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1. Einleitung

1.1. Restless Legs Syndrom

1.1.1. Klinische Symptomatik und Diagnostik

Das Restless Legs Syndrom RLS (Syndrom der unruhigen Beine) ist eine
Erkrankung, die sich durch sensible Missempfindungen und einen imperativen
Bewegungsdrang auszeichnet. Hiervon sind vor allem die untere Extremitat und
besonders die Unterschenkel betroffen. Kurzfristige Linderung erlangen die Patienten
meist durch Bewegung der jeweiligen Extremitat oder durch Umhergehen. Die
Beschwerden treten tberwiegend in Ruhe auf und manifestieren sich hauptsachlich
in den Abendstunden oder nachts (Trenkwalder et al. 1999a). Neben diesen
sensorischen Symptomen treten bei den Patienten auch motorische Stérungen in
Form von so genannten ,periodic movements in sleep® (PMS) auf (Montplaisir et al.
1986). Da diese ruckartigen, unwillktrlichen Bewegungen, ahnlich Myoklonien,
vorwiegend der Beine, aber auch der Arme (Boghen und Peyronnard 1976,
Montplaisir et al. 1985), nicht nur im Schlaf vorkommen (Hening et al. 1986,
Trenkwalder et al. 1993a), wird auch der Uberbegriff ,periodic leg/limb movement*
(PLM) verwendet (Montplaisir et al. 1992).

Fast alle Betroffenen leiden im Verlauf der Erkrankung an Ein- und/oder
Durchschlafstérungen (Allen und Early 2001, Allen et al. 2003a). Wenn
Schlafstérungen auftreten, ist dies meist der Anlass fur die Patienten, sich in &rztliche
Behandlung zu begeben.

Die Diagnosekriterien fur das Restless Legs Syndrom wurden 1995 durch die
Internationale Restless Legs Syndrome Study Group IRLSSG (Walters et al. 1995)
aufgestellt und 2003 modifiziert (Allen et al. 2003a). Die Diagnosestellung in
vorliegender Arbeit basiert auf den Kriterien von 1995. Zur Diagnose des Restless
Legs Syndroms sind die vier deskriptiven Minimalkriterien obligat, Zusatzkriterien

kénnen optional vorhanden sein.
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Diagnosekriterien des RLS (Walters et al. 1995)

Minimalkriterien:

1.

Bewegungsdrang der Extremitaten, Ublicherweise assoziiert mit sensiblen
Symptomen

Motorische Unruhe

3. Die Symptome verschlechtern sich oder treten nur in Ruhe auf (im Liegen,

Sitzen); sie konnen zumindest teilweise und vorubergehend durch Aktivitat
gelindert werden.

Die Symptome verschlechtern sich am Abend oder in der Nacht.

Zusatzkriterien:

Schlafstérungen und ihre Konsequenzen

Unwillktrliche Bewegungen (periodic limb movements PLM)

a) Periodische Beinbewegungen im Schlaf (periodic limb movements in sleep
PLMS)

b) Unwillktrliche Bewegungen im Wachzustand und in Ruhe

Neurologische Untersuchung: Diese ist ebenso wie das Elektromyogramm und

die Nervenleitgeschwindigkeit beim idiopathischen RLS unauffallig. Bei

sekundaren Formen koénnen Kklinische und laborchemische Merkmale einer

zugrunde liegenden anderen Erkrankung auftreten.

Klinischer Verlauf: Erste RLS-Symptome kénnen in jedem Lebensalter auftreten

und taglich vorhanden sein. Die Beschwerden kénnen einen kontinuierlichen oder

progredienten Verlauf nehmen. Das RLS ist eine chronische Erkrankung,

dennoch sind lange Remissionen maoglich.

Familienanamnese

Die Modifikationen von 2003 (Allen et al. 2003a) andern nicht die Diagnose der

untersuchten Patienten. Die Anderungen der Minimalkriterien betreffen folgende

Punkte: Kriterium 2, die motorische Unruhe, wird nicht mehr gefordert. Kriterium 3

wurde in zwei einzelne Kriterien unterteilt: Auftreten/Verschlechterung in Ruhe und

Besserung der Beschwerden durch Bewegung. Die Zusatzkriterien wurden aufgeteilt

in

unterstitzende Kriterien (Familienanamnese, unwillkirliche Bewegungen,



1. Einleitung

Ansprechen auf dopaminerge Therapie) und assoziierte Kriterien (klinischer Verlauf,
Schlafstérungen, korperliche und laborchemische Untersuchung).

Bei dem RLS handelt es sich um eine Kklinische Diagnose. Diese basiert auf
anamnestischen Angaben der Betroffenen. Polysomnographische Untersuchungen
konnen die Diagnose durch Objektivierung vorhandener Schlafstorungen und den

Nachweis von PLM unterstiitzen.

1.1.2. Epidemiologie und Familiaritat

Die altersabhangige Pravalenz, d. h. die Haufigkeit des Auftretens des RLS, liegt
verschiedenen Studien zufolge in unterschiedlichen Populationen bei 5% bis 14%
(Ekbom 1945, Lavigne und Montplaisir 1994, Phillips et al. 2000, Rothdach et al.
2000, Berger et al. 2004). Frauen sind haufiger betroffen als Manner (Rothdach et al.
2000, Nichols et al. 2003, Berger et al. 2004, Zucconi und Ferini-Strambi 2004).
Lediglich in Teilen Asiens zeigt das RLS mdoglicherweise geringere Pravalenzen mit
unter 1% (Tan et al. 2001, Tan et al. 2002); in einer turkischen Region wurde eine
Haufigkeit von 3% gefunden (Sevim et al. 2003). Die vorhandenen Studien zur
Epidemiologie und familidren Verteilung des RLS basieren auf verschiedenen
Populationen mit abweichender Alters- und Geschlechtsverteilung. Es wurden keine
einheitlichen Diagnosekriterien verwendet und auch die eingesetzten Methodiken der
einzelnen Arbeiten unterscheiden sich voneinander. Dies erklart die Schwankungen
der Haufigkeitsangaben.

In mehreren Arbeiten konnte eine Familiaritat des RLS nachgewiesen werden; 40%
bis 60% der RLS-Patienten haben eine positive Familienanamnese (Ondo und
Jankovic 1996, Montplaisir et al. 1997, Winkelmann et al. 2000).

Aufgrund von Erkrankungsbeginn und Vererbung kénnen die Patienten in zwei
Gruppen unterteilt werden (Montplaisir et al. 1997, Allen und Early 2000,
Winkelmann et al. 2000, Winkelmann et al. 2002): In der ersten Gruppe mit einem
frihen Erkrankungsbeginn vor dem 30. Lebensjahr wird das RLS wahrscheinlich
autosomal dominant mit hoher Penetranz vererbt. In der zweiten Gruppe mit
Erkrankungsbeginn nach dem 30. Lebensjahr lasst sich keine Vererbung gemaf den
Mendel'schen Gesetzen finden (Winkelmann et al. 2002).
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1.1.3. Atiologie

Atiologie und Pathogenese des RLS sind noch weitgehend unbekannt (Hening et al.
1986, Trenkwalder et al. 1993a, lannaccone et al. 1995, Trenkwalder et al. 1999b).

Die RLS-Symptomatik spricht gut auf eine dopaminerge oder opioiderge Therapie an
(siehe 1.1.4.) und kann durch Dopamin- oder Opiatantagonisten (siehe 1.1.5.)
verstarkt werden. Dies sind Hinweise auf eine mogliche ursachliche Involvierung des
zentralen dopaminergen und opioidergen Neurotransmittersystems. Der zentrale
Eisenmetabolismus scheint ebenfalls eine Rolle in der Pathogenese des RLS zu
spielen. In einer Studie konnte ein vergleichsweise erniedrigter Liquor-Ferritin-
Spiegel bei RLS-Patienten im Vergleich zur gesunden Kontrollgruppe nachgewiesen
werden (Sun et al. 1998). Die positive therapeutische Wirkung einer oralen (O'Keeffe
et al. 1994) und intraventsen Eisensubstitution ist beschrieben (Earley et al. 2004).
Bildgebende und neurophysiologische Studien sprechen fur eine globale veranderte

Exzitabilitat des kortikospinalen Traktes (Winkelmann und Trenkwalder 2001).

1.1.4. Therapie

Bei einer deutlichen Minderung der Lebensqualitat der Betroffenen stehen zur
medikamentdsen Therapie des RLS verschiedene Pharmaka zur Verfluigung.

Als Medikamente erster Wahl sind dopaminerge Substanzen zu nennen (Collado-
Seidel et al. 1999, Hening et al. 2004): L-DOPA in Kombination mit einem Dopamin-
Decarboxylase-Hemmer (DDCI) wie Carbidopa (Sandyk et al. 1987) oder Benserazid
(Montplaisir et al. 1986, von Scheele und Kempi 1990, Trenkwalder et al. 1995,
Trenkwalder et al. 2003) sowie Dopaminagonisten wie Cabergolin (Stiasny et al.
2000), Pergolid (Winkelmann et al. 1998, Trenkwalder et al. 2004a), Pramipexol
(Montplaisir et al. 1999) oder Ropinirol (Adler et al. 2004).

Bei sehr starken RLS-Beschwerden kénnen auch Opiate wie Codein (Ekbom 1960,
Sandyk et al. 1987a), Dihydrocodein (Ekbom 1960), Methadon (Hening et al. 1986,
Walters et al. 2001) oder Oxycodon (Sandyk et al. 1987a, Walters et al. 2001)
erfolgreich eingesetzt werden. Benzodiazepine wie Clonazepam (Montagna et al.
1984, Saletu et al. 2001) und Antikonvulsiva wie Carbamazepin (Zucconi et al. 1989)
oder Gabapentin (Garcia-Borreguero et al. 2002) sind Therapieoptionen der zweiten
Wahl.
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1.1.5. Assoziation des RLS mit anderen Erkrankungen/Sekundéres RLS

Neben dem idiopathischen RLS existieren auch sekundare Formen. Das sekundare
RLS tritt gehauft bei Niereninsuffizienz und unter Dialyse auf (Roger et al. 1991,
Trenkwalder et al. 1996, Winkelman et al. 1996, Collado-Seidel et al. 1998). Weitere
symptomatische Formen des RLS sind RLS bei Eisenmangel (Ekbom 1960,
O’Keeffe et al. 1994), rheumatoider Arthritis (Reynolds et al. 1986, Salih et al. 1994)
und Morbus Parkinson (Ondo et al. 2002, Tan 2002), in vereinzelten Fallen bei
Stoffwechselstérungen wie hyper- und hypothyreoter Stoffwechsellage (Roquer
1992, Schlienger 1985, Banno et al. 2000), Folsdure- und Vitamin-B12-Mangel
(Botez und Lambert 1977), lumbosakraler Radikulopathie (Walters et al. 1996a,
Walters et al. 1996b) sowie nach Spinalanasthesie (Hogl et al. 2002) bei
Polyneuropathie (lannaccone et al. 1995, Ondo und Jankovic 1996). Ebenso wird
Uber ein gehauftes Auftreten von RLS in der Schwangerschaft berichtet (Botez und
Lambert 1977, Goodman et al. 1988, Manconi et al. 2004).

Es ist bekannt, dass RLS-Beschwerden bei einigen Patienten pharmakologisch
induziert sein konnen. Als maogliche Ausléser gelten insbesondere samtliche
dopaminantagonistisch wirkenden Substanzen, d. h. neben den Neuroleptika (Vahedi
et al. 1994, Wetter et al. 2002) auch tri- und tetrazyklische Antidepressiva wie
Trimipramin und Imipramin (Ware et al. 1984), Mianserin (Paik et al. 1989) und
Mirtazapin (Markkula 1997). Ebenso kénnen Opiatantagonisten RLS-Beschwerden
hervorrufen (Akpinar 1987, Winkelmann et al. 2001). In Einzelfallen kénnen
Selektive-Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer (SSRI) wie Fluoxetin und Sertralin
(Bakshi 1996, Hargrave, Beckley 1998), Lithium (Heiman, Christie 1986, Terao et al.
1991) und Hy-Blocker (O'Sullivan und Greenberg 1993) ein RLS provozieren oder
deutlich verschlechtern. Koffein kann neben Symptomen der Angst auch Symptome
eines RLS (motorische Unruhe, Schlafstérungen) verursachen. So kam Lutz nach
langjahriger Beobachtung von 62 RLS-Patienten, die zu einem grol3en Teil an
Angststorungen mit depressiven Symptomen litten, zu der Hypothese, Kaffee sei ein
Hauptausloser sowohl der psychiatrischen als auch der RLS-Beschwerden (Lutz
1978).
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Da in vorliegender Arbeit standardisiert und operationalisiert psychiatrische
Erkrankungen erfasst wurden, erfolgt eine Darstellung der diagnostischen Kriterien.
Zu den psychiatrischen Stdérungen ist anzumerken, dass die Definitionen der
einzelnen Krankheitsbilder denen des Diagnostischen und Statistischen Manuals
Psychischer Stérungen (DSM-1V) (American Psychiatric Association APA 1994, Sal3
et al. 1998) entsprechen. Die Daten des psychiatrischen Teils dieser Studie wurden
mit dem Dia-X-Munchener Composite International Diagnostic Interview Schedule
(DIA-X/M-CIDI) (Wittchen et al. 1999a) erhoben (siehe auch 3.3.2. sowie Anhang 2
und 3). Mit diesem Instrument werden die Symptome der einzelnen psychiatrischen
Erkrankungen in enger Anlehnung an das DSM-1V (APA 1994) abgefragt.

1.2. Angststérungen

1.2.1. Panikstdrung

Nach dem DSM-IV (APA 1994) tritt die Panikstérung ohne und mit Agoraphobie auf
(zur Definition der Agoraphobie siehe 1.2.2.).

Folgende diagnostische Kriterien missen fur die Diagnose Panikstorung ohne
Agoraphobie bzw. mit Agoraphobie nach DSM-IV (APA 1994) (300.01)/(300.21)

erfullt sein:

Wiederholte, unerwartete Panikattacken (zur Definition der Panikattacke siehe
unten)
- Bei mindestens einer der Attacken folgt mindestens ein Monat mit mindestens
einem der nachfolgend genannten Symptome:
a) andauernde Besorgnis Uber das Auftreten weiterer Panikattacken
b) Sorgen Uber die Bedeutung der Attacke oder ihre Konsequenzen
c) deutliche Anderung des Verhaltens aufgrund der Attacke
- Es liegt keine Agoraphobie vor/ es liegt eine Agoraphobie vor.
- Die Panikattacken gehen nicht auf die direkte kdrperliche Wirkung einer Substanz
oder eines medizinischen Krankheitsfaktors zurtck.
- Die Panikattacken werden nicht durch eine andere psychische Stérung besser

erklart.
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Eine Panikattacke wird laut DSM-IV (APA 1994) folgendermalf3en definiert:

Eine deutlich abgegrenzte Episode starker Angst und Unbehagens, bei der

mindestens vier der nachfolgenden Symptome plotzlich auftreten und innerhalb von

10 Minuten einen H6hepunkt erreichen:

Herzklopfen, Herzrasen

Schwitzen

Zittern oder Beben

Atemnot, Kurzatmigkeit

Erstickungsgefihle

Schmerzen oder Beklemmungsgefihle in der Brust
Ubelkeit oder Magen-Darm-Beschwerden

Schwindel, Unsicherheit, Benommenheit oder der Ohnmacht nahe sein
Derealisation oder Depersonalisation

Angst, die Kontrolle zu verlieren oder verriickt zu werden
Angst zu sterben

Hitzewallungen, Kalteschauer

Parasthesien

Epidemiologie

Weltweite Untersuchungen zeigen Lebenszeit-Pravalenzen fur die Panikstorung mit

oder ohne Agoraphobie zwischen 2% und 6% bis 8% (Kessler et al. 1994, Eaton et
al. 1994, Sartorius et al. 1996, Birchall et al. 2000, Meyer et al. 2000, Olfson et al.

2000). Bei Frauen wird eine Panikstérung ohne Agoraphobie zweimal haufiger und

eine Panikstérung mit Agoraphobie dreimal haufiger als bei Mannern diagnostiziert
(Meyer et al. 2000).
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1.2.2. Agoraphobie

Das DSM-IV (APA 1994) definiert die Agoraphobie folgendermal3en:

- Angst, an Orten zu sein, von denen ein Entkommen peinlich oder erschwert sein
konnte oder wo im Falle einer Panikattacke oder panikartiger Symptome Hilfe
nicht erreichbar sein konnte. Typische Situationen hierfur sind z. B. in einer
Menschenmenge zu sein, in einer Schlange zu stehen, alleine aul3er Haus zu
sein, Reisen im Auto, Bus oder Zug.

- Die Situationen werden vermieden oder nur mit starkem Unbehagen bzw. mit
Angst vor dem Auftreten einer Panikattacke oder panikahnlichen Symptomen
durchgestanden oder nur in Begleitung ertragen.

- Die Angst oder das phobische Vermeidungsverhalten werden nicht durch eine

andere psychische Stérung besser erklart.

Da die Agoraphobie gemald dem DSM-IV (APA 1994) eine niedrigere diagnostische

Prioritdt hat als die Panikstorung, wird die spezifische Stérung, bei der die

Agoraphobie auftritt, codiert. So wird die Diagnose Panikstorung mit Agoraphobie der

Diagnose Agoraphobie ohne Panikstdérung gegenibergestellt.

Die diagnostischen Kriterien flr Agoraphobie ohne Panikstérung in der

Vorgeschichte gemal3 DSM-IV (APA 1994) (300.22) lauten:

- Es liegt eine Agoraphobie vor.

- Die Kriterien fur eine Panikstérung waren nie erfullt.

- Die Angst geht nicht auf die direkte korperliche Wirkung einer Substanz oder
eines medizinischen Krankheitsfaktors zurick.

- Falls ein medizinischer Krankheitsfaktor vorliegt, ist die beschriebene Angst
deutlich ausgepragter, als es normalerweise bei diesem medizinischen

Krankheitsfaktor zu erwarten wére.

Treten die Symptome der Agoraphobie in nur einer einzigen Situation auf, wird diese
Form entweder zu den spezifischen Phobien gerechnet oder als eigene Angststorung
betrachtet. In vorliegender Arbeit wird diese Angststérung mit Phobie NOS (300.00)

(not otherwise specified, nicht néher spezifiziert) bezeichnet.



1. Einleitung

Epidemiologie

Fur die Agoraphobie werden Lebenszeit-Pravalenzen von 1% bis 7% angegeben
(Kessler et al. 1994, Magee et al. 1996, Sartorius et al. 1996, Meyer et al. 2000),
wobei das Risiko fur Frauen, an einer Agoraphobie zu erkranken, mehr als doppelt

so grol3 ist wie das fur Manner (Magee et al. 1996).

1.2.3. Soziale Phobie

Die diagnostischen Kriterien fur die Soziale Phobie gemalR DSM-IV (APA 1994)

(300.23) sind:

- Ausgepragte, anhaltende Angst vor einer oder mehreren sozialen oder
Leistungssituationen, in denen die Person mit fremden Personen konfrontiert ist
oder von anderen Personen beurteilt werden kdnnte. Der Betroffene beflrchtet,
Angstsymptome zu zeigen, die demutigend oder peinlich sein kénnten.

- Die gefurchtete Situation ruft fast immer eine unmittelbare Angstreaktion hervor,
bis hin zu einer situationsgebundenen oder situationsbegulnstigten Panikattacke.

- Die Angst wird als unbegriindet oder Gbertrieben erkannt.

- Die gefurchteten Situationen werden gemieden oder nur unter starker Angst oder
intensivem Unbehagen ertragen.

- Das Vermeidungsverhalten, die angstliche Erwartungshaltung oder das starke
Unbehagen in den gefirchteten Situationen beeintrachtigen deutlich die normale
Leistung und Lebensfihrung, oder die Phobie verursacht erhebliches Leiden.

- Die Angst oder Vermeidung geht nicht auf die direkte korperliche Wirkung einer
Substanz oder eines medizinischen Krankheitsfaktors zuriick und kann nicht
besser durch eine andere psychische Stérung erklart werden.

- Falls ein medizinischer Krankheitsfaktor oder eine andere psychische Stdrung

vorliegt, steht diese nicht in Zusammenhang mit der oben beschriebenen Angst.

Epidemiologie

Die Angaben fur die Lebenszeit-Pravalenzen der Sozialen Phobie schwanken in
epidemiologischen Studien zwischen 2% (Meyer et al. 2000) und 13% (Kessler et al.
1994, Kessler et al. 1998). Frauen sind von Sozialen Phobien etwa doppelt so haufig

betroffen wie Manner (Meyer et al. 2000).



1. Einleitung

1.2.4. Spezifische Phobie

Die Spezifische Phobie wird in bestimmte Typen unterteilt. So unterscheidet man den
Tier-Typus, den Umwelt-Typus (HOhen, Stirme, Wasser), den Blut-Spritzen-
Verletzungs-Typus, den Situations-Typus (Flugzeuge, Fahrstihle, enge,
geschlossene Raume) und den Anderen Typus (z. B. phobisches Vermeiden von
Situationen, die zum Ersticken, Erbrechen, Erwerb einer Krankheit fihren konnten).
Die diagnostischen Kriterien fur die Spezifische Phobie nach DSM-IV (APA 1994)
(300.29) sind:

- Ausgepragte, anhaltende Angst, die Ubertrieben oder unbegrindet ist und durch
das Vorhandensein oder die Erwartung eines spezifischen Objektes oder einer
spezifischen Situation ausgeldst wird.

- Der phobische Reiz ruft fast immer eine unmittelbare Angstreaktion hervor, bis
hin zu einer situationsgebundenen oder situationsbeginstigten Panikattacke.

- Die Angst wird als unbegrindet oder Ubertrieben erkannt.

- Die gefurchteten Situationen werden gemieden oder nur unter starker Angst oder
intensivem Unbehagen ertragen.

- Das Vermeidungsverhalten, die angstliche Erwartungshaltung oder das starke
Unbehagen in den gefirchteten Situationen beeintrachtigen deutlich die normale
Leistung und Lebensfiihrung, oder die Phobie verursacht erhebliches Leiden.

- Die Angst oder Vermeidung geht nicht auf die direkte korperliche Wirkung einer
Substanz oder eines medizinischen Krankheitsfaktors zuriick und kann nicht

besser durch eine andere psychische Stérung erklart werden.

Epidemiologie

Die Lebenszeit-Pravalenz der verschiedenen Typen der Spezifischen Phobie liegt bei
11% (Kessler et al. 1994, Meyer et al. 2000), wobei bei allen Typen Frauen etwa
doppelt so haufig betroffen sind wie Manner (15% vs. 7%) (Meyer et al. 2000).
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1.2.5. Generalisierte Angststdérung

Die diagnostischen Kriterien fur die Generalisierte Angststérung nach DSM-IV (APA

1994) (300.02) sind:

- UberméaBige Angst und Sorge mehrere Ereignisse oder Tatigkeiten betreffend,
die wéahrend mindestens sechs Monaten an der Mehrzahl der Tage auftritt.

- Schwierigkeiten, die Sorgen zu kontrollieren

- Die Angst und Sorge treten mit mindestens drei der folgenden sechs Symptome
zusammen auf:
a) Ruhelosigkeit
b) Leichte Ermudbarkeit
c) Konzentrationsschwierigkeiten
d) Reizbarkeit
e) Muskelanspannung
f) Schlafstérungen

- Die Angst und Sorge sind nicht auf Merkmale einer anderen psychiatrischen
Stérung beschrankt.

- Die Angst, Sorge oder korperlichen Symptome beeintrachtigen deutlich die
normale Leistung und Lebensfuhrung oder verursachen erhebliches Leiden.

- Die Angst oder Vermeidung geht nicht auf die direkte korperliche Wirkung einer
Substanz oder eines medizinischen Krankheitsfaktors zuriick und kann nicht

besser durch eine andere psychische Stérung erklart werden.

Erfillen die Beschwerden die diagnostischen Kriterien einer Generalisierten
Angststorung, ohne aber das Kriterium der Beeintrachtigung zu erfillen, wird in
vorliegender Arbeit der Begriff General Anxiety Subthreshold Syndrome (GAS)

verwendet.

Epidemiologie

In der Allgemeinbevoélkerung schwanken die Angaben fir die Lebenszeit-Pravalenz
der Generalisierten Angststérung zwischen 0,8%, 5% bzw. 8% und 15% (Kessler et
al. 1994, Sartorius et al. 1996, Meyer et al. 2000, Olfson et al. 2000).
Epidemiologischen Studien zufolge betragt der Anteil der Frauen an dieser Stdrung
zwei Drittel (Meyer et al. 2000).
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1.2.6. Angststorung aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors

Eine Vielzahl von somatischen Erkrankungen kdnnen vegetative Angstsymptome
verursachen.  Hierzu  gehéren  kardiovaskuldare  Erkrankungen, z. B.
Herzrhythmusstorungen, Angina Pectoris oder Mitralklappenprolaps, pulmonale
Erkrankungen wie COPD, endokrinologische Stérungen wie Hyper- und
Hypothyreose, Phaochromozytom, Hyper- und Hypoparathyreoidismus sowie
Stérungen des Glucosestoffwechsels und neurologische Erkrankungen, z. B. Morbus
Meniere und Enzephalitis.

Die diagnostischen Kriterien fir die Angststorung aufgrund eines medizinischen
Krankheitsfaktors nach DSM-1V (APA 1994) (293.89) sind:

Starke Angst, Sorge oder Panikattacken

- Anamnese, koérperliche Untersuchung und Laborbefunde bestatigen die Stérung
als direkte Folge eines medizinischen Krankheitsfaktors.

- Die Angst kann nicht besser durch eine andere psychische Stérung erklart
werden.

- Die Storung tritt nicht ausschlief3lich im Rahmen eines Delirs auf.

- Die Symptome beeintrachtigen deutlich die normale Leistung und Lebensfihrung

oder verursachen erhebliches Leiden.

Epidemiologie

Zur Pravalenz der Angststorungen aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors
gibt es wenige Studien; es finden sich Haufigkeiten von 0,7% (Meyer et al. 2000). Die
Angststorung aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors zeigt eine
ausgewogene Geschlechterverteilung (Meyer et al. 2000).

Die meisten Haufigkeitsangaben beziehen sich auf Angststorungen bei korperlichen
Erkrankungen, schwanken je nach Grunderkrankung und sollen deshalb hier nicht
erwahnt werden. In der Literatur wird héaufig nicht unterschieden, ob es sich
tatsachlich um eine im engeren Sinne Angststorung aufgrund eines medizinischen
Krankheitsfaktors handelt oder ob die Angststérung unabhangig von dem
Krankheitsfaktor besteht.

Entsprechendes gilt fir depressive Stérungen aufgrund eines medizinischen
Krankheitsfaktors (siehe 1.3.3.).
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1.3. Depressive Stérungen

1.3.1. Major Depression

Definitionsgemald besteht eine Major Depression (MD) aus mindestens einer
Episode. Die diagnostischen Kriterien einer solchen MD nach DSM-IV (APA 1994)

sind:

Mindestens funf der folgenden Symptome bestehen wahrend derselben Zwei-

Wochen-Periode und stellen eine Anderung gegentiber der vorher bestehenden

Leistungsfahigkeit dar; mindestens eines der Symptome ist entweder a)

depressive Verstimmung oder b) Verlust an Interesse oder Freude.

a) Depressive Verstimmung an fast allen Tagen, fur die meiste Zeit des Tages,
selbst empfunden oder von anderen beobachtet

b) Deutlich vermindertes Interesse oder Freude an fast allen Aktivitaten, an fast
allen Tagen, fur die meiste Zeit des Tages

c) Deutlicher Gewichtsverlust ohne Diat, Gewichtszunahme oder verminderter
oder gesteigerter Appetit an fast allen Tagen

d) Schlaflosigkeit oder vermehrter Schlaf an fast allen Tagen

e) Psychomotorische Unruhe oder Verlangsamung an fast allen Tagen (durch
andere beobachtbar)

f) Midigkeit oder Energieverlust an fast allen Tagen

g) Gefuhl von Wertlosigkeit oder UberméaRige, unangemessene Schuldgefihle
an fast allen Tagen

h) Verminderte Denk- und Konzentrationsfahigkeit oder verringerte
Entscheidungsfahigkeit an fast allen Tagen

i) Wiederkehrende Gedanken an den Tod, wiederkehrende Suizidvorstellung
ohne genauen Plan, tatsachlicher Suizidversuch oder genaue Planung eines
Suizids

Die Symptome erfullen nicht die Kriterien einer gemischten Episode mit

manischen Phasen.

Die Symptome verursachen in Klinisch bedeutsamer Weise Leiden oder

Beeintrachtigungen in  sozialen, beruflichen oder anderen wichtigen

Funktionsbereichen.
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- Die Symptome gehen nicht auf die direkte korperliche Wirkung einer Substanz
oder eines medizinischen Krankheitsfaktors zurtck.

- Die Symptome kdnnen nicht besser durch einfache Trauer erklart werden.

Fur die Major Depression, rezidivierend gemafll DSM-IV (APA 1994) (296.3x),

mussen folgende diagnostische Kriterien erfillt sein:

- Vorhandensein von zwei oder mehreren Episoden einer Major Depression (fur die
Diagnose Major Depression, einzelne Episode nach DSM-IV (APA 1994) (296.2x)
entsprechend nur eine Episode)

- Die Episoden einer Major Depression kénnen nicht durch eine schizoaffektive
Stérung besser erklart werden und Uberlagern nicht eine Schizophrenie,
schizophreniforme Stérung oder wahnhafte Stérung.

Erfullen die Beschwerden die diagnostischen Kriterien einer Major Depression, ohne

aber das Kriterium der Beeintrachtigung zu erftillen, wird diese unterschwellige Major

Depression genannt.

Epidemiologie

Das Lebenszeitrisiko fir Major Depression (MD) wurde in verschiedenen Studien in
unterschiedlichen Populationen mit 10% bis 17% angegeben. Frauen sind mit
Pravalenzen zwischen 14% und 19% im Vergleich zu Mannern mit Préavalenzen
zwischen 6% und 11% signifikant haufiger betroffen (Blazer et al. 1994, Angst 1996,
Kessler et al. 1996, Sartorius et al. 1996, Wittchen et al. 1998a, Meyer et al. 2000,
Kessler et al. 2003). In etwa einem Drittel (Wittchen et al. 1987, Wittchen et al.
1998a, Meyer et al. 2000) bis zwei Drittel (Andrade et al. 2003) der Félle rezidiviert

die Major Depression und es tritt mehr als eine Episode auf.

1.3.2. Dysthyme Stdrung

Die diagnostischen Kriterien fur die Dysthyme Stérung gemafl DSM-IV (APA 1994)

(300.4) lauten:

- Depressive Verstimmung, welche die meiste Zeit des Tages an mehr als der
Halfte aller Tage auftritt, entweder vom Patienten berichtet oder von anderen

beobachtet wird und Uber einen mindestens zweijahrigen Zeitraum andauert.
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- Wahrend der depressiven Verstimmung bestehen mindestens zwei der folgenden

Symptome:

a) Appetitlosigkeit oder tibermafiges Essbedirfnis

b) Schlaflosigkeit oder Gibermafiiges Schlafbedirfnis

c) Energiemangel oder Erschépfung

d) Geringes Selbstwertgefunhl

e) Konzentrationstorungen oder Entscheidungsunfahigkeit
f) Gefuhl der Hoffnungslosigkeit

- In der betroffenen Zweijahres-Periode gab es keinen Zeitraum von mehr als zwei
Monaten ohne oben genannte Symptome.

- In den ersten zwei Jahren der Storung bestand keine Episode einer Major
Depression, d. h., das Storungsbild wird nicht besser durch eine chronische oder
teilremittierte Major Depression erklart.

- Zu keinem Zeitpunkt ist eine manische Episode, eine gemischte Episode oder
eine hypomanische Episode aufgetreten, die Kriterien fur eine zyklothyme
Stérung waren niemals erfullt.

- Die Storung tritt nicht ausschlief3lich im Verlauf einer chronischen psychotischen
Stérung auf.

- Die Symptome gehen nicht auf die direkte Wirkung einer Substanz oder eines
medizinischen Krankheitsfaktors zurtick.

- Die Symptome verursachen in Klinisch bedeutsamer Weise Leiden oder
Beeintrachtigungen in  sozialen, beruflichen oder anderen wichtigen

Funktionsbereichen.

Epidemiologie

Die Lebenszeit-Pravalenz der Dysthymen Stérung (mit oder ohne Uberlagernde
Major Depression) liegt bei 2% bis 7% (Kessler et al. 1994, Sartorius et al. 1996,
Meyer et al. 2000), wobei Frauen von dieser Stérung zwei- bis dreimal haufiger
betroffen sind als Manner (Meyer et al. 2000).
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1.3.3. Depressive Storung aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors

Um eine depressive Symptomatik als depressive Storung aufgrund eines
medizinischen Krankheitsfaktors (general medical condition GMC) einordnen zu
kénnen, muss zunachst ein medizinischer Krankheitsfaktor klinisch nachgewiesen
werden. Des Weiteren muss ein &atiologischer Zusammenhang, erklart durch einen
physiologischen Wirkmechanismus, zwischen der depressiven Veranderung und
dem medizinischen Krankheitsfaktor vorhanden sein. Hinweise hierflr sind ein
zeitliches Zusammentreffen von Erstmanifestation, einem Schub oder einer

Remission des medizinischen Krankheitsfaktors und der depressiven Stérung sowie

das Vorhandensein von Merkmalen, die fur eine primare depressive Stérung atypisch

sind (ungewohnlicher Verlauf und Erkrankungsalter, negative Familienanamnese).

