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1 Einleitung

Ruf zum Sport

Auf ihr steifen und verdorrten
Leute aus Buros,
Reif3t euch mal zum Wintersporten
Von den Ofen los.
Bleiches Volk an Wirtshaustischen,
Stellt die Glaser fort.
Widme dich dem freien, frischen,
Frohen Wintersport.
WX 6

Doch nicht nur der Sport im Winter,
Jeder Sport ist plus,
Und mit etwas Geist dahinter
Wird er zum Genuf.

Sport macht Schwache selbstbewul3ter,
Dicke dinn, und macht
Dinne hinterher robuster,
Gleichsam Uber Nacht.
WwXB6

(Joachim Ringelnatz

Diesem Aufruf(Ringelnatz, 1926yibt es sowohl aus sportlicher als auch geistiger Sicht nicht viel
hinzuzufiigen, hat doch Ringelnatz auch die wesentlichen Ziele der hier vorliegenden Arbeit aus der
psychoneuroimmunologischen Forschung bereits in eintmopBe zusammengefasst: Sport,
Selbstbewusstsein, Robustheit, etwas feiner formuliert auch: Aktivitat, psychisches und koérperliches
Wohlbefinden und Immunsystem als drei der zentralen Aspekte der in Marburg und Minchen

durchgefiihrten Studie, didie Grundhge fur die im Folgenden besprochenen Erkenntnisse bildet.

5SNJ awdzF T dz¥Y {LR2NIa&a& FAYRSG aA0OK Ay T FKfNBAOKSY
Pravention beispielsweise kardiovaskularer Erkrankun@¢askell et al., 2007; O'Donovan et al.,

2010) Fiur gesunde Erwachsene werden wdchentlich etwa 150 Minuetherater aerober Aktivitat

oder mindestens 75 Minuten intensiven Trainings empfohlen. Ein Training gilt als moderat, wenn sich

die Herz und Atemfrequenz erh6hen, jedoch Unterhaltungen noch problemlos moglich sind. Als
intensiviertes Training wird verstanden, wenn neben erhthter Hewnd Atemfrequenz

Konversationen kaum mehr moglich sind. Es wird empfohlen, das Training auf kleine Einheiten von



mindestens 10 Minuten zu verteilen. Weiterhin wird zu Muskelkraftigungsiibungen geraten

(O'Donovan et al., 2010)

Allerdings wird kritisiert, dass in diesen Empfehlungen nicht ausreichend zwischen koérperlicher und
psychischer Gemdheit unterschieden wirdund der Nutzen von korperlicher Aktivitat fir die

seelische Gesundheit noch nicht klar genug formuliert und wertgeschatz{Asatfalos et al., 2010)

Spatestens seit einerseits der Nutzen der pharmakologischen Therapie einiger psychiatrischer
Erkrankungen zunehmend hinterfraf€astren, 2005)nd andererseits die positiven Auswirigen
komplementéar oder alternativmedizinischer Behandlung auf psychische wie kdrperliche
Beschwerden wiederholt publik werdgiFrreeman et al., 2010¥steigtdas allgeneine Interesse an
unkonventionellen Methoden, h&ufige psychiatrische bzysychosomatische Erkrankungen wie
Depressionen oder Somatisierungssyndrome anzugel@mdrucksvoll sind hieErgebnissg die

einen vergleichbaren Nutzervon Pharmakotherapie und sportlicher Betatigung bei Depression
beschreiben(Blumenthal et al., 2007 Hinzu kommen weitere gesundheitsrelevante Aspekte der
Depression,die bei Patienten zu Interesse arktiaitatsorientierten Behandingsmoglichkeiten
fuhren koénnen:So bestehtdie Mdoglichkeit einer Gewichtszunahme durch die Einnahme von
Antidepressiva, oder auch die nachgewiesene Assoziation der depressiven Erkrankung mit
Gewichtszunahmen unabhéangig von gsgpharmakologischer Behandluri@atten et al., 2011)
weiterhin werden Zusammenhénge von Depression mit Koronarer Herzerkrankung, Bluthochdruck

und Diabetes beschriebgDogan et al., 2011)

1.1 Depression

1.11 Epidemiologie und Relevanz

In einer 2001 weltweit durchgefiiten Untersuchung zahlte die unipolare Depression zu den zehn
GAOKGAIAGSY ONINFyldzy3aSy AY | AyoftAOl FdzZF RAS
hohem Einkommen den dritten Platz nach koronaren Herzerkrankungen und cerebrovaskularen
Erkrankungenbelegte (Lopez et al., 2006)Die Depression ist der Hauptrisikofaktor fiir einen
vollzogenen SuizidBatterham et al.,, 2009und hat epidemiologischen Studien zufolge in der
Allgemeinbevdlkerung eine Lebenszeitpravalenz veliv% (Brakemeier et al., ZIB). Allein diese

Daten sprechen fur eine grof3e Relevanz dieser Erkrankung. Hinzu kommen wirtschaftliche Aspekte
wie erhebliche Arbeitsausfalle und Kosten durch die oft rezidivierend odemigduh verlaufende

Erkrankung sowie langwierige Therapien.



Fur die Betroffenen selbst entsteht die |IReanz aus dem Leidensdruck, ddie Symptome der

Depression verursachen

1.1.2 Klinische Prasentation und Diagnostik

Die Depression wird zu den affektiven Stdgen gezahlt, wobei Hauptsymptome eine traurige,
niedergedrickte Stimmungslage, eine Hemmung des Denkens, Stérungen des Antriebs, Reizbarkeit
sowie auch Stérungen der korperligegetativen Balance darstellgbimsdale and Dantzer, 2007;

Mdller and Laux, 2009)So leiden beispielsweise Uber 90%r dPatienten an Schlafstérungen
(Brakemeier et al., 2008)Auch wurde festgestellt, dass depressive Patienten ein erniedrigtes
korperliches Aktivitatsniveau aufweiséKop et al., 2010Die Einteilung der Formen der Depression

ist weltweit durch die unterschiedlichen Klassifikagsysteme nicht ganz einheitlich. In unserem
Projekt wurde die Klassifikation nach dem Diagnostischen und Statistiddhenal Psychischer
Stérungen (DSMIV) vorgenommen.%dzNJ 5 A 3y 2aS SAYySNJ aal 22N 58

mindestens 5 Kriteriebetreffend Stimmung und Antrielerfillt sein (s.u.)

5+ @2y |01 dzZaANByi Sy Aaidi RAS a5eaiKeYASax RSNBy
Niedergeschlagenheit ohne langerfristige Remissionen und zum Anderen ein geringerer Schweregrad
oder eine geringere Anzahl d&8ymptome sind (Kriterien Gbernommen aus dem Strukturierten
Klinischen InterviewWjSKID]nach DSMV, (A.P.A.,1994; Wittchen HU, 1998)® b S0 Sy RSNJ ¢
5SLINBaaA2yd SEAAGASNIG RSFAYAGA2YA3ISYNGOG HuzOK SA
Kriterien beschrieben, gegenwartig allerdings nicht akzeptiert wird. Es handelt sich um eine
unterschwellige Auspgung von mindestens zwei aber wenigds finf depressiven Symptoméhils

et al., 2010)

.SA RSNJ aal 22NJ 5 S LNfeascs Ungesfosmensdifel@nSeft. SHVEHER GIK A
YSEl yOK2f AE0OKSNJ dzy R SAy {(FdF G2y SNJ ¢ eHpisade milzy G S NE
LJ2 a0 LI NI | £ SKRA S SEpisdfie/niit atgpyséhen $INJ Y I Krigeyed ibebnommen aus

dem SKD), (A.P.A., 1994; Wittchen HU, 1997)

1.1.3  Atiologiec Erklarungsmodelle

Madgliche Erklarungen fir die Entstehung depressiver Erkrankungen werden seit einigen Jahrzehnten
standig erforscht, wobei sich im Verlauf mehr und mehr die Annahme piné#ifaktoriellen Genese
herauskristallisierte. Aktuell erscheint bei Annahme eines VulnerabiliitsssModells eine
Mischung aus genetischen, neurobiologischen, psychologischen und sozialen Faktoren fir die
Entstehung einer pression am wahrscheinlisten (Brakemegér et al., 2008; Eyre and Baune, 2012

[review]; Mdller and Laux, 2009)



Zusammenfassend beschreiben Brakemeier e{2l08)im Hinblick auf die Genetik, dass lediglich

die Vulnerabilitat fir die Entwicklung einer Depression vererltdwwas in aussagekraftigen
Zwillingsstudien belegt wurde. So hat beispielsweise ein Polymorphismus im Promoter des Gens fir
den Serotonintransporter Einfluss darauf, ob ein Mensch auf ein kritisches Lebensereignis hin eine
Depression entwickel{Caspi et al., 2003)Somit bestiinde also auch eine direkte Verbindung
zwischen genetischen und sozialen Faktoren. In neurobiologischer Hinsicht wurden verschiedene
AminHypothesen zu Gunsten der Annahme einer Dimsbze bestimmter Neurotransmitter
einerseits und Veranderungen bei Dichte und Empfindlichkeit bestimmteegaren andererseits
angepasstMoller and Laux, 2009)m Bereich der Psychoneuroimmunologie finden sich zunehmend
Hinweise fir immunologische Besonderheiten bei Patienten mit Depression, wobei hier besonders
Inflammationsmarker von Interesse sir{tyre and Baune, 2012 [review]; Kop et al., 2010; Maes et

al., 1995; Rief et al., 2001c)

1.1.4 Bisherige Behandlungskonzepte

Die bisherigen Behandlungsméglichkeiten der Depression sollen nur kurz umrissen werden. Generell
wird einerseits zwischen medikamentdser und niofddikamentdser Bhandlung, andererseits

zwischen Akutund Ehaltungstherapie unterschiedgiMdller and Laux, 2009)

Nach heutigem Stand der Wissenschaft hat sich ein melsigés Therapiekonzept mit den
Hauptkomponenten Psychopharmakotherapie und Psychotherapie neben weiteren supportiven

Mafinahmen als am meisteerfolgversprechend erwiesg®avidson, 2010; Méller and Laux, 2Q09)

1.1.4.1 Medikamentdse Behandlung

Im Bereich der Psychopharmaka stehen zur Behandlung der Depression einige verschiedene
Substanzklassezur Verfligung: Man unterscheidet -Twzw. Tetrazyklische Antidepressiva, selektive
SerotoninRlckaufnahmeénhibitoren (SSRI), Monoaminoxidase (MA@)bitoren (MAOI), Selektive
Serotonin/NoradrenalinRickaufnahménhibitoren (SSNRI), Selektive Noradin-Rickaufnahme
Inhibitoren (SNRI), AlphaRezeptorAntagonisten, Selektive NoradrenaopamirRickaufnahme
Inhibitoren, MelatoninRezeptorAgonisten und Serotonin-BT2CGRezeptorAntagonisten(DGPPN,

2011) Je nach erwinschter Wirkung und vorliegendem Risikoprofil muss fir jeden Patienten
individuell nach der passenden medikamentdsen Therapie gesucht werden. So wirken beispielsweise
einigetricyclische Antideprssiva wie Amitryptilin stimmungsaufhellend und seelie, wohingegen
SSRkeinen sedierenden Effekt aufweiseZudemwurde aktuell beschrigen, dass didehardlung

mit SSRdie Neuroplastizitat im Bereich von Amygdala, Hippocampus, visuellem Cortexyonsi G
dentatus erhéht und somit die Wirkung psychotherapeutischer MaRnahmen bahnen und erleichtern

kann(Karpova et al., 2011)



Als pflanzliches Antidepressivum zeigt Johanniskraut (Hyperikum) gesicherte Wirkung ber leichte

und mittelschwerer DepressigiKarow and Lanr&oth, 2009)

1.1.4.2 Nichtmedikamenttse Behandlung

An erster Stelle kann die Psychotherapie als typische -meudikamentése Behandlungsform der
Depression genannt werden. Es werdeabdi grob die Krisenintervention, Entspannungsd
Suggestionsverfahren, einsichtsorientierte Verfahren, die psychodynaitié$ehpsychologisch

orientierte Psychotherapie und die Verhaltenstherapie unterschigdiédiler and Laux, 2009)

Als weitere nichl SRA {1 F YSY (| 3-8 X2 0 ZA2NXA QK& OKNRASYGASNILS ¢KS
die Schlafentzugsbehandlung, die Lichttherapie, dektlkrampftherapie und @& Physiotherapie

zur Verfigung. die jeweils bei unterschiedlichen Schweregraden der Depression zum Einsatz kommen
konnen (Moller and Laux, 2009)n der neueen Forschung wurden auch immunmodulatorische
Effekte durch die Behandlung mit Antidepressiva oder Elektrokrampftherapie, aber auch durch
alternative Therapien wie korperliche Aktivitat, beschrielfEgre and Baune, 2012 [reviewlas auf

eine gemeisame Wirkweise verschiedener Konzepte hindeutet.

Korperliche Betatigung als unterstiitzende Maf3nahme ist zumindest in der stapegéhiatrischen
Behandlung heute ein fester Bestandteil des Therapieplanes. Dennoch sind die Effekte und die
Anwendbarkeit dieser Behandlung noch nicht vollstdndig erschiosse findet J.R. Davidson
(Davidson, 2010R Sy ¢ KSNI LIASP2NBEOKE 3 aSESNOAASaT AY 58
a! dza3ft SAOK&aalLRNIaG>x Ay SAYSY wS@OASE NOSNI I YSNA|
der Depression nur in wenigen der untersuchten Leitlinien. Dabel dieg sportliche Betatigung als
Behandlung nur bei milder Depression ins Spiel gebracht. Andere Quellen beschreiben den Nutzen
korperlicher Aktivitat bei Depression als mit psychotherapeutischer Intervention vergleichbar
(Richardson et al., 2005)

1.2 Somatoforme Stérungen

1.2.1 Definition und Epidemiologie

Bei den somatoformerstdrungen handelt es sich um andauernde oder rezidivierende korperliche
Beschwerden, fur die keine ausreichende medizinidgetkéarung gefunden werden kaifHiller et al.,

2006; Méller and Laux, 2009; Pedrosa Gil et al., 20078 A RSy FTNNKSNJ | dzOK «
AFdzy {GA2ySEES E@ENEWIZRG c2RBMKRYX2Y I GAA0KaG ISy
Befindensstérungen an objektiv gesunden OrganenRurhsdale and Dantzer, 2007; Ermann, 2007)

Im Formenkreis der somatoformen Stdérungen werden je nach Klassifikationssystem mehrere



Unterformen unterschiederfDimsdale and Dantzer, 2000 kénnen neben deipei den meisten
Menschen bekanntere Krankheitsbild der Hypochondrie, bei dem die kdrperlichen Symptome im
Zuge einer Angststorung eingebildet s{i@mann, 2007)die autonomen , kdrperdysmorphen und

Schmezstdrungen unterschieden werddRief and Barsky, 2005)

Mit der Konversion und der Somatisierung unterscheidet Michael Ermann in dieser Gruppe in seinem

[ SKND dzOK ot 8@ 0K2&a2YLl (A& OK §ErmsabnRk 2007)dgs Westeren ztvel @ OK 2
GSNB I yRGS dzy R R2OK dzy (ISNEDXKNIBRY A DKBLII NI SH{ RENI ¢
Konwersion Symptome auftreten, digine Dysfunktion des zentralen Nervensystems vermuten lassen
wirden und einen Symbolcharakter aufweisen, stellt die Somatisierung ein Wiederaufleben der
Verknipfung von Emotionndl vegetativer Reaktion dar. Beispielsweise wird die Regung Angst dann

subjektiv als Beschleunigg des Pulsschlags wahrgenomnf&nmann, 2007)

Somatoforme Stérungensind in der Bevolkerung undoesonders bei Patienten in der
Primarversorgungin haufiges KrankheitsbilgHiller et al., 2006)Das Krankheitsbild kommt weltweit

vor, wobei topographischulturelle Unterschiede in der Art der Symptomatik bestehen. So leiden die
Patienten in Afrika und Stdasien am haufigsten unter Parasthesien, in Indien an gastrointestinalen
Beschwerden, wahrenon Westen Schmerzsyndrome dominieréRauh and Rief, 200@nsgesamt
kommen somatoforme Stdérungen haufiger beaden als bei Mannern vdErmann, 2007) wobel

bei manchen Untergruppen wie bei der Hypochondrie kaum Geschlechtsunterschiede bestehen
(Moller and Laux, 20090uRerdem scheinen Alter Uber 45 Jahre, nigelr Bildungsstatus, niedriges

Einkommen und landliche Gegend weitere Risikofaktoren zu/sdlar et al., 2006)

1.2.2 Klinische Prasentation und Relevanz

In einer Untersuchungur Pravalenz von Somatisieruingder Allgemeinbevélkerung wiesen vier von
funf Persona mindestens ein leicht storendé@rperlichesSymptom auf Deshallspielt als Hinweis

auf eine somatoforme Storung die Beschwerdepersistenz und die Beeintrachtigung des Patienten
eine wesentliche Rollg(Hiller et al., 2006; Moller and Laux, 2009ie Patienten leiden
typischerweise an multiplen Beschwerden, die verschiedene Organsysteme betretfemialm de
Willkdir unterliegen(Moller and Laux, 2009;a8h and Rief, 2006Mit Pravalenzraten von tber 20%

sind Schmerzen, Nahrungsmittelunvertraglichkeiten, und Beschwerden im Sexualbereich die
haufigsten SymptoméHiller et al., 2006)Diagnsen wie Chronic Fatigue SyndroRibromyalgie und
Multiple Chemical Sesitivity Syndromkdnnenals verwandte Krankhisbezeichnungen angesehen
werden (Rief and Barsky, 20Q5§ie Anlass zu einer psychosomatischen Untersuchung geben
konnten. Auch erfullen 15 bis 48% der Patienten mit Reizdarmsyndrom die Kriterien einer

somatoformen StorungH&auser et al., 2012)



Bei allen genannten Krankheitsbildern, wie auch bei anderen mdglichen Symptomenjrierktaze
korperliche Erklarung der Bdsgerden (Pedrosa Gil et al., 2007b$omatoforme Stérungen sind
somit sehr schwierig zu diagnostizieren undhkén nur schwer behandelt werdefDimsdale and
Dantzer, 2007) Theoretisch kdnnen alle Kdrperteile Zielorgane der somatoformen Stérung sei
(Moller and Laux, 2009)wobei sich die Beschwerden an fir den Patienten spezifischen
Effektororganen prasentieren kbnnen, was aus psychoanalytischer &idbt iArt der neurotischen

PersonlichkeifErmann2007)begriindet ist.

Wegen der insuffizienten medizinischen Erklarung und der Variabilitdt der Beschwesderh im
Hinblick auf die Intensitat werden haufig wiederblt Untersuchungen durchgefiih{iMoller and

Laux, 2009)Viele Patienten wechseln aus Enttauschung tber eine fehlende Erklarung den Arzt oder
suchen Hilfe bei verschiedenen Spezialisten oder mitunter auch durch kostspielige alternative
Heilmehoden (Rauh and Rief, 2006)nd haben so oft erst spat Zugang zu einer psycmeasisch
orientierten VersorgungMoller and Laux, 2009Es folgt eine relevante Belastungssituation fir
Patienten, Angehorige und Arzte, die durch mangelndes gegenseitiges Verstandnis, Uegitieer

der Bewertung der Symptome und der Auswabhl der richtigen Therapie verstark{Rérth and Rief,
2006) Wie bei der Depression bestehebei den somatoformen Stdérungen eine enorme
Einschrankung der Lebensqualitdt der Patienten und eine grof3e wirtschaftliche Belastung der

GesellschaftRief et al., 2001a)

1.2.3  Atiologiec Erklarungsmodelle

Als Ursachen werden wie bei der Depresgjemetische, soziale und biologische Faktoren vermutet
(Kato et al., 2009; Rauh and Rief, 2008ben Umweltfaktoren scheint béinktionellen Stérungen

eine gemeinsamajenetische Grundlage zu bestehen, wie in einer grof3en Zwillingsstudie belegt
wurde (Kato et al., 2009)Allein beim Reizdarmsyndromurden aktuell etwa 60 Gene untersucht,
wobei wie bei MD Assoziationermit Polymorphismen des SerotoRtTransporterGens

beschrieben werdefH&user et al., 2012)

AuRRerdemkonnten Risikofaktoren wie das Erleben von Krankheit in der Kin¢teiopf, 2002) eine
erhohte Aufmerksamkeit gegentiber Reizen aus dem Koérperinr(@arsky, 1992; Hiller et al., 2006)
oder die Fehlinterpretation von Beschwerdals KrankheifHiller et al., 2006¢ur Entwicklung einer

somatoformen Symptomatik beitragen.

Aus psychoanalytischer Sicht verleihen die Beschwerden, getrigheith eine spezifische
Auslésesituation, einem emotionalemeurotischen Konflikt AusdruckErmann, 2007; Méller and
Laux, 2009; Télle, 1996) 51 & a {SKO [O&iaENder psychoneuroimmunologischen

Wissenschaft postuliert, dass Krankheitsverhalten, insbesondere in Form unspezifischer Symptome



wie Abgeschlagenheit, Schmerzen und Mdudigkeit, auch durch immunologisé&mneb

hervorgerufen werden kanfHoutveen et al., 2007)

1.2.4 Bisherige Behandlungskonzepte

Auch bei der somtoformen Stérung kénnen antidepressive Medikamente wirken. Dabei werden
Nutzen besonders bdtatienten mit somatoformen Schmerzstérungeder mit einer begleitenden
Depression beschriebefMoller and Laux, 2009; Sharpea., 1992) Es gibt jedoclauch Hinweise

auf Erfolge bei bestimmten psychogenen somatischen BeschwéFdémmann et al., 1984)

Im Bereich dePsychotheraje steht bei der Behandlunder somatoformen Stérunglie kognitive
Verhaltenstherapie im Vordergrun(Houtveen et al., 2007; Moéller and Laux, 200@¥r Nutzen

dieser Therapieform in Bezug auf die Minderung von Symptomen, Behinderungen und Stress sowie
in Bezy auf den Kostenfaktor der Erkrankung ist erwie¢8harpe et al., 1992)n Einzel oder
GruppenPsychotherapie wird versucht, Fehlwahhmeungen zu identifizieren undurch Diskussion

und Verhalensexperimente zu modifizieren, wobei mittelfristige Ziele auch mehr
Selbstverantwrtung und damit die Loslésung von medizinischer Versorgung sind. Auch die
Ermutigung zu mehr korperlicher Aktivitdét kann dabei eine Rolle spigiiter et al., 2003)
Ergebnisse zur Auswirkung von Sport auf die Symptomatik bei somatoformen Stérungen sind zwar

noch rar, jedoch weisen sie auf einen Benefit(arnreich, 2006; Nickel et al., 2006)

1.3 Psychmeuroimmunologische Parameter und iikontext mit Sport

1.3.1 Ausgewahlterellulare Parameter des Imunsystems

Im Folgenden werden digichtigsten im Zusammenhang mit Psychoneuroimmunolemié Sport

untersuchten zellularen Immunparameter dargestellt

1.3.1.1 Lymphozyten

Die verschiedenen Subpopulationen der Lymphozyten werden durehQberflachenmarker, die
oCluster of Differentiatioa (CD) unterschiedenGenerell kdnnemit den FLymphozyten, den B
Lymphozyten und den Natirlichen Killer (NKzZellen drei Hauptreihen von ymphozyten
unterschieden werden die wahrscheinlich aus einegemeinsamen lymphoiden Progenitorzelle
hervorgehen Wahrend die Entwicklung derlB/mphozyterdann baldeigenstandig verlauft, weisen

NK-Zellen und ILymphozytemoch eine gemeinsame Vorlauferzelle éapits et al., 1995 [review])

Die BLymphozyten konnen wegen der Produktion von Immunglobulinender zellularen

Immunabwdr auchals Vertreter der humoralen Immunantwort angesehen werdeévalsh et al.,



2011) Allerdings haben sie neueren Studien zufolge durch dieuRtimsh von Zytokinen, Antigen
Prasentation und die Modulation anderer Immiellen weitere Aufgaben im Immunsystem, deren
Fehlfunktion beispielsweise zu Autoimmunerkrankungen fuhren kann. Der Marker CD19 fungiert als

positiver Regulator der-BellAntwort (Fujimoto and Sato, 2007; Vazqtiegllo et al., 2011)

Der Marker CD3 ist allenllymphozyten gemeinsam, weshalb man bdiymphozyten auch von

CD3 (CDg3positiven) Lymphozytesprechen kann(Miyawaki et al., 1984)T-Lymphozyten reifen
hauptsachlich im Thymus wobei sie wahrend der Entwicklungsstufen unterschiedliche
Oberflachenantigene (GPexprimieren. So erhalten dieLymphozyten beispielsweise nacheinander

die Marker CD4 und CD8, um nach einer Phase der Doppelexpression dieser beiden Marker entweder
CD4 oder CD8 wieder zu verlierdBpits et al., 1995 [review]Bo entstehen CDGD4 T-Helfer

Zellen und COEDS8 T-SuppressoZellen.

Beiden FLymphozyten CD8DB} oder CD3CDS8 werden weitergehend die Typen 1 und(®2L und

T2 im Folgenden bei CD3D4 Zellen auch Thl bzw. Th2)nterschieden, wobei sich diese
Klassifizierung auf didauptsachlichsynthetisierten Zytokine bezieh{Vgl. Abb. 1). T1-Zellen
produzieren dieZytokine Interferon 1F!), IL2und Tunor-NekroseC I 1 ( 2 NJ nd aktivieren h 0
Makrophagen, auBerdenférdern sie, unter aderem durch die Stimulation zytotoxischer T
SuppressoZellen (CDEDS), die Abtotung intrazellularer Pathogene wie beispielsweise Viren
(Gleeson, 2007; Steensberg et al., 20@Es Weiteren stimulieren TZellen die klonale Proliferation
von EffektorZellen. Duch die Generierung von Memoil¢Zellen ermdglichensie zudem bei
erneuter Konfrontation mit einem bereits bekannten Antigeaine schnelle sekundare

Immunantwort(Walsh et al., 2011)

Die Zellen der T2-Immunantwort, die eher bei chronischen Entziindungen und allergischen
Reaktionen aktiv sindynterstitzen dagegen die humorale ImmunabwelMuller and Schwarz,
2007b) So werdendurch die Produktion der Interleukine IL 4 und IL 1-RyBphozyten zur
Differenzierung und Produktion von Immunglobulinen angerahiirch IL 5 werden eosinophile
Granulozyten stimuliert. IL10, das aul3er von -Fleflen auch von -Bymphozyten und Monozyten
produziert wird kann, genauso wie IL 4, die Zytokinproduktiamath TL-Zellen schwéache(Gleeson,
2007) Unter gewohnlichen Umstanden besteht eine Balance zwischemrid T2Immunantwort.
(Muller and Schwarz, 2007dedochkann erhgdhte korperliche Aktivitdt anscheinend da%/T2 ¢
Gleichgewicht beeinflusseieleeson, 2007)
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Abb.1: Das Th1l/Th&leichgewicht der-HelferZellen;IFN= Interferon; IL = Interleukin; TNF = TurNekroseFakto

Bei den 7ZellOberflachenproteinen CD25, HLADR, CDA4%R® CD45RA handeks sich um
Aktivierungsmarke(Walsh et al., 2011)CD25 T-Lymgozyten exprimieren diénterleukin (Ik) 2-

Rezeptoth -Kette. Dabei findet sich der Marker CD25 auf etwa 10% perpheren CD% T-

Lymphozyten und auf weniger als 1% der peripheren *CBi8ymphozyten. DieCD4ACD25 T-

Lymphozytenscheinen eine wichtige Rolle bei der Aufrechterhaltung der Selbgeranz im
Immunsystem zu spielen, unter anderem bei deYerhitung von Autoimmunerkrankungen
(Sakaguchi et al., 1995jLADRwird auf reifen, aktivierten periphere T-Lymphozyten exprimiert
(Maes, 1995)

1.3.1.2 Natdrliche Killerzelle(NkZzellen)

NK-Zelleng grofl3e granulardymphozyteng sind in der Lage, ohne vorausgehende Sensibilisierung
durchdas Erkennen vooMajor-HistocompatibilityAntigeng/ ielzellen aufzulésefRobertson and
Ritz, 1990; Spits et al., 1995 [review]; Timonen et al., 1981; Timonen and Saksela, 1686t alqv
2001) Die zur Markierungyon NKZellen am haufigsten benutzten Oberflachenantigene sind CD56
und CD16Robertson and Ritz, 199MIK-Zellen, die etwa 105% der humanen Lymphozyten des
peripheren Blutes ausmach&Robertson and Ritz, 1998¢heinen eine wichtige Rolle bei deiihen
Abwehr von Infekten und malignen Erkrankungen zu spi¢dgits et al., 1995 [review]; Yovel et al.,

2001)



1.3.1.3 Monozyten

Monozytenzirkulieren im Blutgehdren zu den antigenprasentierenden Zellen und kénnem zic
GewebsMakrophagen differenzieren Sie erfiillen neben Reparatuund hamostaseologischen
Aufgaben wichtige Funktionen in der ImmunabweRvalsh et al., 2011; Ziegleteitbrock et al.,
2010) Klassische Monomn werden durch den Oberflachenmk@r CD14 charakterisiert. CD14
Monozyten der Blutbahn sind im Gegensatz zu den Gewebsmonozyten noch weitgehend unreife
Zellen.CD14/CD16 exprimierende Monozyten werden als inflammatorisdlenozyten betrachtet
und haben mdglicherweise die Fahigkégichter in Gewebe zu wandefWalsh et al., 20115ie sind
durch eine hohe Expression des Major Histocompatibility (MH@dlekills gekennzeichnet und
produzieren bei Stimulation mit Tdlke-receptorLigandn vermehrt TNRlpha. Zudem vermehren
sie sich bei entziindlichen ErkrankungénieglerHeitbrock et al., 2010)Inzwischen schlagen
Hamatologen eine Klassifikation in klassische (CDBD46, nichtklassische (CD1@D16% und
intermediare(CD14°CD16) Monozyten vor(ZieglerHeitbrock et al., 2010)n unserer Studie werden
die nichtklassischen und intermedidaren Monozyten gesammelt als CBIb&iozyten bezeichnet.
Das HLADRIolekil (=MHCII) spielt eine R&# bei der AntigerPrasentation\Walsh et al., 2011per
Marker CD 181 bezeichneinen Chemokinrezeptor, weitere Benennungen sind CXGRd ILS-
Rezeptor alphaBei den @emokinrezeptoren handelt es sich um eine Familie von grosEBno&in
gekoppelten Transmembranproteinen, die mit einer bestimmten Affinitat Chemokine binden-CXCR
bindet unter anderem hochselektiv Interleukin8 und spielt somit eine Rolle bei akuten
Entziindungen, bzw. im angeborenen Immunsystem. Me®Rezeptor findet man auf3er auf
Monozyten auch auf Neutrophilen, Basophilen, bestimmtdrymphozyten und NEellen(Florian et
al., 2006; Murphy et al.,, 2000Es gibt zudem Hinweise, dass der Ligar8 #ine Rolle bei der
Adhasion von Monozyten am Gefaliendothel sowie bei der Monozgekrutierung spielen kénnte
zudem schait er ein wichtiger Mediator beim Tuméachstum zu sei(Gerszten et al., 1999; Park

et al., 2012)

1.3.2 Neopterin

Chemisch gesehen ist Neopterin ein Pyrazino

O OH
PyrimidinDerivat, der vollstandige Name lautet- 2 N CH.OH
2
amino-4-hydroxy(1"2"3trinydroxypropyl}pteridin HN ‘ .
H_N N N

(Abb. 2) (Fuchs et al., 1992)Als Abbauprodukt von

Guanosintriphosphat GTH wird Neopterin unter  app. 2: Strukturformel von Neopterin Eerytro-
. .. 1'2"3~ Trihydroxypropylpterin) Grafik au
Einfluss vonFNy aus aktivierten ILymphozyten von http:// www.neopterinnet/neopterin_info.htm)

Makrophagen sezerniert und weist so auf eine


http://www.neopterin/

aktivierte zellulare Immunabwehr hiiCelik et al., 2010; Spencer et al., 20NBopterin konnte auch

in aktivierten TLymphozyten nachgewiesen werden, allerdings sind die Konzentrationen in
stimulierten Makrophagen Iach hoher Ferner wird auch im zentralen Nervensystem, durch
Mikrogliazellen, Neopterin produziert. i® NeopterinKonzentration war in stimulierten
Makrophagen15-fach erhoht im Vergleich zu ruhendeMakrophagen nachweisbainsgesamt
handelt es sich bei Neopterin am ehesten jedoch um ein Nebenprdzhikder Verstoffwechsung

von GTP zu Tetrahydrobiopterin, so dass nicht von einer regulatorischen Funktion des Neopterins fur
die zellulare Immunitat ausgegangen werden ka(®erdowska and Zwirsk&orczala, 2001;
Schoedon et al., 1987Der erste Schritt der Verstoffwechselung wird durch das Enzym GTP
Cyclohydrolasd katalysiert. Es entsteht zunadhBihydroneopterintriphosphat NHTP) das als
SchlUsselprodukt der Pterinsynthese die Ausgangssubstanz sowohl flr konjugierte Pteridinderivate
wie Riboflavin und Folat, als auch fur unkonjugierte Pteridine wie Neopterin und Biopterin bildet
(Brown, 1971; Fuchs et al., 1992; Schoedon et al., 19&ft)jahydrobiopterin Hauptprodukt des
GTRAbbaus, ist Cofaktor bei der Biosynthegen Neurotransmitten wie Katecholaminen oder
Serotonin (Berdowska and Zwirskg&orczala, 2001)Die Pterine stellen somit gewissermafiein
Bindeglied zwischen zellularem Immus®m und Neurotransmittern darNeopterin wird in
unveranderter Form hauptsachlich Uber die Nieren ausgeschieaehei es neben Serum und Urin
auch in anderen Korperflissigkeiten wie Pankreassekret, Ascitesyi&yrmiquor und Speichel
nachgewiesen werden kan(Berdowska and Zwirsk&orczala, 2001)Spencer et al. beschreiben
Zusammenhége des NeopterirSerumspiegelsnit Alter, Body-Massindex (BMI)und ethnischer
Zugehdrigkeitwahrend Geschlechtsunterschiede umstritten siBdi Erwachsenen wurde als obere
normale Grenze ein Neopterinspiegel vodninol/l festgelegt, als Mittelwert wurde bei Gesunden
5,3 £ 0,14 nmol/l empfohlen, wobei die Werte bei Kindern und alten Menschen hoher liegen

(Berdowska and Zwirsk&orczala, 2001; Fuchs et al., 1992; Spencer et al., 2010)

1.3.3  Stand der Forschung

Die Forschungen im Bereich der Psychoneuroimmunologie befassen sich seit einigen Jahrzenten
unter anderem mit der Rolle der zellularen Immunabwehr bei psychischen Auffalligkeiten und
Erkrankunger{Celik et al., 2010; Eyre and Baune, 2012 [review]; Houtveen et al., 2007; Maes et al.,
1995; Muller and Schwarz, 2007H)abei sind die Ergebnisse nicht ganz einheitlich, wobei die
meisten Arbeiten eine verdnderte Immitatslage bei Patienten mit Depression oder somatoformer
Stérung beschreibefBonaccorso et al., 1998; Maes, 1995; Mduller et al., 1993; MutlérSchwarz,

2007b; Rief et al., 2001dn einem Review von 1995 bericht®aes et al(1995)von einer erhdhen

Zahl phagozytischer Zellen, u.a. Monozyten, sowie einer erhthten BRM#CDS T-Lymphozyten



bei depressiven Patienten, die neben einer Abnahme an’ CBRippressoZellen besoders auf
einer Zunahme der CDZ-Lymphozyten zurtickzufiihren sein satt. In der Population der CD&-
Lymphozyten erscheint den Autoren besonders die Zorader Subpopulation der CBZD45ROT-
(memory)Lymphozyten wichtig, wahrend sich im Sinrieee Imbalance die Zahl der CGD45RA
naiven TLymphozyten eher verringert. Basders bei melancholischer Depression wurdaudem
erhohte Zellzahlen CD26nd HLAR T-Lymphozyten festgestellt, was dléneorie der Depression als
eine Erkrankung der aktiviegn T-Zellen stitzt(Maes, 1995) Interessanterweise wirchllerdings
regulatorischen Fellen zu denenauch eine Subgruppe deCD4CD25 T-Lymphozyten zahlt
inzwischen auch eingegensinnigd-unktion bei der Pathogenese der Depression zugesprochen: Sie
scheinen den Effekten primflammatorischer Mediatoren entgegenzuwirken, im depressiven Status
erniedrigt und nach erfolgreicher antidepressiver Behandlung wieder erhtht zu #eioh liegen
Ergebnisse vor, die eine neuroprotektive Funktion der ‘CDBymphozyten an der BhkHirn-
Schranke beschreibefEyre and Baune, 2012 [reviewlh einer nederlandischen Arbeit wurden
immunologische Unterschiede zwischen Personen mit vielen unerklarten kdrperlichen Beschwerden
im Vergleich zu Gesunden nur flhZBllen und N¥ellen fesgestellt (Houtveen et al., 2007 Auch

die aus den Monozyten hervorgehenden Makrophagerbemim ZNS mdglicherweise eine

neuroprotektiveFunktion(Eyre and Baune, 2012 [review])

Bei Patienten mit MD wurde eine im Vergleich zu Gesunden signifikante Erh6hung des Neopterin
SerumSpieged (Bonacorso et al.,, 1998; Maes et al., 1994; Matsuda et al., 19@4hgewiesen.
Ferner scheinen die Seru8piegemit der Zahl durchgemachter depressiver Episoden zu korrelieren

(Celik et al., 2010)

1.3.3.1 Einflussfaktoren

Eine wichtige Voraussetzung fur Querschnittstudien in diesem Bereich sind stabile Werte bei den
untersuchten Parametern. Naturliche, physiologische Schwankungen vdizatien und
Serumspiegel missen erkannt und einkalkuliert werden, um Studienergebnisse in Bezug auf den
Einfluss von Erkrankungen und Interventionen interpretieren zu kénnen. Es wird beschrieben, dass
die MonozytenZellzahl durch das Geschlecht, nichtgeld das Alter beeinflusst wir(Heimbeck et

al., 2010) Fluktuationen bei der Expression bestimmteLymphozyterSubpopulationen kdnnen
durch Geschlechtshormone beeinflusst werd@giglio et al., 1994; Lee et al., 201@u3erdem
weisen Lymphozyten einen circaden Rhythmus auf. In Bezug auf den Zeitpunkt des Spitzenwertes
divergieren die Studienergebnisse je nach untersuchter Population. Zusammenfassend kann
angenommen werden, dass die Gesamtzahl dekyiphozyten (CDB der THelferZellen
(CD3CD4) und der zytotoxischen TZellen (CDED8) am friihen Morgen die héchsten Werte
aufweisen und um die Tagesmitte auf ein Minimum (Nadir) absinken. Die Fluktuationen scheinen

durch Variationen des Cortis8erumSpieged beeinflusstzu werden, der ebenfalls eine cidiane



Rhythmik aufweis{Dimitrov et al., 2009; Miyawaki et al., 198®@jimitrov et al.(2009)beschreiben
eine negative Koalation zwischen der circadianen Rhythmik von Corishloradrenalin und
Adrenalin SerursSpieges und jener von CD3BD4 und CD3CD8 T-Lymphozyten. RegelméaRiger
Schlaf erscheint jedoch nicht sehr relevant, da sich die circadianen Rhythmen vorCcOBGD4,
CD3CDS8 T-Lymphozyten, Cortisol und Katecholaminen wahrends@#hdiger Wachheit ahnlich
verhalten(Dimitrov et al., 2009)Als weitere Faktor mussdie Einnahme von Kontrazeptiwaodurch
der Hormonspiegel als vorbeschrieberteinflussfaktor auf die zellulare Immunitat veréndert wird,
bertcksichtigt werder{Giraldo et al., 2008; Hampras et al., 201&)ch der BodassIindex wurde
als moglicheEinflussgroRe auf die zellulare Immunitdd die Psychdeschrieben(Dogan et al.,
2011; Nishidaand Sakakibara, 2010; Spencer et al., 2010; Yu et al.,,2fddnsaosollte der Einfluss
von Nikotinkonsumbedachtwerden(Aghaji et al., 1990; Nikitina et al., 2012; Sreitfal., 2003)

1.3.4  Der Einfluss von Sport auf Neopterin, Leukozyten und Monozyten

Der Einfluss von Sport auf das Immunsystem wurde bisher tGberwiegend an Athleten und bezogen auf
sehr intensive Trainingseinheiten untersucht. Insgesamt kann konstatiert wed#dess Sport auf die
Immunkompetenz sowohl fordernd als auch unterdriickend wirkann (Shek et al., 1995Wwoflr es

in Untersutungen zurAnfalligkeit fur Infekteim Zusammenhang mit Hblkeistungssport Hinweise

gah Obwohl die Studienlage laut einem Review von Michael Gleesonirsigesamtunklar ist,
scheint sich moderates Trainingn Vergleich zu Inaktivitat protektiv auf die Anfélligkeit
beispielsweisdur Infektionender oberen Atemwegeauszuwirken, wahrend sehr intensives Training
sogar zu groRerer Anfalligkeit fir Infekte fihren kaf@eleeson 2007; Nieman, 1994)ir die
Auswirkungen von Sport auf das Immunsystem scheinen also Dosis und Intensitat der Aditigitat
wichtige Rolle zu spielen, wobei Erkenntnisse zur direkten Beziehung zwischen Aktivitatsmafd und

diagnostisch bestatigten Infektear sind(Gleeson, 2007)

Bisher liegim neuroimmunologischen Berh ein Verstandnis der Zusammenhénge von Sport mit
dem MonoaminMetabolismus, dr AchseHypothalamusHypophyseNebenniereund neurotrophe
Faktoren vor. Auch Uber die Assoziation zwischen Neuroinflammd@nDepression und ihrer
Reduktion durch Sport wurden wichtige Erkenntnisse gewonnen. Die Effekte kdrperlicher Aktivitat
bei anderen Komponenten des Immunsystems, wie beispielsweise der zellularen Parameter, sind

hingegen noch unklargEyre and Baun012 [review])

In Bezug auf die zellulare Immunabwaest bekannt, dass korperliche Aktivitat Eigenschaftera
Zellzahlen von -Lymphozyten, Bymphozyten, N&ellen und Monozyten im peripheren Blut

beeinflusst und dadurch immunmodulatorisch wilakamura et al., 2010; Shek et al., 199%9)



gibt es Hinweise, dass bestimmte Subpopulationen vdryriphozyten durch akute korperliche
Aktivitdt und unter Einfluss von Mitogenen und Antigenstimuliert werden(Shek et aj. 1995;
Walsh et al., 2011) aut Walsh et al. bleibt jedoch unklar, ob es sich um eine vermehrte Rekrutierung
aktivierter Lymphozyten in die Blutbahn oder um eine Steigerung der Aktivitdt der bereits im
Kreislauf befindlichen-Lymphozyten handeltDurch erhdhte kdrperthe Aktivitat wird das T1/F2
Gleichgewicht der Lymphozyten beeinflugSieeson, 2007)So ist nach intensivem, anstrengendem
Training eine Abnahme der -Ftaktion bei gleichbleibender FZaktion belegt(Lancaster et al.,
2004, Steensberg et al., 2001)

Im Bereich der Monozyten scheint sportliche Aktivitat kurzfristig neben einer Monozytose zu einer
Verlagerung randstandiger zu Gunstenzirkulierender Monozyten GD14) zu fuhren.Als eher
randstandig, nahe den GefaRwandemviesen sich in mikroskopischen Untersuchungen die auch als
nicht-klassisch bezeichneten CDCB 16" Monozyten(ZieglerHeitbrock et al, 2010) Fernerkommt

es relativ zu CDI€£D16 Monozyten durch korperliche Aktivitit zu einer Mobilisierung
proinflammatorischer Monozyten CD146', wohingegen der relative Anteil dieser Subpopulation in
der Ruhephase verringert isMoglicherwese werden diese reifen Monozyterbei korperlicher
Aktivitat von der Endothelwand geltsind wandern in der Erholungsphase entweder zurtick an die
GefaBwande oder ins Gewelfgvalsh et al., 2011)Bei desen immunologischen Beobachtungen
handelt es sich jedoch jeweils um Verdnderungen im Zusammenhang mit kurzfristiger kérperlicher

Aktivitat.

