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1 Einleitung
1.1 Das Mammakarzinom der alteren Patientin

1.1.1 Epidemiologie

Das Mammakarzinom ist in Deutschland die haufigste bdsartige Tumorerkrankung bei Frauen:
die Zahl der Neuerkrankungen im Jahr 2013 lag bei rund 71.640 Frauen, im Jahr 2020 wird die
Inzidenz des Mammakarzinoms laut epidemiologischer Schatzung des Robert-Koch-Instituts
auf 77.600 Frauen steigen (1, 2). Bedingt durch Fortschritte in der Behandlung von
Mammakarzinom sterben heute trotz steigender Inzidenzahlen weniger Frauen an
Mammakarzinom als vor 10 Jahren (1). Die Zahl der Sterbefdlle lag im Jahr 2013 bei
annaherungsweise einem Viertel der Neuerkrankungen. In der Altersgruppe der Uber 60-
jahrigen war das Mammakarzinom mit rund 14.255 Todesfalle pro Jahr noch auf Rang vier der
haufigsten Todesursachen bei Frauen. Somit war Mammakarzinom im Jahr 2013 nach kardio-
vaskular bedingten Todesursachen die haufigste krebsbedingte Todesursache der Frau in

Deutschland (3).
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Abb. 1: Mammakarzinom in Deutschland, Absolute Zahl an Neuerkrankungs- und Sterbefdlle an Brustkrebs in den Jahren
1970-2013/14) (2)
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Abb. 2: Mammakarzinom in Deutschland, Altersstandardisierte Neuerkrankungs- und Sterberate an Brustkrebs je 100.000
Frauen (Europastandard) in den Jahren 1999-2013/14 ) (2)

Sowohl aufgrund steigender Lebenserwartung, welche sich seit Ende des 19. Jahrhunderts
mehr als verdoppelt hat, als auch aufgrund des demographischen Wandels gehort derzeit
mehr als ein Viertel der Menschen in Deutschland der Generation ,,60 plus” an, 2050 wird es
bereits mehr als ein Drittel sein. Der GrolSteil der Altersgruppe der Uber 60-jahrigen war dabei
Frauen (4). Infolge der demographischen Alterung richtet sich der Fokus der gynakologischen
Onkologie immer mehr auf diese Altersgruppe und deren Behandlungskonzepte. Die
Besonderheiten geriatrischer Patienten in der Onkologie sind nach wie vor in klinischen

Studien unzureichend untersucht (5).

In der Zeit von 2011 bis 2013 lag das relative 5-Jahres-Uberleben bei Patientinnen mit einem
Mammakarzinom bei 88%, wobei gegentber den Jahren 2006 bis 2008 eine Verbesserung
des relativen 5-Jahres-Uberleben um 2,4 Prozentpunkte zu verzeichnen war (2). Allerdings ist
zu berUcksichtigen, dass nach Einflihrung des Mammographie-Screening-Programms bei
Frauen zwischen dem 50. und 69. Lebensjahr im Jahre 2005 die Neuerkrankungsrate
sprunghaft angestiegen ist. Es wurden vermehrt Tumore im Frihstadium (in-situ-Karzinome
und Stadium 1) diagnostiziert, wahrend bereits weit fortgeschrittene Tumore nach einem
vorldufigen Anstieg seit 2009 wieder deutlich rlicklaufig waren (2). Der Inzidenzanstieg war in
der Screening-Altersgruppe der 50- bis 69- jahrigen am starksten ausgepragt, gefolgt von der

Altersgruppe der unter 50-jdhrigen, wahrend die Uber 70-jahrigen weniger stark betroffen



waren (2). Dies deutet darauf hin, dass Neudiagnosen bevorzugt in der Screening-
Alterskohorte gestellt wurden und es somit zu einer Verlangerung des Gesamtiberlebens in
dieser Altersgruppe fiihrte. So sind die Uberlebenschancen 5 Jahre nach der Diagnose
Mammakarzinom ahnlich wie fir ein in-situ Karzinom im nicht-metastasierten,
nodalnegativen Stadium | kaum eingeschrankt (relatives 5-Jahres-Uberleben bei etwa 100%)
(2). Vor allem aber bei der Diagnose von Tumoren im Stadium IV, mit vorliegenden

Fernmetastasen sinkt das relative 5-Jahres-Uberleben deutlich auf 31,7 % (2).

Das Lebensalter hat einen beachtlichen Einfluss auf die Uberlebensaussichten 5 Jahre nach
der Diagnose. So zeigt sich bei Frauen Uber 75 Jahren eine deutlich schlechtere Prognose
beziglich der Uberlebenschancen mit einem relativen 5-Jahres-Uberleben von knapp unter
80% (2). In der Altersgruppe der 60- bis 74-jihrigen waren die Uberlebensaussichten 5 Jahre

nach der Diagnose Mammakarzinom nur gering eingeschrankt (2).

1.1.2 Risikofaktoren

Das Risiko an Mammakarzinom zu erkranken ist nicht in jeder Lebensphase gleich hoch, es
nimmt mit dem Alter zu und erreicht sein Maximum mit 65 Jahren (1). Fortgeschrittenes Alter
wird als einer der wichtigsten populationsbezogenen Risikofaktoren fir die

Karzinomentstehung von Mammakarzinom gewertet (6).
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Abb. 3: Altersspezifische Erkrankungsrate von Mammakarzinom in Deutschland in den Jahren 2011- 2012, je 100.000 nach
Geschlecht (1)



Des Weiteren beeinflussen der Hormonspiegel, lebensstilbezogene Faktoren, vererbte
Risikogene und Umweltfaktoren die Karzinogenese des Mammakarzinoms (1): hierzu zahlen
eine frihe Menarche und spates Einsetzen des Klimakteriums mit anschlieRender
Menopause, Kinderlosigkeit, fortgeschrittenes Alter bei der ersten Geburt, hormonelle
Kontrazeption und eine langerfristige Einnahme einer peri- und postmenopausale
Hormonersatztherapie, insbesondere mit einer Kombination aus Ostrogenen und Gestagenen
(1, 7-9). DarlUber hinaus wurde in Studien ein erhohtes Mammakarzinomrisiko durch
Lebensstilfaktoren wie Rauchen, regelmaRiger Alkoholkonsum, geringe korperliche Aktivitat
und Ubergewicht beschrieben (10, 11). Der kausale Zusammenhang zwischen dem
Risikofaktor Ubergewicht und postmenopausaler Mammakarzinomentstehung ist noch nicht
ausreichend geklart. Ubergewicht wirkt (iber mehrere Wege risikosteigernd, bedeutend
scheint dabei ein erhdhter Ostrogenspiegel zu sein, welcher unter anderem durch eine
Uberexpression des Aromatase-Enzyms in dysfunktionellen Fettgewebszellen bedingt ist (12-
15). Weitere Risikofaktoren fir die Entwicklung von Mammakarzinom stellen eine positive
Familienanamnese, sehr dichtes Brustdriisengewebe, bestimmte gutartige
Brustveranderungen (lobuldre Neoplasien und atypische duktale Hyperplasien) und das
hereditdte Mammakarzinom dar (BRCA-1 und -2 Tragerinnen) (2, 16-18). Auch
Umweltfaktoren, wie ionisierende  Strahlung, scheinen mit einer hoheren

Mammakarzinominzidenz assoziiert zu sein (16).

1.1.3 Diagnostik

Das Mammakarzinom wird haufig zunachst als suspekter Tastbefund entdeckt. Zur
Friherkennungsuntersuchung von Mammakarzinom wird allen Frauen ab dem 30. Lebensjahr
einmal jahrlich eine klinische Brustuntersuchung angeboten (19). Zudem besteht mit
Einfihrung des Mammographie-Screening-Programms seit 2005 in Deutschland die
Moglichkeit einer qualitatsgesicherten Friherkennung fir Mammakarzinom (19). Anspruch
auf Teilnahme haben Frauen ab dem 50. bis zum vollendeten 70. Lebensjahr in zweijdhrigen
Abstanden. Der grofSte Nutzen im Sinne einer Reduktion der Mammakarzinommortalitat und
in weiterer Folge Verbesserung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt konnte fir die
Screening-Altersgruppe der 50- bis 69- jahrigen Frauen nachgewiesen werden (2, 19, 20). Laut

Expertenempfehlung der S3- Leitlinie kann auch Frauen ab dem 70. Lebensjahr eine



Friherkennungsmalnahme angeboten werden, jedoch unter besondere BerUcksichtigung

des individuellen Risikoprofils, Lebenserwartung und Gesundheitszustandes (6, 19).

Es stehen verschiedene nichtinvasive und invasive diagnostische Moglichkeiten beim
Mammakarzinom zur Verfigung. Wichtig ist in erster Linie die histologische,
immunhistochemische und tumorbiologische Bewertung eines auffilligen Brustbefundes
(Grading, Hormonrezeptorstatus, Her2-Status, etc.) sowie die Klassifikation anhand der TNM-

Stadien. Somit konnen Aussagen zur gezielten Therapieplanung getroffen werden (19).

1.1.4 Therapie

Nach dem amerikanischen Chirurgen Bernhard Fisher (Fisher Doktrin) ist das
Mammakarzinom bereits in frihen Stadien eine priméare Systemerkrankung (21). Es bedarf
einem  multimodalen und individuell angepassten therapeutischen Vorgehen auf der
Grundlage der drei Saulen: Operation, Strahlentherapie und systemische medikamentose
Therapie. Die Therapiewahl ergibt sich, sofern keine Kontraindikationen bestehen, aus dem
Tumorstaging und -grading wie auch aus der Tumorbiologie. Das therapeutische Vorgehen
aller nicht fortgeschrittenen Mammakarzinome erfolgt in der Regel primar chirurgisch: Ziel ist
die Tumorresektion in toto mit freien Schnittrandern (,no tumor on ink”) um das
Lokalrezidivrisiko zu vermindern. Auch eine adjuvante Strahlen- und medikament6se
Systemtherapie haben Einfluss auf die lokale Tumorkontrolle, jedoch lediglich unter der
Vorrausetzung einer Tumorresektion in sano (RO-Situation) (19). Prinzipiell wird eine
brusterhaltende Therapie mit anschlieBender Bestrahlungsbehandlung der gesamten Brust
angestrebt. Aufgrund altersbedingter Komorbiditdten, schlechtem funktionalem Zustand oder
weit fortgeschrittenem Mammakarzinom kann jedoch bei alteren Patientinnen auf eine
operative Behandlung verzichtet werden (22, 23). Eine primar endokrine Therapie bei
Hormonrezeptor-positiven Tumoren stellt hierbei eine Behandlungsalternative dar (24). Die
Studienlage zu einem primar operativen Vorgehen bei dlteren Patientinnen ist uneinig: so
empfehlen einige Autoren die Operationsindikation unter anderem mittels umfassenden
geriatrischen Assessment zu stellen (25), andere Studien verweisen auf ein operatives
Vorgehen als Standardverfahren auch bei alteren Patientinnen (22, 26). Eine diesbeziigliche

Zurickhaltung der leitlinienkonformen Therapie bei dlteren Patientinnen und einer somit



verbundenen erhéhten Mammakarzinomsterblichkeit ist ebenso bei der Radiatio zu
beobachten (27, 28). Laut Empfehlungen der S3-Leitlinien soll ausschlieflich bei eindeutig
eingeschrankter Lebenserwartung (<10 Jahre) bzw. bei die Lebenswartung beeinflussenden
Komorbiditdaten auf eine strahlentherapeutische Nachbehandlung verzichten werden. Dies
kann durch eine schlechte kardiale Ausgangssituation bei dlteren Patientinnen, gemessen an
der linksventrikuldren Ejektionsfraktion, begriindet sein (19). So zeigen dltere Patientinnen,
welche eine Radiatio insbesondere in Kombination mit anthrazyklinhaltiger Chemotherapie
oder Trastuzumab erhalten, ein erhdhtes Risiko an einer Herzinsuffizienz zu erkranken (29,

30).

In Abhangigkeit des tumorbiologischen Befundes, Alter und Menopausenstatus erfolgt eine
systemische medikamentdse Subtyp-spezifische Behandlung des Mammakarzinoms (31, 32).
Mogliche Bestandteile einer systemischen Therapie sind Chemotherapie, Antihormontherapie

sowie zielgerichtete Therapien.

In Deutschland wird in den S3-Leitlinien empfohlen ,dlteren Patientinnen eine den jingeren
Patientinnen vergleichbare adjuvante Therapie” zukommen zulassen (19). Trotzallem sind
dltere Patientinnen im Vergleich zu jlingeren, aufgrund der Sorge vor erhdhter Toxizitat einer
Chemotherapie im fortgeschrittenen Alter, deutlich untertherapiert (27, 28, 33-35). Im
Vordergrund stehen kardio- sowie neurotoxische Nebenwirkungen der vielfach verwendeten
Anthrazykline und Taxane (29, 36). Letztere spielt in Form der chemotherapieinduzierten
Polyneuropathie eine besondere Rolle, da sie bei einem Teil der Patientinnen persistiert und
sich stark auf verschiedene Bereiche der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt auswirkt (37,
38). Ein negativer Einfluss von Alter und krankheitsassoziierten Faktoren ist ebenso auf die
Entwicklung und Ausmall einer febrilen Neutropenie zu beobachten (19). Dies fihrt zur
vermehrten Hospitalisierung  alterer  Patientinnen  und  damit  verbundenen
Mortalitdtssteigerung (39, 40). Neben der funktionellen Reservekapazitdt hat auch das
gleichzeitige Vorliegen betrachtlicher Komorbiditaten bei alterer Patientinnen erheblichen
Einfluss auf das Nebenwirkungspotential (41). Insbesondere Diabetes Mellitus, vorbestehende
kardiovaskuldre- und zerebrovaskuldre Erkrankungen sowie Adipositas flihren zur
Toxizitatssteigerung einer Chemotherapie (5, 19, 42-45). Eine besondere Bedeutung haben

hierbei veranderte Organfunktionen multimorbider Patientinnen sowie durch Polypharmazie
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bedingte Medikamenteninteraktionen (46, 47). In mehreren Studien konnte zudem
nachgewiesen werden, dass steigendes Alter und unerwinschte Wirkungen mit einer
héheren Rate an Therapieabbriichen oder Dosisreduktionen der Chemotherapie einhergehen
(35, 48, 49). Eine Abschatzung der Therapieadhdrenz der Patientinnen vor Durchfihrung

einer Chemotherapie ist daher zu empfehlen (19).