Als medizinische Krankheitsfaktoren kommen degenerative neurologische

Erkrankungen, zerebrovaskulare Erkrankungen, Stoffwechselstérungen, Autoimmun-

Erkrankungen, Infektionserkrankungen sowie bestimmte Karzinome in Betracht.

Die diagnostischen Kriterien fir die depressive Storung aufgrund eines

medizinischen Krankheitsfaktors nach DSM-IV (APA 1994) (293.83) sind:

- Der klinische Eindruck wird bestimmt durch eine ausgepragte und anhaltende
depressive Verstimmung oder deutlich vermindertes Interesse oder verminderte
Freude an fast allen Aktivitaten.

- Anamnese, koérperliche Untersuchung und Laborbefunde bestatigen die Stérung
als direkte Folge eines medizinischen Krankheitsfaktors.

- Das Storungsbild kann nicht besser durch eine andere psychische Stérung erklart
werden.

- Die Storung tritt nicht ausschlief3lich im Rahmen eines Delirs auf.

- Die Symptome verursachen in Kklinisch bedeutsamer Weise Leid oder
Beeintrachtigungen in  sozialen, beruflichen oder anderen wichtigen

Funktionsbereichen.

Epidemiologie

Pravalenzangaben bei depressiven Storungen aufgrund eines medizinischen
Krankheitsfaktors sind wie oben erwéhnte Prévalenzangaben der Angststérungen
aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors selten. Die Lebenszeit-Pravalenz
liegt bei 0,2% (Meyer et al. 2000).
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Die unter 1.2.6. genannten Einschrankungen zu Haufigkeitsangaben gelten analog
auch hier.

Im Gegensatz zu anderen depressiven Stérungen zeigt die depressive Stdrung
aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors eine annahernd gleiche

Geschlechterverteilung ( Meyer et al. 2000).

1.4. Komorbiditat der depressiven Storungen und Angststérungen

Das gleichzeitige Auftreten von verschiedenen psychiatrischen Erkrankungen in
einem definierten Zeitraum bei einer Person, d. h. die Komorbiditat (Wittchen 1996a,
Burke et al. 1990) ist gehauft bei depressiven Stérungen und Angststérungen zu
beobachten.

Patienten mit einer Major Depression in der Vorgeschichte erfillen in verschiedenen
Studien in 39% bis 46% bzw. 58% der Falle in ihrem Leben auch einmal die Kriterien
fur eine Angststérung (Angst 1996, Kessler et al. 1996, Sartorius et al. 1996).

Bei den Angststorungen treten vor allem die Generalisierte Angststorung mit 17%
sowie gehauft die Phobien mit bis zu 27% bei der Sozialen Phobie auf; von einer
Panikstorung sind 11% der Major-Depression-Patienten betroffen (Kessler et al.
1993, Angst 1996, Kessler et al. 1996, Roy-Byrne et al. 2000).

Umgekehrt leiden mehr als die Halfte aller Patienten mit einer Panikstorung (56% bis
65%) im Laufe ihres Lebens auch an einer Major Depression (Birchall et al. 2000,
Roy-Byrne et al. 2000).

Die Komorbiditat der Angststérungen untereinander ergibt ebenfalls hohe Werte.

So weisen Panikpatienten in je 30% der Falle die Kriterien fir eine Soziale bzw.
Spezifische Phobie auf, 18% erflllen die Kriterien fir eine Generalisierte
Angststdrung (Birchall et al. 2000).

Lediglich 8% der Panikpatienten sind nur von dieser einen Angststorung betroffen;
25% der Patienten mit Agoraphobie und je 44% der Patienten mit Spezifischer bzw.
Sozialer Phobie leiden unter keiner weiteren Angststorung. Insgesamt sind somit
zwischen 30% und 80% der Angstpatienten von mehr als einer Angststérung
betroffen (Wittchen und von Zerssen 1987, Olfson et al. 2000).
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1.5. Angst und Depression bei RLS-Patienten

Wittmaack war 1861 der Erste, der den Symptomkomplex von Angst und Depression
bei Patienten mit RLS-typischen Beschwerden feststellte und wie folgt benannte:
»<Anxietas tibiarum: ein sonderbarer, aber fur die Art des Zustandes doch
bezeichnender Ausdruck®
(Wittmaack 1861)
Die RLS-Beschwerden wurden in der Folge als psychiatrische Stérung oder als ein
Ausdruck der Hysterie verstanden (Wittmaack 1861, Cameron 1944, Berkowitz 1984,
Kuny und Blattler 1988, Kuny 1991). Oppenheim zahlte das RLS erstmals zu den
neurologischen Storungen (Oppenheim 1923). Die Bezeichnung ,restless legs
syndrome* wurde 1945 von Ekbom eingefuhrt (Ekbom 1945).
Cameron beschrieb bereits 1944 in einer Studie Uber Verhaltensmuster bei
angstlichen Patienten das Auftreten eines ziehenden Gefiihls in den Beinen und
eines Schittelns der Gliedmalien, insbesondere der Beine, beim Einschlafen
(Cameron 1944). Er verstand diese Beschwerden als eine Art Angstreaktion.
Erst zwei Jahrzehnte spater fanden sich erste Angaben zur systematischen
Untersuchung psychischer Stérungen bei RLS-Patienten (Gorman et al. 1965).
In klinischen Beobachtungen wurde eine Haufung von RLS bei depressiven
Stérungen und Angststorungen, vor allem bei Panikstorung, festgestellt (Lutz 1978,
Kuny und Blattler 1988, Kuny 1991, Dimmitt und Riley 2000). Bislang haben jedoch
nur wenige Studien gezielt das Auftreten psychiatrischer Symptome und Stdérungen
bei RLS-Patienten untersucht (Bassetti et al. 2000, Takaki 2003, Sevim 2004). Die
Erfassung der Pravalenz einzelner Angststorungen und depressiver Erkrankungen
bei RLS-Patienten nach standardisierten Diagnosekriterien wie z. B. nach denen des
DSM-IV ist vor dieser Arbeit noch nicht erfolgt.
Die Therapie der psychiatrischen Erkrankungen kann das RLS beeinflussen (siehe
auch 1.1.5.), Psychopharmaka konnen jedoch gegenséatzliche Wirkungen auf die
RLS-Symptome haben. SSRI wie Sertralin, Paroxetin oder Fluoxetin kénnen die
Beschwerden lindern (Dimmitt und Riley 2000), gelegentlich aber auch verstéarken
(Bakshi 1996). In Einzelfallen werden die eher schmerzhaften RLS-Symptome durch
das trizyklische Antidepressivum Amitriptylin gebessert (Sandyk et al.1988).
Daher ist es von Interesse, die gemeinsame Pravalenz von RLS und Angst- bzw.

depressiven Storungen detailliert zu untersuchen.
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2. Fragestellungen

In vorliegender Arbeit wird untersucht, ob RLS-Patienten ein erh6htes Risiko haben,
an psychiatrischen Erkrankungen, insbesondere an Depression und Angststérungen,
zu erkranken. Hierzu wird eine klinische Stichprobe von RLS-Patienten mit einer
reprasentativen Bevolkerungsstichprobe verglichen.

Um den moéglichen Einfluss physischer Erkrankungen auf die Haufigkeit psychischer
Erkrankungen zu bericksichtigen, wurden in die Kontrollgruppe nur jene Patienten
aufgenommen, die unter mindestens einer somatischen Erkrankung litten.

Erstmals wurde zur Untersuchung des Zusammenhangs von RLS und
psychiatrischen Erkrankungen ein standardisiertes diagnostisches Interview
eingesetzt. In der Vergangenheit waren hauptsachlich klinische Ratingskalen
verwendet worden.

Es wird gepruft, inwieweit es eine geschlechtsspezifische Verteilung psychiatrischer
Storungen bei RLS-Patienten gibt. Weiter wird untersucht, welche psychiatrischen
Erkrankungen bei RLS-Patienten h&aufiger auftreten und ob Komorbiditdtsmuster
existieren. Der Erkrankungsbeginn psychiatrischer Storungen soll in eine zeitliche
Reihe mit dem Erstauftreten des RLS gebracht werden. Abschlielend wird der Frage
nach einem Effekt der dopaminergen RLS-Therapie auf die Haufigkeit des Auftretens
psychiatrischen Erkrankungen nachgegangen.
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3. Methodik

3.1. Patienten

Im Rahmen einer Untersuchung tber den Erbgang des RLS wurde eine Befragung
von 397 RLS-Patienten des Max-Planck-Instituts fir Psychiatrie Minchen und des
Klinikums GroRhadern Minchen durchgefihrt.

Die Probandengruppe setzte sich aus ambulanten sowie stationédren Patienten des
Max-Planck-Instituts fur Psychiatrie Minchen und der Abteilung Neurologie des
Klinikums Grofl3hadern der Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen zusammen. Aus
den Jahren 1996/01 bis 1999/05 wurden anhand der vorhandenen Patientenakten
die Adressen von 397 moglichen Teilnehmern zusammengetragen.

Die Patienten erhielten ein Anschreiben (siehe Anhang 4) mit der Darstellung der
Inhalte und Ziele der Studie. Sie wurden gebeten, falls mit der Teilnahme
einverstanden, die eigene Telefonnummer sowie die der Verwandten ersten Grades
und der Geschwister, deren Erlaubnis vorausgesetzt, in den beigeflgten
Antwortbogen (siehe Anhang 4) einzutragen und diesen zuriickzusenden. Nach
Erhalt der schriftlichen Einverstandniserklarungen (Ethikkommission der Ludwig-
Maximilians-Universitat Munchen, Ref.Nr.: 97/99) wurden die Patienten, im
Folgenden Indexpatienten genannt, und deren Angehérige unabhangig voneinander
telefonisch befragt. Zunachst wurden die Indexpatienten interviewt, anschlie3end die

Angehdrigen ersten Grades und die Geschwister der Indexpatienten.

3.1.1. Einschlusskriterien

Alle  ausgewahlten Indexpatienten ~ waren  zuvor  durch  eingehende
Anamneseerhebung mit Unterstltzung einer polysomnographischen Untersuchung
im Schlaflabor als RLS-positiv gemald den Minimalkriterien der Internationalen RLS
Study Group (Walters et al. 1995) diagnostiziert worden.

3.1.2. Ausschlusskriterien

Ausgeschlossen wurden Indexpatienten, deren Symptomatik auf sekundare oder
symptomatische Formen des RLS aufgrund anderer Erkrankungen zurickzufihren

war oder deren RLS-Beschwerden pharmakologisch induziert waren (siehe 1.1.5.).
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Ausgeschlossen wurden auch Angehdérige unter 18 Jahren, da das Beschwerdebild
des RLS bei Kindern und Jugendlichen von dem bei Erwachsenen abweichen kann
(Picchietti und Walters 1994, Walters et al. 1994, Walters et al. 2000, Hornyak et al.
2002, Allen et al. 2003a, Hornyak et al. 2004).

3.2. Kontrollgruppe

Als  Kontrollgruppe wurde der Bundes-Gesundheitssurvey 1998 (BGS)
herangezogen. Der Bundes-Gesundheitssurvey 1998 ist eine Gesundheitserhebung
von 7124 18- bis 79-jahrigen Menschen einer reprasentativen Stichprobe der
Wohnbevoélkerung in Deutschland (Bellach 1999, Thefeld et al. 1999).

Im Zusatzsurvey ,Psychische Stérungen® wurden die 18- bis 65-jahrigen Teilnehmer
des Bundes-Gesundheitssurvey 1998 vorab zum Screening mit dem Minchener
Composite International Diagnostic Interview-Stammfragebogen befragt (Wittchen
und Pfister 1997, siehe auch 3.3.2.). Diese Gesamtgruppe bestand aus insgesamt
4181 Probanden, davon 45,8% (n=1913) Manner und 54,2% (n=2268) Frauen.
Teilnehmer, die zuvor im Screening positiv fir eine psychiatrische Erkrankung
gewertet worden waren, d. h., die eine oder mehrere der so genannten Stammfragen
(siehe 3.3.2.) positiv beantwortet hatten, wurden zudem mit dem DIA-X-Miunchener
Composite International Diagnostic Interview Schedule (DIA-X/CIDI) (siehe 3.3.2.)
des Zusatzsurvey ,Psychische Stérungen® befragt. Des Weiteren wurde eine
Zufallsauswahl von 50% der Screen-Negativen ebenfalls mit dem gesamten DIA-
X/CIDI interviewt. Diesem Vorgehen wurde mit einer doppelten Gewichtung der
Screen-Negativen im Vergleich zu den Screen-Positiven Rechnung getragen
(Wittchen et al. 1998b, Wittchen et al. 1999b). Fir jeden Probanden des Bundes-
Gesundheitssurvey 1998 wurde mit einem Quantum-Gewichtungsprogramm der
Firma Infratest ein Gewichtungsfaktor errechnet, um die abweichende Zu-
sammensetzung der Stichprobe im Verhéltnis zur Gesamtbevdlkerung zu beriick-
sichtigen, die Verteilung der Ausgangsstichprobe zu erfassen und reprasentative
Aussagen zur Grundgesamtheit treffen zu konnen (Thefeld et al. 1999). Die
Beschrankung auf Probanden unter 65 Jahren musste erfolgen, da das DIA-X/CIDI
nur fir Probanden zwischen 18 und 65 Jahren validiert ist (Knduper und Wittchen
1994).
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Um den moglichen Einfluss physischer Erkrankungen auf die Haufigkeit psychischer
Erkrankungen zu bericksichtigen, wurden in die Kontrollgruppe nur jene Patienten
aufgenommen, die unter mindestens einer somatischen Erkrankung litten. Aus dem
Datenpool des Bundes-Gesundheitssurvey 1998 wurden Patienten ausgewahlt, die
einerseits an dem Zusatzsurvey ,Psychische Stérungen“ teilgenommen hatten und
andererseits an einer oder mehreren chronischen somatischen Erkrankungen litten.
Die in die Auswahl eingeschlossenen Erkrankungen waren z. B. Herz-Kreislauf-
Erkrankungen, Magen-Darm-Erkrankungen und pulmonale Stérungen.

Patienten mit bestimmten Beschwerden wie Nierenerkrankungen oder
neurologischen und vaskuldren Stdérungen wurden ausgeschlossen, da eine
Assoziation zum RLS bestehen kann.

Insgesamt wurden 2265 Probanden in die Kontrollgruppe eingeschlossen. Das
Durchschnittsalter bei Befragung lag bei 42,3 Jahren mit einer Standardabweichung
von 13,1 Jahren. Die Kontrollgruppe bestand aus 52,3% (n=1099) Mannern und
47,7% (n=1166) Frauen.

3.3. Untersuchungsinstrument

Das Untersuchungsinstrument bestand aus zwei Abschnitten: einem neurologischen
und einem psychiatrischen Fragenteil. Im Interview wurde zunéchst der
neurologische, anschlielend der psychiatrische Teil abgefragt. Die Befragungen
fanden telefonisch von Montag bis Freitag tagstber statt, abends und am
Wochenende nur nach vorheriger Terminabsprache. Die durchschnittliche
Interviewdauer betrug 30 Minuten.

Die Interviews wurden von zwei eingehend Kklinisch geschulten Untersucherinnen
durchgefuihrt. Die Schulungsdauer fur das DIA-X/M-CIDI (siehe 3.3.2.) betragt zwei
Tage (Wittchen und Pfister 1997).

Die erhobenen Daten wurden computergestitzt erfasst und anonymisiert. Die
Probanden hatten jederzeit die Moglichkeit, die Befragung ohne Angabe von

Griinden zu beenden.
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3.3.1. Neurologischer Fragenteil

Der erste Abschnitt beinhaltete einen standardisierten RLS-Fragebogen (siehe
Anhang 1). Dieser bestand aus demographischen Eingangsfragen zu Generation,
Angehdrigenstatus, Geschlecht, Alter, Gro3e und Gewicht sowie aus vier Fragen zu
den diagnostischen Minimalkriterien der Internationalen RLS Study Group (Walters et
al. 1995). Die Fragen zu den Minimalkriterien mussen zur Diagnosestellung ,RLS*
positiv beantwortet werden. Dies beinhaltet bei der Frage nach dem Tagesrhythmus
der Beschwerden die Antwort ,nachmittags®, ,am Abend“ oder ,in der Nacht‘. Es
folgten weitergehende Fragen zur Beschreibung der Beschwerden, zur
Erstmanifestation und dem Verlauf der Symptome, zu Schlafstérungen, somatischen
Erkrankungen, madglichen Einflissen auf die RLS-Beschwerden sowie zur
Familienanamnese. Es schlossen sich Fragen an zum Schweregrad der Erkrankung
anhand der Schweregrad-Skala der IRLSSG zur Selbsteinschatzung der
Beschwerden durch den Patienten (Trenkwalder et al. 1995, Collado-Seidel et al.
1999, Trenkwalder et al. 2001, IRLSSG 2003, Hening und Allen 2003, Allen et al.
2003b). Die Schweregrad-Skala besteht aus zehn Fragen, wobei pro Antwort O bis 4
Punkte vergeben werden. Bei maximal 40 Punkten ist der Schweregrad des RLS wie
folgt abgestuft: 0 bis 10 Punkte milde Beschwerden, 11 bis 20 Punkte mafRige, 21 bis
30 Punkte schwere und 31 bis 40 Punkte sehr schwere Beschwerden (IRLSSG
2003). Abschlielend schatzten Patient und Interviewer getrennt voneinander den
Schweregrad der RLS-Beschwerden in den letzten zwei Wochen. Die Schweregrad-
Skala weist eine sehr hohe Interraterreliabilitdt auf (IRLSSG 2003). Die Test-Retest-
Reliabilitat ist bei einer zweiten Befragung im Abstand von 12 bis 30 Tagen ebenfalls
sehr hoch (IRLSSG 2003). Die Validitat ist gut im Vergleich zur klinischen Diagnose
(IRLSSG 2003).

3.3.2. Psychiatrischer Fragenteil

Als Grundlage fiur den zweiten Abschnitt diente das DIA-X-Minchener Composite
International Diagnostic Interview Schedule (DIA-X/M-CIDI) (Wittchen et al. 1999a),
das eine erweiterte und aktualisierte Version des World Health Organization-CIDI ist.
Das DIA-X/M-CIDI erlaubt die standardisierte Erfassung von Symptomen,

Syndromen und Diagnosen psychischer Stérungen gemafl den Kriterien des
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Diagnostischen und Statistischen Manuals Psychischer Stérungen IV (DSM-1V)
(American Psychiatric Association APA 1994) und ICD-10 (WHO 1995) (Wittchen et
al. 1999b) und ermoglicht unter anderem die Beurteilung von Schweregrad,
Komplikationen, Beginn, Dauer und Verlauf der Beschwerden.

Das Grundprinzip des DIA-X/M-CIDI besteht darin, eine so genannte Stammfrage
oder Screeningfrage fiur die entsprechende Diagnose zu stellen. Wird diese
Stammfrage verneint, wird in der computergestitzten Version zur nachsten
Stammfrage Ubergegangen. Wird eine Stammfrage bejaht, werden weiterfihrende
Fragen zur Erfassung von Symptomen im Sinne eines standardisierten
diagnostischen Interviews gestellt. Fir die Studie wurde auf die computerisierte
Version zuruckgegriffen.

Die Interraterreliabilitdt der in vorliegender Studie abgefragten DIA-X/M-CIDI-
Sektionen (siehe unten) weisen sehr hohe Kappa-Werte von 0,93 bis 0,99 auf
(Wittchen et al. 1991, Wittchen 1994). Die Test-Retest-Reliabilitat fir alle DSM-IV-
Stérungen insgesamt liegt fur einen etwa einmonatigen Abstand bei einem sehr
guten Kappa-Wert von 0,76 (Wittchen et al. 1998c).

Die Validitat liegt im Vergleich zu klinisch-psychiatrischen Konsensusdiagnosen bei
Kappa-Werten von 0,39 bis 1,0 (Wittchen et al. 1993, Wittchen und Pfister 1997).
Aufgrund der Fragestellung wurden nur zwei Sektionen aus dem DIA-X/M-CIDI
abgefragt: die Sektionen D Phobien und andere Angststorungen und E Depressive
Stérungen und Dysthymie (siehe Anhang 2 und 3). Sektion D erfragt die Symptome
der unterschiedlichen Angststérungen: Panikstérung und Panikattacke, Agoraphobie,
Generalisierte Angststorung (GAD), Soziale und Spezifische Phobie sowie
Angststorung aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors. Sektion E erlaubt die
Erfassung von Symptomen depressiver Erkrankungen: Major Depression, Dysthyme
Stérung und Depressive Stérung aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors.
Da manische Episoden und bipolare Stérungen eine in der Allgemeinbevdlkerung
geringe Pravalenz von 0,4% bis 1,5% aufweisen (Wittchen et al. 1998a, Meyer et al.
2000), wurde in dieser Studie lediglich eine Ausschlussfrage zu Manie gestellt (siehe
Anhang 3). Diese Frage ist als Stammfrage eine Kombination aus Eingangsfragen
der Sektion F Manie und Bipolare Affektive Storungen. Sie weist eine hohe
Sensitivitat auf, wie die Stammfragen insgesamt mit Kappa-Werten zwischen 0,80
und 0,95, sowie eine gute Spezifitdt (Wittchen und Pfister 1997, Kessler et al. 1998)

und ermdglichte es, bipolare Stérungen auszuschlieRen oder zu erkennen.
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Die Auswertung der erhobenen Daten erfolgte computerisiert Gber das Standard-
DIA-X/M-CIDI-Programm (Wittchen und Pfister 1997, Wittchen et al. 1999a) gemali
den Kriterien des DSM-IV (American Psychiatric Association APA 1994) sowie den
Forschungskriterien der ICD-10 (WHO 1995) und ist somit auswerterobjektiv.

Die untersuchten depressiven Stérungen schlie3en folgende spezifische Diagnosen
gemal der DSM-IV-Klassifikation ein: Major Depression, einzelne Episode 296.2x
oder rezidivierend 296.3x, zusammen als MDE abgekuirzt, Unterschwellige MDE,
Dysthyme Stérung 300.4, affektive Storung aufgrund eines medizinischen
Krankheitsfaktors mit Major-Depression-dhnlicher Episode 293.83, kurz GMC
Depression (Mood Disorder due to General Medical Condition). Die Angststérungen
umfassen Panikstérung ohne Agoraphobie 300.01 oder mit Agoraphobie 300.21,
zusammenfassend als Panikstorung bezeichnet, Agoraphobie ohne Panikstérung in
der Vorgeschichte 300.22, Spezifische Phobie 300.29 mit den einzelnen Untertypen
Tier, Natur-Umwelt, Blut-Injektion, Situations- und Andere Typen, Soziale Phobie
300.23, Generalisierte  Angststérung (GAD) 300.02, GAS-Syndrom als
unterschwellige GAD sowie Angststorungen aufgrund eines medizinischen
Krankheitsfaktors 293.89, kurz GMC Angst (Anxiety Disorder due to General Medical
Condition). Mit Phobie NOS 300.00 wird hier eine Form der Agoraphobie bezeichnet,

bei der die Beschwerden in nur einer bestimmten Situation auftreten.
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3.4. Statistische Analyse

Die statistische Analyse der Daten erfolgte mit den Statistikprogrammen Stata7 fir
Windows (StataCorp 2001) und SPSS fur Windows Release 9.0.1 (SPSS Inc. 1999).
Um bei den gewichteten Daten eine genaue Beurteilung der Prazision der
geschatzten Menge zu ermoglichen, wurde eine Schatzfunktion verwendet.
Annahernd unverzerrte Schatzungen der Standardfehler und Konfidenzintervalle
beruhen hier auf der so genannten Huber-White-Sandwich-Matrix (Royall 1986).
Berechnet wurden die Haufigkeitsverteilungen und prozentualen Aufteilungen der
einzelnen Diagnosen sowie das zugehdorige 95%-Konfidenzintervall.

Fur binare Ergebnisse wurden die Zusammenhénge mit Hilfe der Odds Ratio der
logistischen Regression quantifiziert und nach Geschlecht und Alter korrigiert
(McCullagh, Nelder 1989).

Fur jeden Teilnehmer der Kontrollgruppe wurde ein Gewichtungsfaktor errechnet, um
die abweichende Zusammensetzung der Kontrollgruppe im Vergleich zur
Gesamtbevolkerung zu bertcksichtigen, die Verteilung der Ausgangsstichprobe zu
erfassen und reprasentative Aussagen zur Grundgesamtheit treffen zu kénnen.

Die Interaktionen RLS*Geschlecht und RLS*Alter wurden fur alle psychiatrischen
Stoérungen getestet. Im Falle einer signifikanten Interaktion wurde diese mit
einbezogen und die Odds Ratios nach Geschlecht und Alter der Gesamtbevolkerung

korrigiert berechnet.
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4. Ergebnisse

Um eine einheitlichere Probandengruppe zu erhalten, wird sich die Beschreibung der
Ergebnisse auf die Indexpatienten beziehen. Weitergehende Untersuchungen der

von den Angehdrigen erhobenen Daten seien spateren Analysen vorbehalten.

4.1. Ausschopfungsrate

Die Ausgangsstichprobe umfasste insgesamt 397 Personen, 309 Patienten des Max-
Planck-Instituts flir Psychiatrie Minchen und 88 Patienten der Abteilung Neurologie
des Klinikums Gro3hadern der Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen, die einen
Brief mit der Bitte um Teilnahme zugesandt bekamen. 77 Patienten konnten nicht
erreicht werden, da entweder Adresse oder Telefonnummer nicht mehr aktuell
waren, und 9 Patienten waren bereits verstorben, sodass 86 Patienten als neutrale
Ausfélle zu rechnen sind. 311 Patienten schickten das vorbereitete Antwortschreiben
zurick. 23,2% (n=72) der Patienten lehnten es ab, an der Studie teilzunehmen.
76,8% (n=239) der Patienten sagten schriftlich eine Teilnahme an der Studie zu. 238
Patienten nahmen an der Studie teil, ein Patient verstarb vor der Untersuchung. Dies

entspricht einer Ausschopfungsrate von 76,5% (siehe Abbildung 1).

Abb.1 Stichprobe und Teilnahme
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0 [ 1
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4.2. Demographische Daten der Probanden

Es nahmen 238 Indexpatienten im Alter von 12 bis 89 Jahren an der Studie teil. Das
Durchschnittsalter bei Befunderhebung lag bei 63,2 Jahren mit einer
Standardabweichung (SD) von 12,4 Jahren. Von den 238 Patienten waren 58,4%
(n=139) Frauen und 41,6% (n=99) Manner. Die Geschlechts- und Altersverteilung ist

in Tabelle 1a dargestellt.

Tab. la Geschlechts- und Altersverteilung der Indexpatienten

n %
Geschlecht  Frauen 139 58,4
Manner 99 41,6 41,6 41,6
Altersgruppe 12-50 29 12,2
51-60 67 28,2
61-89 142 59,7
18-65 130 54,6
Alter bei Untersuchung  Mean SD Min Max
63,2 12,4 12 89

Ein direkter Vergleich der Indexpatienten mit der Kontrollgruppe ist lediglich bei den
18- bis 65-Jahrigen moglich, da das psychiatrische Untersuchungsinstrument, das
DIA-X/CIDI, nur fiur die zuvor genannte Gruppe validiert ist (siehe 3.3.2.). Diese
Untergruppe machte 54,6% der gesamten Indexpatienten aus. Die Geschlechts- und
Altersverteilung der 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten ist in Tabelle 1b dargestellt.
Aus dieser Altersgruppe nahmen 130 Indexpatienten mit einem Durchschnittsalter
von 55,4 Jahren mit einer SD von 8,2 Jahren teil. Von diesen 130 Indexpatienten
waren 54,6% (n=71) Frauen und 45,4% (n=59) Manner.

Tab. 1b Geschlechts- und Altersverteilung der 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten

n %
Geschlecht  Frauen 71 54,6
Manner 59 45,4
Alter bei Untersuchung  Mean SD Min Max
55,4 8,2 22 65
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4.3. Pravalenzen psychiatrischer Storungen der RLS-Patienten

Im Folgenden werden die 12-Monats- sowie Lebenszeit-Pravalenzen von RLS-
Patienten fur die untersuchten psychiatrischen Erkrankungen dargestellt.

Tabelle 2a zeigt die 12-Monats- und Lebenszeit-Pravalenzraten psychiatrischer
Stérungen mit den dazugehorigen 95%-Konfidenzintervallen (K1) bei RLS-Patienten,
getrennt nach Geschlecht: 5,9% erflllten zum Untersuchungszeitpunkt die Kriterien
einer GMC Depression, 0,8% einer GMC Angst, 1,7% einer unterschwelligen
Depression, 7,6% einer MDE, 4,6% einer Dysthymie, 6,3% einer Panikattacke, 1,7%
eines GAS-Syndroms, 2,1% einer Agoraphobie ohne Panikstérung, 4,6% einer
Panikstorung, 2,9% einer Sozialen Phobie, 14,3% der Spezifischen Phobien
insgesamt, 2,5% einer Phobie NOS und 5,5% einer GAD. Diese Ergebnisse zeigen

sich in den Lebenszeit-Diagnosen konsistent.

Tabelle 2b zeigt die 12-Monats- und Lebenszeit-Pravalenzraten psychiatrischer
Stérungen mit den dazugehdrigen 95%-KI bei den 18-bis 65-jahrigen Indexpatienten.
Es ergeben sich durchweg hohere Pravalenzen: 8,5% erfullten zum
Untersuchungszeitpunkt die Kriterien einer GMC Depression, 2,3% einer GMC
Angst, 1,5% einer unterschwelligen Depression, 9,2% einer MDE, 5,4% einer
Dysthymie, 10,8% einer Panikattacke, 2,3% eines GAS-Syndroms, 2,3% einer
Agoraphobie ohne Panikstérung, 8,5% einer Panikstérung, 5,4% einer Sozialen
Phobie, 19,2% der Spezifischen Phobien insgesamt, 3,1% einer Phobie NOS und
8,5% einer GAD. Auch diese Ergebnisse zeigen sich in den Lebenszeit-Diagnosen
konsistent. Auf die gesamte Lebenszeit (LT) bezogen im Vergleich zu den letzten 12
Monaten (12M) traten vor allem die MDE mit 9,2% (12M) zu 23,1% (LT), die
unterschwellige MDE mit 1,5% (12M) zu 5,4% (LT) und das GAS-Syndrom mit 2,3%
(12M) zu 9,2% (LT) haufiger auf.

Die Stammfrage zum Erkennen oder Ausschlie3en einer Manie wurde von insgesamt
7 (2,9%) Patienten bejaht, darunter 6 (4,6%) Patienten zwischen 18 und 65 Jahren.
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4. Ergebnisse

4.4. Verteilung psychiatrischer Storungen der RLS-Patienten nach Geschlecht

Bei der geschlechtsspezifischen Verteilung gab es hinsichtlich der Haufigkeit der
untersuchten Stérungen signifikante Unterschiede flr psychiatrische Erkrankungen.
Frauen mit RLS litten in den letzten 12 Monaten haufiger als Manner mit RLS unter
GMC Depression, MDE, Agoraphobie ohne Panikstorung und den Spezifischen
Phobien insgesamt, im Einzelnen unter dem Natur-Umwelt- und dem Situations-Typ,
sowie der Phobie NOS. Tabelle 3 gibt hieriiber einen Uberblick. Sie zeigt die Odds
Ratios (OR) mit Signifikanzniveau p und dem dazugehérigen 95%-Konfidenzintervall
(KI) beim Vergleich zwischen Frauen und Mannern.

Tab. 3 Vergleich Pravalenzen psychiatrischer Stérungen der IP 18-65 J Frauen vs. Manner
(* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001)

Frauen vs. Manner
OR 95%-KI

12-Monats-Préavalenz

GMC Depression 3,30** (1,5 -7,3)
GMC Angst 0,69 0,2 - 2,9)
Unterschwellige MDE 1,13 (0,7 - 1,8)
MDE 1,91%** 1,4 - 2,7)
Dysthymie 1,41 0,9 - 2,2)
Panikattacke 1,30 (0,9 - 2,0
GAS-Syndrom 1,15 (0,7 -1,9)
Agoraphobie ohne Panikstérung 2,79%* (1,4 - 5,6)
Panikstorung 1,09 (0,6 - 1,8)
Soziale Phobie 1,48 0,8 -2,7)
Spezifische Phobie 2,10%** (1,5 - 2,9)
Tier-Typ 3,99%** (2,0 - 8,1)
Natur-Umwelt-Typ 2,05** (1,2 - 3,5
Blut-Injektions-Typ 0,95 05-17)
Situations-Typ 2,54** 15-4,4)
Andere Typen 0,70 (0,1 - 3,52
Phobie NOS 2,72%* (1,6 - 4,5)
GAD 1,41 (0,9 - 2,3)

Abkiirzungen: GMC general medical condition, aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors;
MDE Major Depression Episode; GAS general anxiety subthreshold; NOS not otherwise specified;
GAD generalisierte Angststérung; OR Odds Ratio; KI Konfidenzintervall
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4. Ergebnisse

4.5. Komorbiditat psychiatrischer Stdrungen der RLS- Patienten

Fasst man die psychiatrischen Lebenszeit-Diagnosen der RLS-Patienten zusammen,
wiesen 44,1% (105) der Indexpatienten die Kriterien flir mindestens eine
psychiatrische Diagnose auf. Bei den 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten ist der Anteil
derer mit den Kriterien fur eine psychiatrische Stérung noch grof3er: 53,8% (n=70)
der Patienten wiesen in dieser Altersgruppe die Kriterien fur mindestens eine
psychiatrische Erkrankung auf.

