoprolol, Carvedilol) konnte ein signifikanter
positiver Effekt auf die Langzeitprognose gezeigt werden (MERIT-HF Study Group
1999, CIBIS 1I Scientific Committee 1999). Den Leitlinien zur Therapie der
chronischen Herzinsuffizienz entsprechend, sollen Betablocker bei Patienten mit
NYHA-Klasse II bis IV und bei Patienten mit NYHA I nach Myokardinfarkt eingesetzt
werden (Hoppe et al. 2005, Swedberg et al. 2005).

Studienergebnisse iiber die Wirksamkeit von Diuretika liegen nicht vor. Indiziert sind
sie bei symptomatischer Fliissigkeitsretention, da sie zu einer Besserung der klinischen
Symptomatik fiihren.

Bei  schwerer Herzinsuffizienz (NYHA Il  bis IV) verlingern die
Aldosteronantagonisten Spironolacton und Eplerenon die Uberlebensrate (Pitt et al.
1999, 2003, Kalidindi et al. 2007).

Digitalisglykoside sind indiziert bei Herzinsuffizienz und zusétzlichem Vorhofflimmern
(Hoppe et al. 2005). Fiir sie konnte jedoch keine signifikante Senkung der Mortalitét
gezeigt werden (DIG 1997). Sie wirken symptomatisch und verbessern so die

Lebensqualitét der Patienten (Packer et al. 1993) (Abb. 2).

1.5.2. Nicht-medikamentdse Therapie
Schon allgemeine Therapiemafinahmen konnen die Symptome verbessern, wie

Gewichtsnormalisierung, Fliissigkeitsrestriktion auf etwa 1,5 Liter pro Tag, limitierte
Kochsalzzufuhr unter drei Gramm pro Tag und gegebenenfalls eine Einschrankung des
Alkoholkonsums. Wesentlicher Bestandteil der Therapie bei allen stabilen
Krankheitsphasen ist die regelmifBige korperliche Bewegung, z.B. drei bis fiinf Mal pro

Woche fiir jeweils zwanzig bis fiinfundvierzig Minuten. Bettruhe und korperliche



Schonung sind nur bei dekompensierter chronischer Herzinsuffizienz indiziert (Hoppe
et al. 2001, Hunt et al. 2001, Levy et al. 2002, Swedberg et al. 2005).
Dariiber hinaus stellt die Verwendung von Schrittmachersystemen (in den letzten Jahren

scheinen vor allem biventrikuldre Systeme 1m Rahmen einer kardialen

Resynchronisationstherapie von Vorteil zu sein) und von implantierbaren Kardioverter-

Defibrillatoren (ICD) eine Option dar (Ritter et al. 2005).

Als ultima ratio kann schlie8lich eine Herztransplantation durchgefiihrt werden.

Wirkstoff
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Abb. 2 Stadienadaptierte Stufentherapie der chronischen Herzinsuffizienz entsprechend
der NYHA-Klasse gemi3 den Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie
(Hoppe et al. 2005)

2. Lebensqualitit

2.1. Definition

Der Begriff ,,Lebensqualitit wurde bisher in der Medizin ohne soliden theoretischen

Unterbau eingesetzt. Eine frithe Sammlung von Lebensqualitdtsdimensionen (Calman

1987) gibt zwar verschiedene Ansdtze vor, keiner kann jedoch im

wissenschaftstheoretischen Sinn als Theorie bezeichnet werden, da es sich um einfache
Modellvorstellungen handelt. Die Aussage von Campbell et al. (1976) spiegelt das
Problem einer Definition wider: ,, 4 vague and ethereal entity, something that many

people talk about, but which nobody very clearly knows what to do about”. 1995



definierte Cella Lebensqualitidt wie folgt: ,, Health-related quality of life refers to the
extent to which one’s usual or expected physical, emotional and social well-being are
affected by a medical condition or its treatment. “ Es lassen sich drei Modelltypen zur
Lebensqualitit voneinander unterscheiden. Das erste Modell ist individual-zentriert und
besagt, dass Lebensqualitdt eine nicht iiber verschiedene Personen hinweg erfassbare
GroBe ist, weil sie per definitionem von Person zu Person in ihren Dimensionen variiert
(Guyatt u. Cook 1994). Eine zweite Kategorie von Definitionen geht davon aus, dass
Lebensqualitit {iber eine endliche Zahl von Dimensionen beschreibbar ist, die fiir
verschiedene Personen zutrifft. Diese Dimensionen scheinen die bereits von der
Weltgesundheitsorganisation 1947 definierten Aspekte der Gesundheit zu sein, ndmlich
korperliches, emotionales, soziales Wohlempfinden und Funktionsfdahigkeit im Alltag.
Die dritte Definition besagt, dass Lebensqualitét ein implizites Konstrukt sei, das heif3t
sich nicht durch direktes Fragen erschlieBt, sondern implizit, anhand bestimmter
Szenarien von Gesundheitszustdnden, durch Patientenpriferenzen zu messen ist
(Revicki 1996). Aktuell gibt es dahingehend einen Konsens, dass eine nominale
Definition  nicht sinnvoll, eine operationale existent, und eine im
wissenschaftstheoretischen Sinne theoretische Fundierung derzeit noch nicht moglich
ist (Bullinger 1991). Unabhédngig von Alter, Geschlecht und Kultur zeichnet sich
Lebensqualitit durch korperliches Wohlsein, soziale Integration, psychische Stabilitit,
Erfiillung des Rollenverhaltens im Alltag, soziale Unterstiitzung und einen materiell-
okonomisch sicheren Rahmen aus (Bullinger 1997).

Lebensqualitéit ist daher ein mehrdimensionales Konstrukt und schlieft die Bereiche
Korperliche Verfassung, Psychisches Befnden und Soziales und Funktionales Erleben
mit ein (Bullinger und Kirchberger 1998). Untersucht man Lebensqualitit im
medizinischen Bereich, spricht man von der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit bzw.
der subjektiven Gesundheit (Najman u. Levine 1981).

Es konnte gezeigt werden, dass die psychische Verfassung und Prozesse der
Krankheitsverarbeitung einen groflen Einflufl auf die Lebensqualitit haben. Bullinger
(2000) weist jedoch darauf hin, dass psychische Faktoren allein Lebensqualitit nicht
ausreichend erkldren und daher ,konzeptuell von einer Eigenstindigkeit des

Lebensqualitédtskonstruktes auszugehen ist*.



2.2. Bedeutung der Lebensqualitdtsforschung

Zusitzlich zu biomedizinischen Faktoren wird in den letzten Jahren immer hédufiger die
gesundheitsbezogene Lebensqualitit zur Messung des Erfolges einer medizinischen
Behandlung herangezogen. Dies gilt insbesondere fiir chronische Krankheiten, da hier
die Heilung nicht mehr das Ziel darstellt. Statt dessen sollen, neben Reduktion der
Mortalitdt, Linderung von Beschwerden und Verzégerung des Fortschreitens der
Erkrankung, eine Verbesserung der korperlichen und seelischen Funktionsfahigkeit, d.h.
der Lebensqualitit, die neuen Zielkriterien sein. Auch die zunehmende
Ressourcenknappheit in der Medizin fiihrt dazu, dass Arzte ihre therapeutischen und
diagnostischen Mallnahmen hinsichtlich der 6konomischen Sinnhaftigkeit und des

Einflusses auf die Lebensqualitit liberpriifen miissen.

2.3. Messinstrumente der Lebensqualitit

Gesundheitsbezogene Lebensqualitidt ist messbar. Mittlerweile existieren iiber 1500
verschiedene  Messinstrumente. Man  unterscheidet  zwischen  generischen,
krankheitsunspezifischen Messinstrumenten, die vor allem in epidemiologischen
Untersuchungen die subjektive Gesundheit der Bevolkerung und die Préadiktoren fiir
Lebensqualitidt erforschen, und krankheitsspezifischen Messinstrumenten, die die
subjektive Gesundheit von Menschen untersuchen, die an einer bestimmten Erkrankung
leiden.

Das psychometrische Messinstrument muss bestimmten Anforderungen geniigen. Es
soll reliabel sein, d.h. mit einer bestimmten Genauigkeit messen, und es soll valide sein,
d.h. auch wirklich das messen, was es zu messen vorgibt. Dariiber hinaus soll es
Unterschiede in der Lebensqualitit verschiedener Patienten zuverldssig messen, das
heifit diskriminativ sein. Andererseits soll es auch geringe Verdnderungen der
Lebensqualitit im Verlauf erfassen, das heifit anderungssensitiv sein. Dariiber hinaus
miissen die Messinstrumente inhaltlich auf die klinische Fragestellung abgestimmt sein.
In einer Ubersichtsarbeit von Berry und McMurray (1999) wurden sowohl generische
als auch krankheitsspezifische Fragebogen zur Messung der Lebensqualitit bei
chronischer Herzinsuffizienz beurteilt. Die Autoren kamen zu dem Ergebnis, dass
keines der getesteten Messinstrumente sich als reliabel in der Lebensqualititsmessung

erwies. Die Ergebnisse waren hiaufig nicht reproduzierbar (schlechte Retest-



Reliabilitdt). Der  36-Item  Short Form  (SF-36) Health Survey, ein
krankheitsiibergreifendes Messinstrument aus 36 Items, zu acht Subskalen
zusammengefasst  (korperliche Funktionsfahigkeit, korperliche Rollenfunktion,
korperliche Schmerzen, allgemeine Gesundheitswahrnehmung, Vitalitdt, soziale
Funktionsféhigkeit, emotionale Rollenfunktion und psychisches Wohlbefinden), schien
zusammen mit dem Sickness Impact Profile (SIP) zu den besten generischen
Lebensqualititsfragebogen auf dem Gebiet der chronischen Herzinsuffizienz zu
gehoren. Bei den krankheitsspezifischen Messinstrumenten schnitten der Minnesota
Living with Heart Failure (MLWHF) Questionnaire und der Chronic Heart Failure
Questionnaire (CHFQ) am besten ab. Auch die Anderungssensitivitit von
krankheitsspezifischen Fragenbdgen selbst ist jedoch noch nicht ideal. 1999 wurde
darauthin von der Arbeitsgruppe Green et al. das Kansas City Cardiomyopathy
Questionnaire (KCCQ) entwickelt und evaluiert. Es erwies sich als valides, reliables
und &dnderungssensitives krankheitsspezifisches Messinstrument fiir Patienten mit
chronischer Herzinsuffizienz. Die Anderungssensitivitit war wesentlich besser als die
des Minnesota Living with Heart Failure (MLWHF) Questionnaire und des SF-36. Da
der KCCQ bisher nur in der amerikanischen Originalversion existierte, wurde 2005 von

Faller et al. die deutschsprachige Version des KCCQ validiert.

3. Herzinsuffizienz und Lebensqualitit

Die Lebensqualitdt herzinsuffizienter Patienten ist im Vergleich zu Gesunden und zu
Patienten mit anderen chronischen Erkrankungen stark beeintrdchtigt (Jiinger et al.
2002, Riedmayr et al. 1998, Holzapfel et al. 2007). Allerdings ist es nicht zuléssig, von
klinisch-somatischen Befunden direkt auf das subjektive Befinden und die
Lebensqualitit zu schlieBen, denn subjektive Lebensqualitdt und objektive medizinische

Befunde korrelieren oft wenig miteinander (Faller et al. 2005).

3.1. Soziodemographische Variablen

Alter und Geschlecht sind wichtige Einflussfaktoren der Lebensqualitét. Es ist bekannt,
dass herzinsuffiziente Frauen eine schlechtere Lebensqualitit aufweisen als Ménner, vor
allem in den emotionalen Subskalen des Minnesota Living with Heart Failure

Questionnaire und des Chronic Heart Failure Questionnaire (Hou et al. 2004; Cline et

10



al. 1999). Die Wahrnehmung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt von Patienten
mit Herzinsuffizienz ist ebenso abhingig vom Alter. In einer prospektiven
Kohortenstudie von Masoudi et al. (2004) wiesen die élteren Patienten (> 65 Jahre) eine
bessere gesundheitsbezogene Lebensqualitidt auf als die jlingeren, trotz schlechterer

NYHA-Klasse und einer niedrigeren Gehstrecke im 6-Minuten-Gehtest.

3.2. Somatische Variablen

Eine Beziehung zwischen Lebensqualitidt und der Ejektionsfraktion war in den bisher
verdffentlichten Studien nicht nachweisbar (Dracup et al. 1992, Jiinger et al. 2002). In
mehreren Studien konnte jedoch eine signifikante Korrelation zwischen der
Lebensqualitit einerseits und der NYHA-Klasse beziehungsweise dem 6-Minuten-
Gehtest andererseits gezeigt werden (Dracup et al. 1992, Grady et al. 1995, Gorkin et al.
1993, Jaagosild et al. 1998, Jaarsma et al. 1999, Jiinger et al. 2002, Majani et al. 1999,
Meyer et al. 2002, O Keeffe et al. 1998, Quittan et al. 1999, Rector et al. 1987, Tyni-
Lenne et al. 1997, Westlake et al. 2002).