Bei Untersuchungen zur Veranderung des Neopt8piegels nach korperlicher Aktivitéat dominieren
bisher Ergebnissalie auf eine kurzfristige Erh6hung des Neoptedpiegels hindeute(Dufaux and
Order, 1989; Sprenger et al., 199@phingegen langerfristige Effekte von anderen Studiengruppen

verneint werden(Kapasi et al., 2003)

Ahnlich prasentieren sich Ergebnisse zu Leukozytensubpopulationen, bei denen ein Anstieg der

Zellzahl direkt nach kérpécher Aktivierung gezeigt wurdélong et al., 2005)

Die meisten bisher durchgefuhrten Studien zur Untersuchung der Effekte erhodhter korperlicher
Aktivitat arbeiteten mit gesunden Probanden und mafen Kkurzfristige Verdnderungen der
beschriebenen Parameter. Im Hinblick auf Veré&nderungen der Immunlage konnten dabei jedoch
bereits wegweisende Hinweise zu Tage gebracht werd8a. wurde eine abgeschwéchte
Immunreaktion bei trainierten gegenuber untrainierten Probanden nach kérperlicher Aktivitat
berichtet (Hong et al., 2005und so indirekt auch eine langfristige Abbildung von kdrperlicher
Aktivitdt im Immunstatus bewiesenEbenso liegen einige Ergebnisse zu immunologischen
Merkmalen der Erkrankungen Depression und SomainérStoérung vor(Muller and Schwarz,

2007a; Pedrosa Gil et al., 2007a; Rief et al., 20@le)auf eine Verschiebung demrhunitatslage in
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Immunitatslage bei somatoformer Stérung implizie(&ef et al., 2010; Rief et al., 2001E¥besteht

somit die Grundlage fir weitergehende Forschung zum Zusammenspiel von Sport, Immunsystem
Psycheln Bezug auf die Assoziation zwischen korperlicher Aktivitdt und seelischer Gesundheit wird
die dringliche Notwendigkeit genauerer Forschungen formuliert, um sportlicher Betatigung
evidenzbasiert einen gesicherten Platz unter den wirksamenrapen bei psychischen
Erkrankungen zukommen zu lass@sztalos et al., 20}0In einem aktuellen Review wird zudem
moniert, dass gerade Studien, die praklinische und klinische Auswirkungen von Sport auf die Psyche

integrativ betrachten, in der Literatur noch fehlé&yre and Baune, 2012 [review])

2 Fragestellung

Das vVonRSNJ 5CD 3ASTFI NRSNILS tNB2S(1l a9AyTFfdzaa 02y
psychoneuroimmunologische Besonderheiten bei Patienten mit Depression ameat&ormer

{ G 1 NXzyfrighirerekZleld inHinblick auf psychoneaimmunologische Fragestefigen:

Die Hauptfragestellung der Studie war die Hypothese, dass sich durch sportliche Aktivierung
respektive Schonverhalten die bestehenden psychoneuroimmunologischen Besonderheiten der
0SARSY {(GdzRASYINHzZIISY aal 22 NJ 58S raNdera.Dabeiywid 61 & d
erwartet, dass sich durch die kdrperliche Aktivierung die Werte in Richtung der gesunden
Kontrollwerte normalisieren, wohingegen ein ausgepragtes Schonungsverhalten eine
Verstarkung der oben beschriebenen Besonderheiten hervorruft. B#einflussbarkeit wird
sowohl im immunbiochemischen als auch im psychologischen Bereich erErieAugenmerk

liegt auch auf dem Vergleich von Subgruppen in Bezug auf Geschlecht, Nikotinkonsum und
Medikamenten und Kontrazeptivd&Einnahme.

Des Weiteen sdlen die bereits gewonneneBrkenntniss€Muller and Schwarz, 2007b; Pedrosa

Gil et al.,, 2007b; Rief et al., 2010; Rief et al., 20Q%g8) Immunitidtslage bei den oben
besprochenen Erkrankungen erneut Uberprift und gegebenenfalls untermauert werden. Es soll
ein Gruppenvergleich fir absolute Zellzahlen der zellularen Immunabwehr (Lymphozyten,
Monozyten) sowie fur Serumspiegel von Neoptedurchgefiihrt werden. Basierend auf den
beschriebenen Vorergebnissen wird ein in der Gruppe MD eher proinflammatorischer
Immunstatus, verglichen mit dem der beiden anderen Gruppen, erwartet. Die Neof@erum
Spiegelmissten daher in dieser Gruppe erhddin. Bei der Ratio C[3@D8 T-Lymphozyten

wird sowohl bei MD als auch SRt erh6hten Werten gerechnet. Ferner wird ein T8Rit der



Immunitatslage bei SFEhgenommen, der sich durch erh6hte Zahlen dryBiphozyten in dies
Gruppe manifestieren durét

Da es hisher unseres Wissens nach wenige Untersuchungen zur Stabilitat und zu Fluktuationen
zellularer Immunparameter Uber einen langeren Zeitraum gibt und da insbesondere in
Populationen psychiatrischer Patienten solche Langstdstudien fehlen, wardies ein erstes

Ziel unserer Studie.Unabhangig von Interventionen sollte die Stabilitat zellularer
Immunparameter Uberprift werden. Dies bildet nach unserer Auffassung zugleich die Grundlage
fur die beschriebenen Hauptfragestellungen unserer Arbeit.

Als weiteres Ziel sollten Korrelationen zwischen biochemischen und psychometrischen
Parametern untersucht werden, um vermutete Zusammenhange zwischen Immunsystem und
Psyche zu verifizieren und zu untermauern. Als objektiver Marker fiir psychometrische
Messungen werden die erreichten Gesamtpunktzahlen der besprochenen Fragebdgen
herangezogen, wobei eine Korrelation der Ausprdgung der Depressivitat bzw. korperlichen
Beschwerden mit den biochemischen Parametern erwartet wird.

Ferner soll dieRolle des Bodyassindexes im Zusammensgivon Immunsystem und Psyche
orientierend durch Korrelationeruntersucht werden,da hier einerseitsin Bezug auf den
Zusammenhang des BMI mit depressiver Stimmungslage eher widersprichliche Vorergebnisse
bestehen(Dogan et al., 2011; Yu et al., 201hy andererseits Zusammenhange des BMI mit der
zellularen Immunitét beschrieben werddNishida and Sakakibara, 2008, 2010; Spencer et al.,
2010)

SchlieBlich sbldurch die Erfassung und den Vergleich der Schmerzschwellen der Probanden
mdgliche Gruppenunterschiede und die Auswirkungen der Interventionen SpoRuineauf die

Schmerzschwelleantersucht werden.

3 Material und Methoden

3.1 Probandenkollektiv

3.1.1 Rekrutierumm der Probanden

Die Rekrutierung der Probdan erfolgte zum Teil Uber diégmbulanzen der Kliniken, teilweise tber
Aushange in Arztpraxen, Apotheken, Universitatsinstituten, Geschéften sowie auf der StralRe und zu
einem grofRen Teil auch durch Annoncen undka&r in lokalen Zeitungen. Interessenten meldeten

sich zunéchst per TelefonoderaBr A f = a2 RIF &da Ay SAySY {{GMNT SWA y230

bereits der Studienablauf in Grundziigen erklart, die wichtigster &l Ausschlusskriterien



abgefragt ud mit dem Probanden dann gegebenenfalls ein Termin fir ein ausfiihrliches Diagnostik

Gesprach vereinbart werden konnten.

Beim Diagnostilermin wurde den Probanden zunachst ein Informationsschreiben zum Ablauf der
Studie ausgehandigt. Danach musste der Bnob durch seine Unterschrift sein Einverstandnis
jeweils zur Teilnahme an der Studie und zur Datenshrktarung(s. Anhangpbekunden. Danach
begann als erster Teil des Studienablaufs (gesamter Ablauf s. unten) das Diageseptikch, in

dem der Unteracher dem Probanden die Screenifgagen aus denStrukturiertan Klinische
Interview nach DSNW6 { YL5 LO @2NIX+ax RAS RASaASNI 2S6SAf a
Diese Screeningragen sind so formuliert, dass sie Hinweise auf das Vorliegen eines bestimmten
psychiatrischen Krankheitshildes geben kénnen. Ergibt sich dabei der Verdadtsaiorliegen
einer Storung, wird danach im detaillierten Interview genauer darauf eingegangen, andernfalls
kénnen groRe Teile des detaillierten Interviews oder sogar das gesamte detaillierte Interview
entfallen.

Im SKIB kénnen Krankheitsbilder als voriden codiert werden, wenn eine bestimmte Anzahl an

Kriterien erfullt ist, d.h. die zur Diagnose nétigen Symptome beim Probanden vorliegen.

3.1.2 Einschlusskriterien

Um in die Studie eingeschlossen zu werden, musste der Proband entweder die Kriterien fur eine
aktuell bestehende Major Depressidtpisode (MD) nach DSM oder fir ein
Somatisierungssyndrom erfiillen, wobei hier zum Einschluss diel3Ekterien leicht modifiziert
wurden und auflerdem auch Probanden mit einer unspezifischen somatoformen Stdrung

eingeshlossen wurden (Einschlusskriterien s. unten).

3.1.2.1 Major Depression

Zur Codierung einer Major Depression Episode (MD) mussten funf SympiarReA., 1994;
Davidson, 2010; Wittchen HU, 199vgrliegen, davon mindestens eines der Kardinalsymptome

a¢ NI SANK 3gzy R bASRSNEBSAOKfF3aISyKSAGa o1 6d aSNKSoOT
mindestens zwei Wochen innerhalb der letzten vier Wochen und dabei fast den ganzen Tag
anhaltend. Als Nebenkriterien zahlten folgende Symptome: Appetitverdnderungsiime von
Appetitsteigerung bzw.qverlust oder Gewichtszunahme bzwabnahme (mehr als 5% des
Korpergewichts), Schlafstorungen im Sinne von Schlafverkirzung (beispielsweiseod&in
Durchschlafstdrungen, Friherwachen) bzw. Schlafverlangerung, fir demsUcter beobachtbare
psychomotorische Unruhe bzwgVerlangsamung, Verlust des Selbstwertgefihls oder Schuldgefiihle,
Suizidalitdt im Sinne von Gedanken an den Tod bzw. Gedanken an einen Suizid oder Planung eines
Suizids, Stoérungen der Konzentration oderhverigkeiten beim Treffen von alltaglichen

Entscheidungen und standige Mudigkeit bzw. Abgeschlagenheit.



3.1.2.2 Somatoforme Storung entsprechend den&&iiterien

Fur die Codierung eineomatoformen Stérung zum Einschluss in die Studie wurden die Fragen aus
dem SKIE verwendet, wobei iir den Einschluss in die Studige Kriterien nachdem Somatic
symptom index $SI8) (Escobar et al., 1989algeblich waren und die Diagnosemit nicht allein

auf den Kriterien des DSW basierte.

Zur Diagnose eineSomatisierungssyndromsach den Kriterien des DSM wird das Vorliegen von

acht Symptomen aus einekListe von 33 somatischen Symptomen verlangt, wobei hier ein
pseudoneurologisches Symptom, vier Schmerzsymptome, zwei gastrointestinale Symptome und ein
sexuelles Symptom vorliegen miss&esim Vorliegen von weniger Symptomen wird hingegen eine
adzy & LOKISA TaRay | G2 F2 NS { (AIPMLASS pWitiRHen HUY 1B A T A S NI

Da dieKriterienfur das Somasierungssyndronzu einem Ausschluss zahlreicher Patienten fuhren
wirden und somit nicht die Mehrzahl der Patienten mit multiplen koérperlichen Beschwerden
reprasentieren(Rief and Bakg/, 2005) wurden in unserer Studie die etwas gelockerten Kriterien
nach SS8 herangezogemnd bei Frauen mindestens acht verschiedene, bei Mannern mindestens
aSO0KaA OSNEOKASRSYS augddérddbgnigbhbidntén SyniptérnlitehieSeinen
festgelegten Bezug zu bestimmten Organsystemegrjangt, um eine somatoforme Stérung (im

Folgenden mit SFD abgekirzt) zu diagnostizigreief and Hiller, 1999; Rief et al.,, 20018)s

adzy 381 ENNIS {eYLXi2zYS8da erdek fdie eyweded betidSidtings A &iden . S &

verursachen, oder fir die beim Arzt entweder kein korperlicher Befund oder ein die Starke der
Beschwerden nicht ausreichend erklarender kérperlicher Befund erhoben werden kdbietém
Vergleich zum DS (i 6 & o I NP G 1 N 3 AKHtErididi zeigle® Bihedgatd Bigkrimjndtian
zwischen milden und schweren Formen von Somatisie(tilger et al., 1995)Das Konstrukizeigte

mit 4,4 ¢ 20% im Vergleich zu 0,8 0,7% nach den DSM-Kriterienflr ein Somatisierungssyndrom

(bei denen allerdings noch 13 Symptome erflllt sein musgiRief and Hiller, 1998) hdhere

PréavalenzraterfEscobar et al., 1989)

3.1.2.3 Komorbide Erkrankungen

Bei den beiden Patientengruppen (depressive Probanden sowibaRden mit somatoformer
Storung [SFPP konnten weitere psychiatrische Syndrome, aul3er sgfizeniforme, vorliegen, die
mitcodiert wurden, bei Bewerbern fir die gesund@ntrollgruppe (KG) fihrte das Vorliegen eines

psychiatrischen Syndroms zum Ausschluss.

Nach der Codierung und somit der Diagnose oder dem Ausschluss der oben beschriebenen
Storungsbilder erfolgte die Aufnahme des Probanden in eine der drei StudiengriipeBFDoder

KG oder der Ausschluss des Probanden.



3.1.3  Ausschlusskriterien

Ausschlusskriterien fur alle Gruppen waren korperliche Erkrardumge chronische Infektionen,
autoimmune rheumatologischeoder neurologische Erkrankungen, Tumore und akute groRere
korperliche Verletzungen, aufRerdem eine aktuell laufende regelméRige Psychotherapie,
Drogenabhangigkeit sowie eirerkrankung aus dem schizophrenen Formenki@e& Bewerbern fir

die gesunde Kontdlgruppe (KG) fuhrte darlber hinaus das Vorliegaler ehemalige Vorliegen
jeglicher psychiatrschen Diagnoseach DSMV zum Ausschluss. Die Prodan aus den Gruppen

MD und SF@urften nicht zugleich die Bedingungen fir ghaveils andere Gruppe erfute wobei in

RSNJ DNHzLIJLIS a5 | dzOK Rl & +#2NI AS3ISy S MB)SHIseahs OK 4 |
bzw. vier Symptome(Escobar et al., 1989; Rief et al., 200an Ausschluss fuhrte und somitdar
MD-Gruppe nur bis zu RNEB A 11 NLISNI A OKS { & Y LBbie EnahneS NI |
psychopharmakologischer Medikamente wairr bei den Gruppen MD und SEBstattet, wobei die

Dosis mindestenseit vier Wochen stabil eingestellt sein musste und auch unter dieser Dosis die
Bedingungn fur eine Diagnose nach DM bzw. SS8 erfullt sein mussten. Medikamente mit
Einfluss auf das Immunsystem wie bedpiveise Staride waren in allen Gruppen nicht getitd.

Drogen durften mindestens ab zwalochen vor Studienbeginn und wahrend des gesamten Verlaufs
nicht konsumiert werdenDer Konsum von Nikotin war in allen Gruppen kein Ausschlusskriterium,
wurde jedoch qualitativ und quantitativ zu Beginn der Studie dokumentiert. RegelmaRiger erhdhter
Alkoholkonsum war fiir Kontrollprobanden ein Ausschlusskriterium, in den beiden Patiamieeg

wurde dies als Komorbiditat kodiert.

3.2 Ablauf der Studie

3.2.1 12-wochiger Studienablauf mit 6 Messzeitpunkten

Die Studie begann fir den Probanden nach Unterschreiben der Einverstandnid
Datenschutzerkl&rung mit dem oben beschriebenen Diagn@kpré&h, nach dem bei Erfullung der
Kriterien ein Einschluga das 12wdchige Untersuchungsogramm mit 6 Messzeuunkten begann
(Ablauf  Vvgl. Abb. 3). Ein Messzeitpunkt bestand jeweils aus Blutentnahme,
Schmerzschwellenmessung und dem Ausfiillen verschiedener Fragebdgen, wobei der Ablauf weiter

unten detailliert beschrieben werden soll.

Eine erste Mssung erfolgte am Messzeitpunkt (MZP) 1, wobei hierfir Batum mit jedem
Probanden individuell vereinbart wurde. Fir den Tag und die Nacht vor diesem Termin fuhrte der

Proband ein Schlasowie ein Erndhrungsprotokoll (s. unten bzw. Anhang).



Nach dem ersten MZP (Ablauf siehe unten) erfolgte eine vierwdchiges Ragigum MZP 2, ebenso
lagen die MZPs 24 und 6 jeweils im Abstand von 4 Wochen zueinander. Damit sollte einerseits
erreicht werden, dass bei weiblichen Probandinnen die Interventionen jeweils in der gleichen
Zyklusphase stattfanden, andererseits solime gegenseitige Beeinflussung der Aktivitaisd
Ruhevoche vermieden werden.

Beim 2. MZP wurden dem Probanden neben dem dblichen Procedere (Blutentnahme,
Schmerzschwellenmessung, Fragebdgen) Protokolle zur Dokumentation der Aktivitat, desugdhlaf
Emahrungsverhaltens (s.u. bzw. Anhang) tUber eine Woche sowie eine Anleitung zur Durchflihrung
der zugelosten ersten Intervention (Aktivitat oder Schogluausgehéandigt undin Aktometer(s.u.)

am Handgelenk befestigt. Der Proband hatte nun fir eine Wocheihdie zuest zugeloste
Intervention (Aktivitatoder Schonung) zu erfullen und fur jeden Tag die genannten Protokolle zu
fuhren.

Nach genau einer Woche wurde dem Probanden beim MZP 3 das Aktometer abgenommen und er
gab seine Protokolle ab.

Es erfolgte eine 8vochige Pause bis zum MZP 4, an dem der Proband erneut ein Aktometer,
Aktivitats, Schlafund Erndahrungsprotokolle und diesmal eine Anleitung fir die von ihm noch nicht
absolvierte Intervention erhielt, was er nach einer Woche bei MZP 5 wieder abgab.

Drei Wochen nach MZP 5 erfolgtaneierneute und letzte Messurign MZP 6.

1 Woche 1 Woche
Intervention Intervention

4 Wochen 3 Wochen 3 Wochen
Pause Pause Pause

wBE
wSOMS7
wBDI
wSCI0R

wAbgabe
Protokolle,
Aktometer

wWBE
wWSOMS?
wBDI
wWSCEO0R
wAktometer
wProtokolle *
wAnleitungen

wAktometer wAbgabe
wProtokolle * Protokolle,
wAnleitungen Aktometer

*Schlaf *Schlaf
Erndhrung Erndhrung
Aktivitat Aktivitat

Abb. 3: Schematische Darstellung des Ablaufs der Studie; nicht dargestellt ist der Diagdieostik, der vor dem MZF
stattfand; BE = Blutentnahme; SOMSgcreening fir Somatoforme Sympton®DI = Becks Depressions Inventar:-
90-R = gmptom checklist 90 revised ICSK = Trierer Inventazumchronischen Stress (Kurzversion)

28
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eine Intervention folgten und durch 4 Wochen voneinandgtrennt wurden, wodurch diese

Messtermine bei Frauen auch in etwa der gleichen Zyklusphase stattfanden.

3.2.2 Durchfiihrung der Messzeitpunkte

Um eine Vergleichbarkeit bei Blutparametern mit circadianer Rhythmik zu gewéahrldmstehjeder

Messzeitpunk{MZP) morgens zwischen 7.00 und 9.00 Uhr statt.
In Minchen wurden die MZRe der Ambulanz der Psychiatrischen Klinik durchgefuhrt.

Die MZPebestanden jeweils aus einer vendsen Blutentnahme (zwei 7,5ml Serummonovetten, eine
7,5ml EDTAMonovette und eine 2,5ml EDTFonovette), einer Schmerzschwellenmessung und dem
Ausflllen verschiedener Fragebdgen durch den Probanden. Die Fragebog@®FS@ur Erfassung

der globalen psychopathologischen Beeintrachtigung, BDI zur Erfassung der Depressihv@atNig

7 zur Erfassung der Anzahl und Intensitdt von Somatisierungssymptameten bei allen sechs
Messzeitpunkteneingesetzt, bei MZP ind 6 auBerdem auch der Fragebogen FKCSETrierer
Inventar zum chronischen Stress) sowie bei MZP 6 zusatzlich dggbBgeen SOM3. Bei der
Schmerzschwellenmessung Ubte der Untersucher zur Erfassung der unteren Schmerzschwelle mit
Hilfe einesAlgometers Druckdolorimeter, s.u.pruck an verschiedenen Kdrperstell@i. Trapezius,

M. Deltoideus, Fibulaképfchen, Daumenafgaus. Der Proband gab ein Zeichen, sobald er den
Druck als schmerzhaft empfand, worauf der Untersucher Bidastungsstarken einer Tabelle

notierte.

3.2.3 Protokolleund Anleitungen

3.2.3.1 Schlafprotokoll

Die Probanden fihrten fur die Nacht vor MZP 1 und jewedlerend der 7 N&chte der Spetizw.
Ruhevoche ein Schlafprotokoll (s. Anhang). Dort wurde dokumentiert, um welche Uhrzeit der
Proband zu Bett gegangen, endgtiltig eingeschlafen und endgiltig aufgewacht war. Ebenfalls war
anzugeben, ob der Proband nachtsismshendurch aufgewacht war und wenn ja, wie lange
insgesamt. An MZP 1 musste der Proband zusatzlich angeben, wie viel Schlaf in Stunden er pro Nacht

durchschnittlich benétigt, um sich ausgeruht und fit zu fihlen.

3.2.3.2 Erndhrungsprotokoll

Das ErnahrungsprotoldProtokoll mit Anleitung s. Anhang) fiihrten die Probanden ebenfalls fur den

Tag vor MZP 1 sowie an allen Tagen der Spod Ruhevoche. Der Proband erhielt hierfiir eine



Anleitung sowie eine Tabelle fiir jeden Tag. In der Tabelle sollte bei jeder Nedwtmgjsme die
Uhrzeit notiert werden, sowie was und wie viel gegessen bzw. getrunken wurde. Dabei sollte die
Menge in handelsiblichen Maf3en angegeben werden, bei gekochten Speisen aul3erdem, ob sich die

Grammangabeawuf die gekochte oder noch ungekochte Zutarzog.

Der Proband notierte also beispielsweise: 12.00 @Bfg (ungekocht) Spaghettiit 100g (gekocht)
TomatensoRel Dose Cola (0,33l), 1 mittelgroRer Apfel 0.A.

Aus den so gewonnenen Angaben war es moglich, die aufgenommenen Mengen an Kohlenhydrate
Fetten, Proteinen und der Kalorienmenge zu errechnen, und Informationen Uber die generelle
Erndhrungsweise, wie vegetarischeErnahrung, zu gewinnen. Fur Parameter des
Tryptophanstoffwechsels, die im Rahmen der Studie ebenfalls untersucht wurden, jeddedser

Arbeit nicht besprochen werden, war insbesondere die Proteinaufnahme von Bedeutung.

3.2.3.3 Aktivitatsprotokoll

Wahrend der Spoftund Ruhavoche flihrten die Probanden auf3erdem taglich ein Aktivitatsprotokoll
(s. Anhang), in dem moglichst gende dktivitdten des Tages dokumentiert werden sollten. Hierfur
waren verschiedene Aktivitaten in einer Tabelle vorgegeben BeBufliche TatigkeitFernsehen,
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konnten, was sie gemacht hatten. AufRerdem konnten sie weitere Aktivitaten ergahtedren den
Informationen fur die Untersucher, die durch das Protokoll Auskunft Uber das Aktivitatsniveau der
Probanden auf3erhalb der Interventionen erhielten, diente das Protakalh der Selbstbeobachtung

und -kontrolle der Probanden, damit gerade wahrend &Rrhevoche das Aktivitatsniveau insgesamt

ausreichend gesenkt wurde.

3.2.3.4 Durchfuhrung deBport und Ruhavoche

Je nach zugeloster Interventionsreihenfolge begann fur die Probanden am zweiten Messzeitpunkt die
Sport oder Ruhevoche und am vierten Messzeitpunkt die jeweils andere Interventidem
Probanden wurde ein Aktometer zur Aufzeichnung der kdrperlichen gktivausgehandigt
(Beschreibung siehe unt&:5.2), aulRerdem bekam er die oben beschriebenen Protokolle fir Schlaf,
Erndhrung und Aktivitat.Fir die jeweilige Intervention erhielt der Proband zudem eine

entsprechende Anleitung, die die Ziele nochmals erlauterte:

Wahrend der Sportwoche sollte der Proband taglich etwa 30 Minuten mehr Sport treiben als sonst.
Dabei sollte er aus Postern, die uns von @echnikefKrankenkasse zur Verfiigung gestellt wurden
und auf denen Anleitungen fiur verschiedene Muskelkraftigungsibungen abgebildet waren, einige

Ubungen auswahlen, die dokumentiert wurden und dann jeden Tag der Woche durchgefihrt werden



sollten. Zuséatzlit konnte der Proband auch andere Sportarten, wie beispielsweise Laufen, erganzen.

Nach oben hin war dem taglichen Aktivitatspensum kein Limit gesetzt.

Wahrend deRuheavoche sollte der Proband alle kdrperlichen und auch geistigen Aktivitaten auf das
Notigse beschranken, keinerlei Sport treiben und méglichst viel Zeit sitzend oder liegend verbringen.
Es sollte mdglichst vermieden werden, Arbeitswege zu Ful3 oder mit dem Fahrrad zu erledigen, und

moglichst auf offentliche Verkehrsmittel oder das Auto ausgegnoherden.

3.2.4 Weitere Verarbeitung der Blutproben

Nach je@m MZP wurde aus dem Blut in d2fobml EDTMonovetten ein Differentialblutbild erstellt,

um aus den LeukozytenLymphozytenund Monozytenwerten bei der durchflusszytometrischen
Messung der Zellsubpalationen absolute Zellzahlen errechnen zu kdnnen. Die beiden
Serummonovetten wurden nach einer halbstliindigen Ruhezeit 10 Minuten zentrifugiert und das
Serum anschlieRend auf Eppenddtfbes verteilt, wobei in ein Tube 1100ul pipettiert wurden und

das vebleibende Serum in Portionen zu je 250 ul auf die weiteren Tubes verteilt wurde.

Die 7,5ml SeruaMonovette wurde per Post aus Marburg nach Minchen ins hdmatologische Labor
der Medizinischen Klinik in der Ziemssenstrae geschickt, wo das Blut in der iRegeTay nach
Entnahme eintraf, wahrend die entsprechenden Minchner Proben einen Tag im hamatologischen
Labor gelagert wurden, um diesen einen Transporttag zu simulieren und somit eine Vergleichbarkeit

der Qualitat zwischen den Marburger und Minchner Probka erreichen.

3.3 Labormedizinische Messungen

3.3.1 Bestimmung von Leukaind Monozytensubpopulationen tUber FAE&8alysen

3.3.1.1 Material und Aufbereitung

Am Tag nach der Blutentnahme erfolgte die durchflusszytometrische Messung (FACS= fluorescence
activated cell sortingder Leuke und Monozytenzahlen in den Proben mit quantitativer Erfassung
der Lymphozytenund Monozytensubpopulationen. Die Analysen erfolgten im h&matologischen

Labor der Medizinischen Klinik Innenstadt (Klinikum der LMU Minchen).

Zunachst wurde das Blin einem speziellen Lyseverfahren aufbereitet. Dazu wurden je Proband in
15 vorbereitete und beschriftete Glasrbhrchen jeweils 10pl einer Kombination monoklonaler
Antikdrper (Beckmann Coulter, BD Pharming®rpipettiert. Die Antikérper zur phéanotypische
Markierung bestimmter Oberflachenmolekiile waren mit zweifarbigen Fluorochrontdnorescein
isothiocyanat (FITC) oder Pycoerythrin (BEonjugiert. Jedem Rohrchen wurden 10ul des am
Vortag abgenommenen Patientenblutes beigegeben, wobei hierfiir esldrehische 100pPipette

verwendet wurde. Es wurde darauf geachtet, dass keine- Rider Antikdrperspuren an der



Innenwand des Rohrchens zuriickblieben. Danach wurde jedes Rohrchen fir ca. 5 Sekunden auf dem
ax2NISEda RdzNOKYA & OK (i Ratughien filir yoaMihétdn AnDliurikefmRnkuRiSNg { | G 1

Daraufhin erfolgte die sersiutomatische Lyse und Stabilisierung der Zellen im coulteRgefQ mit

dem Ziel, die Erythrozyten aus der Probe zu eliminieren. Das so aufbereitete Blut konnte nun der
zwei Farben mssenden FAGSnalyse zur Erfassung der absoluten Leukozytenzahlen zugefihrt
werden. Die Proben wurden mit der System Il Software in einem EPI@8CIXL
Durchflusszytometer der Firma Coulter Electronics GmbH (Krefeld, Deutschland) analysiert. Nachdem
an jedem Messtag vor der ersten Messung zur Qualitatskontrolle die Durchgéngigkeit des Gerates
mit einer Beadsa S&d adzy 3/ K&CF@&@% 3ISLINNTUI 62NRSY 6 NE 4 dzNR
Messung der lysierten Blutproben mit folgenden Antikdrpern durchgefi®@R3, CD19, CD4, CD8,
CD16/CD56, CD28D45RA, CD45R0, [HDAR, CDl14ind CD181. Wir bestimmten unspezifische
AntikdrperBindungen durch (MauglsotypenKontrollen (IgGFITC, IgGRE, IgG2HITC, 1gG2RE).

Durch die Durchflusszytometrie wurde das Venhi&lder Fluorospheren zu den Zellen bestimmt und

die absoluten Zellzahlen berechneie Einzelmessungen wurden jeweils entweder nach 300

Sekunden oder nach der Aufzeichnung von 5000 Zahlereignissen beendet.

3.3.1.2 Eingrenzung der Populationen durch Gating

Die Messung erfolgte nach der im Panel angegebenen Reihenfolge zunachst fiir die Lymphozyten und
anschlie3end fur die Monozyten. In den Diagrammen der Messreihe mit den Antikbrpern CD14/CDA45
gdZNRSY RIF0SA SyGdaLNBOKSYR A KNBEwd] QOKGE S NINS dzizy N @
Granulozyten von den Lymphaind Monozyten abgetrennt. Danach wurde die Population der
Lymphozyten bzw. der Monozyten durch eine Ellipse mdglichst eng markiert, um sie méglichst klar
von anderen Zellpopulationen zu trennen uddnnoch alle Zellen der gewiinschten Population zu

erfassen. Im nachsten Schritt wurden die Lymphozyten von den Monozyten getrennt.

Bei der Messung der Lymphozyten wurde jeweils das Histogramm 2 zum Ablesen der Zellzahl in
Prozent herangezogen. Zur Erfasguler BLymphozyten wurden dafiir durch das Gate die CD19
und CD3 Lymphozyten eingegrenzt. Nach dem gleichen Verfahren wurden fur digeNg6 die
CD1656" und CD3 Zellen durch das Gate markiert. Fur di¢ymphozyterSubpopulationen CD4

CD8, CD45R0 CD45RA CD25und HLADRwurde jeweils das Gate, das die doppelexprimierenden
Zellen (CD3und den jeweiligen Marker) enthielt, abgelesen. Zum Setzen der Gates orientierte man
sich an optischen Schnittstellen, das heil3t einer Region mit wenigen Zeikewnlen Beginn der
gewlinschten Population anzeigten. Aus btisammen der Messreihen der CBOB19°, CD3CDY',
CD3CB" und CDXO656" Zellen, die alle CDZellen zeigten, wurde die Gesamtzahl der T
Lymphozyten (CDBin Prozent als Durchschnitt erre@tn



Zur Erfassung der Monozyten CDaB16, CD12HLADRund CD14CD181wurden wie bei den T
Lymphozytensubpopulationen die Gates um die doppelexprimierenden Zellen gesetzt. Der
Mittelwert der Monozyten in Prozent, gebildet aus den Histogrammen der digp&haulationen, die

alle CD134 Zellen zeigten, gab Aufschluss Uber die Gesamtzahl der Monozyten (sideward
scatter/CD12%). Die Expression von HLADR gab Hinweise auf die Aktivierung von Monozyten. Auch

bei den Monozyten wurde Uber das Differentialblutbild dlesolute ZeHlahl berechnet.

3.3.2 Messung von NeopterierumSpiegelmit ELISA

Die quantitative Bestimmung der NeopteiBerumSpiegeder Proben in nmol/l erfolgte durch ELISA
(Enzyme Linked ImmunosorbentAssay). Die Messungen wurden entsprechend den
Herstellerangaben durchgefuhrt (IBL International GmbH Hamburg, Deutschland). Die analytische
Sensitivitat (Detektionsgrenze) lag bei 0,7 nmol/l, der ki{ssayVariationsKoeffizient lag zwischen

3,6% und @%.

3.4 Psychometrische Erhebungen

34.1 Fragebogen des Diagnosfilermins

3.4.1.1 Soziodemographischerdgebogen

Die GroRe und das Gewicht der teilnehmenden Probanden wurden genauso wie die Uchul
Berufsaubildung, der Raucherstatus, Medikamentaimd KontazeptivdEinnahme am Diagnostik
Termin mit Hilfe einegine DINA 4-Seite umfassendesoziodemographischen Fragebogens erfasst.

Die Probanden gaben dabei auch ihr Alter an, wobei das genaue Geburtsdatum aus Grinden der

Anonymisierung nicht in die Datenerhebung &s§.

3.4.1.2 FSOZUYErgebnisse in dieser Arbeit nicht berichtet)

Beim Fragebogen zur Sozialen Unterstitzur§@QZUYSommer G, 1989; Sommer G, 19Bahdelt

es sich um einen als kurze (mit 22 Fragen) ¢algge Version (mit 54) existierenden Fragebogen, der
Fda RSY OGASNI | FdZJialttSy aSY2GA2yiEs ! yiSNEGQ
LYGdSaNIGA2yda dzyR oa DeriFrageSogen &dt eidelfakgrigle StaulSui Grd K i @
besitzt Konstruktaliditat (Sommer G, 1991per FSOZUwurde 1999 an einer Stichprobe von 2179
Probanden normiert, wobei sich bezogen auf den Gesamtwert und die Hauptskalen mit Crafibach

zwischen 0,81 und 0,38ne gute iterne Konsistenz zeigt@-ydrich et al.1999)

In unserer Studie wurde die kurze Version d&eSOZlam Diagnostiklemin eingesetzt.



3.4.1.3 SKIDII

Das Strukturierte Klinische Interview fir D®¥(SKIBV) wird seit 1997 verwendetm Hinweise

auf eine moglicherweise vorliegende Personlichkeitastg (Achsdl-Storung nach DSW/) zu
erhalten, wurde in unserer Studieder SKIBI-Fragebogen eingesetzt, den alle Probanden
eigenstandig am Diagnostikermin ausfillitenDer Fragebogen bestelts117Fragen, die Hinweise

auf eine Akzentuierungofgencer Attribute geben kdnnen: selbstunsicher, dependent, zwanghatft,
negativistisch, depressiv, paranoid, schizotypisch, schizoid, histrionisch, narzistisch, borderline,
antisozial Dabei handelt sich um die zehn auf Achse Il und zwei im Anhang voAVDSM
beshriebenen Persdnlichkeitsstorungéwittchen HU, 1997Produktbeschreibung)n einer 1997

an 231 Patienten durchgefiihrten Studie zeigten sich in Bezug auf die Reliabilitdt Koeffizienten von
0.48 bis 0.98 fur die kategorische Diagnose (Cohen Kappa) und von 0.90 bis @li&&hsgionale
Beurteilungen (intreKlasseKorrelationskoefzient). Die Koeffizienten zur internalen Konsistenz

waren zufriedenstellend (0.71 bis 0.94)affei et al., 1997)

3.4.1.4 FreiburgerAktivitdts-Frageboger{FFKA = Eiburger Fragebogen zur Kdrperlichen Aktivitat)

In diesem Fragebogen wird nach kérperlicher Bewegung im Alltag gefragt, wobei zwischen Bewegung

in Zusammenhang mit der Arbeit (z.B. Anfahrtswege) und zusatzlicher sportlicher Aktivitat in der
Freizeit untershieden wird. Der Proband gibt dabei jeweils die Betéatigungsdauer in Stunden bzw.
Minuten an.Der Fragebogen erfasst die gesundheitsbezogene koérperliche Aktivitat und zeigt-in Test
RetestUntersuchungen hohe Korrelationen und somit eine gute Reliabilitét.Validitat des Tests

wurde durch Korrelationen von Probandenangaben mit der Sauerstoffaufnahme tberprtft und war

in Untersuchungen konsistent. Dabei scheint die korperliche Aktivitat abhangig von Alter und
Geschlecht zu seilfFrey |, 1999) Jeder StudienProband erzielte in diesem Fragebogen eine
Gesamtpunktzahl und eine Sportpunktzahl. Mit Hilfe der ermittelten Punktzahlen in diesem
FradS623Sy 12yyidS &2 SAY aDSal YGdzNISAta NoSNI R
GSNRSYy® !'fa ol dAiNSBAOKSYR 1GA@Ga 3ILEd SAYy t NROI
2RSNJ YAYRSaAGSya wmn {LER2NILdzy1GS SHNINBADKY KNI N Std(
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deren Angaben zu weniger als 14 Gesamtpunkten fihrten.

3.4.2 Fragebdgen der Messzeitpunkte

Zur Beurteilung der klinischen Auswirkungen tigerventionen wurden die Fragebdogen SOMS
BDI und SCR0-R herangezogen, da diese bei jedem Messzeitpunkt eingesetzt wurden. Verschiedene
Quellen beschreiben, dass sich die Werte in den Fragebdgen BDI we@-B(Eils et al., 2010)
geschlechtsspezifisch tamscheiden kénnen. Der Fragebogen SGMSveist ferner einige

geschlechtsbezogene Fragen auf. Da dies durch die geschlechtsspezifischen Unterschiede der



Gesamtpunktzahlen in den Fragebbdgen zur Basismessung bestatigt wurde (s.0.), werden die
Ergebnisse im w’dammenhang mit derbeiden Interventionen im Kapitel Ergebnisser nach

Geschlechtern getrennt dargestellt.

3.4.2.1 Fragebdgen zurcreening fir Somatoforme Sympton®&QMS und SOMS)

Der Fragebogen SOMSildet mit seinen Einzelfragen gleichzeitig die Gragelfir den Fragebogen
SOMS7, bei dem es sich um eine Modifikation mit dem &igler hbheren Sensitivitat beziglich
Veranderungen, im Besonderen Behandlungserfolgen, han¢lelef and Hiller, 2003) Der
Fragebogen SOMS kam in der Studie an MZP 6 zum Einsatz, der Fragebogen-B@WM3den
Messzeitpunkten 6. Beide Formen sind Selbsteinschatzungsfagen, bestehend aus 53
Einzelfragenzu kdorperlichen BeschwerdenSie deckenalle korperlichen Symptome, die im
Zusammenhang mit den Kategorien somatoformer Storungen in den-IBSMnd ICB10-
Klassifikationen aufgefuihrt sindn den Einzelfragen abDie Antworten beim SOMS sind nur
gualitativ (ja/nein) moglich Es soll das Vorliegen der Symptome wahrend des Zeitraumes der
vergangenen zwei Jahre geprift werd®&ur keim SOM& folgenauf3erdem 15 weitere Fragen, die

die Kriterien fur eine Somatisierung8sting nach DSMV und ICD10, fur eine somatoforme
autoname Stoérung sowidlir eine Hypochondrie untersuchdRief et al., 2001ajAn den MZPen-b

stand eine quantitative Beurteilung der Beschwerden bzw. des Erfolges der Interventionen durch den
SOMS7 im Vordergrund. ZuGenerierung dieses Fragebogens i dichotome Skaldes SOME

in eine Likrt-Skala mitAntwortmdglichkeiten von 0 (gar nicht) bis (4ehr schlimm)veréndert
worden, auBerdem beziehesichdie Fragen beim SOMSnur noch auf einen Zeitrahmen von 7
Tagen Der SOMS gibt Aufschluss Uber zwei Variablen: Esed#s kann durch &len aller als
vorliegend (wenn auchnur leicht) angegebenen Beschwerden (Symptomsumme) die Anzahl der
bestehenden Symptome geschatzt werden, andererseits ergeben sich durch Addieen
Einzelpunkte Ruckschlusse auf die Schwere der Erkrankdeg.Index fur die Schwere der
Somatisierung ist zur Detektion eines Behandlungserfolges etwas sensitiver als die Symptomsumme
Die interne Konsistenz der Fragen ist bei SOM8hne geschledbspezifische Fragen) sehr hoch
(Cronbach’sh = 0,92) Durch eine hohe Assoziation zwischen Ergebnissen im SOM®S
Ergebnissen in Interviews konnte eine hohe Konvergenzvaliditat gezeigt werden, auferdem wurden
hohere Assoziationen mit anderen SomatisiegsFragebdogen wie S@OR als mit
Depressionfragebdgen festgestellterner gelingt es beiden Indices des S@M&chwere der
Erkrankung bzw. Symptomsumme), zwischen den drei Subgruppen Somatisierungssyndrom,
somatoformer Stérung nach SSI (Escobar) amderen mentalen Stérungen zu unterscheid&ief

and Hiller, 2003)



3.4.2.2 Beckg; Depressionsg Inventar (BD)

Das BDI wurde 1961 emickelt (Beck et al., 1961)nd gehort zu deekanntesten uncam meisten
eingesetzten Testzum Messen einer DepressidRichter et al., 1998 [review]; Shafer, 200

besteht aus 21 Fragen, die Symptome der Bereiche Emadfieralten und Psychosomatik abfragen
Genauer beziehen sich die ersten 11 Fragen aufrdien Becka y' S 3+ (i A @i gehdnysighi S €
& St odiedofgenden 7 Fragemeben Auskunft liber Leistungsstérungen. Die letzten 3 Fragen
erheben korperliche Symptomghafer, 200). Auf jede Frage kénnen, abhéngig von der Intensitat

des Symptoms, zwischen 1 und 3 Punkte vergeben werden, so dass der Test insgesamt die Schwere

einer Depression misst

Esergibt sich folgende Einteilung bezlglich der erreichten Punktzallld: kéne oder minimale
Depression, 1@ 18: milde bis méaRige, 10 29: malRige bis schwere, 3063: schwere Depression
(Beck et al., 1988)Als Cutoff kann alsodie Punktzahl 10 zur Unterscheidung zwischéchta
depressiv und depressiv herangezogen werdgerk schigt weiterhin bei psychiatrischen Patienten

einen Cut off von 12/13 Punkten zur Detektion einer Depressiofibasa et al., 2000)

In Studien zeigtéer Test hohe interne Reliabilitat mitKoeffizienten > 0,75vobei de Stabilitat bei
nichtpsychiatrischen Probanden hoher als bei psychiatrischen und bei kleinen Zeitabstanden
zwischen den Messungen hoher als bei groRe(Rithter et al., 1998 [review]Pas BDI diskriminiert
verlasslich zwischen depressiven und nidbpressiven Probanden, wobei eine ausreiutie
Differenzierung zu Angststorungen strittig (Richter et al., 1998 [review]ferner zeigt das BDiohe
Sensitivitdt fur Ver&nderungen, wobei hier reine Veranderungen im Antwortverhalten nicht
ausreichend gefiltert werdeRichter et al., 1997; Richter et al., 1998 [revieWje Inhaltsvaliditat

des BDIs ist ebenfalls hoch, allerdings werden die Aspekte Schlafstérungen und Essverhalten nur
teilweise, das Thema Unruhe nicht abgefragt, die nach DBSlwhd DSMV unter anderemKriterien

fir eine Depression darstelle(Rchter et al., 1998 [review])Der BDI wurde an der MZPenr61

eingesetzt.