Laut S3-Leitlinien ist eine adjuvante Chemotherapie bei alteren Patientinnen lediglich
indiziert, wenn eine adaquate Dosisintensitat vorhersehbar erreicht werden kann (33, 50). Ist
dies nicht der Fall, sollte aufgrund eines Effektivitatsverlust der Therapie und zugunsten der
alltaglichen funktionellen Ressourcen alterer Patientinnen komplett darauf verzichtet werden
(19). Ausschlaggebend bei der Therapieplanung ist vor allem das biologische Alter, welches
nicht zwangslaufig mit dem chronologischen Alter Ubereinstimmt (51). Zu diesem Zweck
wurden das geriatrische Assessment entwickelt, mit dessen Hilfe das biologische Alter von
Krebspatienten eingeschatzt werden kann (52). Das geriatrische Assessment findet bei der
Entscheidungsfindung fir oder gegen eine Chemotherapie bei alteren Krebspatientinnen
kaum klinische Anwendung (53). Grund hierfir konnte das Fehlen von Leitlinien zu
spezifischen Algorithmen des geriatrischen Assessments sowie die Unterreprasentation

alterer Krebspatientinnen in klinischen onkologischen Studien sein (43, 54, 55).

Eine weitere wesentliche Komponente fir den Erhalt der Alltagsfunktionalitat ist die
Supportivtherapie, deren Ziel es ist, frihzeitig problematischen  Toxizitdten
entgegenzuwirken. Hierunter zdhlen neben einer begleitenden medikamentdsen
Supportivbehandlung und gegebenenfalls komplementdren Begleitung die regelmaRige
korperliche Aktivitdat wahrend der Chemo- und Strahlentherapie. In Studien konnte ein
positiver Effekt von korperlicher Bewegung auf die Ausfihrung alltdglicher Aktivitdten von
Patientinnen (ADL) sowie eine Besserung von Fatigue (Ermiidungszustand), bedingt durch die

Krebstherapie, gezeigt werden (19, 56-58).

Der Nutzen einer Antihormontherapie bei hormonrezeptorpositiven Mammakarzinomen ist
unabhangig vom Alter belegt. Eine finf- bis zehnjahrige adjuvante antihormonelle
Behandlung ist indiziert. Jedoch muss auch hier vor Beginn der endokrinen Therapie das

Nebenwirkungsprofil der eingesetzten Substanz, Komorbiditdten sowie der funktionelle
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Status der Patientinnen bericksichtigt werden (19). Das Auftreten unerwlnschter
Nebenwirkungen einer Antihormontherapie flhrt bei einem Teil der Patientinnen zu einem
vorzeitigen Therapieabbruch (59). Zudem stellen fortgeschrittenes Alter und Vorhandensein
von Komorbiditaten auch bei der endokrinen Therapie Pradiktoren flr eine vorzeitige
Therapiebeendigung sowie einer verminderten Adherence wéhrend der Behandlung dar (59,
60). Dies hat eine schlechtere Prognose im Sinne einer Mortalitdtssteigerung zur Folge (61).
Die bevorzugten Substanzen einer endokrinen Therapie bei postmenopausalen Patientinnen
stellen Aromatasehemmer der dritten Generation dar, welche einen Vorteil hinsichtlich des
krankheitsfreien Uberlebens im Vergleich zu Tamoxifen zeigen (19, 62). Jedoch ist das
Nebenwirkungsprofil, welches durch den Hormonentzug bedingt ist, zu beachten. Besonders
Athralgien, Myalgien und ein erhdhtes Risiko an therapieinduzierten osteoporotischen
Frakturen spielen bei alterer Patientinnen mit einer sowieso verminderten Knochensubstanz
eine wichtige Rolle (19). Um einen Therapieerfolg zu gewahrleisten und einer
tumortherapieinduzierten manifesten Osteoporose vorzubeugen ist vor allem bei alteren
Patientinnen eine medikamentdse Supportivtherapie mit einem Bisphosphonat

empfehlenswert (63).

Bei Her2neu-Uberexprimierenden Tumoren ist auch bei alteren Patientinnen eine
zielgerichtete Therapie mit dem Antikdrper Trastuzumab indiziert (19). Die Indikation sollte
aufgrund unerwtlnschter potentiell kardiotoxischer Wirkung von Trastuzumab vor allem bei
dlteren Patientinnen streng gestellt werden (64). Besonders in Kombination mit
anthrazyklinhaltiger Chemotherapie kann eine klinisch relevante Herzinsuffizienz
hervorgerufen werden (65). RegelmaRiges kardiales Monitoring sowie Reevaluierung der
Toxizitdtsbeurteilung ist daher vor und wahrend einer Behandlung mit Trastuzumab

unerlasslich (19).

Um eine optimale Versorgung alterer Patientinnen zu gewahrleisten, spricht sich die aktuelle
S3-Leitlinien fir eine engmaschige Beurteilung der Toxizitdat und Lebensqualitat wahrend der
Therapie sowie im Krankheitsverlauf aus (19). Zudem geht die AGO in den aktuellen
Empfehlungen von 2017 unter anderem auf die Behandlung des Mammakarzinoms in
speziellen Situationen ein, hierunter das Kapitel , dltere Brustkrebspatientinnen®. Es wird dazu

geraten altere Patientinnen anhand einer umfassenden geriatrischen Einschatzung eine von
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zwei Subgruppen unterzuordnen. Die ,Ristige dltere Patientin® mit einer Lebenserwartung
von mehr als funf Jahren und vertretbaren Begleiterkrankungen sollte eine den jlingeren
Patientinnen vergleichbare Standardtherapie erhalten, moglicherweise unter Verzicht einer
postoperativen Radiatio, wenn eine antihormonelle Therapie geplant ist. Der ,Alteren,
gebrechlichen Patientin® mit einer Lebenserwartung von weniger als funf Jahren und
erheblichen Komorbiditdten wird dagegen eine abgeschwachte Standardtherapie empfohlen

(66).

Die Bewaltigung der Diagnose sowie Therapie und Nachsorge des Mammakarzinoms geht vor
allem bei dlteren Patientinnen Uber einen langen Zeitraum mit einer erh6hten emotionalen
Belastung einher (67, 68). Die Komplexitat der moglichen psychischen Last, die die
Mammakarzinomerkrankung mit sich bringen kann, ist wahrend der unterschiedlichen
Krankheits- und Behandlungsphasen bei der Betreuung der Patientinnen, besonders in Bezug
auf Alter, sozialer Situation und Komorbiditaten, zu berUcksichtigen (69). Um die
gesundheitsbezogene Lebensqualitat, den funktionellen Status und die
Krankheitsverarbeitung der Patientinnen positiv zu beeinflussen, kann eine frihzeitige
psychoonkologische und psychosoziale Betreuung der Patientinnen und ihrer Angehdrigen

hilfreich sein (19, 70).

Im Anschluss an die abgeschlossene lokoregiondre Primarbehandlung des Mammakarzinoms
stehen RehabilitationsmalRnahmen sowie regelmafige Nachsorge. Rehabilitative Malinahmen
dienen der Verringerung wie auch Beseitigung etwaiger therapieinduzierter somatischer und
psychosozialer FunktionseinbuBen und sollten allen betroffenen Patientinnen angeboten
werden. Zudem sehen die Empfehlungen der aktuellen S3- Leitlinien sowie der AGO ein
regelmalliges Nachsorgeprogramm nach der lokalen Primartherapie vor: Bei
asymptomatischen Mammakarzinompatientinnen wird in den ersten drei Jahren eine
vierteljghrliche, klinische Basisdiagnostik, Anamnese und Beratungsgesprach durchgefihrt. Im
vierten und funften Jahr erfolgt die Kontrolluntersuchung nur noch halbjahrlich. Zudem
erfolgt eine jahrliche mammographische Beurteilung der Brust. Somit kdnnen im Rahmen der
Nachsorgeuntersuchungen Therapieerfolge, Toxizitdten einer lokalen und systemischen

Therapie sowie frihzeitig lokoregionare Rezidive erkannt und behandelt werden (19, 66).
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1.1.5 Besonderheiten im Alter

Die World Health Organisation (WHO) definiert die Zeitspanne zwischen dem 60. und 65.
Lebensjahr als ,Ubergang ins Alter” (71). Auch wenn in den meisten klinischen Studien die
Gruppe der Uber 65-jahrigen als ,alter” bezeichnet wird, existiert fir diese sehr heterogene
Altersgruppe keine einheitliche Definition (72). Altern ist ein langsamer, individueller und
dynamischer Prozess, welcher nicht anhand des chronologischen Alters gemessen werden
kann. Diese Heterogenitat ergibt sich aus physiologischen, psychologischen und sozialen
Ressourcen jedes einzelnen Patienten. Letztlich beeinflussen die zwei wesentlichen
Dimensionen Multimorbiditat und Funktionalitat die Gesundheit im Altersprozess jedes
dlteren Individuums in unterschiedlicher Art und Weise (73). Eine verdnderte Organkapazitat
im Alter, Umverteilung der KorperflUssigkeiten sowie verdanderte Korperzusammensetzung
bestimmen vorrangig die Pharmakodynamik und -kinetik (5, 73). Eine durch Komorbiditaten
bedingte Polypharmazie kann zu vermehrten Interaktionen der verabreichten Medikamente
fihren. Ein weiteres Problem ist dabei ,Frailty” oder ,Gebrechlichkeit”, ein geriatrisches
Syndrom, das sich durch eine erhéhte Vulnerabilitat dlterer Patientinnen gegenlber externen
Stressoren wie Krankheiten oder Operationen auszeichnet (73, 74). Weiterhin besteht bei
dlteren Patienten erfahrungsgemdR eine erhohte Krankheitsintensitdt und reduzierte
Spontan-Rekonvaleszenz bei erhdhtem Rehabilitationsbedarf (75). Zudem nimmt bei dlteren
Krebspatienten aufgrund einer hoheren Lebenserwartung die gesundheitsbezogene
Lebensqualitat eine besondere Rolle ein (76). Vor allem die korperliche Funktionsfahigkeit

sinkt bei Krebspatienten im Laufe des Alters (77).

Die Herausforderung fir die geriatrische Onkologie liegt darin, sowohl Unter- als auch
Ubertherapie zu vermeiden und den &lteren Patientinnen unter Beriicksichtigung ihres
Gesundheitszustandes und Begleiterkrankungen eine optimale, individuelle Betreuung
anzubieten (78, 79). Ein umfassendes geriatrisches Assessment zur Erfassung der
Funktionalitdt und des biologischen Alters, kann bei der Nutzen-Risiko-Abwagung und Wahl
der bestmoglichen Therapie hilfreich  sein  (79). Zudem  profitieren altere
Mammakarzinompatientinnen von einer ausfihrlichen Beratung, genligend Bedenkzeit vor

einer  Therapieentscheidung  sowie  partizipativen Entscheidungsfindung  unter
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Bertcksichtigung der individuellen sozialen Situation und Einbezug des familiagren Umfelds

(19, 80).

1.2 Gesundheitsbezogene Lebensqualitat als Outcome Parameter

1.2.1 Abgrenzung der ,gesundheitsbezogenen Lebensqualitat” von der
»allgemeinen Lebensqualitat”

Mittlerweile spielt durch die Zunahme der Mammakarzinomiberlebenden und den Anstieg
der Lebenserwartung, bedingt durch die Einfihrung des Friherkennungsprogramm und der
Fortschritte der Behandlungsmalinahmen, die gesundheitsbezogene Lebensqualitat (HRQol)
neben der Reduktion der Mammakarzinommortalitat- und morbiditdt eine bedeutsame Rolle.
Nicht nur die Krebserkrankung selbst, sondern auch die Therapie des Mammakarzinoms kann
die gesundheitsbezogene Lebensqualitat einschrdanken (2). Daher ist ein wichtiges Ziel die
gesundheitsbezogene Lebensqualitdt auch im Hinblick auf Komorbiditaten bei der
Therapieentscheidung und -durchfihrung zu berlcksichtigen. Diese Studie beschéftigt sich
mit dem Einfluss der Therapie auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat unter besonderer
Bertcksichtigung dlterer Mammakarzinompatientinnen. Da in Publikationen Gber die
Definition des Begriffs Lebensqualitat kein allgemeiner Konsens herrscht, werden im

Folgenden die in der Medizin synonym verwendeten Termini aufgefihrt:

In Deutschland wird im allgemeinen Sprachgebrauch der Begriff ,Lebensqualitat” vorrangig
mit subjektiven Wohlbefinden (well-being) eines Menschen gleichgesetzt (81). Lebensqualitat
nimmt als grundlegendes Thema in vielen Fachdisziplinen Einzug und ist kein der Medizin
vorbehaltenes Konzept (82). Trotzallem bezeichnet die WHO Subjektivitat und Gesundheit als
ein entscheidendes Kriterium des Konstruktes Lebensqualitdt (83, 84). Die in der Medizin
relevanten zwei Konzepte dieses multidimensionalen Konstruktes stellen die ,allgemeine

Lebensqualitét” und die ,gesundheitsbezogene Lebensqualitdt” dar.
Im Jahr 1997 beschreibt die WHO Lebensqualitéit wie folgt:

"Lebensqualitdt ist die subjektive Wahrnehmung einer Person liber ihre Stellung im Leben in
Relation zur Kultur und den Wertesystemen, in denen sie lebt und in Bezug auf ihre Ziele,
Erwartungen, Mafs- stéibe und Anliegen. Es handelt sich um ein breites Konzept, das in
komplexer Weise beeinflusst wird durch die kérperliche Gesundheit einer Person, den



psychischen Zustand, die sozialen Beziehungen, die persénlichen Uberzeugungen und ihre
Stellung zu den hervorstechenden Eigenschaften der Umwelt. [...] " (83, 85).

Durch zunehmende Bedeutung psychosozialer Faktoren von Tumorerkrankungen und deren
Therapie etablierte sich in der Medizin der Begriff ,gesundheitsbezogene Lebensqualitdt”
(HRQolL, Health-Related Quality of Life) (86, 87). In Abgrenzung von der sehr umfassenden
und Ubergeordneten Definition der Lebensqualitat orientiert sich die gesundheitsbezogene
Lebensqualitat (HRQoL) an der WHO-Definition von ,,Gesundheit”: ,Gesundheit ist ein Zustand
volligen psychischen, physischen und sozialen Wohlbefindens [...]. Sich des bestmdglichen
Gesundheitszustandes zu erfreuen ist ein Grundrecht jedes Menschen, ohne Unterschied der
Rasse, der Religion, der politischen Uberzeugung, der wirtschaftlichen oder sozialen Stellung.
[...]" (88-90). Zur genaueren Beurteilung der HRQol teilt die WHO diese in folgende sechs
Dimension ein: physische und psychische Gesundheit, Grad der Selbststandigkeit, soziale

Beziehungen, Umwelt und Spiritualitat beziehungsweise Glauben (84).

Das Robert-Koch-Institut (RK/) beschreibt die ,, gesundheitsbezogene Lebensqualitdt” (HRQol)
in Anlehnung daran als ,ein multidimensionales Konstrukt aus physischen, psychischen und
sozialen Dimensionen [...]. Wesentliche Orientierung ist hierbei die subjektive Wahrnehmung

durch den Probanden. [...]“ (87).

Zudem befasst sich die European Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC)
seit den 80er Jahren mit der Konkretisierung des Begriffes HRQoL und der Entwicklung
validierter Messinstrumente. GemdadR EORTC sind krankheits- und therapiebezogene
Symptome sowie korperliche, geistige und soziale Funktionalitat wichtige Kriterien des

multidimensionalen Konzeptes der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat (91).