Der Einfluss von ACE-Hemmern auf die subjektive Gesundheit variiert von Studie zu
Studie und in Abhidngigkeit vom getesteten Wirkstoff. Carvedilol, Digoxin, Diuretika
und ACE-Hemmer fiihren eine signifikante Verbesserung der Lebensqualitit herbei
(Metra et al. 2000, Packer et al. 1996, Packer et al. 1996). Weiterhin beeinflussen
Metoprolol und Carvedilol beide die Lebensqualitit in dhnlicher Art und Weise positiv
(Hjalmarson et al. 2000, Metra et al. 2000, Metra et al. 1994, Waagstein et al. 1993).
Sowohl der Umfang der tdglichen Medikation als auch die Anzahl der intravends
applizierten Medikamente haben einen signifikanten Einfluss auf die Lebensqualitét

(Grady et al. 1995).

3. 3. Psychologische Variablen

Depression tritt bei Patienten mit Herzinsuffizienz (Rozanski et al. 1999) haufiger auf
als in der allgemeinen Bevdlkerung (Havranek et al. 1999, Rutledge et al. 2006).
Weiterhin ist bekannt, dass das Vorliegen einer Depression bei herzinsuffizienten
Patienten mit einer Verschlechterung des Gesundheitszustands, der Lebensqualitit, der
Herzinsuffizienzsymptome und der korperlichen und sozialen Funktion einher geht
(Rumsfeld et al. 2003). Auch Daten aus der Heart and Soul Study zeigten, dass

depressive Symptome bei Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz einen
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wesentlichen Einfluss auf den Gesundheitszustand und die Lebensqualitit haben, denn
diese sind beim Vorliegen einer Depression stark beeintrdchtigt. Das Ausmall der
Ischimie und der linksventrikuldren Ejektionsfraktion waren mit depressiven
Symptomen nicht assoziiert (Ruo et al. 2003), wohingegen die NYHA-Klasse sich als
ein Pridiktor fiir Depression herausstellte (Haworth et al. 2005). In einer Studie von
Edward et al. (2004) konnte nachgewiesen werden, dass sowohl soziale Faktoren wie
Einsamkeit, Alkoholmissbrauch, Geldsorgen, als auch der Gesundheitszustand bei
ambulanten Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz unabhéngige Pridiktoren fiir die
Entwicklung einer Depression darstellen. Casillas et al. (2007) =zeigten, dass
korperliches Training bei kardiovaskuldren Erkrankungen zu einer Verbesserung der
sozialen Integration und der Lebensqualitit fiihrt. Weiter konnte nachgewiesen werden,
dass die soziale Einbindung des Patienten als wichtiger Aspekt der Lebensqualitét eine
bedeutende Rolle in der Reduktion von psychologischem Stress spielt, was wiederum
einen positiven Einfluss auf das klinisch- somatische Befinden hat (Clarke et al. 2000;

Krumbholz et al. 1998; Sommer et al. 1991).

4. Herzinsuffizienz und Mortalitit

Dem Schottischen Hospitalisierungs- und Todesursachenregister zufolge steht die
chronische Herzinsuffizienz an zweiter Stelle der hdufigsten Todesursachen. Patienten
mit Herzinsuffizienz zeigten neben Patienten mit Darmkrebs, Prostatakrebs,
Blasenkrebs, Brustkrebs oder Ovarialtumor die geringste 5-Jahresiiberlebensrate.
Lungenkrebs jedoch ist hinsichtlich der Malignitit der Herzinsuffizienz {iberlegen

(Stewart et al. 2001, Abb. 4).
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Abb. 4 Schottisches Hospitalisierungs- und Todesursachenregister

4.1. Soziodemographische Variablen

Verschiedenen Studien zufolge zeigten Frauen mit Stauungsherzinsuffizienz ein
lingeres Uberleben als Minner (Ho et al. 1993). In der Studie von Muntwyler et al.
(2002) ergab sich bei Frauen sogar eine erheblich geringere Mortalitit als beim
mannlichen Kollektiv, allerdings nur in der Patientengruppe mit erhaltener
linksventrikuldrer  Ejektionsfraktion. In der Gruppe mit eingeschriankter
linksventrikuldrer Ejektionsfraktion konnten hinsichtlich der Mortalitit keine
Unterschiede im Geschlecht identifiziert werden. In zwei anderen Studien jedoch wurde
gezeigt, dass Frauen mit stark eingeschriankter linksventrikuldrer Ejektionsfraktion eine
bessere Prognose haben als Minner, vor allem bei nicht-ischimischer Atiologie der
Herzinsuffizienz (Simon et al. 2001; Adams et al. 1999). Hohes Alter war signifikant
assoziiert mit erhdhter Mortalitdt 3 Monate und 1 Jahr nach Studienbeginn (Jiang et al.
2001). Die Arbeitsgruppe um Hulsmann et al. (2005) kam zu dem Ergebnis, dass nur
das Alter, neben Geschlecht, Gewicht, Hohe des Blutdrucks, neurohumeraler Therapie
etc., als unabhidngige Variable Langzeitiiberleben voraussagte. Je jlinger der Patient,

desto besser die Prognose (Ho et al. 1993).
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4.2. Somatische Variablen

Studien von Gustafsson et al. (2003) und Aaronson et al. (1997) ergaben, dass die
linksventrikuldre Ejektionsfraktion einen potenten Pradiktor fiir Mortalitdt darstellt, d.h.
je schlechter die Ejektionsfraktion, desto hoher das Mortalitétsrisiko. Es liegen jedoch
ebenso Studien vor, die diesen Zusammenhang nicht bestdtigen konnten (McDermott et
al. 1997; Pernenkil et al. 1997; Jiang et al. 2001). Die Prognose bei herzinsuffizienten
Patienten hédngt, neben der Ejektionsfraktion, auch von der NYHA-Klasse ab (Jiinger et
al. 2004; Aaronson et al. 1997). Ein Kkiirzlicher Krankenhausaufenthalt wegen
Herzinsuffizienz erh6ht ebenso das Mortalitétsrisiko (Muntwyler et al. 2002).

4.3. Psychologische Variablen

Es ist bekannt, dass Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz, die an einer Depression
leiden, eine hohe 1-Jahres-Mortalitdt aufweisen. Patienten mit Major Depression,
gemdll den Diagnosekriterien des DSM-IV (American Psychiatric Association’s
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders Fourth Edition 2000), hatten im
Vergleich zu herzinsuffizienten Patienten ohne Depression eine mehr als zweifach
erhohte Mortalitdtsrate nach 3 und 12 Monaten Studienteilnahme (Jiang et al. 2001).
Faller et al. (2007) zeigten, dass Major Depression, jedoch nicht Minor Depression bei
Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz mit einer erhdhten Mortalitétsrate
einhergeht. Depression stellt wohl einen wichtigen unabhingigen Risikofaktor fiir
Mortalitét bei chronischer Herzinsuffizienz dar (Jiinger et al. 2005). Im Rahmen einer 6-
Jahres-Follow-Up-Studie konnte Depression als signifikanter Pradiktor fiir Mortalitét
identifiziert werden (Murberg und Furze 2004). Auch in der Studie von Carney et al.
(2004) stellte sich Depression bei chronischer Herzinsuffizienz als ein Préadiktor fiir
Mortalitdt heraus. Bei 393 herzinsuffizienten Patienten mit einer dilatativen
Kardiomyopathie konnte gezeigt werden, dass Depression mit einem wesentlich
hoheren Mortalitdtsrisiko und einer héheren Hospitalisierungsrate einhergeht (Faris et
al. 2002). Der Zusammenhang ist jedoch komplex, denn Depression ist ebenso ein

Risikofaktor fiir die Entwicklung einer chronischen Herzinsuffizienz (Barth et al. 2004).

4.4. Lebensqualitidt und Mortalitét

Die SOLVD-Studie zeigte, dass die Lebensqualitit ein unabhédngiger Pradiktor fiir
Mortalitidt und Anzahl der Krankenhausaufenthalte ist (Gorkin et al. 1993). Ahnliche
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Ergebnisse zeigte eine weitere Studie, in der die Lebensqualitit nach
Krankenhausentlassung bei Herzinfarktpatienten als unabhdngiger Pradiktor der
Morbiditdt und Mortalitdt identifiziert werden konnte (Lim et al. 1998). In einer
prospektiven Follow-Up- Studie fand man, dass herzinsuffiziente Patienten, die bei der
Bewertung ihrer Lebensqualitit einen schlechten Punktwert im Minnesota Living with
Heart Failure (MLwWHF) Questionnaire erreichten, auch eine hdhere Mortalitdtsrate
aufwiesen (Bouvy et al. 2006). In einer prospektiven Kohortenstudie zeigte sich eine
verminderte Lebensqualitdt, gemessen mit dem krankheitsspezifischen Kansas City
Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ), pradiktiv fiir eine héhere 1-Jahres-Mortalitit
(Soto et al. 2004). Desweiteren konnte gezeigt werden, dass der erreichte Punktwert in
den Lebensqualititsfragebogen Duke Health Profile und Minnesota Living with Heart
Failure Questionnaire pridiktiv fiir die Uberlebenszeit ist (Alla et al. 2002).

5. Ziele der Arbeit

In der verfiigbaren Literatur gibt es nur wenige Arbeiten, die die Lebensqualitit von
Patienten mit Herzinsuffizienz in Deutschland untersuchten. Bei den bisher
veroffentlichten Studien handelt es sich meist um amerikanische Patientenkollektive.
Wir untersuchten die Auspridgung der chronischen Herzinsuffizienz von konsekutiv
rekrutierten Patienten, gleich welcher Atiologie der Herzinsuffizienz, im siiddeutschen
Raum.

Ziel der vorliegenden Arbeit war es zum einen, unabhingige Determinanten fiir
Lebensqualitidt bei chronischer Herzinsuffizienz zu identifizieren. Weiterhin wurde
untersucht, ob die gesundheitsbezogene und krankheitsspezifische Lebensqualitit
chronisch herzinsuffizienter Patienten ein unabhdngiger prognostischer Faktor der
Mortalitét ist. Ebenso wurde gepriift, ob das Vorliegen einer Depression prognostische

Bedeutung hinsichtlich der Mortalitédt der Patienten besitzt.
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III. Methoden

1. Studiendesign

Die vorliegende Studie ist eine prospektive Untersuchung an einer konsekutiv
rekrutierten Kohorte.

Die Studienpopulation bestand aus 231 im Zeitraum vom Oktober 2001 bis November
2003 rekrutierten Patienten der Herzinsuffizienzambulanz der Medizinischen Poliklinik
der Universitdt Wiirzburg. Die Patienten wurden dort eingehend medizinisch untersucht
und es wurde eine ausfiihrliche Anamnese erhoben. Zusitzlich fiillten die Patienten
detaillierte Fragebogen aus, zur allgemeinen Lebensqualitit (SF-36 Health Survey), zur
krankheitsspezifischen Lebensqualitidt (KCCQ), sowie einen Screeningfragebogen zum
Vorliegen einer Depression (PHQ). Alle erhobenen Daten wurden zunéchst auf Papier
festgehalten, bevor sie in ein spezielles Computersystem eingegeben wurden
(FileMakerPro, Version 5). Fiir die statistische Analyse wurde SPSS 13.0 Software
(SPSS, Inc., Chicago) verwendet.

2. Studienteilnehmer: Ein- und Ausschlusskriterien

Fiir die Teilnehmer der Studie wurden die folgenden Ein- und Ausschlusskriterien

festgelegt.

Einschlusskriterien:

- Echokardiogramm, Lavokardiogramm oder Radionuklidventrikulographie mit
linksventrikuldrer Auswurffraktion <45% mit oder ohne klinische Zeichen einer
Herzinsuffizienz
oder

- Symptome und/oder klinische Zeichen einer Herzinsuffizienz bei nach
echokardiographischen Kriterien erhaltener systolischer Ventrikelfunktion

- Alter von mindestens 18 Jahren

- Schriftliche Einverstdndniserkldrung
Ausschlusskriterien:

- Patienten mit akuter Herzinsuffizienz

- Patienten, die aufgrund von sprachlichen oder intellektuellen Defiziten die Fragebogen
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nicht ausfiillen konnten

- Patienten, die zu krank fiir einen Transport in die Herzinsuffizienzambulanz waren

3. Primérer Endpunkt

Primédrer Endpunkt ist die Zeit vom Studieneinschluss bis zum Tod jeder Ursache. Die
Daten zum Todeszeitpunkt wurden im Oktober 2005, also zwei oder vier Jahre nach
Studienbeginn, telefonisch ermittelt. Bis zu diesem Zeitpunkt waren 59 Patienten

(=26%) verstorben.