Des Weiteren ist das Vorhandensein von mehreren psychiatrischen Erkrankungen
gleichzeitig zu bertcksichtigen: 22,3% (n=53) der Indexpatienten erfillten die
Kriterien fir mehr als eine psychiatrische Stérung. Bei den 18- bis 65-jahrigen
Indexpatienten zeigten 26,9% (n=35) die Kriterien fir mehr als eine psychiatrische
Erkrankung (siehe Tabellen 4ab).

Tab. 4a Anzahl psychiatrischer Stérungen der IP Tab. 4b Anzahl psychiatrischer Stérungen der IP 18-65 J
RLS n=238 RLS n=130
psychiatrische Diagnosen n % psychiatrische Diagnosen n %
keine 133 55,9 keine 60 46,2
eine 52 21,8 eine 35 26,9
zwei oder mehr 53 22,3 zwei oder mehr 35 26,9

In der Gruppe der 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten fand sich vor allem fir
Depression und Panikstorung sowie fur die Spezifischen Phobien mit MDE und
Panikstorung eine erhéhte Komorbiditat (siehe Tabelle 4c). So litten 23,3% (n=7) der
30 von einer Major Depression Betroffenen ebenfalls an einer Panikstérung.
Umgekehrt trat bei den 15 Patienten mit einer Panikstérung in 46,7% (n=7) der Falle

auch eine Major Depression auf.

Tab. 4c Komorbiditat psychiatrischer Stérungen der IP 18-65 J

MDE Panikstorung Spezifische Phobien
n=30 n=15 n=28
n % n % n %
ohne komorbide Diagnose 12 40,0 2 13,3 7 25
komorbide MDE - - 7 46,7 12 42,9
komorbide Panikstérung 7 23,3 - - 9 32,2
komorbide Spezifische Phobien 12 40,0 9 60 - -
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4. Ergebnisse

Anders ausgedruckt, litten insgesamt 56,7% (n=17) der MDE Patienten auch an
irgendeiner Angststorung. Fasst man, wie in Tabelle 4d gezeigt, alle depressiven
Stérungen (GMC Depression, MDE, Dysthymie) und alle Angststérungen zusammen,
litten 19,2% (n=25) der RLS-Patienten unter Depression und einer Angststorung.

6,9% (n=9) der RLS-Patienten litten unter Panik und Depression.

Tab. 4d Komorbiditadtsmuster psychiatrischer Stérungen der IP 18-65 J

RLS n=130
n % 95%-KI
Angst u. Depression 25 19,2 (13,3-27,0)
Panik u. Depression 9 6,9 (3,6-12,8)

Tab. 4e Verteilung der nicht komorbide auftretenden psychiatrischen Erkrankungen der IP 18-65 J

psychiatrische Diagnosen isolierte Diagnose
n %
GMC Depression n=18 8 444
MDE n=30 12 40,0
Panikattacke n=20 2 10,0
Panikstdrung n=15 2 13,3
Spezifische Phobien n=28 7 25,0
Phobie NOS n=6 4 66,7

Tabelle 4e zeigt die Verteilung der nicht komorbide auftretenden psychiatrischen
Erkrankungen der 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten, d. h., die Patienten litten
lediglich unter dieser einen psychiatrischen Stérung. Von den untersuchten
Stérungen manifestierte sich die GMC Depression isoliert bei 44,4% (n=8) der
Patienten, die MDE bei 40,0% (n=12) der Probanden. Panikstérung und Panikattacke
zeigten mit 13,3% (n=2) und 10,0% (n=2) der Patienten eine ahnliche Haufigkeitsrate
fur ein isoliertes Vorkommen.

Die Spezifischen Phobien traten mit 25,0% (n=7) ebenfalls relativ haufig alleine auf.
Die Pravalenz fur Phobie NOS allein lag bei 66,7%(n= 4) der Patienten.

Alle anderen untersuchten psychiatrischen Stérungen, GMC Angst, Dysthymie, GAS-
Syndrom, Agoraphobie, Soziale Phobie und GAD, traten immer nur gemeinsam mit

einer anderen psychiatrischen Storung auf.
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4. Ergebnisse

4.6. Erkrankungsbeqinn der psychiatrischen Stérungen der RLS-Patienten

Folgende Ergebnisse gelten fur die 18- bis 65-jahrigen RLS-Patienten.

Betrachtet man das Alter bei Erkrankungsbeginn der einzelnen psychiatrischen
Stérungen im Vergleich zum ersten Auftreten der RLS-Beschwerden, fallt auf, dass
die meisten depressiven Erkrankungen und Angststorungen zeitlich nach den RLS-
Beschwerden auftraten (siehe Tabelle 5a).

Eine Depression (MDE und Dysthymie) manifestierte sich bei 76,7% (n=23) der
Patienten nach Beginn der RLS-Beschwerden, bei 16,7% (n=5) der Probanden vor
Beginn des RLS und bei 6,7% (n=2) der Patienten zusammen mit den RLS-
Beschwerden.

Bei 60,0% (n=9) der Patienten trat die Panikstdrung nach Beginn der RLS-
Erkrankung auf, bei 33,3% (n=5) der Patienten vor Beginn des RLS und bei 6,7%
(n=1) der Patienten zusammen mit dem RLS.

Bei den Phobien insgesamt waren die Verhaltnisse hingegen umgekehrt: Nur bei
17,1% (n=6) der Patienten traten die RLS-Beschwerden vor der Phobie auf, bei
77,1% (n=27) der Patienten trat die Phobie dagegen schon vor den RLS-
Beschwerden auf, bei 5,7% (n=2) der Patienten erschienen beide Stdrungen
gleichzeitig.

Der Erkrankungsbeginn der Generalisierten Angststérung lag bei 63,6% (n=7) der
Patienten nach Beginn der RLS-Beschwerden, bei je 18,2% (n=2) vor und
gleichzeitig mit Beginn des RLS.

Die GMC Depression trat bei 72,2% (n=13) der Patienten nach Beginn der RLS-
Erkrankung, bei 22,2% (n=4) vorher und bei 5,6% (n=1) gleichzeitig auf.

Die GMC Angst trat bei den Betroffenen (n=3) schon vor den RLS-Beschwerden auf.

Tab. 5a Verhéltnis Erkrankungsbeginn RLS/ Erkrankungsbeginn psychiatrische Erkrankungen der IP 18-65 J

RLS zuerst RLS danach RLS gleichzeitig

n % n % n %
Depression 23 76,7 5 16,7 2 6,7
Panikstodrung 9 60,0 5 33,3 1 6,7
Phobien 6 17,1 27 77,1 2 5,7
GAD 7 63,6 2 18,2 2 18,2
GMC Depression 13 72,2 4 22,2 1 5,6
GMC Angst 0 0 3 100 0 0
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4. Ergebnisse

Tabelle 5b zeigt das durchschnittliche Alter bei Erkrankungsbeginn psychiatrischer
Stérungen der RLS-Patienten.

Das Durchschnittsalter fur das Auftreten einer Depression (MDE und Dysthymie) lag
bei 39,6 Jahren mit einer SD von 13,3 Jahren, das fur Panikstérung bei 36,5 Jahren
mit einer SD von 14,1 Jahren. Die Generalisierte Angststérung trat durchschnittlich
mit 43,8 Jahren auf mit einer SD von 14,7 Jahren, die GMC Depression mit 41,9
Jahren mit einer SD von 11,6 Jahren.

Die RLS-Beschwerden der 18- bis 65-jahrigen RLS-Patienten traten dagegen bereits
bei einem Durchschnittsalter von 34,6 Jahren auf mit einer SD von 15,3 Jahren. Bei
den Indexpatienten insgesamt lag das Durchschnittsalter zu Beginn eines RLS bei
40,1 Jahren mit einer SD von 18,5 Jahren.

Die Phobien traten im Durchschnitt deutlich vor der RLS-Symptomatik auf. Das
Durchschnittsalter fir den Beginn einer Agoraphobie lag bei 25,8 Jahren mit einer
SD von 19,4 Jahren, das der sozialen Phobie bei 19,6 Jahren mit einer SD von 14,0
Jahren, das durchschnittliche Alter bei Erkrankungsbeginn der Spezifischen Phobien
lag bei 13,5 Jahren mit einer SD von 15,3 Jahren. Das Durchschnittsalter bei
Erkrankungsbeginn der GMC Angst lag bei 14,0 Jahren mit einer SD von 11,4

Jahren und damit ebenfalls vor Beginn der RLS-Beschwerden.

Tab. 5b Durchschnittliches Alter bei Erkrankungsbeginn psychiatrischer Stérungen der IP 18-65 J

Mean SD Min Max
Depression 39,6 13,3 11 60
Panikstérung 36,5 14,1 15 63
Agoraphobie 25,8 19,4 7 43
Soziale Phobie 19,6 14,0 6 47
Spezifische Phobie 13,5 15,3 2 58
GAD 43,8 14,7 3 60
GMC Depression 41,9 11,6 22 58
GMC Angst 14,0 11,4 6 27
RLS 34,6 15,3 4 62

Zusammenfassend betrachtet gingen die RLS-Beschwerden im Durchschnitt den
untersuchten psychiatrischen Stérungen voraus. Auszunehmen sind die Phobien und
die GMC Angst, die haufiger bereits vor Beginn der RLS-Beschwerden auftraten.
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4. Ergebnisse

4.7. Medikamentdse Therapie der RLS-Patienten

Ein Grof3teil der Indexpatienten, namlich 86,9% (n=207), stand zum Zeitpunkt der
Untersuchung aufgrund der RLS-Beschwerden unter medikamentdser Behandlung.
80,6% (n=191) wurden dopaminerg behandelt; sie erhielten entweder L-DOPA
kombiniert mit einem DDCI wie Carbidopa oder Benserazid bzw. Dopaminagonisten
wie Bromocriptin, Pergolid und Cabergolin. 34,0% (n=81) erhielten Benzodiazepine,
davon 8,6% (n=7) ohne weitere dopaminerge Medikation. Von den befragten RLS-
Patienten zwischen 18 und 65 Jahren standen 86,2% (n=112) unter medikamentéser
Therapie; 80,0% (n=104) erhielten eine dopaminerge Therapie, 32,3% (n=42)
wurden mit Benzodiazepinen behandelt, davon 7,1% (n=3) ohne zusatzliche
dopaminerge Medikation.

Bezuglich der Haufigkeit psychiatrischer Diagnosen gab es zwischen der
medikamentds behandelten Gruppe und der Gruppe ohne pharmakologische
Therapie keine signifikanten Unterschiede. Jedoch ist die Gruppe der Patienten ohne
medikamentdse Therapie mit 13,0% (n=31) aller IP bzw. 13,8% (n=18) bei den 18-
bis 65-Jahrigen zu gering, um valide Aussagen hinsichtlich moglicher Unterschiede

im Vergleich zur medikamentts behandelten Gruppe machen zu kénnen.
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4. Ergebnisse

4.8. Pravalenzen psychiatrischer Storungen der BGS-Gruppe /Kontrollgruppe

Die folgenden Tabellen 6ab und 7ab geben die Haufigkeiten von psychiatrischen
Stérungen in der BGS-Gesamtgruppe bzw. der Kontrollgruppe wieder. Es werden die
Haufigkeiten derjenigen psychiatrischen Erkrankungen dargestellt, die auch bei den
RLS-Patienten untersucht wurden.

Tabelle 6a zeigt die 12-Monats- und Lebenszeit-Pravalenzraten psychiatrischer
Stérungen mit den dazugehorigen 95%-KI aller Teilnehmer des Zusatzsurvey
.Psychische Stérungen®, getrennt nach Geschlecht. Die Angaben in Prozent sind
gewichtete Angaben (siehe 3.3.2.).

1,1% der Probanden erfillten zum Untersuchungszeitpunkt die Kriterien einer GMC
Depression, 0,2% einer GMC Angst, 3,6% einer unterschwelligen Depression, 8,9%
einer MDE, 4,5% einer Dysthymie, 4,6% einer Panikattacke, 3,0% eines GAS-
Syndroms, 1,9% einer Agoraphobie ohne Panikstérung, 2,3% einer Panikstérung,
1,4% einer Sozialen Phobie, 7,6% der Spezifischen Phobien insgesamt, 3,0% einer
Phobie NOS und 2,5% einer GAD. Diese Ergebnisse, soweit Daten zu Lebenszeit-
Pravalenzen erhoben wurden, zeigen sich in den Lebenszeit-Diagnosen konsistent.
Tabelle 6b zeigt die 12-Monats- und Lebenszeit-Pravalenzraten psychiatrischer
Storungen mit den dazugehdrigen 95%-KI der eigentlichen Kontrollgruppe, d. h. der
Teilnehmer des Zusatzsurvey ,Psychische Stérungen®, die an mindestens einer
somatischen Erkrankung litten, getrennt nach Geschlecht. Die Angaben in Prozent
sind gewichtete Angaben (siehe 3.4.). 1,0% der Probanden erfullten zum
Untersuchungszeitpunkt die Kriterien einer GMC Depression, 0,2% einer GMC
Angst, 3,6% einer unterschwelligen Depression, 7,7% einer MDE, 3,8% einer
Dysthymie, 4,1% einer Panikattacke, 2,8% eines GAS-Syndroms, 1,4% einer
Agoraphobie ohne Panikstérung, 2,1% einer Panikstorung, 1,4% einer Sozialen
Phobie, 7,0% der Spezifischen Phobien insgesamt, 3,0% einer Phobie NOS und
2,3% einer GAD. Diese Ergebnisse spiegeln sich auch in den Lebenszeit-Diagnosen
wider.

Der nicht alters- und geschlechtskontrollierte Vergleich der Kontrollgruppe, der
Untergruppe der Patienten des BGS 1998 mit mindestens einer somatischen
Erkrankung, zeigt kaum Unterschiede zur BGS-Gesamtgruppe. Allenfalls ist eine

leichte Tendenz zu niedrigeren Pravalenzen in der Kontrollgruppe auszumachen.
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4. Ergebnisse

Bei der geschlechtsspezifischen Verteilung gab es hinsichtlich der Haufigkeit der
untersuchten Stérungen signifikante Unterschiede. Tabelle 7a gibt hiertiber einen
Uberblick; sie zeigt die ORs mit Signifikanzniveau p und dem dazugehérigen 95%-KI
beim Vergleich von Frauen und Mannern. Die im BGS untersuchten Frauen litten in
den letzten 12 Monaten haufiger unter GMC Depression, MDE, Dysthymie,
Panikattacke, GAS-Syndrom, Agoraphobie ohne Panikstérung, Panikstérung,
Sozialer Phobie, den Spezifischen Phobien insgesamt, insbesondere dem Tier-Typ,
Natur-Umwelt-Typ und Situations-Typ, sowie der Phobie NOS. Die Verteilung der
Pravalenzen, bezogen auf die Lebenszeit-Diagnosen, weicht von derjenigen in den
letzten 12 Monaten etwas ab. Bei der GMC Depression gibt es keinen Unterschied
mehr zwischen Frauen und Mannern, jedoch eine signifikante Differenz der Diagnose
unterschwellige MDE.

Beim Vergleich der Pravalenzen psychiatrischer Stérungen bei Frauen gegeniber
Mannern in der Kontrollgruppe gibt es weniger signifikante Unterschiede. Tabelle 7b
zeigt die ORs mit Signifikanzniveau p und dem dazugehoérigen 95%-KI beim
Vergleich von Frauen und Méannern. Frauen der Kontrollgruppe litten in den letzten
12 Monaten haufiger unter GMC Depression, MDE, Agoraphobie ohne Panikstérung,
den Spezifischen Phobien insgesamt, insbesondere dem Tier-Typ, Natur-Umwelt-
Typ und Situations-Typ, sowie der Phobie NOS. Die Verteilung der Pravalenzen,
bezogen auf die Lebenszeit-Diagnosen, weicht von derjenigen in den letzten 12
Monaten etwas ab. Bei der GMC Depression gibt es keinen Unterschied mehr
zwischen Frauen und Mannern, jedoch eine signifikante Differenz der Diagnose

Panikattacke.
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4. Ergebnisse

Tab. 7a Vergleich Pravalenzen psychiatrischer Stérungen Frauen vs. Manner der BGS-Gesamtgruppe
(* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001)

Frauen vs. Manner BGS
OR 95%-KI

12-Monats-Pravalenz
GMC Depression 2,57%* (1,4 - 4,8)
GMC Angst 1,28 0,4 -4,2)
Unterschwellige MDE 1,37 (1,0 - 1,9
MDE 2,23%** (1,7 - 2,9
Dysthymie 1,70%* (1,3-23
Panikattacke 1,92%** (1,4 - 2,6)
GAS-Syndrom 1,84** (1,3 -2,7)
Agoraphobie ohne Panikstérung 3,63*** (2,2 -6,1)
Panikstorung 1,74* (1,2 - 2,6)
Soziale Phobie 1,84* (1,1 - 3,0
Spezifische Phobie 2,59*** (2,0 - 3,3)
Tier-Typ 6,03*** (34 -10,7)
Natur-Umwelt-Typ 2,75%** (1,8 -42)
Blut-Injektions-Typ 1,00 (0,6 - 1,6)
Situations-Typ 2,90%** (1,9 - 4,4
Andere Typen 2,25 (0,6 - 7,8)
Phobie NOS 2,68*** (1,8 - 4,0)
GAD 2,09%** (1,4 - 3,1)
Lebenszeit-Préavalenz
GMC Depression 1,34 0,9 -21)
Unterschwellige MDE 1,45%* (1,1 -19)
MDE 2,61%** (2,1-32
Dysthymie 1,67** (1,2 - 2,3)
Panikattacke 2,15%** 1,7 -2,7)
Panikstérung 2,30%** (1,6 - 3,2)

Abkurzungen: BGS Bundes-Gesundheitssurvey; GMC general medical condition, aufgrund eines
medizinischen Krankheitsfaktors; MDE Major Depression Episode; GAS general anxiety
subthreshold; NOS not otherwise specified; GAD generalisierte Angststorung; OR Odds Ratio;

KI Konfidenzintervall
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4. Ergebnisse

Tab. 7b Vergleich Pravalenzen psychiatrischer Stérungen Frauen vs. Manner der Kontrollgruppe
(* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001)

Frauen vs. Manner Kontrollgruppe
OR 95%-KI

12-Monats-Pravalenz

GMC Depression 3,17* (1,4 - 7,0
GMC Angst 0,71 (0,2 - 3,0
Unterschwellige MDE 1,14 (0,7 - 1,8)
MDE 1,89%+* 1,3-2,7)
Dysthymie 1,41 0,9 -22
Panikattacke 1,37 (0,9 -21)
GAS-Syndrom 1,14 (0,7-1,9
Agoraphobie ohne Panikstdrung 3,08** (1,5 - 6,4)
Panikstorung 1,13 (0,7 -19
Soziale Phobie 1,52 (0,8 - 2,8)
Spezifische Phobie 2,07*** (1,5-29)
Tier-Typ 3,84*** (1,9 - 7,8)
Natur-Umwelt-Typ 2,13** (1,2 - 3,6)
Blut-Injektions-Typ 0,93 (0,5-17)
Situations-Typ 2,52** (1,5-44
Andere Typen 0,71 (0,1 - 3,6)
Phobie NOS 2,67*** (1,6 - 44)
GAD 1,39 (0,8 -2,3)
Lebenszeit-Pravalenz

GMC Depression 1,19 0,7-21)
Unterschwellige MDE 1,26 (0,9 - 1,8)
MDE 2,55%** (1,9 - 3,4
Dysthymie 1,39 (0,9-21)
Panikattacke 1,563** 1,1-21)
Panikstérung 1,45 (09 -272)

Abklrzungen: GMC general medical condition, aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors;
MDE Major Depression Episode; GAS general anxiety subthreshold; NOS not otherwise specified;
GAD generalisierte Angststérung; OR Odds Ratio; KI Konfidenzintervall
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4. Ergebnisse

4.9. Pravalenzen psychiatrischer Storungen der RLS-Patienten versus
Kontrollgruppe

Tabelle 8a stellt die 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten (siehe auch Tabelle 2b) der
Kontrollgruppe gegentiber, d. h. den Teilnehmern des BGS mit mindestens einer
somatischen Erkrankung. Es werden die ORs mit Signifikanzniveau p und dem
dazugehdrigen 95%-KI beim Vergleich von RLS-Patienten und Kontrollgruppe
abgebildet. Demnach litten RLS-Patienten in den letzten 12 Monaten signifikant
haufiger unter GMC Depression, Panikattacke, Panikstérung, Sozialer Phobie, den
Spezifischen Phobien insgesamt, insbesondere dem Tier-Typ, Natur-Umwelt-Typ
und Situations-Typ, sowie der GAD. Betrachtet man die Lebenszeit-Diagnosen,
zeigen sich, soweit Daten vorhanden sind, ebenfalls alle oben genannten
Unterschiede, hinzu kommt jedoch eine signifikante Differenz der Diagnose MDE.

Tabelle 8b stellt die 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten der Gesamtgruppe des BGS
gegenuber. Es werden die ORs mit Signifikanzniveau p und dem dazugehdrigen
95%-KI beim Vergleich von RLS-Patienten und der BGS-Gesamtgruppe dargestellt.
Demnach litten RLS-Patienten in den letzten 12 Monaten signifikant haufiger unter
GMC Depression, Panikattacke, Panikstorung, Sozialer Phobie, den Spezifischen
Phobien insgesamt, insbesondere dem Tier-Typ und Situations-Typ, sowie der GAD.
Auch bei den Lebenszeit-Diagnosen zeigen sich, soweit Daten vorhanden sind, alle

oben genannten Verschiedenheiten.
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4. Ergebnisse

Tab. 8a Vergleich Pravalenzen psychiatrischer Stérungen IP 18-65 J vs. Kontrollgruppe

(* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001)

RLS vs. Kontrollgruppe

OR 95% KI

12-Monats-Préavalenz

GMC Depression 13,22 (5,4 - 32,1)
GMC Angst 4,13 (0,7 - 25,1)
Unterschwellige MDE 0,60 (0,1 - 2,5
MDE 1,31 (0,7 - 2,5)
Dysthymie 1,09 (0,5 - 2,5)
Panikattacke 2,85** (1,5-5,4)
GAS-Syndrom 0,76 (0,2 - 2,6)
Agoraphobie ohne Panikstérung 1,17 (0,4 - 3,9
Panikstorung 4,65%** (2,1 - 10,1)
Soziale Phobie 4,45** (1,7 - 11,5
Spezifische Phobie 3,58*** (2,2 - 5,9)
Tier-Typ 6,22%*+* (2,6 - 15,0)
Natur-Umwelt-Typ 2,48* (1,12 - 5,8)
Blut-Injektions-Typ 1,77 (0,6 - 5,7)
Situations-Typ 4,95%** (2,6 - 9,6)
Andere Typen 2,89 0,4 - 22,4)
Phobie NOS 0,95 (0,3 - 2,8)
GAD 3,52%** 1,8 -71)
Lebenszeit-Pravalenz

GMC Depression 8,45%** 4,2 - 17,2)
Unterschwellige MDE 1,11 (0,5 - 2,5
MDE 1,93** 1,2 -31)
Dysthymie 1,10 (0,5 - 2,6)
Panikattacke 2,11** (1,2 - 3,6)
Panikstorung 3,64*** (1,9 - 7,0

Abkirzungen: IP Indexpatient, RLS Restless Legs Syndrom; GMC general medical condition,
aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors; MDE Major Depression Episode; GAS general

anxiety subthreshold; NOS not otherwise specified; GAD generalisierte Angststérung; OR Odds Ratio;

Kl Konfidenzintervall
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4. Ergebnisse

Tab. 8b Vergleich Pravalenzen psychiatrischer Stérungen der IP 18-65 J vs. BGS-Gesamtgruppe
(* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001)

RLS vs. BGS-Gesamtgruppe

OR 95% Kl
12-Monats-Préavalenz
GMC Depression 7,27%** (3,3 - 16,0)
GMC Angst 4,73 (0,9 - 24,5)
Unterschwellige MDE 0,52 (0,1 - 2,2)
MDE 1,04 (0,6 - 2,0)
Dysthymie 0,94 04 -21)
Panikattacke 2,31* (1,3 - 4,3
GAS-Syndrom 0,62 (0,2 -21)
Agoraphobie ohne Panikstérung 0,92 (0,3 - 3,0)
Panikstorung 4,04*** (2,0 - 8,2)
Soziale Phobie 4,63** (1,9 - 11,2)
Spezifische Phobie 3,18+ (2,0 - 51)
Tier-Typ 4 41%*=* (1,9 - 10,0
Natur-Umwelt-Typ 2,14 (1,0 - 4,8)
Blut-Injektions-Typ 2,09 (0,7 - 6,3)
Situations-Typ 3,71%** (2,0 - 6,8)
Andere Typen 1,97 (0,3 - 15,2)
Phobie NOS 0,93 (0,3 -2,6)
GAD 2,95%* (1,5 - 5,8)
Lebenszeit-Pravalenz
GMC Depression 6,47*** (3,5-119)
Unterschwellige MDE 1,01 (0,5 - 2,2)
MDE 1,53 (1,0 - 2,4)
Dysthymie 0,94 0,4 -21)
Panikattacke 1,77* (1,0 - 3,0
Panikstorung 3,05%** (1,7 - 5,6)

Abkirzungen: IP Indexpatient, RLS Restless Legs Syndrom; BGS Bundes-Gesundheitssurvey 1998;

GMC general medical condition, aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors;

MDE Major Depression Episode; GAS general anxiety subthreshold; NOS not otherwise specified; GAD
generalisierte Angststérung; OR Odds Ratio; Kl Konfidenzintervall
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4. Ergebnisse

4.10. Schweregrad der RLS-Beschwerden

Auf der Schweregrad-Skala der IRLSSG (IRLSSG 2003, siehe auch 3.3.1.) zur
Selbsteinschatzung der Beschwerden durch den Patienten lag der Schweregrad der
RLS-Symptome aller Indexpatienten insgesamt im Durchschnitt bei 24,6 Punkten mit
einer SD von 6,2 Punkten. Dies entspricht starken RLS-Beschwerden (IRLSSG 2003).
Der niedrigste Wert lag bei 4,0 (milde Beschwerden), der héchste bei 38,0 (sehr starke
Beschwerden). Die maximal mogliche Punktezahl der Schweregrad-Skala liegt bei 40.
Der Schweregrad der RLS-Symptomatik der 18- bis 65-Jahrigen lag im Durchschnitt bei
25,1 mit einer SD von 6,5, was starken RLS-Beschwerden (IRLSSG 2003) entspricht.
Der niedrigste Wert lag bei 10,0, der hdchste bei 38,0.

Der Schweregrad der RLS-Beschwerden in der Gruppe aller Indexpatienten, die unter
keiner psychiatrischen Stdrung litten, ist mit durchschnittlich 22,4 Punkten (starke
Beschwerden), SD 7,2, Minimum 0 und Maximum 38, nur gering und nicht signifikant
niedriger als der Schweregrad der RLS-Patienten, die unter mindestens einer
psychiatrischen Erkrankung litten, mit 26,2 Punkten (starke Beschwerden), SD 6,4,

Minimum O und Maximum 36.

Tab. 9 Schweregrad der RLS-Beschwerden
RLS-Schweregrad

Mean SD Min Max
RLS gesamt 24,6 6,2 4,0 38,0
RLS 18-65J 25,1 6,5 10,0 38,0

Nahezu alle, namlich 94,1% (n=214) der Indexpatienten, litten unter Schlafstérungen:
Von Einschlafstorungen waren 66,0% (n=157), von Durchschlafstérungen 88,2% (n=210)
betroffen. Frei von Schlafstérungen waren lediglich 5,9% (n=14) der Patienten. Die
Schlafdauer aller Indexpatienten betrug im Mittel 6,0 Stunden mit einer SD von 1,5
Stunden. Die kirzeste Gesamtschlafdauer lag bei 2,0 Stunden, die langste bei 10,0
Stunden. Bei den 18- bis 65-jahrigen RLS-Patienten ergibt sich ein ahnliches Bild: 96,2%
(n=125) litten unter Schlafstérungen. Von Einschlafstérungen waren 68,0% (n=88), von
Durchschlafstérungen 91,5% (n=119) der Patienten betroffen. Frei von Schlafstérungen
waren lediglich 3,8% (n=5). Die Schlafdauer betrug im Mittel 5,8 Stunden mit einer SD
von 1,6 Stunden. Die kirzeste Gesamtschlafdauer lag bei 2,0 Stunden, die langste bei
10,0 Stunden.
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4. Ergebnisse

4.11. Depressive Symptome bei RLS-Patienten versus Kontrollgruppe

Die untersuchten RLS-Patienten litten geh&uft unter MDE, namlich 19,8% aller
Indexpatienten und 23,1% der 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten.

Die einzelnen Symptome einer MDE waren im Vergleich zur Kontrollgruppe wie folgt
verteilt: Es klagten ungeféhr gleich viele RLS-Patienten aus der Gruppe aller
Indexpatienten mit MDE und Patienten der Kontrollgruppe mit MDE Uber das
Symptom der depressiven Verstimmung (93,6% vs. 94,4%), vermindertes Interesse
(72,3% vs. 72,2%), Gewichtsverlust oder -zunahme (68,1% vs. 61,8%),
psychomotorische  Unruhe oder Verlangsamung (40,4% vs. 35,3%),
Mudigkeit/Energieverlust (61,7% vs. 65,7%), Gefuihl der Wertlosigkeit/Schuld (63,8%
vs. 68,5%) und Gedanken an den Tod/Suizid (74,5% vs. 67,5%). Lediglich das
Symptom der Schlaflosigkeit oder des vermehrten Schlafes trat bei den RLS-
Patienten etwas haufiger auf (95,7% vs. 84,4%). RLS-Patienten wiesen eher seltener
als Patienten der Kontrollgruppe mit MDE verminderte Konzentrationsfahigkeit auf
(74,5% vs. 84,4%).

Fasst man MDE, Dysthymie und GMC Depression zusammen, litten 29% aller
Indexpatienten und 37% der 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten unter einer

depressiven Storung.
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5. Diskussion

5. Diskussion

5.1. Psychiatrische Stérungen bei RLS-Patienten

Die Aussagen zu psychiatrischen Storungen bei RLS-Patienten beziehen sich in der
Literatur mehrheitlich auf Symptome und Syndrome. Sie reichen von Fallberichten
und klinischen Beobachtungen uber retrospektive Auswertungen von fir andere
Zwecke erhobene Daten bis zu grol3eren Feldstudien. Die Ergebnisse nur weniger
Studien beziehen sich auf psychiatrische Stérungen, die Diagnosen wurden zudem
nicht in jeder Studie direkt gestellt. Einige Autoren untersuchten zusatzliche
Symptome bei Patienten mit depressiven oder Angst-Symptomen (Cameron 1944,
Leutgeb und Martus 2002), andere schildern umgekehrt psychische Auffalligkeiten
bei Patienten mit RLS (Young et al. 1969, Lutz 1978, Banno et al. 2000, Bassetti et
al. 2000, Phillips et al. 2000, Rothdach et al. 2000, Ulfberg et al. 2001, Saletu et al.
2002ab, Gigli et al. 2004). Nur wenige Arbeiten untersuchten RLS-Patienten explizit
auf mogliche psychiatrische Symptome (Gorman et al. 1965, Kuny und Blattler 1988,
Takaki et al. 2003, Sevim et al. 2004).

Die Patientenpopulationen der oben erwahnten Arbeiten sind aufgrund von
unterschiedlicher Altersstruktur, Geschlechterverteilung, Abstammung, Haufigkeit
des RLS in der entsprechenden Gesamtbevélkerung oder Form des RLS (sekundar
bei Patienten unter Hamodialyse (Takaki et al. 2003, Gigli et al. 2004) und
idiopathisch) zu abweichend, um sie mit den RLS-Patienten in vorliegender Studie
uneingeschrankt vergleichen zu kdnnen.