3.4.2.3 Symptome Checklist @RevisedSCL 9R

Der Fragebogen SOD-R (Derogatis, 197®esteht aus 90 Einzelfragen zu wahrend der vergangenen
Woche erlebten Symptomen, die durch Selbsteinschatzung beantwortet werdear
multidimensionale Fragebogen erfasst ein breites Spektrum psychologischer BeschwaAlslen
Antwortmdglichkeiten stehen bei jeder Frage die Qualitateq® einer LikeASkala zur Verfigung
(Schmitz et al., 2000pie Auspragung vofl Primarsymptome psychiatrischer Erkrankungé@nnin
Subskalen betrachtet werder{Fils et al. 2010) Die neun Subskalen decken die Bereiche
Somatisierung, Zwanghaftigkeit, Unsicherheit im Sozialkontakt, Depressivitat, Angstlichkeit,

Aggressivitat/Feindseligkeit, Phobische Angst, Paranoides Denken und Psychotibismus



Wie auch der Fragebogem Gesamten zeigtenlla neun Subskaleein hohes Maf annterner
KonsistenzCrohnbach$ lag zwischen 0,78 und 0,90 fiir ambulante psychosomatische Patienten und
eine Population aus der Primarversorguhg.der psychometrischen Analyse verwendeten wir zur

globalen Beurteilung die erreichte Gesamtpunktzahl im FragebogeA®sRL

Zusatzlich kdénnen weitere Messgrof3en zur Gesamtbeurteilung der psychischen Belastung erhoben
SNRSYY 5SNJ aDf It R{F & SoNR2iA (ARSI HEER LRENI at2did
{@YLIi2Y 5 A &RIDBSchmitzleyak, @@0Per GSI gibt Auskunft Uiber die grundsatzliche
psychische Belastung und errechnet sich folgendermal3en: Gesamtpuni@gahAnzahl fehlender
Werte). Der PST ist die Anzahl der mit > 0 beantworteten Fragen, der PSDI (Summe der
Fragenrohwerte/PST) gibt Auskunft Uber die Intensitat der Antwolferanke, 1995; Franke and
Stacker, 1995; zitiert nach Hessel et.&i)s et al. generierten aus den erhobenamd als tWerten
adjustierten Punktzahlevon gesunden undepressivenrMannem und Frauen Normwertét-Werte)

von 50 + 10 fur Gesunde beider Geschlecht®ezlglich der Patienten stellten sie

geschlechtsabhangig unterschiedliche Werte {&4s et al., 2010)

Der SCOO-R kanng neben der Unterscheidung zwischen depressiv und rdelptessiv- zwischen
Minor- und MajorDepression diskriminiere(Fils et al., 2010Rief et al. diskutieren ferner, dader
SCIE0-R gut zwischen affektiven Stérungen und Angstsigen unterscheidet, abenicht in der
Lageist, zwischen somatoformen und affekéin Stérungen zu differenzierdRief et al., 1992)Es
wurde eine gute Ubereinstimmungsvalidit@tachgewiesen(Schmitz et al., 2000Der SCGOO-R

wurde wahrend der Studie an den MZPe#f &ingesetzt.

3.4.2.4 Trierer Inventar fur Chronischen StreB<CH

Das Trierer Inventar zur Erfassung von chronischem Stress (¢8dy P, 2004mfasst im Original

57 Einzelfragen. In unserer Studie wurde eine Kurzform mit 12 Fragen verwdigletierden
Beflirchtungen, Sorgen und Einschatzungen der vergangenen drei Monate ahgd&ragn die
Auffassung zu Grunde liegt, dass Stress durch die Interaktionen eines Individuums mit seiner Umwelt
entsteht (Grulke et al., 2006Die Antwortmoglichkeiten umfassten 5 Grade auf einer Li&kala (0

= nie, 1 = selten, 2 = manchmal, 3 = haufig, 4 = sehr h&8D&g)TICS wurde in der StudieNriP1

und MZP &ingesetzt.



3.5 Somatische Messungen

3.5.1 Algometrie

Das Algometer bzw. Druckdolorimetekib. 4) wurde

bei jedem MZP eingesetzt, um diesubjektive

Schmerzschwelle der Probanden zu erfassen.

Schmerzschwelle wurde hier die Druckbelastung
Kilogramm definiert, ab der die Belastung a

unangenehm wahrgenommen wurde.

Das Algometer bestand ausnem Druckstempel mit
einer runden Gummiauflage von ca. 1cm Durchmess
durch den der Druck ausgetbt wurde, der direkt zu
Ausschlag eines Zeigers an einer runden Skala fUhrtte. =

. . Abb.4: Algometer
Das Ablesen der Skala war in Kilogramm und Pfu..wu

moglich, wobei in der StudigelKilogramrrEinheit verwendet wurde.

Die Schmerzschwelle wurde auf dentkleideten Haut Gber dem Mustus trapezius und dem
Musculus deltoides, auRerdem am Fibulakdpfchen und auf dem Daumennagel gemdssevurde

rechts und links an jeweils drei versetienen Stellen gemessen. Somit sollte erreicht werden, dass
Schwankungen, die durch die Subjektivitat der Wahrnehmung, den Winkel des Stempels zur Haut
und die unterschiedliche Geschwindigkeit des Druckanstiegs entstanden, bei den Berechnungen
durch eineMittelwertsbildung ausgeglichen werden konnten. Es wurde bei der Algometrie versucht,
mdglichst senkrecht zur Hautoberflache und mit mdglichst gleichméaRig ansteigendem Druck zu

messen.

Der Proband gab ein Zeichen, sobald er den Druck als unangenehm empéaadf der Druck nicht
mehr weiter erhoht wurde und der Zeiger der Algometerskala bei der soeben ausgeiibten Belastung
stehenblieb. Der als schmerzhaft empfundene Wert konnte dann auf zwei Dezimalen genau in

Kilogramm abgelesen und in einer Tabelle notrezrden.

3.5.2 Aktometer mit Anleitung

Das Aktometer (SOMNOwat¢hder Firma SOMNOMedics GmbH, Am Sonnenstuhl 68726
Randersacker) wurde wéhrend der beiden Interventionswochen eingesetzt. Der Proband musste das
armbanduhréhnliche Gerat wahrend dieser bmidWochen standig, also auch nachts, tragen. Es
durfte nur zum Duschen oder Baden abgelegt werden, um Beschadigungen durch Wasser zu

vermeiden. Das Aktometer sollte bei Rechtshédndern am linken Handgelenk, bei Linksh&ndern am
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rechten Handgelenk wie eine Abanduhr getragen werden. Es wurde durch ein synthetisches

Klettband befestigt, das hach dem Gebrauch gewaschen oder desinfiziert werden konnte.

Das Gerat maRontinuierlich die Bewegung lUbelie Kérperlage des Bbbanden und speicherte alle
120 Sekunden id Daten Ein mittlerer Aktivitatsmesswert zur Gesamtbeurteilur{&inheit: milli

Gewichtskraft = m&onnte sofur die beiden Interventionswochegrhoben werden.

Durch einerLichtsensokonnte die Helligkeit gemessen werden. E8tatusLEDzeigte durch Bnken
an, in welchem Modus sich das Gerat befand, also beispielsweise Ruhemodus oder Messmodus. Im

Ruhemodus blinkte die LED ca. alle 5 Sekunden, im Messmodus, wahrend der Interventionswochen,

standig.
Lichtsensor StatusLBD
Ladebuch e
adebuc se—>' Patientenmarker
Korperlagesensor

Abb. 5. Aktometer (Foto: Verena Selberding
Graphik angepasst aus der Bedienungsanle
(SOMNDwatch, 2006)

Der Proband wurde gebeten, vor dem Ablegen und nach dem Wiederanlegen des Gerates den
Patientenmarkeiknopf zu driicken. Ebenso sollte der Knopf vor dem Zubettgehen und nach dem
Aufstehen sowie vor und nach den sportlichen Ubungen esithrder Aktivititswoche gedriickt

werden. Jeder Proband erhielt eine kurze Anleitung fir das Aktometer.

3.5.3 Erfassung weiterer Parameter

Weitere wichtige Parameter fir die teilweise ein Einfluss auf die untersuchten Immund
psychometrischen Parameter vorlwdsieben ist, wurden bei Eintritt in den Studienablauf erfasst. So
wurde aus den Probandenangaben zu Gro6R3e und Gewicht derMaslyindex berechneund in die
Auswertungen einbezogen. Die Einnahme von Kontrazeptiva wurde zusammen mit weiteren

Medikamentenim soziodemographischen Fragebogen erfasst und konnte ebenso wie der qualitativ
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und quantitativ erfasste Nikotinkonsum in Subgruppenanalysen einbezogen werden. Die Erfassung

von Schlaf und Ernahrung wurde weiter oben bereits beschrieben.

3.6 Statistische Ausertung

3.6.1 Allgemein

Fir die statistischen Berechnungen wurde das Programm SPSS (Versionen 18 und 19) verwendet. Es
wurden an allen Messzeitpunktatie absoluten Zellzahlen der durch FAG@lysen gemessenen T
Zellen (gesamt), -Bellen (gesamt), NRellen (CDE&D1656", T-Helferzellen (CDED4),
zytotoxischen Zellen (CDEDS8), MemoryT-Zellen (CDED45RQ), naiven TZellen (CDTD45RA

und der &tivierten TZellen mit den Markern CD2%der HLADRsowie die Ratio CDLEDS (T-

Zellen) in die Berechnungen einbezogen. AuRerdem wurden die ebenfalls durchPARANEEN
gemessenen Zellzahlen der Monozyten mit den Markern GIR#6, CD12HLADR und
CD#'CD181, sowie ferner der Gesamtwert der CDMonozyten, berechnet als Durchschnitt der
CD14 Zellen aus den Bestimmungen der Populationen mit den Markern CEL&DRund CD187,
bestimmt. Ferner wurden die NeopterlBerumspiegel untersucht.Zur psychmetrischen
Auswertung wurden die erzielten Punktzahlen in den Fragebtgen herangezogen, naheres hierzu in
den entsprechenden Kapiteldur Auswertung der Schmerzschwelle wurde zu allen Messzeitpunkten
ein Gesamtschwellenwert aus den Einzelmessungen errédqlsne), zum objektiven Vergleich des
Aktivitatsniveaus wurde ein durch die Messungen des Aktometers ermittelter Gesamtwert
verwendet.Zur Erfassung von Schlaf und Erndhrung wurden exemplarische Werte, die Hinweise auf

Durchschlafstérungen gaben, bzw. #ialorienaufnahme, herangezogen.

3.6.1.1 Gruppenvergleich der zellularen Parameter mit Durchschnittswerten von MZP 1 und 2

Als Basiswert fir den Gruppenvergleidbr biochemischen Parameter wurde (nach Durchflihrung
einer Friedmand/arianzanlyse, s.u.der Durtischnitt der Werte zu MZP 1 und MZP 2 gebildet, um
eventuelle zuféllige ZellzanlSchwankungen auszugleichemie Auswirkungen voneventuell
stbrenden Einfliussenwie Transport oder Lagerungpllten dadurch verringert bzw. ausgeglichen
werden. Die Messzeitpunkte 1 und 2 lagen in einem Abstand von 4 Wochen zueinahaischen
diesen beiden Messzeitpunkten erfolgte keine InterventiBei fehlenden Werten zu einem dieser
MZPe wurde der vorhandene Wert des anderen MZPs verweddetMZPel und 6 wuren nicht in

die Durchschnittswertberechnung fidlen Basiswereinbez@en, da zwischen MZP 1 und MZBi®
insgesamt 12vdchiges Zeitintervall mit zwei Interventionen lag, deren maoglicher Einfluss ausgespart

werden sollte.



3.6.1.2 Gruppenvergleich der psychomethen Parameter mit den Werten von MZP 1

Fir die drei zu jedem Messzeitpunkt eingesetzten psychometrischen Fragebdgenr7S8BISUnd
SCE0-Rwurde die erreichte Gesamtpunktzahl an MZRI4 Basiswert verwendet, adiirdasBDI in

allen Gruppen sowie ineil Gesamtpopulation, fir SOMSund SGRO-R in der Gesamtpopulation

die Veteilungen nicht identisch waren.Da diselben genannten Fragebdgen an allen
Messzeitpunkten eingesetzt wurden, konnte durch die alleinige Verwendung der Werte von MZP 1
fur den Guppenvergleicleudemder Effekt einer Habituation ausgeschlossen werd&ich fir den

an den MZPn 1 und 6 eingesetzten Fragebogen TICS wurde die Gesamtpunktzahl an MZP 1 als
Basiswert verwendetla Auswirkungen et im Verlauf von 12 Wochen (MZP 1 bis MZPn6glichen

Verédnderungen der Lebensumstanalesgeschlossen werden sollten.

3.6.1.3 Kaorrelationen zwischen biochemischen und psychometrischen Variablen zum MZP 1

Fur die Untersuchung von Korrelationen zwischen den zellularen und den psychometrischen
Parametern wuden jeweils die Werte von MZP 1 eingesetzt, um so direkte Vergleichbarkeit zu

erzielen.

3.6.2 Verwendete Testverfahren

3.6.2.1 Friedmansvarianzanalyse

Die Verteilungen der Messwerte der biochemischen Variablen zu den Messzeitpunkied und 6,
die nicht auf eine Intervention folgten und daher vom Prinzip her alle Basiswerte maf3en, wurden

durch die Friedman¥arianzanalyse fir jede Studiengruppe auf Gleichheit getestet.

Die psychomgischen Parameter SOMS und SCIO90-RGesamtpuktzahl wurden bezlglich der
MZPe 1 und 2die Punktzahl im BDI beziiglich der vier Basismessungen MZP 1, 2, 4£hawfdls

durch die Friedman¥arianzanalyse auf Gleichverteilung geprdft.

3.6.2.2 KolmogorovSmirnovTest und Lever&est

Die biochemischen undpsychometrischen Parameter wurderebenso wie die Werte der
Schmerzschwellenmessung und der Aktograpthiech den Kolmogore®mirnovTest nach Gruppen
getrennt auf Normalverteilung gepruft. Bei Vorliegen einer Normalverteilung wurde beziiglich der
Basismesung ein Leven@est zur Prifung auf Varianzgleichheit zwischen den Gruppen
durchgefuihrt. Fur die Werte der-ODymphozyten (CD8 BLymphozyten (CD3D19), CD3CD8 T-
Lymphozyten, Ratio CDEDS8 und naiven 1Zellen (CDETD45RA, die Gesamtpunktzahl des
Fragebogens SCO&P2 (nur an MZP 6 durchgefuhrtie Aktivitditsmesswerte wahrend beider
Interventionenund die Kalorienaufnahmergaben sich Normalverteilungen in allen drei Gruppen an

allen 6 Messzeitpunkten (p>0,05 fur alle MZPs) und Varianzhomogeni@déraBasismessung. Fur



diese Parameter wurden deshalb in den statistischen Berechnungen parametrische Tests (ANOVA mit
posthocTest nach Bonferroni, bzw:tésts) verwendet. Bei allennderen zellularen Parametern,

den psychometrischen Summenses SOMS, BDI, SCL und TiK3len Schmerzschwellenwerten

und den Parametern zum Schlafverhaltegen entweder in mindestens einer Gruppe mindestens
einmal keine Normalverteilung vor oder der Leverest zeigte Varianzheterogenitdt an. Diese
Parameter wurden inleen Gruppen ausschliel3lich durch nichtparametrische Tests (Méminey-

U, KruskaWallis, Wilcoxon) untersucht.

3.6.2.3 ChiQuadratTest

Der ChiQuadratTest (Kreuztabelle) wurde zum Vergleich der soziodemographischen Parameter mit
Nominal oder OrdinalSkaleniveau angewandt. Bei den Parametern mit Verhaltnisskalenniveau
kam bei fehlender Normalverteilung bzw. Varianzheterogenitéat der KriladlisTest, ansonsten

die ANOVA zum Einsatz.

3.6.2.4 ANOVAKruskalWallis Testund Mann-Whitney-U-Test

Mit der ANOVA und demdruskalWallisTest wurde nach dem Vorliegen eines Gruppenunterschiedes
gesucht. Auf Grund der Hypothese, dass sich die Werte der depressiven Patienten von jenen der
Patienten mit somatoformer Stérung diametral, ausgehend von der Kontrollgruppe, unteteahei
wurde ab einem Signifikanzniveau von p = 0,1 zusatzlich jeweils ein Vergleich zwischen den Gruppen
MD und SFDdurch den tTest (parametrisch) bzw. den Mawhitney-U-Test (nichtparametrisch)
durchgefuhrt, bei p < 0,05 wurden alle Gruppentereinanderverglichen. So konnte Uberprift

werden, ob Tendenzen in einem differenzierteren Intergruppmrgleich diese Hypothese stitzen.

3.6.2.5 T-Test und Wilcoxoiest

Fur den Vergleich der Werte vor und nach der Intervention wurden €lest und der Wilcoxe Test
angewvandt, wobei die drei Studiengruppen hierflr zunéchst getrennt betrachtet wurden. Diese Tests
sollten Aufschliisse Uber eine signifikante Veranderung giemessenen Parametemnach den

Interventionen geben.

3.6.2.6 SubgrupperAnalysen

Insgesamt wurden grenzwertigérgebnisse durch Berechnungen unter Ausschluss von Probanden
mit psychopharmakalgischer Medikation UberpriftAuf Grund der dadurch oft sehr verringerten
Fallzahl wurden hier nichtparametrische Tests verwendet. Die verringerte Probandenzahl in der
Gruppe KG wird dadurch erklart, dass einige gesunde Probanden die-Hichahme von
Psychopharmaka auf dem Soziodemographischen Fragebogen vergal3en zu vermerken. Da die
Einnahme von Psychopharmaka in der Gruppe KG ein Ausschlusskriterium war, befanden sich keine

behandelten Probanden in der Gruppe KG.



Weitere Subgruppenanalysen wurden in Bezug auf Geschlecht, Nikotinkonsum und die Einnahme
weiterer Medikamente durchgefiihrt. Da bei Frauen ein Einfluss von Geschlechtshormonen auf die
Zellzahl beschrieben wurd6&iglio et al., 1994)wurden zudem Subgruppenanalysen bezogen auf die

Einnahme von Kontrazeptiva durchgefihrt.

3.6.2.7 Korrelationskoeffizient nach Spearman

Der Zusammenhang zwischen psychometrischen und biochemischen Waker MZP 1wurde
durch Korrelationen untersucht. Es wurde der rangskalierte Korrelationskoeffizient nach Spearman
eingesetzt, da bei den psychometrischen Variablen generell nicht von einer Normalverteilung
auszugehen war. Ebenso wurde die Korrelation awds dem Bodyassindex und den

biochemischen Markern berechnet.

4 Ergebnisse

41 Probandenkollektiv

Insgesamtwurden von 458Erstkontakten nach TeleforScreening und Diagnostilermin 128
Probanden in die Studie eingeschloss&fach Ausschluss weiterer Probamdim Studienverlauf
(begrundet durch akute Erkrankung [n=4], perstnliche Grinde der Probanden [n=5] und im Verlauf
angegebener Ausschlusskriterien [n=2]) konntiém Werte vonl17 Probanden in die Berechnungen
eingeschlossen werden. Die Probanden warensefen 19 und65 Jahre alt(Mittelwert=35,75
+13,35Jahre Median = 31 JahjeDie Studiengruppe mit MD umfasste 39 Probanden, die Gruppe mit
SFD27 Probanden und die Kontrollgruppe 51 Probanden. Im Folgenden sollen die Gruppen
hinsichtlich Geschlechtsveitung, Raucherstatus, Familienstamchd Bildungsstatusdetaillierter

beschrieben werden, um die Vergleichbarkeit der Gruppen zu erlautern.

Zur klareren Abgrenzung kamiie Studienpopuldon grob in drei Altersquppen eingeteiltwerden
wobei dieAltersgruppel den 18 bis 33jahrigen, die Altersgruppe 2 den -3dis 49jahrigen und die
Altersgruppe 3 den 5bis 65jahrigen entspicht. Dabei fallt auf, dass die meisten Probandier
jungen Altersgruppe (1& 33 Jahre) agehoérten Die drei Studiengmppen unterschieden sich
statistisch nicht in der Verteilung ihrer Probanden auf die Altersgrup@éffach Pearson = 6,947;
p=0,139; df = 4; n £17) und hinsichtlich der Geschlechtsverteilung {@&ihPearson = 1,163 =
0,559; df = 2; n = 117ndgesamt waren etwa 2/3 der Probanden weiblich.

Auch in Bezug auf den Botassindex unterschieden sich die drei Gruppen nicht signifikant (Chi
nach Kruskal Wallis = 0,966= 0,617; df = 2; n = 111). Etwa 1/3 aller Probanden waren Raucher,
wobei auchhier die Anteile in den Gruppen &hnlich waren ((Dhich Pearson = 4,618;=0,099; df =
2;n=116).



Bezlglich der Schulbildung gaben insgesamt 79,8% ein -(Kbtbr an, 13,2% einen
Realschulabschluss und 6,1% einen \fleaiptschulabschluss.BEn Prdband hatte keinen
Schulabschlus®ie Gruppen unterschieden sich beziiglich dieses Merkmals @blingch Pearson
=5,592;p=0,470; df = 6; n = 114).

Der Familienstand wurde tber den soziodemographischen Fragebogen erhoben, wobei die Optionen
ledig, verheiratet, geschieden, verwitwet oder getrennt lebend anzukreuzen waren. Die drei
Studiengruppen unterschieden sich dabei nicht signifikant beziiglich der Verteitiifg nich
Pearson = 6,33% = 0,609; df = 8; n = 11\ eitere Informationen zu Geschiht, Altersgruppemund

Raucherstatus iffab.1, sowie zdFamilien und Bildungsstand den Gruppenbeschreibungen.

Tab. 1: Veteilungen der Probanden nacAltersgruppe, Geschlecht und Raucherstatmisgegeben jeweils als absol
Probandenzahl und in % der Gruppe MD fehlt bei einem Patienten die Angabe zum Rauchverhalten

Altersgruppe(Jahre) Geschlecht Raucher

Gruppe | Probanden| 18¢33 | 34¢49 | 50¢65 | weiblich | mannlich | ja nein
39 27 7 5 24 15 15 23
MD 100 %| 69,2%| 179%| 12,8% 61,5 % 38,5% 29,5% 60,5 %
27 14 4 9 20 7 4 23
SFD 100 %| 51,9%| 148%| 33,3% 74,1 % 259 % 14,8 % 85,2 %
51 26 15 10 33 18 16 35
KG 100 % 51%| 29,4%| 19,6% 64,7 % 35,3 % 31,4 % 68,6 %
117 67 26 24 77 40 35 81
Gesamt 100 %| 57,3%| 22,2%| 205% 65,8 % 34,2% 30,2 % 69,8 %

Die regelmafige systemische Einnahme von mslchiatrischen Medikamenten war in allen
Gruppen dann kein Ausschlusskriterium, wenn es sich dabei nicht um immunmodulatorische
Medikamente wie Steroide, entziindungshemmende Medikamente wie NSAR oder artdgiiwei

das Immunsystem eingreifende Therapeutika handelkontrazeptiva waren ebenfalls kein
Ausschlusskriterium und werden bei den GruppenbeschreiburgjenMedikamente behandelt
AuRerdem mussten die Medikamente stabil eingestellt sein, was hier begeatass flir mindestens

4 Wochen vor einem Messzeitpunkt nicht die Dosis geandert worden Warlglich der
quantitativen Auspragung des Syndroms Depressivitat wird bei der Beschreibung der einzelnen
Gruppen auf die Gesamtpunktzahl im Bidgebogen zum MZ1 zurtickgegriffen. Zur Beschreibung
der Auspragung von somatoformen Symptomen in den einzelnen Gruppen werden die Ha®en 1
aus dem Fragebogen SOMSder am MZP 6 eingesetzt wurde, herangezogen. Sie beziehen sich auf
in den vergangenen zwei Jahren tedgende Symptome. Die durch Addieren der einzelnen Punkte
errechnete Gesamtpunktzahl bildet den oben beschriebenen Index fir die Schwere der
Somatisierung. Da einige Fragen geschlechtsspezifisch gestellivgirdén die Ergebnisse in den
Gruppen getrenntnach Geschlecht dargelegfab.?2 zeigt die soziodemographischen Aspekte der

Studienpopulation.



Die sportliche Aktivitat der Probanden vor der TS 'y RSNJ { 6 dzZRA S & dzZNR S

Fragebo§y 1 dzNJ Y| NLJIS NEFKAKe$ i/ 1999)aih Diddndshikiérnin erfasst dndas

Aktivitatsniveau der Probanden mit Hilfe von Punktzahlen objektiviig.Anteile der Probanden am

jeweiligen Aktivitatsniveau unterschieden sich dabei nicht signifikeadb.Q).

Tab. 2. Soziodemographische Aspekte der Studienpopulativtw = Mittelwert, SD = Standardabweichung, SS
Selektiver SerotoniRickaufnahménhibitor, SNRI = Seliker NoradrenalirRickaufnahménhibitor, GSI = Glok
Severity Index, MZP = MesszeitpunkFKA = Freiburger Fragebogen zur Korperlichen Aktidtdt = Korrelatiol

Gruppenvergleichdurch KruskaWallisTesfl 2 = Korrelation nach Pearspf = Korreldon Gruppenvergleich dur
ANOVAY} = p < 0.05; * = p <0.005

Major So.r.natoforme o
. Stérung nach Kontrollgruppe Signifikanz
Depression
SFD
n 39 27 51
Alterin MW (SD) 32.92 (12.81) 39.31 (14.34) 36.86 (13.34) Chf=3.973; p=0.137
e weiblich 32.00 (12.36) 40.65 (15.36) 37.97 (14.24) Chf=4.674; p=0.097
e mannlich 33.67 (13.31) 33.57 (9.74) 33.83 (10.86) Chf=0.230; p= 0.891
Geschlecht (% weiblich) 61.5 74.1 64.7 .?=1.163; p=0.559
Body mass index (BMI) (n=111)| 24.72 (4.83) | 24.11 (4.79) 24.05 (5.47) | Chf=0.966; p = 0.617
In MW (SD)
Raucher (%) 39.5 14.8 31.4 .?=4.618; p=0.099
Medikation:
¢ Keine (%) 35.9 18.5 52.9 .2=9.030; p = 0.011*
e Kontrazeptiva 29.2 26.7 39.3 .2=0.934; p=0.627
(% der Frauen)
Ps/chopharmakologische 23,1 19,0(n = 21) - .?=11.332p = 0.003*
Medikation: (%) MD/SFD:%=0.131;
p=0.718
Schulbildung (%) .?=5.592; p=0.470
e Haupt /Realschule 211 24.0 15.7 --
e (Fach) Abitur 78.9 72.0 84.3 --
Beschéftigung?o) .?=22.981; p=0.061
e  Student 56.4 25.0 44.4 --
e  Auszubildender - 8.4 4.4 --
e  Angestellter 23.1 20.8 35.6 --
e Hausfrau 2.6 16.7 2.2 -
e Selbststandig 7.7 4.2 22 -
e Arbeitslos 7.7 8.3 4.4 -
e Berentet 2.6 16.7 6.7 -
Komorbiditaten:Patienten(%)
e  Substanzmissbrauch | 1 (2.6) -- . --
e  Dysthymie 3(7.7) 5(18.5) - -
e  Panikstorung 6 (15.4) 4 (14.8) - -
e  Soziale Phobie 7(17.9) 4 (14.8) - _
e  Speffische Phobie 2(.1) 2(7.4) - -
e  Zwangsstérung 1(2.6) 3(11.1) - -
e Posttraumatiche -
Belastungsstérung 5(12.8) -- - -
e Generalisierte .
Angststorung 2(5.1) 2(7.9) - -
e  Schmerzstérung 1(2.6) - - -
e  Hypochondrie - 3(11.1) - -
e  Essstorung .

R



2(5.1) 2(7.4)
BDI (Summenscoré&) MW (SD) | 21.63 (9.52) 13.78(8.57) 3.06 (4.25) Chf=69.163
p = 0.008*
SCL90-R (GSlin MW (SD) 0.93 (0.53) [0.74 (0.51) 0.15 (0.18) Chf=66.991 p = 0.008*
Somatization  Severity Inde
(SOMS7)in MW (SD)
o weiblich 22.58 (15.76) | 35.95 (18.06) 6.06 (5.77) Chf=37.675
e mannlich 16.75 (15.49) | 17.50 (7.82) 3.85 (4.96) Chf=11.608 (p=0.003)
SOME (Summenscore aus 5| 13.63 (1.30) 15.63 (1.64) 3.73 (0.86) F=29.102
Fragen zum MZP 6) MW (SD) | (n=35) (n=24) (n=41) p=0.006*
FFKAxDSal Y i dzNI SA u°=8.665p = 0.070
Probanden (%)
e ausreichend aktiv 12 (30.8) 11 (40.7) 26(53.1)
e  Mindestanford. Erfullt | 13 (33.3) 12 (44.4) 10 (20.4)
e Zu wenig aktiv 14 (35.9) 4 (148) 13 (26.5)
FFKA Gesamtpunktzahl 2839 (29.27) | 35.82(28.68) | 33.17 (22.49) | Chf=3.693; p=0.158
in MW (SD):
FFKA Sportpunktzahl 7.47 (16.28) | 12.07(15.54) | 1536 (1352) | Chf=8.557; p=0.014*
In MW (SD):

41.1 Gruppemit Depression

Von den 39 Probandeter MD-Gruppewaren24 weiblich (=61,5%). Das Alter der Probandetrug

20 ¢ 64 Jahre (MW = 32,92 12,81, Median = 28 Von denursprunglichvon 40 Probanden
erhobenen Daten mussten die Daten eines maéannlichen Probanden aus den Berechnungen
ausgeschlossen werden. Bei ihm zeigten sich bei den psychopathologischen Messwerten (erhoben
durch Fragebbdgen) wiederholt starke Ausreil3er, die auf ein kbides Vorliegen einer
somatoformen Stdrung hindeuteten, wofur im DiagnosBiksprach noch keine Hinweise vorlagen.
Von den 39 in die Berechnungen eingeschlossenen depressiven Probanden erfillten 38 die
Bedingungen fir eine Major Depression Episode nach-I¥SHEin Proband wurde mit der Diagnose
Dysthymie in die Gruppe MD aufgenommeén.Bezug auf Komorbiditates. Tab.2. Kein Patient

dieser Gruppe hattein Somatisierungssyndrormn der Gruppe der depressiven Ratien nahmen

23,1% Psychopharmalein, wobekes sich um die iAbb.6 dargestellten Grupgn von Antidepressiva
handelte. AuRerdem nahm ein Probanzusétzlicheinen CO>2-Inhibitor ein. Die Einnahme von
Psychopharmaka war in dieser Gruppe kein Ausschlusskriterium, wenn seit mindestens 3 Wochen die
gleiche Dosierung eingenommen wurde und die iBgdngen flr eine Major Depressidpisode

nach DSMV auch unter dieser Medikation erfullt waren.
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[kei
Schulabschluss an, wobei 78,9% ein (Fadiitur, 7

ZASSRI

EE Trizyklikum
HSNRI
NJohanniskraut

2

=
¢k
e
o
o
=

13,2% einen Realschulabschluss und 7,9% eil //
Volks/Hauptschulabschluss erreicht hatten. Dam ///////////}%

o

77/

0\
o e e

e
i
o
]
o
]
o
]
S
o

"o e e
L

war die Verteilung der schulischeBildungsstande
in der Gruppe MD mit der Verteihg in der
gesamten Studienpopulation vergleichb&uch die

Anteile an Frauen und Rauchern entsprachen in ¢

Gruppe MD in etwa den Anteilen in deapb.6: Einnahme von Antidepressiva (SSRI,
Gesamtpopulation. Der Anteil an jungen Patiente Trizykiika, SNRI und Johanniskraut) in der Grupp
von 18¢ 33 Jahren war in dieser Gruppe leicht hther aldeinGesamtpopulatiorDie Verteilung des
Familienstandes unterschied sich nicht von der in den beiden anderen Gruppen (s.0.). In den Gruppe

MD waren 30 Probanden leg] 5 verheiratet, 3 geschieden uddrerwitwet

Die Gruppe der depressiven Probanden wurde nach Beck in weitere Subgruppen beziglich der
Schwere der Depression unterteilt, wobei htke Gesamtpunktzahl des BBtagebogens zum MZP 1
herangezogen wrde (Beck efal., 1988) Demnach litten am MZP 1 bezogen auf denBBgebogen

10 Patienten der Gruppe MD (25,6 %) an ein

keine bis
Dminimale

milde bis
Dmfa'[:l)ige

maBige bis
Eischwere
M schwere

schweren, 11 Patienten (28,2 %) an ein
mittelschweren bis schweren und 14 Patienten (35
%) an einer milden bis m&aRigen Depression. D
Patienten erreichten Punktwerte unter 10 Punkter
was mit einer minimalen Depression zu vereinbare
ware (s. auch Diskussion), bei einem Patientel

fehlten die Angaben dieses FragebogerBie

)

Verhéltnisse der Schweregrade der Depressiapy, 7. Schwergrade der Depression nach BDI in
Gruppe MD am MZP 1

werden inAbb.7 veranschaulicht.

Bei den durch den Fragebogen SGRI&hgefragten korperlichen Symptomen erreichten die Frauen
mit Depression einen Mittelwert von 14 7 Punkten (Median = 14; Minimum = 0, Max.=30;
n=23,fehlend:1), die M&nner einen Mittelwert von 9 Punkten (Median = 14; Min.=0, Max.=26;
n=12,fehlend:3). Das bedeutet, dass die Patientinnen wéhrend der vorhergehenden zwei Jahre im
Mittel unter 14, diePatienten unter 12 der aufgefuhrten kdrperlichen Beschwerden gelitten hatten.
Wahrend des Monats vor Studienbeginn hatten laut den Angaben im Freiburger Fragebogen zur

korperlichen Aktivitat (FFKA) 40,5 % der Gruppe Sport getrieben, wobei von zwei dtatikat



Angaben fehltenDas sportliche Aktivitatsniveau war bei etwa 1/3 der Probanden dieser Gruppe
ausreichend hoch, bei etwa 1/3 den Mindestanforderungen entsprechend unil/®e&u niedrig (s.
auchTab.2). Die MDGruppe gab weniger Sportpunkte als die beiden anderen GruppeVigm éb.

2), wasein signifikanter Unterschied im Gruppenvergleich zeigt. In Bezug auf die Gesamtpunktzahl

und das Gesamturteil im FFKA ergab sich kein signifikanter Gruppenunterschied.

4.1.2  Gruppemit somatoformer Stérung

Von den 27 Probandeter SFBGruppewaren 20 weiblich (=74,1%). Das Alter der Probanden betrug
1965 Jahre (MW=3913+ 14,34 Median = 33 Alle Probanden dieser Gruppe erfillten die
modifizierten Diagnosekriterien(SSB) fur eine

somatoforme Stérung nach DSIM, dabei wurde Clkein
. . . - . % SSRI
bei 4 Patienten ein Somatisierungssyndrom, bei ; Trizyklikum
ESNRI
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eine unspezifische somatoforme Stérung codiel
kein Patient wies e korperdysmorphe oder ///////;/
Schmerzstérung auZu denKomorbiditatens. Tab.
2. Kein Proband erfiillite die Bedingungen flr eir
MD-Episode. In der Gruppe dr Probandenmit

somatoformer Stérung fehlten bei 6 Probande

wegen unvollstandiger Angaben auf  delAbb.8: Einnahme von Antidepressiva (SSRI,

Trizyklika und SNRI) in der Gruppe SFD
soziodemographischen Fragebogen die Angaben ...
Einnahme von Psychopharmaka. Von den 21 Probanden mit vollstandigen Angaben dafzie€n0
%) Psychopharnka ein, wie inAbb. 8 dargestellt. Davon nahm ein Patiertusatzlich Lithium, ein
anderer ein Antikonvulsivum eiruch in dieser Gruppe wurden Probamdtrotz der Einnahme von
Psychopharmaka eingeschlossen, wenn die Bedingungen einer somagof Stdrung nach S8l
trotz seit mndestens AVochen unveranderteMedikation erfiillt warenln dieser Gruppe nahmen 5
Patienten €18,5%) keine Medikamente ei®6,7% der Frauen nahmen ein Kontrazeptiv{irab.?2),
wobei bei 5 Patientinnen die Angabe zur Kontrazepuanahme fehlte.
In Bezug auf den Schulabigss gaber72% ein (FachAbitur, 20% einen Realschulabschluss und 4%
einen VolkgdHauptschulabschluss an. Ein Proband hatte keinen Schulabschlasst war der
schulische Bildungtnd mit dem in der Gesamtpopulation (auRer etwas mehr Realschulabseivent
als Abiturienten) vergleichbar. Der Anteil der Raucher war in dieser Gruppe mit 14,8 % geringer als in
den anderen Gruppenwobei kein signifikanter Gruppenunterschied vorlggn den SFPatienten

waren 15 ledig, 9 verheiratet, 5 geschieden, 1 verwitued 1 getrennt lebend.



Im Fragebogen BDI erreichten am MZP 1 11 Probanden (40,7 %) weniger als 10 Punkte, 9 Probanden
(33,3 %) erreichten nach der Einteilung nach Beck die Punktzahl einer milden bis maRigen
Depression, fir 6 Probanden (22,2 %) bedeutsitePunktzahl eine mafige bis mittelschwere, fiir 1
Probanden (3,7 %) eine schwere Depression. Griinde hierfiir kbnnen neben leichten Unterschieden
der Diagnosekriteriezwischen DSNV und BDI auch inhaltlicHgberschneidngen der Diagnosen

MD und SFPwaskdrperliche Symptome betrifft, sein (siehe hierzu auch Diskussion).

Im Fragebogen SOMSerreichten die weiblichen Probandinnen der GrugieDeinen Mittelwert

von 17+ 8 Punkten (Median = 17; Min.=6, Max.=32; n=18, fehlend:1), die méannlichen Probanden
zeigten einen Mittelwert von 11+ 7 Punkten(Median = 14, Min.=0, Max.=17; n=6,fehlend:1). Die
Frauengaben also etwa 17, die Manner etwa 14 [bei kleinen Fallzahlen erscheint der Median
weniger anféllig gegentber Ausreil3ern] der aufgelisteten Beschwerdedidlivergangenen zwei
Jahre an.

In der GruppesFDhatten wahrend des Monats vor Studienbeginn 63 % der Probanden nach eigenen
Angaben Sport getriebeler Uberwiegende Anteil d&SFDPatienten erreichte im FFKA ein mittleres

bis gutes Aktivitatsniveau, nére Angaben.sTab.2.

41.3 Kontrollgruppe

Von den 51 Probandeder Kontrollgruppewaren 33 weiblich (=64, 7%). Das Alter betrugq26B

Jahre (MW=36,8& 13,34 Median = 33 Die Einnahme von Psychopharmaka war fur diese Gruppe
ein Ausschlusskriterium, genauso wie eine psychiatrische Diagnose in der Vorgeschichte. Der Anteil
von Frauen und Rauchern entsprach dem Anteil in der Gesamtpopulation. Die Probdade
Kontrollgruppe waren passend zu Geschlecht und AkterJahr, falls nicht anders moglich 2 Jahre)
gewahlt. Da aber pro Altersstufe ein gesler Kontrollproband ausreichend wawurde nicht far

jeden einzelnen Patienten ein gesundes Pendant in didi&tingeschlossen. So kommt der etwas
geringere Anteil junger Probanden in dieser Gruppe, verglichen mit den beiden anderen

Studiengruppen, zu Stande.

In der Kontrollgruppe nahmen 27 Teilnehme52,9%) keine Medikamente ein, 39,3% der Frauen

nahmen eirkKontrazeptivum, wobei hierzu bei 5 Patientinnen die Angabe fehlte.

In Bezg auf den Schulabschluss gaben 6 % der Probaeien Volks/Hauptschulabschluss, 10 %

einen Realschulabschluss und 84i#o(FachAbitur an.

In dieser Probandengruppe waren 3&rgonen ledig, 9 verheiratet, 5 geschieden, 1 verwitwet und 1

getrennt lebend.



In der gesunden Gruppe erreichten am MZP 1 insgesamt 3 Probanden im BDI Punktzahlen, die nach
Beck den Kriterien einer milden bis maRigen (2 Probanden, 3,9 %) bzw. einer méf&gen

mittelschweren (1 Proband, 2 %) entsprechen. Diese Werte missen als Ausreil3er betrachtet werden.

Bei der Frage nach korperlichen Beschwerden wéahrend der zwei vorausgegangenen Jahre im
Fragebogen SOMEerreichten die weiblichen Kontrpkrsoren einenMittelwert von 4 + 6 Punkten
(Median = 1; Min.= 0, Max.=20, n=25, fehlend: 8), die mannlichen K@aradiren wiesen einen
Mittelwert von 3 = 5 Punkten (Median = 2; Min.=0, Max.=17; n=16, fehlend:2) auf.

Nach den Angaben im FFKA hatten in dieser Grupge % der Probanden wahrend des Monats vor
der Studie Sport getriebeMehr als die Halfte der Probanden der &@uppe war laut dem FFKA

bereits vor der Studie ausreichend korperlich aktiviab.2).

4.2 Objektivierung des Aktivitatsniveaus wahrend der Interventionen

Von den SOMNOwatah Aktometernwurde wahrend der Interventionswochejeweils einglobale
Aktivitatsmesswert (in  mG) aufgezeichnet. In der Gesamtpopulation betrug wahrend der
Aktivitatswoche der MW 97,2 (21,6), wahrend d&uhevoche 84,8 (24,7). Die Messwerte
unterschieden sich dabei wéhrend der beiden Interventionswochen signifikant (T = 6,384; p = 0,000;
df = 92; n = 93)in der MDGruppe ergab sich ebenfalls ein signifikanter Unterschied zwischen den
beiden Aktivitatsmesswerten (Aktivitatswoche: 93,7 (19,6 sveRuhevoche: 75,7 (1731 T = 4,664;

p = 0,000; df = 26; n = R7Auch in der GruppeSFD unterschieden sich die globalen
Aktivitatsmesswerte (103,5 (23,6) wahrend Aktivitdtswoche versus 93,3 (25,2) waRigraoche)
signifikant (T = 3,447; p = 0,002; df = 23; n = P#@s war auch bei der Gruppe KG der Fall
(Aktivitatsmesswerte: 95,7 (20,1) wahrend Aktivitatswoche und 85/8l) wahrendRuhevoche; T =
3,311; p = 0,002; df = 41; n = 42). Dies zeigt, dass ein Unterschied des Aktivitatsgrades zwischen den

beiden Interventionswochen in allen Studiengruppen signifikant und somit objektivierbar war.

Im Gruppenvergleich zeigte bievdhrend der Sportwoche kein Gruppenunterschied, wahrend sich

zur Ruhewoche ein signifikanter Gruppenunterschied ergab. Dabei unterschieden sich im post hoc
Vergleich nach Bonferroni die beiden Gruppen MD und SFD signifikant (MD: n = 27, SFD: n = 24,
Aktivitaitsmesswerte s.oben, p = 0,032), wahrend sich ansonsten zwischen den Gruppen keine

signifikanten Unterschiede ergaben.



4.3 Immunologsche Parameter

431 Gruppenunterschiedl zur Basismssung

Es bestand fiir keinen der gemessenen zellularen Parameter ein sigtafikGruppenunterschiedur
Basismessung (Durchschnitt aus MZP 1 und(p20,05 fur alle Parameter Bei Ausschluss
psychopharmakologisch bahdelter Probandetkonnte jedoch ein signifikanter Gruppenunterschied
fur die Zellzahl der Bymphozytennachgewiesen werdender auch beim zusatzlichen Ausschluss
aller Praoanden mit antientziindlicheMedikation bestand (p = 0,031 bei n=24D, 9 SFD 38
KG)geitere Daten nichtgezeigt) En tendenzieller Gruppenunterschied bei den naive#ellen in
der Gesantpopulation(nach Bonferroni p = 0,079 MD \&-Dwar nach Ausschluss der behandelten
Probanden nicht mehr nachweisbabDie genauen Werte der Parameer im Gruppenvergleich

bezogen auf die BasismessuraigtTab.3.