4. Stichprobenbeschreibung

Die Stichprobe bestand aus n=231 Patienten. Der jlingste Proband war bei
Studieneinschluss 21 Jahre, der dlteste Proband war 90 Jahre alt. Das mittlere Alter lag
bei 64 Jahren. Mehr als 2/3 der Studienteilnehmer waren ménnlich (Tab. 1). Als
Ursache der Herzinsuffizienz konnte bei fast der Hilfte der Patienten eine koronare
Herzerkrankung identifiziert werden. Die zweithdufigste Ursache fiir die
Herzinsuffizienz stellte die dilatative Kardiomyopathie dar. Bei den {ibrigen Patienten
waren ein Cor hypertonicum und weiter nicht ndher bezeichnete Erkrankungen
ursichlich fiir die Herzinsuffizienz. Am stérksten repréasentiert war die NYHA-Klasse 11
mit 44%. Circa 7 der Patienten war jeweils in NYHA-Klasse I und III. Nur wenige
Patienten befanden sich in NYHA-Klasse IV. Bei 2 Patienten fehlen die Angaben zur
NYHA-Klasse. Die schlechteste Ejektionsfraktion lag bei 10%, die beste bei 76%. Im
Durchschnitt betrug die Ejektionsfraktion 44%. Auch hier fehlen die Angaben zu 2
Patienten (Tab. 2). Der grofite Teil der Studienpatienten hatte bei Einschluss in die
Studie keine Depression. 1/6 der Patienten wiesen eine Minor Depression auf. 1/7 der

Patienten hatten eine Major Depression (Tab. 3).

Tab. 1 Alter und Geschlecht (n=231 Patienten)

Alter M 64
SD 12,6
n %
Geschlecht ménnlich 163 70,6
weiblich 68 29,4
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Tab. 2 Medizinische Daten (n=229 Patienten)

Atiologie der

Herzinsuffizienz KHK
DCMP
Cor hypertonicum
Andere

NYHA-Klasse I
II
11
1AY

EF M 44
SD 14,9

Tab. 3 Pravalenz der Depression (n=231 Patienten)

Keine Depression
Minor Depression

Major Depression

5. Erhebungsinstrumente

98
51
33
47
58

101
54
13

162
38
31

%
42,8
22,3
14,4
20,5
25,3
44,1
24,9

5,7

%
70,1
16,5
13,4

Zur Erhebung der Lebensqualitit fiillten die Patienten den Kansas City Cardiomyopathy

Questionnaire (KCCQ) aus, einen Selbstbeurteilungsfragebogen zur Messung der

krankheitsspezifischen Lebensqualitdt bei chronischer Herzinsuffizienz (siehe Kapitel

5.1.), sowie den SF-36 Health Survey (SF-36), ein generisches Messinstrument zur

Beurteilung der allgemeinen Lebensqualitit (siehe Kapitel 5.2.). Zur Erfassung der

Depression wurde der Patient Health Questionnaire (PHQ), ein Screeningfragebogen

auf Depression, eingesetzt (sieche Kapitel 5.3.).
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5.1. Lebensqualitits-Fragebogen - KCCQ

5.1.1. Entwicklung, Giite und Anwendungsbereiche des KCCQ

Entwickelt wurde der KCCQ von der Arbeitsgruppe von Green et al. (2000). Nach
griindlicher Durchsicht der medizinischen Literatur und der schon bestehenden
Instrumente zur Messung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit kam die
Arbeitsgruppe zu dem Ergebnis, dass zur besseren Beschreibung der Lebensqualitét bei
chronisch herzinsuffizienten Patienten ein neuer krankheitsspezifischer Fragebogen
entwickelt werden miisse, und zwar mit folgenden relevanten klinischen Doménen:
korperliche Einschrankung, Symptome, Schweregrad und zeitliche Verdnderung der
Symptome, Selbstwirksamkeit und Wissen um die Krankeit, soziale Unterstiitzung und
Lebensqualitit. Der KCCQ ist ein Selbsteinschitzungsfragebogen, der in der
amerikanischen Originalversion sehr gute psychometrische Eigenschaften besitzt. Gute
psychometrische Eigenschaften zeigten sich auch bei der Evaluierung der
deutschsprachigen Version des KCCQ (Faller et al. 2005). Die Retest-Reliabilitit
(Reproduzierbarkeit) war sehr gut. Ebenso zeigt die interne Konsistenz, die Auskunft
iiber die inhaltliche Homogenitit der einzelnen Subskalen gibt, hohe Werte. Die
Konstruktvaliditit, d. h. die Ubereinstimmung des Messergebnisses mit Indikatoren
inhaltlich dhnlicher Konstrukte, ergab sehr hohe Korrelationen zwischen inhaltlich
einander entsprechenden Skalen von KCCQ und SF-36. Die diskriminative Validitét
konnte durch statistisch signifikante und klinisch bedeutsame Unterschiede zwischen
den NYHA-Klassen belegt werden. Hinsichtlich der Anderungssensitivitit schnitt der
KCCQ deutlich besser ab als der SF-36.

Der KCCQ kann sowohl als Zielkriterium in klinischen Studien, als auch zur

Qualitétssicherung und zum Routinemonitoring von Patienten eingesetzt werden.

5.1.2. Aufbau des KCCQ

Der KCCQ besteht aus 23 Items, die sechs Doménen zugeordnet werden:

1. Korperliche FEinschrinkung (6 Items): Grad der Beeintrachtigung durch
Herzinsuffizienz bei folgenden Alltagsaktivititen: sich einkleiden, duschen/baden,
gehen, Hausarbeit, Treppen steigen, laufen.

2. Symptome (7 Items): Haufigkeit (4 Items) und Schwere (3 Items) folgender
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Symptome: Knochelschwellung, Ermiidung, Atemnot sowie Notwendigkeit, mit
erhohtem Oberkorper zu schlafen.

3. Symptomstabilitdt (1 Item): Ausmal} der Verdnderung der Beschwerden im Zeitraum
von 2 Wochen.

4. Soziale Einschrdnkung (4 Items): Beeintrachtigung durch die Herzinsuffizienz bei
folgenden sozialen Aktivitdten: Freizeit, intime Beziehungen, Besuche, Arbeit.

5. Selbstwirksamkeit (2 Items): Wissen iiber Handlungsmoglichkeiten bei einer
eingetretenen Verschlechterung sowie zur Vorbeugung einer Verschlechterung.

6. Psychische Lebensqualitit (3 Items): Lebensfreude, Zufriedenheit, (negativ gepolt)
Deprimiertheit.

Die Subskalen werden zu zwei zusammenfassenden Summenskalen aggregiert:

- Funktionaler Status: Subskalen ,,Korperliche Einschrankung® und ,,Symptome*.

- Klinische Zusammenfassung: alle Skalen aufler ,,Symptomstabilitit“ und
,.Selbstwirksamkeit.

Der Zeitabschnitt, fiir den die Lebensqualitit beurteilt werden kann, betrdgt zwei
Wochen. Die Rohwerte werden auf eine Skala von 0 bis 100 transformiert. Hohe Werte
zeigen einen guten Zustand an. Die Berechnung der Skalenwerte erfolgt mittels des

SPSS—Programms (Abbildung des KCCQ im Anhang).
5.2. Lebensqualitits-Fragebogen - SF-36

5.2.1. Entwicklung, Giite und Anwendungsbereiche des SF-36

Die Grundlagen dieses Messinstruments sind im Rahmen der Medical Outcome Study
zur Erfassung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit in den USA entwickelt worden.
Die Medical Outcome Study wurde bereits 1960 vorbereitet und hatte zum Ziel, die
Leistung amerikanischer Versicherungssysteme zu priifen. In einer Langsschnittstudie
wurden mit Hilfe des 100 Items umfassenden Fragebogens NORC verschiedene
Gesundheitsaspekte von korperlich oder seelisch erkrankten Personen erhoben. Die
urspriingliche Fassung wurde dann mit strengen psychometrischen Tests auf die jetzt
vorliegende Grofle von 36 Fragen gekiirzt.

Der SF-36 ist psychometrisch getestet, d.h. auf Reliabilitdt, Validitit und Sensitivitét
gepriift und normiert. Heutzutage ist der SF-36 aufgrund seiner psychometrischen

Qualitdt und seiner vielfdltigen Einsatzmdglichkeiten international anerkannt, weit
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verbreitet und zdhlt zu den Standardinstrumenten der Lebensqualitdtserfassung
(Kirchberger 2000). Er liegt aktuell in tiber 40 Sprachen vor, dariiberhinaus in etwa 15
Léndern mit Normdaten fiir die jeweilige Bevolkerung. Die deutsche Version wurde
von Bullinger und Mitarbeitern erarbeitet und 1998 vorgelegt (Bullinger et al. 1998).

Der SF-36 zum Gesundheitszustand ist ein krankheitsiibergreifendes Messinstrument.
Er wurde bereits bei iiber 130 Erkrankungen angewendet. Die meisten Publikationen
iiber eine Verwendung des SF-36 finden sich bei Depression, Diabetes mellitus,

Hypertonie, Riickenschmerzen und Arthritis (Kirchberger 2000).

5.2.2. Aufbau des SF-36

Der SF-36 Fragebogen zum Gesundheitszustand ist aus 36 Items aufgebaut. Diese sind
zu den folgenden acht Subskalen der subjektiven Gesundheit zusammengefasst:
korperliche Funktionsfahigkeit, korperliche Rollenfunktion, korperliche Schmerzen,
allgemeine Gesundheitswahrnehmung, Vitalitdt, soziale Funktionsfahigkeit, emotionale
Rollenfunktion und psychisches Wohlbefinden.

Die korperliche Funktionsfahigkeit misst das Ausmal, in dem korperliche Betédtigung
durch den Gesundheitszustand eingeschriankt wird. Mit der korperlichen Rollenfunktion
wird erfasst, inwieweit die alltiglichen Aktivitditen durch den korperlichen
Gesundheitszustand beeintrachtigt sind. Die Subskala korperliche Schmerzen misst die
Intensitdit und Beeintrichtigung des Alltags durch korperliche Schmerzen. Die
allgemeine Gesundheitswahrnehmung bezieht sich auf die individuelle Einschitzung
des eigenen Gesundheitszustands. Mit der Subskala Vitalitdt gibt der Patient an, ob er
sich im Vollbesitz seiner Kréifte oder eher schwach und kraftlos fiihlt. Die soziale
Funktionsfahigkeit misst, in welchem Malle der Gesundheitszustand das soziale Leben
einschrinkt. Die emotionale Rollenfunktion erfasst, inwieweit emotionale Probleme die
alltdglichen Aktivititen beeintrdachtigen. Die Subskala psychisches Wohlbefinden hat
zum Ziel, die allgemeine psychische Gesundheit einzuschitzen. Als
Antwortmoglichkeiten werden dichotome bis zu sechsstufige ordinale Antworten
vorgegeben. In die Berechnung der acht Subskalen werden nach einem vorgegebenen
Schema zwei bis zehn Items einbezogen. Jede der acht Subskalen reprasentiert mehr
oder weniger stark eine der beiden Grunddimensionen, ndmlich die korperliche und die

seelische Befindlichkeit. So lassen sich die Subskalen soziale Funktionsfahigkeit und
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Vitalitdit nicht eindeutig der korperlichen oder seelischen Seite zuordnen, die
korperliche Funktionsfahigkeit und das psychische Wohlbefinden jedoch klar der
korperlichen beziehungsweise seelischen Grunddimension (Abbildung des SF-36 im
Anhang).