Die eingesetzten diagnostischen Kriterien zur Erhebung der psychiatrischen
Stérungen und auch des RLS waren uneinheitlich. Die unterschiedlichen
Untersuchungsinstrumente erschweren ebenfalls die Gegenuberstellung der
Ergebnisse vorliegender Studie mit denen anderer Autoren. Die Befunde in anderen
Arbeiten wurden mit Hilfe Kklinischer Diagnosen, standardisierten Selbst- und
Fremdbeurteilungsskalen (Selbstbeurteilungsskalen: Zung-Depressions-Skala (Zung
1965), Zung-Angst-Skala (Zung 1976), Symptom-Checkliste SCL-90-R (Derogatis
1977), Center of Epidemiologic Studies Depression Scale CES-D (Radloff 1977),
Fremdbeurteilungsskalen: AMDP-System (AMDP 1981), Hamilton-Depressions-
Skala HAMD-17 (Hamilton 1960), Hamilton-Angst-Skala HAMA-14 (Hamilton 1976))

oder eigens entwickelten Fragebtgen (Bassetti et al. 2000) erfasst.
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5. Diskussion

In keiner der genannten Arbeiten wurden die psychiatrischen Symptome anhand
eines standardisierten, international anerkannten diagnostischen Interviews erhoben.
Bemerkenswert ist ebenfalls, dass zur Diagnosestellung vermeintlicher depressiver
Stérungen haufig die Hamilton-Depressions-Skala eingesetzt wurde (Kuny und
Blattler 1988, Takaki et al. 2003, Sevim et al. 2004), die, wie der Autor selbst
ausdricklich betont, urspringlich nicht zu diesem Zweck entwickelt worden war
(siehe 5.8. und Hamilton 1960).

Insgesamt spiegelt sich, wie verdeutlicht werden wird, das gehaufte Auftreten von
Angst- und depressiven Storungen bei den RLS-Patienten dieser Studie in den
Darstellungen der Literatur wider. Die von anderen Autoren daraus gezogenen
Schlussfolgerungen fallen jedoch héchst unterschiedlich aus.

Tabelle 10 gibt einen Uberblick liber Arbeiten, die sich bislang mit RLS und Angst-

oder depressiven Stérungen befasst haben.

Tab. 10 Literaturiibersicht psychiatrische Stérungen bei RLS-Patienten

Autor Jahr Falle Alter Region Instrument Ebene Pravalenz
A D
Cameron 1944 - - - klinisch Symptom - -
Gormanetal. 1965 27 31-73 USA  Skala, klinisch Symptom 71 0
Diagnose
Young et al. 1969 140 - - klinisch Symptom 1 T
Lutz 1978 62 - USA  klinisch, Symptom (1) (1)
Diagnose Syndrom
Kuny, Blattler 1988 26  22-74 CH Skalen Symptom 7T T Kw
Syndrom
Banno et al. 2000 218 49 CDN klinisch Diagnose - T Km
Bassetti et al. 2000 55 62 CH Fragebogen = Symptom - T m
Phillips et al. 2000 170 >18 USA  Skala Symptom | mentale K
Gesundheit
Rothdach et al. 2000 36  65-83 D Skala Syndrom - 0 K
Ulfberg et al. 2001 231 18-64 S Fragebogen  Symptom - T K, m
Leutgeb, 2002 (243) 30-78 D klinisch Diagnose  * *  TZA/
Martus 65 SSRI
Saletu et al. 2002 33 31-82 A Skala Symptom T T K
Takaki et al. 2003 60 58 Asien  Skala Syndrom T o Km
Dialyse
Gigli et al. 2004 127 17-95 I Klinisch durch Diagnose 71 T K
Nephrologen Dialyse
Sevim et al. 2004 103 18-79 TR Skalen Symptom T T K

Abkiirzungen: CIDI Composite International Diagnostic Interview Schedule, K Kontrollgruppe, w nur Frauen,
m nur Manner, * TZA/SSRI psychiatrische Stichprobe, Patienten alle unter Behandlung mit Trizyklischen

Antidepressiva oder/und Selektiven-Serotonin-Wiederaufnahmehemmern, Dialyse Patienten unter Dialyse
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5.2. Zusammenhang von RLS und psychiatrischen Erkrankungen

Die Angaben zu psychiatrischen Stérungen bei RLS-Patienten beziehen sich in den
bekannten Arbeiten nur selten auf Diagnosen. Wenn Diagnosen gestellt wurden,
bleibt meist unklar, anhand welcher Kriterien diese erfolgten. Lediglich in einer Arbeit
wird das ICD-10 als Grundlage fur die Diagnosestellung angegeben (Leutgeb und
Martus 2002). Hier wurden die einzelnen Angststbérungen jedoch nicht
aufgeschlisselt, sondern unter ,Angststérung“ zusammengefasst, die jeweiligen
depressiven Stérungen unter ,affektive Storung“ summiert. Ein Vergleich der
Pravalenzen der einzelnen Angststérungen und Unterformen der depressiven
Storungen bei RLS-Patienten ist demzufolge mit keiner anderen Arbeit moglich.

Tabelle 11 fasst die Untergruppen der Angststérungen und der depressiven
Stérungen zusammen, um auf dieser Basis einen Vergleich der untersuchten RLS-

Patienten mit der Literatur zu erméglichen.

Tab. 11 Pravalenz ,Depressive Storung” und ,Angststérung” Indexpatienten und Kontrollgruppe

RLS 18-65J RLS Kontrolle RLS 18-65 J vs.
n=130 n=238 n=2265 Kontrolle
n % n % nw %w | OR 95%KI
12-Monats-Prévalenz
Depressive Stoérung 23 18 32 13 205 9 2,55 (1,5-4,4)
Angststorung 39 30 53 22 296 13 3,22 (2,1-5,0)
Lebenszeit-Pravalenz
Depressive Stérung 48 37 69 29 | 357 15 |3,30 (2,1-5,0)
Angststdrung 45 35 66 28 - - - -

MDE und Depressive Stdrung

Wenn man die einzelnen Symptome (depressive Verstimmung, vermindertes
Interesse, Gewichtsschwankungen, psychomotorische Unruhe oder Verlangsamung,
Mudigkeit/Energieverlust, Gefluhl von Wertlosigkeit/Schuld, Gedanken an den
Tod/Suizid) betrachtet, die zur Diagnosestellung MDE fuhrten, finden sich kaum
Unterschiede zwischen RLS-Patienten und Kontrollgruppe. RLS-Patienten wiesen
eher seltener als Patienten der Kontrollgruppe mit MDE verminderte
Konzentrationsfahigkeit auf. Lediglich das Symptom der Schlaflosigkeit oder des
vermehrten Schlafes trat bei den RLS-Patienten etwas haufiger auf. Die Symptome
Mudigkeit und Schlafstérungen waren jedoch in keinem Fall einzig

ausschlaggebendes Kriterium fir die Diagnosestellung einer MDE.
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Die untersuchten RLS-Patienten litten gehauft unter MDE, namlich 20% aller
Indexpatienten und 23% der 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten. Fasst man MDE,
Dysthymie und GMC Depression zusammen, litten 29% aller Indexpatienten und
37% der 18- bis 65-jahrigen Indexpatienten unter einer depressiven Stoérung.

Gorman et al. untersuchten bereits 1965 eine Gruppe von 27 RLS-Patienten auf
psychische Auffalligkeiten (Gorman et al. 1965). Sie stellten bei Uber 48% der
Patienten die klinische Diagnose einer Depression und fanden zusatzlich bei mehr
als 40% depressive Symptome oder Angst.

In einer schweizerischen Arbeit waren bei 42% der RLS-Patientinnen die Scores der
Hamilton-Depressions-Skala HAMD-17 in dem MalRe erhdht, dass von einer
Depression ausgegangen wurde (Kuny und Blattler 1988). Auf AMDP-
Syndromebene war das depressive Syndrom stark ausgepragt. Dem stehen
25%/34% der weiblichen Indexpatienten in vorliegender Arbeit gegeniber, die an
MDE/Depressive Storung litten. Der Vergleich wird erschwert, da die Autoren
Symptome und Syndrome anhand von Skalen erhoben und fir die Diagnosestellung
RLS nicht die Diagnosekriterien der Internationalen RLS Studien Gruppe (Walters et
al. 1995) anwandten. Sie verlangten einerseits zur Diagnosestellung die Kriterien der
sensiblen Symptome und, ungenauer, auch der motorischen Unruhe. Andererseits
wurde die Verschlechterung oder das alleinige Auftreten in Ruhe und die
Symptomzunahme am Abend oder in der Nacht zur Diagnosestellung RLS nicht
gefordert. Kuny ergéanzte in einer Wiederholungsstudie erst nachtraglich das
Symptom des Bewegungsdranges (Kuny 1991).

Die Aussagen anderer Arbeiten bleiben ebenfalls ungenau und fassen verschiedene
psychiatrische Erkrankungen zusammen.

Banno et al. gaben bei mehr als 40% der von ihnen untersuchten RLS-Patienten
erhohte Raten an Depression und affektiven Psychosen an (Banno et al. 2000). Die
Autoren stellten die Diagnosen der psychiatrischen Stérungen nicht selbst. Um
assoziierte Storungen bei ihren RLS-Patienten zu ermitteln, griffen sie auf bereits
zuvor von anderer Seite erfasste Diagnosen zuriick, die im Gesundheitsregister von
Manitoba gespeichert worden waren (Roos und Nicol 1999). Die Daten des
Gesundheitsregisters wurden nicht systematisch erhoben. Es bleibt unklar, anhand
welchen Beurteilungssystems die Diagnosestellung erfolgte.

Bassetti et al. untersuchten 55 RLS-Patienten mit Hilfe eines speziell entwickelten

Fragebogens hinsichtlich ihrer RLS-Beschwerden und begleitender Symptome. 33%
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der RLS-Patienten litten im Laufe ihres Lebens mindestens einmal unter depressiven
Symptomen (Bassetti et al. 2000).

In der Memory and Morbidity in Augsburg Elderly (MEMO) Studie wurden erhohte
Werte fur depressive Symptome bei RLS-Patienten beschrieben, ohne genaue
Pravalenzangaben zu machen (Rothdach et al. 2000). Diese erhéhten Werte blieben
auch nach Ausschluss der Frage nach Schlafstérungen bestehen. Die untersuchten
Patienten waren wie die Probanden dieser Arbeit anhand der gleichen
Diagnosekriterien RLS-positiv diagnostiziert worden. Auch bei den RLS-Patienten
von Rothdach et al. waren die psychiatrischen Symptome mit einer
Selbstbeurteilungsskala, in diesem Fall der deutschen Version der Scale CES-D,
erhoben worden (Rothdach et al. 2000). Nach den mdglichen Symptomen von
Angststorungen wurde in der MEMO Studie nicht gefragt. Die direkte
Gegenuberstellung jener RLS-Patienten mit denen in vorliegender Arbeit ist auch
hier nur mit Einschrankungen vorzunehmen, da die Teilnehmer der MEMO Studie
zwischen 65 und 83 Jahre alt waren.

Teilnehmer einer schwedischen Studie gaben gehduft eine depressive
Stimmungslage an, wenn sie RLS-positiv diagnostiziert worden waren, jedoch
wiederum ohne genaue Préavalenzangaben (Ulfberg et al. 2001). In einem
Fragebogen wurden allgemein Symptome begleitender Erkrankungen erfasst. Die
Feststellung einer depressiven Stimmungslage wurde anhand einer geschlossenen
Frage erhoben. Den Teilnehmern der Studie wurden noch weitere Fragen zu Schlaf-
und Gesundheitsproblemen allgemein gestellt, die eine mdgliche Diagnose
Depression héatten stutzen konnen. Die Autoren geben jedoch keine Auskunft
daruber, ob die Antworten auf Fragen nach z. B. Ein- und Durchschlafstérungen in
die Bewertung der depressiven Stimmung mit eingeflossen sind. Es wurden im
Gegensatz zu vorliegender Arbeit zudem nur Manner befragt.

Als eine der wenigen Arbeiten, die explizit nach psychiatrischen Symptomen bei
RLS-Patienten suchte, verwendeten Sevim et al. zur Beurteilung des Risikos fur
Angst- und depressive Symptome bei 103 Patienten mit RLS das
Fremdbeurteilungsverfahren der Hamilton-Depressions-Skala und der Hamilton-
Angst-Skala. Sie stellten erhohte Werte fiir Depressivitat und Angstlichkeit bei RLS-
Patienten im Vergleich zur Kontrollgruppe fest, jedoch auch hier ohne konkrete
Aussagen zur Pravalenz (Sevim et al. 2004). Zur Erhebung der Daten wurde kein

standarisiertes Interview, sondern eine Rating-Skala verwendet. Die Pravalenz von

53



5. Diskussion

RLS in der von Sevim et al. untersuchten Population in einer Region in der Turkei lag
mit 3% (Sevim et al. 2003) deutlich niedriger als im europaischen Vergleich mit 11%
(Berger et al. 2004) bzw. im nordamerikanischen Vergleich mit 10% (Phillips et al.
2000). Sevim et al. schlossen jene Patienten von der Diagnose RLS aus, welche die
Beschwerden nicht auch innerhalb des letzten Monats vor Befragung angegeben
hatten (Sevim et al. 2004).

Nach Angststorungen wird in den bekannten Arbeiten weniger gesucht als nach
depressiven Erkrankungen. Die Ergebnisse bleiben meist vage.

Gorman et al. fanden bei Uber 40% ihrer Patienten depressive oder Angst-
Symptome, ohne genauer zu differenzieren (Gorman et al. 1965). Die H&aufigkeiten
der Symptome wurden anhand des MMPI Minnesota Multiphasic Personality
Inventory erfasst (Hathaway und McKinley 1951).

Young et al. entdeckten psychische Beschwerden bei 91% der von ihnen
untersuchten RLS-Patienten (Young et al. 1969). Die Symptome wurden zum Tell
durch Anamnese mit klinischer Untersuchung, zum Teil schriftlich mittels eines von
den Patienten beantworteten Fragebogens erhoben. 85% der Befragten litten unter
einem angstlich-angespannten Zustand und 9% unter einer depressiven Reaktion.
Die Autoren kommen zu dem Schluss, RLS-Beschwerden wirden sekundér durch
jene emotionalen Faktoren verursacht, welche bei anderen Menschen zu einem
Magengeschwir oder Spannungskopfschmerz fihren.

Kuny und Blattler beschrieben bei ihren Patientinnen eine signifikant erhdhte
Haufigkeit des Faktors ,Angstlichkeit* der SCL-90-R (Kuny und Blattler 1988).

In einer weiteren Untersuchung von RLS-Patienten (Bassetti et al. 2000) fiel bei
alteren Frauen eine Haufung von Angstsymptomen auf. Eine genauere Darstellung

dieser Symptome erfolgte allerdings nicht.

Panikstorung und Panikattacke
Bei rund 87% der RLS-Patienten trat die Panikstorung nach Beginn der RLS-

Beschwerden auf. Die Indexpatienten schilderten ihre Panikattacken in typischer
Weise: ,aus heiterem Himmel...“, ,einfach pl6tzlich Angst...“, ,ohne Anlass...“, ,von
einer Minute auf die andere...”, ,Angst ist einfach da...“. Kein Patient erwahnte
Panikattacken im Zusammenhang mit RLS-Beschwerden oder in Verbindung mit

Situationen, die fir RLS-Patienten unangenehm sein kdnnten.
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Lediglich eine Arbeit erméglicht einen Vergleich und nennt genaue Zahlen fir
Panikattacken bei RLS-Patienten: Kuny und Blattler gaben bei 15% der RLS-
Patientinnen, untersucht wurden nur Frauen, Panikattacken in der Anamnese an
(Kuny und Blattler 1988). In vorliegender Arbeit litten 12% der weiblichen
Indexpatienten sowie 14% der 18- bis 65-jahrigen weiblichen Indexpatienten unter

Panikattacken.

Phobien

Bei den untersuchten RLS-Patienten waren die Pravalenzen fir die Soziale Phobie
und die Spezifischen Phobien insgesamt erhdht. Dieses gehaufte Auftreten kdnnte
direkt mit den RLS-Beschwerden in Zusammenhang gebracht werden. Viele
Patienten gaben an, ungern ins Kino zu gehen oder in Gesellschaft anderer
Menschen zu sein, weil sie beflrchteten, still sitzen zu missen oder durch
unwillktrliche Bewegungen der Beine aufzufallen. Es werden jedoch nicht nur die fur
RLS-Patienten typischen Situationen gemieden: RLS-Patienten leiden einerseits
auch haufiger an Untergruppen der Spezifischen Phobie wie Tier-Typus und Umwelt-
Typus, die in keinem Zusammenhang mit der RLS-Symptomatik stehen. Andererseits
traten bei gut drei Viertel der untersuchten RLS-Patienten die Phobien bereits vor
Beginn der RLS-Beschwerden auf.

Die RLS-Patienten dieser Studie litten nicht haufiger unter Agoraphobie als die

Kontrollgruppe.

GAD

Die untersuchten RLS-Patienten litten gehauft unter GAD. Zu den Kriterien, die unter
anderem die Diagnosestellung GAD stitzen konnen, gehdren Symptome wie
Schlafstérungen, Schreckhaftigkeit und Ermudbarkeit (siehe Anhang 2). Alle
Indexpatienten, welche die Diagnosekriterien einer GAD erfullten, litten auch unter
Schlafstérungen. Mehr als zwei Drittel der Indexpatienten mit GAD litten unter
Herzrasen oder -klopfen. In der Phase der @ngstlichen Besorgnis gab lediglich ein
Patient Kribbel- oder Taubheitsgefiihle an, Symptome, die mit einem RLS in

Verbindung stehen kénnten.
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GMC Depression und GMC
Die untersuchten RLS-Patienten wiesen im Vergleich zur Kontrollgruppe gehauft

GMC Depression auf. Die Diagnosen GMC Depression/Angst sind sehr subjektiv
(Knauper und Wittchen 1994) und wurden immer dann gestellt, wenn die Patienten
die Ursache fir ihre psychischen Storungen in einer kdrperlichen Ursache, in diesem
Fall meist RLS, sahen. Deutlich mehr RLS-Patienten mit GMC Depression als
Patienten der Kontrollgruppe mit GMC Depression sahen ihre somatische
Erkrankung als Ursache ihrer Gewichtsschwankung (55% vs. 32%) und ihrer
Schuldgeftihle (50% vs. 34%) an.

Der Anteil an GMC Angst war bei den RLS-Patienten im Vergleich zur Kontrollgruppe
nur geringfigig und nicht signifikant erhdht. Diese Stdrung trat bei allen RLS-
Patienten bereits vor Beginn des RLS auf.

Schweregrad des RLS
Die Schwere des RLS aller Indexpatienten lag bei 24,6 Punkten und entspricht
starken RLS-Beschwerden (IRLSSG 2003). Der Schweregrad der RLS-Beschwerden

in der Gruppe der Patienten, die unter keiner psychiatrischen Stérung litt, war nur

geringfugig und nicht signifikant niedriger als der Schweregrad der RLS-Patienten mit
mindestens einer psychiatrischen Erkrankung und lag ebenfalls bei starken RLS-
Beschwerden. Auch dies kann ein mdglicher Hinweis sein, dass es nicht die direkte
Beeintrachtigung durch die RLS-Symptomatik ist, die psychiatrische Stérungen

auslost.

Die Analyse dieser Ergebnisse weist darauf hin, dass die gefundenen
psychiatrischen Stérungen nicht ausschlief3lich auf die Beschwerden, die im Rahmen
einer RLS-Erkrankung auftreten, zurtickzufiihren sind.

Andere Studien konnen den Eindruck unterstiitzen, dass RLS-Patienten haufiger
unter Angst- und depressiven Stoérungen leiden und seien aus diesem Grund hier
angefuhrt. Sie eignen sich jedoch aus verschiedenen Griinden nicht zum direkten
Vergleich mit vorliegender Arbeit. Zwei Studien untersuchten Patienten mit RLS, die
ohne Ausnahme unter Hamodialyse standen und uramisch waren. Sie litten somit
unter einem sekundaren RLS, welches in vorliegender Arbeit ein Ausschlusskriterium
gewesen ist. Bei einer weiteren Studie waren Patienten mit bekannter psychiatrischer

Erkrankung von vornherein ausgeschlossen worden.
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In einer japanischen Studie wurden 490 Hamodialyse-Patienten auf das
Vorhandensein von RLS und psychiatrischen Symptomen hin geprift (Takaki et al.
2003). Bei den RLS-positiven Patienten wurde geh&uft Angstlichkeit, nicht jedoch
Depressivitat gefunden. Des Weiteren weicht die untersuchte asiatische Population
deutlich von den europaischen Teilnehmern dieser Studie ab und weist daher
madglicherweise von vornherein andere Pravalenzen fur das RLS auf. So wiesen Tan
et al. eine vergleichsweise niedrige Pravalenz von 0,6% fur RLS in der untersuchten
Population Singapurs nach (Tan et al. 2001).

In einer italienischen Arbeit wurden 479 Hamodialyse-Patienten mit terminaler
Niereninsuffizienz auf das Auftreten von RLS untersucht (Gigli et al. 2004). Bei den
RLS-positiven Patienten stellten die behandelnden Nephrologen gehauft die
Diagnose Angststorung in 17% und Depression in 16% der Falle im Vergleich zu
Patienten ohne RLS mit jeweils 9%. Die Autoren vermuteten, die beeintréachtigenden
RLS-Symptome seien die Ursache fir die erhéhten Pravalenzen psychiatrischer
Stérungen.

In einer weiteren Studie wurden 33 RLS-Patienten mit gesunden Probanden
verglichen. Hierfir wurden die EEGs beider Gruppen analysiert. Zusatzlich wurden
die Patienten mit der Zung-Depressions-Skala (Zung 1965) und der Zung-Angst-
Skala (Zung 1976) untersucht und gehauft Symptome fir Depressivitat und
Angstlichkeit bei RLS-Patienten festgestellt (Saletu et al. 2002a, Saletu et al. 2002b).
Die Autoren erwahnen ferner erhdhte Raten depressiver Symptome bei Patienten mit
schlafabhangigen Atemstérungen aus anderen eigenen Untersuchungen. Die
zitierten Ergebnisse beziehen sich auf Patienten mit primaren und obstruktiven
Schnarchstérungen und Schlafapnoe. Saletu et al. betonen das im Vergleich mit
jenen Patienten vermehrte Auftreten depressiver Symptome bei RLS-Patienten
(Saletu et al. 2002b). Auch diese Ergebnisse eignen sich jedoch nicht zum direkten
Vergleich mit den Resultaten in vorliegender Arbeit, da Patienten mit bekannter
psychiatrischer Erkrankung oder Patienten unter Psychopharmaka von Saletu et al.

von der Studie ausgeschlossen worden waren.
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5.3. Verteilung psychiatrischer Storungen der RLS-Patienten nach Geschlecht

In vorliegender Arbeit unterschieden sich Frauen mit RLS hinsichtlich des Auftretens
psychiatrischer Stérungen von Mannern mit RLS. Frauen litten haufiger unter MDE
Phobien, einschliel3lich Agoraphobie, und GAD.

Beim Vergleich der untersuchten RLS-Patienten mit anderen Patienten gibt es einen
Unterschied, der in keiner anderen bekannten Arbeit festgestellt wurde: Die
untersuchten Manner mit RLS zeigten die Tendenz, haufiger als Frauen mit RLS
unter Dysthymie und Panikstérung zu leiden. Dieser Trend wiederholt sich auch in
der Gesamtgruppe der Indexpatienten, welche die Uber 65-Jahrigen mit einschliel3t.
Manner dieser Gruppe litten zumindest genauso haufig an Panikstérung wie Frauen
und haufiger an Dysthymie als diese.

Das ist deshalb bemerkenswert, da sowohl in der Kontroll- und der BGS-
Gesamtgruppe als auch in der Literatur Frauen im Vergleich zu Mannern ein zum
Teil mehrfach erhthtes Risiko fur psychiatrische Stérungen aus der Gruppe der
Angststorungen und der depressiven Erkrankungen aufweisen.

Ein direkter Vergleich der geschlechtsspezifischen Verteilung einzelner
psychiatrischer Stérungen bei RLS-Patienten mit den unter 5.1. genannten Arbeiten
ist nicht moglich, da keine der oben erwdhnten Studien Diagnosen unterhalb der
Obergruppen Depression und Angststérung stellte.

Fasst man die Untergruppen der Angststérungen und die der depressiven Stdrungen
nach Geschlecht getrennt zusammen, wird der Vergleich zwischen den untersuchten
RLS-Patienten mit Angaben der Literatur méglich. In der Gruppe der 18- bis 65-
jahrigen Indexpatienten litten 41% der Frauen mit RLS unter einer depressiven
Stoérung, bei den Mannern mit RLS waren es 32%. 34% der Frauen mit RLS wiesen
auch eine Angststérung auf, bei Mannern mit RLS waren es 25%.

Die unter 5.1. genannten Arbeiten kommen zu uneinheitlichen Ergebnissen der
geschlechtsspezifischen Haufigkeit psychiatrischer Erkrankungen insgesamt bei
RLS-Patienten.

In einer Stichprobe litten von Patienten mit einer Angststérung annahernd doppelt so
viele Frauen wie Manner an RLS (30% vs. 17%). Bei Patienten mit einer depressiven
Stérung (34% vs. 17%) prasentierte sich ein ahnliches Bild (Leutgeb und Martus
2002).
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Bassetti et al. fiel eine Haufung von Angstsymptomen bei Frauen mit RLS auf, ohne
genauere Angaben hierzu zu machen (Bassetti et al. 2000). In einer Untersuchung
war bei Mannern héaufiger als bei Frauen ein erhdhter Wert fir Depressivitat mit
einem Risiko fur RLS assoziiert (Rothdach et al. 2000).

Andere Autoren gaben in ihrer Arbeit ungefahr gleiche Haufigkeiten psychiatrischer
Diagnosen bei Frauen und Mannern (46% vs. 44%) an (Banno et al. 2000) oder
entdeckten gar keinen Unterschied zwischen Frauen und Mannern im Hinblick auf
das Vorhandensein von Depressivitat und Angstlichkeit (Sevim et al. 2004).

Einige Autoren untersuchten entweder nur Manner (Ulfberg et al. 2001) bzw. nur
Frauen (Kuny und Blattler 1988) oder machten keine Angaben zur
geschlechtsspezifischen Verteilung von psychiatrischen Symptomen bei RLS-
Patienten (Cameron 1944, Gorman et al. 1965, Young et al. 1969, Lutz 1978, Phillips
et al. 2000, Saletu et al. 2002a, Saletu et al. 2002b, Takaki et al. 2003).

Es bleibt der Vergleich mit der Pravalenz psychiatrischer Stérungen in der
Gesamtbevolkerung.

Wittchen et al. wiesen im Rahmen des Bundes-Gesundheitssurveys 1998 fir die
untersuchten psychiatrischen Diagnosen, insbesondere der Angst- und affektiven
Stoérungen, einen signifikant hoheren Anteil an betroffenen Frauen nach (Wittchen et
al. 1999b). Bereits zuvor hatten Wittchen et al. in einer anderen Population,
Jugendliche und junge Erwachsene aus Minchen, eine signifikant erhéhte
Pravalenzrate affektiver Stérungen und aller Angststorungen aufl3er der GAD bei
Frauen gefunden (Wittchen et al. 1998).

Die im Rahmen der TACOS-Studie (Transitions in Alcohol Consumption and
Smoking) in einer norddeutschen Region erhobenen Daten sprechen ebenfalls fur
ein gehauftes Auftreten der Angststérungen, aul3er der GAD und GMC Angst, sowie
der depressiven Erkrankungen, auRer GMC Depression, bei Frauen im Vergleich zu
Mannern (Meyer et al. 2000).

Der Internationale Vergleich bietet ein &hnliches Bild: Im Rahmen des US National
Comorbidity Survey konnte ein gehauftes Auftreten aller Angststérungen und der
depressiven Erkrankungen bei Frauen im Vergleich zu Méannern belegt werden
(Kessler et al. 1993, Kessler et al. 1994).

Bei den Teilnehmern der Netherlands Mental Health Survey and Incidence Study
(NEMESIS) wurde sowohl bei den depressiven als auch bei den Angststérungen ein

gehauftes Auftreten bei Frauen im Vergleich zu Mannern nachgewiesen (Bij et al.
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1998). So litten Frauen etwa doppelt so haufig an MDE und Dysthymie, Agoraphobie
und der Spezifischen und Sozialen Phobie sowie rund dreimal so haufig an
Panikstorung wie Manner.

In einer norwegischen Studie waren die Pravalenzen aller Angststérungen und
depressiven Erkrankungen bei Frauen deutlich héher als bei Mannern (Kringlen et al.
2001).

5.4. Komorbiditat psychiatrischer Stérungen der RLS- Patienten

Von den untersuchten RLS-Patienten wies etwa die Halfte im Laufe ihres Lebens
mindestens eine psychiatrische Diagnose auf, ein Viertel der RLS-Patienten litt unter
mehreren psychiatrischen Erkrankungen.

Von den untersuchten psychiatrischen Stérungen traten GMC Angst, Dysthymie,
GAS-Syndrom, Agoraphobie, Soziale Phobie und GAD nie isoliert auf, sondern
immer nur gemeinsam mit einer anderen psychiatrischen Stoérung.

Fir den Vergleich der Komorbiditat von Einzeldiagnosen muss auf die Angaben der
Pravalenzen in der Gesamtbevolkerung zuriickgegriffen werden. Die Haufigkeiten
der einzelnen Diagnosen werden im Folgenden direkt miteinander verglichen.

Bei 47% der in vorliegender Arbeit untersuchten 18- bis 65-jahrigen RLS-Patienten
mit einer Panikstérung konnte auch die Diagnose MDE gestellt werden.
Verschiedene Studien zeigen &hnlich hohe Komorbiditatsraten: So wurden bei
Panikpatienten in 44% (Angst 1996), 57% (Kessler et al. 1998c), 65% (Birchall et al.
2000) und 56% (Byrne et al. 2000) der Falle komorbide MDE nachgewiesen.
Vorliegende Arbeit kommt somit fur die Pravalenzraten der MDE bei Panikpatienten
mit RLS zu vergleichbar hohen Ergebnissen wie andere Arbeiten bei Panikpatienten
mit komorbider MDE.

Umgekehrt litten 23% der untersuchten 18- bis 65-jahrigen RLS-Patienten neben
einer MDE auch an einer Panikstorung. Der Prozentsatz von MDE-Patienten mit
einer komorbiden Panikstérung wird von verschiedenen Autoren nahezu einheitlich
mit 10% bis 11% (Kessler et al. 1993, Kessler et al. 1998c) bzw. mit 12% (Angst
1996) und 11% (Roy-Byrne et al. 2000) beziffert. Folglich litten 18- bis 65-jahrige
RLS-Patienten mit MDE haufiger als andere Patienten mit MDE zusatzlich an einer

Panikstoérung.
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Insgesamt litten 57% der 18- bis 65-jahrigen RLS-Patienten mit MDE auch an
irgendeiner Angststorung. Kessler et al. fanden im Rahmen des US National
Comorbidity Survey (NCS) bei 58% der MDE-Patienten auch irgendeine
Angststorung (Kessler et al. 1993). Diese beiden Werte lassen sich jedoch nur
bedingt vergleichen, da im NCS im Gegensatz zu vorliegender Arbeit die
Posttraumatische Belastungsstorung zu den Angsterkrankungen gerechnet wurde.
Magee et al. berichteten Uber das gemeinsame Auftreten von Phobien und anderen
psychiatrischen Storungen bei den Teilnehmern des NCS (Magee et al. 1996).
Isoliert trat die Agoraphobie lediglich bei 12% der Teilnehmer auf, die spezifische
Phobie bei 17% und die Soziale Phobie bei 19%.
Bei den untersuchten 18- bis 65-jahrigen RLS-Patienten trat die Agoraphobie kein
einziges Mal isoliert auf, ebenso wenig die Soziale Phobie. Die Spezifischen Phobien
dagegen waren bei einem Viertel der Patienten die einzige psychiatrische Diagnose.
Beim Vergleich von Stoérungsgruppen ist die Komorbiditat bei den
untersuchten RLS-Patienten erhoht; Tabelle 12 ermdglicht den Vergleich der
Komorbiditatsmuster. Von den 18- bis 65-jahrigen RLS-Patienten litten 19,2% unter
einer Angststorung mit einer depressiven Stérung sowie 6,9% unter Panikstérung mit
einer depressiven Storung. RLS-Patienten litten signifikant haufiger (OR=4,57,;
p<0,001; KI=1,9-10,7) als die Kontroligruppe unter Panikstérung mit einer
depressiven Storung.

Tab. 12 Komorbiditatsmuster psychiatrischer Stérungen der IP 18-65 J vs. Kontrollgruppe

RLS n=130 Kontrolle n=2265 RLS vs. Kontrolle
n % 95% Ki nw %w 95% K OR 95% Ki
Angst u. Depression | 25 19,2 [(13,3-27,00| 173 | 6,0 | 51-7,1 - -
Panik u. Depression | 9 69 | (3,6-12,8) | 47 16 | (1,2-2,3) | 4,57 | (1,9-10,7)

Der Vergleich der Komorbiditat psychiatrischer Stérungen bei RLS-Patienten mit der
Literatur ist nur in Form von Stérungsgruppen maoglich. Lediglich in einer der unter
5.1. genannten Arbeiten werden Angaben zur Komorbiditdt von Angst- und
depressiven Stoérungen bei RLS-Patienten gemacht: Bei Leutgeb und Martus
erfullten 29% der RLS-positiven Patienten die Kriterien einer komorbiden Angst- und
depressiven Stoérung (Leutgeb und Martus 2002). Die Gegeniberstellung mit

epidemiologischen Studien ergibt fur die untersuchten RLS-Patienten eine erhdhte
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psychiatrische =~ Komorbiditdt von  Stérungsgruppen im  Vergleich  zur
Gesamtbevolkerung.