Der Parameter Bymphozyten wurde in der Population ohne Psychopharmaka durch den-Mann
Whitney-U-Test weiter untersucht, es ergaben sich signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen
MD und SFD (Z 2,564; p = 0,010) und zwischen den Gruppen SFD und K&,86%; p = 0,004).

Die Gruppen MD und KG unterschieden sich nicht-(Z154; p = 0,877). Siehe hierzu adeb.4.

Ein Gruppenunterschied fir die Neoptefferumspiegel konnte nicht nachgewiesen werden. Auch

bei Ausschluss aller Probanden mit Einnahme von Psychopharmaka, Kontrazeptiva, Schmerzmitteln,
Antiallergikaoder Schilddriisenpraparaten konnte kein Gruppenunterschied festgestellt werden (Chi
=0,687; p =0,709; bein =16 MD, 6 SFD, 25 KG).



Tab.3: Basiswerte(= Durchschnitt aus T1 und T@r biochemischen Parameter; Ly.= Linogyten, Mo.= Monozyte!
Zellzahlen in Zellen/pl, Neopterin in nmol/l, Ratio ohne Einheit; Mittelwerte ohne Psychopharmaka nicht
Probandenzahl ohne Psychopharmaka 26 MC5AB 41 KG; Neopterin 30 MD, SFD 45 KG**=signifikant

Parameter Mittelwert der Gruppe Grung(ia;rzjigtkzrﬁ;)h led
MD (n=35) | SFO(n=26) KG(n=47) alle Probanden | ohne Psychopharmaka
Tly.CD3  |1698+679 |13014466  |1613 +552 rF> z g:ﬁ? gf; 2.1
BLly. CD1D | 248 110 | 193 +93 250 +131 rF> 22(;,216098 gf; gﬁio
(N:[K)'fgggf' 236 184 | 235102 | 251 143 STOZ' 412'116 ST ; 59284
Egg{? FZ 11072455 | 8744333 | 1010 +366 5222222%73 ET ; ;;1283
ggggf”z' 550 +274 | 448 170 530 +217 g i éy’%f Sf; 517'1120
codcpg | 2182082 |2072070 1982066 |1 0 Sf; Oee
533?4”;}55 765367 | 652 +217 719 +283 gf; 2’5%60 ETS, 255368
?%‘éi;% 1048+461 | 811357 9374387 52226,504863 ETS, :1365867
o |esz05 |s8168 3940 ST 0 b ST o 2008
?:Igze s 35 57 25 28 29 36 CQF:OQS? CQF =0413
CLADR p = 0,866 p=0,814
mgte(':"ée& 473+205 | 416 167 474 £182 cp:r;f- 3,2’17370 grjg’ 41165341
Mo. CD1416" | 33422 46 +72 35 +20 cp:r;f- g’gézo% Sf; 165243
:\_"'f 'ACD%M 457208 |382+157 4412172 ST g’ féiso gf;igo
2"801'9 D14 | 1414108 | 3774154 444+167 grj o:, fé‘éZS gf;gg 6
Neopterin 5,2_5 +1,57 6,4_1 +2,86 5,54 +1,72 crliz: 2,496 crl?=3,367
(n=39) |(n=27) (n = 51) p=0,287 p=0,186




Tab.4: BLymphozyterBasiswert(Durchschnitt aus MZP 1 und: Mittelwert, Probandenzahl und Standardabweich
nach Ausschluss von Probanden mit Psychopharmakabehandiig= Mittelwert; SD = Standardabweichung

Gruppe N Mittelwert Standardabweichung
MD 26 244,9615 109,85918

SFD 16 163,0625 80,46508

KG 41 257,5488 134,69762

Insgesamt 83 235,3916 122,51416

4.3.2 Einfluss der Interventionen

4.3.2.1 Aktivitatswoche

Die Parameter wurden fir digrei Studienguppen getrenntund bezogen auf die gesamte

Probandenpopulation awferanderungen im Zusammenhang mit der Aktivitditswoche untersucht.

Fur keinenLymphozytenparameteergalen sichsignifikante Veranderuren nach der Sportwoche.

Bei einigen Werten kdnnten dennoch leichte Tenzien zu Veranderungen erkannt werden, die im

Folgenden erdrtert werden sollen. Die Unterschiede waren dabei jedoch nicht signifikant.

Sonahmen in der Gesamtpopulation die Zahl ddryBnphozyten und der naivenZellen CD3I5RA
nach der Aktivititswocheéendenziellleicht zu Fir die aktivierten T-Zellen CB'HLADRergab sich
eine tendenzielleAbnahmein der Gesamtgruppeln den einzelnen Gruppen wem bei diesen

Parameterndie Veranderungerhingegen unzureichend, um von Tendenzen sprechen zu kénnen
(p>0..

In der Gruppe der Patienten mit Depression nahm die Ratio/CD8 tendenziellleicht ab (T=
1,945; p= 0,062)Wegen fehlender Werte wurdenur 30 von 39 depressiven Probanden in diese
Berechnung einbezogeiGraphisch war erkennbar, dass ein Probanidl einer besonders starken
Abnahme hervorstach (3,37 vor versus 2,06 nach Sport). Nach Aussscidses Probanden wir
der GruppeMD die Tendenzeiner Abnahme der Ratio CI3@D8 deutlich abgeschwécht (T= 1,671;
p=0,106).

In der GruppeSFDfand sichbei der Zellzahl der Natirlichen Killerzellen (CB&9 tendenzielleine
Abnahme nach der Aktivitatswoche (p= 0,097). Auch hier fielen bei graphischer Beurteilung die
Werte eines (anderen) einzelnen Probanden auf, ldéx jedocheine deutliche Zunahmeder Nk

Zellzahl bei diesem Probanden zeigten (von 51 auf 211 Zellen/pl). nach Ausschluss dieses Probanden
aus den Berechnungen ergab sich in der GruppEeine signifikante Abnahme der Ni¢lizahl nach

der Sportwoche (p= 0,028).



In der Kontrollgruppe zeigten die MonozytenpopulationenMittelwert Monozyten, Monozyten

(CD14/HLADR) und Monozyten (CD1AD181) signifikante Zunahmen der allaten Zellzahlen

(p<0,05) Die Parameter des zellularen Immunsystemmit signifikanten Unterschieden oder

Tendenzen zeigkab.5.

Tab.5: Vergleib der Werte vor und nach Sport mit signifikanten Unterschiedern=(*< 0,05oder Tendenzen (¢ 0, <
< 0,); Lymphozyten=Ly., Monozyten=Mo.; Angaben der Zellzahlen in Zellen/ul, Ratio ohne Biviteé; vor
Ausschluss der beschriebenen auffélligen Probandenwerte

Parameter Gruppe(n =) Mittelwert (Zellzahl) Signifikanz
Vor Sport Nach Sport

B-Ly. CD19 Gesamt(90) 230+113 243+123 T=-1,736 p=0,086*
T-Ly. CDA5RA Gesamt(90) 907428 964456 T=-1,763 p=0,081*
T-Ly. CDHLADR Gesamt(96/99) | 27+40 2735 Z=1729 p0,084*
Ratio CD4CD8 MD (30) 2,14+0,75 2,02 40,72 T=1,945 p=0,062*
NK-Zellen CD586" SFD(23/22) 231+124 211491 Z=-1,662 p=0,097*
Mo. Mittelwert KG(42/41) 441161 5204222 Z=-2,324 p=0,020**
Mo. CD12HLADR KG(42/40) 400152 ATT+217 Z=-2,407 p=0,016**
Mo. CD14181 KG(42/41) 407+145 4794203 Z=-2,473 p=0,013**

Fur den ParameterNeopterin konnte Kkeine signifikante oder tendenzielleVerdnderung im

Zusammenhang mit der Aktivitdteche festgestellt werden (p>0it allen Gruppen).

Geschlechtsvergleich

Die Auswirkungen der Sportwoche werden im Folgenden auch nach Geschlechtern getrennt

dargestellt.

Bei denweiblichen Probandinnen fir die gesamte Populatiorbetrachtet, fand sich bei nahezu
keinem der untersuchteParameter eine signifikante Veranderung nach der Sportwoche. Einzig bei
den aktivierten TLymphozyten (COBLADR ergab sich ein signifikanter Anstieg vont22 auf
23+18 Zellen (Z=2,402; p= 0,016n=64/63.

Bei den weiblichen Probandinnen nidepressiomahm die Anzahl CD3LADRZellen hingegen von
22427 auf 2¥17 signifikant ab (Z=2,322; p= 0,020; n=19/20)Zusétzlich fand sich bei den
depressiven Probandinnen eine signifikante Abnahme der Ratid&®4n 2,0%0,74 auf 2,080,72
(Z=-2,417; p= 0,016; n=19/20). Bei den weiblichen Probandinm&nSFDfiel die Zahl der N&ellen
nach der Sportwoche von 24025 auf 21%102 signifikant ab (Z=2,716; p= 0,007; n= 18/17). Bei

den Frauen deKontrollgruppesrgab sich keine signifikante Verandegunach der Sportwoche.



In der mannlichen Studienpopulation insgesamt betrachtet, konnten Zunahmen der
Monozytenzahlen nach der Sportwoche festgestellt werden: Die Zellzahlen des Monrozyten
Mittelwertes (452173 vor Sport versus 52494 nach Sport; Z=2,342; p= 0,019; n32/36), der
Monozyten CDIHLADR (418+183 vor Sport versus 48589 nach Sport; Z=2,139; p= 0,032;
n=32/36) und der Monozyten CD1@D181 (428162 vor Sport versus 48068 nach SportZ=-
2,028; p= 0,043; r82/36) nahmen dabesignifikant zu, die Zellzahlen der Monozyten CODL6
(4697 vor Sport versus 495 nach SportZ=-1,667; p= 0,096; n=32/3&ndenziell.

Bei isolierter Betrachtung der mannlichen Probanden der Grulpii lieBen sich jedoch keine

signifikanten oder tenenziellen Veranderungen im Zuge der Sportwoche feststellen.

In der kleinen Subpopulation der Manner n8FDfanden sich folgende Veranderungen: Die- NK
Zellen nahmen von 19630 Zellen vor Sport auf 1889 Zellen nach Sport tendenziell zu (Z;826;

p= 0068; n=5), ebenso wie dieMemory @86+219 vor Sport versus 62894 nach Sport; Z4,826;
p=0,068; n=bund die naiven -Fellen (CD35RA) (420+140 vor Sport versus 71049 nach Sport;
Z=-1,826; p= 0,068; n35Die gleiche Tendenz ergab sich fur Mienozyten CD14.6" (133245 vor
Sport versus 144253 nach Sport; Z4,628; p= 0,068; n=5Rie tendenzielle Zunahme der M€llen

war bei den Mannern miEFDedoch nach Ausschluss des Probanden mit dem oben beschriebenen

Ausreil3erwert nicht mehr gegeben.

In der Population der gesunden Mannésr(ippe Knahmen die Zellzahlen des Mittelwertes der
Monozyten von 408126 auf 534194 signifikant zu (Z=2,187; p=0,029; n=15/16), ebenso die
Zellzahlen der Monozyten COHLADR (355125 vor Sport versus 4#207 nach Sport; Z=2,229;
p= 0,026; n= 15/15). Die Zellzahl der Monozyten COM481 nahm tendenziell zu (38824 vor
Sport versugl82+163 nach SporiZ=-1,733; p= 0,083; n=15/16)

Zusammenfassendann man also von einer Zunahme der ZellzahlenMienozytenpopulationen
Mittelwert Monozyten, Monozyten CDIALADRund CD14CD181 vor Allem in der Gruppe der
gesunden Manner und von einer Abnahme der-Z8zahl in der Gruppe der Frauen nSED

sprechen, wahrend die tbrigen Veranderungen nach dert®pche eher unspezifisch sind



4.3.2.2 Ruheavoche

Bei Betrachtung der gesamten Studienpopulation konnte im Zusamnmegnhat der Intervention
Ruhe eine tendenzielle Zunahme der Millzahl festgestellt werde208t130 vor Ruheversus
230+149 nach RuheZz=-1,863; = 0,062; n=102/9%

In den Einzelgruppefand sich fur keinen dekymphozyteparameterein signifikanterUnterschied

der Zellzahl im Vergleich vor Interventioq nach Intervention (p > 0,05) Bei den

Monozytenpopulationerergab sich in der GruppgeFDeine signifikanteZunahme der Subpopulation

CD14HLADRnNach derRuhavoche. Tendenziell nahm auRRerdem die Zellzahl des Mittelwertes der
Monozyten und der Monozyten CDI@DI81" zu Die genauen Werte der signifikanten oder

tendenziellen Veranderungen ifusammenhang mit deRuhavoche zeigiTab.6.

Tab.6: Werte mitsignifikanten (**= p < 0,05odertendenziellen (*= 0,05 < p< 0,) Veradnderungen in Zusammenhang
der Ruhavoche; Mo.=Monozyten

Parameter Gruppe(n =) Mittelwert Signifikanz

VorRuhe NachRuhe
NK-Zellen CD586" gesamt(102/94) | 208+130 230+149 Z=-1,863 p=0,062*
Mo. Mittelwert SF(24/22) 428+180 428+144 Z=-1,894 p=0,058*
Mo. CD1ZHLADR SFD(24/22) 3714116 409+140 Z=-2,468 p=0,014*
Mo. CD14181 SFD(24/22) 364+120 3884155 Z=-1,842 p=0,065*

Fur dieNeopterinwertefanden sich keine Veranderungen im Zusammenhang miRdéesvoche.

Geschlechtsvergleich
Auch de Auswirkungen deRuhavoche werden im Folgenden auch nach Geschlechtern getrennt

dargestellt.

Bei denweiblichen Probandinnen fir die gesamte Populatiorbetrachtet, fand sich beden B
Lymphozyten eine signifikante Zunahme der Zellzahl{PB3 vor Ruhe vs. 25030 nach Ruhe; T=
2,273; p= 0,027; n= 61) und eine tendenzielle Zunahme der RatiéGII¥(2,14t0,72 vor Ruhe vs.
2,2140,83 nach Ruhe; T4,871; p= 0,066; n= 61Auch die Zahl der NKellen nahmnsignifikant zu
(201128 vor Ruhe vs. 23047 nach Ruhez=-2,148; p= 0,032; n= 67/63), wahrend sich fir die
tibrigen Lymphozytenwerte, die Monozytenwerte und Neopterin hier keine Ver&dnderungen nach der

Ruhewoche zeigten.

Bei den weiblichen Probandinnen nidepressiorzeigten sich nur bei den-B/mphozyten (232117
vor Ruhe vs. 25840 nach Ruhe; T4,763; p= 0,096; n= 18) und Mellen (17@148 vor Ruhe vs.
211+140 nach Ruhe; Z4,699; p= 0,089; n= 2B8) tendenzielle Zunahmen der Zellzahl nach der

Ruhewoche. Bei den weiblichen Probandinnen 8#Dergaben sich signifikante Zunahmen der



Zellzahlen der Monozyten HLATOR 14 (384t128 vor Ruhe vs. 43251 nach Ruhe; Z2,327; p=

0,020; n= 18/17) und CD1@D181 (377130 vor Ruhe vs. 4@846 nach Ruhe; Z2,172; p= 0,030;
n= 18/17) sowie eine tendenzielle Abnahme des Mittelwertes der MonoZ@#4&+196 vor Ruhe vs.
431+151 nach RuheZ=-1,706; p= 0,088n= 18/17). Bei derweiblichen Kontrollprobandinnen

ergaben sich keine Veranderungen.

In dermannlichen Studienpopulationinsgesambetrachtet,verringerte sich tendenziell die Zahl der
naiven TLymphozyten (CD35RA) von 87@398 auf 806341 (T= 1,956; p= 0,061; n= 2Bgi den
mannlichen depressiven Puriden fielen keine Veranderungen im Zusammenhang mit der
Ruhewoche auf, bei demannlichenSFBPatientenzeigte sich eine tendenzielle Abnahme der Ratio
CD4/CD8 (1,67+0,43 vor Ruhe vs. 1,50+0,31 nach Ruhe; T= 2,579; p= 0,061; n= 5),desideten

mannlichen Kontrollprobandeslieben Verénderungen aus.

Zusammenfassentanden sich bei den Frauen Zunahmen deurigl NKkZellen nach der Ruhewoche,
sowie in der Subgruppe der weiblichen Probandinnen B8WRDZunahmen der Zellzahlen der
Monozyten HLADRind CD181, wahrend die Veranderungen in den kleinen Subpopulationen der

Mé&nner schwach und unspezifisch waren.

433 Fluktuationen im Studienverlauf

Die vier Basismessungen, d.h. die Zellzattl NeopterinSerumSpiegeMWerte der Messzeitpunkte
1, 2, 4 und 6, wrden durch die Friedmakarianzanalyse auf Gleichheit getestet, um die
biochemischen Parameter auf natirliche Schwankungen wahrend des Studienverlaufs zu

untersuchen (VglTab.7 und Abb.9).

4.3.3.1 Gruppe und Geschlecht

Dabei wiesen in der Gruppe MD folgende Parameter signifikante Fluktuationen-layriphozyten
gesamt (CD3, Naturliche Killerzellen (CDTD56), T-Suppressorzellen (CBZDS) und aktivierte T

Zellen (CDXD25). Bei den Frauen mit MD waren die Fluktuationen bei den aktivierten T
Lymphozyten (CD8D25) sehr deutlich (n = 18; Chi 16.733;p =0.001; df = 3), wahrend die
anderen Parameter auch bei den weiblichen Patientinnen stabil blieben. Die Subgruppe der
mannlichen Patienten mit Depression zeigte bei keinem der gemessenen Parameter signifikante

Fluktuationen (p>0.05).



Tab.7: Zellzahlen und Neopterinspiegel zu den vier Basismessungen MZP1, MZP2, MZP4 und MZP 6 sowie Er¢
FriedmannVarianzanalyse zur Untersuchung auf natiirliche Sokwagen im Studienverlauf; p < 0,05;**: p < 0,01

Grup | MZP 1 MZP 2 MzZP 3 MZP 4 n Signifikanz
pe MW (SD) MW (SD) MW (SD) | MW (SD) p chf
MD | 1802 (764) | 1682 (673) | 1382 (745) | 1760 (694) | 31 | 0.014* | 10.626
z'c-;leg)wlp:Hozyten SFD | 1351 (500) | 1305 (452) | 1275 (735) | 1361 (475) | 21 | 0.76 1.171
HC | 1548(564) | 1551 (600) | 1553 (679) | 1613 (564) | 41 | 0.799 | 1.01
MD | 269 (111) | 254 (112) | 210(123) | 270 (113) | 31 | 0.052 | 7.718
(E’E;'B/arg%hl"gz)ﬁ” SFD | 192 (99) 201 (106) 189 (124) | 203(90) |21 | 0.286 3.783
HC | 234 (130) | 237 (128) | 228 (124) | 237 (119) | 41 | 0.768 | 1.137
MD | 269 (205) | 216 (182) | 179 (200) | 242 (254) | 31 | 0.04 8.336
E\IcKl_JzaeclgTs/sé)/w SFD | 241 (114) | 222 (121) | 173(95) | 225(110) | 21 | 0.164 | 5.114
HC | 232(129) | 218 (125) | 207 (124) | 243 (174) | 41 | 0.943 | 0.389
MD | 1139 (514) | 1073 (455) | 860 (489) | 1116 (460) | 31 | 0.08 6.755
(Tcgeslfgéﬁ)e/':ﬁ” SFD | 862(382) | 819 (321) | 821 (480) | 848 (296) | 21 | 0.396 | 2.971
HC | 966 (390) | 969 (373) | 980 (430) | 998 (302) | 41 | 0.383 | 3.059
MD | 577 (280) | 532 (258) | 453(271) | 567 (277) | 31 | 0.024 | 9.465
(Tésglgpcplgegsiﬁze“e“ SFD | 438 (187) | 421 (170) | 396 (246) | 439 (185) | 21 | 0.912 | 0.531
HC | 525(217) | 531(266) | 518 (274) | 548 (252) | 41 | 0.89 0.627
MD | 2.10 (0.84) | 2.14 (0.71) | 2.06 (0.74) | 2.06 (0.70) | 27 | 0532 | 2.2
Ratio CD4CDg SFD | 2.21(0.79) | 2.17(0.68) | 2.18 (0.58) | 2.18 (0.59) | 19 | 0.5 2.368
HC | 2.01(0.70) | 2.03(0.73) | 2.08 (0.67) | 2.04 (0.66) | 38 | 0.65 1.642
MD | 779 (383) | 746 (346) | 623 (359) | 725(306) | 31 | 0.341 | 3.348
(Tcrg%rggyszsc”)‘iﬂl SFD | 643 (235) | 614 (214) | 590 (294) | 597 (196) | 21 | 0.899 | 0.589
HC | 685(293) | 702(330) | 679 (342) | 698 (291) | 41 | 0.87 0.711
MD | 1114 (504) | 1041 (472) | 838 (505) | 1075 (510) | 31 | 0.062 | 7.33
?Igggcngg;%/pl SFD | 811 (418) 759 (357) 724 (579) | 744 (362) |21 | 0.815 0.943
HC | 914 (466) | 899 (407) | 899(512) | 917 (404) | 41 | 0.891 | 0.623
MD | 55 (55) 52 (53) 35 (43) 39 (45) 30 | 0.006* | 12.473
(Ackg‘ggg‘;g)ﬁ”e“ SFD | 74 (116) 47 (44) 73(149) | 64 (113) |21 | 0.747 | 1.226
HC | 43 (49) 37 (48) 38 (43) 33 (31) 41 | 0406 | 291
MD | 34 (54) 34 (65) 22 (40) 25 (23) 31 | 0464 | 2.564
(Agg‘gafigéiﬂf” SFD | 24 (30) 26 (32) 19 (19) 22 (28) 21 | 0589 | 1.922
HC | 37 (67) 22 (23) 26 (35) 29 (30) 40 | 0.352 | 3.266
MD | 457 (169) | 511(323) | 370 (225) | 483 (177) | 30 | 0.356 | 3.24
('\S"g;‘géifglll SFD | 422 (184) 398 (154) 415 (294) | 519(243) |21 | 0.358 3.229
HC | 458 (200) | 454 (211) | 494 (290) | 487 (175) | 41 | 0.429 | 2.766
MD | 442 (184) | 492 (319) | 360 (221) | 445 (186) | 30 | 0.21 4.525
fﬂ‘g;ﬁ:‘y‘-@?ﬁ SFD | 412 (179) | 365 (117) | 354 (164) | 426 (144) | 21 | 0.319 | 3.514
HC | 437 (202) | 400 (183) | 417 (203) | 450 (146) | 41 | 0.454 | 2.62
MD | 427 (169) | 477 (307) | 343 (212) | 446 (172) | 30 | 0.18 4.886
fﬂg}égﬁ;ﬁ/ﬁ | SFD | 405 (178) | 362 (125) | 347 (166) | 429 (138) | 20 | 0.128 | 5.683
HC | 438 (208) | 408 (167) | 414 (193) | 444 (146) | 40 | 0525 | 2.233
Neopterin (nmol/) | MD | 5.28 (1.38) | 5.35 (2.06) | 5.10 (1.50) | 6.16 (3.82) | 38 | 0.422 | 2.811
SFD | 7.00 (4.61) | 5.99(2.03) | 5.79 (2.10) | 5.65 (1.78) | 26 | 0.206 | 4.569
HC | 5.40(1.83) | 5.56 (2.48) | 5.61(2.52) | 5.78 (3.13) | 46 | 0.912 | 0.529
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Abb.9: Graphische Darstellung der zellularen Parameter mit signifikanten Schwank(fFrigsimannVarianzAnalyse) i
der Gruppe MD

In den GruppenSFDund KG waren die Werte sowohl in den Gesamtgruppen als auch in den
Subgruppen weiblicher und mannlicher Probanden tber 12 Wochen stabil (p>0,05, Daten nicht

gezeigt).



4.3.3.2 Psychopharmakobische Therapie

Eine weitere Subgruppenanalyse, die nur Patienten ohne psychopharmakologische Therapie
einschloss, brachte ahnliche Ergebnisse (Daten nicht gezeigt). Allerdings zeigten dabeZelierNK
in der Gruppe MD keine signifikanten Schwankungetr.

4.3.3.3 Kontrazeptiva

Die Frauen mit MD wiesen in beiden Subgruppgitiund ohne Kontrazeptiv&innahmeweiterhin
Fluktuationen bei den CDBD25 T-Lymphozyten auf (mit Kontrazeptiva: n = 7;%Ghi7.800;p =

0.050; df = 3; ohne Kontrazeptiva: n = 11;?Gt9.218:p =0.027; df = 3). In der Subgruppe ohne
Kontrazeptiva fluktuierten die-HelferZellen (CDED4) tendenziell (n = 11; Ch# 6.382;p =0.094;

df = 3), wahrend die anderen Werte stabil waren. Bei den weiblicheBPatientinnen war die
Anzahl de KontrazeptivaNutzerinnen zu klein fiir eine separate Analyse. Weibl@RBPatientinnen

ohne Kontrazeptiva zeigten stabile Parameter bis auf eine tendenzielle Fluktuation d€&DBRBJI-
Lymphozyten, die jedoch nicht signifikant war (n = 97 €16.169 p =0.104; df = 3). Bei den KG
Probandinnen fanden sich in den Subgruppen mit (n = 9) und ohne (n = 14) Kontrazeptiva stabile
Werte.

4.3.3.4 Rauchen

Bei den Rauchern unter den MD Patienten fanden sich signifikante Fluktuationen beim Neopterin
SerumSpiege(n = 14; CRi 8.229;p =0.042; df = 3), wohingegen bei den Rauchern der Gruppe KG
keine Fluktuationen erkennbar waren (n = 12). Die Subgruppe der rauch&kdaPatienten war zu

klein fir eine separate Analyse.

Bei den Nichtrauchern der Gruppe MD fandwir erneut signifikante Fluktuationen der Zellzahl
aktivierter FLymphozyten (COBD25) (n = 17; ChE 12.728p =0.005; df = 3), wahrend die nicht
rauchendenSFDBPatienten (n=19) keine signifikanten Fluktuationen aufwiesen. Bei-racithenden
KGPmobanden fanden sich Fluktuationen bei der Gesamtzahl der OBddozyten (n = 29; Che
10.159;p =0.017; df = 3) und der aktivierten COBLADRMonozyten (n = 29; Chi 9.166;p =
0.027; df = 3).

4.4 Psychometrische Parameter

Psychometrische Parameter wden wie unter Material und Methoden beschrieben mit Hilfe
folgender Fragebdgen erfasst: Soziodemographischer Fragebogen, Freiburger Aktivitatsfragebogen,

FSozuErgebnisse nicht berichtet3KIEHI, TICS, SOMS SOME, BDI und SEAO0R.



4.4.1  Gruppenuntershiede zur BasismessufiglZP 1)

Bei der Basismessung (= MZRerjab sich ein signifikanter Gruppenunterschiddie Fragebbgen
SOMS7, BDI,SCEO0-R und TICK Beim paarweisen Vergleich der einzelnen Gruppen durch den
MannWhitney-U-Test bestanden fernme beim Vergleich der gesunden mjeweils einer der
Patientengruppen ftialle vierFragebdgen signifikante Unterschiede, die beiden Patientengruppen
MD undSFDunterschieden sich signifikant nur bei den Ergebnissen der FragebtgenS@idBDI.
Fragebog@asamtpunktzahlen (SOMS BDI, SCLund TICE) im

Gruppenvergleich zur Basismessung Z&éaii.8.

Die Ergebnisse der

Tab. 8: Gruppenvergleiche @ Basiswerte (MZP 1) der psychometrischen Fragebdgen SGMS BDY, SCt
Gesamtpunktzahl alle Probanden;** = signifikanter Unterschied(p < 0,05) SD = Standardabweichu

Probandenzahlen in Klammern

Mittelwert + SDder Gruppeh Untersch|ed zwischen
Parameter Gesamtoinkizahl unterschied den einzelnerGruppen
o (Signifikanz) (SignifikannachMann-Whitney-U)
MD SFD KG MD vsSFD |MDvs KG | SFDvs KG
SOMS? 20£16 |32+18 |5+6 Chf=4832 |Z=2416 Z=4,787 Z =-6,360
(n=3) (n=25 |(n=44 | p=0,000* p=0,018* |p=0,000* |p=0,000*
BDI 22+10 |14+9 |34 Chf=69,18 |Z=3,338 Z=17,434 Z=5,737
(n=38) [(n=27)|(n=51)|p=0,000* p =0,00** |[p=0,000* |[p=0,000**
scL 91+45 |70+47 |11+15 |Chf=60,179 |Z=1,671 Z =6,394 Z =-6,202
(n=23 (n=24 |(n=45 |p=0,000 ** p =0,®5 p = 0,000 ** | p = 0,000 **
TICK 27+7 23+10 |12+8 |Chf=47,497 |Z=1,606 Z =6,591 Z =-4,328
(n=37) |[(n=27)|(n=51)|p=0,000 ** p =0,108 p=0,000 ** |p = 0,000 **

Es wurde zusétzlich ein Vergleich zwischen den Geschlechtern durchgefihrt. Da sicim dizoei
Gesamtgruppe bei den Frageb6g8OMS? (Z =-1,814; p = 0,070und SCIO0-R (Z =-1,718; p =
0,086) ein tendenzieller Unterschied der Punktezahlen zwischen mannlichen und weiblichen
Probanden fand, wurden dipsychometrischerBerechnungerfir den MZP Izusétzlich auch nach

Geschlechtern getrennt durchgefihBie Ergebnisse zeigdiab.9 und Tab.10.



Tab.9: weibliche Prolandinnen: Gruppenvergleiche der Basiswerte der psychometrischen Frageb6gen-BOBIH, SCH
Gesamtpunktzahl; ** = signifikanter Unterschi@< 0,05) SD = Standardabweichung; Probandenzahlen in Klamn

Mittelwert + SD der Gruppe'n Untersch|ed zwischen
Parameter Gesamtounktzahl unterschied den einzelnen Gruppen
P (Signifikanz) (Signifikanz nach Marwhitney-U)
MD SFD KG MD vsSFD |MDvs KG | SFDvs KG
SOMS? 23+16 |36+18 |6+6 Chf=37,675 |Z=2,205 Z=4,128 Z =-5,598
(n=19) [(n=19)|(n=31)| p=0,000** |p=0,027* [p=0,000** |p=0,000**
BDI 22+8 16+8 |34 Chf'=49,279 |Z=2,450 Z =6,047 Z =5,348
(n=23) [(n=20)|(n=33)|p=0,000 ** p=0,014* |p=0,000** |p=0,000 **
scL 98+40 |78+49 |14+18 |Chf=37,901 |Z=1,209 Z =-4,878 Z=5,161
(n=13) [(n=19) |(n=28)|p=0,000 ** p = 0227 p = 0,000 ** | p = 0,000 **
TICSK 28+7 25+11 |13+8 |Chf=28,651 |Z=0,781 Z =-5,106 Z =-3,591
(n=22) |[(n=20)|(n=33)|p=0,000 ** p = 0435 p = 0,000 ** | p =0,000 **

Tab.10: mannliche ProbandenGruppenvergleiche der Basiswerte der psychometrischen Fragebdgen-BOBMH, SCt
Gesamtpunktzahl; ** = signifikanter Unterschigr< 0,05) SD = Standardabweichung; Probandenzahlédidmmern

Mittelwert + SD der Gruppeh Untersch|ed zwischen
Parameter Gesamtpunktzahl unterschied den einzelnen Gruppen
P (Signifikanz) (Signifikanz nach Marwhitney-U)
MD SFD KG MD vsSFD MD vs KG | SFDvs KG
SOMS? 17+15 |18+8 |4+5 |Chf=11,608 |Z=0,516 |Z=2,625 |Z=-3,089
(n=13 (n=6§ |(n=13 | p=0,003* p = 0606 p =0,009* |p=0,002*
BDI 21+12 |75 3+4 Chf=22,793 |Z=2,646 Z =4,436 Z =2,263
(n=15 |(n=7) |(n=18) |p=0,000* |p=0,008* [p=0,000** |p=0,024**
scL 80+51 |39+19 |89 Chf=22,058 |z =1,777 Z=4,123 Z=3,144
(n=10 |((n=5 |(n=13 |p=0,000** |p=0,05 p = 0,000 ** | p = 0,002*
TICK 25+8 17+7 |97 Chf=19,566 |z =2,120 Z =4,149 Z=2,222
(n=19 (n=7) |(n=1§ |p=0,000** |p=0,034** |p=0,000*|p=0,026*
Beim Gruppenvergleich fiel somit auf, dass bei den weiblichen Probandinnatie

Gruppenunterschiede ahnlich wie in der Gesamtpopulation geartet waren, wahrend bei den
mannlichen Probanden zwischen den Gruppen MD $Rbkein Unterschied im Fragebogen SGKS
mehr nachweisbar war. Dafur ergab sich bei den Mannern ein signifikdsiégrschied beim

Fragebogen TI&Szwischen den Gruppen MD u8&D

BeimGeschlechtervergleicmnerhalb der Gruppen unterschieden sich die Ergebnisse weiblicher und

mannlicher Probanden nur in der Grup€&lbei den Fragebdgen SOMSZ =2,260; p = 0,024) und



BDI (Z =2,633; p = 0,008)ignifikant beim Fragebogen SOGO-R war der Unterschied tendenziell (Z =
-1,742; p = 0,082)Dabei kamen die Frauen auf hohere Punktzahlen als die Manner. Beim
Fragebogen ICSK in der GruppeSFD sowie in allen anderen Gruppen ergab sich kein
Geschlechtsunterschied, wobei die Werte bei den Frauen nominell fast immer héher waren, was

ebenfalls aus den Tabell@rab.9 und Tab.10 hervorgeht.

442 Einfluss der Interventionen

4.4.2.1 Aktivitatswoche

In der Gruppe MD erreichten einigeéepressive

Patienten am Termin vor der Aktivitatsche Werte ) ’ I
von weniger als 10 Gesamipkten im BDI

Fragebogen. Diese Patienten wurden aus d
Berechnungen zu Vergleich der BBNerte vor und

nach der Intervention Aktivitat ausgeschlossda die

Bedngung einer Depression nacBDIKriterien zu L

diesem Zeitpunkt nicht mehr gegeben war
5_

In der Gruppe MD fiel bei den Frauen im oA

T T
Zusammenhang mit der Sportwoche eine figante weiblich méannlich

Reduktion der Punkizahl im Fragebogen BDI P/-\It;rb.lo: Punktzahl im Fragebogen BDI vor (=weif3)

(Mittelwert 21+7 vor Sport versus ¥ nach Sport; Z nach (=grau) der Intervention Sport bei weiblic
und mannlichen Probanden der Gruppe MD

=-2,039; p = 0,041 bei n = 19ei den Mannern mit

70
Depression war keine signifikante Abnahme

verzeichnen (Mittelwert 2211 vor versus 1210 601 &
nach Sport; Z =0,667; p = 0,505 bei n = 11pie 507
Werte des Fragebogens BDI vor und nach 401
Sportwoche bei Frauen und Méannern sindAhb. 10 304
dargestellt. Bei den Punktwerten der Frageboége o0
SOMS7 und SGRO ergaben sich weder fur die Fraue | @
(SOMSY: Z =1,320 p =0,187 n = 21/18; SCAO-R: Z I

=-1,099;p =0,272 n = 14/18) noch fur die Manner
(SOMSY: Z =1,191; p = 0,234; n = 13/15; SAER: Z

(o]

T T
weiblich mannlich

= -0,312; p = 0,755; n = 14/11der Gruppe MD apbb. 11: Punktzahl im Fragebogen SOWIS/ol
(=weil3) und nach (=grau) der Intervention S
bei weiblichen und maéannlichen Probanden
Gruppe SFD

signifikante Veradnderungen im Zusammenhang r

der Sportwoche.



In der GruppeSFDfiel bei den weiblichen Probandinnen eine signifikante Abnahme der Punktzahlen
in den drei Fragebogen SOMSBDI und SAO0-R nach der Sportwoche alBQMS7: Mittelwert =
31+19 vor versus 2&18 nach Sport; Z =3,126; p = 0,002; n = 18/17; BDI: Mittelwert =tT4/0F
versus 127 nach Sport; Z<2,316; p = 0,021; n = 20; S@R: Mittelwert = 6#41 vor versus 5341
nachSport; Z =2,841; p = 0,005; n¥9/17).

Bei den Mannern der Grupp8FDwaren die Fallzahlen sehr gering. Von den 7 Probanden dieser
Subgruppewaren manche Fragebdgennvollstandig beantwortetso dass hier die Aussagen sehr
wage bleiben missen. Es warém Zusammenhang mit der Sportwoche bei den Mannern der
GruppeSFDkeine signifikanten Veranderungen der Punktezahlen der drei Frageb6gen-B5@06

und SCIO0-R feststellbaSOMS/: Mittelwert = 125 vor versus 139 nach Sport; Z £9,535; p =
0,593;n = 7/5; BDI: Mittelwert =84 vor versus %3 nach Sport; Z 6,816; p = 0,414; n = 7/5; SCL
90-R: Mittelwert = 2&19vor versus 2620 nach Sport; Z =0,535; p = 0,593; n = 6/3Die
Unterschiede zwischen den Mannern und Frauen dieser Gruppe bei deinhéen Punktzahlen im
Fragebogen SOMBwerden inAbb.11veranschaulicht.

In dergesunden Kontrollgruppeergaben sictbei den Frauerin den drei Fragebégen SOMSBDI

und SCI90-R keine signifikanten Veranderungen im Zuge der Sportwoche (SOMigelwert = 57

vor versus 47 nach Sport; Z $6€,856; p = 0,392; n = 30; BDI: MittelwerR#4 vor versus 23 nach
Sport; Z =1,497; p = 0,134; n = 32/31; S@ER: Mittelwert = 1@15 vor versusl0+1l5 nach Sport; Z
=-0,144; p = 0,886; n = 29/30). iBéen Mannern zeigte sich im Fragebog8®M$&7 nach der
Sportwoche die Tendenz einer leichten Abnahme (Mittelwerts ¥or- versus 34 nach Sport; Z =
1,794; p = 0,073; n = 15/14), wobei die Fallzahl hier relativ gering war. Bei den Fragebdgen BDI und
SQ-90-R fanden sich auch bei den mannlichen Kontrollen keine tendenziellen oder signifikanten
Veréanderungen wahrend der Sportwoche (BDI: Mittelwert+t Yor versus %3 nach Sport; Z =
0,333; p = 0,739; n = 14/15; S@LR: Mittelwert =8+14 vor versus &8 nach Sport; Z <1,080; p =
0,280; n = 13/15).

4.4.2.2 Ruhavoche

Im Zusammenhang mit ddRuhavoche waren die Veranderueg in allen drei Gruppen insgesamt
sehr gering. Eine signifikante Veranderung in Richtung einer Erhhun@®téeBamtpunktzahl fand
sich bé den Frauender Gruppe KGBei den Mannern der Grupp8FDkann eine tendenzielle
Abnahme der Gesamtpunkizahlen des Fragpghe SCE90-R nach derRuhevoche aus den
Ergebnissen ersehen werderwobei hier die Fallzahl sehr gering wafab. 11 bildet die
psychometrischen Ergebnisse im Zusammenhang mitRidgrsvoche getrennt nach Geschlechtern
ab.



Tab.11: Gesamtpuktzahlen der psychometrischen Fragebdgen SGMBDI und SA0-R im Vergleich vor und nach «

Ruhavoche sowie Signifikanzniveau einer VeranderungW =

*0,05<p<0,1; ** p<0,05

Mittelwert, SD =

Standeardabweicht

MW + SDder Gesamtpunktzahl

Gruppe Test SignifikanZUnterschied
P (in Klammer Probandenzahl) g 1 )
Geschlecht VorRuhe Nach Ruhe
SOMSY 18+12(n =18) 19+17(n =20) Z=1,114 p =0265
BDI 206 (n =18) 2018 (n =17) Z=-0,228 p = 0820
weiblich
MD SCI0-R 7539 (n =17) 72+45(n =17) Z=-0,472 p =0,637
SOMSY 14+15(n =12) 14415 (n =12) Z =0,059 p =0,953
BDI 24+10(n =8) 28+10(n =6) Z =0,736 p =0,462
mannlich
SCI0-R 76164 (n =11) 52+35(n =6) Z =-0,674 p =0,500
SOMS/ 3116 (n =19) 28+16(n =14) Z =-0,598 p =0,550
BDI 13+7 (n =19) 1246 (n =19) Z =-1,64Q p =0,101
weiblich
SED SCE90-R 56+37 (n =16) 54+32 (n =17) Z=-1,099 p =0,272
SOMS/ 17+10 (n = 5) 1245 (n=5) Z=-1,625;p=0,104
BDI 4+3 (n =6) 4+4 (n = 6) Z=-0,272; p=0,785
mannlich
SCE90-R 2446 (n = 4) 2115 (n = 6) Z=-1,826; p = 0,068 *
SOMSY 516 (n = 31) 446 (n = 29) Z =-0,358; p=0,700
BDI 243 (n = 32) 3+4 (n = 30) Z =-2,159; p = 0,031 **
KG weiblich
SCH0-R | 1112 (n = 30) 11+17 (n = 30) Z=-1,549; p=0,121
SOME/ 313 (n =14) 3+4 (n = 15) Z =-1,205; p = 0,228
BDI 1#2 (n = 16) 143 (n = 15) Z=-1,134; p = 0,257
mannlich
SCI0-R 516 (n = 16) 7+7 (n = 15) Z=-1,298; p =0,194

65




4.4.3 Verlauf des BBSummenscores aufRerhalb der Interventionen

Bei graphischer Analyse dabb.12, Abb.13und Abb.  «
14 fallt auf, dass sich die Summensciterte des BDI

@
i

in allen drei Gruppen auch auBerhalb der

Interventionen verringern.

Summenscore BDI
Ny
hd

Eine Friedmaivarianzanalyse ergab in allen dre

10

klinischen Gruppen signifikant unterschiedlich

Varianzen: Gruppe MD: n = 36; Ehi 16,487; p= " ‘ ‘

0,001; df = 3; Gruppe SFD: n = 257 €h14,022; p = Gruppe WD im Stadienveriaut

0,003; df = 3; Gruppe KG: n = 43;7GHi5,313; Abb. 12: Verlauf des BESummenscores in d

Gruppe MD aulZerhalb der Interventionen

p = 0,002; df = 3.

404

Beim Vergleich der BEHummenwerte zwischen MZF wl
1 und MZP 6 ergab sich auBerdem in alle
Studiengruppen ein signifikanter Unterschied (Grupj 27
MD: Z =4,083; p = 0,000; SFD: Z25893; p = 0,004,

KG: Z =2,366; p = 0,018).

Summenscore BDI

3

o
In der Gruppe MD reduzierte sich der Mittelwert de: o e 2 e P &
Gruppe SFD im Studienverlauf

Summenscores von 21,63 + 9,522 an MZP 1 auf 15,24

Abb. 13Verlauf des BBSummenscores in d
Gruppe SFD auBerhalb der Interventionen

+ 9,733 Punkte an MZP 6 (n = 38), in der Gruppe SFD

von 13,78 + 8,568 (MZP 1) auf 10,77 = 8,046 (MZF 1+ * *
Punkte (n = 26). In der Gruppe KG reduzierte sich ' ™ .
Sunmenscore von 3,06 + 4,254 auf 1,80 + 3,776 Pun's |

ki

(n = 45).

Summenscor
b ?
o

hid

2

i 1

MZP 1 MzZP 2 MZP 4
Gruppe KG im Studienverlauf

Abb. 14: Verlauf des BBSummenscores in d
GruppeKG aul3erhalb der Interventionen



45 Korrelationenpsydometrischer und immunologscher Werte inden Patientengruppen

451 GrugpeMD 07

ga
Da bei Celik et al. beschrieben wurde, dass die H'c')lzie 8

des NeopterirSerumspiegels mit zunehmender§ 71

opt

Anzahl von depressiven Episoden ansteigen karéh %

a 57
(Celik et al., 201Qwurde hier der Zusammenhang = . ?

des Basismessungdeopterinwertes mit  der N

Depressionsschwere, beurteilt nach der BDI ! 2z 3 4
Gruppe MD: Depressivitat zum MZP 1 nach BDI

Punktzahl (Beck et al., 1988) untersucht. Die aph. 15 Depressivitat nach BDI in Stufen |

NeopterinSerumspiegel in der Gruppe MD z
MZP 1: keine bis minimale Depression = 1; mild
maRige = 2; mafRige bis schwere = 3; sch
Depression = 4

Gruppe der depressiven Probanden wurde daf
zunachstnach der BDPunktzahl zum MZP 1 in ein

Gruppe mit 0¢ 18 Punkten (minimale bis milde

Depression) und eine Gruppe mit 19 und met .