Als Schwiche des SF-36 wird die Unterrepriasentation der sozialen Funktionen und der
allgemeinen Gesundheitswahrnehmung angefiihrt (Bullinger et al. 1995; Bullinger u.
Kirchberger 1998). Aufgrund der dichotomen Antwortmdoglichkeiten der Items ergeben
sich zum einen bei der Berechnung der Subskalen, die die Rollenfunktionen ansprechen,
vergleichsweise hohe Standardabweichungen, zum anderen werden die Subskalen nur

relativ grob erfasst (Kirchberger 2000).
5.3. Depressionsfragebogen - PHQ

5.3.1. Entwicklung, Giite und Anwendungsbereiche des PHQ

Der Patient Health Questionnaire (PHQ) ist eine Kurzversion des Prime-MD Patient
Health Questionnaire von Spitzer, Kroenke und Williams (1999). Vorlaufer des Prime-
MD Patient Health Questionnaire ist der sogenannte Prime-MD (Primary Care
Evaluation of Mental Disorders; Spitzer et al. 1994). Der Prime-MD war das erste
Instrument, das zur Diagnose von spezifischen Stérungen anhand von DSM-IV
Kriterien (American Psychiatric Association’s Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders Fourth Edition) fiir den Gebrauch in der Primérversorgung entwickelt
wurde. Ziel des Prime-MD war es, die speziellen Bediirfnisse von Arzten in der
Primérversorgung zu erfiillen, ndmlich schnell und ohne psychiatrische Vorkenntnisse
die Diagnose einer affektiven Stérung bei einem Patienten zu stellen.

Der Prime-MD besteht aus zwei Teilen, zum einen dem sogenannten
Patientenfragebogen, der mit PQ (Patient Questionnaire) abgekiirzt wird, und zum
anderen dem Clinician Evaluation Guide (CEG), einem strukturierten Interview. Der
Patientenfragebogen ist ein Selbstbeurteilungsfragebogen, der aus einer einzigen Seite
besteht. Diese kann vom Patienten bereits im Wartezimmer ausgefiillt werden. Die 26
Fragen zielen auf das Vorliegen von korperlichen und psychischen Symptomen
wiéhrend der letzten vier Wochen. Die 26 Fragen des Patientenfragebogens und die
Module des CEG beziehen sich auf die fiinf hdufigsten Stérungsgruppen im Bereich der

Primérversorgung: Depressive  Storungen, Angststorungen, Alkoholprobleme,
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somatoforme Stérungen und Essstorungen (Johnson et al. 1996). In dem CEG findet
eine klinische Bewertung des Patienten durch ein kurzes, zielgerichtetes Interview mit
dem Arzt statt. Die Validierung des Prime-MD erfolgte durch Spitzer et al. (1994) in
der sogenannten ,,Prime-MD 1000 Studie* und ergab eine gute Ubereinstimmung mit
den Diagnosen von Klinikern. Der Prime-MD wird zwar in der klinischen Forschung
hiufig eingesetzt, sein Gebrauch in der Primirversorgung ist aber aufgrund des
Zeitaufwandes limitiert. Es wurde daraufthin das Prime-MD Patient Health
Questionnaire (PHQ) erarbeitet, das die reine Selbstbeurteilungsversion des Prime-MD
darstellt. Die diagnostische Validitét ist vergleichbar, das PHQ ist aber kiirzer und damit
effektiver.

Das PHQ ist in drei Sprachen validiert worden. Die Originalversion ist in englischer
Sprache (Spitzer et al. 1999). Dariiber hinaus gibt es eine spanische (Diez-Quevedo et
al. 2001) und eine deutsche Version (Lowe et al. 2002). Die deutsche Version wird mit
PHQ-D abgekiirzt.

Fiir das Screening auf eine Major Depression liegt die Sensitivitdt des PHQ bei 98%,
die Spezifitit bei 80% (Lowe et al. 2004a). Crohnbach’s alpha zur Bestimmung der
internen Konsistenz liegt bei 0,88. Mit dem PHQ liegt ein Fragebogen mit hoher
Konstruktvaliditidt vor (Lowe et al. 2004). Die Arbeitsgruppe von Lowe et al. (2004)
fand desweiteren heraus, dass das PHQ verglichen mit dem WHO (five) Well Being
Index (WBI-5) und der Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) besser dazu
geeignet ist, eine Major Depression zu diagnostizieren.

Das PHQ zeigte in einer anderen Studie von Lowe et al. (2004b) groBle Effekte
hinsichtlich der Anderungssensitivitit.

Das PHQ kann vom Patienten selbstindig ausgefiillt werden oder, falls noétig, dem
Patienten auch vorgelesen werden (Spitzer et al. 1999). Zur Stellung einer Diagnose
wendet der Arzt die im Fragebogen angegebenen Auswertungsalgorithmen an.

Mit dem PHQ wurde ein Fragebogen entwickelt, der es Klinikern, Forschern und vor
allem Arzten in der Primérversorgung ermoglicht, effizient depressive Strungen und
deren Schwere zu erkennen sowie den Behandlungserfolg zu iiberwachen. Natiirlich soll
die Diagnose einer Depression nicht allein auf den Ergebnissen des PHQ basieren, das
PHQ soll vielmehr die Einleitung einer Behandlung erleichtern und eine vorsichtige

Uberwachung des depressiven Patienten gewihrleisten.
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5.3.2. Aufbau des PHQ

In seiner ausfiihrlichsten Form umfasst das PHQ drei Seiten. Die zweiseitige Version
wird als Brief Patient Health Questionnaire (B-PHQ) bezeichnet und enthélt affektive
Storungen und die Diagnose Paniksyndrom. Ferner kann auch nur die erste Seite dieser
zweiseitigen Version verwendet werden (Spitzer et al. 1999). In der vorliegenden Studie
wurde das einseitige PHQ-D eingesetzt. Dieser einseitige Selbstbeurteilungsfragebogen
ermdglicht die Erfassung von Major Depression, Minor Depression und dem Fehlen
einer depressiven Storung (Abbildung des PHQ im Anhang).

Das Depressionsmodul des PHQ-D besteht aus neun Items, die ihrerseits den 9
Diagnosekriterien fiir Major Depression im DSM-IV entsprechen. Dieser Teil wird auch
PHQ-9 genannt (Kroenke et al. 2001b). Die Abstufung der Antwortkategorien ist
vierstufig. Die Antwortmoglichkeiten sind: ,, Uberhaupt nicht“, ,,an einzelnen Tagen ",
,,an mehr als der Hdlfte der Tage und ,, beinahe jeden Tag*“. Diese Abstufung macht
es dem PHQ moglich, nicht nur als diagnostisches Instrument zu dienen, sondern auch
den Schweregrad einer depressiven Storung zu bestimmen (Spitzer et al. 1999). Jeder
Antwort ist eine bestimmte Anzahl von Punkten zugeordnet. Fiir die Antwort
., Uberhaupt nicht“ gibt es 0 Punkte, fiir die Antwort ,,an einzelnen Tagen“ 1 Punkt, fiir
die Antwort ,,an mehr als der Hilfte der Tage“ 2 Punkte und fiir die Antwort ,, beinahe
jeden Tag* 3 Punkte. Somit ergibt sich ein maximal erreichbarer Score von 27 Punkten.

Der Summenscore korreliert mit der Schwere der Depression.
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IV. Ergebnisse
1. Depression bei chronischer Herzinsuffizienz

1.1. Pravalenz

Laut PHQ-9 bestand bei 31 (13%) Patienten eine Major Depression und bei 38 (17%)

eine Minor Depression.
1.2. Determinanten der Depression

1.2.1. Geschlecht

Tabelle 4 zeigt den Zusammenhang zwischen dem Vorhandensein einer Depression und

dem Geschlecht des herzinsuffizienten Patienten.

Tab. 4 Depression und Geschlecht

Depression Geschlecht
mannlich weiblich
% %
Keine Depression 71.8 66.2
Minor Depression 16.6 16.2
Major Depression 11.7 17.6
Chi-Quadrat nach Pearson p=0.47

Das Geschlecht der Betroffenen wirkt sich nicht auf das Vorhandensein einer
Depression aus. Die Rate von Major und Minor Depression in Abhédngigkeit vom

Geschlecht ist bei Frauen und Méannern ungeféahr gleich hoch.
1.2.2. Alter

Die folgende Varianzanalyse zeigt, inwiefern das Alter Depression voraussagen kann

(Tab. 5).
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Tab. 5 Depression und Alter (Varianzanalyse)

Depression M SD n F p
Keine Depression 63.4 13.2 160 1.5 0.2
Minor Depression 67.1 11.0 38
Major Depression 65.2 11.2 31

Alter war keine Determinante einer Depression. Es unterscheidet sich zwischen den drei
Depressionsstufen (keine Depression, Minor Depression, Major Depression) nicht

signifikant.

1.2.3. Ejektionsfraktion

Der Zusammenhang zwischen Depression und Ejektionsfraktion ist in folgender

Varianzanalyse dargestellt (Tab. 6).

Tab. 6 Depression und Ejektionsfraktion (Varianzanalyse)

Depression M SD n F

Keine Depression 44.0 14.7 160 0.02 1.0
Minor Depression 44.5 14.7 38

Major Depression 44.0 16.4 31

Die Ejektionsfraktion beeinflusst das Ausmal} einer Depression nicht. Die Hohe der

Ejektionsfraktion war auf allen Depressionsstufen nahezu gleich ausgepragt.

1.2.4. NYHA-Klasse

Im folgenden wird anhand einer Kreuztabelle {iberpriift, ob sich die Haufigkeit einer

Depression je nach NYHA-Klasse unterscheidet (Tab. 7).
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Tab. 7 Depression und NYHA-Klasse

NYHA-Klasse

%
I 75.9
I 77.2
I 61.4
IV 23.1

Chi-Quadrat n. Pearson

Keine Depression

Minor Depression
%
17.2
9.9
24.6
30.8
p<0.001

Major Depression
%
6.9
12.9
14.0
46.2

In der Kreuztabelle von NYHA-Klasse und Major bzw. Minor Depression wird

ersichtlich, dass der Anteil an depressiven Patienten mit steigender NHY A-Klasse von I

bis IV zunimmt.

1.3. Effekt der Depression auf die Prognose

In der folgenden Tabelle wird der Zusammenhang zwischen Depression und Mortalitét

dargestellt (Tab. 8).
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Tab. 8 Multivariable Vorhersage der Uberlebensrate (Cox proportional hazards

regression)
B SE  Wald df p Hazard 95 % -
Ratio Konfidenz-
intervall
Major Depression 0.78 0.32 5.86 1 0.02 2.18 1.16 bis 4.09
vs. keine Depression
Minor Depression -0.10 037  0.08 1 0.78 0.90 0.44 bis 1.84
vs. keine Depression
Geschlecht 0.35 0.30 1.32 1 0.25 1.42  0.78 bis 2.59
Atiologie der -0.50 030  2.90 1 0.08 0.60 0.34 bis 1.08
Herzinsuffizienz®
Ejektionsfraktion -0.01  0.01 2.47 1 0.11 0.99 0.97 bis 1.00
NYHA-Klasse .11 0.18  37.8 1 <0.001 3.04 2.13 bis4.33
Alter 0.05 0.01 9.47 1 0.002 1.05 1.02 bis 1.08

°Koronare Herzkrankheit vs. andere Ursachen
B=Regressionskoeffizient

SE=Standardfehler

Aus Tabelle 8 wird ersichtlich, dass Major Depression einen unabhingigen Pradiktor
fiir Uberlebenszeit darstellt, unter Beriicksichtigung der Variablen Geschlecht,
Atiologie der Herzinsuffizienz, Ejektionsfraktion, NYHA-Klasse und Alter. Das Risiko
fiir Patienten mit einer Major Depression zu sterben, ist im Vergleich zu Patienten ohne
Depression 2.2 fach erhoht. Patienten mit einer Minor Depression haben keine hdhere
Mortalitdtsrate im Vergleich zu Patienten ohne Depression. Geschlecht, Genese der
Herzinsuffizienz und Ejektionsfraktion zeigen keine signifikanten Effekte hinsichtlich
der Mortalitit. Alter und NYHA-Klasse hingegen zeigen sich ebenfalls als unabhénge

Pradiktoren fiir die Uberlebenszeit.
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2. Lebensqualitdt bei chronischer Herzinsuffizienz

2.1. Determinanten der Lebensqualitit

2.1.1. Geschlecht

Tab. 9 zeigt den Einfluss des Geschlechts auf die Lebensqualitit gemessen an der

Klinischen Zusammenfassung des KCCQ und den Korperlichen und Psychischen

Summenskalen des SF-36.

Tab. 9 Lebensqualitdt und Geschlecht (t-Test)

Mainnlich

n M SD

KCCQ-CS 163 64.3 21.0
ksk 133 37.6 104
psk 133 45.1 114

KCCQ-CS =KCCQ, Klinische Zusammenfassung
ksk = SF-36, Korperliche Summenskala
psk = SF-36, Psychische Summenskala

68

59

59

Weiblich

M SD
55.7 22.5

32.6 10.1

425 11.5

t p
2.8 0.006
3.1 0.002
1.5 0.147

Der erreichte Punktwert in der Summenskala ,,Klinische Zusammenfassung* des KCCQ

liegt bei Minnern signifikant hoher als bei Frauen. Gleiches ldsst sich iiber die

Korperliche Summenskala des SF-36 sagen: Minner erreichen signifikant bessere

Ergebnisse in der Bewertung ihrer Lebensqualitit.