In einer prospektiven Studie mit 395 Teilnehmern, die im Abstand von zwei bzw. funf
Jahren untersucht wurden, litten 5% bis 8% der Teilnehmer unter Panik und einer
depressiven Storung sowie 3% bis 5% unter irgendeiner Angststérung und einer
depressiven Storung (Angst et al. 1990).

Bei 4% der Teilnehmer des NIMH Epidemiologic Catchment Area Program wurde die
Komorbiditat irgendeiner Angststérung mit einer depressiven Stérung gefunden
(Regier et al. 1990).

5.5. Erkrankungsbeginn der psychiatrischen Storungen der RLS-Patienten

Keine der unter 5.1. genannten Arbeiten gibt Auskunft Gber das Ersterkrankungsalter
von psychiatrischen Stérungen bei RLS-Patienten. Im Folgenden wird deshalb der
Beginn psychiatrischer Stérungen in der Gesamtbevolkerung mit den Ergebnissen
vorliegender Arbeit verglichen.

In den Angaben der Literatur schwankt der durchschnittliche Erkrankungsbeginn der
MDE zwischen 20 bis 25 Jahren (Andrade et al. 2003) und 31 Jahren (Wittchen
1987). Bei den Teilnehmern des US National Comorbidity Survey NCS lag der
durchschnittliche Erkrankungsbeginn einer MDE bei 24 Jahren (Kessler et al. 1993).
Als Ersterkrankungsalter fur die MDE in dem NIMH Epidemiologic Catchment Area
Program (Regier et al. 1984) wird 25 Jahre angegeben (Burke et al. 1990).

Das mittlere Alter fur das Erstauftreten einer Panikstorung liegt bei 24 Jahren (Burke
et al. 1990) bis 27 Jahren (Yonkers et al. 2003) und 33 Jahren (Wittchen 1987).

Das Durchschnittsalter fir den Beginn einer Sozialen Phobie liegt bei 15 Jahren
(Yonkers et al. 2003) bis 16 Jahren (Ost 1987, Magee et al. 1996).

Der Erstbeginn der Spezifischen Phobien wird bei 17 Jahren (Wittchen 1987) bzw.
12 Jahren (Ost 1987) angegeben, die einzelnen Untertypen zeigen eine erstmalige
Manifestation zwischen 7 Jahren fur den Tier-Typ und 20 Jahren fur die
Klaustrophobie (Ost 1987). Das durchschnittliche Ersterkrankungsalter der Phobien
insgesamt wird mit 13 Jahren (Burke et al. 1990) beziffert, das der Spezifischen
Phobien mit 15 Jahren (Magee et al. 1996).

Der Erstbeginn fur die Agoraphobie liegt bei 25 Jahren (Wittchen 1987), 28 Jahren
(Ost 1987) und 29 Jahren (Magee et al. 1996).
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Das durchschnittliche Erstauftreten der GAD wird bei 21 Jahren bis 24 Jahren
angefihrt (Yonkers et al. 2000, Yonkers et al. 2003).

Beim direkten Vergleich der Erstmanifestation der untersuchten psychiatrischen
Erkrankungen mit Angaben anderen Autoren (siehe Tabelle 13) fallt der spatere
Beginn von MDE und Panikstérung bei RLS-Patienten auf. Der Erkrankungsbeginn
fur beide Erkrankungen scheint bei dem in vorliegender Studie gewahlten
Patientenkollektiv nach hinten verschoben zu sein. Des Weiteren traten diese beiden
Stoérungen bei rund zwei Drittel (MDE) bis drei Viertel (Panikstérung) der Patienten

erst nach Beginn der RLS-Beschwerden auf (siehe auch Tabelle 5a).

Tab. 13 Vergleich des Erkrankungsbeginns psychiatrischer Stérungen bei RLS-Patienten mit anderen Studien

Erkrankungsbeginn in Jahren

RLS Andrade Burke Kessler Magee Ost | Wittchen | Yonkers

T etal. 2003 | et al. 1990 | et al. 1993 | et al. 1996 | 1987 1987 | etal. 2000
MDE 39,6 20-25 25 24 29 - 31 -
Panikstorung 36,5 - 24 - - - 33 27
Agoraphobie 25,8 - 13+ - 29 28 25 -
Soziale Phobie 19,6 - 13* - 16 16 17* 15
Spezifische Phobie 13,5 - 13* - 15 12 17* -
GAD 43,8 - - - - - - 21-24
GMC Depression 41,9 - - - - - - -
GMC Angst 14,0 - - - - - - -
RLS 34,6 - - - - - - -

* yom Autor zusammengefasst unter ,einfache Phobie*

Einen Hinweis auf einen, wenn nicht kausalen, so doch zeitlichen Zusammenhang
der Storungen liefert die Tatsache, dass bei einem Grof3teil der Untersuchten der
Beginn der RLS-Beschwerden zeitlich vor dem Beginn der psychiatrischen
Erkrankungen lag. Lediglich die GMC Angst trat bei allen drei Betroffenen schon vor
den RLS-Beschwerden auf.

Diese Daten wurden bislang in keiner anderen Studie systematisch erfasst, sodass

ein Vergleich mit anderen Autoren nicht moglich ist.
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5.6. Medikamentdse Therapie der RLS-Patienten

Die Mehrheit, namlich 80% der in vorliegender Studie untersuchten RLS-Patienten,
stand unter medikamentdser dopaminerger Therapie. Ein Drittel der Patienten erhielt
zum Teil zusatzlich eine Therapie mit Benzodiazepinen aufgrund der RLS-
Beschwerden. Ein Unterschied zwischen behandelten und nicht behandelten
Patienten liel3 sich nicht feststellen, jedoch ist die Fallzahl mit 31 (13%)
unbehandelten Patienten zu gering, um eine zuverlassige Aussage hierzu treffen zu
kénnen. Insgesamt wurden 10 Patienten (2,4%) mit trizyklischen Antidepressiva
behandelt, davon alle auch dopaminerg, und 6 von ihnen zusatzlich mit
Benzodiazepinen. Lediglich 2 (0,8%) der untersuchten Patienten (beides Frauen)
erhielten SSRI als antidepressive Medikation. Eine der beiden Frauen litt unter MDE
mit Panikattacken und hatte schwere RLS-Beschwerden (23 Punkte auf der
Schweregrad-Skala), die andere Patientin wies die Kriterien einer MDE auf und gab
nur milde RLS-Beschwerden an (10 Punkte auf der Schweregrad-Skala). Bei beiden
Patientinnen ging das RLS den psychiatrischen Storungen um mehr als zehn Jahre
voraus. 81 Patienten (34,0%) erhielten Benzodiazepine zur Therapie des RLS.
Keiner der untersuchten RLS-Patienten stand unter Therapie mit Neuroleptika,
ebenso wenig gaben die untersuchten RLS-Patienten an, mit Lithium behandelt zu
werden.

Die unter 5.1. genannte Arbeiten geben in unterschiedlichem Mal3e Auskunft Gber
die medikamenttdse Therapie von psychiatrischen Stérungen bei RLS-Patienten oder
Uber einen Therapieversuch des RLS mit SSRI oder anderen Antidepressiva.
Obwohl das Ansprechen auf eine dopaminerge Therapie zu den unterstiitzenden
klinischen Zeichen zahlt, zusatzlich zu den Diagnosekriterien der Internationalen
Restless Legs Syndrom Studien Gruppe (Allen et al. 2003a), werden in oben
genannten Arbeiten hierzu nur wenige Angaben gemacht.

In der von Bassetti et al. gefihrten Untersuchung erhielten 63% der Patienten eine
dopaminerge Therapie, insgesamt 40% bekamen Schlafmittel sowie 19%
Clonazepam (Bassetti et al. 2001).

In der von Rothdach untersuchten Gruppe war kein Patient unter dopaminerger
Therapie; 6% erhielten Benzodiazepine und 3% Neuroleptika (Rothdach et al. 2000).
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Laut Banno et al. bekamen knapp 2% der Patienten eine ,Antiparkinson-Medikation®;
27% der Frauen und 14% der Manner erhielten Antidepressiva, darunter
hauptsachlich SSRI mit rund 10% (Banno et al. 2000).

In der von Gigli et al. untersuchten Gruppe bekam kein Patient eine spezifische RLS-
Therapie. Die Einnahme von Benzodiazepinen war ebenso hoch wie in der
Vergleichsgruppe mit 4%. Schlafmittel nahmen 36% der Patienten ein (Gigli et al.
2004).

71% der von Kuny untersuchten Patienten erhielten Benzodiazepine (Kuny 1991).
Bei Young nahmen 28% der Patienten Tranquillanzie ein (Young et al. 1969).

In einer Untersuchung psychiatrischer Patienten, die unter affektiven oder
Angststorungen litten, standen alle per Einschlusskriterium unter antidepressiver
Medikation mit trizyklischen Antidepressiva, SSRI oder beiden
Medikamentengruppen (Leutgeb und Martus 2002). Die Patienten wurden in zwel
Gruppen unterteilt, davon eine mit regelmaliger Einnahme nicht-opioidhaltiger
Analgetika, die andere Gruppe ohne regelmalige Schmerzmitteleinnahme. In der
Gruppe ohne regelmaflige Schmerzmitteleinnahme war die Pravalenz des RLS
ebenso hoch wie in der Normalbevélkerung, in der anderen Gruppe dreimal so hoch
(Leutgeb und Martus 2002). Die Autoren kommen, nicht unwidersprochen (Berger
2003), zu dem Schluss, eine regelmallige, lang dauernde Schmerzmedikation sei
einer der Ausloser fur das RLS. Sie folgern, nicht Depression und Angst per se seien
mit RLS assoziiert, sondern chronischer Schmerzmittelgebrauch. Zu einer
dopaminergen Therapie werden keine Aussagen gemacht.

Bei anderen Autoren finden sich keine oder nur bruchstickhafte Angaben zur
medikamentdsen Therapie des RLS (Gorman et al. 1965, Lutz 1978, Phillips et al.
2000, Ulfberg et al. 2001, Takaki et al. 2003, Sevim et al. 2004).

Der Einfluss einer anxiolytischen oder antidepressiven Medikation auf die RLS-
Symptomatik ist aus Fallberichten zum Teil bereits bekannt. So kbnnen neben den
klassischen Neuroleptika (Vahedi et al. 1994, Wetter et al. 2002) auch tri- und
tetrazyklische Antidepressiva (Ware et al. 1984), Mianserin (Paik et al. 1989),
Mirtazapin (Markkula 1997, Teive et al. 2002) sowie Lithium (Heiman und Christie
1986, Terao et al. 1991) ein RLS auslésen oder deutlich verschlechtern. Selektive-
Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer (SSRI) haben zum Teil gegensatzliche
Wirkungen (Bakshi 1996, Hargrave und Beckley 1998, Dimmitt und Riley 2000).
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Das Auftreten von RLS-Beschwerden als extrapyramidale Nebenwirkung einer
Medikation bei Depression mit Fluoxetin, einem SSRI, wurde beschrieben (Bakshi
1996). Ebenso wurde die Exazerbation eines bekannten milden RLS durch den SSRI
Sertralin berichtet (Hargrave und Beckley 1998). Nach Absetzen des SSRI kehrten
die RLS-Beschwerden auf das Ausgangsniveau zurlick. Die Autoren vermuteten die
Dopamin-D2-Rezeptor-blockierende Wirkung des Medikaments als Ursache.

Andere Autoren hingegen schildern bei 43 mit SSRI (Sertralin, Paroxetin, Fluoxetin)
behandelten Patienten eine Verbesserung der RLS-Beschwerden bei den meisten
Patienten. Sie schlossen daraus, die RLS-Beschwerden seien ein moglicher
Ausdruck einer zugrunde liegenden Angst- und/oder depressiven Stérung (Dimmitt
und Riley 2000).

Es gibt Fallbeschreibungen, in denen RLS-Beschwerden erstmals nach Einnahme
von Mianserin als antidepressiver Medikation auftraten und nach deren Absetzen
bzw. Dosisreduktion sistierten (Paik et al. 1989). In anderen Féllen traten nach Gabe
von Mirtazapin zur Therapie einer MDE RLS-Beschwerden auf, die nach dem
Absetzen des Medikaments abklangen (Markkula und Lauerma 1997).

Fallberichten zufolge kann sich eine leichte RLS-Symptomatik unter Lithium drastisch
verschlechtern (Heiman und Christie 1986) oder sogar erstmalig erscheinen und
nach Dosisreduktion wieder verschwinden (Terao et al. 1991).

In einem Einzelfall zeigten sich bei einem jungen Mann mit schizoaffektiver Stérung
nach Umstellen der Therapie auf Risperidon, einem atypischen Neuroleptikum,
polysomnographisch gesicherte RLS-Symptome (Wetter et al. 2002).

In einer kleineren Studie wurde eine deutliche Linderung depressiver Symptome bei
RLS-Patienten vier Wochen nach Beginn einer dopaminergen Therapie dokumentiert
(Saletu et al. 2002c). Die erhohten Werte fir Angstlichkeit blieben jedoch

unverandert.

5.7. Kontrollgruppe

Diese Studie wird unter anderem durch die Auswahl der geeigneten Kontrollgruppe
getragen. Daflr bot sich die Auswahl einer Kontrollgruppe aus 2265 Teilnehmern des
Zusatzsurvey ,Psychische Stérungen“ des Bundes-Gesundheitssurveys BGS 1998
(Bellach 1999, Thefeld et al. 1999, Wittchen et al. 1999b). Die Teilnehmer waren, wie
die Probanden vorliegender Studie, mit dem DIA-X/M-CIDI befragt worden. Die
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Kontrollgruppe war zu einem anderen Zeitpunkt und von anderen Interviewern
befragt worden. Dieses Vorgehen war wegen der sehr hohen Interraterreliabilitat des
verwendeten Untersuchungsinstrumentes maoglich (Wittchen et al. 1991, Wittchen
1994).

Es wurden vor allem 130 18- bis 65-jahrige Patienten verglichen, da das
Untersuchungsinstrument nur fur diese Altersgruppe validiert ist (Knduper und
Wittchen 1994, siehe 3.3.2.). Die gesamte RLS-Patientengruppe setzte sich aus
weiteren Patienten zusammen, davon waren 2 Patienten unter 18 Jahren und die
restlichen 106 Teilnehmer alter als 65 Jahre.

In vorliegender Arbeit konnte bei den jingeren Patienten aus der Gruppe der 18- bis
65-Jahrigen eine héhere Rate an psychiatrischen Storungen festgestellt werden als
in der Gesamtgruppe, welche die uber 65-Jahrigen mit einschlief3t. Dieser
Unterschied Uberrascht nicht, da systematische Fehler im Antwortverhalten alterer
Patienten bei standardisierten diagnostischen Interviews bereits beschrieben
wurden. Knéuper und Wittchen analysierten verschiedene mogliche Ursachen, wie
reduziertes Gedachtnis bei gleichzeitig langer zu tberblickender Lebensspanne und
die Neigung, ,einfache” Erklarungen fur vermeintlich kérperliche Symptome zu finden
(Knauper und Wittchen 1994). Wenn also in der Gesamtgruppe ein Bias aufgrund
des hohen Alters zu erwarten ist, waren die gefunden Pravalenzen vermutlich eher
falsch niedrig als falsch hoch. Um diesen Fehler von vornherein auszuschliel3en,
wurden die 18- bis 65-jahrigen RLS-Patienten mit der Kontrollgruppe, die per
Definition nur aus dieser Altersgruppe besteht, verglichen.

Durch das Ausschliel3en von Patienten mit bestimmen somatischen Erkrankungen
wie Nierenerkrankungen sowie neurologischen und vaskularen Stérungen aus der
Vergleichsgruppe einerseits sollte der Anteil an Patienten mit RLS-Symptomen in der
Kontrollgruppe mdglichst gering gehalten werden. Auf der anderen Seite wurden nur
jene Teilnehmer des Bundes-Gesundheitssurveys (BGS) in die Kontrollgruppe
eingeschlossen, die an mindestens einer somatischen Erkrankung, u. a. Herz-
Kreislauf-Erkrankungen, Magen-Darm-Erkrankungen und pulmonale Stérungen,
litten. Mit diesem Vorgehen wurde versucht, ein Pendant fur die Beeintrachtigungen,
die durch das RLS entstehen kdnnen, zu schaffen. Insgesamt gab es jedoch keine
signifikanten Unterschiede in der Haufigkeit psychiatrischer Stérungen zwischen der
gewahlten Kontrollgruppe und der BGS-Gesamtstichprobe. Die Unterschiede der

demographischen Daten zwischen RLS-Patienten und Kontrollgruppe waren
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folgende: Die Probandengruppe setzte sich naturgemafR aus Patienten zusammen,
die sich wegen ihrer RLS-Beschwerden schon einmal in arztliche Behandlung
begeben hatten. Die Grundgesamtheit der Kontrollgruppe hingegen entsprach der
Wohnbevoélkerung Deutschlands. Die Probanden waren im Durchschnitt mit 55
Jahren éalter als die Kontrollgruppe mit 42 Jahren. Der Frauenanteil in der RLS-
Gruppe lag mit 55% geringfiigig héher als in der Kontrollgruppe mit 48%. Diesen
Unterschieden wurde durch eine alters- und geschlechtskorrigierte Auswertung der
Ergebnisse Rechnung getragen.

5.7.1. Psychiatrischer Storungen der Kontrollgruppe

Die Kontrollgruppe wurde als reprasentativer Durchschnitt der Gesamtbevélkerung
gewahlt. Aus diesem Grund erfolgt ein Vergleich der Pravalenzen psychiatrischer
Stérungen der gewahlten Kontrollgruppe mit den Ergebnissen anderen Arbeiten und
der BGS-Gesamtgruppe (Wittchen et al. 1999b) (siehe auch Tabellen 14ab).

Wie unten erlautert werden wird, kommt die Kontrollgruppe hinsichtlich der Haufigkeit
psychiatrischer Diagnosen und der geschlechtsspezifischen Verteilung den
Ergebnissen anderer nationaler und internationaler Studien nahe.

Die Lebenszeit-Pravalenzen fir psychiatrische Stérungen lagen in der Kontrollgruppe
etwas hoher als in der norddeutschen TACOS-Studie (Transitions in Alcohol
Consumption and Smoking) mit 4075 Teilnehmern (Meyer et al. 2000).

Die Autoren berichteten Uber Lebenszeit-Pravalenzen fir die MDE, die etwas
niedriger war als die der Kontrollgruppe in vorliegender Arbeit (10,0% vs. 13,4%).
Gleiches gilt fur die dysthyme Stérung (2,5% vs. 3,8%), die affektive Storung
aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors (GMC Depression) (0,2% vs. 1,8%)
und die Panikstérung ohne oder mit Agoraphobie (2,3% vs. 3,4%). Meyer et al.
fanden bei Uber 1,1% ihrer Population Agoraphobie ohne Panikstorung. Die
Spezifische Phobie insgesamt hat in der TACOS-Population eine Pravalenz von
10,5%, die Soziale Phobie von 1,9%. Fir die GAD wiesen Meyer et al. eine
Haufigkeit von 0,8% nach. Unter Angststorung aufgrund eines medizinischen
Krankheitsfaktors GMC Angst litten 0,7% (Meyer et al. 2000).

Der Vergleich mit anderen européaischen Studien wie der niederlandischen
Netherlands Mental Health Survey and Incidence Study (NEMESIS) mit 7076

Teilnehmern zeigte ahnliche 12-Monats-/Lebenszeit-Pravalenzen wie die der
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Kontrollgruppe in vorliegender Arbeit (Bijl et al. 1998ab): MDE 5,8%/15,4%,
Dysthymie 3,2%/6,3%, Panikstorung 2,2%/3,8%, Agoraphobie ohne Panikstorung
1,6%/3,4%, Spezifische Phobie 7,1%/10,1%, Soziale Phobie 4,8%/7,8% sowie
Generalisierte Angststorung GAD 1,2%/2,3%.

Eine norwegische epidemiologische Studie mit 2066 Teilnehmern aus Oslo wies im
Vergleich die hochsten Lebenszeit-Pravalenzen auf (Kringlen et al. 2001). Die 12-
Monats-/Lebenszeit-Pravalenzen sind im Einzelnen: MDE 7,2%/17,8%, Dysthymie
3,8%/10,0%, Panikstorung 2,6%/4,5%, Agoraphobie ohne Panikstérung 3,1%/6,1%,
Spezifische Phobie 11,1%/14,4%, Soziale Phobie 7,9%/13,1% sowie Generalisierte
Angststorung GAD 3,1%/2,3%. Die berichteten Werte sind héher als die der
Kontrollgruppe in vorliegender Arbeit, erreichen jedoch nicht die der RLS-Gruppe.
Beim Vergleich mit den Daten des US National Comorbidity Survey NCS mit 8098
Teilnehmern lagen die Pravalenzen der Kontrollgruppe etwas niedriger (Kessler et al.
1994). Die 12-Monats-/Lebenszeit-Pravalenzen der einzelnen psychiatrischen
Diagnosen sind im Vergleich: MDE 10,3%/17,1%, Dysthymie 2,5%/6,4%,
Panikstérung ohne oder mit Agoraphobie 2,3%/3,5%, Agoraphobie ohne
Panikstérung 2,8%/5,3%, Spezifische Phobie 8,8%/11,3%, Soziale Phobie
7,9%/13,3% sowie Generalisierte Angststorung GAD 3,1%/5,1%.

Eine australische Studie berichtete Uber durchschnittlich niedrigere 12-Monats-
Pravalenzen (Andrews et al. 2001). Lediglich die MDE und GAD entsprechen nahezu
dem internationalen Durchschnitt, wahrend die Pravalenzen der anderen
psychiatrischen Stdérungen deutlich darunter liegen: MDE 6,3%, Dysthymie 1,1%,
Panikstorung ohne oder mit Agoraphobie 1,1%, Agoraphobie ohne Panikstorung
0,5%, Soziale Phobie 1,3% sowie Generalisierte Angststérung GAD 2,6%.

Die Daten oben erwahnter Arbeiten wurden alle mittels des Composite International
Diagnostic Interview CIDI oder Unterformen (Kessler 1998b) erhoben.

In den Tabellen 14ab werden die 12-Monats- und Lebenszeit-Pravalenzen oben
genannter Arbeiten der Kontrollgruppe und der RLS-Patienten direkt

gegenubergestellt.
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Tab. 14a 12-Monats-Prévalenzen psychiatrischer Stérungen im Literaturvergleich

RLS n=130 | Kontrolle | Andrews Wittchen Bijl Kessler Kringlen
19M 12M etal. 2001 | etal.1999b |etal. 1998 | et al. 1994 | et al. 2001

MDE 9,2 7,7 6,3 8,9 5,8 10,3 7,3
Dysthymie 5,4 3,8 1,1 4,5 2,3 2,5 3,8
GMC Depression 8,5 1,0 - 1,1 - - -

GMC Angst 1,5 0,2 - 0,2 - - -

Panikstoérung 8,5 2,1 1,1 2,3 2,2 2,3 2,6
Agoraphobie 2,3 1.4 0,5 1,9 1,6 2,8 3,1
Spezifische Phobie 19,2 7,0 - 7,6 7,1 8,8 11,1
Soziale Phobie 54 1,4 1,3 1,4 4.8 7,9 7,9
GAD 8,5 2,3 2,6 2,5 1,2 31 19

Abkurzungen: RLS Restless Legs Syndrom; 12 M 12-Monats-Pravalenz; MDE Major Depression Episode; GMC

general medical condition, aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors; GAD generalisierte Angststorung

Tab. 14b Lebenszeit-Pravalenzen psychiatrischer Stérungen im Literaturvergleich

RLS n=130 | Kontrolle | Wittchen Bijl Kessler Kringlen Meyer
etal.1999b | etal. 1998 |etal. 1994 | etal. 2001 | et al. 2000

LT LT LT LT LT LT LT

MDE 23,1 13,4 15,6 15,4 17,1 17,8 10,0
Dysthymie 5,4 3,8 4,5 6,3 6,4 10,0 2,5
GMC Depression 13,8 1,8 7,9 - - - 0,2
GMC Angst 2,3 - - - - - 0,7
Panikstorung 11,5 34 3,9 3,8 3,5 4,5 2,3
Agoraphobie 3,9 - - 3,4 53 6,1 11
Spezifische Phobie 21,5 - - 10,1 11,3 14,4 10,5
Soziale Phobie 8,5 - - 7,8 13,3 13,7 1,9
GAD 8,5 - - 2,3 51 4,5 0,8

Abkiirzungen: RLS Restless Legs Syndrom; LT Lebenszeit-Pravalenz; MDE Major Depression Episode; GMC
general medical condition, aufgrund eines medizinischen Krankheitsfaktors; GAD generalisierte Angststorung

Zusammengefasst gesagt, wurde fur vorliegende Arbeit eine Kontrollgruppe gewabhilt,
die

Probandengruppe Ubereinstimmt und andererseits die durchschnittliche Haufigkeit

einerseits in den wichtigen demographischen Parametern mit der
psychiatrischer Stérungen in der Bevolkerung abbildet.

An dieser Stelle soll eine unerwartete Beobachtung nicht unerwahnt bleiben: Im nicht
alters- und geschlechtskontrollierten Vergleich fallt eine mindestens gleich hohe bis
geringfugig hohere Rate psychischer Storungen der BGS-Gesamtgruppe gegenuber

der eigentlichen Kontrollgruppe auf. Diese Tendenz spiegelt sich auch im alters- und
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geschlechtskontrollierten Vergleich der Pravalenzen psychiatrischer Stérungen der
RLS-Patienten mit den beiden Gruppen Kontrollgruppe und BGS-Gesamtgruppe
wider. Die Unterschiede zwischen RLS-Patienten und Kontrollgruppe sind
geringfugig grolRer als zwischen RLS-Patienten und BGS-Gesamtgruppe. Es scheint,
dass die Gruppe, bestehend aus 2265 Menschen mit mindestens einer somatischen
Erkrankung, anndhernd genauso oft an psychiatrischen Stdrungen leidet wie die
unselektierte Gesamtbevilkerung mit 4181 Teilnehmern. Moglicherweise erhdht
auch der Anteil an Patienten mit neurologischen Erkrankungen einschlief3lich RLS
und Nierenerkrankungen, die in der BGS-Gesamtgruppe enthalten sind, den
Prozentsatz psychisch auffalliger Patienten.

Insgesamt weisen die untersuchten RLS-Patienten mit Abstand die hdochsten Raten
fur MDE, Panikstorung, Spezifische Phobie und GAD auf, nicht nur im Vergleich mit
der eigenen Kontrollgruppe und der eigenen Gesamtbevdélkerung, sondern auch im

internationalen Vergleich mit epidemiologischen Studien.

5.8. Untersuchungsinstrument

Methodisch leistungsfahige Untersuchungsinstrumente sollten flir wissenschaftliche
Fragestellungen hoch standardisiert sein und hohe Werte fur Interraterreliabilitat,
Test-Retest-Reliabilitat und Validitat aufweisen, um reproduzierbare, verlassliche
Ergebnisse zu erhalten.

Das Untersuchungsinstrument flir den psychiatrischen Fragenteil dieser Studie, das
DIA-X/M-CIDI, ein standardisiertes Interview zur Erfassung psychischer Stérungen
gemal klar beschriebener Forschungskriterien, erfullt diese Gutekriterien auch bei
Patienten mit somatischen Erkrankungen (Booth et al. 1998) in befriedigend hohem
bis sehr hohen Mal3e (siehe 3.3.2. und Wittchen et al. 1991, Wittchen et al. 1993,
Wittchen 1994, Wittchen und Pfister 1997, Wittchen et al. 1998c). Die
Hauptmerkmale des DIA-X/M-CIDI sind die Standardisierung des grof3ten Teils der
Fragen und die ausschliel3liche Selbstbeurteilung durch den Probanden (Wittchen
1994). Die exakte Beantwortung der Fragen erfordert einerseits ein genaues
Erinnern, andererseits das Verstehen der zum Teil sehr komplexen Fragen und
schlief3lich die Einschatzung, ob ein Symptom auf andere korperliche Erkrankungen
zurtckzufiihren ist. Die hohe Standardisierung des DIA-X/M-CIDI verhindert unter

anderem aber auch die Hilfestellung des Interviewers zur Erlauterung schwieriger
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Fragen, die dem Befragten mitunter ein hohes Maf} an Mitarbeit und Konzentration
abverlangen. Ein Missverstehen der Fragen durch den Patienten oder eine
Fehleinschatzung des Befragten kann somit nicht korrigiert werden (Knauper und
Wittchen 1994, Knauper et al. 1999).
Der neurologische Fragenteil insgesamt besitzt zumindest eine sehr hohe Validitat
hinsichtlich der Diagnose RLS, da samtliche klinisch diagnostizierten RLS-Patienten
auch durch den Fragebogen als RLS-positiv erfasst wurden. Die Schweregrad-Skala
im Speziellen weist eine sehr hohe Interraterreliabilitdt, Test-Retest-Reliabilitat und
Validitat auf (siehe 3.3.2. und IRLSSG 2003).
Die in den anderen Arbeiten zum Thema RLS und psychiatrische Stérungen
eingesetzten Untersuchungsinstrumente sind Uberwiegend klinische Skalen zur
Schweregradeinschatzung. Unter den Fremdbeurteilungsverfahren wird haufig die
Hamilton-Depressions-Skala (Hamilton 1960) und Hamilton-Angst-Skala (Hamilton
1976) verwendet sowie als Selbstbeurteilungsverfahren die Zung-Depressions-Skala
(Zung 1965) und Zung-Angst-Skala (Zung 1976).
Die Hamilton-Depressions-Skala HAMD-17 (Hamilton 1960) wurde urspringlich
entwickelt, um den Schweregrad einer bereits diagnostizieren Depression
quantifizieren zu kénnen.
.Finally, although rating scales are not used for making a diagnosis,
they should have some relation to it. ... The present scale has been devised for use
only on patients already diagnosed as suffering from affective disorders of
depressive type. (...) and its value depends entirely on the skill of the interviewer...”
(Hamilton 1960)
Ahnliches gilt fur die Zung-Depressions-Skala, die von Zung entwickelt wurde, um
depressive Beschwerden zu quantifizieren (Zung 1965).
Ein Problem aller verwendeten Skalen ist der zeitliche Bezugsrahmen der
Beurteilung. Dieser liegt bei Tagen bis Wochen und ermoéglicht keine Aussagen uber
den Verlauf der Beschwerden und den Zeitpunkt ihres erstmaligen Auftretens.
Skalen unterscheiden nicht zwischen physischen und psychischen Ursachen
depressiver Symptome, anders als standardisierte diagnostische Interviews wie das
DIA-X/M-CIDI (Knduper und Wittchen 1994).
Die Validitat der einzelnen Skalen im Vergleich zu den klinischen Diagnosen und
untereinander ist meist gut (Beck et al. 1961, Schwab 1967, Bjelland et al. 2002,

Quintana et al. 2003). Die Interraterreliabilitit hingegen, vorwiegend die der
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Fremdbeurteilungsverfahren, ist wie bei der Hamilton-Depressions-Skala HAMD-17
schwankend (Hamilton 1960, Freedland et al. 2002). Die Interraterreliabilitdt und die
Test-Retest-Reliabilitat der Selbstbeurteilungsverfahren wie der Hospital Anxiety and
Depression Scale HADS (Zigmond und Snaith 1983) ist dagegen meist gut
(Herrmann 1997, Quintana et al. 2003).

In vorliegender Studie wurden RLS-Patienten erstmals mittels eines standardisierten
Interviews hinsichtlich ihres Risikos, an psychiatrischen Stérungen zu erkranken,
untersucht. In allen anderen bekannten Arbeiten wurden psychiatrische Symptome
von RLS-Patienten anhand von Skalen oder mit nicht standardisierten bzw. nicht

validierten einzelnen Fragen erhoben.

5.9. Psychiatrische Storungen bei anderen somatischen Erkrankungen

Um die Beeintrachtigungen zu berlcksichtigen, die durch die RLS-Beschwerden
verursacht werden, folgt im nachsten Abschnitt der Vergleich mit Arbeiten, in denen
das Auftreten psychiatrischer Storungen bei korperlichen Erkrankungen untersucht
wurde.

Bei vielen somatischen Erkrankungen sind erhdhte Pravalenzen fir verschiedene
psychiatrische Stérungen im Vergleich zur Normalbevélkerung bekannt. Da das RLS
eine somatische Erkrankung ist, erscheint der Vergleich der Pravalenzen
psychiatrischer Stérungen bei RLS-Patienten und bei Patienten mit anderen

somatischen Erkrankungen gerechtfertigt.