1.2.2 Messung der Lebensqualitat

Die Vielschichtigkeit dieses Konstruktes fiihrte dazu, dass sich zahlreiche Arbeitsgruppen der
Entwicklung und Validierung von Messinstrumenten widmeten. Hierbei ist zwischen
krankheitsiibergreifenden  (,generic”), die ein ,Allgemeines Gesundheitskonzept”
operationalisieren von krankheitsspezifischen (,targeted”) Messinstrumenten, welche sich

nach speziellen Erkrankungen, Patientenpopulationen und Behandlungssituationen
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ausrichten, zu unterscheiden (82, 86). Im Folgenden werden die am weitesten verbreiteten

Instrumente zu Erfassung der Lebensqualitdt aufgefthrt:

1.2.2.1 Krankheitsiibergreifende (,generic“) Messinstrumente

> Short Form 36 Health Survey (SF-36):

Der SF-36 ist der haufigste international eingesetzte Fragebogen  zur
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat und umfasst 36 Items mit acht Dimensionen zur
subjektiven Gesundheit (82, 92). Diese acht Skalen werden zu zwei Summenscores
zusammengefasst, welche geistige als auch korperliche Dimensionen von Wohlbefinden
und Funktionsfahigkeit erfassen (86). Die einzelnen Items werden dichotom beantwortet

(88). Weiterhin liegen zwei Kurzfassungen, der SF-12 und SF-8 vor (82).

WHO Quality of Life-Fragebogen (WHOQOL-100 und WHOQOL-BREF):

Der WHOQOL-100 Fragebogen st durch seine interkulturelle Entwicklung
kulturungebunden einsetzbar ist und in Uber zwanzig verschiedenen Sprachen validiert
(83, 84, 93). Mit hundert Items ist der WHOQOL-100 ein sehr umfangreicher Fragebogen,
welcher sechs relevante Doménen der Lebensqualitdt beinhaltet: Physische Gesundheit,
Psychisches Wohlbefinden, Grad der Unabhéangigkeit, spirituelle und religiose
Uberzeugungen, zwischenmenschliche Beziehungen und Umwelt (86). Der WHOQOL-
BREF stellt mit 26 Items die Kurzform des Fragebogens dar (83). Die Items kdonnen auf

einer finfstufigen Skala beurteilt werden (93).

Nottingham-Health-Profil (NHS):

Das Nottingham-Health-Profil, als generisch validiertes HRQolL-Messinstrument, besteht
aus 38 ltems, welches sechs wesentliche Dimensionen der HRQolL auf der Grundlage der
subjektiven Gesundheit beinhaltet (86, 94, 95). Die einzelnen Items sind von den
Probanden dichotom zu beantworten. Fir jeden Aktivitatsbereich werden Einzelscores

mit einer Spannweite von 0 bis 100 gebildet (82).

1.2.2.2 Krankheitsspezifische (,targeted“) Messinstrumente

>

EORTC- Quality of Life Questionnaire-C30 (EORTC-C30):
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Die EORTC entwickelte auf der Grundlage des 1987 erarbeiteten Basisfragebogen die
jetzige Version des EORTC-QLQ-C30 (Version 3.0), ein krankheitsspezifisches
Messinstrument der HRQoL (96). Wie bereits seine Vorlaufermodelle wurde auch der
EORTC-QLQ-C30 Version 3.0 in einer internationalen Feldstudie an Krebspatienten aus
zwoOlf  verschiedenen Landern getestet. Es zeigten sich gute psychometrische
Eigenschaften (97). Mit dem Kerninstrument EORTC-QLQ-C30 (core-questionnaire) und
seinen krebs-/diagnosespezifischen Zusatzmodulen werden Symptome des Patienten,
Funktionalitat sowie allgemeiner Gesundheitszustand und Lebensqualitat gemessen (91).
Zurzeit ist der EORTC-QLQ-C30 3.0 Fragebogen in Uber hundert verschiedenen Sprachen
verfligbar und validiert (98). Im Kapitel 2.4. wird auf die Methodik des Fragebogens Bezug

genommen.

> Functional-Assessment-of-Chronic-lliness-Therapy Frageb6gen (FACIT):

Die FACIT-Skalen wurden speziell fir Krebspatienten und chronisch Erkrankte entwickelt
(86, 99). Der validierte FACT-G (Functional Assessment of Cancer Therapy — General) dient
als Kernfragebogen und beinhaltet 29 Items, welche das physische, psychische, soziale,
emotionale und funktionale Wohlbefinden sowie die Arzt-Patienten-Interaktion und einen
FACT-G-Gesamtscore erfassen (86). Unter allen FACIT-Skalen exisitieren derzeit vier
allgemeine, 21 krebsspezifische, zwolf behandlungsspezifische, 19 symptomspezifische,

27 krebssymptomspezifische und dreizehn nicht-krebsspezifische Module (100).

1.3 Studien zur gesundheitsbezogenen Lebensqualitat

Die Zahl der Untersuchungen zur gesundheitsbezogenen Lebensqualitat (HRQol) von
Mammakarzinompatientinnen und Krebspatienten im Allgemeinen ist in den letzten Jahren
explosionsartig angestiegen, demnach liegen zahlreiche Publikationen vor (88, 101). Jedoch
beziehen sich die meisten Studien auf jlingere Mammakarzinompatientinnen, da
fortgeschrittenes Alter haufig ein Ausschlusskriterium darstellt (55, 102, 103). Im Folgenden
wird eine Ubersicht (ber die derzeitige Studienlage zur gesundheitsbezogenen Lebensqualitat

gegeben:

> Einfluss von Alter auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitét von Krebspatienten:
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Im  Vergleich zu juangeren messen besonders altere Krebspatienten der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt mehr Bedeutung zu als der zu erwartenden
Uberlebenszeit (76). Quinten et al. beschaftigte sich mit dem Einfluss von
fortgeschrittenem Alter auf die HRQoL bei 6024 Krebspatienten (77). Die mit dem EORTC
QLQ-C30 gemessene HRQoL nimmt mit steigendem Alter im Bereich korperliche und
kognitive Funktionen ab, zudem klagten altere Patienten vermehrt Uber Obstipation.
Fortgeschrittenes Alter muss jedoch nicht zwangslaufig mit einer verschlechterten
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat einhergehen. So zeigten altere Krebspatienten im
Vergleich zu jlingeren bessere Ergebnisse in den Bereichen soziale- und Rollenfunktionen
und finanzielle Schwierigkeiten der HRQoL. Auch in weiteren Studien zur HRQoL bei
Mammakarzinompatientinnen konnte eine Verschlechterung der korperlichen Funktion
mit zunehmenden Alter dargestellt werden (104, 105). Die Studie von Esbensen et al.
konnte diesen signifikanten Zusammenhang zwischen Alter und eingeschrankter
gesundheitsbezogener Lebensqualitdt nicht belegen (106). Andere wissenschaftliche
Publikationen verweisen wiederum darauf, nicht nur den Einfluss des chronologischen
Alters auf die HRQoL zu untersuchen, sondern auch damit verbundene Komorbiditaten
(107, 108). Fu et al. beobachteten einen negativen Effekt von Komorbiditaten auf

mehrere Dimensionen der HRQoL von Mammakarzinompatientinnen (107).

Einfluss der adjuvanten systemischen Therapie:

Beeintrachtigungen der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt unter adjuvanter
Systemtherapie sind grofRtenteils durch eine zytotoxische Brustkrebsbehandlung bedingt.
So konnte in zahlreichen Studien sowohl kurz- als auch langfristige negative Auswirkungen
einer adjuvanten Chemotherapie auf die HRQolL von Mammakarzinompatientinnen
gezeigt werden (104, 109, 110). Studien, die sich mit der HRQoL unter antihormoneller
Therapie bei Mammakarzinompatientinnen  auseinandersetzen, kommen  zu
unterschiedlichen Schltssen: in der IES-Studie von Whelan et al. konnte nach zwei- bis
dreijahriger  Tamoxifen-Therapie und anschlieRender  Exemestantherapie bei
postmenopausalen, hormonrezeptorpositiven ~ Mammakarzinompatientinnen  eine
signifikante Uberlebenszeitverldangerung bei guter HRQoL dargelegt werden (111). Eine

neuere Ubersichtsarbeit von Buijs et al. kommt zu dhnlichen Ergebnissen: eine endokrine
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Therapie fihrt zu keiner relevanten Beeintrachtigung der HRQoL von
Mammakarzinompatientinnen (112). Eine andere Studie von Kool et al. konnte unter
erweiterter Antihormontherapie sogar eine signifikante und klinisch relevante bessere
globale HRQolL von Mammakarzinompatientinnen im Vergleich zur Normalbevélkerung

feststellen (113).

1.4 Ziel der Untersuchung

Von den knapp 71.600 Frauen, bei denen jahrlich ein Mammakarzinom diagnostiziert wird, ist
mehr als die Halfte Gber 60 Jahre alt (2, 114). Sowohl der demographische Trend als auch die
verbesserte medizinische Versorgung und frihere Diagnosestellung von Mammakarzinom
bedingen ein stetiges Wachstum der Gruppe der alteren Mammakarzinompatientinnen (1, 4).
Trotz dieser Tendenzen erhédlt jedoch nur ein Teil dieses Patientenkollektives eine
leitlinienkonforme Therapie (28, 115). Derzeitige Therapieempfehlungen basieren vorwiegend
auf Daten von jlngeren Patientinnen, da vor wenigen Jahren ein Alter Uber 65 Jahren ein
Ausschlusskriterium fir eine Studienteilnahme darstellte (55, 116). Ein diesbezlglicher
Bewusstseinswandel hat in den vergangenen Jahren dazu gefiihrt, dass von dieser
Altersbegrenzung zunehmend abgesehen wurde (116). Gerade aufgrund der hoheren
Lebenserwartung von Mammakarzinompatientinnen muss die Verbesserung und der Erhalt
der Lebensqualitat vermehrt in den Fokus riicken. Aus diesem Grund wurde das nationale
Gesundheitsziel in der aktuellen Fassung vom Kooperationsverbund gesundheitsziele.de wie
folgt formuliert: ,Brustkrebs: Mortalitat verbessern, Lebensqualitat erhdhen.” (117). Belegt
ist, dass eine adjuvante zytostatische Therapie mit Einbullen in der Lebensqualitat assoziiert
sein kann (104, 109). Um Aussagen Uber Untergruppen, wie von &lteren Patientinnen, zu

ermoglichen, waren Studien mit héheren Teilnehmerzahlen wiinschenswert (2, 118).

Die hier vorliegende Arbeit beschéftigt sich mit der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat bei
der alteren Mammakarzinompatientin. Ziel dieser Studie ist es, die Auswirkungen einer
adjuvanten Chemo- und Antihormontherapie auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt zu
untersuchen. Ein weiteres Interesse liegt auf dem Einfluss von soziodemographischen sowie
altersspezifischen Faktoren wie Komorbiditdten und funktionellen Reservekapazitdat auf die

gesundheitsbezogene Lebensqualitat.
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Die drei Studienhypothesen lauten im Einzelnen:

1. Eine systemische Chemotherapie hat negative Auswirkungen auf die

gesundheitsbezogene Lebensqualitdt von dlteren Mammakarzinompatientinnen.

2. Eine systemische Antihormontherapie hat negative Auswirkungen auf die

gesundheitsbezogene Lebensqualitdt von dlteren Mammakarzinompatientinnen.

3. Soziodemographische Faktoren und altersspezifische Besonderheiten (insbesondere
Komorbiditdten und funktionelle Reservekapazitdt) beeinflussen die gesundheits-

bezogene Lebensqualitat dlterer Mammakarzinompatientinnen.
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2 Material und Methoden

2.1 Studiendesign und Einschlusskriterien

Diese Arbeit ist Teil der Studie ,ELDERLY PATIENT®.

Weitere Themen zu dieser Studie wurden bereits von Annika Lotz in der Dissertation ,Die
altere  Mammakarzinompatientin — Einfluss der Therapie auf die allgemeine und
gesundheitsbezogene Lebenszufriedenheit” publiziert (119). An dieser Stelle werden
aufgrund der Vollstandigkeit die Materialien und Methoden vorgestellt. Eine Liste der

Kongressbeitrage zu dieser Studie sind im Anhang zu finden (Abschnitt 10.1.)

Bei dieser Arbeit handelt es sich um eine monozentrische Querschnittsstudie, welche den
Einfluss einer systemischen Therapie auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitidt von alteren

Mammakarzinompatientinnen untersucht.

Patientinnen mit primarem Mammakarzinom, die bei Erstdiagnose 60 Jahre und élter waren
und zwischen 2010 und 2013 im Brustzentrum der LMU (Campus GroRhadern und Campus
Innenstadt) behandelt worden waren, wurden Uber das Tumorregister Minchen identifiziert.
Postalisch erhielten die Patientinnen im Dezember 2014 einen Fragenbogenkatalog. Mit Hilfe
dieser Fragebdgen wurde die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt sowie auch Angaben zum
Gesundheitszustand und Therapie erhoben. Durch das Tumorregister Minchen wurden
Information zur Tumorbiologie und Diagnose erfasst. Ein positives Votum der

Ethikkommission des Klinikums der Universitat Minchen liegt vor.

Folgende Einschlusskriterien wurden definiert:

> Patientin im Alter > 60 Jahre bei Erstdiagnose eines primaren Mammakarzinoms

> Erstdiagnose im Zeitraum zwischen 2010 und 2013 im Brustzentrum der LMU

> Ausreichende Deutschkentnisse

> Die Patientin muss im Stande sein, die Fragebdgen zu verstehen und zu
beantworten

> Vorliegen der schriftlichen Einverstandniserklarung

In die Studie wurden auch primar metastasierte Patientinnen miteinbezogen.
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2.2 Medizinische Daten

Die folgenden Informationen wurden durch das Tumorregister Minchen bereitgestellt:
— Zeitpunkt der Erstdiagnose
— Tumorstadium

— Tumorbiologie (Grading, Rezeptorstatus, Her2neu- Status, Ki67)

2.3 Ablauf der Studie

Den Patientinnen wurde per Post ein Umschlag mit einem kurzen Begleitschreiben zum
Vorhaben und Inhalt der Studie sowie dem Fragebogenpaket und der Einverstandniserklarung
zugesandt. Zur Anonymisierung und um eine spatere Zuweisung der Rickumschldage zu den
Daten aus dem Tumorregister zu gewahrleisten, wurden diese mit einem jeweiligen

Patientencode beschriftet.