Fir die Psychische Summenskala des SF-36 lidsst sich jedoch kein signifikanter

Geschlechtsunterschied feststellen.

2.1.2. Alter

In der folgenden Tabelle wird der Zusammenhang zwischen dem Alter der Patienten

und der Lebensqualitit dargestellt — gemessen an der Klinischen Zusammenfassung des

KCCQ und den Korperlichen und Psychischen Summenskalen des SF-36 (Tab. 10).
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Tab. 10 Lebensqualitdt und Alter

Korrelation n. Pearson )
KCCQ-CS -0.10 0.13
ksk -0.25  <0.001
psk 0.02 0.77

KCCQ-CS =KCCQ, Klinische Zusammenfassung
ksk = SF-36, Korperliche Summenskala
psk = SF-36, Psychische Summenskala

Das Alter korreliert lediglich mit der Korperlichen Summenskala des SF-36. Die obige
Korrelationstabelle zeigt fir die Korperliche Summenskala, dass Alter und
Lebensqualitit im Trend negativ assoziiert sind. Zwischen der Summenskala ,,Klinische
Zusammenfassung® des KCCQ sowie der Psychischen Summenskala des SF-36 und

dem Alter findet sich hingegen kein Zusammenhang.

2.1.3. Ejektionsfraktion

Tab. 11 gibt den Zusammenhang zwischen der Ejektionsfraktion und der Lebensqualitét
wider - gemessen an der Klinischen Zusammenfassung des KCCQ und den

Korperlichen und Psychischen Summenskalen des SF-36.

Tab. 11 Lebensqualitdt und Ejektionsfraktion

Korrelation n. Pearson )
KCCQ-CS 0.03 0.67
ksk -0.01 0.85
psk -0.07 0.36

KCCQ-CS =KCCQ, Klinische Zusammenfassung
ksk = SF-36, Korperliche Summenskala
psk = SF-36, Psychische Summenskala

Zwischen der Ejektionsfraktion und der gemessenen Lebensqualitit im KCCQ sowie im

SF-36 ldsst sich kein Zusammenhang darstellen.
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2.1.4. NYHA-Klasse

2.1.4.1. KCCQ

Im Folgenden wird anhand einer Varianzanalyse (Tab. 12) dargestellt, inwiefern die
NYHA-Klasse mit der Summenskala , Klinische Zusammenfassung® des KCCQ

zusammenhangt.

Tab. 12 NYHA-Klasse und Klinische Zusammenfassung des KCCQ (Varianzanalyse)

NYHA-Klasse M SD n F p
I 74.7 18.2 58 264 <0.001
I 63.1 18.4 101
I 51.7 18.7 57
IV 31.5 22.3 13

Aus obiger Tabelle wird ersichtlich, dass mit steigender NYHA-Klasse die Mittelwerte
der Klinischen Zusammenfassung des KCCQ abnehmen. Die NYHA-Klasse ist daher
ein Priadiktor fiir die mit dem KCCQ gemessene Lebensqualitdt. Je schlechter die

NYHA-Klasse, desto schlechter die Lebensqualitit.

2.1.4.2. SF-36

2.1.4.2.1. Korperliche Summenskala

Die folgende Varianzanalyse macht den Zusammenhang zwischen der NYHA-Klasse

und der Korperlichen Summenskala des SF-36 deutlich (Tab.13).

Tab. 13 NYHA-Klasse und Korperliche Summenskala des SF-36 (Varianzanalyse)

NYHA-Klasse M SD n F p
I 43.8 9.81 56 26.6  <0.001
I 35.2 8.15 80
I 29.0 8.89 44
IV 27.6 8.52 10
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Mit steigender NYHA-Klasse verschlechtern sich die Mittelwerte der Korperlichen
Summenskala signifikant. Die NYHA-Klasse ist somit pradiktiv fiir die mit der

Korperlichen Summenskala des SF-36 gemessene Lebensqualitit.

2.1.4.2.2. Psychische Summenskala

Im Folgenden wird der Zusammenhang zwischen der Schwere der NYHA-Klasse und

der Psychischen Summenskala des SF-36 aufgezeigt (Tab.14).

Tab. 14 NYHA-Klasse und Psychische Summenskala des SF-36 (Varianzanalyse)

NYHA-Klasse M SD n F p
I 47.0 12.0 56 3.81 0.011
II 44.6 10.8 80
I 41.5 10.9 44
IV 36.1 11.1 10

Die Mittelwerte der Psychischen Summenskala verschlechtern sich mit steigender
NYHA-Klasse, der Effekt ist signifikant. Deshalb ist die NYHA-Klasse ein Pradiktor
fiir die Lebensqualitit gemessen mit der Psychischen Summenskala des SF-36. Die
Schwere der NYHA-Klasse sagt folglich etwas iiber die psychische Lebensqualitit

voraus.
2.1.5. Depression

2.1.5.1. KCCQ
Im Folgenden wird gepriift, ob das Vorliegen einer Depression (,,Keine Depression

versus ,,Minor Depression® versus ,,Major Depression*) Einfluss hat auf die einzelnen

Subskalen des KCCQ (Tab. 15).
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Tab. 15 Subskalen des KCCQ und Vorliegen einer Depression (Varianzanalyse)

Keine Minor Major
Depression  Depression Depression
n=153-162 n=35-38 n=30-31
KCCQ-Skalen M SD M SD M SD F p

Korperliche Einschrankung 68.6 224 514 209 506 26.1 13.9 <0.001

Symptomskala 75.9 21.6 557 224 459 22.0 32.6 <0.001
Selbstwirksamkeit 74.8 209 61.8 255 649 21.8 69 <0.001
Psychische Lebensqualitét 64.7 234 419 20.1 32.8 20.2 36.0 <0.001
Soziale Einschrankung 65.1 25.1 421 232 422 304 183 <0.001
Funktionaler Status 72.5 19.6 544 200 47.8 21.6 28.0 <0.001
Klinische 68.7 192 479 168 42.6 20.1 36.7 <0.001
Zusammenfassung

Funktionaler Status = Subskalen ,,Korperliche Einschrankung® und ,,Symptome*

Klinische Zusammenfassung = alle Skalen aufer ,,Symptomstabilitit™ und ,,Selbstwirksamkeit*

Die Einschitzung der Lebensqualitit mittels KCCQ differiert in allen Dimensionen bei
Patienten abhingig vom Vorliegen einer Depression. In den meisten Skalen ist eine
graduelle Abnahme der Mittelwerte beim Fehlen einer Depression bis hin zur Major
Depression zu beobachten. Depressive Patienten sind starker korperlich eingeschréinkt,
hinsichtlich der sozialen Aktivititen stirker beeintrdchtigt als die Gruppe der nicht
depressiven Patienten und weisen auch eine verminderte psychische Lebensqualitét auf.

Die beobachteten Effektstirken sind mittelgrof bis grof3.

2.1.5.2. SF-36
Im Folgenden wird gepriift, ob das Vorliegen einer Depression (,,Keine Depression

versus ,,Minor Depression” versus ,,Major Depression®) Einfluss hat auf die

Auspragung der einzelnen Subskalen des SF-36 (Tab. 16).
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Tab. 16 Subskalen des SF-36 und Vorliegen einer Depression (Varianzanalyse)

Keine Minor Major
Depression  Depression Depression

n=135-159 n=31-38 n=26-30

SF-36-Skalen M SD M SD M SD F p
Korperliche 53.7 27.0 379 270 26.6 234 16.0 <0.001
Funktionsféhigkeit

Korperliche Rollenfunktion 37.6  43.7 6.9 21.2 10.7 27.6 12.4 <0.001
Korperliche Schmerzen 68.2 27.8 526 28.8 429 28.8 12.8 <0.001
Allgemeine 472 168 394 142 30.8 13.3 13.9 <0.001

Gesundheitswahrnehmung

Vitalitét 50.6 19.6 266 16.0 21.1 13.1 48.9 <0.001
Soziale Funktionsfahigkeit 74.6 249 53.6 21.1 45.0 30.2 243 <0.001
Emotionale Rollenfunktion 58.7 453 30.6 439 155 357 148 <0.001
Psychisches Wohlbefinden 669 17.7 49.7 173 42.0 164 33.9 <0.001
Korperliche Summenskala 38.1 105 325 9.6 298 88 99 <0.001
Psychische Summenskala 480 9.7 377 11.0 329 9.6 33.2 <0.001

Aus Tabelle 16 geht hervor, dass Patienten mit Minor oder Major Depression in allen
acht Subskalen des SF-36 schlechter abschneiden als Patienten ohne Depression. Es ist
eine graduelle Abnahme der erreichten Punkte beim Fehlen einer Depression bis hin zur
Major Depression zu verzeichnen. Demnach geht eine Depression bei Patienten mit
Herzinsuffizienz mit einer Einschrinkung der Lebensqualitit einher — sowohl auf

korperlicher als auch auf psychischer Ebene.
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2.2. Eftekt der Lebensqualitit auf die Prognose

2.2.1. KCCQ

Im folgenden wird anhand der Summenskala ,,Klinische Zusammenfassung* des KCCQ
gepriift werden, ob Lebensqualitit einen unabhingigen prognostischen Faktor fiir das

Mortalitatsrisiko darstellt.

Die univariate Analyse zeigt, dass die Summenskala ,,Klinische Zusammenfassung* des
KCCQ ein Pradiktor fiir Mortalitit ist. Ein Punkt Zunahme auf der Summenskala von 0
bis 100 entspricht einer Risikoreduktion von etwa 3% (HR=0.97, 95 % CI=0.96-0.98,
Wald=28.1, df=1, p<0.001). Ob dieser Effekt auch nach Beriicksichtigung der

biomedizinischen Variablen bestehen bleibt, zeigt Tab. 17.

Tab. 17 Multivariable Vorhersage der Uberlebensrate (Cox proportional hazards

regression)
B SE  Wald df p Hazard 95 % -
Ratio Konfidenz-
intervall
Alter 0.04 0.01 8.30 1 0.004 1.04 1.01 bis 1.07
Geschlecht 042 031 1.89 1 0.17 1.53  0.84 bis 2.80
Atiologie 043 0.29 2.22 1 0.14 1.54 0.87 bis 2.74
Ejektionsfraktion -0.01  0.01 2.42 1 0.12 0.99 0.97 bis 1.00
NYHA-Klasse 0.99 0.20 25.2 1 <0.001 2.69 1.83 bis 3.95
KCCQ-CS -0.01  0.01 3.77 1 0.05 0.99 0.97 bis 1.00

KCCQ-CS = Klinische Zusammenfassung des KCCQ

Aus obiger Tabelle ist zu entnehmen, dass Alter, NYHA-Klasse und KCCQ
unabhiingige Pridiktoren fiir die Uberlebenszeit darstellen. Geschlecht, Atiologie der
Herzinsuffizienz und Ejektionsfraktion erweisen sich nicht als pradiktiv fiir die
Uberlebenszeit. In der Summenskala ,,Klinische Zusammenfassung des KCCQ
bedeutet ein Zuwachs von einem Punkt auf einer Skala von 0 bis 100 eine

Risikoreduktion von etwa 1%.
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Die Risikoreduktion ist besser zu beurteilen, wenn man die 100 Stufen des KCCQ in
Zehnerschritte einteilt. Ein Anstieg von 10 Punkten impliziert dann eine
Mortalitdtsminderung von 29 % (HR=0.71, 95 % CI=0.63-0.81, Wald=27.9, df=1,
p<0.001) in der univariaten Analyse. Unter Kontrolle der Variablen Geschlecht,
Atiologie der Herzinsuffizienz, Ejektionsfraktion, NYHA-Klasse und Alter ist der
Effekt knapp nicht mehr signifikant.

2.2.2. SF-36

2.2.2.1. Korperliche Summenskala
Im folgenden wird untersucht, ob die korperliche Summenskala des SF-36 einen

prognostischen Indikator fiir die Uberlebenszeit darstellt.

In der univariaten Analyse ist die korperliche Summenskala des SF-36 ein Préadiktor fiir
Mortalitdt. Ein Punkt Zunahme auf der korperlichen Summenskala (0-100 Punkte)
bedeutet eine Risikoreduktion von etwa 7 % (HR=0.93, 95 % CI=0.90-0.96,
Wald=20.4, df=1, p<0.001). Ob unter Beriicksichtigung der biomedizinischen Faktoren
dieser Effekt bestehen bleibt, zeigt Tab. 18.