Punkten (mafige bis schwere Depression) eingete

kil

Bei diesen beiden Gruppen unterschieden sich ¢

NeopterinSerumspiegel zum MZP 1 migkant (Z =-

MZP 1 Neopterin (nmol/l)
?
o
o

1,982; p = 0,048; Gruppe milde Depression: Mittelwe
4,741,21; n = 17; Gruppe schwere Depression: MW g o

5,66+1,46; n = 21)Zur genaueren Abgrenzung wurd:

0 I 2 % 40
SCL-90-R Depression e)

die MDGruppe dann in Gruppen entsprechend vier
Abb. 16: Korrelation des Neopterd®erumSpiege
Schweregraden eingeteiltAbb. 15 zeigt die vier mit der Subskala Depression (Summenscore
SCI90-R bei Patienten mit MD zum MZP :

Abstufungen der Depressionsschwere nach BDI [Spearman Rho] = 0.381; p = 0.020; n = 37
Zusammenhang mit den Netguin-Serumspiegeln zum

MZP 1. Bereits mtisch ist dabei erkennbar, dass bei N o

groRerer Depressionsschwere hohere Neopterinwerte _ )

vorliegen. ? o, °

In der Gruppe MD korrelierte der Neopter8erum E 6 o © go . ’
Spiegekzudempositivmit denSCL 9R Subskalen fiir ) O O TE, et :
Depressiong =0. 020) Abb.16) und Zwangsstérung o R

(p =0.015;n =37) (Abb.17) und demBDFSummenscore N
zun MZP 1(p =0.034 r [Spearman Rho] = 0,346; Abb.17: Korrelation des NeopteriSerumLevels
n = 38; die Summealer SCI90-R Subskala phobische g&gg&:ﬁgiﬁ;ﬁ;ﬁﬁf Tﬂgeznusrﬁo,{ﬂez)g '

[Spearman Rhat 0,398 p =0,015 n = 37



Angstkorrelierte positivmit der Zellzahtler T-Lymphozyter(p =0.044),der T-memory-Zellen
(CD3CD45RQ (p =0.020),und der naven T-Lymphozyte{CD3CD45RA (p =0.044). W fanden
negative Korrelationen der Subskal8amme fiir Psychotizismus mit dsiiK Zeller{p =0.039) wnd

der BDISumme mit der B.ymphozyterZahl(p =0.040).

4.5.2  GruppeSFD

In der SFDGruppe fanden wir eine positive Korrelation der SGMSummemit der Ratio CDACDS
T-Lymphozyten(p =0.030)und eine positive Korrelation déF-memory-Zellen(CD3CD45RQ mit
der SCEO0-R Subskala fiir Phobische Angst=0.039).

Die untersuchten MonozyteSubpopulationen zeigten mehrere, zumeist negatkKerrelationen.
Alle Subpopulationen korrelitgn negativ mit dem Summenscodes TICSK Fragebogengp =0.011
fur die Gesamtzahl de€D14 Monozyten; p =0.011 fir CD14HLADR p =0.010 fir CD14CD181),
die CD14CD181 Monozyten korrelierten negativmit dem SOMS/7-Score = 0.038), und alke
Subpopulationen korrelierten negatimnit der Psychotzismus-Qubskala des SCEO0-R ¢ = 0.033
GesmtzaH CD14 Monozyten; p =0.022 CD14HLADR p =0.023 CD14D181). Die CD14HLADR
Monozyten korrelierten negativmit der Subskal®aranoides Denken des S@1=0.043) Allerdings
korrelierte die Gesamtzahl d&D14 Monozyten positivmit der Subskala Zwang des $CE0.047).
Die Krrelationskoeffizienten immunolagcher und psychometrischer Parameter in den beiden

Patientengruppen zeigiab.12.



Tab.12: Korrelationen (Korrelationskoeffizient = SpearaRim)zum MZP1 der zellularen Immunparameter mit psychometrischieigenschaften von MD urfsiFDPatienten, gemessemlurch die
Scaesder SCE0-R Subskalen, BDI, SOM32 und TICSK; MD: Major depressionSFD Somatoforme Stérung nacBomatoform Symptom Inde® SCI90-R: Symptom Checkli90 Revised; BL
Beck Depressiomventory; SOMS: Screening fliSomatoforne Symptone-7 (bezogen aufid vorhergehenden 7 TayjeTICS: Trier Inventar fit Chronschen Stress; SS: sideward scatfEACS
AnalysenWert entspricht dem MonozyteMittelwert]

SCL-90-R TICS
Parameter Grupppe soziale ; Phobische | Paranoides) BDI SOMS-7 (Kurze
Somatisierun§g Zwang Unsicherheit Depression| Angstlichkei{ Aggressivité| Angst Denken Psychotizismug Version)
MD 0.107 0.254 0.108 0.14 0.117 -0.062 0.359 0.048 0.04 -0.008 -0.003 0.07
T-Lymphozyten (COB
SFD -0.108 0.153 0.014 0.073 0.242 0.182 0.209 -0.089 -0.085 0.081 0.001 0.03
MD -0.056 -0.117 -0.199 -0.148 -0.146 0.042 -0.147 -0.257 -0.133 -0.365 -0.168 -0.12
B-Lymphozyten (CDBD19)
SFD -0.019 -0.043 -0.022 -0.07 -0.022 -0.016 0.052 -0.009 -0.153 0.156 0.041 -0.189
MD 0.123 -0.099 -0.042 0.055 -0.025 -0.08 -0.075 -0.068 -0.385 0.016 0.205 -0.027
NK-Zellen (CD8D16/56)
SFD -0.268 -0.16 -0.038 -0.305 -0.316 -0.211 -0.017 0.04 -0.15 -0.093 -0.264 -0.225
MD 0.093 0.237 -0.148 0.205 0.143 0.083 0.308 0.082 0.071 0.014 0.03 0.1
T-Helfer-Zellen (COBD4)
SFD -0.046 -0.204 0.006 0.081 0.314 0.267 0.284 -0.007 -0.018 0.079 0.135 0.07
MD 0.057 0.22 -0.026 0.037 0.012 -0.259 0.262 -0.083 -0.017 -0.008 -0.087 -0.009
T-Suppressor-Zellen (CBEDS)
SFD -0.149 0.104 0.031 0.12 0.128 0.094 0.22 -0.091 -0.053 0.132 -0.104 0.062
. MD -0.012 -0.147 0.071 0.031 0.058 0.348 -0.072 0.092 -0.054 -0.052 0.033 -0.048
Ratio CD¥CDg"
SFD 0.202 0.063 0 0.04 0.275 0.197 0.108 0.167 0.089 0.022 0.444 0.042
MD 0.165 0.307 0.151 0.184 0.251 0.077 0.409 -0.018 -0.211 0.101 -0.048 -0.121
T-memory-Zellen (COBD45R()
SFD 0.152 0.263 0.058 0.244 0.368 0.27 0.407 0.205 0.021 0.32 0.12 0.123
. MD 0.041 0.225 0.141 0.169 0.288 0.098 0.358 0.013 0.124 -0.088 -0.091 0.012
Naive T-Zellen (CDBD45RA
SFD -0.156 0.144 0.047 0.077 0.225 0.13 0.254 -0.067 -0.002 0.037 0.035 0.067
. MD 0.008 0.299 0.154 0.231 0.157 0.037 0.246 0.173 0.063 0.060 0.123 0.191
Aktivierte T-Zellen (CDED25)
SFD 0.014 0.207 -0.104 0.148 -0.007 0.111 -0.011 -0.017 0.123 -0.042 0.073 -0.037
. MD -0.163 0.235 -0.168 0.093 -0.098 -0.233 0.105 -0.209 -0.142 -0.031 -0.252 -0.163
Aktivierte T-Zellen (CDBILADR)
SFD 0.144 0.112 -0.229 -0.181 -0.062 0.041 -0.04 -0.097 -0.149 -0.008 0.11 -0.133
MD -0.13 -0.039 -0.115 -0.052 -0.287 -0.153 -0.002 -0.052 -0.29 -0.03 -0.088 -0.079
Monozyten (SS/CD1%
SFD -0.273 0.392 -0.333 -0.319 -0.322 -0.279 -0.271 -0.364 -0.42 -0.135 -0.397 -0.49
MD -0.258 0.059 0.009 0.085 -0.258 -0.186 -0.047 0.11 -0.296 0.23 -0.241 -0.098
CD14CD16 Monozyten
SFD -0.014 -0.149 -0.418 -0.272 -0.326 -0.216 -0.413 -0.437 -0.335 -0.201 -0.141 -0.44
MD -0.254 -0.026 -0.041 -0.001 -0.26 -0.249 0.03 -0.073 -0.319 -0.004 -0.216 -0.02
CD14HLADRMonozyten
SFD -0.242 -0.376 -0.345 -0.35 -0.336 -0.306 -0.32 -0.399 -0.448 -0.137 -0.355 -0.489
MD -0.249 0.005 -0.064 0.022 -0.261 -0.287 0.008 -0.068 -0.315 0.012 -0.239 -0.093
CD14CD181 Monozyten
SFD -0.296 -0.373 -0.326 -0.319 -0.35 -0.32 -0.308 -0.385 -0.445 -0.125 -0.427 -0.497
Neopterin MD 0.086 0.398 0.109 0.381 0.063 0.051 0.058 0.104 -0.01 0.346 0.158 0.035
SFD -0.173 -0.321 0.05 -0.072 -0.287 -0.276 -0.125 0.092 -0.062 0.004 0 -0,034




4.6 Korrelationen zwischen immunoldgchen Parametern undem Body Mass Index

In den beiden Patientengruppen MD urfsFD
korrelierte derBodyMassindex BMI) mit keinem ™| o Omanmiic
der untersuchten Parameter. In der K&uppe
korrelierte der BMIWert positiv. mit dem
NeopterinSerumSpiegel am MzZP 1 (r
[Spearman’s rho] = 0.296;=0.039; n = 49)Abb.

18). In der KG Gruppe untersuchten veituch die

Neopterin-Serum-Spiegel MZP 1 (nmol/l)

Subgruppen weiblicher (n=29) und mannliche

(n=17) Probandenin der weiblichen Subgruppe

T T T T T T
10 20 30 40 50 60

korrelierte der BMInegativ mit der Zahl der Body mass index (Diagnostiktermin)
. Abb. 18 Korrelation von Neopteri$erumSpiegel zut
naiven CD3CD45RA T-Lymphozyten In  der MZP1 mit dem BMI in der Gruppe KG; weibliche

mannlichen Subgruppe korrelierte der BMI posit mannliche Probanden sind dabei farblich unterschie

KG gesamt: r [Spearmans rho] = 0.296:0.039 n = 49
KG weiblich: r = 0.034;=0.855 (nicht signifikant; n = 32)
und dem NeopterirSerumSpiegel. KG mannlich: r = 0.860;=0.00Q n = 17

mit der Zahl deMkZellen (Daten nicht gezeigt

4.7 Schmerzschwellenmessung

Die Ergebnisse der Schmerzschwellenmessung sollen nur grob umrissen werden. Fur eine detailliere
Darstellung sei auf die Pulliki A Bh¢ influence ophysical activity on pain thresholds in patients

with depression and multiple somatoform sympton@ennings et al., 2012)erwiesen. In dieser
Vertffentlichung werden Daten bdsieben, die im Wesentlichen aus der gleichen
Studienpopulation wie in dieser Arlhasitammen Zur Erhebung einer Gesamtschmerzschwelle wurde

zu jedem Messzeitpunkt ein Mittelwert aus samtlichen Einzelmessungen gebildet. Es hatten jeweils
drei Einzelmessummy rechts und links am Daumen, dem Muskulus deltoideus (Oberarmbereich),
dem Muskulus trapezius (Nackenbereich) und am Fibulaképfchen stattgefunden, so dass aus 24

Messwerten ein Mittelwert gebildet wurde.

4.7.1  Vergleicke zur Basismessung

Im Gruppenvergleichzum MZP 1 fiel ein signfikanter Unterschied auf. ImVergleich der
Einzelgruppennach MannWhitney-U zeigte sich, dass die Schmerzschwelle der-mabenten
signifikant niedriger war als die der gesunden Probanden, wahrend die SchmerzsctiereiFD
Patienten sich mcht signifikant von der der beiden anderen Gruppen unterschi2ds Weiteren
wurde ein Geschlechtsvergleichim Gesamtkollektiv durchgefiihrt, wobei Frauen signifikant
niedrigere Schmerzschwellen zeigten. Diese Ergebnisse waren zum MZP 6 in giaber

reproduzierbar.



4.7.2 Einfluss der Interventionen

Wir fanden in keiner Gruppe signifikante Veranderungen der Schmerzschwellen nach einer der
Interventionswochen. Die drei Studiengruppen wurden auch in geschlechtsspezifischen Subgruppen
untersucht, wobei wder bei den weiblichen noch bei den mannlichen Probanden der drei

Studiengruppen signifikante Verdnderungen nach einer Interventionswoche fisistevaren.

4.8 Weitere Einflussparameter

48.1 Schlafverhalten

Es ergab sich kein Gruppenunterschied bei der durcliglitimen Schlafdauer, die von den

Probanden als erholsam empfunden wurge0,5)

Zur Betrachtung der Schlafqualitat wurde exemplarisch die Zeit (in Minuten) herangezogen, die die
Probanden nachts bei Schlafunterbrechung wachgelegen hé#ghTab.13). In der Nacht vor dem
Messzeitpunkt lkonnte fUr die WacH.iegezeit ein signifikanter Gruppenunterschied festgestellt
werden Ebenso konnte flrdie Sportwoche (kumulative Wadhiegezeit) ein signifikanter

Gruppenunterschied festgestellt werden, nicht jedoch firighevoche.

Im Vergleich der Sporimit der Ruhewoche ergab sich fur die Wachzeiten wahrend der Nacht in den
beiden Patientengruppendin signifikanter Unterschied, dagegen lagen die gesunden Probanden

wahrend der Ruhewoche signifikant langer wach als wahrend der Sportwoche.

Wach Wach Wach WilcoxonTest
vor MZP 1 | Sport kumulatiy) | Ruhe kumulativ) Sport vs. Ruhewoche
GruppeMD (n =26) 31+53 181 + 233 139 + 206 Z =-0,433; p = 0,665
GruppeSFD (n=22) 32+53 122 + 150 110 + 119 Z =-0,365; p = 0,715
GruppeKG (n = 36) 13+ 35 62 +125 107 + 193 Z=-2,395; p=0,017**
Gruppenunterschied] Chf=10,240 | Chf=13,351 Chf = 4,462
(Kruskal Wallis) p = 0,006** p = 0,001** p = 0,107

Tab.13: Nachtliches Wachliegen vitZP 1 und in den Interventionswochen. Angabe in MW + SD in Minuten; ** = p

4.8.2 Erndhrung

Bezlglich der aufgenommenen Kalorienmenge vor dem MZP 1 ergab sich geviauséhrend
beider Interventionswochen (kumulative Kalorienmenge) kein signifikanter Gruppenunterschied.
Auch fand sich in den drei Einzelgruppen kein signifikanter Unterschiedhewisden beiden

Interventionswochen.



5 Diskussion

5.1 Immunologsche Parameter: Zellulare Immunitat

5.1.1 Immunstatusder Gruppen MDSFDund KG zur Basismessung

Ein Hauptziel der besprochenen Studie war es, bestehende Ergebnisse, die Unterschiede im
zellularenimmunstatus von Patienten mit Depression oder Somatoformer Storung beschreiben, zu
Uberprifen und ferner die Auswirkungen erhdhter Aktivitat und extremen Schonungsverhaltens auf
psychometrische und immunologische Parameter bei diesen Patientengruppeneiogigyesunden
Kontrollpopulation zu untersuchen. Erwartet wurde im Sinne einiger vorliegender Arbeiten eine eher
pro-inflammatorische Immuniditslage bei depressiven Patienten und eine Betonung der- Th2
Immunantwort bei somatoformen Patiente(Pedrosa Gil et al.,007a; Pedrosa Gil et al., 2007b)
Ferner wude vermutet, dass sich die Besonderheiten im Immunstatus der beiden Patientengruppen
nach der Intervention Sport normalisieren, also eher dem Status der gesunden Kontrollpopulation
angleichen, wohingegen fur die Intervention Schonung eine Verstarkungna®unologischen

Besonderheiten erwartet wurde.

Bei der Basismessung fanden sich, bezogen auf die Gesamtpopulation, keine signifikanten
Gruppenunterschiede bei den absoluten Zahlen von Lymphozyten, Monozyten und Neopterin
Serumspiegeln. Damit kbnnen Ergelseisyon Kollegen im Sinne der Depression als einer Krankheit

der aktivierten 72Sf f Sy 2RSNJ REKB 2NMA $ NREIKI 3SYINBaaA2yd Rc

zunéachst nicht gestitzt werdgiBonaccorso et al., 1998; Maes, 1995)

Auch die Ergebnisse einer niederlandischen Arbaiin Houtveen et al.(2007) die im
Gruppenvergleie zwischen Probanden mit schweren unerklarten kérperlichen Beschwerden und
Gesunden signifikant erhohte -Bund NKZellzahlen (CD19bzw. CDIXD16CD56) bei der
Patientengruppe beschreiben, kdnnen nicht untermauert werden. Es ist zu bemerken, dass die
Rekrutierung der Probanden der niederlandischen Studie hinsichtlich der Einschlusskriterien
hauptsachlich auf Cudffs des Fragebogens SEIER basierte, #hrend in unserem Projekt das
Strukturierte Klinische Interview nach DSM IV bzw. die Kriterien féB8 8i8l Grundlage bildeten. In
unserer Studie musste bei den Patienten der Grugp&n einem ausfuhrlichen Screenii@esprach

das Vorliegen von mindesten8 (bei Méannern 6) korperlichen Symptomen aus einer im SKID
vorgegebenen Liste, die einzeln jeweils nicht &rztlich durch ein kérperliches Korrelat erklarbar waren
oder rezidivierten und bedeutendes Leiden verursachten, eruiert werden, wahrend die Anzahl
verschiedener Beschwerden bei Houtveen et al. durch die Rekrutierung mittels de30&CL
Gesamtpunktzahl eine weniggrof3e Rolle spielte. Hingegararen in dieser Studie die Komorbiditat

mit einer Angststorung sowie die Einnahme von Antidepressiva underdniindlichen



Medikamenten ein AusschlusskriteriufHoutveen et al., 2007)was bei uns in den beiden
Patientengruppen nicht der Fall war.Zusatzliche Analysen an Probanden ohne
psychopharmakologische Medikatioreigten in unserer Arbeit jedoch mit Ausnahme der B
Lymphozyten(s.u.) keine weiteren GruppenunterschiedBie beschriebenerlUnterschiede der
untersuchten Studienpopulationen in Bezug auf manche Parameter kdnnten mdgliche Erklarungen
fur widersprichliche Ergebnisse darstellen. Andere Ergebnisseesindhy konform Sobestand in
Houtveens und unserer Population kein signifikanter Gruppenunterschied zwischen Patienten mit
somatoformen Beschwerden und Gesunden im Hinblick auf eigmiphozyten (gesamt CH3
CD3CD4- und die CDXDS8- Zellzahl. Auch bei der Ratio COZD8 und denCD14 Monozyten
konnte in beiden Arbeiten kein Gruppenunterschied nachgewiesen werden (Houtveen et al., 2007).
Diese Ergebnisse waren in unserer Studienpopulation auch unter Ausschluss von Probanden mit

psychopharmakologischer Medikation repierbar.

Auch Robertsoret al. verglichen in einer Studie unter anderem Leukozytensubpopulationen von
Patienten mit Depression oder Chronic Fatigue Syndrome mit gesunden Kontrollprobanden, wobei
bei den absoluten Zellzahlen derLymphozyten (CDB keire signifikanten Gruppenunterschiede
gefunden wurder(Robertson et al.,@5). Ebenso fanden sich keine Trends im Gruppenvergleich der
CD4+ und CD8+Lymphozyten, was die bei Houtveen et al. und in unserer Arbeit beschriebenen
Ergebnisse stiitzt. Allerdings konnten bei Robertson et al. fiir bestimmte Leukozytensubpopulationen
Gruppenunterschiede festgestellt werden, so war beispielsweise die Zahl-deltBibpopulation
CD20CD5 bei Depression erhéht und die Zahl deiZdlkSubpopulation CDBD25 erniedrigt.
Weiterhin fanden sich Trends fiir Gruppenunterschiede bei versehiEuweiteren Subpopulationen

(Robertson et al., 2005ylie in unsereStudie jedoch nicht untersucht wurden.

Rief et al. beschrieben bei Patienten mit Depression Werte, die auf eine eher proinflammatorische
Immunlage scli¢f3en lasser(Rief et al., 2010)Sowohl fir Depression als auch fur somatoforme
Stérungenwird zudem eine erhdhte Ratio CI@D8 T-Lymphozyten beschriebe(Maes, 1995;
Pedrosa Gil et al.,, 2007alpabei scheindie Entstehung diese$)ngleichgewichts nicht eindeutig
geklart zu seinwahrend Maes et a(1995)bei MDeine Erh6hung der CBi#hmunitat als Ausloser

fur diese Verschiebung sehen und parallel eine Erniedrigung deimiftat in Erwagung ziehen,
beschreiben Rief et a{2001)eine erhohteCD8+Zellzahl bei MD. Ahnlich kann bei somatoformen
Stérungen nicht pauschal von einem prder anttinflammatorischenimmunstatus ausgegangen
werden (Pedrosa Gil et al.,, 208), da einerseits Ergebnisse die Theorie des zyto#tuzierten
Schmerzes stitzefEuteneuer et al., 2011aandererseits eine bei somatoformer Stérung reduzierte
Zahl CD8+ -Lymphozyten nachgewiesen wurdRiefet al., 2010; Rief et al., 2001dn unserem
Kollektiv lonnte fir die Ratio CDACD8 T-Lymphozyten kein Gruppenunterschied nachgewiesen
werden (alle Probander = 0,734; p = 0,482; Probanden ohne Psychopharmaka: Chi2 = 0,496; p =



0,78Q s. auchTab. 3). Auch beziglich der CD8-Lymphozyten konnte in unserestudie kein
Gruppenunterschied in der Studienpopulation festgestellt werdalte (Probandenf = 1,628; p =
0,201;Probanden ohne Psychopharmal@hf = 1,120 p = 0,571 Vgl.Tab.3). Die GrupperSFDund

KG unterschieden sich dabei nicht (p = 0,442 nach Bonferroni). Pedrosaals(R807b)berichten
jedoch ebenfalls Uber erniedtiy CD3CD8-Lymphozytenwerte bei Patienten mit somatoformer
Stérung im Vergleich zu gesunden Kontrollprobanden mit einer darausiezsnlien Erhéhung der
Ratio CD4CDS8 in der Patientengruppe, was den Ergebnissen von Rief e{2801b, 2010)
entspricht. In unserer Population war die Zellzahl der '8D3Lymphozyten zwar in der
PatientengruppeSFDnominell niedriger als bei der gesunden Gruppe (448 vs. 530 Zellen/ul),
allerdingswar der Unterschied nicht signifikant. Moglicherweise war die Power unserer Tests nicht
stark genug, um einen signifikanten Unterschied zu detektieren. In Zusammenschau mit den
besproctenen Ergebnissen von Roberts(2005)und Houtveen(2007)kann man jedoch weiterhin

von Unklarheiten beziglich der CG®8 T-Lymphozyterund einer Verschiebung des Immunstatus
somatoforme Patientensprechen die weiterer StudienragrofReren Kollektiven von somatoformen

Patienten bedirfen.

Bei den BLymphozyten ergab sich in unserem Kollektiv nach Ausschluss von Probanden mit
Psychopharmaka ein signifikanter Gruppenunterschied in deeafellE = 9,030; p = 0,01jit
erniedrigten Werten in der Grupp8FD wobei sich die Grupp8&8FDhier auch signifikant von den
beiden anderen Grumn unterschied Dieses Ergebnis ware kontrar zu den oben beschriebenen
Hypothesen von Houtveen et &2007)und denen vorPedrosa Gikt al. (2007b) die von einer bei
Patienten mit somatoformerStérung verstarkten humoralen Immunabwehr im Vergleich zur
zellularen Immunabwehr betiten. Diese Theorie kann durch unsere Ergebnisse zunactist ni
untermauert werden. Bei €h widersprichlichen Ergebnissen missen sicherlich die Eigenschaften

der untersuchten Populabnen genauer betrachtet werden:

Ein wichtiges Merkmal unserer Studie war die gleichzeitige Betrachtumgier Patientengruppen
Patienten mit Major Depression und Patienten mit somatoformer Stoijeyveilsim Vergleichmit

der gesunden #éhtrollgruppe als auch untereinander. Dies hat zur Folge, dass stark darauf geachtet
wurde, keine Patienten mit Doppeldiagnosen (MD uB8D in unsere Studie einzuschlieen.
Demzufolge war bei unseren Berechnungen die Fallzahl -pgyghopharmakologisch
vorbehandelter Patienten mit n = 9 in der Grupf&Dsehr niedrig, aulerdem handelte es sich
grofenteils um junge Patienten (2€ 31 Jahre), was bei der Interpretation der Ergebnisse beachtet
werden sollte. Da eine begleitende affektive Stérung bei Patremi# somatoformen Syndromen
sehr haufig, wenn nicht die Bel ist(Barsky andorus, 1999)war Dysthymie in unserer Gruppe mit
SFDkein klares Ausschlusskriterium, so dass insgesamt 5 d8FBIPatienten auch diese Diagnose

aufwiesen. In der Studie voRedrosaGil et al.(Pedrosa Gil et al., 2007bgispielsweise wiesen



jedoch 17 von 24 Patienten diese Komorbiditat auf, was evtl. zu Unterschieden zwischen diesen
beiden Studienpopulationen gefiihrt haben magdoch hatten beit NEBAYy a a2 Y| 12F2N¥Y S,
die BLymphozytenzahlemm Vergleich zu depressiven Patienten noch umso héher sein miSsen.

sollte erwogen werden, dass eine allzu strenge Trennung des Immunsystems in einen zellularen und
einen humoralenTeil beziehungswse einen pre oder antiinflammatorischen Teil nicht immer
eindeutig moglich ist. So wurde gezeigt, dass die proinflammatorischen Zytokine IL 17A und IL 17F,
die eine wichtige Rolle bei immunologisch vermittelten Krankheiten spielen, au3erZeltel aub

von BZellen gebildet werdefVazquezTello et al., 2011)was den B.ymphozyten eine vielseitigere

Funktion zuspricht.

Immerhin zeigten die Werte der depressiven Patienten in unserer Population nominell bei einigen
Parametern Unterschiede zur Grupf&Dund waren den Werten der gesunden nominell &hnlicher
(Vgl.Tab.3). Dies war unteanderembei den BLymphozyten der Fall. Winschenswert waren hier
weitere Studien mit Patienten mit somatoformer Stérung vollig ohne affektive Komorbiditat. Es
durfte jedoch schwierig seirdiese Erkrankungen véllig voneinander zu trennen, da allein manche
Symptome, also Diagnosekriterien wie Energielosigkeit bzw. Fatigue oder Appetitlosigkeit bzw.
Gewichtsverlust oder Konzentrationsstérungen sich bei den beiden Erkrankungeschibeiden.n
unserer Studie kanten auch die Patienten selbst oft schwer differenzieren, ob es sich primar um ein

eher psychisch oder somatisch betontes Problem handelt

Ein weiteres wichtiges Merkmal unserer Studie war die Rekrutierung der Mehrzahl der Probanden
qu- AA o@2y RSNI {dNIGSadd .SA RSNI { GddzRASY LR Lz I 4 A
Patienten mit stark chronifizierteErkrankung(Rief et al., 2010)In unserem Projekt wurde ein
Grol3teil der Probanden durch offentliche Aushamglkrutiert, so dass hier der Anteil von Patienten

mit noch kurzer und daher maRig ausgepragter Krankengeschichte groRer gewesen sein dirfte. Dem
entspricht auch der relativ niedrige Altersdurchschnitt der Population, was eine weitere Erklarung fur
die unceutlichen Gruppenunterschiede, beispielsweise bei den’CD8 T-Lymphozyten gewesen

sein konnte.

Ebenso konnte dies ein mdglicher Grund fir einen fehlenden signifikanten Unterschied der
Neopterinspiegel der depressiven Probanden im Vergleich mit demdesuProbanden sein. Celik

et al. beschreiben einen Zusammenhang des Serumneopterinspiegels mit der Zahl der depressiven
Episoden eines Patienten, konnten jedoch beim Vergleich der Werte von Patienten in der ersten
Episode mit gesunden Kontrollprobandeniden signifikanten Unterschiefiststellen(Celik et al.,

2010) Ein deutlicher Ardil der Probanden konntesich ¢ auf Grund der oben erwahnten
Rekrutierungsmethodert, in der ersten depressiven Episode befunden haben, wobei dies nicht

detailliert erhoben wurde. Es fallt auf, dass die Mittelwerte fir Neopterin in Celiks Studienpopulation



mit 10,8+4,5 nmol/l in degesunden Gruppe, 12,4+6,6 in der Gruppe mit erster depressiver Episode
und 23,0+6,2 in der Gruppe mit mehreren depressiven Episoden insgesamt hoch und in allen
Gruppen uUber dem durchschnittlichen Normalwert fir Erwachsene (5,3+0,14) und tber der oberen
normalen Grenze (10nmol/l) liege(Berdowska and Zwirskeéorczala, 2001; Fuchs et al., 1992;
Spencer et al., 2010)n unseren Studiengruppen lagen die Neopterinwerte zur Basismessung mit
5,25+£1,57 (MD), 6,41+2 8&®KD und 5,54+1,72 (KG) eher im Normbereich. Spencer et al. hatten
Neopterinspiegel in einegrof3en Population verglichen und zwar Unterschiede in der Hohe des
Spiegels im Zusammenhang mit Alter, BMI und ethnischer Zugehdrigkeit beschrieben, jedoch lagen
auch bei dieser Arbeit die Mittelwerte unter 10 nmol/l, ebenso wie in einer kleinen
Studienp@ulation bei Smith et alSmith et al., 1992; Spencer et al., 2010¢r groRe Unterschied
zwischen Patienten mit der ersten und Patienten mit mehreren depressiven Episoden bei Celik et al.
fallt auf, da in dieser Arbeit keine Angaben zur Schwere und Dauer der depredspisoden
gemacht werden. Da eine erneute Episode eine zwischenzeitliche Verbesserung der Symptomatik
definitionsgemald voraussetzt, wiirden Celiks Ergebnisse entweder ein Kumulieren des Neopterins
mit jeder Episode ohne Erholung in den klinisch gesuitleasen, oder aber einen im Rezidiv starker

als in der ersten Episode ansteigenden Neopterinspiegel vermuten lassen. Auch eitisghuppée

um Bonaccorso fandrhdhte Neopterinspiegel bei depressiven Patienten im Vergleich zu Gesunden
und zu Fibromyalgi€atienten(Bonaccorso et al., 1998)ie Neopterinkonzentratiomurde dabei im

Urin gemessen, wobei die Studienpopulation mit 10 depressiven Patienten, 14 Fibromyalgie

Patienten und 17 gesunden Konlimyobanden relativ gering war.

Die Studienlagesprichtderzeitalsoeher fiir erhdhte NeopterirSerumSpiegel bei MDIndirekt kann

diese Hypothese durch die Ergebnisse unserer Studie auch gestlitzt werden: Berechnungen von
SpearmarRangkorrelationen zwischen psychometrischen Messungen der Depressionsschwere durch
den BD-Summenscore zum MZP 1 und den Summensder&CL0-R-Subskala Depression zeigten
positive Korrelationer(s. Tab.12). In Anbetrachtvon Celiks et al(2010)Ergebnisse kbnnte somit
vermutet werden, dass schwerere Formen der Depression oder rezidivierende Episoden zu

Verédnderungen der NeopteriBerumSpiegel fihren.

Auch in der Gruppe SFD fanden wir keine im Vergleich z@rigpeveranderten Neopterinspiegel.

Eine andere Analyse, die aus Daten einer kleineren Subgruppe unserer Studienpopulation gewonnen
wurde, zeigtesignifikant erhdhte NeopteriSerumSpiegelin der SFH5ruppe (Edeneuer et al.,
2011b) In dieser Untersuchung wurden Patientinnen mit hormoneller Medikation, auf3er der
Antikonzeptionspille, ausgeschlosseBas Kollektiv jener Untersuchung bestand aus 23-SFD
Patienten und der gleichen Anzahl an altarad geschlects-gematchten MDD und KGProbanden,

wobei bei den Werten extreme Ausrei3er eliminiert wurden. In Anbetracht des longitudinalen

Designs unserer Studie erachteten wir in unseren Analysen mdglichst grol3e GruppengréfRen als



wichtig. Ferner war es uns wichtiguehdie Einflisse unerwartet extremer Werte oder Ausreil3er, die
moglicherweise durch andere als die untersuchten Faktoemirgacht wurden, einzubeziehen. So
schlossen wir Ausreil3er nicht aus der Werteanalyse aus, was neben den anderen oben erwéhnten

Gruppenspezifika zu den unterschiedlichen Ergebnissen gefiihrt haben durfte.

51.2 Auswirkung der Interventionen

Zunachst fallt auf, dass im FFKA die Frage nach koérperlicher Aktivitat im Monat vor Beginn der Studie
bei den Probanden mit MD mit 40,5% gegeniuber 63%S&Patienten und 76,5% bei gesunden
weniger haufig bejaht wirdAuch erreichten die depressiv&tudienprobanden im FFK&agebogen
signifikant weniger Sportpunkte ($ab.2). Obwohl die Beantwortung einer einzelnen Frage sicher

mit Vorsicht interpretiert werden muss, ist dieses Ergebnis konfmitrder Hypothese verminderter
korperlicher Aktivitét bei psychiatrisch erkrankten Menscl{Pavidson et al., 2001; Richardson et

al., 2005)

5.1.2.1 Lymphozyten und NEellen

Bezlglib der Intervention Sport ergalsich in der hier besprochenen Stadeine tendenzielle
Abnahme der Nfellzahl bei Patienten mit psychosomatischen Beschwerden. In Zusammenschau
mit den Aussagen von Houtveen et @al.erhdhte NKkZellzahl bei Patienten mit psychosomatischen
BeschwerderfHoutveen et al., 200%) sowie mit der Reduktion der Summensciierte des ®MS
7-Fragebogens in der Gruppe der Patienten mit somatoformer Stérung kénnte dies einerseits als ein
vager Hinweis auf eine Normalisierung bei diesem Wert gesehen werden. Andererseits konnte in der
bespochenen Arbeit bei der Basiessung keine Tendenz ziner erhOohten NKZellzahl bei
Patienten mit somatoformer Storung festgestellt werden. AuRerdem korrelierten die Werte des
SOMS&7-Summenscore nicht mit der NE&ellzahl(s. Tab. 12), so dass bei der Assoziation von
Somatisierung, NBellenund kérperlicher Aktivitat nicht zu unkritisston einer kausalen Beziehung
ausgegangen werden sollte&s wurde belegt, dass M€llenvon allen Lymphozyten am stat&s
Adrenozeptoren exprimieren, was ein stressabhangiges AnsteigserdZellfraktion erklaren kann
(Yovel et al.,, 2001)Daher missen Schwankungeerd\NkZellzahl in unserer wie auch anderen
Studiensicher vorsichtig gewertet werden, da der Stressfaktor bei den Messzeitpunéeryns

etwa bedingt durch die Blutentnahme sowie die psychometrischen Erhebungen und die

Schmerzschwellenmessung, eiRolle gespielt haben koénnte.

Allerdings gibt es Hinweise, dass intensive sportliche Aktivitat die Zellzahl voZeNd6 im
peripheren Blut fiir bis zu sieben Tage absenken K&tek et al., 1995Diese Daten wurden an
einer kleinen Population gesunder junger Manner gewonnen, die Uber 120 Minuten hinweg ein
intensives Laufbandtraining absolviertdn.unserer Studie maf3en wir eine Abnahme derd¢Kahl

nur bei den weiblichen Probandinnen der Grup@FD Dariber hinaus kann man das



Belastungsniveau unseres Aktivierungsprogramms insgesamt nur als magiig bezeichnen, so dass die
Anforderungen an die Probanden nicht mit jenen in der Studie von Shek taerglieerden kdnnen.

Bei der Untersuchung mittelfristiger Veranderungen im zellularen Immunstatus nach korperlicher
Belastung liefern Sheks Ergédse dennoch wichtige Aussaganch in Bezug auf unsere Studie:
Verédnderungen bei den Lymphozyten waren in uaseKollektiv marginal und eher unspezifisch, die
Abnahme der NKellzahl in der weiblicheBFBSubgruppe jedoch statistisch signifikant und somit
konkordant mit Sheks ErgebnisseDie anderen von Shek et al. untersuchten Parameter (B
Lymphozyten, Helfer und TSuppressorzellen sowie die CIBD8-Ratio) zeigten eine
Normalisierung der Werte nach einigen Stunden, was mit unseren Beobachtungen vereinbar ware
und auch in ahnlicher Weise in einer neueren Arbeit in Bezug auf Krafttrdiesahrieben wurde
(Pereira et al., 2012Einen kurzfristigen Anstieg der #Kllzahl wahrend der korperlichen Aktit
erklaren die Wissenschaftleim Shekdurch eine Kompensationsversuch einer parallelen Reduktion
der CD#CD8-Ratio(Shek et al., 1995pDie anscheinend etwas langer anhaltende Reduktion der NK
Zellzahl ist somit ein interessantes ErgebRise voribergehend immunsuppressive Wirkung starker

korperlicher Belastung hat klinische Relevanz, auch aul3erhalb umsstehiatrischen Untersuchung.

Eine Studiengruppe um Horf{glong et al., 2005konnte zeigen, dass sich die ul®zytenZellzahl
unmittelbar nach korperlicher Aktivitat auf dem Laufband unabhéangig vom korperlichen
Trahingszustand kurzfristig erhdhllerdings berichten die Autoresch dass die Zellzahlen vor der
Intervention, also in Ruhe, zwischen den trainierten und den untrainierten Probanden nicht
signifikant unterschiedlich waremie Autoren beschreiben fernedass die Werte 10 Minuten nach
Ende der Trainingseinheitieder naheu vollstandig ricklaufig wareBiese Ergebnisse sind ahnlich
denen von Shek et 411995)und waren mdglicherweise ein weiterer Erklarungsanséiz die in
unsererStudieweitgehendfehlenden Untersclede nach der Aktivitatdntervention Die Blutproben
wurden bei unsauf l[Angerfristige Veranderungen untersucht, die Blutentnahmen faraerMorgen

nach dem letzten Tag der Aktivitaitswoche stakhnliche Ergebnisseie Hong et albeschreilen
Nakamura et al., die im Bereich der Lymphozyten allerdings, verglichen mit Neutrophilenzahlen, nur

eine malige Erhdhung unmittelbar nach kérperlichem Training feststéNakamura et al., 2ID).

Hong et al. beschreibeferner, dass der Anstieg der Zellzahlen dgmphozytenSubpopulationen

(CD3, CD4, CD8, memoryCD4 und naiveCD4 Lymphozyten) bei trainierten Personen milder war

als bei untrainierten Dies wiirde insofern auf einen ngfristigen Erfolg koérperlichen Trainings
hinweisen, da dadurch tberschieRende Reaktionen des Immunsystems auf kérperliche Belastungen

abgeschwacht wiirde(Hong et al., 2005)



Insgesamt finden sich zahlreiche Studien, Uberwiegend an jungen gesunden Probanden, die die
unmittelbaren Auswirkungen eines kurzen Aktivierungsprogramms untersuchen. Studien an

psychiatrischen Patienten und mit langerfristiggoderater Aktivierung sind hingegear.

Zur Auswirkung eines langerfristigen Trainingsprogramms auf Subpopulationen von Lymphozyten
liegen Daten einer Studie von LaPerriere et als Miami (LaPerriere et al., 1994yor: Die
Arbeitsgruppe berichtet Uber eine Erhéhung déellzahl unter anderem von CDdédnd CD8 T-
Lymphozyten in einer Gruppe gesunder untrainierter Manner im Alter vobisl80 Jahremach 10
Wochen moderaten Ausdauertrainingsvahrend fur die Ratio CDEDS keine signifikante
Veranderung gefunden wurde. DiErkenntnisse fiir die Ratio CIBF konnen durch unsere
Ergebnisse bestétigt werden, da die Tendenz einer Verandenach der Sportwoche bei der
Depressionsgruppe héchstwahrscheinlich durch eidasreiler bedingt war (s.0.). Allerdings fanden
sich in unserer Studienpopulation in keiner Gruppe Veeinngen bei den Zahlen von CDshd

CDS8 T-Lymphozyten. Als Kritikpiihan der Arbeit von La Perriere sa2n die geringe Fallzahl (n =

14) mit nur 7 Interventionsund 7 Kontrollprobandensowie das Fehlen einer intraindividuellen
Kontrollkondition genannt werden In dieser Arbeit durchliefen also nur 7 Probanden das
Trainngsprogramm, wahrend in unserer Studie alle 117 Probanden der Intervention Aktivitat
ausgesetzt warenAuch bei isolierter Betrachtung nur der mannlichen Probanden unserer Studie
bzw. der mannlichen gesunden Probanden unserer Studie (n=15) keimmténsteg der Zellzahlen
CD4 und CD8 T-Lymphozyten nicht bestatigt werdenAllerdings handelte es sicbei der
Intervention der Studie in Miami um ein 10 Wochen dauerndes Trainingsprograonn3x45 min.

pro Woche wahrend in unserer Arbeit nur wéahrend einer Wec ein Aktivitatsprogramm
durchzufuihren warEs stellt sich auch im Hinblick auf die Art des Trainings die Frage nach der
Vergleichbarkeit der Studien, da wahrend unserer Intervention Aktivitat nicht wie bei LaPerriere
aerobes Ausdauertraining (Ergometespndern Muskelkraftigungsibungen durchgefiihrt wurden.
Maoglicherweise handelt es sich bei den von LaPerrieretsetenen Veranderungen der CD#hd

CD8 -Zellzahlen um langerfristige Auswirkungen, die durch unsere relativ kurze Intemnstauer

nicht hevorgerufen weden konnten Auch eine Arbeitsgruppe um Pedersen untersuchte 1999 den
Effekt langerfristiger erhdhter Aktivitat aufllymphozyten, Bymphozyten und NEellen. 20 junge
Manner absolvierten dabei Uber 7 Wochen eirdiBal pro Woche Uberwachttattfindendes
Ausdauertraining von 6@5 Minuten Dauer. Fir die NEelen beschrdien die Autoren eine
Zunahme der prozentualen Zellzahl, wahrend diezpntualen Zellzahlen der CD1€D3, CD4 und

CD8 Lymphozyten gleichbliebefiPedersen et al., 2000Pedersens Ergebnisse beziiglich deuri
T-Lymphozyten entsprechen also eher unseren Ergebnissen als denen LaPerrieres, obwohl es sich
auch hier um mehrwdchiges adauertraining handelteAllerdings beschreiben Pedersen et al. eine

prozentuale Zunahme der NE&ellen CD3CD56CD16) nach der Sportinterventio(Pedersen et al.,



2000). LaPerriere et aluntersichten bei den N#ellen die Bpulation aller CD56 Zellen und
konnten hier keine signifikante Verderung derZellzahl feststellelLaPerriere et al., 1994Auch in
unserer mannlichen Population veranderte siglie bereits beschrieberdie NkZellzahl nicht. Die
Studien von LaPerriere und Pedersen wurden jewailsschliel3lich mit mannlichen Probanden
durchgefiuhrt, wahrend in unserer Studienpopulation etwa 2/3 weibliche Prolomed waren.In
unserer weiblichen Subpopulation von Patientinnen mit somatoformen Sympto®ED (iel eine
signifikante Abnahme der NEllzahl nach der Sportwoche auf (p=0,007), nicht jedoch bei den
Probandinnen der Gruppen MD oder Kiider lagenin unserer Studie nur von 5 ménnlichen
Probanden der GruppesFD Vergleichswerte flr NEellzahlen vorbzw. nach Sport vorEine
tendenzielle dnahme des NEellzahWertes war dabei nach Ausschluss eines Probanden mit
extremer Zunahme nicht mehr gegeben (s.8&igemeinsamer Betrachtung von Pedersens, Sheks
und unseren Ergebnissen kénnte man den Schluss ziehendidagahlen volNK-Zellen inden Tagen

nach intensiver korperlicher Aktivitdt zunéchst erniedrigt sind, wahrend sie bei langerfristiger
Aktivitat eher zuzunehmen scheindRedersen et al., 2000; Shek et al., 19%he Schwierigkeit

beim Vergleth unserer Studie mit denen LaPerrieres und Pedersens ergibtdaitiwrch dass
Pedersen prozentuale Anteile der Zellsubpopulationen betrachtet hat, wahrend in LaPerrieres und
unserer Studie absolute Zahlen untersucht wurden. Dennoch ist die Abnahm&aiérdichen
Killerzellen bei Frauen mit somatoformer Symptomatik nach der Sportwoche in unserer Studie

bemerkenswert.