Die ausgeflllten Fragebogen sollten, inklusive einer schriftlichen Einverstandniserklarung der
Patientin, binnen vier Wochen an die Studienzentrale zurlickgesandt werden. Erfolgte dies

nicht, erhielt die Patientin einmalig ein Erinnerungsschreiben.
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Ablaufschema

> Entwicklung und Auswahl der Fragebogen
> Einholung des positiven Votums der Ethikkommision
> Identifizierung des Patientinnenkollektivs (n= 584)

Versand an die Patientinnen
(n=515), 100%

“® Im Ausland lebend (n=24)
Verstorben (n=45)

Ricksendung der
ausgeflllten Fragebdgen

; : > Verstorben (n=10, 1,9 %)
und der unterzeichneten Keine Antwort _ o
Einverstiandniserklarung (n=215, 41,7 %) Abgelehnt (n=8, 1,6 %)
o Nicht zustellbar (n=32, 6,2%)

(n=250), 48,5 %

Erinnerungsschreiben § ------------ »  Keine Antwort
(n= 186, 36,1

v
Ricksendung der ausgefiillten
Fragebdgen und der Kein Einschluss in die Studie

unterzeichneten (n=236, 45,8 %)
Einverstandniserklarung
(n=29),5,6 %

Einschluss von 279 Patientinnen,
Ausschluss von 3 Patientinnen
(momentan unter chemotherapeutischer Behandlung)

Statistische Auswertung
der Daten unter Einschluss von
276 Patientinnen (57,1%)

Abb. 4:  Flussdiagramm zum Studienablauf



2.4 Messinstrumente

Das Fragebogenpaket bestand aus den Fragebdgen EORTC QLQ-C30, EORTC QLQ-BR23,

EORTC QLQ-ELD14 (96) sowie einem vom Studienteam selbst erarbeiteten Fragebogen,

welcher sich am Prinzip des geriatrischen Assessment orientiert und den gegenwartigen

Gesundheitszustandes der Patientinnen erfasst. Der Begriff ,geriatrisches Assessment”

beschreibt eine Gruppe vor allem klinischer Testverfahren, ,mit dem Ziel, die medizinischen,

psychosozialen und funktionellen Problem-Ressourcen des Patienten zu erfassen und einen

umfangreichen Behandlungs- und Betreuungsplan zu entwickeln [...] (120)“

>

EORTC Quality of Life Questionnaire QLQ-C30, Version 3.0

Das EORTC Quality of Life Questionnaire (QLQ) ist ein validierter Fragebogen zur
Untersuchung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt von Krebspatienten (96). Es
besteht aus dem Kernfragebogen (core-questionnaire) EORTC QLQ-C30 und zusatzlichen

krebsspezifischen Modulen.

Der Kernfragebogen EORTC QLQ-C30 besteht aus dreilig Einzelfragen, welche in 15
Skalen krankheitsibergreifende relevante Inhalte erfasst. Diese 15 Skalen umfassen funf
Funktionsskalen, drei Symptomskalen, sechs Single-ltem-Skalen sowie eine Skala zum
allgemeinen Gesundheitszustand/QoL (121). Bei allen Skalen dieses Fragebogens kénnen
Werte zwischen null und hundert erreicht werden. Ein hoher Wert bei den
Funktionsskalen steht fur ein hohes Ausmald an Funktionalitdt, ein hoher Wert fir den
allgemeinen Gesundheitszustand/QoL beschreibt eine gute gesundheitsbezogene
Lebensqualitat. Im Bereich der Symptomskalen reprdsentiert ein hoher Wert jedoch
belastende Symptomatik und Probleme und ist somit spiegelbildlich zu der Funktionsskala

wie auch des allgemeinen Gesundheitszustandes/Qol zu werten.
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>

Funktionsskalen im Einzelnen Symptomskalen im Einzelnen

> Korperliche Funktion >  Fatigue
> Rollenfunktion > Ubelkeit und Erbrechen
Emotionale Funktion > Schmerzen
Kognitive Funktion >  Atemnot
Soziale Funktion > Schlaflosigkeit
> Appetitlosigkeit
Lebensqualitdtsskala > Obstipation
> Allgemeiner Gesundheitszustand / > Diarrhoe
>

allgemeine Lebensqualitat (Qol) Finanzielle Schwierigkeiten

Der Fragebogen EORTC QLQ-C30 ermdglicht die Einschatzung der individuellen
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat und den Vergleich der Studienpopulation mit

Referenzwerten anderer Krebspatienten (122).

Die Referenzwertstichprobe fir weibliche Mammakarzinompatientinnen umfasst 2782
Patientinnen, die Daten sind nach Alter oder Tumorstadien aufgeschlisselt.
Referenzwerte flr den EORTC QLQ-C30 sind in den Altersgruppen ,,60 bis 69 Jahren” und

,>70 Jahren” vorhanden.

Der Kernfragebogen kann durch spezifische Module wie den EORTC QLQ-ELD14 fur altere

Patienten oder EORTC QLQ-B23 fir Mammakarzinompatientinnen erganzt werden.

EORTC Quality of Life Questionnaire QLQ-BR23
Der Fragebogen EORTC QLQ-BR23 (123) st ein Modul, das speziell auf
Mammakarzinompatientinnen zugeschnitten ist und in zahlreichen Studien zur
Lebensqualitatsanalyse von Mammakarzinompatientinnen Gebrauch findet (104, 123,
124). Das Brustkrebsmodul besteht aus 23 Fragen zur Erfassung von acht Skalen, darunter
vier Symptomskalen und vier Funktionsskalen:
Funktionsskalen im Einzelnen Symptomskalen im Einzelnen
>  Korperbild > Armsymptome
> Sexuelles Empfinden > Brustsymptome
> Sexuelle Aktivitat > Nebenwirkungen der systemischen Therapie

> Zukunftsperspektive > Haarverlust
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Eine Validierung des Moduls erfolgte in den USA, Spanien und den Niederlanden,
Feldstudien in zwolf Landern liegen vor (121). Referenzwerte sind fir

Brustkrebspatientinnen im Alter bis 69 Jahren vorhanden (122).

EORTC Quality of Life Questionnaire QLQ-ELD14

Der Fragebogen EORTC QLQ-ELD14 (125) widmet sich den Problemen und Sorgen élterer
Krebspatienten und wurde entwickelt, um mogliche Defizite des Kernfragebogens EORTC
QLQ-C30 und der krebsspezifischen Module in Bezug auf diese Altersgruppe zu
kompensieren. Der Fragebogen umfasst vierzehn Fragen, die der Berechnung von 7

Skalen dienen:

Skalen im Einzelnen

Mobilitat

Sorgen Uber Andere
Sorgen Uber die Zukunft
Erhaltungszweck
Krankheitslast
Gelenksteifigkeit
Familiare Unterstltzung

V V. V V V Vv V

Eine Validierung des Fragebogens erfolgte fur Patientinnen ab 70 Jahren (125).

Fragebogen des Studienteams

Um zusatzliche Informationen zum Gesundheitszustand wie auch demographischen Daten
der Patientinnen zu gewinnen, wurde vom Studienteam (Mitarbeiterinnen der
Gyndkologie und Psychoonkologie) ein weiterer Fragebogen erarbeitet. Der Fragebogen
des Studienteam ist im Anhang zu finden. Dieser beinhaltet sowohl einen allgemeinen als
auch einen speziellen Abschnitt. Der allgemeine Abschnitt besteht aus Fragen zur Person,
Familienstand, Wohnort, Bildungsstand und Berufsausibung vor und nach der
Mammakarzinomdiagnose. Der spezielle Abschnitt dient dem Gewinn von Informationen
Uber den aktuellen Gesundheitszustand. Er nimmt Bezug auf die Testverfahren des
Lgeriatrischen Assessments” und gibt somit Aufschluss beziglich Alltagkompetenz, Grad
der Unabhangigkeit, Begleiterkrankungen und Medikation der Patientinnen. Mit Hilfe
dieser Informationen konnen die Scores Barthel Index (Bl), IADL-Score nach Lawton/Brody

und Charlson Comorbidity Index (CCl) berechnet werden.
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Der Barthel Index (BI) ist ein Assessmentinstrument flr die Selbststdndigkeit bei
alltaglichen Aktivitaten eines Patienten. Er wurde 1965 von Mahoney und Barthel erstmals
veroffentlicht (126). In Abhdngigkeit vom Grad der Fahigkeit zur Selbstversorgung werden
in zehn wesentlichen alltdglichen Tatigkeitsbereichen (Activities of daily living, ADL) jeweils
0, 5, 10 oder 15 Punkte vergeben. Die maximal zu erzielende Punktzahl betrdgt 100
Punkte, wobei O Punkte einen Hinweis auf bestehende Pflegebedirftigkeit gibt und 100
Punkte ein hohes Mal an Selbststandigkeit beschreibt (127). Zur Interpretation wurde die

Einteilung des Hamburger Einstufungs-Manual zum Barthel Index benutzt (128):

Interpretation des Barthel Index (129):

> 0-30 Punkte: weitgehend pflegeabhangig

> 35-80 Punkte: hilfsbedurftig

> 85-95 Punkte: punktuell hilfsbedurftig

> 100 Punkte: Zustand kompletter Selbstandigkeit in den zu Grunde liegenden

Basisfertigkeiten

Aufgrund seiner einfachen und relativ schnellen Handhabung gehort der Barthel Index
inzwischen zu den Standardinstrumenten des geriatrischen Assessments, basierend auf

der Selbsteinschatzung des Patienten (127, 130).

Ein weiteres Bewertungsverfahren komplexer Alltagskompetenzen alterer Patienten ist
die Skala fiir Instrumentelle Aktivitdten nach Lawton/Brody (IADL-Skala) (41, 131). Hierbei
werden acht Items wie Kochen, Einkaufen, Medikamenteneinnahme und
Transportmittelbenutzung jeweils mit einer maximal zu erreichenden Punktanzahl von 1
abgefragt. Die IADL-Skala findet in Uber 3000 veroffentlichten Studien Anwendung und

beweist sich als reliables und validiertes geriatrisches Assessmentinstrument (132, 133).

Das am meist verbreitetste Instrument zur Quantifizierung von Komorbiditaten stellt der
Charlson Comorbidity Index (CCl) dar (134-136). Es handelt sich um einen Fragebogen, mit
dem basierend auf 19 unterschiedlich gewichteten Begleiterkrankungen ein
Summenscore gebildet wird (41). Mit diesem Summenscore (CCl Score) ist eine
Vorhersage bezlglich der 1-Jahres-Mortalitdt moglich. Der Charlson Comorbidity Index ist

ausreichend validiert (137).
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Folgende Komorbiditdten werden mit dem Charlson Comorbidity Index erfasst und

bewertet:

Herzinfarkt

Herzinsuffizienz

Periphere Verschlusskrankheit (pAVK)
HirngefdaRerkrankungen

Demenz

Chronische Lungenerkrankungen
Rheumatoide Weichteilerkrankung
Magen-, Duodenalulkus

Leichte Lebererkrankung

Diabetes Mellitus ohne Folgeschaden

1 Punkt:

V V.V V V V V V VvV

2 Punkte: Halbseitenlahmung

MaRig schwere oder schwere Nierenerkrankung
Diabetes Mellitus mit Folgeschaden

Leukdmie

Lymphom

vV V. V Vv VvV

3 Punkte: > MaRige oder schwere Lebererkrankung

6 Punkte: >  Metastasierte Krebserkrankung
AIDS

Neben der Medikation zur Mammakarzinombehandlung wurden  zusatzlich
eingenommene Medikamente abgefragt sowie Informationen zu operativen,

systemischen und gegebenenfalls komplementarmedizinischen Therapie erhoben.

In einem offenen Kommentarteil hatten die Patientinnen zudem die Maoglichkeit
Anmerkungen und weitere Ideen zu dufRern und Stellungnahme zu dem Fragebogen und
der Studie zu nehmen. Die Bearbeitungszeit des gesamten Fragebogenpakets betrug circa

sechzig Minuten.

2.5 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung wurde mit dem Programm IBM SPSS Statistics, Version 22.0, 23.0
und 24.0 (138) durchgeflihrt. Die deskriptive statistische Untersuchung beschreibt anhand
von absoluter und relativer Haufigkeit, Mittelwert, Median und Standardabweichung

demographische Daten und Angaben zur Therapie der Patientinnen .
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Da in den einzelnen Bereichen der gesundheitsbezogene Lebensqualitdt von keiner
Normalverteilung ausgegangen werden konnte, wurden nicht-parametrische Tests
angewandt. Zum Vergleich der deskriptiven Daten zwischen den Therapiekohorten kam der
Mann-Whitney-U-Test flr unabhéangige Stichproben und der Chi-Quadrat-Test zum Einsatz.
Die gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt der Therapiekohorten mit und ohne
Chemotherapie, sowie mit und ohne Antihormontherapie wurde anhand des Mann-Whitney-

U-Test fr unabhangige Stichproben Uberprift.

Um den Einfluss mehrerer Pradiktoren gemeinsam betrachten zu kbnnen, wurden multiple
Regressionen mit gesundheitsbezogener Lebensqualitait und ihren Teilbereichen als
abhangigen Variablen durchgefihrt. Es wurde ein Signifikanzniveau von 5% gewahlt
(Konfidenzintervall: 95%). Bei der Auswertung der EORTC QLQ -C30-, EORTC QLQ -BR23- und
EORTC QLQ -ELD14-Fragebogen wurde auf die Auwertung der Skala verzichtet, wenn mehr als

50 Prozent der Items eines Scores unbeantwortet blieben.

2.5.1 Multiple Regression

Auf eine bivariate Korrelation zur Selektion der Pradiktoren wurde bewusst verzichtet, da in
Studien gezeigt wurde, dass diese Methode falschlicherweise wichtige Einflussfaktoren fir die

multiple Regression vorab ausschlief3t (139).

Angelehnt an friiheren Studien zur Lebensqualitat bei dlteren Patienten erfolgte eine Auswahl
von abhangigen Variablen (Zielvariable) fur die multiple lineare Regression, welche eine

besondere Bedeutung im Alter spielen (140).

Wir legten dabei als Haupteinflussfaktoren (Hauptprddiktoren) eine chemotherapeutische wie
auch antihormonelle Therapie fest (Studienhypothese 1 und 2). Des Weiteren wurde
explorativ der Einfluss weiterer Faktoren untersucht (Studienhypothese 3). Die Selektion
dieser explorativ zu untersuchenden Pradiktoren (unabhdngige Variablen) erfolgte

hypothesengeleitet.

Hierfir orientierten wir uns an friheren Studien, in welchen Einflussfaktoren auf die
gesundheitsbezogene Lebensqualitdt vor allem bei dlteren Krebspatienten untersucht wurden

(55, 76, 141).
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Flr die multiple Regression wurden folgende zur untersuchende Pradiktoren (unabhdngige
Variablen) bestimmt:

1. Therapiebezogene Variable: Chemotherapie, Antihormontherapie

2. Soziodemographische Variablen: Alter, Zeit seit Erstdiagnose

3. Komorbiditatsvariablen: Barthel Index (Bl), Body-Mass-Index (BMI), Charlson-
Comorbidity-Index (CCl), Anzahl eingenommener Medikamente

Wie bereits in friheren Studien aufgezeigt wurde, fiihrt das weit verbreitete Verfahren der
schrittweisen Riickwarts- oder Vorwértselimination zur der Problematik der Uberanpassung
der multivariaten Regressionsanalyse. Daher wurde hier das Einschluss-Verfahren als
Methode des Variableneinschlusses gewahlt (142, 143). Das Signifikanzniveau wurde bei 5 %

(Konfidenzintervall: 95%) festgesetzt.