Tab. 18 Multivariable Vorhersage der Uberlebensrate (Cox proportional hazards

regression)
B SE  Wald df p Hazard 95 % -
Ratio  Konfidenz-
intervall
Alter 0.03 0.02  2.36 1 0.12 1.03 0.99 bis 1.06
Geschlecht 0.56 037 231 1 0.13 1.75 0.85 bis 3.58
Atiologie 0.45 0.35 1.73 1 0.19 1.57  0.80 bis 3.09
Ejektionsfraktion ~ -0.02 0.01 2.44 1 0.12 0.98  0.96 bis 1.00
NYHA-Klasse 1.09 0.21 26.54 1 <0.001 2.98 1.97 bis 4.52
ksk -0.03 0.02  2.01 1 0.16 0.98  0.94 bis 1.01

ksk = Korperliche Summenskala des SF-36
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Unter Kontrolle der biomedizinischen Faktoren verschwindet der Zusammenhang.
Lediglich die NYHA-Klasse bleibt pridiktiv fiir eine erhohte Mortalitdt. Daraus 14sst
sich schliefen, dass die Summenskala ,,Klinische Zusammenfassung®* des KCCQ ein

besserer Pridiktor der Uberlebenszeit ist als die kdrperliche Summenskala des SF-36.

2.2.2.2. Psychische Summenskala
Im folgenden wird der Zusammenhang zwischen der psychischen Summenskala des SF-

36 und der Mortalitét dargestellt.

In der univariaten Analyse ist die psychische Summenskala Pridiktor der Mortalitét
(HR=0.97, 95 % CI1=0.94-0.99, Wald=6.77, df=1, p=0.009). Ein Punkt Zunahme auf der
psychischen Summenskala von 0 bis 100 entspricht einer Erniedrigung der
Mortalitétsrate von etwa 3 %.

Folgende Tabelle zeigt die Ergebnisse nach Adjustierung in bezug auf Alter,
Geschlecht, Atiologie der Herzinsuffizienz, Ejektionsfraktion und NYHA-Klasse (Tab.
19).

Tab. 19 Multivariable Vorhersage der Uberlebensrate (Cox proportional hazards

regression)
B SE  Wald df p Hazard 95 % -
Ratio  Konfidenz-
intervall
Alter 0.03 0.02 3.21 1 0.07 1.03 1.00 bis 1.06
Geschlecht 0.37 0.35 1.13 1 0.29 1.45 0.73 bis 2.88
Atiologie 0.40 0.34 1.35 1 0.25 1.49  0.76 bis 2.92
Ejektionsfraktion -0.02 0.01 4.61 1 0.03 0.98 0.96 bis 1.00
NYHA-Klasse 1.14 0.20 33.6 1 <0.001 3.14  2.13 bis 4.62
psk -0.03 0.01 4.13 1 0.04 0.97  0.95bis 1.00

psk = Psychische Summenskala des SF-36

Alter, Geschlecht und Atiologie der Herzinsuffizienz zeigen keinen signifikanten Effekt
hinsichtlich der Mortalitdt. Ejektionsfraktion, NYHA-Klasse und psychische

Summenskala hingegen sind unabhéngige Pradiktoren des Mortalitétsrisikos.
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V. Diskussion

1. Zusammenfassung der Ergebnisse

Die vorliegende Arbeit war als eine prospektive Studie an einer konsekutiv rekrutierten
Kohorte angelegt und hatte zum Ziel sowohl den Zusammenhang zwischen dem
Vorliegen einer Depression und der Mortalitdtsrate, wie auch den Zusammenhang
zwischen Lebensqualitit und Mortalitit aufzuzeigen.

Dazu wurden 231 an Herzinsuffizienz erkrankte Patienten der
Herzinsuffizienzambulanz, die in der Medizinischen Poliklinik der Universitit
Wiirzburg eingehend medizinisch untersucht worden waren, aufgefordert, detaillierte
Fragebogen zur allgemeinen Lebensqualitit (SF-36) und zur krankheitsspezifischen
Lebensqualitit (KCCQ) sowie einen Screeningfragebogen zum Vorliegen einer
Depression (PHQ) auszufiillen. Die Uberlebensdaten wurden zwischen zwei und vier
Jahren nach Einschluss in die Studie erhoben.

In unserer Untersuchung lag der Prozentsatz an ambulanten herzinsuffizienten Patienten
mit Major Depression bei 13%. Der Anteil an herzinsuffizienten Patienten mit Minor
Depression betrug 17%. Dies entspricht in etwa den Ergebnissen der Studie von
Freedland et al. (2003), in der 20% der hospitalisierten Patienten mit Herzinsuffizienz
an einer Major Depression litten und 16% an einer Minor Depression.

Die vorliegende Arbeit zeigte erstmals, dass Major Depression, jedoch nicht Minor
Depression bei Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz mit einer erhdhten
Mortalitdtsrate einhergeht. Andere Studien zu diesem Thema unterscheiden nicht
zwischen Major und Minor Depression (Jiang et al. 2004, Faris et al. 2002, Murberg et
al. 2004, Jinger et al. 2005) oder konnten keinen Zusammenhang mit der
Uberlebenszeit darstellen (Krumholz et al. 1998, Koenig et al. 1998).

In unserem Kollektiv ging das Vorliegen einer Major Depression bei Herzinsuffizienz
mit einer Verdopplung des Mortalitatsrisikos einher, selbst unter Berticksichtigung
wichtiger biomedizinischer Faktoren wie Alter, Geschlecht, Atiologie der
Herzinsuffizienz, Ejektionsfraktion und NYHA-Klasse. Zum gleichen Ergebnis kam
die Studie von Jiang et al. (2001), in der Patienten mit Major Depression eine
verdoppelte 1-Jahres-Mortalitit aufwiesen. Sowohl Murberg und Furze (2004) und die
Arbeitsgruppe von Jiinger et al. (2005) konnten Depression als wichtigen unabhéngigen

Risikofaktor fiir Mortalitét identifizieren.
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Im Gegensatz dazu haben Patienten mit einer Minor Depression keine erhohte

Mortalititsrate.

Der Zusammenhang zwischen dem Vorliegen einer Depression und einer verkiirzten
Uberlebensrate kann durch verschiedene Pathomechanismen erklirt werden. Das
Vorliegen einer Depression kann die Compliance des Patienten beeinflussen, so dass die
notige Pharmakotherapie und routineméafige Arztbesuche nicht wahrgenommen werden
und somit einen negativen Einfluss auf die Uberlebenszeit haben (Ziegelstein et al.
2000). Depressive Menschen sind haufig durch Schlafmangel, Neigung zu Alkohol- und
Drogenmissbrauch, mangelhafter Erndhrung und mangelnder korperlicher Bewegung
einem groBeren kardiovaskuldaren Gesundheitsrisiko ausgesetzt. Dariiber hinaus gibt es
auch folgende psychobiologische Erklarungsansitze: Depression ist mit einem
Ungleichgewicht des Autonomen Nervensystems und einer Aktivierung der
Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrindenachse assoziiert (Musselman et al.
1998). Des weiteren kann eine Depression zu einer Dysregulation immunologischer
Abléufe fithren. Depression ist mit einer erhdhten Plasmakonzentration von Interleukin-
6 und anderen proinflammatorischen Zytokinen assoziiert. Interleukin-6 stimuliert die
Produktion des C-reaktiven Proteins, einem wichtigen Risikofaktor fiir Herzinfarkte und
Atherosklerose. Durch die anhaltende Stimulierung proinflammatorischer Zytokine
beim Vorliegen einer Depression zeigen depressive Patienten eine grofBBere
Infektneigung, verzdgerte Wundheilung mit erhohtem Infektionsrisiko, was zu einer
erhohten Mortalitédtsrate beitragen kann (Appels et al. 2000, Kiecolt-Glaser et al. 2002,
Danesh et al. 2000). AuBBerdem werden Gerinnungsabnormalitidten und Dysfunktion der
GefdBendothelien als Ursache fiir die Entwicklung einer Atherosklerose bei Menschen
mit Depression diskutiert (Nemeroff et al. 2000, Laghrissi-Thode et al. 1997), was
wiederrum das Risiko fiir kardiovaskuldre Ereignisse erhoht und dementsprechend mit

einer erhohten Mortalititsrate assoziiert sein kann.

Dariiber hinaus fanden wir, dass der Anteil an depressiven Patienten mit steigender
NYHA-Klasse zunimmt. Das konnte einerseits bedeuten, dass Patienten mit einer hohen
NYHA-Klasse stark in ihrer physischen Gesundheit eingeschrinkt sind und deswegen

eine Depression entwickeln. Andererseits konnen Patienten auch durch eine Depression
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in ihrer korperlichen Wohlbefinden eingeschrankt sein und folglich von ihrem Arzt in
eine schlechtere NYHA-Klasse eingestuft werden. Die Studien von Jiang et al. (2004)
und Faris et al. (2002) bestitigen diesen Zusammenhang. Geschlecht, Alter und
Ejektionsfraktion konnten nicht als Pradiktoren fiir Depression identifiziert werden.

In der vorliegenden Arbeit konnten wir einen Zusammenhang zwischen Lebensqualitét
und Mortalitdt nachweisen. Wie auch andere Studien (Lim et al. 1998, Bouvy et al.
2003, Soto et al. 2004) =zeigte unsere Untersuchung, dass eine verminderte
Lebensqualitit mit einer kiirzeren Uberlebenszeit einhergeht. Das gilt sowohl fiir den
krankheitsspezifischen KCCQ als auch fiir den krankheitsiibergreifenden SF-36.

Wir fanden, dass ein Punkt Zunahme auf der Summenskala ,Klinische
Zusammenfassung* (0-100) des KCCQ mit einer Risikoreduktion von 3% einhergeht.
Das heilit, je besser die Lebensqualitit ist, desto geringer ist die Mortalitdt. Unter
Beriicksichtigung der Variablen Alter, Geschlecht, Atiologie der Herzinsuffizienz,
Ejektionsfraktion und NYHA-Klasse blieb eine Risikoreduktion von 1% pro einem
Punkt Zuwachs auf der Summenskala nachweisbar. Zur besseren Darstellung der
Risikoreduktion wurden die 100 Stufen des KCCQ in Zehnerschritte eingeteilt. Die
Mortalitdtsminderung bei einem Anstieg von 10 Punkten in der Summenskala
,Klinische Zusammenfassung® betrug 29%. Diese Ergebnisse stimmen mit der Studie
von Soto et al. (2004) iiberein, in der ein geringer Punktewert in der ,,Klinischen

Zusammenfassung* des KCCQ mit einer kiirzeren Uberlebenszeit einhergeht.

Der SF-36 enthélt eine Korperliche und eine Psychische Summenskala mit jeweils 100
Stufen. Ein Punkt Zunahme auf der Kd&rperlichen Summenskala des SF-36 bedeutete
eine Risikoreduktion von 7%, nach Adjustierung auf biomedizinische Faktoren konnte
jedoch keine Risikoreduktion mehr nachgewiesen werden. Daraus ldsst sich schlie3en,
dass der KCCQ den korperlichen Gesundheitszustand des Patienten besser
widerspiegelt als die Korperliche Summenskala des SF-36. Das liele sich durch die
Tatsache erkldren, dass der KCCQ spezifisch fiir Patienten mit Herzinsuffizienz
entwickelt wurde, wohingegen der SF-36 ein krankheitsiibergreifendes Messinstrument
ist.

Auf der Psychischen Summenskala des SF-36 entsprach die Zunahme von einem Punkt

einer Erniedrigung der Mortalititsrate von 3%, selbst unter Berticksichtigung
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biomedizinischer Faktoren wie Alter, Geschlecht, Atiologie der Herzinsuffizienz,
Ejektionsfraktion und NYHA-Klasse. Rodriguez-Artalejo et al. (2005) fanden den
gleichen Zusammenhang zwischen dem Wert im SF-36 und der Uberlebenszeit.

Der Zusammenhang zwischen Lebensqualitit und Mortalitit konnte wie folgt erklért
werden: Sind Patienten mit Herzinsuffizienz aufgrund ihres physischen und auch
psychischen Gesundheitszustandes in der Lage, ihren Aufgaben im alltdglichen Leben
mit aktivem Engagement zu begegnen, so dient diese Fahigkeit als protektiver Faktor.
Patienten, die aufgrund sozialer, korperlicher und psychischer Einschrankungen, also
einer herabgesetzten Lebensqualitdt, ihre Aktivititen nicht nach ihren Wiinschen
gestalten konnen, weisen eine erhohte Mortalitdtsrate auf (Konstam et al. 1996).