Um weitere Aussagen treffen zu kénnen, dirften somit weitere Studien mit gré3eren Fallzahlen von
Noten sein, dan allen drei eben erwahnte Studienin den einzelnen Subgruppeaelativ kleine

Fallzahlerbetrachtet wurden.

5.1.2.2 Monozyten und Neopterin

In Bezug auf die Monozyten unterscheiden sich unsere Ergebnisse und die der Studiengruppe von
Shek et al.: Wir fanden signifikante Zunahmen der Spbfationen CD1HLADR CD14CD181 und

des MonozyterMittelwertes in der K@Gruppe nach der Aktivitatswoche, wahrend Shek eine
Normalisierung der Monozyten etwa zwei Stunden nach der korperlichen Belastung beschreibt.
Immerhin beschreiben die Forsched@h eine bei Monozyten langer anhaltende Erhdéhung als bei
Lymphozyten, die bereits etwa 30 Minuten nach Ende der Aktivierungsphase wieder die
Ausgangswerte erreichteiShek et al., 1995)Auch hier stellt sich wieder die Frage nach der
Vergleichbarkeit der Ergebnisse, da bei Shek et al. keine Subpopulationen von Monozyten untersucht
wurden. Zudem zeigte die Subpdation der CDIHLADRMonozyten in unsereBFBGruppe auch

nach derRuhevoche eine leichte Erhéhunduch Hong et al. beschreiben eine trainimgsuzierte
Monozytose, die sich einige Minuten nach Ende der Aktivitat wieder zurtcki§istetg and Mills,

2008) Bestimmte MonozyterSubpopulationen scheinen eine groRe Dynamik bei Zellzahl



Verédnderungen nach korperlicher Aktivitat aufmisen(Shantsila and Lip, 2011)ies beschreiben
Shantsila et a2011)beispielsweise fur die Population der CO@B®16 Monozyten, fiir die wir keine
Verédnderungen imZusammenhang mit den Interventionswochen feststellen konnten. Auf3erdem
wurde beschrieben, dass kurzfristige korperliche Belastung zu einer Art Inflammationsreaktion
fuhren kann, wohingegen langerfristiges Training eher zu einer Reduktion mancher
Monozytenmpulationenfihrt. Allerdings sollten bei der Untersuchung von Zellzahlen auch Faktoren
wie die Migrationsfahigkeit aus den BlutgefaRen mowlie Stimulation des Knochennka zur
Produktion weiterer, moglicherweise funktionsschwacher Zellen mit beachtedevgShantsila and

Lip, 2011) Zu den Veradnderungen CD181 bzw. CX@&sitiver Monozyten in Bezug auf korperliche
Aktivitat finden sich in der Literatur bisher wenige Studienergebnisse. Die Chemokinrezeptor
Expression auf CD4ind CD8 T-Lymphozyten hier allerdings der Chemokinrezeptor CX(3)JCR
wurde fur die Stunden nach Krafttraining untersucht, wobei sich Erhéhungen der Expression bei den
CD8 und den Chemokinrezeptor exprimierenderZ&llen fir die Stunden nach dem Training und
auch noch nach 24 Stunden ergaben. Bei den TIellen mit dem Chemokinrezeptor war die
Expression abhéngig von der Dauer der Ruhepausen wahrentr@iesnggPereira et al., 2012pie
Studienergebnisse kdnnen mit unseren Ergebnissen sicher nicht direkt verglichen werden, da sich bei
Pereiras Untersuchungen auf Lymphozytenparameter beziehen und zudem der gleiche
Chemokinrezeptor verglichen wurde. Dennoch kdnnen die Ergebnisse in Bezug auf Sinskee
wichtige Hinweise liefern, nicht zuletzt, da die Rezeptoren CXC und CX(3)C zur gleichen Familie
gehoren und strukturell ahnlich siurphy et al., 2000)So deutet die beschriebene Abhéngigkeit

der Expression von Ruhepausgahrend des Trainings auf eine empfindliche Reaktion des Rezeptors
auf auBere Einflisse hin, die siobreits innerhalb eines Tages manifestiert. Dies raktinattrlich

unsere Ergebnisse eineals preinflammatorische Reaktion zu wertendgunahme der CXER
exprimierenden Monozyten, die sich auf den Zeitraum mehrerer Tage bezieht. Andererseitsrkbnnte
Chemokinrezeptoren fir die kinftige Forschung vielversprechende Zielparameter sein, da gerade
auch in der Arbeit von Pereira et al. wie auch bei uns ein Einfluss koérperlicher Aktivitat hier
wahrscheinlich erscheinf{Pereira et al., 2012)In weiteren Studien kénnte also, gerade was
Monozyten betrifft, ein Augenmerk mehr auf Migration, VerteilunglExpression einzelner Marker

gerichtet werden.

Ene Arbeitsgruppe um Smith konnte keine Verédnderung des Neopterinspiegels im Vergleich vor und
nach sportlicher Aktivitdnachweisen wobei in dieser Arbeit weder die Plasmakonzentrationen
direkt nach spdticher Betatigung noch 3 bzw. 6 Stunden danach signifikante Verdnderungen zu
vorher zeigten(Smith et al., 1992)Auch in unserer Studienpopulation konnte in keiner Gruppe und

weder fur weibliche noch ménnliche Prolzlen eine Verdnderung des Neopterinspiegels festgestellt



werden. Allerdings wurde Neopterin bei uns im Serum gemessen, wahrend bei Smith et al. im Plasma

gemessen wurde.

5.1.3 Stabilitat der immunologischeraPameter im Studienverlauf

Uber den Studienzeitraum voh2 Wochen zeigten die Zellzahlen und Sespiggelder meisten
untersuchten Parameter Stabilitat. Dies liefert unserer Meinung nach wichtige Informationen in
Bezug auf die Interpretation bestehender und zultiger Studienergebnisse, vermutlicticht nur n

der psychoneuroimmunologischd-orschung.Querschnittsstudien setzen langerfristig stabile Werte
voraus, zumindest in einer Kontrollgruppe, die keine Intervention durchlduft. So kdnnten unsere
Ergebnisse ein erster Schritt hin zu reliablen Ergebnisserkiinftigen Interventionsstudign

beispielsweisan gesunden Kontrollprobandesein.

Bei Patienten mit MDfanden sich allerdingBluktuationen bei den Zellzahlen der Oymphozyten
(CD3), NK Zellen(CDB3D16/CD59, T-SuppressoZellen(CDILDSE), und aktivierten TFZellen
(CD3CD25) (s. Abb. 9). Die BLymphozyten (CDIP THelferZellen(CDID4) und aktivierten T
Zellen (CDETD45RA zeigten tendazielle Fluktuationen (0.09<0.1)(Vgl.Tab.7).

Interessanterweise wiesen Frauen mit MD signifikante Fluktuationen aktiviegmmphozyten
(CD3CI®25") (p =0.001) auf, die bei den Mannern mit MD nicht nachweisbar wakiglicherweise
konnen Fluktuationen bei weiblichen Probandinnen teilweise durch Einflisse des
Menstruationszyklus erklart werdenSo gibt es Hinweise, dass die Zahl deiZdlken im Laufe eines
Zyklus Schwankungen unterliegt mit den hdchsten Werten in der periovulatorischen Mloast et

al., 2001) AuRerdemwird beschrieben, dass bei gesunden Frauen die Prozentzahlen véru@D3
CD3CD4 T-Zellen von der Zyklusphase abhangen und dass sich di€D®Y&D3CDS8 T-ZelFRatio
wahrend eines Zyklus signifikant verandert, wahrend generell die Prozentzahlen vo@DEDB
Zellen und CDI®B-Zellen wahrend des Zyklus nur geringfiigigonicht signifikant schwankeihee

et al., 2010)

In unserer Studie untersuchten wir absolute Zellzahlen, s@ dasere Ergebnisse wahrscheinlich
nicht komplett mit denen von Lee et gR010)vergleichbar sind. Auf3erdem zeigtelie anderen
Parameter mit den erwahnten Fluktuationen in der MHbuppe in den Subgruppen sowohl

weiblicher als auch mannlicher Patienten keine Fluktuationen mehr.

Da die Fluktuationen der aktivierten CB®25 T-Zellen bei weiblichen Probaimhenim Vegleich

zu mannlichen sehr betont waren, sollten Einflisse weiblicher Geschlechtshormone auf die Zellzahl
dennoch in Betracht gezogen werden. Durch das Design des Studienverlaufs wurde eigentlich
versucht, mogliche Einflisse des Menstruationszyklus zu vdemgeindem die Blutentnahmen

regelmafig in vierwochigen Abstanden erfolgten. Allerdings erlaubte es dieses Konzept aus Grinden



der Einheitlichkeit und der Berticksichtigung der Interventionen nicht, mogliche Unregelmé&Rigkeiten
der Zyklen der weiblichen Rpandinnen zu berlcksichtigen. Da unsere Ergebnisse in den
Subgruppen mit undohne Kontrazeptivasebrauch &hnlich waren und dair statistisch nicht
beziglich der Zyklusphase kontrollierteng so dass die Frauen sicher in interindividuell
unterschiedlichen bBrmonphasen ihrer Zyklen untersucht wurdeq sollte der Einfluss des
Menstruationszyklus in unserer Studie nicht Uberbewertet werden. Nichtsdestotrotz konnte das
Konzept mit vierwdchigen Abstdnden eine mdogliche Erklarung dafir sein, dass bei unseren
weiblichen Probandinnen keine signifikanten Fluktuationder Zellzahlen von NEellen, von
CD3CD4 T-Zellen und der CDADS8 Ratio, wie beiYovel et al.(2001) und Lee et al.(2010)
beschrieben, nachweisbar waren. Moglicherweise reagiereALyriphozyten mit dem

Aktivierungsmarker CI5 besonders sensibel abinflisse wie Geschlechtshormone.

Da signifikante Zellzallichwankungn nur in der MBGruppe vorlagepmuss auch ein Einfluss dieser
Erkrankung auf das Immunsystem in Erwdgung gezogen werden, wie bereits in einigen Vorarbeiten
beschrieben wirdMdiller et al., 1993; Rief et al., 2010; Rief et al., 200De¢ hochsignifikanten
Schwankingen der aktivierten und somit moglicherweisef Inflammation hinweisenden CBzD25
T-Lymphozyten in @ weiblichen Subpopulation der Patienten mit MD deuten somit einmal mehr auf
einen veranderten und mdglicherweise fragileren Immunstatus bei depressiven Patienten hin. Bei
zusatzlicher Beachtung von Parametern, die tendenziell fluktuiertehne dabei das
Signifikanzniveau zurmeichen (BLymphozyten, HelferZellen und aktivierte CDGD45RA T-
Lymphozyten; 0.05<p<0.1; Daten nicht gezeigt), kdnnte die Hypothese eines bei Patientenimit MD

Vergleich mit Gesundemeniger stabilen Immunstatus erwogen werde

In unserem Studienverlauf erfolgten die Blutentnahmen bei jedem MZP um etwa 8:00 Uhr, so dass
eine Beeinflussung der Werte durch circadiane Schwankungen, wie bei Dimitrov(20G8)und

Miyawaki et al(1984)beschrieben, unwahrscheinlich erscheint.

Insgesamt zeigen unsere Untersuchungen, dass es dringemdfehlenswertist, in zuklnftigen
immunologischen Studien eben Faktoren wie circadianer Rhythmik und Hormonzyklen auch

Einflusse durch psychiatrische Erkrankungen wie MD in Erwéagung zu ziehen.

5.2 Psychometrische Parameter

Der Einschluss der Probanden in die Studie erfolgte nach den Kriterien des B&i wirdftr die
Diagnose Depression das Vorliegen von insgesamt mindestens 5 Symptomen, davon mindestens ein
Hauptsymptom, verlangt. Alle depressiven Probanden der Studie erfillten diese Kriterien am

DiagnostikTermin, keiner der Probanden der beiden anderen @anperfillte diese Kriterien am



DiagnostikTermin. Der Fragebogen BDI, der hawlg Hilfsmittel zu Diagnose einer Depression
eingesetzt wird und besonders als Screeningmethode enorm hohe Sensitivitat und Spezifitdt aufweist
(Lasa et al., 200Qjst bezuglich der Symptome Schlafstérungen, Essverhalten und Unruhe nicht ganz
deckungsgleich mit den Kriterien des D8Mund DSMYV (Richter et al., 1998 [review]Pas kdnnte

ein Grund dafur sein, dass nicht an allen Messzeitpunktekinzelfallen auchicht am MZP 1lalle
Patienten der Gruppe MDnindestens 10 Gesamtpunkte bei diesem Fragebogen erreichten und
Probanden der beiden anderen Gruppen manchmal mehr als 10 PuBkteh das Abfragen
psychosomatischer SymptonfErmidung, Appetit, Gewichtsabnahn@exualitidtkonnte eswohl zu
Uberschneidungen mit der DiagnoS&Dmit erhdhten Punktzahlen in dieser Gruppe kommegimn
weiterer Grundfir intraindividuelle Schwankungekbnnte die zeitliche Distanz, die zwischen den
Messzeitpunkten lag, sein. Es kanmrah Veranderungen der Lebensumstéande, durch Auswirkungen
der Teilnahme an der Studie oder durch jahreszeitliche Schwankurgjeginzelnen Probandenu
Veranderungen in den Gesamtpunktzahlen der verschiedenen Fragebtgen gekommefessan.

sind durch das wiederholte Bearbeiten der gleichen Fragebdgen ein Gewdhnungseffekt und
moglicherweise eine Anderung des Antwortverhaltens nicht auszuschlieRespidsweise der
Fragebogen BDI scheint méglicherweigeht stabil gegeniiber Veranderungen im Mef, die auf
Anderung des Antwortverhaltens beruhen, zu s@Richter et al., 1997Es erscheint uns dennoch
vertretbar, die Mittelwerte der Gruppen auf durch die Interventionen bedingte Verénderungen zu
untersuchen, da die Stabilitat des Testér kleinere Zeitabstand@oher ist als fir groRéRichter et

al., 1998 [review])und da intraindividuelle Schwankungen beispielsweise des Antwortverhaltens

durch die Mittelwertbildung ausgeglichen werden diirften

5.2.1  Psychometrischer Gruppenvergleich zur Basismessung

Bei den vier am MZP 1 durchgefiihrten psychometrischen Fragebdgen zeigten sich durchgehend
signifikante Gruppenunterschiede. Beim SGMSagebogen erzielte wie erwartet d&FBGruppe,

bei BDI die MBGruppe die hochsten Werte, wahrend die H@ippe niedrige Werte erziek:
Bezuglich der PunktesummeRDIa OKt N3G . SO1 ©@2NE 06SA o0Aa 1dz mn
5 SLINB & & A 2 y a(Betkdeti dl. d2988)Rdnif lagdie Gruppe KG mit durchschnittlich 34
Punkten eindeutiglzy t SNJ RA SaSY o [geEgnetd Refeteizgruppesuszeiktiet. IHOhare
Werte von einzelnen Probanden wurden durch die Mittelwertbildung also ausgeglichen, so dass wir
keine Probanden nachtraglich ausschlielen mussBeck schlagt weiterhin bei psychiatrischen
Patienten einen Cubff von 12/13 Punkten zur Detektion einer Depression {t@sa et al., 2000)
UnsereSFBGruppe lag mit durchschnittlich4 £ 9Punkten am MZP 1 Uber diesem Wekus oben
genannten Griinden kann es zu Uberschneidungen Signptomatik gekommen sein. Trotzdem

unterschied sich die GrupgFDsignifikant von den beiden anderen Gruppen.



Beim Geschlechtsvergleich zum MZP 1 fielen bei den Mittelwerten der Frageb6ger/fSBMSCL

90-R und TICS mit Ausnahme @&®Gesamtpunktzahl in der Gruppe KG (gleiche Punktzahl) bei den
Frauen hohere Werte auf als bei den Ménnern. Fiir Beagebogen SE®IO-R ist dies vorbeschrieben
(Schmitz et al., 2000Auch fur den Fragebogen SOMS werden deutlich8iEse des Geschlechts

auf bestimmte Frageftems beschrieben(Rief et al., 2001b)Obwohl die Grinde fir diese
krankheitsundhangigen Geschlechtsunterschiede nicht ganz klar sind, erscheinen Anséatze wie die
unterschiedliche Selektion von Aufmerksamkeit und Ablenkung, die Wertung kérperlicher Symptome
und der Einfluss einer niedergedrickten Stimmungslage, neben physiologisntepetsdnlichen

Faktoren, plausibglGijsbers van Wik et al., 1999; Rief et al., 2001b)

5.2.2 Klinische Auswirkugen der Interventionen

Insgesamt profitierten von der Sportwoche vor allem die weiblichen Probandinnen mit
somatoformer Symptomatik. Die signifikante Reduktion der Gesamtpunktzahlen in den Fragebdgen
SOMS7, BDI und SE&0-R weistauf eine klinische Besserg der Beschwerdesymptomatik bei dieser
Subgruppe der Studienpopulation hin. Auch bei den Frauen der Gruppe MD kann die Reduktion der
Punktesumme im Fragebogen BDI auf eine Abnahme der Schwere der Depressivitat in Verbindung
mit der Sportwoche hinweiserBei der Ruhavoche fielen die Verdnderungen in der gesamten
Population schwach aus. Es zeigte sich nur eine Zunahme der Punktsumme im Fragebogen BDI bei

dengesunden Kontrollprobandinnen.

Interessanterweise wurde in Bezug auf die Responsibilitat des gshem Wohlbefindens auf
sportliche Aktivitatschon vorherin Geschlechtsunterschied beschrield@sztalos et al., 2010pie
Forschungsgruppeum Asztalos hatte eine grof3e Studienpopulation aus der belgischen
Allgemeinbevolkerung auf das Vorliegen seelischer Beeintrachtigungen gesarebmanach den
Einfluss unterschiedlicher Intensitaten korperlicher Aktivitat auf diese Beschwerden untersucht. Es
zeigte sich, dass bei Frauen korperliche Aktivitat auf maRigem Intensitatsrigrafikant positive
Auswirkungen auf somatoforme Symptonteat, wahrend bei den maéannlichen Probanden nur
intensives Training zu einer Verbesserung somatoformer Beschwerden {diszalos et al., 2010)

Wenn auch die Messinstrumente zur Objeldiung der Beschwerden in den beid8tudien etwas

anders verwendet wurderg zur Messung der somatoformen Symptomatik wurdben Asztalos Tl

des SCRO-RFragebogens, bei uns hingegen der S@MBagebogen herangezogenso sind die
geschlechtsspezifischen Aussagen zur somatoformen Symptomatik doch hdchst konkordant: Da es
sich bei unserem Aktivitatsprogramm in Form eing&glich 30-minttigen Aktivitdtserhhungdes
ursprunglichen Niveaus mit Uberwiegend leichten Kraftigungsibungen um Sport mafiger Intensitét
handelte, werden in Zusammenschau mit Asztalos® Ergebnissen die geschlechtsspezifischen

Unterschiede in unserer Population erklarbém.Bezug auf die Depressivitdt fanden die Forscher



jedoch nur bei den méannlichen Probanden eine Verbesserung durch Sport, wahrend wir eine
Reduktion der Summenscofunktezahlim BDInur bei den weiblichen MiPatientinnen und
respektive eine Verschlechterumgich Schonungei den gesunden Fraudanden.Nichtsdestotrotz

kann zusammenfassend festgehalten werden, dass geschlechtsspezifische Aspekte bei der
Auswirkung von Sport auf das psychische Wohlbefinden existieren. Frauen scheasetie Starke

der Beschwrden betrifft, womaoglich in positiver wie negativer Richtutgchter auch auf milde
Intervention zu reagieren, wahrend bei Manneaine milde Intervention eher erfolglos bleibt

(Asztalos et al., 2010)

Insgesamt muss sicher diskutiert werden, inwieweit es im Rahmen der Studie mdéglich war, die
angestrebten Bedingungen der Intention Schonungimzusetzen. Da es sich um ein ambulantes
Setting handelte, konnte sich der grof3te Teil der Probanden im Alltag nicht so extrem ruhig wie
eigentlich erwiinscht verhalten, was sich allein aus den beruflichen und famili&ren Verpflichtungen
der Probanden ableiten lasst. Auf Grund des komplexen Studienverlaufs und der Zulosung der
Interventionsreihenfolge nach dem ZufallsprinZipnnten die Interventionenauch nicht in die
Urlaubs bzw. Ferienzeit verlegt werdeifirotz dieser Schwierigkeit stetler komplexe Studigablauf
insgesamt abeeine Starke der Studie dar: Dadurch, dass jeder Proband sowohl die Akfigl&its
auch dieRuhentervention durchlief, spielten interindividuelle Scamkungen eine sehr kleine Rolle,
RdzZNDK RAS 1 dzRBabtz/ARFyY oalkdAamX a st HE a%t n
Studienpopulation zugleich als ihr eigen&ontrollkollektiv. Durch die insgesamt sehr lange
Erhebungsphase von 20@D09 konnten auf die Gesamtpopulation bezogen saisonale Effekte
nivelliert werden. D@ Abstimmung der Messtermine mit-widchigem Abstand zwischen den
Interventionsanfangen auf den weiblichen Zyklus wurde bereits erwahnt. Ebenso wurde erwéhnt,
dass durch die mehrwdchigen Abstande die gegenseitige Beeinflussung der beiden Interventionen
vermieden werden sollteDaraufzielt auchdie zufallige Zulosung der Interventionsreihenfolge fir die
Probandenab. Mit dem Nachteil der vorher beschriebenen mangelnden Schonungsmdglichkeit
wurde so andererseits verhindert, dadie Interventionswochembsichtlich in Zeiten mit besonderen
aulleren Bedingungen gelegt werden konnten und somit Ergebnisse féagshiédingungen nicht

mehr repré&entativ gewesen waren. Eine Woche absoluter Schonung an einem Urlaubsort wirde
sichbesonders in klinischer Hinsicheérmutlichanders auswirken als Schonung im Alltag zu Hdtse.
kann auch argumentiert werden, dass korperliches Schonungsverhalten oder besser Inaktivitat in den
Gruppen unserer Studienpopulation mit Sicherheit ein relativ zu betrachtender Begriff ist.
Ubereinstimmend mit Iverson, der fir Patienten mit schwerer Depression ein erniedrigtes
Aktivitatsniveau, verglichen mit gesunden Personen oder Personen mit milder Depression, beschreibt
(Iverson, 2004)fanden wir Werte, die auf weniger sportliche Aktivitat der depressiven Gruppe im

Vergleich zur gesunden hinweisdm Freiburger Aktivitdtfragebogen (FFKA) hattewie bereits



erwahnt, beim ScreenigTermin 40,5 % der depressives3 % derSFDBPatienten und76,5 % der
gesunden Probanden angegeben, wéhrend des Monats vor dem Einstieg in die Studie Spot getrieben
zu habenUnsere drei Studiengruppen unterschieden sich statistisch zwar nicht signifik&ezug

'dzF RIFa ! {TOAQGAGNGOGAYADBSlIdz 6al dzZaNEAOKSYR | {GAQax
I 1 0 vgidrar2). Jedocterreichten diedepressiven Patienten im FFKA weniger Sportpunkte als die
beiden anderen Gruppen, wobei hier der Gruppenunterschied signifikant Ti. 2). Uberspizt

formuliert ahnelt also die Woche mit der Intervention korperliche Inaktivitdt bei depressiven
Patienten eher dem Alltagszustand als bei gesunden Kontrollprobanden. Dies kénnte eine mdgliche
Erklarung fur die fehlende Veranderung wahrend &erthevochein der Gruppe MD seirferner

konnte die Zunahme der Punktesumme im BDI bei den weiblichen Kontrollprobandinnen nach der

Ruhevochediese Hypothese untermauern.

5.2.3 Verlauf des BESummenscores au3erhalb der Interventionen

Es war festzustellen, dass d8summenscore des Fragebogens BDI im Studienvesignifikanten
Schwankungerfin der FriedmasVarianzanalyseler Basismessungen auf3erhalb der Interventionen)
unterlag und dassWilcoxonTess zwischen den Werten der MZPe 1 und 6 in allen Gruppen
signifikane Unterschiede im Sinne einer Reduzierung der Punktesumme zeigten. Das bedeutet, dass
sich auch auR3erhalb der Interventionen die Depressivitat verbesserte, was den von uns postulierten
klinischen Erfolg der Sportintervention schmalern wideshalb misseim diesem Zusammenhang

sicher (oben schon erwahntekffekte durch weitere Einflussfaktoren diskutiert werden: Da die
Probanden Uber 12 Wochen hinweg immer wieder vom gleichen Team der psychologischen oder
medizinischen Doktorandinnen betreut wurden, ishe positive Auswirkung des interpersonellen
Kontakts nicht auszuschlieBen. Damit verbunden ist auch die Mébglichkeit von Antworten
SYGaLINBOKSYR a9NBNYyaOKiKSAGa 3ISISY 9yRS RSNJI {
Studie wohl fir viele Probandeeine Aufgabe dar, die durch die kleine Aufwandsentschadigung
entlohnt wurde und somit bei den Probanden zum Gefiihl gréRerer Selbstwirksamkeit und damit zu
groRerem Selbstvertrauen gefiihrt haben kann. Da aber auch in deGripe die BDI
Summenscores amnBe der Studie signifikant niedriger waren als am Anfang, kénnen auch
methodische Einflissesine Rolle gespielt habenSo werden fir den BBragebogen eine

A« O0OSNNBF{GAGAGNGE F dzZF RdAzNOK REFEa ! yig2NIOSNKI f (
Zeitabsanden geringe Stabilitat diskutie(Demyttenaereand De Fruyt, 2003; Richter et al., 1997;
Richter et al., 1998 [review])Anderunga& des Antwortverhaltens kénnen durch Lernverhalten,
Ermidung, Habituation, Sensibilisierurifpntraste und Adaption entstehen, die auch bei den
gesunden Probanden eine Rolle gespielt haben konfi@emyttenaere and De Fruyt, 200350
missen die durch Selbstbeurteilungsskalen gewonnenen Ergebnisse insgesamt sicher vorsichtig und

kritisch bewertet werden.



53 Korrelationen zwischen immunolagchen und psychometrisg@n Parametern

Pedrosa Gil et al(2007b) beschreiben psitive Korrelationen zwischen der Zellzahl von- B
Lymphozyten und allen Subskalen des-SER auler Somatisierungowiemit dem Global Severity
Index (GSI) bei Patienten mit somatoformer Stérubgs kann als Akzentuierung der humoralen
Immunitat bei Patienten mit somatoformer Stérung interpretiert werderin unserer
Studienpopulation fanden wir allerdings keine verglemtan Korrelationen zwischen biochemischen
und psychometrischen Parametern und kdénnen diese Thesent zundchst nicht bestatigen: In
unsererSFBGruppe korrelierte die Zahl derlB/mphozyten wie bei Pedrosa Gil nicht mit der-SGEL
RSubskala Somatisiergn allerdings ebenfalls nicht mit den Ubrigen S0bskalen sowie dem
SOMS7-Summenscore. Diese Ergebnisse sind innerhalb unserer Untersuchung insofern konsistent,
als wir im Gruppenvergleich auch keine Erhéhung deymphozytenzahl nachweisen konntene di
dem vorbeschriebenen TH2hift bei somatoform erkrankten Patienten entsprochen hgRedrosa
Gil et al., 2007a; Pedrosa Gil et al.,, 200 BZellzahl war in unserer Population v&@FD
Patienten ohne psychopharmakologische Therapie wie erwéhnt sogar erni€slrigab. 4). Eine
Erniedrigung hatten wir in diesem Zusammenhang eher bei derPkti2nten erwartet. In der
Gruppe MD korrelierte die absolute Zahl der-L@nphozyten namlich negativ mit der
Depressionsschwere, die durch den BRimmenscore quantifiziert wurd@ab.12). Dies kdonnte in
Zusammenschau mit vorbeschriebenen Ergebnigsanerhin als indirekter Hinweis auf einen bei
Depressionim Vergleich zu somatoformer Stérungterschiedlichen Immunstatu®ief et al., 2001c)

¢ mit reduzierter humoraler Immunantwold gesehen werden

Andererseits fanden wir eine positive Korrelation des SGMBmmenscores mit der Ratio
CD4/CD8 T-Lymphozyten in der Grupp&FD(Tab. 12). Der SOMS3-Fragebogen zeigte hohe
Konvergenzvaliditat beim Nachweis einer somatoformen Sto(&igf and Hiller, 2003%0 dass die
erreichte Punktzahl unserelSFBPatienten verlasslich beim Nachweis einer somatoformen
Symptomatik erscheint Somit findet de vorbeschriebeneErhohung der CD4/CD8-Ratio bei
somatoformer StérungPedrosa Gil et al., 2007blurch diese Korrelation in unseren Ergebeiss
also eine Bestatigungemerkenswert isiedoch, dass wir keinerlei Korrelation zwischen der Ratio
CD4/CD8 T-Lymphozyten und der Depressivitat nachweisen konnten: Die Ratio korrelierte mit der
SCE90-R-Subskala Depression und dem £Dimmenscore in der Gruppe MD weder posiioch
negativ Tab.12). Dies widerspricht den Ergebnissen von Maes etd&. eine erhtéhte Ratio bei MD
Patienten beschreiben, die auf eine Erhohuder CDZ4-Fraktion (und darunter besonders der
CD4CD45 Memory-Zellen) und eine Erniedrigung der CDBraktion zurlickgefiihrt wirdMaes,
1995) Interessant erscheinenni diesem Zusammenhandie Assoziationen, die wir zwischen
phobischer Angst und der Fraktion der OCB45RO T-memory-Lymphozyten in beiden

Patientengruppen finden konnten. Panikstérungen und (soziale) Phobie waren in unserer



Studiengruppe mit MD die haufigstenn der SFBGruppe nach Dysthymie die haufigsten
Komorbiditaten (Vgl. Tab. 2). Dies entspricht auch Vorergebnissen, die Angststorungenm
Allgemeinen als haufige Komorbiditat zu depressiven Erkrankungen zZ@hleret al., 2010; Pini et
al., 1997) Da auch die somatoformen Stdrungen eine enge Assoziatibaffaktiven Erkrankungen
aufweisen(Barsky and Borus, 1999asst die ebefalls signifikante Korrelation der CGD4RA T-
memory-Zellen mit phobischer Angst in d&FDGruppe ebenfalls in&onzept.Auch wenn die T
memory-Zellen in unserer Population nicht direkt mit der Depressivitat korrelierten, bestand somit
dennoch eine Asoziation mit dem depressiingstlichen Formenkreis. Dies weist auf eine
Konkordanz mit den Ergebnissen von Maes et al. hin, wobei erwahnt werden sollte, dass in unserer
Studie die MarkeKombination CD3CD45, hingegen bei Maes CD4CD45 untersucht \Etnds.
unklar erscheint die positive Korrelation der COB45RAnaiven FLymphozytenmit phobischer
Angst in der Gruppe MDla Maeset al. (1995)eher eine Reduktion der CD45RAZellFraktion bei

MD postulierenWie erwahnt sind die Werte auf Grund der unterschiedlichen untersuchten Marker
allerdings leider nicht exakt vergleichbar. Dennoch erscheinen die Assoziationen der
Aktivierungsmarker mit der affektiven Symptomatik irgesant. h dieses Gesamtbild passamnch

die positiven Korrelatioren des Summenscores der S@ER-Subskala Depressionnd des BD}
Summenscoremit dem NeopterinSerumSpiegebei den MDBPatienten(Vgl.Abb. 15 und Abb. 16).

Da das BDI als geeigneter Fragebogen zum Screeningjlilgemeinpopulation zur Detektion einer
Depression iff (Lasa et al., 2000)die Subskala Depression des -S8EGR auch als Screening
Instrument eingesetzt werden kan{Bchmitz et al., 2000)nd da Neopterin als Indikator fur die
Aktivierung derzelluBren Immunitéat gesehen wden kann, unterstiitzen unsere Ergebnisse indirekt
die Hypothesen eines p#aflammatorischen Immunstatubei DepressionAuch der Summenscore
der SCI90-R-Subskala fiir Zwang korrelierte positiv mit dem Neopt&aerumSpiegel irder Gruppe

MD. Da Zwangsstorungeatine sehr hohe Komorbiditat mit MD aufweiséfils et al., 2010; Nestadt

et al., 2009)ist dieses Ergebnis nachvollziehbar.

Obwohl wir vieleErgebnisse von Kollegen nictlirekt bestatigen konnten, mussen wir also ihre
Hypothesen nicht in Frage stellekloglicherweise kdnnen einige divergierende Ergebnisseid
Eigenschaften unserer Studienpopulation erklaserden: Da wir die Probanden aus der
Allgemeinbevolkerung rekrutierten, kdnnten manche immunologischen Aspekte weniger ausgepragt

gewesen sein als bei stationdren Patienten mit zumeist langerer Krasgbsihichte.

54 Korrelationen zwischen zellularer ImmunitibDepressivitatund BodyMassindex

In der Subpopulation weiblicher gesunder Kontrollprobandinnen fanden wir eine negative
Korrelation zwischen den naiven COB45RAT-Lymphozyten und dem BMI, jedio keine positive
Korrelationen zwischen den Lymphozyten und dem BWHhida and Sakakibat@eschreiben einen

Zusammenhang zwischeler totalen Lymphozytenzahl und Untergewicht soWiéit bei weiblichen



Probandinnen.Niedrige Lymphozytenzahlewurden zudem unabhéangig vom BMI bei Probanden
nach verweigerter Nahrungsaufnahme beobach{@tishida and Sakakibara, 2008, 201Wir
konnten diese Ergebnisse nicht bestatigen. Allerdings fanden wir in Bezug auf die Kalorienaufnahme,
weder Unterschiede zwischen den Gruppen noch zwischen den Interventionen, so das#esich
einzelnen Gruppen in unserer Studie diesbezliglich wohl sehr ahnlich waren und zudem anscheinend
stabile Erndhrungsgewohnheiten aufwiesen, was eine mdogliche Erklarung fur die unterschiedlichen
Ergebnisse sein kanbnsere Ergebnisse bestatiggmuochdie von Spencer et al., in denen ebenfalls
eine positive Korrelation zwischen dem BMI und Neopt&émumSpiegelrbei gesunden Probanden
beschrieben wird (Spencer et al.,, 2010)Bei jugendlichen Probanden wurden umgekehrte
Verhéltnisse der NeopteriBerumSpiegel im Vergleich zu den Ergebnissen bei Erwachsenen
veroffentlicht (Mangge et al., 2011Dabei zeigten adipdse Jugendliche niedrigere Konzentrationen
an Neopterin als gleichaltrige anmalgewichtige. Weiterhin korrelierten in dieser Studie die

NeopterinSerumSpiegel nicht positiv mit dem Korperfett oder dem B3tandardDeviationrScore.

Hinsichtlich klinischer Gesichtspunkte werden unterschiedliche Zusaméimge vermutetEinerseits
werden bei Patienten mit MDund besonders unter Antidepressi#nnahme verstarkte
Gewichtszunahmen beschriebefiPatten et al., 2011)Dareben gibt es Ergebnisse, die kaum
relevante Zusammenhdnge zwischeremd BMI und depressiven Symptomen sehemd
beispielsweise nur bei Ubergewichtigen Frauen im Vergleich zu gesuyeleisse Tendenzen in
Richtung depressiver Symptomatik beschreib@ogan et al., 2011)Andere Wissenschaftler
bestatigen hingegeR A S o \WHypdthése @it Higebnissen, die das Risiko firr eine Depression bei
Frauen und Mannern mit hdherem Gewicht gegenilber nofrbhalv. untergewichtigen als niedriger

beschreiben(Yu et al., 2011)

Diese Ergebnisse in Zusammenschau mit solchen, die auf eswi#®®n von Inflammation,
psychiatrischen Erkrankungen uke@ttleibigkeit hindeutern(Tsai et al., 2012k6nnten Hinweise auf

Interaktionen zwischen dem BMI, dem Immunstatus und dem psychischen Wohlbefinden sein.

55 Schmerzschwelle

Bei der Schmerzschwellenmessung zeigte die Gruppe MD gegeniibgesenden Probanden eine
erhohte Empfindlichkeit auf Druckbelastung, wahrend sich dienSctschwellen de6SFDBPatienten
nicht signifikant von denen der K& obanden unterschied. Insgesamt ist die Studienlage zur
Schmerzempfindlichkeit bei Depression nocimklar, mit teilweise diametral verschieden
VorergebnissenBei somatoformer Storung liegen noch wenige Ergedenivor(Hennings et al.,
2012)

Bei unseen Berechnungen fanden wir in Wilcoxdasts keine Verdnderung der Schmerzschwelle

nach den Interventionswochen. Erwartet hatten wir einehdhung der Schwelle nach der



Aktivitatswoche und eine Reduktion der Schmerzschwelle nach Ridrevoche. Da auch die
biochemischen Parameter nach den Interventionswochen sehr wenige Veranderungen zeigten, sind
diese Ergebnisse in sich konsistent, insgegachbch noch nicht zielfiihrend. Paarweise Vergleiche
bei Berechnunen der Kollegen hatten jedoch eine Erh6hung der Schmerzschwelté der
Aktivitatswochegezeigt, es werden dabei hauptsachlich Schmerzschwellenerh6hungen bei Mannern
beschrieben(Hennings et al., 2012piese Berechnungen untetseden sich durch die statistischen
Methoden von unseren. Womoéglich wurden dadurch manche Zusammenhange feiner untersucht,
die in unserergroben explorativen Betrachtung des Gesamtniveaus der Schmerzschwelle nicht
deutlich wurden. Aus Klinischer Sicht ardtlitzen unsere Ergebnisse jedoch die Thesen eines
Benefits kdrperlicher Aktivitat. Die Patienten rBiFDgaben nach der Aktivitatswoche ein signifikant
reduziertes Beschwerdeniveau an. Ferner beschreiben die Kollegen Unterschiede zwischen den
einzelnen Buckpunkten sowie einen Einfluss des sportlichen Augsmaineaus(Hennings et al.,
2012) Dabei ergibt sich ein indirekter Zusammenhang mit unseren Ergebnissen, da-fatiditen
unseres Kollektivs vor der Studie signifikant weniger aktiv waren als die Probanden der anderen
Gruppen. Diese Bealshtungen deutenwomd@glich auf einen langerfristigen Effekt sportlicher

Aktivitat aufdie Schmerzschwelle hin

5.6 Weitere Einflussparameter

Zur Untersuchung der Schlafqualitat analysierten wir exemplarisch die Zeiten (in Minuten), in denen
die Probanden wahrend der Nacht aufgewacht waren und wachgelegen hatten. In der Nacht vor MZP
1 und in der Sportwoche ergab sich dabei ein signifikanterp@munterschied, nicht jedoch
wahrend der Ruhewocheln einer aktuellen Studie werden bei Jugendlichen Zusammenhénge
zwischen der Schlafarchitektur und der korperlichen Aktivitat beschriébarad et al., 2012)Bei
unseen gesunden Probandeergaben sich passend dadunterschiede zwischen den loein
Interventionswochen, da die Probanden der -&@ippe in der Ruh®/oche signifikant langer
wachlagen als in der SportwocHeieses Ergebnis kann ein Hinweis darauf sein, dass die kérperliche
Inaktivitdt bei den gesunden Probanden zu vegetativen Veramdgm, reprasentiert durch die
Schlafqualitat, gefuhrt hat. Der fehlende Gruppenunterschied zur Ruhewoche kdnnte so interpretiert
werden, dass sich der Schlaf der gesunden Probanden durch die Inaktivitat (also einer imitierten
psychomotorischen Verlangsamgin eher dem der Patienten anpasst und durch die
Unterbrechungen pathologisch wirdAllerdings war die kumulative Wachliegezeit in beiden
Patientengruppen zur Ruhewoche niedriger als zur Sportwoche, was eigentlich zaoht
erniedrigten Aktivitdtsniveau pat Dennoch war nur in der K&uppe der Unterschied zwischen

den Interventionswochen signifikant und deutet gemeinsam mit den Ergebnissen von Awad et al. Auf

einen Zusammenhang vdkktivitdtsniveau und Schlafqualitat hin.



Es werdenaul3erdem Unterschiedeni der Kalorienaufnahme zwischen korperlich aktiven und
inaktiven Jugendlichen beschriebg§Awad et al., 2012)In unserer Population fanden wim
Gegensatz dazueinerlei Unterschiede in der Kalorienaufnahme zwischen den Interventionen. Es
handelte sich bei unseren Probanden um Erwachsene, wegmalVergleich mit Awads Ergebnissen
vorsichtig erfolgen muss. Allerdings kann autds in unserer Studie insgesamt eher niedrige
Aktivitatsniveau wahrend der Sportwoche ein Grund fir die fehlende Veranderung der

Kalorienaufnahme gewesen sein.

57 Weitere Limitationenund Starkender Studie

Als Limitation der Studie muss gewiss die zur Erzielengicher Effekte zu kurze Interventionsdauer
angefuhrt werden. Langer andauernde Interventionen waren bei diesem Studiendesign im
Ambulanten Setting mit lh seinen Vorteilen allerdings schon wegen zu erwartender

Motivationsprobleme besonders wohh der Gruppe M@Salmon, 20013chwer méglich gewesen.

Salmons kritischer Theoribzw. seinem Statemeljitt ¥he institution of exercise habits ddube the
evidenceNI G KSNJ 0 KIFy GKS 0l &%ainor? 20013ndz®d@nach Widetsprached | (i Y S
werden. Zum Einen zeigten unsere Probanden, auch in der Gruppe MD, wahrend der Sportwoche ein
signifikant hoheres Aktivitdtsniveau als in deuhavoche, das durch den Aktivititsmesswert der
Aktometer objektiviert werden konnteln unserem Kollektikbnnen daher den MD-Patienten
nachgesagte Motivationsprobleme etwas relativiert werd8am Anderen sind die positiven Effekte
korperlicher Aktivitat auf psychische Erkrankungen mittlerweile oft nachgewiesen, wie in einem

Review zusammengefasst wifdalaghan, 2004)

Zweifelsohne blieb bei unserem Konzeptlerdings die Kontrolle der Compliance bei der
Durchfihrung der Interventionen begrenzt, was als weitere Limitation gesehen werden kann.
Allerdings birgunserer Meinung nach eine enge Einbindurigviel persdnlichem Kontakt das Risiko
einer Verfalschung der Studienergebnisse durch soziale Faktoren. Die Betreuerinnen der Probanden
im Studienverlaufg Psychologinnen und medizinische Doktorandinmehatten organisatorische
Aufgaben und betreuten dieProbanden an den Messzeitpunkten jeweils etwa 20 Minuten
persodnlich. Weitere interpersonelle Einbindung wéahrend der Interventionswodtidten, wie im
klinischen Bereich einleuchtet, moéglicherweise eirgsychotherapeutischein Effekt erzielt, der

wiederum je nach Bezugsperson womdglichaemschiedlich ausgefallen wéafdakobsen et al., 2011)

Beim Entwurf des Studiendesigns entschied mandadalb auchewusst fir ein Konzept, bei dem
die Robanden die Sporintervention alleine durchfuhrten, um mogliche Effekte durch die soziale

Einbindung in einer @rt-Gruppe zu vermeiden. Die soziale Integration in eine Gruppe spielt bei



Sportprogrammen hinsichtlich eines psychischen Benefits sicher gioBe und eher noch
unzureichend untersuchte RolléAsztalos et al.,, 2010; Richardson et al., 2006) unserem
Studienkonzept war das Ziel dimmittelbare Untersichung der Ausirkung sportlicher Betatigung,

so dass soziale Aspekte hier eine zu vermeidende Storgrof3e dargestellt hAttdam wird
beschrieben, dass unter Umstanden das Konzept, sportliche Betétigung zu Hause durchzufuhren,
besser angenommen wird aledéufsichtigte Programme, beispielsweise in Fitnessstudios. Griinde
hierfur konnen Kostenfaktoren oder Anfahrten s€Richardson et al., 2005)m Hinblick auf die
langerfristige Anwendung des Sportprogramms durch die Patienten unserer Studie wurde der

Entwurf mit selbststandiger Durchfiihrung des Sportprogramms vorgezogen.