2.5.2 Definition Chemotherapiekohorte

In die Chemotherapiekohorte (n=84) wurden alle Patientinnen inkludiert, welche eine
Chemotherapie als Einzeltherapie erhielten (n=18, 21.4%) und Patientinnen, welche eine
Chemotherapie gefolgt von oder begleitend zu einer Antihormontherapie (n= 61, 72.6%)

erhielten.

2.5.3 Definition Antihormontherapiekohorte

In der Antihormontherapiekohorte (n=196) wurden 133 Patientinnen (67,9%) mit alleiniger
Antihormontherapie eingeschlossen. Zudem wurden 61 Patientinnen (31.1 %) mit

Antihormontherapie und zuséatzlicher Chemotherapie eingeschlossen.
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3 Ergebnisse

3.1 Deskriptive Statistik

3.1.1 Soziodemographische Merkmal

Durch das Tumorregister Minchen (TRM) konnten 584 Patientinnen ermittelt werden, die fur
eine Studienteilnahme in Frage kamen. Davon waren 24 Patientinnen im Ausland wohnhaft
und wurden deswegen nicht kontaktiert, 45 Patientinnen waren bereits verstorben. Bei
weiteren zehn von 515 angeschriebenen Patientinnen stellte sich heraus, dass sie verstorben
waren und 32 Fragebdgen waren postalisch nicht zustellbar. Von den 483 Patientinnen,
denen der Fragebogenkatalog zugestellt werden konnte, lehnten acht Patientinnen eine
Studienteilnahme ab und 279 Patientinnen schickten ausgefillte Studienunterlagen und die
unterschriebene Einverstandniserklarung an die Studienzentrale. Vor der statistischen
Auswertung wurden drei Mammakarzinompatientinnen ausgeschlossen, welche zum
Befragungszeitpunkt eine chemotherapeutische Behandlung erhielten. Letztlich konnten
Daten von 276 Patientinnen in die Auswertung aufgenommen werden (57,1% des
identifizierten Patientinnenkollektivs). Die Altersgruppe der 60- bis 69-jdhrigen (48,6%)
prasentierte sich am starksten, darauf folgend zeigte sich die Gruppe der 70- bis 79-jahrigen
mit 42,8%. 8,3% der Patientinnen waren zwischen achtzig und neunundachtzig Jahre alt. Die
dlteste eingeschlossene Patientin war bei Diagnosestellung 90 Jahre alt. Bei lediglich 13
Patientinnen (4,7%) lag die Erstdiagnose bei Befragung weniger als ein Jahr zurlck, bei 75
Patientinnen (27,2%) wurde die Diagnose Mammakarzinom vor 1 bis 2 Jahren gestellt, bei
einem weiteren Drittel der Patientinnen (29,2%) vor zwei bis drei Jahren. 53 Patientinnen
(19,2%) erhielten die Erstdiagnose drei bis vier Jahre vor Befragung und weitere 19,2% des
Patientinnenkollektivs vier bis finf Jahre vor Befragung. Die Erstdiagnose lag zum Zeitpunkt
der Befragung im Mittel 2,8 Jahre (Standardabweichung: 1,2 Jahre) zuriick, wobei das
Durchschnittsalter bei Diagnosestellung 70,1 Jahre (Median 70) betrug. 62,0% der
Patientinnen lebten in einer Ehe, 5,1% lebten in einer ehedhnlichen Gemeinschaft, 7,6%
waren ledig, 19,6% verwitwet und 5,4% getrennt oder geschieden lebend. Die Mehrheit der
Patientinnen (96,4%) lebte im eigenen Zuhause, 2,5% waren bei Angehdrigen wohnhaft und
eine Patientin lebte im Altenwohnheim. 50 Patientinnen (18,1%) Ubten vor der Erkrankung

einen Beruf aus: 7,6% waren in Vollzeit und 10,5% in Teilzeit erwerbstdtig gewesen. Zum
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Zeitpunkt der Befragung waren 21 Patientinnen (7,6%) in Vollzeit und 24 Patientinnen (8,7%)
in Teilzeit erwerbstatig. Im Bereich Bildungsstand gab anndhernd ein Drittel der Patientinnen
an einen Hauptschulabschluss (34,1%) zu haben, 33,0% der Patientinnen haben ihre
Schulausbildung mit einem Realschulabschluss abgeschlossen, ein weiteres Drittel hat eine
hohere Schulausbildung genossen (Abitur: 5,8%, Fachhochschulreife: 6,5%, FH- bzw.
Universitatsabschluss: 17,8%) (Tabelle 1). Tabelle 2 veranschaulicht den Vergleich der
soziodemographischen Merkmale zwischen den Therapiekohorten (Chemo- und

Antihormontherapie) der Studienpatientinnen.
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Alter bei Erstdiagnose

Alter bei Befragung

Zeit seit Erstdiagnose

Familienstand/Partnerschaft

Wohnsituation

Erwerbssituation bei Erstdiagnose

Erwerbssituation bei Befragung

Bildungsstand

Soziodemographische Merkmale

60 — 69
70-79
80— 89
>90

60 — 69
70-79
80 -89
>90

<1 Jahr

1 bis 2 Jahre
2 bis 3 Jahre
3 bis 4 Jahre
4 bis 5 Jahre

verheiratet

In einer Beziehung

ledig

verwitwet

Geschieden / getrennt lebend
Keine Angabe

eigener Haushalt
Angehdrigen
Seniorenheim
Keine Angabe

Erwerbstéatig in Vollzeit
Erwerbstatig in Teilzeit
Nicht erwerbstatig / Hausfrau

Erwerbstatig in Vollzeit
Erwerbstatig in Teilzeit

Nicht erwerbstatig/ Hausfrau
Keine Angabe

Kein Abschluss
Hauptschule / Quali
Realschulabschluss
Fachhochschulreife

Abitur

FH- oder Universitdtsabschluss
Keine Angabe

Anzahl (n=276)
134
118
23
1

95
138
40
3

13
75
82
53
53

171
14
21
54
15

266

N =

21
29
226

24
243

94
91
18
16
49

Anteil in %
48,6 %
42,8 %

8,3%
0,4 %

34,4 %
50 %
14,5 %
1,1%

4,7 %
27,2 %
29,7 %
19,2 %
19,2 %

62,0 %
5,1%
7,6 %

19,6 %
5,4 %
0,4 %

96,4 %
2,5%
0,4 %
0,7%

7,6 %
10,5 %
81,9 %

2,9%
8,7 %
88,0 %
0,4 %

1,8 %
34,1%
33,0%
6,5 %
5,8%
17,8 %
1,1%

Tab.1: Soziodemographische Merkmale (Angaben der Patientinnen)

Anmerkung: Rundungsbedingt ergeben die Summen nicht zwingend 100%
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Alter bei Erstdiagnose
60—-69
70-79
80 -89
>90
Mittelwert (SD)

Alter bei Befragung
60 - 69
70-79
80-89
>90
Mittelwert (SD)

Zeit seit Erstdiagnose
Mittelwert (SD)

In einer Partnerschaft
Ja
Nein
Fehlende Angabe

Wohnsituation
eigener Haushalt
Angehorigen
Seniorenheim
Fehlende Angabe

Erwerbssituation bei
Erstdiagnose
Erwerbstatig
Nicht erwerbstatig

Erwerbssituation bei

Befragung
Erwerbstatig
Nicht erwerbstatig
Fehlende Angabe

Bildungsstand
Kein Abschluss
Hauptschule / Quali
Realschulabschluss
Fachhochschulreife
Abitur
FH- oder

Universitatsabschluss

Fehlende Angabe

Soziodemographische Merkmale

Chemotherapie

nein p-Wert ja

(n=189) (n=84)

Anzahl (%) Anzahl (%)
<0,001

9 (41,8%) 53 (63,1%)

9 (47,1%) 29 (24,5%)

20 (10,6%) 2 (2,4%)

1(0,5%) 0 (0,0%)

71,2 (6,92) 67,7 (5,1)
0,001

3 (28,0%) 40 (47,6%)

8 (51,9%) 40 (47,6%)

5 (18,5%) 4 (4,8%)

3(1,6%) 0(0,0%)

74 (7,0) 70,6 (5,3)
0,828

2,8(1,1) 2,8(1,2)
0,541

125 (66,1%) 59 (70,2%)

63 (33,3%) 25 (29,8%)

1(0,5%) -

182 (96,8%) 81 (96,4%)

4(2,1%) 3(3,6%)

1(0,5%) 0 (0,0%)

2 (1,1%) -
0,025

28 (14,8%) 22 (26,2%)

161 (85,2%) 62 (73,8%)
0,204

19 (10,1%) 13 (15,5%)

169 (89,4%) 71 (84,5%)

1(0,5%) -
0,358

4(2,1%) (1,2%)

62 (32,8%) 30 (35,7%)

69 (36,5%) 21 (25,0%)

12 (6,3%) 6 (7,1%)

9 (4,8%) 7 (8,3%)

30 (15,9%) 19 (22,6%)

3 (1,6%) -

Antihormontherapie
nein p-Wert ja
(n=69) (n=196)
Anzahl (%) Anzahl (%)
0,043
1 (44,9%) 100 (51,0%)
6 (37,7%) 87 (44,4%)
12 (17,4%) 8 (4,1%)
0 (0,0%) 1(0,5%)
71,8 (7,68) 69 (6,1)
0,089
1(30,4%) 72 (36,7%)
2 (46,4%) 101 (51,5%)
4(20,3%) 22 (11,2%)
2 (2,9%) 1(0,5%)
74,4 (3,0) 72,3 (6,1)
0,371
2,6(1,2) 2,8(1,2)
0,349
43 (62,3%) 136 (69,4%)
25 (36,2%) 60 30,6%)
1(1,4%) -
68 (98,6%) 188 (95,9%)
1(1,4%) 5(2,6%)
0 (0,0%) 1(0,5%)
- 2 (1,0%)
0,419
5(21,7%) 34 (17,3%)
4 (78,3%) 162 (82,7%)
0,409
0 (14,5%) 21 (10,7%)
59 (85,5%) 174 (88,8%)
- 1(0,5%)
0,393
1(1,4%) 3(1,5%)
25 (36,2%) 64 (32,7%)
22 (31,9%) 64 (32,7%)
7 (10,1%) 11 (5,6%)
6 (8,7%) 10 (5,1%)
8 (11.6%) 41 (20,9%)
- 3(1,5%)

Tab.2: Soziodemographische Merkmale im Therapiekohortenvergleich (Angaben der Patientinnen)

Anmerkung: Rundungsbedingt ergeben die Summen nicht zwingend 100%



3.1.2 Tumoreigenschaften

Ein invasives Karzinom lag bei Diagnosestellung bei 245 Patientinnen (88,7 %) vor, bei 9,8%
wurde eine prainvasive Ldsion nachgewiesen. Ein positiver Lymphknotenbefall konnte bei 95
Patientinnen festgestellt werden (25,7% N1, 5,8% N2, 2,9% N3). Bei neun Patientinnen wurde
ein primar fernmetastasiertes Mammakarzinom diagnostiziert (Daten des Tumorregisters
Miinchen). Zur Metastasierung im Verlauf wurden keine Daten ermittelt. Bei einem Grofteil
der Patientinnen (54,0%) zeigte sich in der histopathologischen Beurteilung eine maRige
Differenzierung des Tumors (Grading G2). Beziglich der Tumorbiologie wurde bei 13,8% der
Patientinnen eine Exprimierung von Her2 nachgewiesen, bei 88,0% der Patientinnen zeigte
sich ein positiver Hormonrezeptorstatus (Tabelle 3). Tabelle 4 zeigt die Unterschiede der
Therapiekohorten (Chemo- und Antihormontherapie) im Bezug auf die Tumoreigenschaften

der Studienpatientinnen auf.

Tumoreigenschaften
Anzahl (n=276) Anteil in %
T-Stadium Cis 27 9,8 %
T1 129 46,7 %
T2 87 31,5%
T3 20 7,2 %
T4 9 3,3%
Unbekannt 4 1,4 %
N-Stadium NO 159 57,6 %
N1 71 25,7 %
N2 16 5,8 %
N3 8 2,9%
Unbekannt 22 8,0%
M-Stadium MO 251 90,9 %
M1 9 3,3%
Unbekannt 16 5,8%
Grading 1 25 9,1 %
2 149 54,0 %
3 85 30,8 %
Unbekannt 17 6,2 %
Her2Neu-Status Positiv 38 13,8 %
Negativ 204 73,9 %
Unbekannt 34 12,3 %
Hormonrezeptorstatus Positiv 243 88,0 %
Negativ 28 10,1 %
Unbekannt 5 1,8%

Tab.3: Tumoreigenschaften (Daten des Tumorregisters Miinchen)
Anmerkung: Rundungsbedingt ergeben die Summen nicht unbedingt 100%
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UICC-Stadien
Stadium O
Stadium |
Stadium IIA
Stadium 11B
Stadium IlIA
Stadium 11IB
Stadium IIIC
Stadium IV
Unbekannt

Grading
1
2
3
Unbekannt

Chemotherapie

nein
(n=189)

Anzahl (%)

11 (5,8%)
69 (36,5%)
47 (24,9%)

17 (9,0%)

8 (4,2%)
2(1,1%)
1(0,5%)
6 (3,2%)
28 (14,8%)

4(12,7%)
111 (58,7%)
38 (20,1%)

16 (8,5%

p-Wert

<0,001

<0,001

Tumoreigenschaften

ja
(n=84)

Anzahl (%)

4(4,8%)
13 (15,5%)
24 (28,6%)
13 (15,5%)
13 (15,5%)
2 )
6 )
3 )
6 (7,1%)

1(1,2%
37 (44,0%
46 (54,8%

Antihormontherapie

nein
(n=69)

Anzahl (%)

(15,9%)
(21,7%)
(20,3%)
(10,1%)
3(4,3%)
3 (4,3%)

2(2,9%)
14 (20,3%)

3 (4,3%)
0 (43,5%)
(31 9%)
4(20,3%)

p-Wert

<0,001

0,180

ja
(n=196)

Anzahl (%)

3(1,5%)
66 (33,7%)
56 (28,6%)
21(10,7%)
18 (9,2%)
1(0,5%)
6(3,1%)
7 (3,6%)
11 (5,6%)

22 (11,2%
117 (59,7%
56 (28,6%
1

)
)
)
(0,5%)

Tab.4: Tumoreigenschaften im Therapiekohortenvergleich (Daten des Tumorregisters Minchen)
Anmerkung: Rundungsbedingt ergeben die Summen nicht unbedingt 100%




3.1.3 Lokale Therapie

Der Grofteil der Patientinnen (67%) erhielt eine brusterhaltende Operation. Bei 23,2% der
Patientinnen wurden eine Mastektomie durchgefihrt, 13 Patientinnen (4,7%) wurden nicht
operiert. 85,5% der Patientinnen wurden einer Radiatio unterzogen, davon waren 5
Patientinnen (1,8%) zum Befragungszeitpunkt unter laufender Therapie. 13,4% der
Patientinnen wurden nicht bestrahlt. Die Mehrheit der Patientinnen (58,7%) war im
Zusammenhang mit der Mammakarzinomtherapie weniger als zweimal in stationarer
Behandlung, bei einem Drittel der Patientinnen waren zwei oder mehr
Krankenhausaufenthalte erforderlich (Tabelle 5). Tabelle 6 fahrt den
Therapiekohortenvergleich (Chemo- und Antihormontherapie) zu der Lokalen Therapie der

Studienpatientinnen auf.