In Ubereinstimmung mit Ergebnissen von Jiang et al. (2001) und Ho et al. (1993) war
die NYHA-Klasse in unserer Untersuchung neben dem Alter der stirkste Pradiktor der
Uberlebenszeit. Jiinger et al. (2004) zeigten, dass der Grad der NYHA-Klasse die
Prognose bestimmt. Geschlecht, Genese der Herzinsuffizienz und die Ejektionsfraktion
hatten in unserer Studie keinen Einfluss auf das Uberleben. Das widerspricht den
Ergebnissen von Muntwyler et al. (2002) und Finn et al. (2002).

Dariiber hinaus untersuchte die vorliegende Arbeit auch Determinanten der
Lebensqualitét. Hinsichtlich des Geschlechts ldsst sich sagen, dass Ménner signifikant
hohere Werte im KCCQ sowie in der Korperlichen Summenskala des SF-36 erreichen.
Das konnte bedeuten, dass Ménner eine bessere Lebensqualitit haben verglichen mit
dem weiblichen Geschlecht. Gleiche Ergebnisse erzielten Studien von Hou et al. (2004)
und Cline et al. (1999). Ursdchlich dafiir konnte die Tatsache sein, dass Frauen ein
hoheres Lebensalter erreichen und deshalb mit zusitzlichen Komorbidititen belastet
sind. Fiir die Psychische Summenskala des SF-36 konnten wir keinen
Geschlechtsunterschied feststellen.

Ein weiteres Ergebnis unserer Untersuchung war eine enge inverse Assoziation
zwischen Lebensalter und Lebensqualitit. In einer Studie von Masoudi et al. (2004)
hingegen wiesen die dlteren Patienten eine bessere Lebensqualitét auf.

Die NYHA-Klasse war eine bedeutsame Determinante der Lebensqualitit, gemessen
mit dem KCCQ oder dem SF-36. Je hoher die NYHA-Klasse, desto geringer die
psychische und physische Lebensqualitit. In der Literatur, beispielsweise bei Grady et
al. (1995), Jaagosild et al. (1998), Jiinger et al. (2002) und Westlake et al. (2002) findet
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sich der gleiche Zusammenhang.

Patienten mit Major oder Minor Depression weisen in den beiden verwendeten
Lebensqualititsfragebogen eine verminderte Lebensqualitit auf. Depressive
herzinsuffiziente Patienten sind gemidB3 unseren Ergebnissen stirker korperlich
eingeschrénkt, hinsichtlich der sozialen Aktivititen stirker beeintrachtigt und psychisch
starker belastet (Havranek et al. 1999, Rumsfeld et al. 2003).

Zwischen Ejektionsfraktion und Lebensqualitit konnte in Ubereinstimmung mit Dracup

et al. (1992) und Jiinger et al. (2002) kein Zusammenhang festgestellt werden.

2. Einschréankungen der vorliegenden Studie

Einschrankungen der vorliegenden Studie sind in der kleinen Stichprobengréfle zu
sehen. In einem groBeren Studienkollektiv hitte eventuell auch eine Minor Depression
als prognostischer Faktor fiir Mortalitidt identifiziert werden konnen. Es wurden
ausschlieBlich ambulante Patienten fiir die Studie erfasst. Ob sich die Ergebnisse mit
hospitalisierten Patienten von den aktuell vorgestellten unterscheiden, kann unsere
Studie deshalb nicht beantworten.

Das PHQ als ein Screeningfragebogen auf Depression wurde geméal} Selbsteinschitzung
durch den Patienten selbst ausgefiillt. Man kann also nicht zwingend davon ausgehen,
dass die Angaben dem tatsichlichen Gemiitszustand des Patienten entsprechen. Zur
Sicherung der Diagnose ,,Major Depression oder ,,Minor Depression® wére ein
strukturiertes klinisches Interview erforderlich gewesen. Hierfiir gab es jedoch keine
Ressourcen. Allerdings belegen neue Untersuchungen den hohen pradiktiven Wert des
PHQ-9 in einem Studienkollektiv, das eine hohe Pridvalenz von Depression aufweist
(Léwe et al.  2006). Ahnliche FEinschrinkungen liegen bei  den
Lebensqualititsfragebogen KCCQ und SF-36 vor. Die Fragen wurden meist von den
Patienten selbst ausgefiillt und beurteilt. Es ist nicht auszuschlieBen, dass einzelne
Fragen nicht richtig verstanden oder falsch beantwortet wurden. Allerdings gilt die

Selbsteinschiatzung des Patienten als Goldstandard der Lebensqualitét.

3. Ausblick

Zukiinftige Interventionsstudien sollten kldren, ob die addquate medikamentdse oder

psychotherapeutische Therapie von depressiven herzinsuffizienten Patienten einen
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Einfluss auf die Uberlebenszeit hat, beziehungsweise ob Depression einen
prognostischen Indikator oder aber einen kausalen Risikofaktor darstellt. Bestiinde ein
kausaler Zusammenhang zwischen Depression und Uberlebenszeit, so wiirde die
addquate Therapie der Depression die Uberlebenszeit beeinflussen. Ist Depression ein
prognostischer Indikator fiir die Uberlebenszeit, wird die Prognose auch durch die
Therapie nicht beeinflusst. Es ist sicherlich sinnvoll, fiir die klinische Praxis
routinemdlig ein Depressionsscreening bei Patienten mit Herzinsuffizienz zu
veranlassen, um Risikopatienten zu ermitteln und eine adédquate Therapie mit dem Ziel
einer besseren Lebensqualitét einzuleiten.

Die Anwendung von Lebensqualititsfragebogen in der klinischen Praxis kann dazu
beitragen, die Kommunikation zwischen Arzt und Patient zu vereinfachen, Probleme
frithzeitig zu erkennen und auch in Zukunft die Versorgungsqualitit zu verbessern.
Dariiber hinaus ist es notig, unsere Studienergebnisse anhand eines groB3eren
Patientenkollektivs zu iiberpriifen, auch hospitalisierte Patienten mit zu untersuchen und
die Depressionsdaten mit einem strukturiertem Interview statt allein durch
Selbsteinschidtzung zu erheben.

Wenn man sowohl die hohe Komorbiditit bei Depression und kardiovaskuldren
Erkrankungen als auch die soziookonomische Bedeutung dieser ,,Volkskrankheiten*
betrachtet, wird klar, dass weitere prospektive randomisierte Studien zu diesen Themen

dringend erforderlich sind.
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VI. Zusammenfassung

Die vorliegende prospektive Studie hatte zum Ziel, den Zusammenhang zwischen
Depression und Mortalitit einerseits und Lebensqualitdt und Mortalitdt andererseits bei
chronischer Herzinsuffizienz zu untersuchen. Zusitzlich wurden Determinanten fiir
Depression und Lebensqualitit untersucht.

Eine konsekutive Kohorte von 231 ambulanten Patienten mit chronischer
Herzinsuffizienz wurde bei Studieneinschluss eingehend medizinisch untersucht und
gebeten Fragebogen beziiglich Lebensqualitit (KCCQ und SF-36) und Depression
(PHQ) zu beantworten. Die Uberlebensdaten wurden 2 bis 4 Jahre nach
Studieneinschluss erhoben.

In der vorliegenden Studie konnte ein Zusammenhang zwischen dem Vorliegen einer
Major Depression und einer kiirzeren Uberlebenszeit nachgewiesen werden, der auch
nach Kontrolle biomedizinischer prognostischer Faktoren bestand. Eine Minor
Depression ging nicht mit einer kiirzeren Uberlebenszeit einher. Ferner kamen wir zu
dem Ergebnis, dass der Schweregrad der NYHA-Klasse eine starke Determinante der
Depression ist. Geschlecht, Alter und Ejektionsfraktion konnten nicht als
Determinanten der Depression identifiziert werden.

Auch die subjektiv empfundene Lebensqualitdt des Patienten steht im Zusammenhang
mit der Uberlebenszeit. Je hoher die Lebensqualitit, desto geringer ist das Risiko fiir
Mortalitét. Als Pradiktoren der Lebensqualitit erwiesen sich Geschlecht, Alter, NYHA-
Klasse und Depression, nicht jedoch die Ejektionsfraktion.

Einschrinkungen der Studie bestehen aufgrund der kleinen Stichprobe sowie des
selektiven Patientenguts.

Mogliche Mechanismen, die den Zusammenhang zwischen Depression und
Uberlebenszeit erkliren konnen, sind verminderte Compliance des depressiven
Patienten sowie unter anderem eine Dysregulation immunologischer Abldufe.

Zur kausalen Klirung des Zusammenhangs von Depression bzw. Lebensqualitdt und

Mortalitét bedarf es zukiinftig vor allem randomisierter Interventionsstudien.
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VIII. Anhang

m LQD (Etket)

Herzinsuffizienz| ~ wirg von Studienzentrale

vergeben.
KN - HI center-0 | _|_|_||stgpp | |- 1 | _| _J._|
Datum der Befragung _ _/__ /20 _ _
Fragebogen zum Gesundheitszustand (SF-36) TT MM JJJY

In diesem Fragebogen geht es um lhre Beurteilung Ihres Gesundheitszustandes. Der Bogen ermoglicht es, im
Zeitverlauf nachzuvoliziehen, wie Sie sich fihlen und wie Sie im Alltag zurechtkommen.

1. Wie wurden Sie Ihren Gesundheitszustand im allgemeinen beschreiben ? Bitte kreuzen Sie nur eine
Antwort an.

O ausgezeichnet
QO sehrgut

O gut

Q weniger gut
O schlecht

2. Im Vergleich zum vergangenen Jahr, wie wirden Sie Ihren derzeitigen Gesundheitszustand
beschreiben? Bitie kreuzen Sie nur eine Antwort an.

O derzeit viel besser als vor einem Jahr

O derzeit etwas besser als vor einem Jahr

O etwa so wie vor einem Jahr

O derzeit etwas schlechter als vor einem Jahr
O derzeit viel schlechter als vor einem Jahr

3. Im folgenden sind einige Tétigkeiten beschrieben, die Sie vielleicht an einem normalen Tag ausiben. Sind
Sie durch lhren derzeitigen Gesundheitszustand bei diesen Tatigkeiten eingeschriankt? Wenn ja, wie
stark? Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur eine Antwort an.

ja. stark ein-  ja, etwas ein-  nein, gar nicht
geschrankt geschrankt eingeschrankt

Anstrengende Tatigkeiten, z.B. schnell laufen, schwere

Gegenstande heben, anstrengenden Sport treiben 9 9 O

Mittelschwere Tatigkeiten, z.B. einen Tisch verschieben,
Staubsaugen, Kegeln, Golf spielen

e}
O

Einkaufstaschen heben oder tragen

Mehrere Treppenabsétze steigen

Einen Treppenabsaiz steigen

Sich beugen, knien, bicken

Mehr als 1 Kilometer zu FuB® gehen

Mehrere StraRenkreuzungen weit zu Ful gehen

Eine Straenkreuzung weit zu FuR gehen

Sich baden cder anziehen

|0 0 00 0|0 |0 O
|0 0 0 0 0|0 |0
|0 ©C 0 0 0|0 |0
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@ LQ-ID (Etikett)

Herzinsuffizienz| = wird von Studienzentrale

vergeben.

KN - HI Center-10 _|_|_|_||stapp | |- | | | |- _|

4. Hatten Sie in den vergangenen 4 Wochen aufgrund lhrer kdrperlichen Gesundheit irgendwelche
Schwierigkeiten bei der Arbeit oder bei anderen alltaglichen Tatigkeiten im Beruf bzw. zu Hause ?

Ich konnte nicht so lange wie Ublich tatig sein Oja O nein
Ich habe weniger geschafft als ich wollte Oja O nein
Ich konnte nur bestimmte Dinge tun Oja O nein
Ich hatte Schwierigkeiten bei der Ausflihrung Oja O nein

(z. B. ich musste mich besonders anstrengen)

5. Hatten Sie in den vergangenen 4 Wochen aufgrund seelischer Probleme irgendwelche Schwierigkeiten
bei der Arbeit oder anderen alltaglichen Tatigkeiten im Beruf bzw. zu Hause (z.B. weil Sie sich niederge-
schlagen oder angstlich fuhlten) ?

Ich konnte nicht so lange wie blich tatig sein Oja O nein
Ich habe weniger geschafft als ich wollte Oja O nein
Ich konnte nicht so sorgfaltig wie Ublich arbeiten Oja O nein

6. Wie sehr haben lhre korperliche Gesundheit oder |hre seelischen Probleme in den vergangenen 4
Wochen lhre normalen Kontakte zu Familienangehérigen, Freunden, Nachbarn oder zum Bekanntenkreis
beeintrachtigt?