Malignome
Bei Patienten mit malignen Erkrankungen zeigen sich starke Schwankungen

hinsichtlich der Angaben zur Haufigkeit psychiatrischer Stérungen. Fur depressive
Storungen reichen die Pravalenzen von 6% (Kathol et al. 1990), 13% (Derogtis et al.
1983), 18% (Kathol und Petty 1981) und 25% (Sellick und Crooks 1999) bis 50%
(Spiegel 1996). Angaben zur Haufigkeit von Angststérungen bei Tumorpatienten sind

seltener und liegen bei 4% (Derogtis et al. 1983).

HIV
Patienten mit einer HIV-Infektion leiden haufiger an psychiatrischen Stérungen als

gesunde Kontrollpersonen.
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Bei 2864 in Behandlung stehenden HIV-Patienten wurde ein erhdhter Anteil an
Patienten mit MDE (36%), Dysthymie (27%), GAD (16%) und Panikattacken (11%) in
den vorausgegangenen 12 Monaten nachgewiesen (Bing et al. 2001). Diese
Ergebnisse sind aber nur begrenzt vergleichbar, da mehr als die Halfte der
Teilnehmer angab, illegale Drogen zu nehmen, und 13% der Patienten eine
Drogenabhéangigkeit bestatigten.

Bei HIV-positiven Frauen wurden im Vergleich zu HIV-negativen Frauen keine
vermehrten Angststérungen entdeckt, aber eine Haufung aktueller MDE (19% vs.
5%) (Morrison et al. 2002). Die Probandinnen beider Gruppen gaben gegenwartig
keinen Drogenmissbrauch an, in der Vergangenheit hatten jedoch 50% bzw. 30%
von ihnen illegale Drogen genommen.

Die Ergebnisse der internationalen WHO Neuropsychiatric AIDS Study ergaben eine
erhohte Anzahl an MDE bei HIV-positiven Patienten im Vergleich zu HIV-negativen

Kontrollgruppen (Maj 1996).

Schlafstérungen

Schlafstérungen sind ein haufiges Symptom vieler somatischer Erkrankungen
(Wooten 1994), treten aber noch ofter bei verschiedenen psychiatrischen Stérungen
auf (Walsh und Sugerman 1994, Vogel et al. 1994). Ein- und Durchschlafstérungen
stehen in enger wechselseitiger Beziehung zu psychiatrischen Stérungen.

Psychiatrische Storungen bei Schlafstérungen

Von 7954 im Rahmen des ECA-Programms untersuchten Teilnehmern litten 10%
unter Insomnie sowie 3% unter Hypersomnie. Patienten mit
Schlaflosigkeit/Hypersomnie litten haufiger als Teilnehmer ohne Schlafstérungen
unter MDE (14%/10% vs. 1%). Die Pravalenz fur Dysthymie war bei den Teilnehmern
mit Schlaflosigkeit/Hypersomnie ebenfalls hoéher als bei den Probanden ohne
Schlafstdrungen (9% vs. 2%). Bei den Angststdrungen insgesamt waren die
Verhaltnisse ahnlich: Die Pravalenz fir Insomnie-/Hypersomnie-Patienten war mehr
als doppelt so hoch wie bei den tbrigen Teilnehmern (24%/28% vs. 10%) (Ford und
Kamerow 1989).

Bei einer Untersuchung von 1007 jungen Erwachsenen wurde Schlaflosigkeit bei
17% und Hypersomnie bei 8% der Teilnehmer gefunden (Breslau et al. 1996).

Patienten mit Schlaflosigkeit/Hypersomnie litten vermehrt unter MDE im Vergleich zu
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den Teilnehmern ohne Schlafstérungen (31%/25% vs. 3%). Diese Unterschiede
blieben auch bestehen, nachdem die Schlafstorungen nicht zur Diagnosestellung
herangezogen wurden. Die Pravalenz fir GAD war bei Patienten mit
Schlaflosigkeit/Hypersomnie hoher als bei den Teilnehmern ohne Schlafstérungen
(8%/5% vs. 1%). Auch die Panikstérung trat bei Patienten mit
Schlaflosigkeit/Hypersomnie haufiger auf als in der Kontrollgruppe (6%/5% vs. 1%).
Unter Phobien litten ebenfalls mehr Insomnie-/Hypersomnie-Patienten als
Kontrollprobanden (25%/37% vs. 18%) (Breslau et al. 1996).

Die Analyse von im Rahmen einer Gesundheitserhebung gewonnenen Daten zu
Schlafstérungen und deren Beeintrachtigungen ergab eine signifikant héhere Rate
an depressiven und Angstsymptomen in der Gruppe der Patienten mit
Schlafstdrungen im Vergleich zur Kontrollgruppe (Strine und Chapman 2004).
Vandeputte und Weerd fanden bei Patienten mit verschiedenen Schlafstérungen in
der Halfte der Falle depressive Symptome (Vandeputte und Weerd 2003).

Es ist jedoch keinesfalls richtig, daraus einfach zu folgern, Schlafstérungen und
Mudigkeit seien immer Ausldser psychiatrischer Stérungen (Rosenberg 2003), auch
wenn die Literatur hier nicht eindeutig ist. Bardwell et al. berichteten Uber
Schlafapnoe-Patienten, deren Mudigkeit moglicherweise aufgrund einer vorliegenden
Depression fortbestand, obwohl sich die Schlafqualitat gebessert hatte (Bardwell et
al. 2003). Eine weitere Studie mit Schlafapnoe-Patienten kam zu ahnlichen
Ergebnissen (Munoz et al. 2000). Die Vigilanz der Patienten wurde durch die
Anwendung von CPAP (continuous positive airway pressure) zwar verbessert, die
Haufung von Symptomen wie Angstlichkeit und Depression aber nicht verringert.
Andere Arbeiten kommen allerdings zu gegenteiligen Ergebnissen (Sanchez et al.
2001).

Schlafstérungen bei psychiatrischen Stérungen

Auf der anderen Seite postulierte bereits Zung:
“The presence of sleep disturbance appears to be an important,
if not the most important symptom in depressive disorder...”
(Zung 1965)
Schlafstérungen sind wichtige diagnostische Kriterien gemald dem Diagnostischen

und Statistischen Manual Psychischer Stérungen DSM-IV (American Psychiatric
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Association (APA 1994) fur verschiedene psychiatrische Stdérungen, wie MDE,
Dysthymie oder GAD.

Vogel et al. fassten die Ergebnisse mehrerer Arbeiten zusammen, nach welchen
90% aller Patienten mit MDE unter Schlafstérungen litten (Vogel et al. 1994). Sie
dokumentierten eine Verdnderung des Schlaf-EEGs bei depressiven Patienten,
jedoch keine bei Angstpatienten im Vergleich zur Kontrollgruppe.

In einer anderen umfangreichen Meta-Analyse wurde hingegen nachgewiesen, dass
nicht nur MDE-Patienten, sondern auch Patienten mit Angststbérungen an
Schlafstérungen litten, auch wenn die einzelnen Schlafphasen unverandert zu sein
schienen (Benca et al. 1992).

Andere Autoren suchten nach Schlafstérungen bei unterschiedlichen Angststérungen
(Walsh und Sugerman 1994). Vor allem Patienten mit GAD litten h&ufig unter
Einschlafstérungen, wahrend Patienten mit Phobien meist nur zeitweise und in
schweren Fallen, Patienten mit Panikstérung meist nur in schweren und chronischen
Fallen unter Schlafstérungen litten. Die Anzahl der polysomnographischen
Untersuchungen ist gering, da, wie die Autoren vermuteten, die meisten
Angststorungen einfach zu diagnostizieren seien und diese Patientengruppe deshalb
selten in Zentren fur Schlafstérungen untersucht wirden (Walsh und Sugerman
1994).

Hinsichtlich der unterschiedlichen Reaktion auf Schlafentzug fur eine Nacht wurden
Patienten mit Panikstorung einer Patientengruppe mit MDE und einer gesunden
Kontrollgruppe gegenibergestellt (Roy-Byrne et al. 1986). Es gab eine Verbesserung
der depressiven Symptome bei den MDE-Patienten und insgesamt scheinbar keinen
Unterschied bei der Stimmung oder Reaktion der Panikpatienten im Vergleich zur
Kontrollgruppe. Eine Untergruppe der Patienten mit einer Panikstérung erlebte eine
Verschlechterung der Beschwerden am Tag nach dem Schlafentzug, teilweise mit
Panikattacken. Da andererseits aber ein Teil der Patienten eine Verbesserung der
Symptome erfuhr, entsteht eine scheinbare Gleichheit der Reaktion im Vergleich von
Patienten mit Panikstorung zur Kontrollgruppe.

Bei einer Untersuchung von 44 GAD-Patienten bezlglich Schlafstérungen litten
insgesamt 77% der Patienten unter Insomnie; 48% hatten Einschlaf-, 63%
Durchschlafstérungen (Bélanger et al. 2004).
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Kardio-vaskulare Erkrankungen

In einer Ubersichtsarbeit wurde eine Pravalenz fiir MDE von durchschnittlich 19% bei
Patienten mit kardio-vaskularen Erkrankungen berichtet (Musselman et al. 1998).

Endokrinologische Stérungen

Diabetes mellitus

Bei 55 Patienten mit Diabetes mellitus wurde eine signifikante H&aufung von
depressiven Storungen im Vergleich zur gesunden Kontrollgruppe gefunden, jedoch
keine im Vergleich zu Patienten mit anderen somatischen Erkrankungen (27% vs.
11% vs. 21%) (Weyerer et al. 1989).

Andere Arbeiten hingegen kommen zu dem Schluss, Diabetes mellitus erhéhe das
Risiko fur depressive Stérungen und Angsterkrankungen gegeniber anderen
chronischen Erkrankungen (Thomas et al. 2003).

In einer Meta-Analyse von 39 Studien litten im Durchschnitt 11% bis 31% der
Diabetiker an MDE bzw. vermehrt an depressiven Symptomen (Anderson et al.
2000).

Nebennierenrinde

In einer Zusammenfassung der Ergebnisse verschiedener Studien wurden verstarkt
MDE und GAD bei Morbus-Cushing-Patienten mit einer Hypersekretion von ACTH
des Hypophysenvorderlappens und konsekutiver Hyperplasie der Nebennierenrinde
(NNR) mit Uberproduktion von Cortisol nachwiesen. Bei Patienten, die unter einer
Unterfunktion der NNR litten, wurden erhohte Raten an Angstlichkeit und

depressiven Symptomen festgestellt (Musselman und Nemeroff 1996).

Schilddrise

In oben genannter Arbeit wurde ferner Uber das vermehrte Auftreten depressiver
Symptome bei Patienten mit Hypothyreose und Autoimmunthyreoiditis berichtet
(Musselman und Nemeroff 1996).

In einer Studie mit 30589 Teilnehmern wurden erhéhte Pravalenzen fir Depression
und Angststérungen lediglich bei Patienten mit Zustanden von Hypo- oder
Hyperthyreoidismus in der Vorgeschichte gefunden, auch bei aktuell euthyreoter
Stoffwechsellage (Engum et al. 2002).
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Andererseits wurden gehauft Depressionen bei Patientinnen nachgewiesen, die im
Vergleich zur Kontrollgruppe erhohte Werte an Thyroid-Peroxidase-Antikdrper hatten
(Pop et al. 1998). Die Schilddrisenfunktion selbst stand in keinem Zusammenhang

zu der erhéhten Pravalenz depressiver Stérungen.

Schmerzen

In einer Ubersichtsarbeit wurden verschiedene Studien zusammengefasst, in denen
ein vermehrtes Auftreten von depressiven und Angststérungen bei Schmerzpatienten
nachgewiesen wurde (Von Korff und Simon 1996).

In einer weiteren Zusammenfassung wurden die Préavalenzen depressiver Stérungen
mit 30% bis 60% angegeben (Harter 2000).

Neurologische Erkrankungen

Die Pravalenzangaben zu depressiven Stérungen bei Morbus-Parkinson-Patienten
schwanken mit 20% bis 40% betrachtlich (Yamamoto 2001).

Bei einem Vergleich von 196 Morbus-Parkinson-Patienten mit einer gesunden
Kontrollgruppe wurden bei den Morbus-Parkinson-Patienten signifikant geh&uft
sowohl depressive Storungen als auch Angststorungen diagnostiziert (Shiba et al.
2000).

Verschiedene somatische Erkrankungen

Die Pravalenz depressiver Storungen bei Patienten mit einer schweren kdrperlichen
Erkrankung insgesamt wird auf etwa 18% geschétzt (Kathol und Petty 1981).

In  einer Untersuchung von 400 internistischen und  chirurgischen
Krankenhauspatienten wurde eine Punktpravalenz von 16% fir depressive
Stoérungen inklusive Dysthymie gefunden (Arolt et al. 1995).

Bei Patienten mit rheumatoider Arthritis wurden erhdhte Raten an Depression und
Angststorungen entdeckt (Soderlin et al. 2003).

Das Diagnostische und Statistische Manual Psychischer Stérungen (DSM-1V)
(American Psychiatric Association APA 1994) und das International Statistical
Classification of Diseases Tenth Revison ICD-10 (World Health Organization WHO

1995) unterscheiden zwischen psychiatrischen Stérungen bei somatischen
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Erkrankungen und psychiatrischen Stérungen aufgrund eines medizinischen
Krankheitsfaktors.

Hinsichtlich der Beurteilung von depressiven und Angststérungen bei korperlichen
Erkrankungen sind folgende Uberlegungen von groRer Bedeutung. Es sollte
einerseits eine qualitative Einschatzung der Beschwerden erfolgen: Gehdéren die
Beschwerden zur korperlichen Erkrankung oder sind sie Hinweis auf eine
Depression/Angststorung? Andererseits ist eine quantitative Einschatzung wichtig:
Sind die depressiven/Angstsymptome eine normale oder eine unangemessene
Reaktion eines Patienten mit einer moglicherweise schwer wiegenden Erkrankung?
(Cameron 1990)

Diese Unterscheidung wird nur in einigen wenigen Studien explizit angewendet und
ist oft auch nicht einfach. Die Differenzierung von korperlichen Beeintrachtigungen
durch die Grunderkrankung und solchen, die durch eine mdgliche psychiatrische
Stérung verursacht werden, ist schwierig. Symptome wie Mudigkeit, verminderter
Appetit, Schlaflosigkeit und Gewichtsverlust sind relativ unspezifisch und kénnen
sowohl bei einer Vielzahl korperlicher Erkrankungen auftreten als auch bei einigen
psychiatrischen Stoérungen. Dies gilt gleichermalen fiir verschiedene kognitive
Beeintrachtigungen wie Vergesslichkeit, Verlangsamung und
Konzentrationsschwache (Maj 1996).

Die Ursachen fur die groBe Schwankungsbreite der Pravalenzangaben
psychiatrischer Stérungen in der Literatur sind vielfaltig. Alleine die Veranderung der
diagnostischen Kriterien fuhrt zu erheblichen Schwankungen der Pravalenzangaben
(Regier et al. 1998): Zum einen werden jeweils unterschiedlich hohe Schwellen bei
der Bestimmung der Beeintrachtigung angelegt, der Schweregrad und die Art der
somatischen Erkrankungen variiert; zum anderen weichen die beobachteten
Populationen und StichprobengréfRen zum Teil erheblich voneinander ab. In einigen
Studien stutzen sich die Untersuchungen auf die reprasentative Umfrage einer
ganzen Bevolkerung, in anderen dient das gesamte Patientenkollektiv stationar
Behandelter als Grundlage, und wieder andere greifen auf die von niedergelassenen
Hausérzten erhobenen Daten ambulanter Patienten zurlck.

Auch die Zahl der verwendeten Untersuchungsinstrumente ist grol3: Die Bandbreite
reicht von offenen, unstandardisierten Fragen Uber die klinisch psychiatrische

Exploration und psychiatrische Skalen bis zu standardisierten Interviews.
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Insgesamt sind die Pravalenzen psychiatrischer Erkrankungen bei verschiedenen
somatischen Erkrankungen erhoht. Die Angaben sind jedoch zu schwankend, um sie
mit den Pravalenzen in vorliegender Arbeit vergleichen zu konnen.

Zusammengefasst verdeutlichen diese starken Schwankungen der
Pravalenzangaben unter anderem die Wichtigkeit der geeigneten Kontrollgruppe. Ein
Vergleich sollte daher nicht nur mit einer Stichprobe erfolgen, die der gleichen
Grundgesamtheit entspringt, sondern es sollte nach Mdoglichkeit auch dasselbe
Untersuchungsinstrument mit identischen diagnostischen Kriterien angewandt

werden.
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6. Zusammenfassung

In vorliegender Arbeit wurden RLS-Patienten hinsichtlich ihres Risikos untersucht, an
Angsterkrankungen und depressiven Stérungen zu leiden. Erstmals wurden mit
dieser Studie Diagnosen mittels eines standardisierten und vielfach erprobten
diagnostischen Interviews erhoben; das hierfir eingesetzte Untersuchungsinstrument
basiert auf den beiden Diagnosesystemen DSM-IV und ICD-10. Anders als in allen
bisher bekannten Arbeiten wurden in dieser auch die Untergruppen von Angst- und
depressiven Storungen bei RLS-Patienten erfasst.

Die untersuchten RLS-Patienten wurden nicht nur einer Kontrollgruppe
gegenibergestellt, sondern auch mit einer repréasentativen Stichprobe der
Wohnbevolkerung in Deutschland verglichen.

Um den moglichen verstarkenden Effekt somatischer Erkrankungen allgemein auf
das Auftreten psychiatrischer Erkrankungen zu bericksichtigen, wurden in dieser
Studie RLS-Patienten mit einer Stichprobe der Normalbevdlkerung verglichen, die an
mindestens einer somatischen Erkrankung litt. Die Diagnosen dieser Kontrollgruppe
wurden mit dem gleichen Untersuchungsinstrument, einem standardisierten
diagnostischen Interview, erhoben wie die der RLS-Patienten. Dies erméglichte den
direkten Vergleich der RLS-Patienten mit der Kontrollgruppe. Mit der Auswahl von
somatisch erkrankten Patienten ohne Nieren- und neurologische Erkrankungen,
sollte versucht werden, einerseits mdglichst primare und sekundare RLS-Formen aus
der Kontrollgruppe auszuschlie3en. Andererseits wurde angestrebt, ein Vergleich zu
den durch das RLS verursachten Beeintrdchtigungen durch die Forderung einer
korperlichen Erkrankung bei der Kontrollgruppe gerecht zu werden. Aufgrund der
vorhandenen Daten konnte ein Ausschluss von RLS-Patienten aus der
Kontrollgruppe nicht erfolgen, da bei der Erhebung der Daten der Kontrollgruppe
nicht ausdrucklich nach RLS-Beschwerden gefragt worden war. Es ist somit aufgrund
der relativ hohen Pravalenz von RLS davon auszugehen, dass ein gewisser
Prozentsatz an RLS-Patienten in der Kontrollgruppe vorhanden war. Die
Kontrollgruppe zeigte vergleichbare Pravalenzen fir Angst- und depressive
Storungen wie die Gesamtbevdlkerung.

Der direkte Vergleich der untersuchten RLS-Patienten mit der Kontrollgruppe zeigt
fur RLS-Patienten erhohte Raten an Angst- und depressiven Stérungen speziell der

MDE, GMC Depression, Panikstorung, Sozialen und Spezifischen Phobie sowie der
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GAD. Auch nach Korrektur des hoéheren Alters und des gréReren Anteils an Frauen
in der RLS-Gruppe bleiben die Unterschiede zur Kontrollgruppe signifikant.

Der Vergleich der untersuchten RLS-Patienten mit einer reprasentativen Stichprobe
der Wohnbevdlkerung in Deutschland bestétigt die gefundenen Ergebnisse.
RLS-Patienten weisen im Vergleich zur Kontrollgruppe, dem Teil der
Normalbevolkerung, der an mindestens einer somatischen Stérung erkrankt ist, und
auch im Vergleich zur Gesamtbevélkerung ein erhéhte Wahrscheinlichkeit fur
verschiedene psychiatrische Stérungen auf.

RLS-Patienten litten nicht nur haufiger an oben genannten psychiatrischen
Stérungen, sondern zeigten auch weitere epidemiologische Abweichungen
hinsichtlich geschlechtsspezifischer Verteilung, Komorbiditat und Erkrankungsbeginn
im Vergleich zur Kontrollgruppe.

Die bei den RLS-Patienten gefundenen psychiatrischen Stérungen zeigen zum Teil
die Tendenz einer atypischen Verteilung nach Geschlecht, mit einer moglichen
Bevorzugung des méannlichen Geschlechts bei Dysthymie und Panikstorung.

Die untersuchten RLS-Patienten wiesen erhohte Komorbiditatsraten der
psychiatrischen Stérungen untereinander auf. Das DSM-IV ist ein Diagnosesystem,
das multiple Diagnosen fordert (Kessler et al. 1996), dennoch ist nicht nur im
Literaturvergleich, sondern auch im Vergleich zur Kontrollgruppe, die ebenfalls
gemald den Diagnosekriterien des DSM-IV beurteilt wurde, die Komorbiditat von
Panik mit Depression bei den untersuchten RLS-Patienten auffallend hoch.

Durch das Erfassen des Alters bei Beginn sowohl des RLS, als auch der einzelnen
psychiatrischen Stérungen war es mdoglich, diese Erkrankungen in eine zeitliche
Beziehung zu setzen. Der Erkrankungsbeginn von MDE und Panikstérung scheint
bei RLS-Patienten spater zu sein als in der Gesamtbevdlkerung. Die RLS
Beschwerden gehen in rund drei Viertel der Falle den psychiatrischen Stérungen

voraus. Umgekehrt ist das Verhaltnis bei den Phobien.
Mit der vorliegenden Untersuchung konnte erstmals die klinische Beobachtung einer

Haufung von Angsterkrankung und depressiven Stérungen bei RLS-Patienten mit

Hilfe von standardisiert erhobenen Diagnosen bestatigt werden.
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Das gemeinsame Auftreten von Angsterkrankungen und depressiven Stérungen mit
dem RLS legt einerseits die Notwendigkeit einer gemeinsamen Therapie nahe;
andererseits sind die Pathophysiologie und die Atiologie des RLS noch nicht geklart
(siehe 1.1.3.) und es gibt einander widersprechende Beobachtungen Uber die
Wirkungen von zentral wirksamen Medikamenten wie Antidepressiva auf die RLS-
Symptomatik (siehe 5.6.). Erwiesen ist jedoch die Wirksamkeit einer dopaminergen
und GABAergen Therapie (siehe 1.1.4.), sodass sich gleichzeitig die Frage stellt
nach einem mdglichen pathophysiologischen Zusammenhang zwischen RLS und
Angsterkrankungen und depressiven Stérungen.

Die hohe Pravalenz des RLS in der Bevdlkerung und der hohe Anteil an RLS-
Patienten, die unter Angststorungen und Depression leiden, in vorliegender
Untersuchung war etwa die Halfte der RLS-Patienten im Laufe ihres Lebens auch
von einer psychiatrischen Erkrankung betroffen, verdeutlicht die Wichtigkeit klinischer
Studien zur pharmakologischen Therapie von psychiatrischen Stérungen bei RLS-
Patienten. Inwieweit Angststérungen und depressive Erkrankungen durch die
dopaminerge Therapie des RLS beeinflusst werden, ist noch unklar. Bislang
existieren keine Studien, die systematisch den Einfluss einer medikamenttsen
Therapie auf die psychiatrischen Storungen bei RLS-Patienten untersuchen. Zu
depressiven Erkrankungen bei Patienten mit Morbus Parkinson liegen
Untersuchungen tUber die Wirkung einer dopaminergen Therapie vor, doch sind die
Ergebnisse nicht eindeutig und nur bedingt auf RLS-Patienten Ubertragbar
(Yamamoto 2001).

Inwieweit der Verlauf des RLS und der psychiatrischen Erkrankungen durch das
haufige Zusammentreffen verkompliziert und die Therapie erschwert wird, muss
ebenfalls noch untersucht werden.

Wenn uber die mdglichen Grunde fur ein gehéauftes Auftreten von Angststérungen
und Depression bei RLS-Patienten diskutiert wird, muss zudem die Frage
beantwortet werden, ob es sich hierbei um eine echte Assoziation handelt. Gegen
eine reine Zufalligkeit spricht die Hohe der Pravalenz einzelner psychiatrischer
Erkrankungen bei RLS-Patienten. Eine andere scheinbare Assoziation konnte in dem
SO genannten treatment-seeking bias" begrindet sein (Merikangas 1990,

Merikangas et al. 1998). Diese Theorie besagt, dass fur jemand mit mehreren
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Erkrankungen eine hohere Wahrscheinlichkeit besteht, ins Krankenhaus zu gehen
bzw. medizinische Hilfe in Anspruch zu nehmen. In vorliegendem Fall ist dies jedoch
unwahrscheinlich, da ein Grof3teil der RLS-Patienten die psychiatrischen
Erkrankungen erst nach dem Auftreten des RLS entwickelten. Des Weiteren
unterschied sich auch der Schweregrad des RLS bei Patienten mit einer zusatzlichen
psychiatrischen Diagnose nicht vom Schweregrad der RLS-Patienten, die unter
keinen psychiatrischen Erkrankungen litten. Um diesen Faktor zu bertcksichtigen,
ware die Gegenuberstellung mit einem weniger selektierten Patientenkollektiv von
Vorteil. Hier kdnnte die Analyse der Daten der im Rahmen dieser Studie ebenfalls
untersuchten Verwandten der RLS-Patienten als Vergleich dienen.

Da in vorliegendem Fall von einer echten Assoziation von RLS mit Angststérungen
und Depression ausgegangen werden kann, bleibt die Frage nach den moglichen
Ursachen fur diese Assoziation. Es gibt verschiedene Mdglichkeiten der Assoziation
verschiedener Erkrankungen miteinander (Merikangas 1990, Wittchen 1996b):
Haben die Erkrankungen einen gemeinsamen é&tiologischen Faktor? Gibt es eine
kausale Beziehung, eine Préadisposition, eine wechselseitige Beziehung? Gibt es
eine gemeinsame Atiologie oder sind sie verschiedene Stadien derselben
Erkrankung? Sind es mehrere komplexe Faktoren, die fir das gemeinsame Auftreten

von Angststérungen und Depression bei RLS-Patienten verantwortlich sind?

Genetische Faktoren

Mogliche Ursachen fir ein gleichzeitiges Auftreten von RLS und psychiatrischen
Storungen konnten in der Vererbung begrindet liegen. Vergleicht man diejenigen
Patienten, deren RLS familiar auftritt, mit denen, deren RLS sporadisch aulftritt,
zeigen sich keine wesentlichen Unterschiede bei der Pravalenz psychiatrischer
Erkrankungen, sodass sich aus vorliegender Untersuchung kein Hinweis auf
gemeinsame genetische Komponenten fur das Auftreten von Angststérungen und

Depression bei RLS-Patienten ergibt.

Neurobiologische Faktoren

Ein mdglicher pathophysiologischer Zusammenhang zwischen RLS und Angst und
depressiven Stérungen kénnte in der Dysregulation der Neurotransmitter Dopamin,

GABA und Serotonin begrindet sein.
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Die Wirksamkeit von Dopaminagonisten zur Therapie des RLS ist erwiesen (siehe
1.1.4.). Die Verschlechterung der Beschwerden durch Dopaminantagonisten (siehe
1.1.5.) und die Haufung des RLS bei Morbus-Parkinson-Patienten (siehe 1.1.5.)
sprechen fir eine verminderte dopaminerge Aktivitat. Im Gegensatz zum Morbus
Parkinson sprechen die RLS-Beschwerden aber auch auf eine GABAerge Therapie
an (siehe 1.1.4.), daher ist das RLS wohl nicht als reines ,Dopamin-Mangel-
Syndrom* zu betrachten (Trenkwalder und Paulus 2004). Ob RLS-Beschwerden
durch SSRI gebessert oder verschlechtert werden, ist noch unklar (siehe 1.5.).
Unterschiedliche Studien konnten bei der Sozialen Phobie eine verminderte Aktivitat
im dopaminergen System nachweisen (Tiihonen et al. 1997, Schneier et al. 2000).
Auch bei Depression ist die Funktion des dopaminergen Systems beeintrachtigt
(Shah et al. 1997, D’haenen und Bossuyt 1994, Ebert et al. 1994). Die Rolle der
monoaminen Neurotransmitter Serotonin, Dopamin und Noradrenalin insgesamt in
der Pathogenese der Depression ist weithin akzeptiert (Frazer 1997).

Das GABAerge System spielt bei der Pathophysiologie verschiedener
Angststorungen eine Rolle (Lydiard 2003). Die uber das GABAerge System
vermittelte anxiolytische Wirkung der Benzodiazepine bei der Sozialen Phobie ist
bekannt (Jefferson 2001), auch bessern sich die Symptome einer Sozialen Phobie
durch eine GABAerge Therapie mit Gabapentin (Pande et al. 1999).

Die Beteiligung des GABAergen Systems an der Entstehung einer Panikstorung wird
zum einen durch den Nachweis verminderter GABA-Rezeptoren (Malizia et al. 1998),
zum anderen durch die anxiolytische Wirksamkeit der Benzodiazepine bei
Panikstorung deutlich (Lydiard 2003). Die Ergebnisse hinsichtlich der
Provozierbarkeit von Panikattacken durch den Benzodiazepinagonisten Flumazenil
gehen allerdings auseinander (Nutt et al. 1990, Strohle et al. 1998). Die
Neurobiologie von Depression ist ebenfalls assoziiert mit einer Veranderung der
GABAergen Neurotransmission (Sanacora et al. 2000). Patienten mit GAD zeigen
sowohl eine verminderte Aktivitat zentraler Benzodiazepin-Rezeptoren als auch eine
Dysregulation des serotoninergen Systems und sprechen auf eine medikamentdse
Therapie mit SSRIs an (Connor und Davidson 1998, Senkowski et al. 2003). Ebenso
spielt bei der Entstehung der Panikstorung eine Dysregulation des serotoninergen
Systems eine Rolle (Coplan und Lydiard 1998, Grove et al. 1997). Dies wird auch
durch die Wirksamkeit von SSRIs bei Panikstérung belegt (Lydiard et al. 1996,

Goddard und Charney 1998). Sowohl Depression als auch verschiedene
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Angsterkrankungen zeigen somit eine deutliche Besserung unter einer
serotoninergen Therapie.

Das Ansprechen sowohl von Depression und verschiedenen Angststbrungen als
auch von RLS auf eine medikamentdse Therapie mit Benzodiazepinen, anderen
GABAergen Substanzen und zum Teil SSRI macht eine Beteiligung des GABAergen,
serotoninergen, dopaminergen Systems bei der Entstehung dieser Erkrankungen
deutlich. Ein mdglicher pathophysiologischer Zusammenhang zwischen RLS und
Angst und depressiven Stérungen konnte demnach in der Dysregulation der
Neurotransmitter Dopamin, GABA und Serotonin begriindet sein.

Die Heterogenitat der Ergebnisse von Studien zur Neurobiologie/Pathophysiologie
von Angsterkrankungen und depressiven Stérungen sowie die nach wie vor unklare

Atiologie des RLS unterstreichen die Notwendigkeit weiterer Untersuchungen.

Medikamentdse Faktoren

Die geringe Zahl von RLS-Patienten ohne medikamentdse Therapie in dieser Studie
sowie die fehlenden Angaben hierzu in der Literatur ermoglichen keine Aussage,
welchen Einfluss eine dopaminerge/GABAerge Therapie auf psychiatrische
Erkrankungen bei RLS-Patienten hat. Dieser Frage konnte ebenfalls in klinischen

Therapiestudien nachgegangen werden.

Gemeinsame Atiologie

Wenn bei RLS-Patienten Angststérungen und Depression eine gemeinsame
Atiologie haben und das Modell der gemeinsamen Atiologie als eine Moglichkeit des
Auftretens von Komorbiditat von Merikangas (Merikangas 1990) zugrunde gelegt
wird, ergibt sich folgende Annahme: Angehédrige von RLS-Patienten miussten
haufiger unter Angststérungen und Depression leiden, ohne an RLS zu erkranken,
als die Gesamtbevdlkerung. In Vorausnahme der Ergebnisse der im Rahmen dieser
Studie untersuchten Angehérigen der RLS-Patienten kann festgestellt werden, dass
RLS-negative Angehdérige nicht haufiger unter Angststérungen oder Depression litten

als die Gesamtbevoélkerung.