Lokale Therapie

Anzahl (n=276) Anteil in %

Operation Keine Operation 13 4,7 %
Brusterhaltende Therapie 185 67,0 %

Mastektomie 64 23,2 %

Fehlende Angabe 14 5,1%

Bestrahlung Momentan 5 1,8 %
Abgeschlossen 231 83,7 %

Nein 37 13,4 %

Nicht sicher 2 0,7%

Fehlende Angabe 1 0,4 %

Anzahl der stationdren Aufenthalte <2 162 58,7 %
2-8 93 33,7%

>8 7 2,5%

Fehlende Angabe 14 5,1%

Tab.5: Lokale Therapie (Angaben der Patientinnen)
Anmerkung: Rundungsbedingt ergeben die Prozentangaben nicht zwingend 100%
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Operation
Ja
Nein
Fehlende Angabe

Bestrahlung
Ja
Nein
Fehlende Angabe

Stationdre Aufenthalte
<2
2-8
>8
Fehlende Angabe

Chemotherapie

nein
(n=189)

Anzahl (%)

171 (90,5%)
11 (5,8%)
7 (3,7%)

157 (83,1%)
30 (15,9%)
2(1,1%)

123 (65,1%)
54 (28,6%)
2 (1,1%)

10 (5,3%)

p-Wert

0,238

0,087

0,001

Lokale Therapie

ja
(n=84)

Anzahl (%)

76 (90,5%)
2 (2,4%)
6 (7,1%)

77 (91,7%)
7 (8,3%)

36 (42,9%)
39 (46,4%)
5 (6,0%)
4 (4,8%)

Antihormontherapie

nein
(n=69)

Anzahl (%)

65 (94,2%)
2 (2,9%)
2 (2,9%)

53 (76,8%)
15 (21,7%)
1(1,4%)

41 (59,4%)
23 (33,3%)
1(1,4%)
4 (5,8%)

p-Wert ja
(n=196)

Anzahl (%)

0,352
175 (85,3%)

11 (5,6%)

10 (5,1%)

0,014
174 (88,8%)
20 (10,2%)
2 (1,0%)

0,831
114 (58,2%)

68 (34,7%)

6 (3,1%)

8 (4,1%)

Tab.6: Lokale Therapie im Therapiekohortenvergleich (Angaben der Patientinnen)

Anmerkung: Rundungsbedingt ergeben die Prozentangaben nicht zwingend 100%




3.1.4 Systemische Therapie

Bei 84 Patientinnen des Studienkollektivs (30,4%) wurde eine zytostatische Therapie
durchgefiihrt. Davon erhielten zwanzig Patientinnen (7,2%) eine neoadjuvante
Chemotherapie, sechs Patientinnen (2,2%) machten die Angabe, sowohl eine neoadjuvante
als auch adjuvante Chemotherapie erhalten zu haben. Der Grol3teil der Patientinnen (71,0%)
erhielt eine Antihormontherapie, davon haben 15 Patientinnen die Antihormontherapie
abgebrochen. In der gesamten Kohorte erhielten 22,1% eine Chemotherapie gefolgt von einer
Antihormontherapie, knapp die Halfte der Patientinnen (48,6%) erhielt eine alleinige
Antihormontherapie, 6,5% der Patientinnen wurden nur chemotherapeutisch behandelt und
18,5% erhielten Uberhaupt keine systemische Therapie. Bei 26 Frauen aus der Stichprobe
(9,1%) wurde eine ,targeted Therapie” mit dem monoklonalen Antikorper Trastuzumab
durchgefiihrt. Eine begleitende Bisphosphonattherapie erhielten 21,7% der Patientinnen. Auf
alternative Behandlungsverfahren griffen 14,9% der Patientinnen unseres Kollektivs zurlck.
(Tabelle 7). Tabelle 8 veranschaulicht den Therapiekohortenvergleich (Chemo- und

Antihormontherapie) in Bezug auf die systemische Therapie der Studienpatientinnen.

Systemische Therapie
Anzahl (n=276) Anteil in %
Chemotherapie Neoadjuvant 20 7,2%
Adjuvant 58 21,0%
Neoadjuvant und adjuvant 6 2,2%
Keine Chemotherapie 189 68,5 %
Nicht sicher 3 1,1%
Antihormontherapie Momentan 178 64,5 %
Abgeschlossen 18 6,5 %
Nein 69 25,0 %
Nicht sicher 11 4,0 %
Trastuzumabtherapie Ja 26 9,4 %
Nein 195 70,7 %
Nicht sicher 52 18,8 %
Fehlende Angabe 3 1,1%
Bisphosphonattherapie Ja 60 21,7 %
Nein 179 64,9 %
Nicht sicher 35 12,7 %
Fehlende Angabe 2 0,7%
Alternative Therapie Ja 41 14,9 %
(wie z.B. Mistel, Selen, Enzyme, Schiissler- Nein 232 84,1 %
Salze, Homdpathie, etc.) Fehlende Angabe 3 1,1%

Tab.7:  Systemische Therapie (Angaben der Patientinnen)
Anmerkung: Rundungsbedingt ergeben die Summen nicht zwingend 100
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Chemotherapie
Ja
Nein
Fehlende Angabe

Antihormontherapie
Ja
Nein
Fehlende Angabe

Trastuzumab
Ja

Nein
Fehlende Angabe

Bisphosphonattherapie

Ja
Nein
Fehlende Angabe

Alternative Therapie
Ja
Nein
Fehlende Angabe

Chemotherapie

nein
(n=189)

Anzahl (%)

133 (70,4%)
51 (27%)
5(2,6%)

150 (79,4%)
0 (0,0%)
39 (20,6%)

37 (19,6%)
126 (66,7%)
26 (13,8%)

27 (14,3%)
159 (84,1%)
3(1,6%)

Systemische Therapie

p-Wert

0,405

<0,00

0,169

0,459

ja
(n=84)

Anzahl (%)

61 (72,6%)
18 (21,4%)
5 (6,0%)

43 (51,2%)
26 (31,0%)
15 (17,9%)

23 (27,4%)
51 (60,7%)
10 (11,9%)

14 (16,7%)
70 (83,3%)

Antihormontherapie

nein
(n=69)

Anzahl (%)

18 (26,1%)
51 (73,9%)
0 (0,0%)

6 (8,7%)
54 (78,3%)
9 (13,0%)

6 (8,7%)
59 (85,5%)
4 (5,8%)

10 (14,5%)
58 (84,1%)
1(1,4%)

p-Wert

0,405

0,769

0,001

0,930

ja
(n=196)

Anzahl (%)

61 (31,1%)
133 (67,9%)
2 (1,0%)

18 (9,2%)
140 (71,4%)
38 (19,4%)

53 (27,0%)
117 (59,7%)
26 (13,3%)

31 (15,8%)
163 (83,2%)
2(1,0%

)

Tab. 8:  Systemische Therapie im Therapiekohortenvergleich (Angaben der Patientinnen)

Anmerkung: Rundungsbedingt ergeben die Summen nicht zwingend 100%




3.1.5 Komorbiditaten

Zum Befragungszeitpunkt gaben 87,7% der Patientinnen an, an mindestens einer
Komorbiditdt zu leiden. Bei anndhrend der Halfte der Patientinnen (49,3%) lag eine arterielle
Hypertonie vor. Die zweithdufigste Komorbiditat des Patientinnenkollektivs war mit 38,8% die
Athrose. Insbesondere Osteoporose (22,5%), periphere Polyneuropathie (18,5%) und
Herzinsuffizienz (12,7%) sind als Komorbiditat der Patientinnen aus der Stichprobe in den
Vordergrund zu stellen, da diese mit der Mammakarzinomtherapie assoziiert sein kénnen.
Nicht alle dargestellten Erkrankungen der Tabelle 9 werden in die Berechnung des Charlson
Comorbidity Index miteinbezogen. Aufgrund des Grundleidens, des Mammakarzinoms, hatten
alle befragten Patientinnen einen CCl-Score von mindestens 2, bei 54,3 % der Patientinnen
wurde somit ein CCI-Score von 2 berechnet. Annahernd ein Drittel der Patientinnen (34,1 %)

hatte einen CCI-Score von 3 bis 4.

Bermerkenswert ist, dass die Mehrheit Patientinnen in den Scores des ,geriatrischen
Assessments”, dem Barthel Index und der IADL Skala, sehr hohe Messwerte erzielen konnten.
Folglich erreichte die Mehrheit der Patientinnen (58,5%) die volle Punktzahl von 100 im
Barthel Index und 83,7% die volle Punktzahl von 8 in der IADL Skala.

22,1 % der Frauen der Stichprobe gaben an, keine weitere Medikation neben der
Mammakarzinommedikation zu erhalten. 43,5 % der Patientinnen nahmen zusatzlich zur
Mammakarzinommedikation ein bis zwei Medikamente ein, 19,9 % der Patientinnen drei bis
vier Medikamente. Etwa jede zwolfte Frau wurde im Zuge einer Polymedikation behandelt.
Laut WHO spricht man ab einer Einnahme von fUnf oder mehr Medikamenten von einer
Polymedikation (144). 3,6% der Mammakarzinompatientinnen machten keine Angaben zu

ihrer taglichen Medikation.

In der gesamten Studienkohorte hatten 136 Patientinnen zum Befragungszeitpunkt einen
Body-Mass-Index von Uber 25 (Tabelle 9). Somit waren 49,3 % des Patientinnekollektivs laut
WHO (bergewichtig (145). Die Tabelle 10 fuhrt Unterschiede beziiglich der Komorbiditaten
im Therapiekohortenvergleich (Chemo- und Antihormontherapie) der Studienpatientinnen

auf.
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Komorbiditdten

Anzahl Anteil in %

Komorbiditdt vorhanden Ja 242 87,7 %
Nein 34 12,3 %

Art der Komorbiditdt Arterielle Hypertonie 136 49,3 %
(Mehrfachangaben méglich, lediglich Arthrose 107 38,8 %
die Haufigsten aufgelistet) Augenleiden 79 28,6 %
Osteoporose 62 22,5%

Periphere Polyneuropathie 51 18,5 %

Diabetes mellitus 43 15,5 %

Periphere Verschlusskrankheit 42 15,2 %

Herzinsuffizienz 35 12,7 %

Muskuloskelettale Erkrankungen 31 11,2 %

Depression 25 9,1%

Chronische Lungenerkrankung 22 8,0%

Rheuma 24 8,7%

Andere Krebserkrankung 18 6,5 %

Charlson Comorbidity Index (CCl) 2 151 54,7 %
3-4 94 34,1%

5-6 21 7,6 %

>7 10 3,6%

Barthel Index 100 160 58,0 %
85-95 98 35,5%

35-80 13 14,7 %

0-30 1 0,4 %

Fehlende Angabe 4 1,4 %

IADL Skala 8 231 83,7 %
7 21 7,6 %

6 10 3,6 %

<5 8 3,9%

Fehlende Angabe 6 2,2%

Anzahl eingenommener 0 61 22,1%
Medikamente 1-2 120 43,5%
3-4 55 19,9 %

>5 30 10,9 %

Keine Angabe 10 3,6 %

Gewichtsklassifikation anhand des BMI Untergewicht 4 1,4 %
(nach WHO, 2000) Normalgewicht 122 44,2 %
Ubergewicht 136 49,3 %

Fehlende Angabe 14 51%

Tab. 9: Komorbiditdten (Angaben der Patientinnen)
Anmerkung: Rundungsbedingt ergeben die Summen nicht zwingend 100%




Komorbiditaten

Chemotherapie Antihormontherapie
nein  p-Wert ja nein  p-Wert ja
(n=189) (n=84) (n=69) (n=196)
Anzahl (%) Anzahl (%) Anzahl (%) Anzahl (%)
Komorbiditdten vorhanden 0,328 0,951
Ja 163 (86,2%) 76 (90,5%) 60 (87,0%) 171 (87,2%)
Nein 26 (13,8%) 8 (9,5%) 9 (13,0%) 25 (12,8%)
Art der Komorbiditdt
(Mehrfachangaben moglich,
lediglich die Haufigsten aufgelistet)
Arterielle Hypertonie 8 (51,9%) 7 (44,0%) 7 (39,1%) 102 (52,0%)
Arthrose 72 (38,1%) 3(39,3%) 0 (43,5%) 72 (36,7%)
Augenleiden 0(31,7%) 8(21,4%) 4 (34,8%) 49 (25,0%)
Osteoporose 45 (23,8%) 7 (20,2%) 16 (23,2%) 44 (22,4%)
Periphere Polyneuropathie 18 (9,5%) 32 (68,1%) 10 (14,5%) 38 (19,4%)
Diabetes mellitus 31 (16,4%) 2 (14,3%) 10 (14,5%) 49 (13,8%)
Periphere Verschlusskrankheit 23 (12,2%) 8(21,4%) 8 (11,6%) 29 (14,8%)
Herzinsuffizienz 29 (15,3%) 6 (7,1%) 7 (10,1%) 24 (12,2%)
Muskuloskelettale Erkrankungen 25 (13,2%) 5 (6,0%) 6 (8,7%) 22 (11,2%)
Depression 16 (8,5%) 7 (8,3%) 8 (11,6%) 13 (6,6%)
Chronische Lungenerkrankung 2 (6,3%) 10 (11,9%) 5(7,2%) 14 (7,1%)
Rheuma 17 (9,0%) 7 (8,3%) 7 (10,1%) 15 (7,7%)
Andere Krebserkrankung 3(6,9%) 5 (6,0%) 1(1,4%) 15(7,7%)
Charlson Comorbidity Index (CCl) 0,071 0,704
Mittelwert (SD) 2,9 (1,5) 3,1(1,4) 2,8(1,2) 2,9(1,5)
Barthel Index 0,054 0,007
Mittelwert (SD) 94,6 (11,1) 96,7 (7,3) 93 (13,5) 96,2 (8,1)
Fehlende Angabe 4(2,1%) - - 4 (2,0%)
IADL Skala 0,508 0,357
Mittelwert (SD) 7,7 (0,9) 7,8 (0,9) 7,6 (1,3) 7,8(0,6)
Fehlende Angabe 4(2,1%) 2 (2,4%) 1(1,4%) 4 (2,0%)
Anzahl eingenommener
Medikamente 0,606 0,029
Mittelwert (SD) 2,1(2,0) 1,8 (1,4) 1,7 (1,9) 2,1(1,8)
Fehlende Angabe 7 (3,7%) 3(3,6%) 2 (2,9%) 6 (3,1%)
BMI 0,299 0,583
Mittelwert (SD) 25,5 (4,0) 26,3 (4,9) 26,1 (4,8) 25,6 (4,0)
Fehlende Angabe 11 (5,8%) 3(3,6%) 4 (5,8%) 10 (5,1%)

Tab. 10: Komorbidititen im Therapiekohortenvergleich (Angaben der Patientinnen)
Anmerkung: Rundungsbedingt ergeben die Summen nicht zwingend 100%




3.2 Gesundheitsbezogene Lebensqualitdt im Chemotherapie-Kohortenvergleich

Die befragten Studienpatientinnen wurden in zwei Therapiekohorten, jeweils mit und ohne
zytostatischer Therapie eingeteilt. Diese Angaben der beiden Studienkohorten wurde in Bezug

auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitadt in Relation zueinander gesetzt.