QO Uberhaupt nicht
O etwas

O maRig

QO ziemlich

O sehr

7. Wie stark waren lhre Schmerzen in den vergangenen 4 Wochen?

Ich hatte keine Schmerzen
sehr leicht

leicht

manig

stark

sehr stark

000000

8. Inwieweit haben die Schmerzen Sie in den vergangenen 4 Wochen bei der Auslibung lhrer Alltags-
tatigkeiten zu Hause und im Beruf behindert?

Uberhaupt nicht
ein bisschen
manig

ziemlich

sehr

C000O0

Netzwerkzentrale: Charité, CAMPUS Virchow-Klinikum — Prof. Dr. K.J. Osterziel & 030-4505768 12 030 - 450 57 69 62 & antje.trebes@charite.de
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@ LQ-ID (Etikett)

Herzinsuffizienz| = wird von Studienzentrale

vergeben.

KN - HI Center-10 _|_|_|_||stapp | |- | | | |- _|

9. In diesen Fragen geht es darum wie Sie sich fiihlen und wie es Ihnen in den vergangenen 4 Wochen
gegangen ist. Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur die Antwort an, die Ihrem Befinden am ehesten entspricht.
Wie oft waren Sie in den vergangenen 4 Wochen:

immer meistens oft manchmal selten nie
... voller Schwung ? @] @] @] o] o] o]
...sehrnervos ? o] o] o] O o o
o Zanslen(:s:\?se ssizlggf?nne’itern konnte ? o o o © © ©
... ruhig und gelassen ? o] o] o] o o o
... voller Energie ? o] o o] o o o}
... entmutigt und traurig ? @] @] @] o] o] o]
... erschopft ? o] o] o] o o o
... gliicklich ? o o o o) o o)
... mide ? o) o o} o) o) o)

10. Wie haufig haben lhre korperliche Gesundheit oder seelischen Probleme in den vergangenen 4 Wochen
Ihre normalen Kontakte zu anderen Menschen (Besuche bei Freunden, Verwandten usw.) beeintrachtigt?

immer
meistens
manchmal
selten

nie

00000

11. Inwieweit trifft jede der folgenden Aussagen auf Sie zu ? Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur eine Antwort

an.
trifft ganz trifft weit- weil} trifft weit-  trifft Gber-
zu gehend zu nicht gehend haupt
nicht zu nicht zu
Ich scheine etwas leichter als andere
@] @] o] @] @]
krank zu werden
Ich bin genauso gesund wie alle
genauso g o) o) o) o) o)
anderen, die ich kenne
Ich erwarte, dass meine Gesundheit
.. @] @] o] @] @]
nachlasst
Ich erfreue mich ausgezeichneter
. 9 o} o} o) o} o}
Gesundheit
Netzwerkzentrale: Charité, CAMPUS Virchow-Klinikum — Prof. Dr. K.J. Osterziel & 030-4505768 12 030 - 450 57 69 62 & antje.trebes@charite.de
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@ LQ-ID (Etikett)

Herzinsuffizienz| = wird von Studienzentrale

vergeben.

KN - HI Center-10 _|_|_|_||stapp | |- | | | |- _|

Gesundheitsfragebogen fiir Patienten (Kurzform PHQ-D)

Dieser Fragebogen ist ein wichtiges Hilfsmittel, um Ihnen die bestmdgliche Behandlung zukommen zu lassen.
lhre Antworten kénnen lhrem Arzt helfen, lhre Beschwerden besser zu verstehen. Bitte beantworten Sie jede
Frage, so gut Sie kdnnen.

Wie oft flihlten Sie sich im Verlauf der letzten 2 Wochen durch die folgenden Beschwerden beeintrachtigt ?

Uberhaupt an an mehr als beinahe
nicht einzelnen die Halfte der jeden Tag
Tagen Tage
Wenig Interesse oder Freude an Ihren Tatigkeiten @] @] o o
Nledergeschlfagephelt, Schwermut oder o o o o
Hoffnungslosigkeit
Schwierigkeiten, ein- oder durchzuschlafen, oder o o o o
vermehrter Schlaf
Mudigkeit oder das Gefiihl, keine Energie zu o o o o
haben
Verminderter Appetit oder ibermafiges Bedrfnis o o o o
zu essen
Schlechte Meinung von sich selbst; Geflihl, ein
Versager zu sein oder die Familie enttduscht zu @] o o] o
haben
Schwierigkeiten, sich auf etwas zu konzentrieren, o o o o

z.B. beim Zeitungslesen oder Fernsehen

Waren lhre Bewegungen oder Sprache so

verlangsamt, dass es auch anderen auffallen

wirde? Oder waren Sie im Gegenteil ,zappelig* o 0] e} O
oder ruhelos und hatten dadurch einen starkeren

Bewegungsdrang als sonst?

Gedanken, dass Sie lieber tot waren oder sich

f N . o o] o O
Leid zufligen mochten?
Dies ist das Ende der Befragung. Vielen Dank!
Netzwerkzentrale: Charité, CAMPUS Virchow-Klinikum — Prof. Dr. K.J. Osterziel & 030-4505768 12 030 - 450 57 69 62 & antje.trebes@charite.de
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Kompetenznetz

Herzinsuffizienz

INH - Studie | cer-0_1_J_J | |swa-p0 AC. 11 _|. | e
Anlass O Baseline O Follow-up 6 Monate O Follow-up 12 Monate O Follow-up 18 Monate
Datum der Befragung _ _/__/20_ _
Kardiomyopathie - Fragebogen (Kansas City) TT MM JJJdd

Folgende Fragen beziehen sich auf Ihre Herzinsuffizienz und wie Ihr Leben davon beeinflusst wird. Wir bitten
Sie, folgende Fragen zu lesen und zu beantworten. Dabei gibt es keine richtigen oder falschen Antworien. Bitte
geben Sie die Antwort an, die am besten auf Sie zutrifft.

1. Herzinsuffizienz wirkt sich auf verschiedene Menschen unterschiedlich aus. Manche spliren Atemnot,
wahrend andere Ermudung empfinden. Bitte geben Sie an, in welchem Ausmal Herzinsuffizienz (Atemnot
cder Ermidung) wahrend der zwei letzten Wochen Ihre Fahigkeit, folgende Tatigkeiten auszufihren,
beeintrachtigt hat.

Grad der Beeintriachtigung (Bitte ein Kastchen auf jeder Zeile ankreuzen!)

Tatigkeit extrem sehr maBig etwas Uberhaupt aus anderen
nicht Griinden
beeintrichtigt
oder Aktivitit
nicht ausgefihrt

Sich selbst ankleiden O QO o) 0 9} 0

Duschen /Baden o) o) o) (o) o) (o)

Ca. 100 ~ 200 m auf ebener

Strecke gehen O O O 9 9 9

Garien oder Hausarbeit,

Einkaufstaschen tragen o 9 O 9 9 9

Ohne Pause eine Treppe hoch

steigen O O O 9 O 9

Laufen oder joggen (z. B. wenn 0 0 ) 0 0 0

Sie den Bus erreichen wollen

2. Haben sich Ihre Beschwerden (Atemnot, Ermudung, oder Schwellen der Kndchel) im Vergleich zu Ihrem
Zustand vor 2 Wochen geandert?

Meine Herzinsuffizienz-Symptome sind jetzt:

viel etwas un- etwas viel Ich hatte wéhrend der
schlechter schlechter verdandert besser besser letzten 2 Wochen
keine Symptome.
Q o] o] o] o] o]

3. Wie oft hatten Sie wahrend der letzten 2 Wochen Schwellungen der FiRe, Kndchel oder Beine morgens
beim Aufwachen?

jeden 3 mal pro Woche 1-2 mal weniger als niemals wahrend
Morgen oder ofter, aber nicht pro Woche einmal pro Woche  der letzten 2 Wochen
jeden Tag
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Kompetenznetz

Herzinsuffizienz

INH - Studie | center-0 | | | | |[stua-P0 AC-_J | | |- _| LQZUSATZ

Anlass O Baseline O Follow-up 6 Monate O Follow-up 12 Monate =~ O Follow-up 18 Monate

4. Wie beschwerlich waren die Schwellungen der FiiRe, Knochel oder Beine wahrend der
letzten 2 Wochen?

extrem sehr maRig etwas tiberhaupt nicht Ich hatte keine
beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich Schwellungen.
O O] O] o O o

5. Wie hat zu schnelle Ermiidung wahrend der letzten 2 Wochen Sie im Durchschnitt davon abgehalten,
das zu tun, was Sie tun wollten?

standig mehrmals am  mindestens 3 mal oder 6fter  1bis2mal  weniger als niemals
Tag einmal am Tag pro Woche, aber  pro Woche einmal pro wahrend der
nicht jeden Tag Woche letzten 2 Wochen
Q o Q Q o Q o
6. Wie beschwerlich war lhre Ermiidung wahrend der letzten 2 Wochen? Sie war:
extrem sehr maRig etwas liberhaupt nicht Ich spiirte keine
beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich Ermiidung.
O O] o o O o

7. Wie oft hat Atemnot wahrend der letzten 2 Wochen Sie im Durchschnitt davon abgehalten, das zu tun, was
Sie tun wollten?

standig mehrmals am  mindestens 3 mal oder 6fter  1bis2mal  weniger als niemals
Tag einmal am Tag pro Woche, aber  pro Woche einmal pro wahrend der
nicht jeden Tag Woche letzten 2 Wochen
@) ©) ©] O] o o o
8. Wie beschwerlich war lhre Atemnot wahrend der letzten 2 Wochen? Sie war:
extrem sehr maRig etwas tberhaupt nicht  Ich verspiirte keine
beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich Atemnot.
O O] O] O] O o

9. Wie oft waren Sie wahrend der letzten 2 Wochen gezwungen, wegen Atemnot auf einem Stuhl sitzend
oder von mindestens 3 Kissen gestutzt zu schlafen?

jede 3 mal pro Woche 1-2 mal weniger als niemals wahrend
Nacht oder ofter, aber nicht pro Woche einmal pro Woche  der letzten 2 Wochen
jede Nacht
O @) @) @) @)

10. Herzinsuffizienz-Symptome kénnen sich aus verschiedenen Griinden verschlechtern. Wie sicher sind Sie,
dass Sie wissen, was zu tun oder wer anzurufen ist, wenn sich lhre Herzinsuffizienz verschlechtert?

uberhaupt nicht nicht sehr teilweise ziemlich vollkommen
sicher sicher sicher sicher sicher
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Kompetenznetz

Herzinsuffizienz

INH - Studie | center-0 | | | | |[stua-P0 AC-_J | | |- _| LQZUSATZ

Anlass O Baseline O Follow-up 6 Monate O Follow-up 12 Monate =~ O Follow-up 18 Monate

11.Wie gut verstehen Sie, was Sie selbst tun kdnnen, um |hre Herzinsuffizienz-Symptome nicht zu
verschlechtern (z. B. Gewichtskontrolle, weniger Salz in der Diat, usw.)?

Ich verstehe es Ich verstehe es Ich verstehe es Ich verstehe es Ich verstehe es
uberhaupt nicht nicht sehr gut teilweise groRtenteils vollkommen
@) @) o @) @)

12.In welchem AusmaR hat lhre Herzinsuffizienz wahrend der letzten 2 Wochen lhre Lebensfreude
beeintrachtigt?

extrem sehr maRig etwas lberhaupt nicht
beeintrachtigt beeintrachtigt beeintrachtigt beeintrachtigt beeintrachtigt
O] o O] o o

13.Wie wirde Sie sich fiihlen, wenn Sie den Rest lhres Lebens in dem jetzigen Stadium von
Herzinsuffizienz verbringen miissten?

liberhaupt nicht groRtenteils ziemlich groBtenteils vollkommen
zufrieden unzufrieden zufrieden zufrieden zufrieden
o O] O] O] O]
14.Wie oft waren Sie wahrend der letzten 2 Wochen wegen |hrer Herzinsuffizienz entmutigt oder deprimiert?
standig die meiste Zeit gelegentlich selten niemals
©) @) o ©) @)

15.1n welchem AusmaR beeinflusst Ihre Herzinsuffizienz lhre Lebensweise?

Bitte geben Sie an, wie lhre Herzinsuffizienz |hre Teilnahme an folgenden Tatigkeiten wahrend der letzten
2 Wochen beeintrachtigt haben konnte.

Grad der Beeintrachtigung (Bitte ein Kastchen auf jeder Zeile ankreuzen!)

Tatigkeit extrem sehr maig etwas liberhaupt nicht zutreffend
nicht oder aus
anderen Griinden
nicht beantwortet

Hobbies, Freizeitaktivitaten O QO e} @) O O
Intime Beziehungen mit
Menschen, die Sie lieben Q o Qo Q o Qo

Besuche bei Familien-
mitgliedern oder Freunden
auflerhalb lhrer Wohnung

Arbeit / Hausarbeit
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