Enen Nachteil kénnte auch die Verwendung von Selbstbeurteik@kgden bei der Erfassung des
klinischen Befindens der Patienten darstellen. Durch einen Gewoéhnungseffekt bei Anwendung der
gleichen Fragebdgen zu allen MZPen oder durch sozial erwinschte famnwkédnnten die
beschriebenen klinischen Effekte mit bedingt sefmdererseits sind Fragebtgen sehr einfach
einzusetzende und kostenginstige Messmethoden im klippsgichiatrischen BereicfAsztalos et

al., 2010) AuRRerdem zeigte sich im Gruppenvergleich, dass die Selbstbeurteilung weitestgehend mit
der im SKIBnterview gestditen Diagnose im Einklang war. Schlief3lich wurde durch die Verwendung
derselben Fragebdgen an den die Interventionen rahmenden Messzeitpunkten gewiss eine Art
Standardisierung erreicht, diedie Fehlerwahrscheinlichkeit durch missverstandene Fragen

ausgegthen haben durfte.

Als statistische Limitation konnte die fehlende algfehlerAdjustierung gesehen werden. Insgesamt
wurden durch die zahlreichen prénd postinterventionellen Vergleiche und die Korrelationen sicher
multiple Tests durchgefuhrt, wasitisch interpretiert werden kann. Der Ansatz unserer Studie war
allerdings explorativ. Unser Ziel war es, erstmalig in einer kombinierten Population aus depressiven,
somatoformen und gesunden Probanden die beiden Interventionen Sport und Schonung zu
untersuchen,wasunseres Wissenis einemvergleichbaren Design noch nicht untersucht wurd@ei
unserem Ansatz sahen wir es als wichtig an, mdglicherweise signifikante Ergebnisse nicht durch
statistische Verfahren zu nivellieren, um fur zukiinftige Studienefisbrechende Parameter nicht zu
unterschétzen. Unser komplexes Studiendesign mit vielen verschiedenen gemessenen Parametern
und Kovariaten erméglichte uns die Durchfihrung zahlreicher Tests unter gleichzeitiger Beachtung
biochemischer und psychometrischiearameter, auf derenuswertung wir nicht verzichten wollten.
Signifikante Ergebnisse wollen wir nicht verschweigen, auch wenn sie mdglicherweise einer
konsequenten alph#&ehlerAdjustierung nicht Stand halten wdrden. Im Sinne einer
epidemiologischen Eirmtatzung von Pernegé&ann eine solche Adjustierung in manchen Féllen auch
kritisch gesehen werderfPerneger, 1998)so dass wir uns bexplorativer Intentim dagegen

entschieden. Es steht dabei jedoch auBer Frage, dass unserenBsgelweiterer Uberpriifung



bedirfen. Winschenswert wére ein dem unseren entsprechender Ansatzmit zwei

Patientengruppen SFInd MD untemweitestgehendeNermeidung einer Doppeldiagnose.

5.8 Ausblick

Durch das Design und die Breier erhobenenParameterist unsere Studiem Hinblickauf die
Aktivitatsintervention eherexplorativan Charakters. i folgende Arbeitenwerden die Ergebnisse
sicherlich eine wichtige Hilfestellung selinige beachtenswerte Merkmale der StutlieBezug auf

die Probandenauswahl undie Lange der Interventionen wurden schon genannt. Besonders im
Bereich der somatoformen Stérungets noch relativ jungem und nicht leicht zu objektivierendem
Krankheitshild der Psychosomatik wére weitergehende Forschung zur Auswirkung von korperlicher
Aktivitat auf zelluldare Immunparameter und zum klinischen Nutzen gewinnbringend. Gestultzt durch

unsere Ergebnisse zeichnet sich ein Benefit ab, der weiter spezifiziert werden sollte.

Es stellt sich nurauch die Frage nach der Quintessenz der besprochenegelnissefir die
Patienten Bendtigt wiurde eine Leitlinie, die, zugeschnitten auf psychiatrische Patienten, klare
Empfehlungen zur Durchfihrung eines Sportprogramms @ii#. Einbeziehung aller individuellen
Bedirfnisse in einen konéten Therapieplan dfite schwierig werden. Ein mdglicher Ansatz ware
jedoch, die in bereits vorhandenen oder kiinftigen Studien gewonnenen Erkenntnisse zumindest in
Bezug auf eine grobe Einteilung der jeweils profitierenden Patientengruppen umzusetzen.
Beispielsweise kdnnte uat Beachtung des Benefits von Frauen durch moderates Training, das auch
bei einigen unserer Ergebnisse sichtbar wurde, flr weibliche Patientinnen Walking oder
vergleichbare korperliche Aktivitdit empfohlen werddisztalos et al., 2010)Dagegen sollte
mannlichen  Patienten intensives  Training wegen der  beschriebenen teilweise
immunsupprimierendenWirkung (Shek et al., 1995)nd der mdglichen kardiovaskulardRisiken
(Shantda and Lip, 2011hur unter dem Vorbehalt facharztlicher Betreuung emipien werden
wobei unter fachkundlicher Aufsicimit stérker fordernder Aktivitéein gréRerer klinischer Nutzen

zu erreiten ist.

94 SHANR aAO0OK 1TS8SA3ASys 206 RlIa ySdz GSNFNIGHNBI dzy
T NNJ . S gBsardayzeld, 201ei Patienten Anklang findet.

Auf jeden Fall kann festgehalten werden, dass Sport bei psychischen Erkrankungen nitzt, wie
Callaghanin einem Review beschreibt. So werden antidepressive Effekte von Sport auch bei

Gesunden, und teilweise antipsychotische Effekte bei Schizophratienten beschrieben

(Callaghan, 2004)

Letzten Endesst die Relevanz des tatsa€dlKk Sy o2 ANJ] YSOKI yAayYdzaa @2y

womoglich sekundar;zu viele zusammenspielende Faktoren, von sozialer Einbindung und



Selbstwirksamkeit bis hin zu Kérpergefiihl und erwiinschter Gewichtskontrolle, bestimmen den
Effekt. Dies konnte aber bei deévlotivation von Patienten gerade genutzt werden, was auch

Ringelnatz beschreibt:

oSport starkt Arme, Rumpf und Beine,
Kurzt die 6de Zeit,
uUnd er schiitzt uns durch Vereine
Vor der Einsamkedt &

(Ringelnatz, 1926)



6 Zusammenfassung

Die Erforschung neuroimmunologischer Aspekte psychiatrischer Erkrankungemetuktind mehr

in den Fokus von Klinik und Wissenschaft. Entsprechend einiger Vorarbeiten bestehen bei Patienten
mit Major Depression oder somatoformer Storung Besonderheiten im Immunstatus, die einige
Symptome wahrscheinlich erklaren. So wird beispielssveie Schmerzinduktion durch Zytokine
diskutiert(Euteneuer et al., 2011a)m Bereich des zellularen Immunstatus wurdnweise auf eine
Verschiebung in Richtung pioflammatorisch bei Depression und in Richtung humoraler
Immunabwehr (Th2hift) bei somatoformer Stdrung beschrieb@redrosa Gil et al., 2007a; Pedrosa

Gil et al., 2007b; Riet al., 2010; Rief et al., 2001c)

Ferner ist korperliche Aktivitdt mittlerweile ein fester Bestandteil in psychiatrischen
Behandlungskonzepten. Neben dem direkten klinischen Nutzen, den Patienten aus der kérperlichen
Aktivitat ziehen(Asztalos et al., 2010)yibt es auch einige Quellen, die Auswirkungen auf das
Immunsystem, und daei auch der zellularen Parameter, beschreiben. Es werden beispielsweise
Elevationen von Leukozytenzahlen, die Aktivierung bestimmteyriiphozyterSubpopulationen,

eine Verschiebung des Thl/F&eichgewichts und kurzfristige Elevationen von Neopterin
beshrieben. Einige Parameter zeigen wahrend der Erholungsphase jedoch eine rasche
Normalisierung(Dufaux and Order, 1989; Gleeson, 2007; Hong et al., 2005; Lancaster et al., 2004;
Shek et al., 1995; Sprenger et al., 1992; Steensberg et al., 2001; Wadsh 2011) Insgesamt
bestehenbesonders im zellularen Bereich des Immunsystems noch Unklarh@&iea and Baune,

2012 [review]) Da Sportstudien mit der Untersuchung mitteind langerfristiger Auswirkungen im
psychiatrischen Bereich bisher noch eher rar sind, warnsgne Intention, durch die Einbeziehung

von Patienten mit Depression (MD) und Patienten mit somatoformer Stérung (SFD) zwei
verschiedene Krankheitsbilder mit dennoch einigen Uberschneidungen zu untersuchen und mit einer
gesunden Kontrollgruppe (KG) zu Jeichen. Durch einen komplexen Studienablauf absolvierte
jeder Proband sowohl eine sportlichals auch eindRuhavoche, aulierdem wurden vier Basiswerte
auBBerhalb der Intervention erhoben. Klinische Aspekte wurden an Hand von Fragebdgen Uberprift,
wahrend de absoluten Zellzahlen durch FA@%lysen und die Neopterinspiegel mittels ELISA
gemessen wurden.

Im Gruppenvergleich zeigten unsere Ergebnisse keine Unterschiede zwischen den drei
Studienkollektiven. Unter Ausschluss von Probanden mit psychopharmaiatiegiTherapie war die
absolute Zahl der Bymphozyten (CDBD19) in der Gruppe der SHPatienten gegeniber den
anderen beiden Gruppen vermindert.

Nach der Intervention Aktivitit nahmen die Zellzahlen der Monozgehbpopulationen
CD14HLADRund CD14COL81" und des Monozytemittelwertes (sidewardscatter/CD14) in der

Subgruppe der gesunden Ménner zu, die Zellzahl der Natirlichen Killerzellen in der Subgruppe der



weiblichen SFPatientinnen ab.Nach der Ruhavoche nahmen die Zahlen der CDHUADR
Monozyten und der CD1@D181 Monozyten in der Subgruppe der Frauen mit SFD signifikant zu, bei
Betrachtung aller weiblichen Probandinnen gemeinsam konnten zudem Zunahmen ded BIk

Zellen festgestellt werden.Im Bereich der -LymphozyterSubpopulatioen konnten keine
spezifischen Veranderueg im Zusammenhang mit den Interventionen festgestellt werden.
Insgesamt sind unsere Ergebnisse, besonders hinsichtlich eines immunologischen
Gruppenunterschiedes und seiner Beeinflussung durch Sport mit Bezug aséreu

Arbeitshypothesen alsnocheher wenig richtungsweisend.

Im Gegensatz dazu konnten bei den klinischen Parametern nach der Sportwoche signifikante
Verédnderungen, die auf eine Beschwerdebesserung hindeuten, festtjestetden. Bei den
weiblichen SFPatientinnenverringerten sich die kérperlichen Beschwerden, gemessen durch den
Summenwert im Fragebogen SOMSbei denweiblichen MD-Patieninnen verringerte sich die
Punktzahl im Fragebogen BDI, der das Malf3 der Depressivitat rdisgem fanden wir Koetationen
zwischen einigen biochemischen und psychometrischen Parametern: Die erreichte Gesamtpunktzahl
im BDI korrelierte genauso wie die Punktezahlen der Subskalen Depression und Zwan@@RSCL
Fragebogen mit dem Neopterinspiegel. Behdhte Neopterirspiegel auf eine aktivierte zellulare
Immunabwehr hinweisenCelik etal., 2010; Spencer et al., 2018dnnen unsere Ergebnisse
bezlglich der Korrelationen als Hinweise aufieei Zusammenhang zwischen Depression und
LYFEFYYFdA2YyZ YI At AOKSNBSAAS dzOK AY | Ayof AO]
%St {Magh @t al., 1995)esehen werden.

Auch wenn eindeutige immunologische Beeinflussungen durch die Interventionen Sport und
Schonung nicht nachgewiesenerden konnten, kann also, nicht zuletzt auch auf Grund der
nachweisbaren Kklinischen Verbesserung des Patientenbefindens, kdrperliche Betatigung als
Ergdnzung einer umfassenden Behandlung psychischer Erkrankungen empfohlen werden.
Zweifelsohne sollte das Begungsprogramm jedoch in eine professionelle arzishichiatrische
Behandlung eingebettet sein. Eine regelmafiige Supervision erscheint schon aus Motivationsgrinden
sinnvoll, auBerdem konnen krankheitsspezifische Blockaden gegeniber der korperlichatatAkti
erkannt und angegangen werdefRichardson et al., 2005Pa fernereinige Antidepressiva zu
unerwinschten Gewichtszunahmen fuhren konr{atten et al., 2011 kdnnte kérperliche Aktivitat
deshalb ergdnzend zur medikamentdsen Therapie eingesetzt werden, um solche Effekte zu
verringern und somit auctdie Compliance der Patienten bei der Medikamenteneinnahme zu

erhohen.



7 AbkuUrzungsverzeichnis

ANOVA
A.P.A.
BDI

BMI

CD
DGPPN

DSM (1V)

FFKA
FITC
F-SozU
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GTP
HLADR

ICD

IFN

g

IL
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MAOI
MD
mG
MHC
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MZP
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PE
PSDI

PST
SCL-90-R
SD

SFD

SKID
SNRI
SOMS 2/7
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SSI-8

SSRI

SSNRI

Th (Zellen)
TICS(-K)

TNF

5-HT (-Rezeptor)

Analysis of variance

American Psychiatric Association

Beck's Depressions Inventar

Body-Mass-Index

Cluster of Differentiation

Deutsche Gesellschaft fur Psychiatrie und Psychotherapie,
Psychosomatik und Nervenheilkunde

Diagnostisches und Statistisches Manual Psychischer Stérungen
(IV. Auflage)

Freiburger Fragebogen zur Kdrperlichen Aktivitat

Fluorescein isothiocyanat

Fragebogen zur Sozialen Unterstiitzung

Global Severity Index

Guanosintriphosphat

Humanes Leukozyten-Antigen DR

(=Major Histocompatibility Molecule II)

International Statistical Classification of Diseases and Related
Health Problems

Interferon

Immunglobulin

Interleukin

Kontrollgruppe

Monoaminoxidase-Inhibitor

Major Depression

milli-Gewichtskraft

Major Histocompatibility Molecule

Mittelwert

Messzeitpunkt

Dihydroneopterin-triphosphat

Nattrliche Killerzellen

Pycoerythrin

Positive Symptom Distress Index (Messgréf3e im Fragebogen
SCL-90-R)

Positive Symptom Total (Messgrof3e im Fragebogen SCL-90-R)
Symptom checklist 90 revised

Standard deviation (=Standardabweichung)

Somatoform Disorder (=somatoforme Stdrung)

Strukturiertes klinisches Interview nach DSM-IV

Selektiver Noradrenalin-Rickaufnahme-Inhibitor

Screening fir Somatoforme Symptome-7

(bezogen auf die vorhergehenden 7 Tage)

Sideward Scatter

Somatoform Symptom Index 8

Selektiver Serotonin-Ruckaufnahme-Inhibitor

Selektiver Serotonin-/Noradrenalin-Ruckaufnahme-Inhibitor
T-Helfer(-Zellen)

Trierer Inventar fur chronischen Stress (kurze Version)
Tumor-Nekrose-Faktor

5-Hydroxytryptamin (=Serotonin) (-Rezeptor)



8 Anhang
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Ruf zum Sport

Auf ihr steifen und verdorrten
Leute aus Blros,
Reifl3t euch mal zum Wintersporten
Von den Ofen los.
Bleiches Volk an Wirtshaustischen,
Stellt die Glaser fort.
Widme dich dem freien, frischen,
Frohen Wintersport.

Denn er fuhrt ins lodenfreie
Gletscherfexlertum
Und bedeckt uns nach der Reihe
All mit Schnee und Ruhm.

Doch nicht nur der Sport im Winter,
Jeder Sport ist plus,
Und mit etwas Geist dahinter
Wird er zum Genul3.

Sport macht Schwache selbstbewul3ter,
Dicke diinn, und macht
Dinne hinterher robuster,
Gleichsam Uber Nacht.

Sport starkt Arme, Rumpf und Beine,
Kurzt die 6de Zeit,
Und er schiitztins durch Vereine
Vor der Einsamkeit,

Nimmt den Lungen die verbrauchte
Luft, gibt Appetit;
Was uns wieder ins verrauchte
Treue Wirtshaus zieht.

Wo man dann die sporttrainierten
Muskeln trotzig hebt
Und fortan in illustrierten
Blattern weiterlebt.

(bachim Ringelnatz)



8.2 Informationsblatt fiir Arzteund Psychologen

DFG-Studie

Einfluss korperlicher Aktivitat auf psychoneuroimmunologische
Besonderheiten bei Patienten mit Depression oder
Somatisierungssyndrom

Hypothesen:

Steht der spezifisch veranderte Immunstatus bei Depressiven und bei Patienten mit Somatisierungsstérung in
Zusammenhang mit deren verminderter korperlicher Aktivitat?

Besteht die Moglichkeit, dass sich die psychoneuroimmunologischen Parameter unteick@rmpéktivitat
normalisieren?

Weiterhin stellt sich die Frage inwieweit die veranderten immunologischen Parameter auch die Schmerzschwelle
beeinflussen.

Messungen:
1. Psychobiologischer Variablen: Immunparameter,
Aminosauren (v.a. Tryptophamd seine Rolle im Kynureninstoffwechsel)
2.Psychometrischer Parameter: DepressiwtipnischeiStress Schlafverhalten
3. Schmerzschwellenveranderung unter den Interventionen

Labormethoden:

Luminex und ELISA zur Bestimmung der Immunparameter
FACS-Analyse zur Bestimmung vonOIymphozyten Subpopulationen
ELECSYS zur Cortisolbestimmung

Studiendesign:
1 experimentelle Studie mit 3 Probandenkollektiven
(Depressive Patienten, Somatisierungspatienten und gesunde Kontrollgruppe)
2 12-wochiger Studienverlauf:
6 Messzeitpunkte: jeweils Blutentnahme, Schmerzschwellenmessung und
Fragebogen (BDI, SOMS-7, SCL, TICS)
3 2 Interventionen:
-eine Woche gesteigerte korperliche Aktivitat
-eine Woche Schonung
jeweils Fuhrung von Schlaf- und Ern&hrungsprotokollen

Probandenzielgruppe Minchen :
-Patienten mit Major Depression nach DSM IV
(medikamentds stabil eingestellt, bzw. ohne Medikation)
- Patienten mit Somatisierungssyndrom nach DSM IV
-Alter: 18-65
-Ausschlusskriterien:
-Schizophrenie
-Erkrankungen die das Immunsystem beeinflussen (akute bzw. chron. Erkrankungen und
Infektionen)
-Einnahme immunkompetenter Medikamente

Ziel der Studie ist der Vergleich von psychoneuroimmunologischen Parameter Depressiver Patienten

und Patienten mit Somatisierungssyndrom sowie der Vergleich mit den Werten gesunder
Kontrollprobanden.

Kontakt:
é
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8.3 Flyer zur Rekrutierung von Probanden fur Gruppe MD

Beeinflusst Sport Immunsystem und Psyche?

Haben Sie Interesse, an einer Studie teilzunehmen?
(Vergutung: 100 Euro)

Die Psychiatrische Klinik der Ludwig-Maximilians-Universitdt Munchen fihrt
zusammen mit der Philipps Universitat Marburg (Fachbereich Psychologie) eine

Studie zur Auswirkung korperlicher Aktivitat und Schonverhalten auf das
Immunsystem und das psychische Befinden durch.

Wir suchen Interessenten (Alter 18-65), die an einer
Depression leiden.

Ablauf:
4 12-wocehiger Studienverlauf:
5 6 Termine mit Blutentnahme, Schmerzschwellenmessung (Bestimmung, ab
welcher Starke Druck als unangenehm empfunden wird).
und Ausfillen verschiedener Fragebdgen
6 1 Woche kdrperliche Aktivitat (ca. 30 min. Gymnastik pro Tag)
1 Woche kérperliche Schonung und Fuhren eines Schlaf- und
Ern&hrungsprotokolls

Alle erhobenen Daten werden anonymisiert.
Die Aufwandsentschadigung betragt 100 Euro pro Teilnehmer.
Bei Interesse und fur weitere Informationen melden Sie sich bitte bei

é



8.4 Flyer zur Rekrutierung von Probanden fiir Gruppe SFD

Beeinflusst Sport Immunsystem und Psyche?

Haben Sie Interesse, an einer Studie teilzunehmen?
(Vergutung: 100 Euro)

Die Psychiatrische Klinik der Ludwig-Maximilians-Universitat Munchen fuhrt
zusammen mit der Philipps Universitat Marburg (Fachbereich Psychologie) eine

Studie zur Auswirkung korperlicher Aktivitat und Schonverhalten auf das
Immunsystem und das psychische Befinden durch.

Wir suchen Interessenten (Alter:18-65), die folgende
Teilnahmebedingungen erfillen:

mehrere korperliche Symptome, flr die sich keine ausreichende medizinische
Erklarung finden lasst, z.B.

Reizdarmsyndrom

chronisches Erschdpfungssyndrom
Brustschmerzen ohne erkennbare Ursache
Fibromyalgie

unklare Herzbeschwerden

O O O O ©o

oder

vermutetes Somatisierungssyndrom/somatoforme Stérung

Ablauf:
1 12-wdchiger Studienverlauf:
2 6 Termine mit Blutentnahme, Schmerzschwellenmessung (Bestimmung, ab
welcher Starke Druck als unangenehm empfunden wird).
und Ausfullen verschiedener Fragebdgen
3 1 Woche kdrperliche Aktivitat (ca. 30 min. Gymnastik pro Tag)
1 Woche kérperliche Schonung und
Fuhren eines Schlaf- und Ernahrungsprotokolls

Alle erhobenen Daten werden anonymisiert.
Die Aufwandsentschadigung betragt 100 Euro pro Teilnehmer.

Bei Interesse und fir weitere Informationen melden Sie sich bitte bei:

é



8.5 Flyer zurRekrutierung von Probanden fiur Gruppe KG

Beeinflusst Sport Immunsystem und Psyche?

Haben Sie Interesse, an einer Studie teilzunehmen?
(Vergutung: 100 Euro)

Die Psychiatrische Klinik der Ludwig-Maximilians-Universitat Munchen fuhrt
zusammen mit der Philipps Universitat Marburg (Fachbereich Psychologie) eine

Studie zur Auswirkung korperlicher Aktivitat und Schonverhalten auf das
Immunsystem und das psychische Befinden durch.

Wir suchen Interessenten (Alter:30-65), die als gesunde
Probanden an der Studie teilnehmen.

Ablauf:
7 12-wdchiger Studienverlauf:
8 6 Termine mit Blutentnahme, Schmerzschwellenmessung (Bestimmung, ab
welcher Starke Druck als unangenehm empfunden wird).
und Ausfillen verschiedener Fragebdgen
9 1 Woche kdrperliche Aktivitat (ca. 30 min. Gymnastik pro Tag)
1 Woche korperliche Schonung und Fiihren eines Schlaf- und
Ernahrungsprotokolls

Alle erhobenen Daten werden anonymisiert.

Die Aufwandsentschadigung betragt 100 Euro pro Teilnehmer.

Bei Interesse und fir weitere Informationen melden Sie sich bitte bei:

é



8.6 Telefontermin

Information:
e 12 Wochen, 7 Untersuchungstermine:
1 Diagnostiktermin (FB, Interview)
6 Untersuchungstermine (FB, kérperliche Untersuchungen i bei Nachfrage: Blutentnahme,
Schmerzschwelle bestimmen)
e Fachbereich Psychologie in Marburg
e 2 Versuchswochen:
1 Woche schonen, mdglichst wenig tun
1 Woche taglich leichte Ubungen
Schlaf- und Ernéhrungsprotokoll, Aktometer (Gerat, das wie Armbanduhr getragen, misst Bewegung)
e Schweigepflicht, Datenschutz, Freiwilligkeit
e Vergttung:
100 G4, Therapieplatz, ausf ¢hrliche Diagnostik
e Fragen?

Jetzt wirde ich lhnen zunéchst einige Fragen stellen, um zu sehen, ob Sie fur die Untersuchung in
Frage kommen.

Gruppe:
e niedergeschlagene Stimmung oder keine Freude mehr an Aktivitaten, die friher Freude

bereitet? | ja | nein
e Korperliche Beschwerden, fiur die Arzt keine (ausreichende) Erklarung gefunden hat? (CAVE!
5 Nur wirklich stichhaltige Diagnosent)
I ja | nein

Ausschlusskriterien:

e Schizophrenie I ja I nein
e Nehmen Sie Drogen? I ja I nein
Wenn ja, wie haufig? Kdnnten Sie sich vorstellen, mindestens
2 Wochen vor Beginn und wahrend der Studie auf den Konsum
zu verzichten? I ja I nein
e schwereSuchtmittelabh@ngigkeit T ja I nein
e neurologische Erkrankung I ja I nein
e Erkrankungen aus rheumatoidem Formenkreis I a
e akute wu./o. chronische virale |/ bakterielle n f
e Psychopharmaka (letzte 2 Wo.) I ja I nein
e immunkompetente Medk amente (letzte 2 Wo.) I ja I nei
e aktuell Psychotherapie T ja I nein
e erkennbare k°rperliche Verletzung I ja I nei
e KG: aktwuell diagnostizierte psychische St°rung

1. Bisher geeignet. Interesse? Dann Termin fir weitere Information zur Studie und
Teilnahmebedingungen, dazu Interview (etwa 60 Minuten).

Name:

Termin:

2. Leider nicht geeignet fir Studienteilnahme, da XYZ (s. oben). Trotzdem vielen Dank fur lhr
Interesse!
Haben Sie vielleicht Interesse an anderen Studien, fur die Sie geeignet sind, mitzumachen? Dann
koénnten sich entsprechende Mitarbeiter mit lhnen in Verbindung setzen, wenn sich etwas Passendes
ergibt.



KLINIKUM| |ssccnars

LMU JER UNIVERSITAT MUNCHEN DIREKTOR: PROF.DE.MED.H.-J.MOLLER

Klinikum der Universitat Munchen -IKik fur Psychiatrie und Psychotherapie Priv.-Doz. Dr. med. Markus J. Schwarz
Laborsektion PNI & TDM - NuBbaumstr. 7 -8D336 Munchen - Germany Laborsektion Psych®leuraimmunologie

und
Therapeutisches Druglonitoring

Telefon +49 (0)89 5160 2761
Telefax +49 (0)89 5160 5496
E-Mail Markus.Schwarz@med.uni
muenchen.de
www.klinikum.unimuenchen.de

Postanschrift:
NuBbaumstr. 7
D-80336 Munchen

Ihr Zeichen: Unser Zeichen: Minchen,31.01.2014

Projekt Nr.197-08

Studie zur Messung des Einflusses korperlicher Aktivitat auf
psychoneuroimmunologische Besonderheiten
bei Depression und Somatoformer Stérung

8.7 Informationsblatt zur Studie

Im Rahmen einer wissenschaftlichen Studie an der Psychiatrischen Klinik der Universitat
Munchen wird die Auswirkung von korperlicher Aktivitat und Passivitat bei psychischen und
psychosomatischen Beschwerden untersucht. Neben den Auswirkungen auf dasveubje
Befinden werden hierzu auch biologische Variablen tber Blutproben analysiert. Es geht um
ein verbessertes Verstandnis fur die Prozesse, die vor allem bei Depressionen sowie bei
Apsychosomati schen Beschwer deni dieDatervori gt
gesunden Personen erhoben werden.

Zur Durchfihrung der Untersuchung soll lhnen im Laufe der nachsten 12 Wochen an 6
ausgewahlten Tagen jeweils morgens Blut abgenommen wgedea. 20 ml, dies entspricht
einer Gesamtmenge von ca. 120 mleinem Zeitraum von 12 Wocherjuséatzlich werden

Sie gebeten, Fragebdgen auszufillen sowie an Interviews zur Erhebung aktueller und
vergangener Beschwerden teilzunehmen. Auch eine genaue Erfassung lhrer, Schlaf
Aktivitats- und Erndhrungsgewohnheiten msitwendig, um die biologischen Informationen
entsprechend interpretieren zu kdnnen. Zusatzlich wird erhoben, wie schmerzempfindlich Sie
sind. Es wird dazu auf Stellen des Kdrpers, die tblicherweise nicht druckempfindlich sind, ein
leichter Druck ausgelbtSie haben selbst in der Hand, mitzuteilen, wann der Druck
schmerzhaft wird, so dass dann die Messung beendet wird. Es wird also die untere
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Schmerzschwelle erfasst, nicht die maximal aushaltbare Schmerzstarke, so dass die Intensitat
unproblematisch ist.

Innerhalb der nachsten 12 Wochen sollen Sie an jeweils einer Woche an einedelsson
Aktivit@atsprogramm teilnehmen, ad8ed engeng e
Wahrend der Woche mit dem Aktivitatsprogramm sollten Sie jeden Tag 30 Minuten lang
verschiedene Gymnastikiibungen durchfiihren. Vor Beginn dieser Woche erhalten Sie genaue
Informationen sowie zur Veranschaulichung ein Trainingsposter, welche Ubungen lhnen
vorgeschlagen werden. Es handelt sich dabei um Ubliche gymnastische Ubungenzwie sie
Beispiel in Fitnes$rogrammen angeboten werden. Auch fur die Woche, in der Sie besonders
passiv sein sollen, erhalten Sie genaue schriftliche Informationen. Sie kbénnen in dieser Woche
alle dringend notwenden korperlichen Aktivitaten durchfihren,llgen jedoch moglichst

viel Zeit sitzend oder liegend verbringen. Auch hierzu wird der genaue Plan, wie diese Woche
gestaltet werden soll, mit lnnen zum gegebenen Zeitpunkt besprochen. Sowohl wahrend der
Aktiv-Woche als auch wahrend der PasAleche sollerSie ein kleines Gerat tragen (ahnlich

einer Armbanduhr), das Ihr korperliches Aktivitatsniveau registriert.

Aus den Blutproben werden verschiedene Merkmale lhrer Immunaktivitdt sowie andere
biochemische Variablen erhoben. Soweit Sie es wiinschen, werden Ihnen Ergebnisse am Ende
der Studie mitgeteilt. Dies kann allerdings erst nach Erhebung und Auswertung von alle
Studienteilnehmern erfolgen, also voraussichtlich erst Anfang 2010.

Als kleines Dankeschon fir die Studienteilnahme erhalten Sie nach Abschluss-der 12
wochigen Untersuchungsperiode eine Aufwandsentschadigungl®0@nEuro. Der Zeit
aufwand bei der Durdtihrung der Studie wird durch ein ausfuhrliches Auswadpgich zu
Beginn (ca. 1 Stunde) sowie durch 6 weitere Besuche im Geb&ude der Psychiatrischen Klinik,
NuRbaumstr. 7, 80336 Minchen, gekeginhnet sein, die jeweils durchschnittlich 30
Minuten Zeit von Ihnen beanspruchen werden. Sollten sich im Rahmen dieser
Erhebungsphase deutliche Verschlechterung Ihres Befindens einstellen, so bitten wir Sie, sich
an die unten genannte Kontaktperson zu wenden. Auch die Behandlungsmoglichkeiten der
Ambulanz der Psshiatrischen Klinik der Universitdt Minchen stehen Ihnen zur Verfigung
(Telefon 08951605511; bitte darauf hinweisen, dass Sie Stysh#ient sind; Adresse:
Nuf3baumstr. 7, 80336 Munchen).

Soweit Ihre Beschwerden auch am Ende dew@ghigen Untersuch@gsperiode noch weiter
bestehen, bieten wir Ihnen ein ausfihrliches Informationsgesprach an, welche -Behand
lungsmethoden bei dem bei lhnen vorliegenden Krankheitsbild wissenschaftlich belegt sind,
und wie Sie einen entsprechenden Behandlungsplatz bekonimeerk

Die Teilnahme an der Therapiestudie ist kostenfrei und freiwillig. Eine Fahrtkostizheng
Uber die oben genannte Aufwandsentschadigung hinaus ist leider nididhmbgr Rucktritt
von Ihrem Einverstandnis zur Teilnahme ist jederzeit mbglicd mit keinerlei Kosten oder
anderweitigen Verpflichtungen fur Sie verbunden.



Bei dieser Studie werden die Vorschriften tber die arztliche Schweigepflicht und den
Datenschutz eingehalten. Es werden personliche Daten und Befunde lber sie

erhoben und rmun verschlisselter (pseudonymisierter) Form gespeichert, d.h.

weder Ihr Name noch ihre Initialen oder das exakte Geburtsdatum erscheinen im
Verschlisselungscode.

Es kann Einsicht in die Originaldaten durch autorisierte Personen
(GesundheitsbehdrdeBtudienmonitore der Deutschen Forschungsgemeinschaft) genommen
werden.

Im Falle eines Widerrufs der Einwilligung werden die gespeicherten Daten weiter
verwendet.

Der Zugang zu den Originaldaten und zum Verschlisselungscode ist auf folgende
Personen besciinkt:

PD Dr. Markus J. Schwarz, Miinchen (Studienleiter Miinchen)

Dr. Francisco Pedrosa Gil, Minchen

Prof. Dr. Winfried Rief, Marburg (Hauptverantwortlicher der Studie)

Die Unterlagen werden verschlossen und damit fir unbefugte unzuganglich beim
Studienleier in Miinchen bzw. beim Hauptverantwortlichen der Studie in Marburg fur die
Dauer von 10 Jahren aufbewabhrt.

Im Falle von Veréffentlichungen der Studienergebnisse bleibt die Vertraulichkeit
meiner personlichen Daten ebenfalls gewahrleistet, wenn Uberhaargen die
Daten in verschlusselter Form verwendet.

Wir wirden uns sehr freuen, wenn Sie an dieser Studie teilnehmen und damit die Erforschung
der biologischen und psychologischen Aspekte bei Depression und psychosomatischen
Beschwerden unterstitzen.

Mit freundlichen GriRRen,

Priv.-Doz. Dr. med. Markus J. Schwarz

Kontakt fir Nachfragen bezuglich der Studie:
Priv.-Doz. Dr. med. Markus J. Schwarz
Klinik und Poliklinik fur Psychiatrie und Psychotherapie

Klinikum der Universitat Minchen, NuRbaumstr80336 Minchen
Tel.: 08951602761

E-Mail: Markus.Schwarz@med.umiuenchen.de

Kontakt fur eventuelle Zwischenfalle:
Poliklinik und Institutsambulanz

Klinik und Poliklinik fur Psychiatrie und Psychotherapie
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Klinikum der Universitat Miinchen, NuRbaumstr89336 Miinchen
Tel.: 08951605511

Klinikum der Universitat Miinchen - Klinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie Priv.-Doz. Dr. med. Markus J. Schwarz
Laborsektion PNl & TDM - NufBbaumstr. 7 -80336 Minchen - Germany LaborsektiorPsycheNeuroImmunologie
und
Therapeutisches Drelglonitoring

Telefon +49 (0)89 5160 2761
Telefax +49 (0)89 5160 5496
E-Mail Markus.Schwarz@med.uni
muenchen.de
www.klinikum.unimuenchen.de
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NuBbaumstr. 7
D-80336Miinchen

Ihr Zeichen: Unser Zeichen: Miinchen,31.01.2014

Studie zur Messung des Einflusses korperlicher Aktivitat auf
psychoneuroimmunologische Besonderheiten
bei Depression und Somatoformer Stérung

8.8 Bnverstdndniserklarung

Ich wurde von Frau/Herrn

ausfuhrlich Uber die Inhalte und den Ablauf der Studie

AStudie zur Messung des Einflusses k°rperl
Besonderheiten bei Depression und Somatofor

informiert, die an der Psychiatrischen Klinik der Universitat Minchen durchgefuhrt wird. Ich
habe zusatzlichie Informationsblatt mit n&dheren Informationen zu Zielen und zum genauen
Ablauf der Studie erhalten. An sechs verschiedenen Terminen, die jeweils etwa eine halbe
Stunde betragen, wird einmalig eine diagnostische Untersuchung durchgefihrt und sechs Mal
Blut (je ca. 20 ml, dies entspricht einer Gesamtmenge von ca. 120 ml in einem Zeitraum von
12 Wochen) abgenommen. Aus den Blutproben werden verschiedene Merkmale der
Immunaktivitat sowie andere biochemische Variablen erhoben. Die Blutproben werden nur zu
dem agegebenen Zweck erhoben und verwertet, sowie nur in verschlisselter Form markiert.
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Ich wurde dartber informiert, dass die Teilnahme an der Studie absolut freiwillig ist. Ich kann
meine Teilnahme jederzeit widerrufen. Im Falle eines Rucktritts entstehemdh keinerlei

Kosten oder anderweitige Verpflichtungen. Wenn ich es winsche werden samtliche bis dahin
von mir erhobenen personlichen Daten geldscht und die bis dahin gesammelten Blutproben
vernichtet.

Ich bin mir dartiber bewusst, dass diein Aussickts t el | t e Auf wandsentsc
nur nach regularem Abschluss der Datenerhebung ausgezahlt werden kann; weitere Kosten
kdnnen von meiner Seite aus der Studienleitung gegenuber nicht in Rechnung gestellt werden.

Ich habe alle Informationegelesen und verstanden. Ich erklare mich hiermit bereit, an der
Studie teilzunehmen.

Mir wird ein unterschriebenes Exemplar dieser Einverstandniserklarung und der
nachfolgenden Erklarung zum Datenschutz ausgehandigt.

Nach Abschluss der Studie mochte iddefiErgebnisse
informiert werden:

ja nein

Name = =  —-meeeeeememeeeeeeec oo
Datum = semeeeeeeeemeeeeeeeeeee e

Unterschrift = ----------m-mmmmmmr e

Anlage: Erklarung zum Datenschutz



8.9 Datenschutzerklarung

Bei dieser Studie werden die Vorschriften Gber die arztliche Schweigepflicht und den
Datenschutz eingehalten. Es werden personliche Daten und Befunde Uber sie

erhoben, und nur in verschlisselter (pseudonymisierter) Form gespeidhert,

weder Ihr Name noch ihre Initialen oder das exakte Geburtsdatum erscheinen im
Verschlisselungscode

Es kann Einsicht in die Originaldaten durch autorisierte Personen

(Gesundheitsbehorden, Studienmonitore der Deutschen Forschungsgemeinschaft) genommen
werden.

Im Falle eines Widerrufs der Einwilligung werden die gespeicherten Daten weiter
verwendet.

Der Zugang zu den Originaldaten und zum Verschlisselungscode ist auf folgende
Personen beschrankt:

PD Dr. Markus J. Schwarz, Miinchen (Studienleiter Minghen

Dr. Francisco Pedrosa Gil, Minchen

Prof. Dr. Winfried Rief, Marburg (Hauptverantwortlicher der Studie)

Die Unterlagen werden verschlossen und damit fir unbefugte unzuganglich beim
Studienleiter in Minchen bzw. beim Hauptverantwortlichen der Studie thuvtafiir die
Dauer von 10 Jahren aufbewabhrt.

Im Falle von Veréffentlichungen der Studienergebnisse bleibt die Vertraulichkeit
meiner personlichen Daten ebenfalls gewahrleistet, wenn tUberhaupt, werden die
Daten in verschlusselter Form verwendet.

Einwilligungserklarung zum Datenschutz

1. Ich erklare mich damit einverstanden, dass im Rahmen dieser wissenschaftlichen Studie
erhobene Daten, insbesondere Angaben tber meine Person und meine Gesundheit, in
Papierform und auf elektronischen DatentragerdearPsychiatrischen Klinik der
Universitat Minchen aufgezeichnet und hinreichend gesichert aufbewahrt werden.
Soweit erforderlich, diirfen die erhobenen Daten allerdings grundsétzlich nur
pseudonymisiert (verschlisselt) weiter gegeben werden an den wiss#icden
Kooperationspartner und Hauptverantwortlichen fur diese Studie, Herrn Prof. Dr.
Winfried Rief, Abtl. Medizinische Psychologie und Psychotherapie, Universitéat
Marburg.

2. Die Einwilligung zur Erhebung und Verarbeitung meiner personenbezogenen Daten
insbesondere der Angaben tber meine Gesundheit, ist unwiderruflich. Ich bin bereits
daruber aufgeklart worden, dass ich jederzeit die Teilnahme an der wissenschaftlichen



Studie beenden kann. Im Fall eines solchen Widerrufs meiner Einwilligung, an der
Studie teilzunehmen, werden auch die bis zu diesem Zeitpunkt gespeicherten Daten
vernichtet.

Ich erklare mich damit einverstanden, dass meine Daten nach Beendigung oder Abbruch
der Prifung mindestens zehn Jahre aufbewahrt werden, wievdssénschaftliche

Studien zur Sicherung und Uberpriifbarkeit der Qualitat der erhobenen Daten ublich ist.
Danach werden meine personenbezogenen Daten geldscht.

Name = =  —-eeemememmmeeeeeceee oo
Datum = e

Unterschrift = ----------—-mmm oo



8.10

ScreeningFragen Diagnostidermin

Screening-Fragen

Hinweis fiir Benutzer:

Im Folgenden sind die Eingangsfragen aus den relevanten

Teilbereichen A-I des SKID I aufgefiihrt.

Jetzt mdchte ich Ihnen einige wichtige Fragen zu Problemen stellen, die Sie mdglicherweise
irgendwann in Ihrem Leben gehabt haben. Bitte beantworten Sie die Fragen mdglichst mit Ja oder

Screening-Fragen

Nein. Sollten Sie unsicher sein, sagen Sie es mir. Ich werde spater im Verlauf unseres Gesprachs noch
einmal genauer darauf eingehen.

A Affektive Stérungen
Ich mdchte Ihnen zun&chst einige Fragen zu Ihrer Stimmung stellen:

Al

Wahrend der letzten 4 Wochen...- gab es da | - depr. Verstimmung fast den ganzen
eine Zeitspanne, in der Sie sich fast jeden Tag lang

Tag nahezu durchgéngig niedergeschlagen | - fast taglich }

oder traurig filhlten? (Kénnen Sie das ;)"agh subj. Ermessen oder flir andere
genauer beschreiben?) oephachionr

Wenn ja: Wie lange hielt dies insgesamt - bei Kindern und Jugend!. auch

an? (2 Wochen lang?) reizbare Stimmung !

nein

A2

| Wenn j s fast jeden Tag

Haben Sie das Interesse oder die Freude an | - erheblicher Verlust von Freude oder
fast allen Aktivitéten verloren, die IThnen Interesse an (fast) allen Aktivitaten,
gewshnlich Freude machten? fast jeden Tag

ab es im letzten eine Zeit, in der Sie umschrieben Episode einer
sich so gut oder {iberméBig fiihlten, dass andere | anhaltend gehobenen,
dachten, es ware etwas nicht in Ordnung? expansiven oder reizbaren
Oder waren Sie so iiberschaumender Stimmung, | Stmmung
dass Sie dadurch in Schwierigkeiten gerieten?

ja

nein

Gab es eine Phase, in der Sie so reizbar waren, | Zeitpunkt:
dass Sie andere anschrieen oder in Streit und
Auseinandersetzungen gerieten? (Haben Sie

nein

te angesch ie Sie gar nicht kannten?