Die 84 (30,4 %) Mammakarzinompatientinnen, die eine zytostatische Therapie erhalten
hatten, zeigten im Vergleich zu 189 (68,5%) nicht chemotherapeutisch behandelten
Patientinnen eine statistisch signifikant hdhere Belastung in folgenden Bereichen der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt des EORTC-QLQ-C30 (Abb.5 und Abb.6), EORTC-QLQ-
BR23 (Abb.7) und EORTC-ELD14 (Abb.8): emotionale Funktion (p=0,035), soziale Funktion
(p=0,006), Fatigue (p=0,013), finanzielle Schwierigkeiten (p=0,002), Kérperbild (p=0,003),
Brustsymptome (p=0,003), Armsymptome (p=0,009), Sorgen iber Andere (p=0,02) und
Krankheitslast (p=0,001). Der starkste, signifikante Unterschied auf einer Skala des EORTC-
QLQ-C30 war im Bereich finanzielle Schwierigkeiten zu verzeichnen. Hier lag die Differenz der
Mittelwerte zwischen den Patientinnen die eine zytostatische Therapie erhielten
(Mittelwert=20,52; SD=30,97; n=78) und der Vergleichskohorte ohne zytostatischer Therapie
(Mittelwert=9,96; SD=23,19; n=184) bei 10,55 Punkte (p=0,002). Bei dem EORTC-QLQ-BR23
zeigte sich die starkste signifikante Differenz der Mittelwerte der Therapiekohorten im
Bereich Kérperbild mit 10,94 Punkte (p=0,003) (Therapiekohorte mit Chemotherapie:
Mittelwert=73,42; SD=29,55; n=79; Therapiekohorte ohne Chemotherapie: Mittelwert=84,36;
SD=21,85; n=184). Und bei dem Fragebogen EORTC-QLQ-ELD-14 lag der signifikant starkste
Unterschied der Mittlerwerte im Bereich Krankheitslast bei 12,6 Punkte (p=0,001) zwischen
den Therapiekohorten (Therapiekohorte mit Chemotherapie: Mittelwert= 45,12; SD= 30,26;
n=82; Therapiekohorte ohne Chemotherapie: Mittelwert=32,52; SD=28,67; n=185).
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EORTC QLQ-C30-

Einfluss der Chemotherapie auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat
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EORTC QLQ-BR23 und EORTC QLQ-ELD14-

Einfluss der Chemotherapie auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat
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3.3 Gesundheitsbezogene Lebensqualitdt im Antihormontherapie-Kohortenvergleich

Ebenso wurden die befragten Patientinnen zwei Therapiekohorten, jeweils mit und ohne
Antihormontherapie, zugeordnet. Auch hier wurden die Angaben dieser beiden
Studienkohorten in Bezug auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat in Relation zueinander

gesetzt.

Die 196 (71%) Patientinnen die eine Antihormontherapie erhalten hatten, waren im Vergleich
zu 69 (25%) Patientinnen ohne Antihormontherapie lediglich in den folgenden Bereichen der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt der Fragebogen EORTC QLQ-BR23 (Abb. 11) und
EORTC QLQ-ELD14 (Abb. 12) starker belastet: Armsymptome (p=0,028) und Krankheitslast
(p=0,004). Bei dem EORTC-QLQ-BR23 zeigte sich die starkste signifikante Differenz der
Mittelwerte der Therapiekohorten im Bereich Armsymptome mit 8,03 Punkte (p=0,028)
(Therapiekohorte mit Antihormontherapie: Mittelwert= 16,87; SD=20,78; n=189,
Therapiekohorte ohne Antihormontherapie: Mittelwert=15,82, SD=21,41; n=69). Und bei dem
Fragebogen EORTC-QLQ-ELD-14 war der starkste signifikante Unterschied der Mittlerwerte im
Bereich Krankheitslast mit 11,64 Punkte zwischen den Therapiekohorten zu verzeichnen
(p=0,001) (Therapiekohorte mit Antihormontherapie: Mittelwert= 39,09; SD=29,5; n=191,
Therapiekohorte ohne Antihormontherapie: Mittelwert=27,45; SD=27,43; n=68). In den
Bereichen sexuelle Aktivitdt (p=0,023), Mobilitidt (p=0,028) und Erhaltungszweck (p=0,01)
gaben die Patientinnen mit Antihormontherapie eine signifikant geringere Belastung an. Bei
allen Bereichen des EORTC QLQ-C30 war kein signifikanter Unterschied zwischen den

Antihormontherapie-Kohorten zu verzeichnen (Abb. 9 und Abb. 10).
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EORTC QLQ-BR23 und EORTC QLQ-ELD14-
Einfluss der Antihormontherapie auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat
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3.4 Modell zum allgemeinen Gesundheitszustand/allgemeine Lebensqualitat (QolL)

Tabelle 6 und 7 veranschaulichen die multiple Regressionsanalyse zum allgemeinen
Gesundheitszustand/Qol der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt. Es zeigte sich kein
signifikanter  Einfluss der  therapiebezogenen  Variablen auf den allgemeinen
Gesundheitszustand/QolL. Von den ausgewdhlten Komorbiditdtsvariablen hatte ein hoher
Barthel Index mit einem Regressionskoeffizienten B= 0,397 den groRten, positiven
signifikanten Einfluss (p<0,001). Zudem korrelierte eine hohe Anzahl an eingenommenen
Medikamente  signifikant (B=-0,216; p=0,001) mit einem schlechten allgemeinen
Gesundheitszustand/QolL. Es konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen weiteren
Komorbiditdtsvariablen oder soziodemographischen Merkmalen beobachtet werden. Die

Varianzaufklarung des Modells lag bei 30,3 %.

Modelzusammenfassung: Allgemeiner Gesundheitszustand/Qol des EORTC QLQ-C30

ANOVA
Korrigiertes .
Modell R R-Quadrat R-Quadrat F Sig
1 0,571° 0,326 0,303 13,753 <0,001

a. Einflussvariablen: Chemotherapie, Antihormontherapie, Zeit seit Erstdiagnose, Alter, Barthel Index, BMI, CCl, Anzahl der
Medikamente

Tab. 11: Modellzusammenfassung der multiplen Regression des allgemeinen Gesundheitszustandes/QoL (EORTC QLQ-C30),
Einschlussverfahren

Multiple Regression: Allgemeiner Gesundheitszustand/Qol des EORTC QLQ-C30

Modell Nicht standardisierte Koeffizienten Standardisierte

Koeffizienten T Sig.

Regressionskoeffizient B Standardfehler Beta

(Konstante) -8,483 24,692 -0,344 0,731
Chemotherapie -4,515 2,570 -0,101 -1,757 0,080
Antihormontherapie 2,718 2,640 0,058 1,030 0,304
Zeit seit Erstdiagnose 1,037 0,996 0,057 1,042 0,299
Alter -0,169 0,186 -0,054 -0,907 0,365
Barthel Index 1,100 0,165 0,397 6,662 <0,001
BMI -0,512 0,292 -0,101 -1,755 0,081
Ccl -0,775 0,915 -0,053 -0,847 0,398
Anzahl der Medikamente -2,531 0,732 -0,216 -3,458 0,001

Abhédngige Variable: Allgemeiner Gesundheitszustand (hhere Werte besser)

Tab.12: Multiple Regression zum Allgemeinen Gesundheitszustand/QoL (EORTC QLQ-C30), Einschlussverfahren.
Signifikanzniveau= 5%
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3.5 Modell zur kérperlichen Funktion

Tabelle 8 und 9 fihren das Modell zur kérperlichen Funktion des EORTC QLQ-C30 auf. Hier
zeigte sich, dass die Patientinnenkohorte mit Chemotherapie mehr an koérperlichen
Funktionsbeschwerden leidet als die Patientinnenkohorte ohne Chemotherapie (=-0,118;
p=0,010). Ein signifikant negativer Einfluss einer Antihormontherapie auf die kérperliche
Funktion konnte nicht nachgewiesen werden. Die starkste signifikante Assoziation bestand
zwischen einem hohen Barthel Index (3=0,513; p<0,001) und einer guten kérperlichen
Funktion. Des Weiteren begriindete ein ein hoher BMI ($=-0,212; p<0,001), ein hohes Alter
(B=-0,188; p=0), die Einnahme mehrerer Medikamente (f=-0,137; p=0,006) und das
Vorhandensein mehrerer Komorbiditdten (CCl) (B=-0,137; p=0,007) EinbuBen in der
kérperlichen Funktion. Eine signifikante Korrelation zwischen der soziodemographischen
Variable Zeit seit Erstddiagnose und kérpleriche Funktion konnte nicht aufgezeigt werden. In

diesem Modell resultierte eine Varianzaufklarung von 56,1%.

Modelzusammenfassung: Kérperliche Funktion des EORTC QLQ-C30

ANOVA
Korrigiertes .
Modell R R-Quadrat R-Quadrat F Sig
1 0,759° 0,576 0,561 38,394 <0,001

a. Einflussvariablen: Chemotherapie, Antihormontherapie, Zeit seit Erstdiagnose, Alter, Barthel Index, BMI, CCl, Anzahl der
Medikamente

Tab. 13: Modellzusammenfassung der multiplen Regression der Kérperlichen Funktion (EORTC QLQ-C30), Einschlussverfahren

Multiple Regression: Kdrperliche Funktion des EORTC QLQ-C30

Modell Nicht standardisierte Koeffizienten Standardisierte

Koeffizienten T Sig.

Regressionskoeffizient B Standardfehler Beta

(Konstante) 26,961 18,928 1,424 0,156
Chemotherapie -5,096 1,969 -0,118 -2,588 0,010
Antihormontherapie 0,286 2,032 0,006 0,141 0,888
Zeit seit Erstdiagnose -0,489 0,765 -0,028 -0,639 0,523
Alter -0,574 0,143 -0,188 -4,016 <0,001
Barthel Index 1,370 0,127 0,513 10,828 <0,001
BMI -1,035 0,224 -0,212 -4,628 <0,001
CCl -1,917 0,701 -0,137 -2,735 0,007
Anzahl der Medikamente -1,545 0,561 -0,137 -2,755 0,006

Abhédngige Variable: Kérperliche Funktion (hohere Werte besser)

Tab. 14: Multiple Regression zur Kérperlichen Funktion (EORTC QLQ-C30), Einschlussverfahren. Signifikanzniveau= 5%
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3.6  Modell zur sozialen Funktion

Tabelle 10 und 11 fuhren das Modell zur sozialen Funktion des EORTC QLQ-C30 auf. Auch hier
konnte unter Einbeziehung der sechs zusatzlichen hypothetischen Einflussfaktoren kein
signifikanter Zusammenhang zwischen den therapiebezogenen Variablen und dem Bereich
soziale Funktion dargestellt werden. Lediglich die Komorbiditatsvariablen Barthel Index, BM|
und CCI zeigten eine signifikante Korrelation. Unter den explorativ zu untersuchenden
Komorbiditdtsfaktoren leistete der Barthel Index mit einem Regressionskoeffizienten B= 0,360
(p=0,017) einen wesentlichen Beitrag zur Erklarung einer geringen Belastung im Bereich
soziale Funktion, gefolgt von dem Prddiktor Alter mit einem Regressionskoeffizienten P=
0,123 (p=0,042). Die komorbiditatsbezogenen Variablen BM! (3=-0,182; p=0,002) und CC/ (B=
-0,154; p<0,001) zeigten hingegen einen negativen Einfluss im Bereich soziale Funktion. Die
Varianzaufklarung lag mit 28,6 % im unteren Drittel, so dass man einen weiteren wichtigen

Einfluss anderer hier nicht untersuchter Pradiktoren annehmen muss.

Modelzusammenfassung: Soziale Funktion des EORTC QLQ-C30

ANOVA
Korrigiertes .
Modell R R-Quadrat R-Quadrat F Sig
1 0,557° 0,311 0,286 12,564 <0,001

a. Einflussvariablen: Chemotherapie, Antihormontherapie, Zeit seit Erstdiagnose, Alter, Barthel Index, BMI, CCl, Anzahl der
Medikamente

Tab. 15: Modellzusammenfassung der multiplen Regression der Sozialen Funktion (EORTC QLQ-C30), Einschlussverfahren

Multiple Regression: Soziale Funktion des EORTC QLQ-C30

Modell Nicht standardisierte Standardisierte

Koeffizienten Koeffizienten T Sig.

Regressionskoeffizient B Standardfehler Beta

(Konstante) -32,045 32,146 -0,997 0,320
Chemotherapie -6,449 3,367 -0,112 -1,915 0,057
Antihormontherapie 0,393 3,478 0,006 0,113 0,910
Zeit seit Erstdiagnose -1,399 1,314 -0,060 -1,065 0,288
Alter 0,500 0,245 0,123 2,043 0,042
Barthel Index 1,272 0,215 0,360 5,924 <0,001
BMI -1,174 0,381 -0,182 -3,083 0,002
CCl -2,868 1,191 -0,154 -2,408 0,017
Anzahl der Medikamente -1,682 0,953 -0,112 -1,764 0,079

Abhédngige Variable: Soziale Funktion (hohere Werte besser)

Tab. 16: Multiple Regression zur Sozialen Funktion (EORTC QLQ-C30), Einschlussverfahren. Signifikanzniveau= 5%

54



3.7 Modell zu dem Symptom Fatigue

Wie schon in Abbildung 6 ersichtlich konnte auch unter Einbeziehung weiterer Pradiktoren
bei der multiplen Regressionsanalyse ein statistisch signifikanter Zusammenhang (p=0,197;
p=0,001) zwischen Chemotherapie und Fatigue aufgezeigt werden (Tabelle 13). Weiterhin
zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang bei den Komorbiditdatsfaktoren Barthel Index,
BMI, Anzahl eingenommener Medikamenten. Hierunter leistete ein niedriger Barthel Index
den grofRten Beitrag zur Erklarung der Belastung im Modell Fatigue (f=-0,368; p<0,001). Eine
geringere Teilkorrelation wiesen die Variablen Anzahl der Medikamente (=0,225; p<0,001)
und BMI (B=0,161; p=0,006) auf. Es konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen
soziodemographischen Variablen und Fatigue dargestellt werden. Die Varianzaufklarung

dieses Modells lag bei 31,1 %.