Kausale Assoziation

Um einen kausalen Zusammenhang verschiedener Erkrankungen zu untersuchen,

bieten sich Familienstudien an. Wenn Erkrankung A Erkrankung B verursacht,
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missten Angehdrige von Patienten mit Erkrankung A demnach nur dann vermehrt
unter Erkrankung B leiden, wenn sie ebenfalls Erkrankung A aufweisen. Wenn also
das RLS Angststorungen und Depression verursacht, durften nur RLS-positive
Angehdrige der untersuchten Indexpatienten gehauft an Angststérungen oder
Depression leiden, nicht aber RLS-negative Angehodrige. Die Préavalenz von
Angststérungen und Depression misste bei den Angehdrigen, die nicht an RLS
leiden, mit denen der Normalbevdlkerung Ubereinstimmen (Merikangas 1990,
Merikangas et al. 1998). Die genaue Analyse der im Rahmen dieser Studie ebenfalls
untersuchten Angehorigen sei spateren Arbeiten vorbehalten. Es zeigte sich jedoch
eindeutig, dass nur RLS-positive Angehodrige gehéuft an verschiedenen
Angststérungen und depressiven Erkrankungen litten, wahrend die RLS-negativen
Angehorigen &hnliche Pravalenzraten hatten wie die Normalbevélkerung. Die
Tatsache, dass bei den untersuchten Patienten das RLS den psychiatrischen
Erkrankungen vorausging, weist auf eine mogliche Pradisposition der RLS-Patienten
fur Angststbrungen und Depression hin. Es stellt sich daher die Frage, ob eine
Pravention oder Frahintervention zur Vermeidung dieser psychiatrischen

Erkrankungen moglich ist.
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SEKTION RL

RLGEN [Kodiere Generation. 1=A, 2=B, 3=C] 1»RL1) 2 3(MRL1)

RLANG [Kodiere Angehérigenstatus. 1=Ehegatte, 2=Geschister, 3=Indexpatient] 1 2 3

RL1 [Kodiere Geschlecht. 1=mannlich, 2=weiblich] 1 2

RL2 Jetzt habe ich zunéchst einige Fragen zu lhrer Person. Y R
Wann sind Sie geboren? Tag  Monat Jahr

RL3 Wieviel wiegen Sie? kg [/ [

RL4 Wie grof3 sind Sie? cm__ [ |

RL5 Haben Sie selbst Beschwerden im Sinne eines RLS Syndroms? [Kodiere nur

spontan geaulerte Beschwerden]

RL6 Haben Sie manchmal ein Unruhegefiihl oder einen Bewegungsdrang in 1 5
den Beinen, das mit einem unangenehmen Gefiihl oder MiBempfindungen  nein ja
wie Ziehen oder Kribbeln einhergeht?

RL7 Haben Sie Schwierigkeiten mit dem Stillsitzen und sind gezwungen die 1 5
Beine zu bewegen?

Wenn RL6 und RL7 mit 1 kodiert sind, gehe zu RL19.

RL8 Treten die Beschwerden hauptsachlich in Ruhe auf und bessern sich durch 1 5
Bewegung?
RL9 Zu welcher Tageszeit treten die Beschwerden vor allem auf? 1 2 3 4 5

[1 vormittags, 2 nachmittags, 3 am Abend, 4 in der Nacht, 5 zu keiner bestimmten Tageszeit ]

Wenn RL8 mit 1 kodiert , oder RL9 mit 1 oder 5 kodiert ist, gehe zu
RL19.

RL10 Sind Sie aufgrund dieses Gefiihls gezwungen aufzustehen und 1 5
umherzugehen?

RL11 Wir wiirden Sie diese MiBempfindungen spontan beschreiben?

RL12 Ich nenne lhnen jetzt einige Adjektive und wirde Sie bitten jeweils mit ja
oder nein zu beantworten ob sich diese Beschwerden damit
charakterisieren lassen?

A MiRBempfindungen? 1 5
B  Stechen? 1 5
C ReiRen? 1 5
D  Schmerzen? 1 5
E  Ziehen? 1 5

F Jucken? 1 5



RL13 Wo treten die Beschwerden auf ?(Mehrfachnennungen méglich) 1 2 3 4
[1 Ful3, 2 Unterschenkel, 3 Oberschenkel, 4 Arme]

RL14 Haben Sie manchmal unwillktrliche Bewegungen oder Zuckungen der
Beine in der Nacht festgestellt? 1>RL15) 5
A Haben Sie manchmal das Geflhl, davon aufzuwachen? 1 5
RL15 Haben Sie manchmal unwillkiirliche krampfartige Bewegungen oder 1 5

Zuckungen der Beine wahrend Ruhephasen am Tage festgestellt?

RL16 [Kommentar motorische Symptomatik]
RL17 Wann sind diese Beschwerden Ihrer Meinung nach das allererste Mal Alter ONS__ /|
aufgetreten?
REC Und wann zum letzten Mal? 1 2 3 4 5 6

[1 innerhalb der letzten zwei Wochen, 2 innerhalb der letzten zwei bis vier Wochen,
3innerhalb der letzten ein bis sechs Monate, 4 innerhalb der letzten sieben bis zwdlf Monate,
5 ungewi3, aber innerhalb der letzten zwolf Monate, 6 vor mehr als zwdlf Monaten ]

RL18 Wie ist der Verlauf Ihrer Beschwerden lber die Zeit gewesen? Waren die 1 2 3 4
Beschwerden - immer gleich -wechselnd vorhanden - immer zunehmend -
oder mal schlagartig verschwunden?
[1 immer gleich, 2 wechselnd vorhanden, 3 immer zunehmend, 4 oder mal schlagartig
verschwunden?]

RL19 Haben Sie Einschlaf oder Durchschlafstérungen? 1 2 3

[1 Einschlaf-, 2 Durchschlafstérungen, 3 nein |

RL20 Was ist derzeit Ihre durchschnittliche Gesamtschlafdauer? Stunden_ /
Wenn RL6 und RL7 mit 1 kodiert sind oder RL8 mit 1 kodiert , oder
RL9 mit 1 oder 5 kodiert ist, gehe zu Sektion D.

RL21 Gibt es Einfliisse auf Ihre Beschwerden? 1 5

RL22A  Verspuren Sie eine Besserung durch... (Mehrfachnennungen moglich) 1 2 3 4pRL22F) 5
[1 Warme, 2 Kéalte,3 Fieber,4 Anderes, 5 nichts davon]

RL22F Welche?

RL23 Hat der Genuf von Alkohol einen Einfluf3 auf die Beschwerden? 1>RL24) 5
A  Sind die Beschwerden nach Alkoholgenuf3 - besser - schlechter - oder 1 2 3
gleich?

[1 besser, 2 schlechter, 3 oder gleich]

RL24 Wenn RL1 mit 1 kodiert ist, gehe zu RL26.

A Haben Sie Kinder? 10>RL25) 5
Waren Ihre Beschwerden in der Schwangerschaft - besser - schlechter - 1 2 3
oder gleich?

[1 besser, 2 schlechter, 3 oder gleich]

RL25 Hat lhr Zyklus einen Einfluf3 auf die Beschwerden? 1(»RL26) 5



A Wann sind die Beschwerden am starksten? 1 2 3
[1.Woche, 2.Woche, 3. Woche, 4. Woche]
RL26 Haben Sie schon einmal Medikamente gegen die Beschwerden 1RL27)
eingenommen?
A Schmerzmittel wie z. B. Aspirin, Paracetamol, Benuron, Valoron oder 1
Tramal?
B  Haben Sie schonmal Medikamente wie Madopar, Isicom oder Nacom 1
eingenommen? (L-dopa)
C  Oder Medikamente wie Parkotil, Pravidel oder Requip? 1
D  Schlaf- oder Beruhigungsmittel wie Rohypnol, Lexotanil (Benzodiazepine)? 1
E  Andere Medikamente? 1>RL27)
F  Welche?
RL27 Nehmen Sie regelmafiig sonstige Medikamente ein? 1RL27)
A Welche?
RL28 Haben Sie eine Nierenerkrankung? 1(>RL29)
A Eine Niereninsuffizienz? 1(»RL29)
B  Seitwann? Alter ONS__ /
C Sind Sie dialysepflichtig? 1>RL29)
D Seitwann? Alter ONS__ /
RL30 Ist bei Ihnen eine der folgenden Erkrankungen bekannt?
Diabetes mellitus (erhéhter Blutzucker)? 10>RL30)
A Seit wann? Alter ONS__ /|
B Sind sie insulinpflichtig? 1
RL31 (Ist bei Ihnen eine der folgenden Erkrankungen bekannt?) 1(>RL31)
Stoffwechselerkrankung?
A Welche (Stoffwechselerkrankung)? 1
RL32 (Ist bei Ihnen eine der folgenden Erkrankungen bekannt?) 1(»RL32)

Schilddriisenerkrankung?




RL33 Was fur Erkrankungen haben Sie sonst noch gehabt?
RL34 Hat noch jemand in lhrer Familie &hnliche Beschwerden? 10>RL35)
RL35 [Familienanamnese?] 1
A [Kommentar Familienanamnese?]
RL36A Ich habe jetzt noch einige Fragen beziliglich des Schweregrades lhrer 1 2 3
Beschwerden in den letzten 2 Wochen: Wie beurteilen Sie Ihre RLS-
Beschwerden in Beinen oder Armen insgesamt?
[1sehr stark, 2 stark, 3 maRig, 4 gering, 5 nicht vorhanden]
B  Wie stark empfinden Sie insgesamt den Zwang, sich wegen des Syndroms 1 2 3
der unruhigen Beine bewegen zu miissen?
[1sehr stark, 2 stark, 3 maRig, 4 gering, 5 nicht vorhanden]
c  Wie stark bessern sich insgesamt Ihre durch das Syndrom der unruhigen 1 2 3
Beine bedingten Beschwerden in Armen oder Beinen durch Herumlaufen?
[1 keine, 2 geringe, 3 maRige, 4 vollige/nahezu véllig, 5 keine Beschwerden, Frage nicht
zutreffend]
. . i 1 2 3
D Wie stark sind lhre Schlafstérungen aufgrund der Symptome des
Syndroms der unruhigen Beine insgesamt?
[1sehr stark, 2 stark, 3 maRig, 4 gering, 5 nicht vorhanden]
E Wie ausgepragt ist Ihre Midigkeit oder Schlafrigkeit aufgrund Ihrer 1 2 3
Symptome des Syndroms der unruhigen Beine?
[1sehr stark, 2 stark, 3 maRig, 4 gering, 5 nicht vorhanden]
Wie schwer ist Ihr Syndrom der unruhigen Beine insgesamt? 1 2 3
F [1sehr stark, 2 stark, 3 maRig, 4 gering, 5 nicht vorhanden]
G  Wie oft treten bei lIhnen Symptome des Syndroms der unruhigen Beine 1 2 3
auf?
[1 6-7 Tag/Woche, 2 4-5 Tag/Woche, 3 2-3 Tag/Woche, 4 1Tag/Woche,seltener, 5 tiberhaupt
nicht]
H  Wenn bei lhnen die Symptome des Syndroms der unruhigen Beine 1 2 3
auftreten, wie schwer sind diese an einem durchschnittlichen Tag?
[1 >=8h/Tag , 2 3-8h/Tag, 3 1-3h/Tag, 4 <1h/Tag, 5 nicht vorhanden]
| Wie stark wirken sich die Symptome lhres Syndroms der unruhigen Beine 1 2 3
insgesamt auf lhre Alltagsaktivitaten aus, etwa auf Ihr Familienleben, lhr
hausliches Umfeld, lhre Kontakte zu Freunden und Bekannten oder lhre
berufliche Arbeit?
[1sehr stark, 2 stark, 3 maRig, 4 gering, 5 nicht vorhanden]
3 Wie stark wird lhre Stimmungslage vom Syndrom der unruhigen Beine 1 2 3
beeinflu’t, z.B. Veranderungen, Niedergeschlagenheit, Traurigkeit,
Angstlichkeit oder Gereiztheit?
[1sehr stark, 2 stark, 3 maRig, 4 gering, 5 nicht vorhanden]
RL37A [Skala fur den Untersucher : hier wird der Interviewer gebeten, zu beurteilen, wie schwer der
Pat. in den letzten zwei vorangegangenen Wochen von Restless Legs betroffen war]
[0 nicht, 1-2 mild, 3-4 moderat, 5-6 schwer, 7-8 sehr schwer] SChweregrad -
Wie wiirden Sie selbst die Schwere lhrer Restless Legs Beschwerden in
B Schweregrad

den letzten zwei Wochen bezeichnen?



SEKTION D

D1

Hatten Sie schon einmal einen Angstanfall, manche nennen das auch
Angstattacke, Panikanfall oder Panikattacke, bei dem Sie ganz plotzlich von
einem Geflhl starker Angst, Beklommenheit oder Unruhe lberfallen wurden?

1( D12) 5

D2

Kam Ihr erster, bzw. irgendeiner lhrer Angstanfille unerwartet, d.h. wie "aus
heiterem Himmel"?

Kdnnen Sie einen dieser (unerwarteten) Angstanfélle beschreiben?
[Wenn das Beispiel nicht unerwartet ist, frage nach einem zweiten]

[Frage nur, wenn unklar] Hatten Sie mehr als einmal so einen unerwarteten
Angstanfall, d.h. wie aus heiterem Himmel?

[Stelle die Priffragen (SX = Angstanfall)]

PRB 2345

D3

Kommen lhre Angstanfalle auch in sozialen Situationen vor, d.h., wenn Sie mit
anderen Personen reden missen, oder bei Prifungen oder gesellschaftlichen
Veranstaltungen? [Wenn nein, kodiere 1, wenn ja, frage] Wirden Sie sagen, daf3

solche Angstanfalle selten, haufig oder immer in solchen Situationen auftreten?
[Kodiere: 1=nie; 2=selten; 3=haufig; 4=immer]

Kommen lhre Angstanfélle manchmal auch in eigentlich ungefahrlichen
Situationen vor, wie z.B. beim Benutzen 6ffentlicher Verkehrsmittel, in
Kaufhausern oder auf offenen Platzen? [wWenn nein, kodiere 1, wenn ja, frage]
Wiirden Sie sagen, dal3 solche Angstanfalle selten, haufig oder immer in
solchen Situationen auftreten? [Kodiere: 1=nie; 2=selten; 3=h&ufig; 4=immer]

D4

Trat zumindest bei einem lhrer Angstanfalle die Angst plétzlich auf und
verschlimmerte sich innerhalb der ersten (10) Minuten des Anfalls?

Kam das mehrere Male vor?

1( D5) 5

D5

Nachdem Sie einen dieser Angstanfalle hatten, ...

hatten Sie Gber mehr als einen Monat standig Angst bzw. Sorgen, einen neuen
Angstanfall zu bekommen?

oder waren Sie unablassig besorgt Uber das, was wegen oder bei so einem
Anfall passieren konnte?

oder muf3ten Sie wegen der Angstanfélle lhre alltdglichen Aktivitaten, wie z.B.
zur Arbeit zu gehen, Bus, U-Bahn oder das Auto zu benutzen oder Einkaufen
zu gehen, erheblich verandern?

Haben Sie wegen dieser Angstanfalle bestimmte Situationen vermieden?

D6

Kdnnen Sie sich genau an einen besonders schlimmen Angstanfall erinnern?

[Wenn ja frage] Wann war das? [Wenn nein] Denken Sie bitte an den letzten
schlimmen Anfall; wann war das?

1 5

DAT1 23456
Alter DAT _ /[




D7 Wahrend dieses Angstanfalls, ...
A. Hatten Sie Herzklopfen oder Herzrasen? 1 5
B. Schwitzten Sie stark? 1 5
C. Zitterten oder bebten Sie? 1 5
D. Hatten Sie einen trockenen Mund? 1 5
E. Hatten Sie Atemnot, oder waren kurzatmig? 1 5
F. Fuhlten Sie sich, als wirden Sie ersticken? 1 5
G. Hatten Sie Schmerzen oder ein unangenehmes (Enge-) Gefihl in der Brust? 1 5
H. War lhnen tbel oder hatten Sie Bauchschmerzen oder ein unangenehmes 1 5
Gefuhl im Magen?
l. Fuhlten Sie sich benommen oder schwindelig? 1 5
K. Empfanden Sie die Dinge um sich herum als unwirklich? 1 5
L. Hatten Sie Angst, die Kontrolle zu verlieren oder verriickt zu werden? 1 5
M. Hatten Sie Angst, dal3 Sie sterben wiirden? 1 5
N. Hatten Sie Hitzewellen oder Kélteschauer? 1 5
0. Hatten Sie Kribbel- oder Taubheitsgefiihle in den Handen, Armen oder Beinen? 1 5
D8 Wie viele solcher Angstanfélle hatten Sie in den letzten 4 Wochen? Anfalle /|
D9 Kdnnen Sie sich genau an lhren ersten solchen Anfall erinnern? 1 5
A. Wann war das (ungefahr)? ONS1 23456
Alter ONS __/
B. Und wann hatten Sie zum letzten Mal einen dieser Angstanfélle? REC1 23456
Alter REC __/
D10 Kobnnen Sie sich an eine Zeitspanne erinnern, in der Sie besonders grof3e 1 5
Probleme wegen solcher Angstanfélle hatten?
A. Wann war das (bzw. wie alt waren Sie da) ungefahr? DAT1 23456
Alter DAT _ /[
B. Zu dieser Zeit, wie oft kamen da ungeféhr lhre Angstanfalle pro Monat vor? Anzahl _/
C. Wie sehr wurde durch die Angstanfalle bzw. das Vermeiden bestimmter 1 2 3
Situationen lhr Leben und lhre alltédglichen Aktivitdten beeintrachtigt. Wurden
Sie sagen gar nicht, etwas, stark oder sehr stark?
[Kodiere: 1=gar nicht, 2=etwas, 3=stark, 4=sehr stark]
D11  Und in den letzten 4 Wochen, wie stark beeintrachtigten die Angstanfélle und
Ihr Vermeidungsverhalten Sie bei...
A. Ihrer Arbeit, der Hausarbeit, in der Schule oder im Studium? 1 2 3
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]
B. Ihren Freizeitaktivititen? [Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark] 1 2 3
C. Ihren sozialen Kontakte zu Familie, Freunden oder Arbeitskollegen? 1 2 3

[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]




D12

Gab es in Ihrem Leben jemals eine Zeitspanne von einem Monat oder langer, in
der Sie sich oft oder meistens &ngstlich, angespannt, beklommen und voller
angstlicher Besorgnis gefihlt haben?

Wie lange hat diese Zeitspanne (in der Sie sich oft oder meistens angstlich,
angespannt, beklommen und voller &ngstlicher Besorgnis gefiihlt haben)
gedauert?

Wenn Zeitspanne kiirzer als 3 Monate, gehe zu D20.

1( D20) 5

Monate /|

D13

In den letzten 4 Wochen: haben Sie sich da auch voller angstlicher Besorgnis
geflhlt?

Wann haben Sie sich zum letzten Mal 4 Wochen oder langer die meiste Zeit
angstlich, angespannt oder beklommen gefiihlt? Wie alt waren Sie da?

Kdnnen Sie sich an eine langere Zeitspanne von mehreren Monaten erinnern,
in der lhre angstliche Besorgnis besonders schlimm war?

Wann war das (ungefahr)?

1 5( B)

REC 3456
Alter REC _ /|

1 5

DAT1 23456
Alter DAT _ /|

D14

D14 Inden Zeiten, in denen Sie angstlich oder besorgt (sind/waren),
(sind/waren) Sie da beunruhigt Gber alltagliche Dinge und Vorkommnisse, wie
z.B. Probleme in der Schule, Arbeit, im Haushalt, mit Freunden, der Familie
oder anderen Dingen, die geschehen kdnnten?

Und Uber welche Art von Dingen und Situationen haben Sie sich am meisten
gesorgt? Kénnen Sie mir ein konkretes Beispiel geben?

Wiirden Sie sagen, daR Ihre Angste und Sorgen stérker (sind/waren), als es der
Situation angemessen (ist/war), bzw. als bei anderen Menschen in einer
ahnlichen Situation?

Wenn Sie diese Sorgen und Angste hatten, fiel es Ihnen da schwer diese zu
unterbrechen, d.h. abzuschalten und sich abzulenken?

Traten diese Sorgen und Angste ...

jeden Tag

fast jeden Tag

an den meisten Tagen (2-3 Tage pro Woche)
oder seltener auf?

A WN P

D15

Fuhlten Sie sich wegen dieser Sorgen und Angste sehr durcheinander?




D16

Wenn diese Angste und Sorgen besonders schlimm sind, wie sehr beeintrachti-
gen sie Ihr Leben und lhre alltdglichen Aktivitdten? Wirden Sie sagen gar nicht,
etwas, stark oder sehr stark? [Kodiere: 1=gar nicht, 2=etwas, 3=stark, 4=sehr stark]

Und in den letzten 4 Wochen, wie stark beeintrachtigte die angstliche
Besorgtheit Sie bei...

Ilhrer Arbeit, der Hausarbeit, in der Schule oder im Studium?
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

Ilhren Freizeitaktivitdten? [Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

Ihren sozialen Kontakten zu Familie, Freunden oder Arbeitskollegen?
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

D17

GMmMOO®>

Denken Sie bitte zuriick an (die/eine) Zeit [siehe D 13C], in der die angstliche
Besorgnis am schlimmsten war. Zu dieser Zeit...

waren Sie da ruhelos, schreckhaft, angespannt, wie auf dem Sprung?
oder waren Sie leicht ermidbar und erschopft?

hatten Sie Schwierigkeiten, sich zu konzentrieren?

fuhlten Sie sich nervés und gereizt?

hatten Sie Muskelverspannungen- oder schmerzen?

haben Sie schlecht geschlafen oder hatten Sie Schlafstérungen?
hatten Sie das Gefiihl einen Klof3 im Hals zu haben?

Wenn alle Fragen aus D17 mit 1 kodiert sind, gehe zu D20.

PRRPRRRRPR
gaaaaaaa

D18

Schauen Sie sich bitte die Liste D1 an: Welche der Beschwerden hatten Sie
noch zu der Zeit, als die &ngstliche Besorgnis am schlimmsten war? Nennen
Sie mir bitte die Buchstaben.

[ A1 Herzklopfen oder Herzrasen [ K] Schwindel oder Benommenheit
[ B ] Schwitzen [ L] Die Umwelt erschien unwirklich
[ C ] Zittern oder Beben [ M ] Angst, die Kontrolle zu
verlieren

[ D ] Mundtrockenheit [ N ] Befurchtung zu sterben

[ E ] Atemnot oder Kurzatmigkeit [ O ] Hitzewellen oder Kalteschauer
[ F ] Erstickungsgefiihle [ P ] Kribbel- oder Taubheitsgefiihle
[ G ] Schmerzen oder Beklemmungsgefihle in der Brust [ Q ] Schreckhaftigkeit

[ H] Bauchschmerzen, unangenehmes Gefiihl im Magen [ R ] Leichter ablenkbar

[ 1] Ubelkeit oder Brechreiz

[Stelle die Priffragen. (SX)=angstliche Besorgnis]

10 10 ]

PRB1 345

D19

Koénnen Sie sich daran erinnern, wann Sie sich zum ersten Mal mehr als einmal
im Monat &ngstlich und besorgt fiihlten?

Wann war das (ungefahr)?

ONS123456
Alter ONS [/




D20  Bitte schlagen Sie die Liste D2 auf. Hatten Sie jemals eine starke Angst davor
irgendetwas in Gegenwart anderer Menschen zu tun oder im Mittelpunkt der
Aufmerksamkeit anderer zu stehen, wie z.B. ...
A. zu essen oder zu trinken, wahrend andere Ihnen dabei zuschauen kénnten? 1 5
B. zu schreiben, wahrend Ihnen jemand dabei zuschaut? 1 5
C. an einer Veranstaltung oder einem Treffen teilzunehmen oder zu einer Party zu 1 5
gehen?
D. eine Prifung in der Schule/Arbeitsplatz zu absolvieren, auch wenn Sie sich gut 1 5
vorbereitet haben?
E. vor anderen zu sprechen? 1 5
F. mit Menschen zu sprechen, weil Sie moglicherweise nichts zu sagen héatten 1 5
oder nur "Unsinn" von sich geben kénnten?
Wenn alle Fragen aus D20 mit 1 kodiert sind, gehe zu D31.
D21  Koénnen Sie mir ein konkretes Beispiel fiir so eine Situation geben?
D22  Wenn Sie in solchen Situationen waren, Sie daran dachten oder lhnen eine
solche bevorstand, hatten Sie besonders Angst,...
A. daf etwas Peinliches oder Beschamendes geschehen wiirde? 1 5
B. daf? man Sie fir dumm oder schwach halten wiirde? 1 5
C. daf? man Sie fir verriickt halten wiirde? 1 5
D. daf Sie einen Angstanfall bekommen wiirden? 1 5
E. oder waren Sie sehr durcheinander? 1 5
F. schamten Sie sich? 1 5
G. hatten Sie Angst, erbrechen zu miissen? 1 5
H. hatten Sie Angst, die Kontrolle Giber ihren Darm/ Blase zu verlieren? 1 5
l. hatten Sie Angst, zu erréten? 1 5
D23  Wenn Sie in einer dieser Situationen auf Liste D2 waren, daran dachten oder 1 5
Ihnen eine solche Situation bevorstand, hatten Sie jemals zwei oder mehr der
Probleme von der Liste D5 auf der anderen Seite?
D24  Wie haufig haben Sie wegen lhrer Angst solche Situationen vermieden? 1 2 3 4
Wirden Sie sagen nie, selten, haufig oder immer?
[Kodiere: 1=nie; 2=selten; 3=haufig; 4=immer]
A. [nur wenn nie] Heil3t das, daf? Sie lhre Angst immer durchgestanden/ertragen 1( D25) 5( D25)
haben?
B. Und in den letzten 4 Wochen, wie haufig haben sie da solche Situationen 1 2 3 4
vermieden? [Kodiere: 1=nie; 2=selten; 3=haufig; 4=immer]
D25  Wairden Sie sagen, dal3 Ihre Angst oder Ihr Vermeidungsverhalten in solchen 1 5
Situationen unbegriindet stark ist?
A. [Stelle die Pruffragen (SX Angst vor sozialen Situationen)]
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D26  Koénnen Sie sich daran erinnern, wann Sie zum ersten Mal Angst vor solchen 1 5
Situationen hatten oder sie vermieden haben?
A. Wann war das (ungeféhr)? ONS123456
Alter ONS _ /
B. Und wann war das zum letzten Mal? REC1 23456
Alter REC _ /|
D27  Hat die Angst in diesen Situationen oder das Vermeiden dieser Situationen tber 1 5 ( D28)
einen Zeitraum von Monaten oder sogar Jahren angehalten?
A. War das, weil Sie diese Situationen vollstandig gemieden haben? 1 5
D28  Koénnen Sie sich an eine Zeit erinnern, in der die Angst oder das Vermeiden 1 5
solcher Situationen am schlimmsten war?
A. Wann war das (ungefahr)? DAT1 23456
Alter DAT _ /|
D29  Als es am schlimmsten war, wie sehr beeintrachtigte die Angst vor sozialen 1 2 3
Situationen oder das Vermeidungsverhalten lhr Leben und lhre alltaglichen
Aktivitdten? Wirden Sie sagen gar nicht, etwas, stark oder sehr stark? [Kodiere:
1=gar nicht, 2=etwas, 3=stark, 4=sehr stark]
D30 Inden letzten 4 Wochen, wie stark beeintrachtigte die Angst vor sozialen
Situationen oder das Vermeidungsverhalten Sie bei...
A. Ilhrer Arbeit, der Hausarbeit, in der Schule oder im Studium? [Kodiere: 1=gar nicht; 1 2 3
2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]
B. Ihren Freizeitaktivitdten? [Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark] 1 2 3
C. Ihren sozialen Kontakten zu Familie, Freunden oder Arbeitskollegen? [Kodiere: 1 2 3
1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]
D31  Jetzt komme ich noch zu einigen anderen Situationen, in denen Sie moglicher-
weise Angst hatten. Bitte schauen Sie sich die Liste D3 an. Hatten Sie jemals
starke Angst davor...
A. Ihr Zuhause zu verlassen oder sich ohne Begleitung alleine auf3erhalb lhrer 1 5
Wohnung aufzuhalten?
B. Bus, Zug, U-Bahn oder andere 6ffentliche Verkehrsmittel zu benutzen? 1 5
C. in einer Menschenmenge zu sein oder in einer Schlange zu stehen? 1 5
D. sich an offentlichen Platzen wie Markt, Kaufhaus oder Parkplatz aufzuhalten? 1 5
E. eine weite Reise zu unternehmen? 1 5
F. eine Briicke zu tberqueren? 1 5
Wenn alle mit 1 kodiert sind, gehe zu D41.
G. Geben Sie mir bitte ein Beispiel:




DR PB

D32  Wie haufig haben Sie wegen lhrer Angst solche Situationen vermieden? 1 2 3 4
[Kodiere: 1 = nie; 2 = selten; 3 = haufig; 4 = immer]

A. [nur wenn nie] Heil3t das, dal3 Sie lhre Angst immer durchgestanden/ertragen 1 5( D33)
haben?

B. Und in den letzten 4 Wochen, wie haufig haben sie da solche Situationen 1 2 3 4
vermieden? [Kodiere: 1=nie; 2=selten; 3=haufig; 4=immer]

D33  Waren Sie in der Lage, solche Situationen zu ertragen, wenn Sie in Begleitung 1 5
waren?

D34  Bitte schauen Sie sich die Liste D5 mit Beschwerden an. Welche der Be- [ 10 11 1
schwerden hatten Sie, wenn Sie in einer solchen Situation waren, daran dach-
ten oder Ihnen eine solche Situation bevorstand? Sie kdnnen mir auch Buch-
staben nennen.

D35 Hatten Sie Angst vor dieser Situation, weil Sie befiirchteten...

A. [nur wenn mind. eine Beschwerde angegeben wurde] nicht mehr wegzukommen, wenn 1 5
einige dieser kdrperlichen Probleme auftreten?

B. daf Sie keine Hilfe bekommen kénnten? 1 5

C. Wiirden Sie sagen, dal3 Ihre Angste und Sorgen starker sind/waren als es der 1 5
Situation angemessen war, bzw. als bei anderen Menschen in einer &hnlichen
Situation?

D36 D36 Kodnnen Sie sich an eine Zeit erinnern, in der die Angst oder das 1 5
Vermeiden solcher Situationen am schlimmsten war?

A. Wann war das (ungefahr)? DAT1 23456

Alter DAT _ /[

D37  Wie sehr beeintréchtigte das Ihr Leben und lhre alltdglichen Aktivitaten als es 1 2 3 4
am schlimmsten war. Wirden Sie sagen gar nicht, etwas, stark oder sehr
stark? [Kodiere: 1=gar nicht, 2=etwas, 3=stark, 4=sehr stark]

D38  Wie stark beeintrachtigte die Angst vor solchen Situationen bzw. das Vermei-
den solcher Situationen Sie in den letzten 4 Wochen bei...

A. Ihrer Arbeit, bei der Hausarbeit, in der Schule oder im Studium? 1 2 3 4
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

B. Ihren Freizeitaktivitdten? [Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark] 1 2 3 4

C. Ihren sozialen Kontakte zu Familie, Freunden oder Arbeitskollegen? 1 2 3 4
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

D. [Stelle die Pruffragen (SX=Angst vor solchen Situationen)]




D39 Koénnen Sie sich daran erinnern, wann Sie zum ersten Mal vor Situationen wie 1 5
solchen auf der Liste (D3) Angst hatten oder solche Situationen vermieden

haben?

A. Wann war das (ungefahr)? ONS1 23456
Alter ONS _ [/

B. Und wann war das zum letzten Mal, als Sie Angst hatten oder solch eine REC1 23456

Situation vermieden haben? Alter REC _/
D40  Wie oft litten Sie unter starker Angst (bzw. Vermeidungsverhalten von Situa- Die meiste Zeit 1

tionen) im Alter zwischen [ONS] und [REC] Jahren? Wiirden Sie sagen die Manchmal 2

meiste Zeit, manchmal oder nur einmal? Nur einmal 3
D41  Es gibt noch andere Situationen, vor denen manche Menschen solche Angst

haben, dal3 Sie sie vermeiden. Bitte schauen Sie sich einmal die Situationen

der Liste D4 an. Kreuzen Sie bitte an, wovor Sie jemals starke Angst hatten

oder was Sie deswegen vermieden haben.

Wurde nichts in Liste D4 angekreuzt, lege den Fragebogen Bl

vor und gehe dann zu Sektion E.

Wurde in Liste D4 Block D41 angekreuzt? 1( D48) 5

A. Sie haben angegeben, dal3 Sie schon einmal eine starke Angst vor Lebewesen,

wie z.B. Insekten, Schlangen, Végeln oder anderen Tieren hatten. Bitte geben

Sie ein konkretes Beispiel fir so eine Situation:
D42  Haben Sie Situationen, in denen Sie mit Lebewesen, wie Insekten, Schlangen, 1 5

Végeln oder anderen Tieren in Kontakt kommen kdnnten, jemals vermieden?
D43  Wairden Sie sagen, daf Ihre Angste bzw. das Vermeidungsverhalten starker 1 5

sind/waren, als es der Situation angemessen ist, bzw. als bei anderen Men-
schen in einer &hnlichen Situation?

Wenn D42 und D43 verneint wurden, gehe zu D48

D44  Als es am schlimmsten war, wie sehr beeintrachtigte die Angst vor solchen 1 2 3
Situationen oder das Vermeidungsverhalten Ihr Leben und lhre alltdglichen
Aktivitdten? Wirden Sie sagen gar nicht, etwas, stark oder sehr stark?
[Kodiere: 1=gar nicht, 2=etwas, 3=stark, 4=sehr stark]

A. In den letzten 4 Wochen, wie stark beeintrachtigte die Angst vor solchen
Situationen oder das Vermeidungsverhalten Sie bei...