A121

Litten Sie in den letzten Jahren die m
Zeit (50% der Tage) unter einer
depressiven Stimmung? Fast den ganzen
Tag lang?

g
Tag, an mehr als 50% der Tage
- nach subj. Ermessen oder fir
andere beobachtbar

ja

nein
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B Psychotische und assoziative Stérungen

Screening-Fragen

Ich werde Sie nun nach ungewdhnlichen Erlebnissen fragen, die Sie vielleicht schon einmal hatten

(wenn psychot. Symptome angegeben wurden:) Sie haben mir {iber (...) berichtet. Ich werde Ihnen

jetzt einige Fragen lber solche Erlebnisse stellen:

B1 | Kam es Thnen jemals so vor, als ob andere

Leute {iber Sie geredet haben oder Sie mit
besonderer Aufmerksamkeit betrachtet
haben?

Wenn ja: Waren Sie Uiberzeugt, dass die

Leute iiber Sie geredet haben oder haben
Sie es sich nur eingebildet?

(Erhielten Sie jemals spezielle Nachrichten
{iber Radio, Fernsehen, aus der Zeitung

oder durch die Art und Weise, in der Dinge

Beziehungswahn, d.h. Ereignisse,
Objekte oder andere Menschen in der
unmittelbaren Umgebung haben
spezielle oder ungewshnliche
Bedeutung

um Sie herum angeordnet waren?) ? ja nein
B2 | Hatten Sie schon einmal das Gefiihl, dass Verfolgungswahn (Pat. Wird

Thnen jemand das Leben schwer machen angegriffen, schikaniert, betrogen

wollte oder versuchte, Sie zu verletzen? verfolgt oder Verschwdrung)

(Waren Sie davon absolut iberzeugt?

Woran haben Sie das gemerkt?) ? ja nein
B3 | Hatten Sie jemals das Gefiihl, dass Sie in GréBenwahn, ibersteigerte Macht,

irgendeiner Weise besonders wichtig waren | Wissen, Wichtigkeit oder besondere

oder dass Sie iiber spezielle Krafte Beziehung zu einer Gottheit oder

verfiigten, um Dinge zu tun, die andere beriihmten Person

nicht tun konnten? ? ja nein
B4 | Hatten Sie jemals das Gefiihl, dass Kdrperbezogene Wahnideen;

irgendetwas kérperlich mit Ihnen nicht Verénderung oder Stérung des

stimmte, obwohl Thnen Ihr Arzt nach Kérperaussehens oder der

sorgfaltiger Untersuchung versicherte, dass | Korperfunktionen

alles in Ordnung war? (Kam es Ihnen

jemals so vor, als ob etwas Seltsames mit

Threm Korper geschieht?) ? ja nein

B5

Machten Sie jemals irgendwelche
ungewohnlichen religiésen Erfahrungen?
Hatten Sie jemals das Gefiihl, dass Sie ein
Verbrechen begangen haben oder etwas
Schreckliches, wofiir Sie bestraft werden
sollten?

B9

5 -A

Haben Sie irgendwann mal Dinge gehért, die
andere Leute nicht héren konnten, z. B.
Stimmen oder Gerausche von Menschen, die
fllisterten oder sprachen? (Waren Sie zu

O Religiéser Wahn
O Schuldwahn
O Eifersuchtswahn
O Liebeswahn

ja

nein

vollsténdiger Wachheit, die innerhalb
oder auBerhalb des Kopfes gehort
wurden

dieser Zeit wach?) ? ja_ nein
B12 | Hatten Sie irgendwann mal Visionen oder Optische Halluzinationen (von Illusionen

sahen Dinge, die andere nicht sehen zu unterscheiden!)

konnten? (Waren Sie zu dieser Zeit wach?) ? ja  nein
B13 | Hatten Sie schon einmal merkwiirdige Taktile Halluzinationen, z. B. Elektrizitat

Empfindungen auf Ihrem Korper oder auf

Ihrer Haut? ? ja  nein
B14 | Haben Sie schon einmal Geriiche Andere Halluzinationen

wahrgenommen, die andere nicht riechen 0O Geruch

konnten oder Dinge geschmeckt, die andere | © Geschmack

nicht schmecken konnten? | ? ja  nein

" Wenn Jja in B12 bis B14 - B15 (5. 26) ]
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C Differentialdiagnose Psychotischer und Assoziativer Stérungen
D pifferentialdiagnose Affektiver Stérungen

E Missbrauch und Abhingigkeit

Screening-Fragen

Screeningfrage | Gab es einmal eine Zeit in Ihrem Leben, in der Sie 5 oder mehr
1 Gl'éser Alkohol (Bier, Wein oder Likor) auf einma etrunkehaben?

' Screeningfrage | Haben Sie jemals Dogen genommen? ‘
2

? ja nein
Screeningfrage | Fiihlten Sie sich jemals von einem &rztlich verschriebenen .
3 Medikament abhangig oder nahmen Sie mehr davon, als Ihnen
verschrieben wurde? ? ja nein

F Angststérungen

Screeningfrage | Hatten Sie jemals in Threm Leben einen Angsfanfall, bei dem Sie
4

ganz plétzlich in panischen Schrecken gerieten oder starke Angst
hatten?

Screeningfrage | Hatten Sie jemals Angst, alleine das Haus zu verlassen, sich in eine
' 5

Menschenmenge zu befinden, in der Schlange zu stehen oder mit
Zug oder Bus zu fahren?

Hatten Sie schon einma Ast davor ar es Ihn -

unangenehm, in Gegenwart anderer Menschen zu sprechen, zu essen
der zu sch

AT e 24 HE i

Gibt es andere Dinge, vor denen Sie besondere Angst haben, z.B. in

einem Flugzeug zu sitzen, Blut zu sehen, sich in geschlossenen
Raumen aufzuhalten vor bestimmten Tieren oder Hohen?

Y e

Haben Sie ]emals unter Gedanken gelitten, die unsinnig waren und

immer wieder kamen auch wenn Sie es nicht wollten?
e o

Screenmgfrage__Ist es schon emmal vorgekommen, dass Sle bestlmmte Dmge immer
9 und immer wieder tun mussten, z.B. sich immer wieder die Hande
waschen oder etwas mehrmals zu kontrollieren, um sicher zu gehen,

es richti

emacht zu haben?

5 s AL
PTSD > Sed'e 75 (bel Bedaﬂ?

Screeningfrage | Waren Sie in den letzten 10 Monaten besonders nervés oder
10 angstlich? _

nein

Wenn ja > F115 (S. 79)
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Screening-Fragen

G Somatoforme Stérungen

G1 | Waren Sie in den letzten Jahren h&ufig krank? Vorgeschichte mit vielen

(Aligemeine Fragen zur Gesundheit und kdrperlichen Beschwerden, die vor
Arztbesuche in den letzten Jahren) dem 30. 1J begonnen haben und
Machen Sie sich viele Sorgen um Ihre ;.:iaag;;nehrere Jahre angehalten
Gesundheit?

Fand der Arzt immer heraus, was nicht stimmte
oder kam es auch vor, dass er sagte, es sei alles
in Ordnung, obwohl Sie anderer Meinung waren? ?

H Essstsrungen

Screeningfrage | Kam es schon einmal vor, dass andere Menschen sagten, Sie seien
11 diinn? ’

Sceenlngfra Hatte Sie jemals Essanfalle, bei denen Sie d Gefiihl hatten, Ihr
12 Essverhalten nicht mehr kontrollieren zu kénnen?

I Anpassungsstérung

I1 | Passierte irgendetwas in Ihrem Leben, kurz
bevor Ihre Probleme begannen? Sind Sie der
Meinung, dass (Stressor) in irgendeiner

5 st

Entwicklung von emot. Symptomen
oder Verhaltensauffélligkeiten als
Reaktion auf Stressor innerhalb von

V ebi d 3 Mon. nach Beginn des Strers
J optionale Stérungen

- Fragen ergeben sich aus den anderen Segmenten -
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8.11

Strukturiertes Klinisches Interview, Diagnostiktermin, Sektigfifektive Syndrome

Sektion A: Affektive Syndrome (Al-A4)

SEKTION A: AFFEKTIVE SYNDROME

In der Sektion A werden depressive, manische sowie andere affektive Syndrome beurteilt. Diagnosen werden je- E

doch zT. erst in Sektion D abgeleitet. Wenn kein Hinweis auf eine derzeitige depressive Stimmungslage besteht,
kreuzen Sie hier an und gehen Sie zu A38 (friihere Episode eines depressiven Syndroms)!

Al

A2

Derzeitige Major Depression Episode
MDE-KTriterien

Ich méchte Thnen zunidchst einige Fragen zu ~ A.  Mindestens 5 der folgenden Symptome haben
Threr Stimmung stellen. wihrend des gleichen 2-wochigen Zeitraumes
durchgehend bestanden und stellen eine Verinde-
rung gegeniiber der bisherigen Leistungsfahigkeit
dar; mindestens 1 Symptom ist 1) depressive Ver-
stimmung oder 2) Verlust von Interesse oder Freude.

Waiihrend der letzten 4 Wochen ...

... gab es da eine Zeitspanne, in der Sie sich 1)  Depressive Verstimmung fast den ganzen Tag ? 12 3
fast jeden Tag nahezu durchgéingig niederge- lang, fast tiglich, entweder nach subjektivem Er-

schlagen oder traurig fiihlten? (Kénnen Sie messen (fiihlt sich z.B. traurig oder leer) oder fiir
a beschieiber? andere beobachtbar (erscheint z.B. weinerlich).
as genauer beschreiben?) Beachten Sie! Bei Kindern und Jugendlichen kann

Wenn ja: Wie lange hielt dies insgesamt an? es sich auch um reizbare Stimmung handeln!

(2 Wochen lang?)

... haben Sie das Interesse oder die Freude an 2)  Erheblicher Verlust von Interesse oder Freude 212 3
fast allen Aktivititen verloren, die IThnen an allen oder fast allen Aktivititen nahezu jeden Tag T T
2 iekti i enn keine 3 in
shnli 9 (entweder nach subjektivem Ermessen oder fiir
gewohnlich Freude machten anidere besbachiliag, od?r 2) > A38
Wenn ja: War dies fast jeden Tag der Fall? (frtihere MDE)

Wie lange hielt das an? (2 Wochen lang?)

Beziehen Sie sich bei den folgenden Fragen auf die schlimmsten 2 Wochen wihrend des vergangenen Monats.
(Kodieren Sie 1, wenn es sich eindeutig um einen allgemeinen medizinischen Krankheitsfaktor, stimmungsinkon-
gruente Wahnvorstellungen oder Halluzinationen handelt.)

A3

A4

Wihrend dieser Zeit...

...haben Sie da ab- oder zugenommen? 3) Erheblicher Gewichtsverlust ohne Diat oder 7?1 23
(Wieviel? Haben Sie versucht, abzuneh- Gewichtszunahme (mehr als 5% des Korperge-

men?) wichts/Monat) oder verminderter/gesteigerter Appe-

tit fast tiglich. Bei Kindern die zu erwartende Ge-
Wenn nein: Wie war Thr Appetit? (Im Ver- wichtszunahme beachten!
gleich zu sonst? MuBten Sie sich zum Essen  Kreuzen Sie an

zwingen? Haben Sie mehr/weniger als sonst [0 Gewichtsverlustiverminderter Appetit

gegessen?)
[0  Gewichtszunahme/gesteigerter Appetit
... hatten Sie irgendwelche Schlafprobleme?  4) Schlaflosigkeit oder vermehrter Schlaf fast r 1.2 8
(Ein- oder Durchschlafprobleme, hiufiges tiglich
oder zu frithes Erwachen, vermehrter Schlaf? [l Insomnia
Wieviele Stunden im Vergleich zu sonst? A
[J Hypersomnia

War dies fast tdglich der Fall?)

1
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2 Sektion A: Affektive Syndrome (A5-A11)

A5 . waren Sie so nervds oder unruhig, daB Sie
nicht stillsitzen konnten?

Wenn nein: Sprachen oder bewegten Sie sich
langsamer als sonst?

War es so schlimm, da8 andere Personen es
bemerkten? Was konnten diese beobachten?
(War dies fast jeden Tag der Fall?)

A6 Haben Sie zu dieser Zeit Ihre Energie verlo-
ren, fiihlten sich sténdig miide und abge-
schlagen? (Nahezu tiglich?)

A7 .. wie sah es mit Threm Selbstwertgefiihl
aus? (Fiihlten Sie sich wertlos? Fast jeden
Tag?)

Wenn nein: Fiihlten Sie sich schuldig wegen
Dingen, die Sie getan oder auch nicht getan
haben? (Nahezu tdglich?)

A8 ... hatten Sie Schwierigkeiten beim Denken
oder Konzentrieren? (In welchen Situationen
fiel Ihnen dies auf?) (Fast tiaglich?)

Wenn nein: Fiel es Ihnen schwer, alltdgliche
Dinge zu entscheiden? (Fast jeden Tag?)

A9 ... war es so schlimm, daB Sie oft iiber den
Tod nachdachten oder daran, da3 es besser
wiire, tot zu sein? Dachten Sie daran, sich
etwas anzutun?

Wenn ja: Haben Sie versucht, sich etwas an-
zutun?

A10

Beurteilen Sie:

A11  Falls unklar: In dieser Zeit, als Sie sich so

(niedergeschlagen/eigener Ausdruck)
fiihlten, fiel Ihnen da die Arbeit, Hausarbeit
oder der Umgang mit anderen Menschen
besonders schwer?

5)  Psychomotorische Unruhe oder Verlangsa- 2 2 3
mung nahezu jeden Tag (fiir andere beobachtbar,
nicht nur ein subjektives Gefiihl von Ruhelosigkeit
oder Verlangsamung) Achten Sie auf das Verhalten

wilhrend des Interviews!
[  psychomotorische Verlangsamung

[0  psychomotorische Unruhe

6)  Erschopfung oder Energieverlust fast jeden ? 123

Tag

7 Gefiihl der Wertlosigkeit, iibermiBige oder ¥ 1.2 3
ungerechtfertigte Schuldgefiihle (auch wahnhafte),
fast taglich (nicht nur Selbstvorwiirfe oder Schuld-

gefiihle wegen des Krankseins)

Kodieren Sie 1 oder 2 fiir geringes Selbstwertgefiihl,
aber nicht fiir Wertlosigkeit

[0 Wertlosigkeit

[ bermiBige Schuldgefiihle

8) Verminderte Denk- und Konzentrationsfahig- ?
keit oder Entscheidungsunfihigkeit, fast tiglich
(entweder nach subjektivem Ermessen oder fiir

andre beobachtbar)

123

-[[]  Vermind. Denk- und Konzentrationsfihigkeit

[0 Entscheidungsunfihigkeit

9) Wiederkehrende Gedanken an den Tod (nicht ?
nur Angst zu sterben), wiederholte Selbstmordge-

danken, ein Selbstmordversuch oder ein konkreter
Selbstmordplan

I 23

Kodieren Sie 1 fiir Selbstverletzung ohne Selbst-
mordabsicht

Gedanken an den Tod
Selbstmordgedanken
Selbstmordplan

ooono

Selbstmordversuch

Mindestens 5 der oben aufgefiihrten Kriterien A 1 3

1)-9) sind mit 3 kodiert und mindest eines
1> A38 l

davon ist Kriterium 1) oder 2).

B. Die Symptome verursachen klinisch bedeut- ?7 12 3
sames Leiden oder Beeintrichtigungen im sozialen

Bereich, bei der Arbeit oder in anderen wichtigen 7.1 A38

Lebensbereichen.
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Sektion A: Affektive Syndrome (A12-A15) 3
A12  Stand Ihre niedergeschlagene Stimmung C.  Die Symptome sind keine direkte physiologi- % i 3
Threr Meinung nach in Beziehung zu: sche Folge einer Substanz (Drogen- oder Medika- —
g € mente = SI) oder eines allg. med. Krankheitsfaktors [ I=GMC/SI=>
- einer kérperlichen Krankheit, (GMC). AN o i
- der Einnahme von Medikamenten bzw. ier
einer Dosisveridnderung oder dem
- Konsum von Drogen oder Alkohol? )
Wenn ja: Was hat Thr Arzt dazu gesagt? dann hier eine Kodierung vor.
Markieren Sie mégliche #tiologisch relevante allg. med. Krankheitsfaktoren oder fragliche Substanz hier!
[0 Degenerative neurologische Storungen (z.B. Parkinson, Hunting- | (]  Alkohol [0 Antihypertensiva
ton) [0 Amphetamine [0 orale Kontrazeptiva
[1 Cerebrovaskulire Krankheiten (z.B. Stroke) [0 Kokain O Kortikosteroide
[0 Stoffwechselkrankheiten (z.B. Vit. B12-Mangel) [ Inhalantien [0 anabolische Steroide
[0 endokrine Strungen (z.B. Hyper - und Hypothyreose, Hyper-und | []  Opiate [0 Medikamente gegen Krebs
Hypoadrenokortikoismus) [ Phencyclidine [0 Analgetika
[0 Autoimmunkrankheiten (z.B. systemischer Lupus Erythematodes) | []  Sedativa [0 Anticholinergika
[0 virale oder andere Infektionen (z.B. Hepatitis, Mononukleose, [] Hypnotika [0 Medikamente gegen Herzerkran-
HIV) ‘ [0 Anxiolytika kungen
[ bestimmte Krebsarten (z.B. Pankreaskarzinom)
A13  Haben Ihre Beschwerden begonnen, nach- D. Die MDE ist keine reine Trauerreaktion. s ¢ 3
dem eine Thnen nahestehende Person gestor- i ;
ben war?
Al14 Die Kriterien A, B, C und D einer derzeitigen 1 3
MBDE sind erfiillt und mit 3 kodiert - —
12 A38
3 = Depressive
Episode (MDE)
A15  Wie alt waren Sie, als diese (depressive Alter: Al
Phase) begann?
... und wie oft in Threm Leben waren Sie Anzahl der Episoden einer MDE, einschlieBlich Anzahl — __/
mindestens 2 Wochen lang fast jeden Tag derzeitiger.
(depressiv/eigener Ausdruck) und hatten Kodieren Sie 99, wenn einzelne Episoden schlecht
einige der genannten Symptome, wie z.B. voneinander abgrenzbar sind. -

(Nenne einige Symptome)?

Beachten Sie! In Sektion J kionnen Details vergan-
gener Episoden kodiert werden.
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4  Sektion A: Affektive Syndrome (A16-A22)
Subtypen einer derzeitigen Major Depression Episode

MDE mit postpartalem Beginn

A16

A17

A18

A19

A20

A22

Fragen Sie nur Frauen mit Kindern und falls un-

Kriterien
Beginn der Episode innerhalb von 4 Wochen nach

klar: Hat Thre Niedergeschlagenheit innerhalb einer Geburt

weniger Wochen nach der Geburt eines Kin-
des begonnen?

MDE katatoner Typus

Beurteilen Sie aufgrund der Vorgeschichte oder
Beobachtung:

Beurteilen Sie:

Beurteilen Sie:

Beurteilen Sie:

Beurteilen Sie:

Beurteilen Sie: _——

Beurteilen Sie:

Das klinische Storungsbild wird durch mindestens 2
der folgenden Merkmale bestimmt:

1) Motorische Unbeweglichkeit in Form einer
Katalepsie (einschlieBlich wichsemer Biegsamkeit)
oder Stupor

2)  Starker Erregungszustand (motorische Uber-
aktivitit, die offensichtlich ungerichtet ist und nicht
durch #uBere Reize beeinfluBt wird)

3) Extremer  Negativismus  (offensichtlich
grundloser Widerstand gegen alle Aufforderungen,
sich zu bewegen oder Beibehaltung einer starren
Korperhaltung bei Versuchen, bewegt zu werden)
oder Mutismus

4) Ausgepriigte psychomotorische Anomalien
(Einnehmen oder Beibehalten unsinniger oder bizar-
rer Haltungen), Haltungsstereotypie, auffillige Ma-
nierismen oder auffilliges Grimassieren

5)  Echolalie (pathologische parrotartige und
scheinbar sinnlose Wiederholung von Wartern oder
Phrasen, die gerade von einer anderen Person gesagt
wurden) oder Echopraxie (wiederholte Nachahmung
der Bewegungen einer anderen Person)

" Mindestens 2 Merkmale sind mit 3 kodiert.

?
.
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A23

A24

A26

A28

A29

A30

A31

Sektion A: Affektive Syndrome (A23-A31)

MDE melancholischer Subtypus

Fragen Sie nach dem schlimmsten Zeitraum wih- A.  Mindestens eines der 2 folgenden Merkmale
rend des vergangenen Monats. trat wihrend der schlimmsten Zeit der derzeitigen

Falls unklar: Wihrend der letzten 4 Wochen, Fpisode st

wann haben Sie sich da am schlechtesten

gefiihlt?

Wiihrend dieser Zeit...

Beurteilen Sie, falls unklar aufgrund von A2: 1)  Verlust von Freude an allen oder fast allen
Aktivititen

... wenn sich etwas Schones ereignet oder 2)  Mangel an Reaktivitit auf alle oder fast alle

iemand versucht, Sie aufzuheitern, fiihlen Sie iblicherweise angenehmen Reize (keine voriiberge-
J b ¥ hende Stimmungsaufhellung bei positiven Ereignis-
sen)

sich dann wenigstens fiir eine Weile besser?

Unterscheidet sich das Gefiihl von . 3 oder mehr der folgenden Kriterien sind erfiillt:
(Niedergeschlagenheit/eigener Ausdruck)
von dem iiblichen Gefiihl von Trauer oder
Traurigkeit, das Sie zum Beispiel haben,
wenn eine nahestehende Person gestorben ist
oder etwas Schlimmes passiert ist?

3)  Andere Qualitit der Depression im Vergleich
zu Trauer

Fiihlten Sie sich zu dieser Zeit in der Regel 4)  Die Depression ist morgens regelmifig aus-

morgens schlechter? geprigter
Falls unklar: Zu welcher Zeit wachen Sie 5)  Friihmorgendliches 'Erwach.en mindestens 2
morgens auf? (Um wieviel Stunden frither Stunden vor der iiblichen Zeit

als gewdhnlich wachen Sie auf?)

Beurteilen Sie (s.a. AS): 6)  Deutliche psychomotorische Verlangsamung
oder Unruhe

Beurteilen Sie (s.a. A3): 7 Erhebliches Untergewicht oder erheblicher
Gewichtsverlust

Falls unklar: Haben Sie sich schuldig gefithlt 8  UbermiBige oder unangemessene Schuldge-
fiir Dinge, die Sie getan oder nicht getan fithle

hatten?

Wenn ja: Erzdhlen Sie mir bitte ein Beispiel!

Beurteilen Sie: ) Mindestens 3 der Kriterien 3) bis 8) sind mit 3
kodiert. o ”

r 123
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6  Sektion A: Affektive Syndrome (A32-A37)

MDE mit atypischen Merkmalen

Wenn in der derzeitigen Episode die Kriterien fiir den melancholischen oder katatonen Typus erfiillt sind, kreu-
zen Sie hier an und gehen Sie zu A55 (derzeitige manische Episode)!

 A32

A33

A35

A36

Wihrend der vergangenen 2 Wochen ...

Wenn Ihnen etwas Angenehmes passiert oder
jemand versucht, Sie aufzuheitern, fiihlen Sie
sich dann besser, zumindest fiir eine Weile?

Beurteilen Sie (aufgrund A3):

Wieviele Stunden (in einer Zeitspanne von
24 Stunden) schlafen Sie gewdhnlich
(Nickerchen miteingeschlossen)?

Fiihlen sich Thre Arme und Beine oft blei-
schwer an?

Reagieren Sie besonders empfindlich darauf,
wie andere Sie behandeln? (Wenn jemand
Sie zuriickweist, Sie kritisiert oder kriinkt,
bedriickt Sie das sehr oder werden Sie drger-
lich? Wie lange halt das an? Reagieren Sie
stirker als die meisten anderen Leute? Ver-
meiden Sie es, bestimmte Dinge zu tun oder
mit Leuten zusammenzusein, weil Sie be-
fiirchten, zuriickgewiesen oder kritisiert zu
werden?)

Beurteilen Sie:

e
e

Die folgenden Merkmale miissen wihrend der ver-
gangenen 2 Wochen einer MDE aufgetreten sein:

A.  Affektive Schwingungsfihigkeit (d.h. die ?2 123
Stimmung hellt sich bei aktuellen oder moglichen
positiven Ereignissen auf).

B. Mindestens 2 der folgenden Merkmale sind

erfiillt:
1 Bedeutsame Gewichtszunahme oder Zunah- 2 12 3
me des Appetits .

2)  Hypersomnie (Vermehrter Schlaf) 2123

3) Bleierne Lihmungsgefilhle in Armen und 2123
Beinen
4) Weit zuriickreichendes Verhaltensmuster von 212 3

Empfindlichkeit gegeniiber Zuriickweisung durch
andere (nicht auf Episoden einer affektiven Storung
beschrinkt), das zu einer bedeutsamen sozialen oder
beruflichen Beeintrichtigung fiihrt.

Mindestens 2 der Merkmale aus Kriterium B 1 3
sind mit 3 kodiert

C. Weder die Kriterien fiir den melancholi-
schen noch den katatonen Typus sind er-
fiillt.

ﬂ Die Kriterien A, B und C sind mit 3 kodiert. 13
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Sektion A: Affektive Syndrome (A38-A40) 7
Friihere Major Depression Episode

Beurteilen Sie nur, wenn keine aktuelle oder nicht  Kriterien einer MDE
kriteriumsgemiiBe derzeitige MDE.

Wihlen Sie die zutreffende Formulierung!

A38  Wenn momentan nicht depressiv: Hatten Sie je- ~ A.  Mindestens 5 der folgenden Symptome haben
mals, d.h. irgendwann in Threm Leben, eine wihrend desselben 2-wdchigen Zeitraumes durch-

; s g : _ gehend bestanden und stellten eine Verdnderung
Phase, in der Sie sich fast jeden Tag durch gegeniiber der bisherigen Leistungsfihigkeit dar;

gfingig depr?ssiv od.er niedergeschlagen " mindestens 1 Symptom ist 1) depressive Verstim-
fiihlten? (Konnen Sie das genauer beschrei-  mung oder 2) Verlust von Interesse oder Freude.
ben?) Wenn mehr als eine Episode, erfragen Sie eine et-

2 ‘Waige Episode in den letzten 12 Monaten, ansonsten
w»c [ 2,;’ fab oo Yo & die schlimmste Episode.

/ Wenn Kriterien fiir derzeitige Episode wegen parti- \ 1)  Depressive Verstimmung fast den ganzen Tag &1 523
eller Remission nicht erfiillt: Hatten Sie in den ang, fast tiglich, entweder nach subjektivem Er-
letzten 3 Monaten eine Phase, in der Sie sich ~ nessen (fiihlt sich 2B. traurig oder leer) oder fir
taglich fiir die meiste Zeit des Tages nieder- dere beobachtbar (erscheint z.B.‘ weinerlich). Bei
geschlagen oder niedergedriickt fithlten? hK;:g:l‘: munm e sich;amech mm rentmie SHumnmng

N (Kénnen Sie das genauer beschreiben?)
‘Wenn ja: Wann war das? Wie lange dauerte ‘
es an? (2 Wochen lang?) Kam das mehr als
einmal vor? (Wann war es am schlimmsten?)
Falls unklar: Hatten Sie im letzten Jahr solche
Phasen ?

A39  Wenn A38 verneint: Gab es schon einmal eine  Beschreiben Sie, auf welche Episode Sie sich festle- Jahr 7
Zeitspanne, in der Sie das Interesse oder die 8 Monat /.
Freude an fast allen Aktivititen verloren
haben, die Thnen gewohnlich Freude mach- AllEE ——
ten?

Wenn ja: Wann war das der Fall? War es fast 2) Erheblicher Verlust von Interesse oder Freude
jeden Tag? Wie lange hielt das an? (2 Wo- an allen oder fast allen Aktivititen fast jeden Tag
(entweder nach subjektivem Ermessen oder fir |*
andere beobachtbar).

chen lang?) Kam das in Threm Leben mehr-
mals vor? Wann war es am schlimmsten?

A40  Beziehen Sie sich auf die schlimmsten 2 Wochen
einer Episode:

Wihrend dieser Zeit...

... haben Sie ab- oder zugenommen 3) Erheblicher Gewichtsverlust ohne Didt oder ?2 12 3

(Wieviel? Haben Sie versucht abzunehmen?) ~Gewichtszunahme (mehr als 5% des Korperge-
wichts/Monat) oder verminderter/gesteigerter Appe-

“"Wenn nein: Wie war Ihr Appetit? (Im Ver- it fast tiglich Bei Kindern die zu erwartende Ge-
gleich zu sonst? MuBten Sie sich zum Essen = wichtszunahme beachten!
zwingen? Haben Sie mehr/weniger als sonst ' []  Gewichtsverlust/verminderter Appetit

egessen? .
58 ) [l Gewichtszunahme/gesteigerter Appetit
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8  Sektion A: Affektive Syndrome (A41-A47)

Adi

A42

A43

[t

A45

A46

A47

Hatten Sie irgendwelche Schlafprobleme
(Ein- oder Durchschlafprobleme, héufiges
oder zu friihes Erwachen, vermehrter Schlaf?
Wieviele Stunden im Vergleich zu sonst?
War das fast téglich der Fall?

Waren Sie so nervs oder unruhig, daB Sie
nicht stillsitzen konnten?

Wenn nein: Sprachen oder bewegten Sie sich
Tangsamer als sonst? (Wurde das auch von
anderen bemerkt? Was bemerkten diese?
War das fast jeden Tag der Fall?)

Haben Sie zu dieser Zeit Thre Energie verlo-
ren, fiihlten sich stéindig miide und abge-
schlagen? (Nahezu téglich?)

... wie sah es mit Threm Selbstwertgefiihl
aus? (Fiihlten Sie sich wertlos? Nahezu téig-
lich?)

Wenn nein: Fiihlten Sie sich schuldig fiir Din-
ge, die Sie getan oder auch nicht getan hat-
ten? (Fast jeden Tag?)

... hatten Sie Schwierigkeiten beim Denken
und Konzentrieren? (In welchen Situationen
fiel Thnen das auf? Fast jeden Tag?)

Wenn nein: Fiel es Thnen schwer, alltédgliche
Dinge zu entscheiden? (Fast jeden Tag?)

... war es so schlimm, daB Sie oft iiber den
Tod nachdachten, oder daran, daB es besser
wiire, tot zu sein? Dachten Sie daran, sich
etwas anzutun?

Wenn ja: Haben Sie versucht, sich etwas an-
zutun?

, ia Yepabe ey tatla
L i f
7 ;

Beurteilen Sie und frage;i Sie ggf. vor Kodierung: \,
Gab es noch irgendeine andere Zeitspanne,
in der Sie (depressiv/eigener Ausdruck)
waren und sogar noch mehr Symptome hat- |

ten als die, nach denen ich Sie schon gefragt/
habe?

Kodicren Sié 1
Kodi

4)  Schiaflosigkeit oder vermehrter Schlaf fast ?2 123
taglich

[0 Insomnie

[0 Hypersomnie

5)  Psychomotorische Unruhe oder Verlangsa- 2123 :"’15

mung nahezu jeden Tag (fiir andere beobachtbar,
nicht nur subjektives Gefiihl der Ruhelosigkeit oder
Verlangsamung). Achten Sie auf das Verhalten
wiihrend des Interviews!

w4

[0  psychomotorische Verlangsamung
[J psychomotorische Unruhe

6)  Erschopfung oder Energieverlust fast jeden ? 123
Tag

)] Gefiihl der igkeit, iibermifige oder 2 1 23
ungerechtfertigte Schuldgefiihle (auch wahnhafte),

fast tiglich (micht nur Selbstvorwiirfe wegen des

Krankseins)

[0 Wertlosigkeit
[ iibermiBige Schuldgefiihle

8) Verminderte Denk- und Konzentrationsfahig- ?
keit oder Entscheidungsunfihigkeit, fast tiglich
(entweder nach subjektivem Ermessen oder fiir

andere beobachtbar).

123

[0 Verminderte Denk-/Konzentrationsfihigkeit
[0 Entscheidungsunfihigkeit

9) Wiederkehrende Gedanken an den Tod (nicht ?2 12 3
nur Angst zu sterben), wiederholte Selbstmordge-
danken, ein Selbstmordversuch oder ein konkreter

Selbstmordplan

[]  Selbstmordgedanken

[  Selbstmordplan

[  Selbstmordversuch

Mindestens 5 der oben aufgefiihrten Merkmale ?

123

A1) - A9) sind mit 3 kodiert und mindest
davon ist Kriterium 1) oder 2).

eines

Wenn nein, fragen Sie, ob es jemals eine andere
Zeitspanne gab, in der die Niedergeschlagenheit
oder der Verlust von Interesse zusammen mit mehr
Symptomen aufgetreten ist. Wenn ja, erfragen Sie
die Symptome nochmals und kodieren Sie die vor-
angegangenen Symptomfragen ggf. um.
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Sektion A: Affektive Syndrome (A48-A54)

9

mindestens 2 Wochen lang fast jeden Tag
(depressiv/eigener Ausdruck) und hatten
einige der genannten Symptome, wie z.B.

(Nenne einige Symptome)?

derzeitiger.

e Bpisoden schlecht

Beachten Sie! In Sektion J kinnen Details vergan-
gener Episoden kodiert werden.

A48  Falls unklar: In dieser Zeit, als Sie sich so B. Die Symptome verursachen klinisch bedeut- ?2 123
) . i ine Beeintrichti; im sozia-
(niedergeschlagen/eigener Ausdruck) sames Leiden oder eine B chtigung im sozia
fiihlten, fiel Thnen da die Arbeit, Hausarbeit len Bereich, beg der Arbeit oder in anderen wichti-
. gen Lebensbereichen.
oder der Umgang mit anderen Menschen
besonders schwer?
A49  Stand Ihre niedergeschlagene Stimmung C.  Die Symptome sind keine direkte physiologi- 21 3
Threr Meinung nach in Beziehung zu: sche Folge einer Substanz (Drogen- oder Medika-
: : mente=SI) oder eines allg. med. Krankheitsfaktor <7 =
- einer korperlichen Krankheit, (GMC).
- der Einnahme von Medikamenten bzw. Kodiers
einer Dosisveridnderung oder dem
- Konsum von Drogen oder Alkohol?
Wenn ja: Was hat Ihr Arzt dazu gesagt?
Markieren Sie mogliche étiologisch relevante allg. med. Krankheitsfaktoren oder fragliche Substanz hier!
[0 Degenerative neurologische Stérungen (z.B. Parkinson, Hunting- | []  Alkohol [ Antihypertensiva
2 ton) [0 Amphetamine [J orale Kontrazeptiva
"\‘] Cerebrovaskulire Krankheiten (z.B. Stroke) [0 Kokain [0 Kortikosteroide
] Stoffwechselkrankheiten (z.B. Vit. B12-Mangel) [0 Inhalantien [C] anabolische Steroide
[0 endokrine Storungen (z.B. Hyper- und Hypothyreose, Hyper-und | []  Opiate [0 Medikamente gegen Krebs
Hypoadrenokortikoismus) [0 Phencyclidine [0 Analgetika .
[0 Autoimmunkrankheiten (z.B. systemischer Lupus Erythematodes) | [] Sedativa [ Anticholinergika
[0 virale oder andere Infektionen (z.B. Hepatitis, Mononukleose, [0 Hypnotika [0 Medikamente gegen Herzerkran-
HIV) [0 Anxiolytika kungen
[] _ bestimmte Krebsarten (z.B. Pankreaskarzinom)
A50  Wenn GMC oder SI (Kodierung 1 in A49): Gab es
jemals Zeiten, in denen Thre depressiven
Phasen auch unabhéngig von (GMC/SI)
auftraten? -
A51 Haben Ihre Beschwerden bcgonnen, nach- D Die MDE ist keine reine Trauerreaktion. 2 4 3
dem eine Thnen nahestehende Person gestor-
ben war?
A52 Die Kriterien A, B, C und D einer fritheren MDE 1 3
sind erfiillt und mit 3 kodiert.
A53  Wie alt waren Sie als diese (depressive Pha- Alter:  _/__
se) begann?
A54 | und wie oft waren Sie in Threm Leben Anzahl der Episoden einer MDE, einschlieflich Anzahl /
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8.12 Strukturiertes Klinisches Interview, Diagnostiktermin, Sektion somatoforme Stérungen

Sektion G: Somatoforme Storungen (G1-G2) 83

SEKTION G: SOMATOFORME STORUNGEN

Wenn keine Hinweise auf eine Somatoforme Storung bestehen, kreuzen Sie hier an und gehen Sie zu Sektion H |:
(EBstorungen)!

Notizen:

Wie war Ihre Gesundheit wihrend der letzten
Jahre? Wie oft muBten Sie zum Arzt gehen,
weil Sie sich nicht wohlfiihlten? (Weshalb?)

Wenn ja: Fand der Arzt immer heraus, was
nicht stimmte oder kam es auch vor, daf er
sagte, es sei alles in Ordnung, obwohl Sie
anderer Meinung waren?

Machen Sie sich viele Sorgen um Ihre kor-
perliche Gesundheit? Denkt Ihr Arzt, daB Sie
sich zu viele Sorgen um Ihre Gesundheit
machen?

Einige Menschen machen sich viele Sorgen
um ihr AuBeres. Ist das auch ein Problem fiir
Sie?

Wenn ja: Erziihlen Sie mir mehr dariiber.

Falls keine Hinweise auf eine Somatoforme Storung bestehen, kreuzen Sie hier an und gehen Sie zu Sektion H [
(EBstorungen)!

Wenn die Person angibt, lediglich ihr Aussehen nicht akzeptieren zu konnen, kreuzen Sie hier an und gehen Sie [
zu G60 (Korperwahrnehmungsstorung)!

Somatisierungsstorung (derzeitig)

! G1 Waren Sie in den letzten Jahren héufig A.  Eine Vorgeschichte mit vielen kdrperlichen ?2 123
krank? Beschwerden, die vor dem Alter von 30 Jahren
begonnen hatten und iiber mehrere Jahre hinweg 1 = G40
anhielten (Schmerzstorung)
G2 Wenn ja: Wie alt waren Sie, als Sie zum er- Alter zu Beginn Alter i
sten Mal einige kérperliche Probleme oder Kodieren Sie 99, falls unbekannt
Erkrankungen hatten?

[ Wenn Beginn nach dem 30. Lebensjahr, gehen Sie zu G40 (Schmerzstorung)! J
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84 Sektion G: Somatoforme Storungen (G3-G7)

a4

G5

Gé

G7

‘Wenn erforderlich, stellen Sie bei bejahten Fragen
G3 bis G37 die folgenden Fragen:

Waren Sie deswegen beim Arzt?

Wenn ja: Welche Diagnose wurde gestellt?
(Was meinte der Arzt, was die Beschwerden
verursachte? Wurde irgendetwas Unge-
wohnliches gefunden oder irgendwelche
Tests oder Rontgenaufnahmen gemacht?)

Wenn wegen eines allg. med. Krankheitsfaktors:
Wie sehr machten Sie sich Sorgen wegen

(Symptom)?

Falls kein Arztbesuch: Wurde Ihr Leben
dadurch stark beeintrichtigt?

(Haben Sie in der Zeitspanne, in der
(Symptome) auftraten, Drogen genommen
oder Alkohol getrunken?)

Ich werden Thnen nun einige Fragen zu kor-

perlichen Beschwerden stellen, die Sie mog-
licherweise in den letzten Jahren gehabt ha-

ben.

Kam es jemals vor, daB Sie ...
.. Schwierigkeiten mit dem Gehen hatten?

.... Lihmungserscheinungen oder Schwiche-
phasen hatten, so daB Sie Dinge nicht
mehr heben oder wegbewegen konnten,
die Ihnen gewdhnlich keine Schwierig-
keiten machten?

... Probleme mit dem Schlucken oder ein
KloBgefiihl im Hals hatten?

... Ihre Stimme fiir ldnger als einige Minuten
verloren hatten?

... iber einen ganzen Tag hinweg nicht in
der Lage waren, Wasser zu lassen
(ausgenommen nach Geburt oder Verlet-
zung)?

Bei den folgenden Fragen G3 bis G37 sollten Sie,
falls unklar, die folgenden Fragen und Beurtei-
lungsgesichtspunkte vor einer 3er Kodierung be-
riicksichtigen! Nur drztlich ungeklirte, beeintrich-
tigende und unabhiingig von Substanzen auftretende
Symptome sollten mit 3 kodiert werden.

Sowohl 1) als auch 2) miissen derzeit vorhanden
sein:

1) Es wurde eine Behandlung aufgesucht oder es
besteht eine Beeintrichtigung in sozialen, berufli-
chen oder anderen wichtigen Lebensbereichen.

2) Entweder Merkmal a) oder b) sind erfiillt:

a) Nach einer griindlichen Untersuchung kann
das Symptom nicht vollstindig durch (die direkte
physiologische Folge) eines bekannten allg. med.
Krankeitsfaktors oder einer Substanz (z.B. Drogen-
miBbrauch, Medikamente) erklirt werden.

b) Falls es einen allg. med. Krankheitsfaktor
gibt, iibersteigen die kdrperlichen Beschwerden oder
die soziale und berufliche Beeintrichtigung bei
weitem das, was aufgrund der Vorgeschichte, kor-
perlichen Untersuchungen oder Laborbefunden zu
erwarten wire.

3) Das Symptom wird nicht absichtlich vorge-
spielt oder produziert (wie z.B. bei einer unechten
oder simulierten Stdrung)

B. Mindestens 1 Merkmal aus jeder der folgen-
den Kriteriumsgruppen B1) bis B4) muB erfiillt
sein:

B4) Ein pseudoneurologisches Symptom: minde-
stens ein Symptomy/Defizit, das auf mogliche neu-
rologische Ursachen hinweist, jedoch nicht nur auf
Schmerzen beschrinkt ist:

... beeintrichtigte Koordination oder Balance

... Lihmung oder lokalisierte Schwiiche

... Schwierigkeiten mit dem Schlucken oder Klofige-
fiihl im Hals

... Verlust der Stimme

... Harnverhaltung oder Miktionsschwierigkeiten
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G8

G9

G10

G11

G12

G13

G14

G15

G16
517

G18

G19
G20

G21

G22

... Taubheitsgefiihle oder ein Kribbeln in
Korperregionen empfanden?

.. fiir eine Zeitlang doppelt gesehen haben?

... oder fiir ein paar Sekunden oder linger
vollig blind gewesen sind?

... fiir eine gewisse Zeit vollig taub waren?

...einen Krampfanfall hatten?

... oder eine Gedichtnisliicke hatten, so dafl
Sie sich nicht mehr daran erinnern konn-

ten, was wihrend einer Zeitspanne von
mehreren Stunden oder Tagen passiert
war?

Haben Sie schon einmal das BewuBtsein
verloren?

Wenn ja: Kam dies aufgrund eines Schwiiche-

anfalls vor?

Beurteilen Sie:

Hatten Sie jemals ...

...erhebliche Probleme mit Kopfschmerzen?

...erhebliche Probleme mit Unterleibs- oder

Bauchschmerzen?

... grofe Schwierigkeiten mit Riicken-
schmerzen?

... Gelenkschmerzen?

... Schmerzen in den Armen oder Beinen,
abgesehen von Gelenkschmerzen?

...Schmerzen im Brustkorb?

Bei Frauen: Hatten Sie abgesehen von Threm

1. Menstruationsjahr sehr schmerzvolle

Menstruationsphasen? (Schmerzvoller als bei

den meisten anderen Frauen)?

Sektion G: Somatoforme Stérungen (G8-G22)

... Gefiihlsverlust oder Verlust der Schmerzempfin-
dung

... Doppeltsehen

... Blindheit

... Taubheit

... Krampfanfall

... Amnesie

... Verlust des BewuBtseins (nicht nur Schwichean-
fall)

B4) Mindestens ein  pseudoneurologisches
Symptom wurde mit 3 kodiert.

B1) Mindestens 4 der folgenden Schmerzsym-
ptome:

... Kopf

... Unterleib

... Riicken

... Gelenke

... Extremititen

... Brust

... wihrend der Menstruation

?

1

1

2

85

3

3

[t>c40
(Schmerzstérung)
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