1. Ihrer Arbeit, der Hausarbeit, in der Schule oder im Studium? [Kodiere: 1=gar nicht; 1 2 3
2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

2. Ilhren Freizeitaktivitdten? [Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark] 1 2 3

3. Ihren sozialen Kontakten zu Familie, Freunden oder Arbeitskollegen? [Kodiere: 1 2 3
1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

D45  Schauen Sie sich bitte noch mal die Situationen in Block D41 an. Wenn Sie in [ 10 11 1
einer solchen Situation waren oder lhnen eine solche Situation bevorstand,
welche der Probleme auf der Beschwerdeliste (D5) hatten Sie? Bitte nennen
Sie mir die Buchstaben.




einer solchen Situation waren oder lhnen eine solche Situation bevorstand,
welche der Probleme auf der Beschwerdeliste (D5) hatten Sie? Bitte nennen
Sie mir die Buchstaben.

D46  Koénnen Sie sich daran erinnern, wann Sie zum ersten Mal vor Situationen wie 1 5
in Block D41 Angst hatten oder solche Situationen vermieden haben?
A. Wann war das (ungefahr)? ONS1 23456
Alter ONS _ /
B. Und wann war das zum letzten Mal? REC1 23456
Alter REC _ [/
D47  Wie oft litten Sie unter starker Angst (bzw. Vermeidungsverhalten von Situa- Die meiste Zeit 1
tionen) im Alter zwischen [ONS] und [REC] Jahren? Wirden Sie sagen die Manchmal 2
meiste Zeit, manchmal oder nur einmal? Nur einmal 3
D48  Wurde in Liste D4 Block D48 angekreuzt? 1( D55) 5
Sie haben angegeben, dal Sie schon einmal eine starke Angst davor hatten,
Blut zu sehen, eine Spritze zu bekommen, zum Zahnarzt oder ins Krankenhaus
zu gehen. Bitte geben Sie ein konkretes Beispiel fiir so eine Situation:
D49 Haben Sie eine oder mehrere dieser Situationen jemals vermieden? 1 5
D50  Wairden Sie sagen, daR lhre Angste oder Ihr Vermeidungsverhalten in solchen 1 5
Situationen starker (sind/waren), als es der Situation angemessen (ist/war) bzw.
als bei anderen Menschen in einer &hnlichen Situation?
Wenn D49 und D50 verneint wurden, gehe zu D55
D51  Als es am schlimmsten war, wie sehr beeintrachtigte die Angst vor solchen 1 2 3
Situationen oder das Vermeidungsverhalten |hr Leben und lhre alltaglichen
Aktivitdten? Wirden Sie sagen gar nicht, etwas, stark oder sehr stark?
[Kodiere: 1=gar nicht, 2=etwas, 3=stark, 4=sehr stark]
A. In den letzten 4 Wochen, wie stark beeintrachtigte die Angst vor solchen
Situationen oder das Vermeidungsverhalten Sie bei...
1. Ilhrer Arbeit, der Hausarbeit, in der Schule oder im Studium? [Kodiere: 1=gar nicht; 1 2 3
2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]
2. Ilhren Freizeitaktivitdten? [Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark] 1 2 3
3. Ihren sozialen Kontakten zu Familie, Freunden oder Arbeitskollegen? 1 2 3
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]
D52  Schauen Sie sich bitte noch mal die Situationen in Block D48 an: Wenn Sie in [ 10 11 1




D53  Kodnnen Sie sich daran erinnern, wann Sie zum ersten Mal vor Situationen wie 1 5
in Block D48 Angst hatten oder solche Situationen vermieden haben?
A. Wann war das (ungefahr)? ONS1 23456
Alter ONS _ /
B. Wann war das zum letzten Mal? REC1 23456
Alter REC _ [/
D54  Wie oft litten Sie unter starker Angst (bzw. Vermeidungsverhalten von Situa- Die meiste Zeit 1
tionen) im Alter zwischen [ONS] und [REC] Jahren? Wiirden Sie sagen die Manchmal 2
meiste Zeit, machmal oder nur einmal? Nur einmal 3
D55 Wurde in Liste D4 Block D55 angekreuzt? 1( D63) 5
Sie haben angegeben, dal3 Sie schon einmal eine starke Angst vor ...
[Kodiere von Block D55]
A. Hoéhen 1 5
B. Stirmen, Donner oder Blitzen 1 5
C. m Wasser, wie einem See oder Schwimmbad zu sein, hatten. 1 5
Bitte geben Sie ein Beispiel fur so eine Situation:
D56 Haben Sie jemals derartige Situationen vermieden? 1 5
D57  Wairden Sie sagen, daf? Ihre Angste oder das Vermeidungsverhalten starker 1 5
sind/waren als es der Situation angemessen ist/war bzw. als bei anderen Men-
schen in einer &hnlichen Situation?
Wenn D56 und D57 verneint wurden, gehe zu D63
D58 Als es am schlimmsten war, wie sehr beeintrachtigte die Angst vor solchen 1 2 3
Situationen oder das Vermeidungsverhalten lhr Leben und lhre alltaglichen
Aktivitdten? Wirden Sie sagen gar nicht, etwas, stark oder sehr stark?
[Kodiere: 1=gar nicht, 2=etwas, 3=stark, 4=sehr stark]
D59 In den letzten 4 Wochen, wie stark beeintrachtigte die Angst vor solchen
Situationen oder das Vermeidungsverhalten Sie bei...
A. Ihrer Arbeit, der Hausarbeit, in der Schule oder im Studium? 1 2 3
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]
B. Ilhren Freizeitaktivitdten? [Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark] 1 2 3
C. lhren sozialen Kontakten zu Familie, Freunden oder Arbeitskollegen? 1 2 3
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]
D60  Schauen Sie sich bitte noch mal die Situationen in Block D55 an. Wenn Sie in [ 10 11 1

einer solchen Situation waren oder Ihnen eine solche Situation bevorstand,
welche der Probleme auf der Beschwerdeliste [D5] hatten Sie? Bitte nennen Sie
mir die Buchstaben.




D61 Konnen Sie sich noch daran erinnern, wann Sie zum ersten Mal eine starke 1 5
Angst in Situationen wie in Block D55 hatten oder wegen der Angst solche
Situationen vermieden haben?
A. Wann war das (ungefahr)? ONS1 23456
Alter ONS |/
B. Wann war das zum letzten Mal? REC1 23456
Alter REC /|
D62  Wie oft litten Sie unter starker Angst (bzw. Vermeidungsverhalten von Situa- Die meiste Zeit 1
tionen) im Alter zwischen [ONS] und [REC] Jahren? Wirden Sie sagen die Manchmal 2
meiste Zeit, manchmal oder nur einmal? Nur einmal
D63  Wurde in Liste D4 Block D63 angekreuzt? 1( BI)S
Sie haben angegeben, dal3 Sie schon einmal eine starke Angst vor ...
[Kodiere von Block D63]
A. dem Fliegen im Flugzeug. 1 5
B. sich in einem kleinen geschlossen Raum, wie dem Keller, einem Tunnel oder 1 5
einem Aufzug zu befinden.
C. irgendwelchen anderen Situationen hatten. 1 5
Bitte geben Sie ein Beispiel fur so eine Situation:
D64  Haben Sie jemals derartige Situationen vermieden? 1 5
D65  Wairden Sie sagen, daf? Ihre Angste oder das Vermeidungsverhalten starker 1 5
sind/waren, als es der Situation angemessen ist/war bzw. als bei anderen Men-
schen in einer dhnlichen Situation?
Wenn D64 und D65 verneint wurden, gebe Fragebogen Bl vor und
gehe dann zu Sektion E
D66  Als es am schlimmsten war, wie sehr beeintrachtigte die Angst vor solchen 1 2 3
Situationen oder das Vermeidungsverhalten lhr Leben und lhre alltaglichen
Aktivitdten? Wirden Sie sagen gar nicht, etwas, stark oder sehr stark?
[Kodiere: 1=gar nicht, 2=etwas, 3=stark, 4=sehr stark]
D67 In den letzten 4 Wochen, wie stark beeintrachtigte die Angst vor solchen
Situationen oder das Vermeidungsverhalten Sie bei...
A. Ihrer Arbeit, der Hausarbeit, in der Schule oder im Studium? 1 2 3
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]
B. Ilhren Freizeitaktivitdten? [Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark] 1 2 3
C. Ihren sozialen Kontakten zu Familie, Freunden oder Arbeitskollegen? 1 2 3
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]
D68  Schauen Sie sich bitte noch mal die Situationen in Block D63 an: Wenn Sie in [ 10 11 1

einer solchen Situation waren oder lhnen eine solche Situation bevorstand,
welche der Probleme auf der Beschwerdeliste [D5] hatten Sie? Bitte nennen Sie
mir die Buchstaben.




tionen) im Alter zwischen [ONS] und [REC] Jahren? Wirden Sie sagen die
meiste Zeit, manchmal oder nur einmal?

D69  Konnen Sie sich noch daran erinnern, wann Sie zum ersten Mal eine starke 1 5
Angst in Situationen wie in Block D63 hatten oder wegen der Angst solche
Situationen vermieden haben?
A. Wann war das (ungefahr)? ONS1 23456
Alter ONS _ /|
B. Wann war das zum letzten Mal? REC1 23456
Alter REC _ /
D70  Wie oft litten Sie unter starker Angst (bzw. Vermeidungsverhalten von Situa- Die meiste Zeit 1

Manchmal 2
Nur einmal 3

( Fragebogen Bl vorgeben)



SEKTION E

Fast alle Menschen haben manchmal Zeiten, in denen sie sich traurig,
niedergeschlagen und kraftlos fuhlen (oder tagelang nicht "gut drauf' sind).
Zum Beispiel, wenn eine nahestehende Person gestorben ist oder es in der
Schule, der Arbeit oder der Familie Probleme gibt. Ich méchte lhnen jetzt zu
solchen Zeiten einige Fragen stellen.

El Haben Sie sich in den letzten 2 Jahren Gberwiegend (tiber 50% der Tage) 1( E11) 5
traurig, niedergeschlagen, interesselos oder deprimiert gefuhlt?
A. Wenn Sie jetzt einmal zurtickdenken an die letzten 2 Jahre (in denen Sie sich 1 2 3 4( E11)
meistens traurig und niedergeschlagen fuhlten), was war denn die langste
Zeitspanne, in der Sie sich wohl-, bzw. wieder in Ordnung flihlten? Waren das
nur einzelne Tage, Wochen oder mehr als 2 Monate?
[Kodiere: 1=lberhaupt nicht, 2=Tage, 3=Wochen, 4=mehr als 2 Monate]
E2 Kdnnen Sie sich erinnern, wann Sie zum ersten Mal eine so lang andauernde Alter: |
Phase von mehr als 2 Jahren hatten, in der Sie sich traurig, niedergeschlagen
oder deprimiert fiihlten? Wie alt waren Sie zu der Zeit?
A. Wann haben Sie sich zuletzt tage- oder wochenlang traurig, niedergeschlagen REC:1 23456
oder deprimiert gefuhlt? Alter: |
In den letzten 2 Jahren...
E3 haben Sie da oft geweint? 1 5
E4 empfanden Sie haufig ein Gefiihl der Hoffnungslosigkeit? 1 5
E5 Hatten Sie in den letzten zwei Jahren oft das Gefuhl, sich schlechter konzen- 1 5
trieren zu kénnen oder mit den Dingen im Alltag und Ihren Verpflichtungen
nicht mehr zurechtzukommen?
E6 Hatten Sie oft das Gefiihl, dal3 Ihr Leben eigentlich immer schlecht gewesen 1 5
war und dal sich daran auch in Zukunft nichts &ndern wirde?
E7 War Ihr Appetit in den vergangenen 2 Jahren geringer als normalerweise oder 1 5
haben Sie zuviel gegessen?
ES8 Haben Sie oft schlecht geschlafen oder Schlafstérungen gehabt? 1 5
E9 Waren Sie leicht ermidbar und hatten keine Energie? 1 5
E10 War in den letzten 2 Jahren Ihr Selbstwertgefiihl eher schlecht? 1 5
E1ll Ich mdchte nun nach kirzeren Phasen von Niedergeschlagenheit fragen, die 1 5
Sie moglicherweise hatten: Gab es in Ihrem Leben schon einmal eine
Zeitspanne von mehr als zwei Wochen, in der Sie sich fast taglich traurig,
niedergeschlagen oder deprimiert fihlten?
E12 Oder haben Sie sich tiber mindestens 2 Wochen stdndig mide, abgespannt 1 5

und erschépft, d.h. ohne Kraft und Energie gefihlt, auch wenn Sie nicht
besonders schwer gearbeitet haben oder korperlich krank waren?




Stunden, um einschlafen zu kbnnen?

E13 Ist es denn schon einmal vorgekommen, daR Sie Gber mehr als zwei Wochen 1 5
Ihre Freude oder lhr Interesse an fast allen Dingen verloren haben? Ich meine
damit z.B. Hobbies, Freizeit, Zusammensein mit Freunden - also Dinge, die
Ihnen gewdhnlich Freude bereiten?
Sind E11, E12 oder E13 mit 5 kodiert? 1( SCL) 5
El4 Sie sagten mir, da} Sie sich schon einmal Uber zwei Wochen oder langer 1( E15) 5
(traurig/miude/interesselos) gefuhlt haben. War das nur einmal der Fall?
A. Und wann war das? [Kodiere so genau, wie méglich 'Wann hat das angefangen?"] Tag [ ]
Woche [ ]
Monat [ ]
Jahr | ]
B. Wie lange dauerte (bzw. seit wann dauert) das an? [Wenn das ganze Leben lang Wochen: [/ |
oder mehr als 19 Jahre, kodiere 996]
Formuliere nun die folgenden Symptomfragen (E15-E38) jeweils
um! Setze fur " jemals zwei Wochen oder léanger, bzw. "schon einmal”
"zu dieser Zeit" ein.
E15 Haben Sie jemals Uiber mehr als 2 Wochen lhren Appetit verloren? 1( E16) 5
A. Haben sie in (dieser Phase/einer dieser Phasen) lberhaupt keinen Appetit 1 5
gehabt?
E16 Haben Sie jemals erheblich Gewicht verloren, ohne abnehmen zu wollen, z.B. 1( E17) 5
mehrere Wochen lang 1 kg/Woche?
A. Wieviel Gewicht haben Sie in (dieser/einer dieser) Phase(n) verloren? kg [/
B. Warum haben Sie soviel Gewicht verloren?
c. st die BegrUndung."p;léﬁ's'i'Bél'?']' ..................................................................... . :
E1l7 Hatten Sie jemals Uber einen Zeitraum von 2 Wochen oder langer deutlich 1 5
mehr Appetit als gewdhnlich gehabt?
E18 Haben Sie jemals so viel mehr gegessen als normalerweise, dal3 Sie mehrere 1( E19) 5
Wochen lang 1 kg/Woche zunahmen ?
A. Was war die grofte Gewichtszunahme wahrend (dieser Phase/einer dieser kg [/
Phasen)?
E19 Hatten Sie jemals 2 Wochen oder langer fast taglich Einschlafschwierigkeiten? 1( E20) 5
A. Brauchten Sie jemals 2 Wochen oder langer fast taglich mindestens 2 1 5




andere Leute oder minderwertig?

E20 Hatten Sie jemals 2 Wochen oder langer fast taglich 1
Durchschlafschwierigkeiten
E21 Sind Sie jemals 2 Wochen oder langer fast taglich zu friih aufgewacht?
1( E22)
A. Sind Sie dabei fast taglich mindestens 2 Stunden friher aufgewacht als Sie 1
wollten ?
E22 Haben Sie jemals 2 Wochen oder langer fast taglich zuviel geschlafen? 1
E23 Oder haben Sie sich beim Aufstehen morgens besonders schlecht, dann aber 1
im Verlauf des Tages wieder besser geflihlt? [Prife ggf., ob zwei Wochen oder langer]
E24 Haben Sie jemals 2 Wochen oder langer fast taglich langsamer gesprochen 1( E25)
oder sich langsamer bewegt als normalerweise?
A. Ist es auch anderen in (dieser Phase/einer dieser Phasen) aufgefallen, daf3 1
Sie langsamer sprachen oder sich langsamer bewegten?
E25 Muf3ten Sie sich jemals 2 Wochen oder l&nger fast jeden Tag ununterbrochen 1
bewegen, konnten nicht stillsitzen und gingen standig auf und ab?
E26 War lhr sexuelles Interesse jemals mehrere Wochen lang erheblich geringer 1( E27)
als gewohnlich?
A Haben Sie Ihr sexuelles Interesse jemals vollig verloren? 1
E27 Haben Sie jemals tUber mehr als zwei Wochen |hr Interesse an allen Dingen 1
vollig verloren, wie z.B. an |hrer Arbeit, Ihren Hobbies oder an anderen Din-
gen, an denen Sie gewdhnlich Freude hatten?
E28 Konnten Sie sich jemals 2 Wochen oder langer nicht mehr darlber freuen, 1
wenn lhnen etwas Schones oder Gutes passierte, z.B. etwas zu gewinnen, fir
etwas gelobt zu werden oder ein Kompliment zu erhalten?
E29 Fuhlten Sie sich jemals 2 Wochen oder langer fast taglich ....
A. wertlos 1
B. schuldig 1
C. [Wenn entweder A oder B mit 5 kodiert wurde, frage] K&nnen Sie mir einen bestimmten 1
Grund dafiir nennen, dal3 Sie sich (wertlos/schuldig) fuhlten?
E30 Hatten Sie jemals 2 Wochen oder langer das Gefiihl, schlechter zu sein als 1




Alkohol oder andere Rauschmittel zurtickzufiihren?

Wenn ja, welche? [Kodiere Nummern]

—r—r—
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E31 Oder hatten Sie so wenig Selbstvertrauen, dal® Sie sich nicht mehr trauten, 1
Ihre Meinung zu sagen? [Priife ggf., ob zwei Wochen oder langer]

E32 Konnten Sie sich jemals tber mehr als zwei Wochen erheblich schlechter kon- 1
zentrieren als gewohnlich?

A. Hatten sie schon einmal 2 Wochen oder langer grof3e Probleme, sich an etwas 1
Zu erinnern?

E33 Erschienen lhnen |hre Gedanken schon einmal tiber einen Zeitraum von 2 1
Wochen oder langer fast taglich sehr viel langsamer als gewéhnlich oder sehr
durcheinander?

E34 Oder hatten Sie schon einmal fast taglich Schwierigkeiten, Entscheidungen zu 1
treffen, die lhnen normalerweise keine Probleme machten? [Priife ggf., ob zwei
Wochen oder langer]

E35 Haben Sie jemals 2 Wochen oder langer besonders viel Uiber den Tod im all- 1
gemeinen, Ihren eigenen Tod oder den einer anderen Person nachgedacht?

E36 Oder hatten Sie tber mehr als zwei Wochen den Wunsch zu sterben? 1

E37 Haben Sie sich jemals so niedergeschlagen gefiihlt, daf} Sie daran dachten, 1( E38)
Selbstmord zu begehen?

A. Haben Sie jemals konkrete Plédne gemacht, wie Sie Selbstmord begehen 1
kdénnten?

E38 Haben Sie jemals versucht, Selbstmord zu begehen? 1

E39 Wurde von E15 an mehr als eine 5 kodiert? 1( SCL)

E40 Schlagen Sie jetzt bitte die Liste E1 auf! Hier sind noch einmal alle Probleme
und Beschwerden, die wir gerade besprochen haben, zusammengefalit. Bitte
kreuzen Sie alle die von Ihnen genannten Beschwerden in dieser Spalte an.

Sie haben mir gesagt, dal3 Sie ... [Wiederhole die mit 5 kodierten Items]

A. Sind irgendwelche dieser Beschwerden und Probleme ausschlief3lich auf 1( C)5
korperliche Griinde, z.B. Erkrankungen, Verletzungen oder Unfélle
zurlickzufiihren?

B. Wenn ja, Welche? [Kodiere Nummern] [ 10 10 11

[ 10 10 ]I
10 10 10
C. Sind irgendwelche dieser Beschwerden aussschlieRlich auf Medikamente, 1( E)S

—r——



ger, in der Sie sich [eigener Ausdruck] fuhlten und gleichzeitig einige der auf der
Liste vor IThnen genannten Probleme hatten?

E. [Hat die Person mehr als eine Phase angegeben (Ist E14 mit 1 kodiert)?] 1( E42) 5

E41 Traten einige dieser Beschwerden und Probleme zusammen auf, d.h. 1 5( B)
ungefahr zur gleichen Zeit?

A Es gab also nie eine Phase, in der einige dieser Beschwerden und Probleme 1( SCL) 5
zusammen auftraten? [Kodiere 1 wenn nie eine Phase auftrat und gebe dann den
Fragebogen SCL vor]

1.Nennung: [ ]
B. Wie wirden Sie denn |hre Stimmung zu dieser Zeit beschreiben? 2.Nennung: [ ]
[ A] traurig [ B ] deprimiert [ C ] niedergeschlagen
[ D] mide [ E ] kraftlos [ F ] abgespannt
[ G ] erschopft [H]interesselos [1]freudlos
[ K] antriebslos [L]leer [ M]anderes

C. Wann genau hatten Sie zum ersten Mal eine solche Zeitspanne von mehr als ONS1 23456
2 Wochen, in der Sie sich [eigener Ausdruck] filhlten und gleichzeitig einige der Alter ONS __/
auf der Liste genannten Probleme hatten?

[0 2= T L= A o = oL P

D. Und wie lange hat diese erste Phase ungefahr gedauert? Wochen: _/ |

E. Wie lange hat die langste Phase gedauert, in der Sie sich [eigener Ausdruck] Wochen: /| |
fuhlten und gleichzeitig einige der angesprochenen Beschwerden hatten?

[Wenn das ganze Leben lang oder mehr als 19 Jahre: kodiere 996]

F. Wie viele Phasen hatten Sie denn insgesamt in lhrem Leben, in denen Sie Phasen: __/_[__
sich mindestens 2 Wochen lang [eigener Ausdruck] fihlten und auch einige der nur 1 Phase ( E42)
angesprochenen Probleme hatten?

G. Ging es lhnen zwischen (diesen/irgendwelchen dieser) Phasen wieder einige 1( E42) 5
Monate lang gut?

H. Waren Sie zwischen derartigen Phasen, wenn es Ihnen wieder besser ging, 1( E42) 5
wieder in der Lage, zu arbeiten und mit anderen Leuten zusammen zu sein
(z.B. mit Freunden oder ihrer Familie)?

l. Hielt die Zeitspanne zwischen den Phasen, in der Sie sich wohlflhlten, 1 5
mindestens 2 Monate an?

E42 Ich mochte jetzt Uber den Verlauf Ihrer Beschwerden sprechen. Auf der Abb. Verlaufsform: [ ]
E2 sehen Sie verschiedene Verlaufsformen. Die oberste Abbildung zeigt
normale Stimmungsschwankungen. Z.B. bedeutet Abb. 1 darunter, daR Sie
sich zunéchst in Ordnung fuhlten, dann aber eine klar abgrenzbare Phase von
Niedergeschlagenheit erlebten, die nach einiger Zeit wieder ganz wegging.

Welcher dieser Kurven wirden Sie sich am ehesten zuordnen?
E43 Wann hatten Sie zum letzten Mal eine Zeitspanne von zwei Wochen oder lan- REC:1 23456

Alter: |




E44

Wurden Sie jemals wegen (dieser/einer dieser) Phasen von [eigener Ausdruck]
stationdr im Krankenhaus behandelt?

Haben Sie mit einem Arzt Uber (diese/ einer dieser) Phasen von [eigener
Ausdruck] gesprochen?

1 5( E45)

PRB1 2 3 45

E45

Trat (diese/eine dieser) Phasen kurz nach dem Tod eines Menschen ein, der
Ihnen nahestand? [Trat die Phase spéter als 2 Monate nach dem Todesfall ein, kodiere 1]

[Frage nur, wenn mehr als eine Phase] Trat (diese/eine dieser) Phasen von [eigener

Ausdruck] auch einmal unabhangig von einem Todesfall auf? [Kodiere 5, wenn
mindestens einmal unabhangig]

1( E46) 5

E46

[Nur bei Frauen mit Schwangerschaft] Trat (diese/eine dieser) Phasen innerhalb eines
Monats nach der Geburt eines Kindes ein?

E47

Stand der Beginn (dieser/einer dieser) Phasen Ihrer Meinung nach in eindeuti-
gem Zusammenhang mit irgendwelchen Ereignissen?

[Wenn ja] Welches Ereignis: e

E49

Wenn nur 1 Phase [E14], die nicht langer als 1 Jahr dauerte, gehe zu E52

Lassen Sie mich noch einmal zusammenfassen: Sie hatten (eine/mehrere)
Phase(n), in der/denen Sie sich mindestens 2 Wochen lang [eigener
Ausdruck] fuhlten und gleichzeitig einige andere Beschwerden hatten. Kénnen
Sie sich daran erinnern, wann Sie die meisten der Beschwerden hatten? Wie

alt waren Sie zu dieser Zeit? [Wenn nicht genau feststellbar: wahle eine der schlimmsten
Phasen aus]

Alter: |

ES0

Welche der genannten Probleme hatten Sie denn (zu dieser Zeit) als Sie ...
(Frage E49) Jahre alt waren? Schauen Sie noch einmal auf die Liste E1 und
nennen Sie mir die Zahlen oder die Symptome!

—
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[Wenn mehrere Phasen] Sie erzahlten mir, dal? Sie mehr als eine Phase hatten, in
der Sie sich [eigener Ausdruck] fihlten. Hatten Sie zumindest in einer der
anderen Phasen ebenso viele Probleme wie in der, die Sie gerade beschrie-

ben haben?
[Kodiere: 1=nur in der schlimmsten Phase, 5=in mindestens zwei Phasen]

E52

Wenn Sie an die schlimmste Zeit wahrend (dieser/einer dieser) Phasen
zurlickdenken, wie sehr hat die Niedergeschlagenheit und die damit
auftretenden Beschwerden |hr Leben und Ihre Aktivitdten beeintrachtigt?

Wirden Sie sagen gar nicht, etwas, stark oder sehr stark? [Kodiere: 1=gar nicht;
2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

1 234




E53 Und derzeit, d.h. in den letzten vier Wochen, wie stark beeintrachtigt lhre
Niedergeschlagenheit, Traurigkeit oder Interessenlosigkeit Sie bei...

A. ...lhrer Arbeit, der Hausarbeit, in der Schule oder im Studium?
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

B. ...Ihren Freizeitaktivitaten?
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

C. ...Ihren sozialen Kontakten zu Familie, Freunden oder Arbeitskollegen?
[Kodiere: 1=gar nicht; 2=etwas; 3=stark; 4=sehr stark]

E54 Waren Sie jemals Uiber mehrere Tage hinweg ungewdhnlich glicklich,
Uberdreht oder reizbar, so daf3 sich Freunde oder Angehérige Sorgen
machten?







MAX-PLANCK-INSTITUT FUR PSYCHIATRIE
DEUTSCHE FORSCHUNGSANSTALT FUR PSYCHIATRIE

PSYCHIATRISCHE KLINIK
PROFESSOR DR. DR. FLORIAN HOLSBOER

DIREKTOR
NEUROLOGIE KRAEPELINSTRASSE 2-10
D-80804 MUNCHEN
TELEFON +49(0)89 30622-(1)
TELEFAX +49(0)89 30622-
Internet: www.mpipsykl.mpg.de
Sehr geehrte/r Herr

Sie leiden an dem sogenannten Restless-Legs-Syndrom (RLS) und waren deshalb bei uns im Max-
Planck-Institut in Miinchen oder in der Neurologischen Klinik des Klinikum Gro3hadern (LMU) in
Behandlung.

Das Restless-Legs-Syndrom ist eine h#ufige, aber recht unbekannte Krankheit, die sich durch
MiBempfindungen und Unruhe in den Beinen duflert. Typischerweise treten die Beschwerden nachts
oder in Ruhe auf und kénnen zu teilweise erheblichen Schlafstérungen fithren. Man weil3, daf3 diese
s;unruhigen Beine” in manchen Familien gehduft auftreten. In der Neurologischen Abteilung des
Max-Planck-Instituts in Miinchen haben wir uns in Zusammenarbeit mit der Neurologischen Klinik
im Klinikum GroBhadern zum Ziel gesetzt, an der Aufklarung moglicher erblicher Faktoren beim
RLS zu arbeiten. Wir bitten Sie deshalb um Ihre Mitarbeit:

In den néchsten Wochen wiirden wir uns gerne mit Ihnen telefonisch in Verbindung setzen, um mehr
dariiber zu erfahren, wie hiufig diese Krankheit in Threr Familie auftritt und wie stark die Beschwer-
den der “ruhelosen Beine” bei den einzelnen betroffenen Familienmitgliedern ausgeprigt sind. In
einem zweiten Schritt wiirden wir gerne auch Ihre néheren Verwandten (Eltern, Geschwister und
Kinder) anrufen, auch wenn diese zur Zeit nicht an dieser Erkrankung leiden. Bitte klaren Sie des-
halb vorab, ob Thre Angehdrigen mit der telefonischen Kontaktierung unsererseits einverstanden
sind. Sehr hilfreich wire es dariiber hinaus, wenn Sie uns bei unserem Gesprich bereits die entspre-
chenden Telefonnummern nennen oder die beigefligte Tabelle an uns zuriickschicken kénnten.

Auch wenn aus diesen Untersuchungen fiir Sie personlich kein unmittelbarer Gewinn zu erwarten ist,
konnen Sie doch dazu beitragen, daf in Zukunft diese Erkrankung besser verstanden und einmal eine
spezifische Behandlung gefunden wird.

Alle Daten werden selbstverstandlich vertraulich behandelt und ausschlieBlich zu Forschungszwek-
ken verwendet. Die Untersuchungen erlauben keinen unmittelbaren Riickschluf3 auf bei Ihnen oder
Ihren Angehdrigen bestehende andere Erkrankungen oder ein mégliches Erkrankungsrisiko.

Sollten Sie weitere Fragen haben, kénnen Sie sich gerne mit uns in Verbindung setzen unter der Te-
lefonnummer 089/ 30622-384 oder -514 bzw. 089/ 30622-1 und Funk 232 (Frau Dr. Winkelmann,
Max-Planck-Institut).

Mit freundlichen Griiflen
( ﬁlﬂ/ O.Um(wua(/\ ‘ot ?\f
PD Dr. C. Trenkwalder Dr. J. Winkelmann PD Dr. Th.Gasser
Oberirztin der Klinik Assistentin der Klink Leiter der Arbeitsgruppe Neurogenetik
Neurologie Oberarzt der Neurologischen Klinik

Klinikum GroBhadern



Antwortschreiben

Frau

Dr. Juliane Winkelmann
Max-Planck-Institut fiir Psychiatrie
Neurologie

Kraepelinstr. 10

80804 Miinchen

Erklirung

Ich bin zur Teilnahme an der Familienuntersuchung ,,Genetik des Restless Legs Syndrom* bereit.

Ich habe  Familienangehdrige (Eltern oder Geschwister), die ebenfalls bereit sind, Blut zur Un-
tersuchung zur Verfiigung zu stellen. Meine Familienangehdrigen und ich sind damit einverstanden,
daf3 die Mitarbeiter des Max-Planck-Instituts oder der Arbeitsgruppe Neurogenetik am Klinikum
GroBhadern mit uns Kontakt aufnehmen.

Angaben zum Patienten mit dem Restless Legs Syndrom:

Datum:
Unterschrift:
Angaben zu Eltern und/oder Geschwistern:
1. Name Verwandschafts- | Adresse Telefonnummer
grad
""" Mit der Untersuchung einverstanden, bitte Rshrchen zuschicken _ Bitte vorherige Riicksprache
2. Name Verwandschafts- | Adresse Telefonnummer
grad
| Mit der Untersuchung einverstanden, bitte Rohrchen zuschicken Bitte vorherige Riicksprache
3. Name Verwandschafts- | Adresse Telefonnummer
grad
| Mit der Untersuchung einverstanden, bitte Réhrchen zuschicken Bitte vorherige Riicksprache
4. Name Verwandschafts- | Adresse Telefonnummer
grad
| Mit der Untersuchung einverstanden, bitte RShrchen zuschicken Bitte vorherige Riicksprache




Lebenslauf

Name:
Vorname:
Geboren am:

In:

Schulausbildung:

1981-1985

1985-1994

Hochschulstudium:

1995-2001

2001-2003

seit 2003

Prager
Muriel
31.01.1975

Minchen

Grundschule an der Simmernstrasse in Minchen

Oskar-von-Miller Gymnasium Minchen

Studium der Humanmedizin an der Ludwig-Maximilians-

Universitat zu Minchen

Arztin im Praktikum im Klinikum der Universitat Miinchen, Klinik
fur Anasthesiologie
Assistentin im Klinikum der Universitat Miinchen, Klinik fur

Anasthesiologie
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