Modelzusammenfassung: Fatigue des EORTC QLQ-C30

ANOVA
Korrigiertes .
Modell R R-Quadrat R.Quadrat F Sig
1 0,579° 0,335 0,311 14,112 <0,001

a. Einflussvariablen: Chemotherapie, Antihormontherapie, Zeit seit Erstdiagnose, Alter, Barthel Index, BMI, CCl, Anzahl der
Medikamente

Tab. 17: Modellzusammenfassung der multiplen Regression zu dem Symptom Fatigue (EORTC QLQ-C30), Einschlussverfahren

Multiple Regression: Fatigue des EORTC QLQ-C30

Modell Nicht standardisierte Standardisierte

Koeffizienten Koeffizienten T Sig.

Regressionskoeffizient B Standardfehler Beta

(Konstante) 122,479 32,653 3,751 <0,001
Chemotherapie 11,772 3,434 0,197 3,428 0,001
Antihormontherapie -2,412 3,511 -0,039 -0,687 0,493
Zeit seit Erstdiagnose 1,586 1,325 0,066 1,197 0,232
Alter 0,001 0,247 0,000 0,005 0,996
Barthel Index -1,350 0,219 -0,368 -6,170 <0,001
BMI 1,077 0,386 0,161 2,787 0,006
CCl 0,857 1,212 0,044 0,707 0,480
Anzahl der Medikamente 3,489 0,968 0,225 3,605 <0,001

Abhédngige Variablen: Fatigue (hohere Werte schlechter)

Tab. 18: Multiple Regression zu dem Symptom Fatigue (EORTC QLQ-C30), Einschlussverfahren. Signifikanzniveau= 5%
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3.8 Modell zur emotionalen Funktion

Tabelle 14 und 15 fiuhren das Modell zur emotionalen Funktion des EORTC QLQ-C30 auf. In
diesem Modell konnte die Studienhypothese 1 und 2 nicht belegt werden. Unter allen
inkludierten Pradiktoren leistete ein niedriger Barthel Index den groSten Beitrag zur Erkldarung
einer eingeschrankten emotionalen Funktion (B=0,32; p<0,001). Zudem korrelierte die
Komorbiditdtsvariable ~ BM/  signifikant  (p=0,014) mit einem  standardisierten
Regressionkoeffizienten B von -0,156 mit vermehrten EinbufRen im Bereich emotionale
Funktion. Altere Patientinnen des Kollektivs waren hingegen emotional geringer belastet (B=-

0,152; p=0,020). Die Varianzaufklarung dieses Modells lag mit 21,2 % eher im unteren

Bereich.
Modelzusammenfassung: Emotionale Funktion des EORTC QLQ-C30
ANOVA
Korrigiertes .
Modell R R-Quadrat R-Quadrat F Sig
1 0,461° 0,212 0,184 7,452  <0,001

a. Einflussvariablen: (Konstante), Chemotherapie, Antihormontherapie, Zeit seit Erstdiagnose, Alter, Barthel Index, BMI,
CCl, Anzahl der Medikamente

Tab. 19: Modellzusammenfassung der multiplen Regression zur emotionalen Funktion (EORTC QLQ-C30), Einschlussverfahren

Multiple Regression: Emotionale Funktion des EORTC QLQ-C30

Modell Nicht standardisierte Standardisierte

Koeffizienten Koeffizienten T Sig.

Regressionskoeffizient B Standardfehler Beta

(Konstante) -36,715 32,436 -1,132 0,259
Chemotherapie -5,375 3,438 -0,099 -1,563 0,119
Antihormontherapie 1,805 3,486 0,032 0,518 0,605
Zeit seit Erstdiagnose -2,096 1,328 -0,095 -1,578 0,116
Alter 0,580 0,247 0,152 2,346 0,020
Barthel Index 1,059 0,217 0,320 4,889 <0,001
BMI -0,947 0,384 -0,156 -2,465 0,014
ccl -0,854 1,199 -0,049 -0,713 0,477
Anzahl der Medikamente -1,420 0,958 -0,102 -1,481 0,140

Abhédngige Variablen: Emotionale Funktion (hhere Werte besser)

Tab. 20: Multiplen Regression zur emotionalen Funktion (EORTC QLQ-C30), Einschlussverfahren. Signifikanzniveau=0,05
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3.9 Modell zu Nebenwirkungen der systemischen Therapie

Tabelle 16 und 17 fihren das Modell zur Nebenwirkungen der systemischen Therapie bei der
alteren Mammakarzinompatientinnen auf. Entgegen unserer Annahme konnte kein statistisch
signifikanter Zusammenhang zwischen einer chemotherapeutischen wie auch antihormonellen
Therapie (Studienhypothese 1 und 2) aufgezeigt werden. Lediglich der Komorbiditatsfaktor
Barthel Index, in den die Selbststandigkeit in zehn wesentliche Basisfertigkeiten bei
alltaglichen Aktivitdten mit unterschiedlichem Stellenwert eingehen (siehe Abschnitt 2.4.),
korrelierte signifikant mit Nebenwirkungen einer systemischen Therapie ($=-0,305; p<0,001).
Die Varianzaufklarung war mit 18,3% eher niedrig angesiedelt und deutet darauf hin, dass

noch weitere wichtige nicht inkludierte Einflussfaktoren zur Erklarung des Modells

Nebenwirkungen der systemischen Therapie beitragen.

Modelzusammenfassung: Nebenwirkungen der systemischen Therapie des EORTC QLQ-BR23

Modell R
1 0,460°

R-Quadrat
0,212

Korrigiertes
R-Quadrat
0,183

ANOVA
F
7,545

Sig
<0,001

a. Einflussvariablen: Chemotherapie, Antihormontherapie, Zeit seit Erstdiagnose, Alter, Barthel Index, BMI, CCl, Anzahl der

Medikamente

Tab. 21: Modellzusammenfassung der multiplen Regression zu Nebenwirkung der syst. Therapie (EORTC QLQ-BR23),

Einschlussverfahren

Multiple Regression: Nebenwirkungen der systemischen Therapie des EORTC-QLQ-BR23

Modell Nicht standardisierte

Regressionskoeffizient B

(Konstante) 85,037
Chemotherapie 4,556
Antihormontherapie 3,853
Zeit seit Erstdiagnose 1,350
Alter -0,241
Barthel Index -0,717
BMI 0,410
CCl 1,643
Anzahl der Medikamente 0,978

Standardfehler

22,815
2,392
2,437
0,922
0,172
0,152
0,269
0,845
0,675

Standardisierte
Koeffizienten

Beta

0,119
0,097
0,087
-0,090
-0,305
0,096
0,133
0,098

Abhédngige Variablen: Nebenwirkung der systemischen Therapie (hohere Werte schlechter)

3,727
1,905
1,581
1,464
-1,400
-4,712
1,525
1,944
1,450

Tab. 22: Multiple Regression zu Nebenwirkungen der syst. Therapie (EORTC QLQ-BR23), Einschlussverfahren.

Signifikanzniveau= 5%

Sig.

<0,001
0,058
0,115
0,145
0,163
<0,001
0,129
0,053
0,148
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3.10 Modell zum Symptom Mobilitat

Tabelle 18 und 19 zeigen die Ergebnisse der multiplen Regression in dem Bereich Mobilitat
des EORTC QLQ-ELD14. Der Pradiktor Chemotherapie zeigte unter allen inkludierten Variablen
eine signifikante Teilkorrelation mit einem standardisierten Regressionskoeffizienten 3 von
0,152 (p=0,003). Den groflten Beitrag zur Erklarung einer hohen Belastung im Modell zur
Mobilitdt erzielte die Komorbiditatsvariable BM/ mit einem Regressionskoeffizienten von 3
von 0,236 (p<0,001), dicht gefolgt von der Variable Alter (3=0,207; p<0,001). Ebenso nahm
die Belastung im Bereich Mobilitét mit einen hohen CC/ (B=0,140; p=0,011) und mit der
Anzahl der Medikamente ($=0,132; p=0,016) signifikant zu. Ein hoher Barthel Index korrelierte
(B=-0,423; p<0,001) invers mit einer milderen Symptomatik im Bereich Mobilitdt. Der Bereich
Mobilitdt blieb hingegen von den zwei Variablen Antihormontherapie und Zeit seit
Erstddiagnose unbeeinflusst.

Mit 48,3 % lag die Varianzaufklarung somit im Mittelfeld.

Modelzusammenfassung: Mobilitat des EORTC QLQ-ELD14

ANOVA
Korrigiertes .
Modell R R-Quadrat R-Quadrat F Sig
1 0,708° 0,501 0,483 28,094 <0,001

a. Einflussvariablen: (Konstante), Chemotherapie, Antihormontherapie, Zeit seit Erstdiagnose, Alter, Barthel Index, BMI, CCl,
Anzahl der Medikamente

Tab. 23: Modellzusammenfassung der multiplen Regression zur Mobilitat (EORTC QLQ-ELD14), Einschlussverfahren

Multiple Regression: Mobilitdt des EORTC QLQ-ELD14

Modell Nicht standardisierte Standardisierte

Koeffizienten Koeffizienten T Sig.

Regressionskoeffizient B Standardfehler Beta

(Konstante) 57,791 28,476 2,029 0,044
Chemotherapie 9,117 2,982 0,152 3,057 0,003
Antihormontherapie -1,373 3,047 -0,022 -0,451 0,653
Zeit seit Erstdiagnose -0,278 1,152 -0,011 -0,241 0,810
Alter 0,869 0,215 0,207 4,052 <0,001
Barthel Index -1,560 0,190 -0,423 -8,188 <0,001
BMI 1,591 0,337 0,236 4,717 <0,001
CCl 2,712 1,060 0,140 2,558 0,011
Anzahl der Medikamente 2,072 0,850 0,132 2,439 0,016

Abhéngige Variablen: Mobilitat (hohere Werte schlechter)

Tab. 24: Multiple Regression zu Mobilitat (EORTC QLQ-ELD14), Einschlussverfahren. Signifikanzniveau= 5%
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3.11 Modell zur Krankheitslast

Wie schon in Abbildung 8 und 12 erkennbar konnte auch unter Einschluss weiterer
unabhangiger Variablen in der multiplen Regressionsanalyse zur Krankheitslast die
Studienhypothese 1 und 2 bestatigt werden. Sowohl eine chemotherapeutische (=0,217;
p<0,001) wie auch eine antihormonelle Therapie (3=0,207; p=0,001) gingen signifikant mit
einer grolBeren Krankheitslast einher. Von den inkludierten Komorbiditatsvariablen war der
Barthel Index mit einem Regressionskoeffizienten B von -0,266 am starksten mit einer hohen
Krankheitslast assoziiert. Weiterhin nahm die Krankheitslast signifikant mit einem hohen BMI
(B=0,188; p=0,003) und der Einnahme mehrerer Medikamente (B=0,132; p=0,049) zu. Mit

21,1 % war die Varianzaufklarung eher im unteren Bereich angesiedelt.

Modelzusammenfassung: Krankheitslast des EORTC QLQ-ELD14

ANOVA
Modell R R-Quadrat Korrigiertes R-Quadrat F Sig
1 0,488° 0,238 0,211 8,734 <0,001

a. Einflussvariablen: Chemotherapie, Antihormontherapie, Zeit seit Erstdiagnose, Alter, Barthel Index, BMI, CCI, Anzahl der
Medikamente

Tab. 25: Modellzusammenfassung der multiplen Regression zur Krankheitslast (EORTC QLQ-ELD14), Einschlussverfahren

Multiple Regression: Krankheitslast des EORTC QLQ-ELD14

Modell Nicht standardisierte Standardisierte

Koeffizienten Koeffizienten T Sig.

Regressionskoeffizient B Standardfehler Beta

(Konstante) 91,243 36,495 2,500 0,013
Chemotherapie 13,493 3,819 0,217 3,533 <0,001
Antihormontherapie 13,515 3,917 0,207 3,450 0,001
Zeit seit Erstdiagnose 0,707 1,474 0,028 0,479 0,632
Alter -0,177 0,275 -0,041 -0,642 0,522
Barthel Index -1,021 0,244 -0,266 -4,181 <0,001
BMI 1,339 0,440 0,188 3,042 0,003
Ccl 0,014 1,356 0,001 0,010 0,992
Anzahl der Medikamente 2,153 1,089 0,132 1,977 0,049

Abhangige Variablen: Krankheitslast (héhere Werte schlechter)

Tab. 26: Multiple Regression zur Krankheitslast (EORTC QLQ-ELD14), Einschlussverfahren. Signifikanzniveau= 5%
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4 Diskussion

Von den 584 Patientinnen mit primdarem Mammakarzinom, die in den Jahren 2010 bis 2013
im Brustzentrum der LMU therapiert wurden und bei Erstdiagnose 60 Jahre und alter waren,
konnten 276 Patientinnen in die Studie eingeschlossen werden. Die in dieser speziellen
Patientenkohorte beobachteten Ergebnisse konnten einerseits die Studienhypothesen

bestatigen, andererseits bewiesen sie sich als hypothesenkontrar.

Folgende drei Studienhypothesen wurden Gberpruft:

1. Eine systemische Chemotherapie hat negative Auswirkungen auf die

gesundheitsbezogene Lebensqualitdt von dlteren Mammakarzinompatientinnen.

2. Eine systemische Antihormontherapie hat negative Auswirkungen auf die

gesundheitsbezogene Lebensqualitdt von dlteren Mammakarzinompatientinnen.

3. Soziodemographische Faktoren und altersspezifische Besonderheiten (insbesondere
Komorbiditdten und funktionelle Reservekapazitit) beeinflussen die gesundheits-

bezogene Lebensqualitat dlterer Mammakarzinompatientinnen.

4.1 Studienhypothese 1 — Einfluss der Chemotherapie auf
die gesundheitsbezogene Lebensqualitat (HRQolL)

Die gesundheitsbezogene Lebensqualitat alterer Mammakarzinompatientinnen nach einer
erfolgten Chemotherapie zeigte in einigen Bereichen Einschrdankungen. Dies steht im Konses
mit Beobachtungen friherer Studien, welche einen starken negativen Effekt einer
zytostatischen Therapie auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt (HRQolL) belegt haben
(146). Allerdings beschéftigten sich die meisten bisherigen Arbeiten vorrangig mit friihzeitigen
Auswirkungen einer Chemotherapie auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt (104, 146).
Bei den Patientinnen dieser Studienpopulation war jedoch zum Befragungszeitpunkt die
Chemotherapie bereits abgeschlossen. Zwischen der Erstdiagnose Mammakarzinom und

Lebensqualitdtserhebung lag mindestens ein Jahr und im Mittel 2,8 Jahre.

Vergleicht man innerhalb der Stichprobe die Mittelwerte in den einzelnen Bereichen der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat zwischen den Therapiekohorten, so fallt auf, dass die

Patientinnen mit erfolgter Chemotherapie in den folgenden Bereichen signifikant starker

60



belastet waren als ohne Chemotherapie: emotionale Funktion, soziale Funktion, Fatigue,
finanzielle Schwierigkeiten, Kérperbild, Brust- und Armsymptome, Sorgen liber Andere und
Krankheitslast. Zwar befanden sich die jeweiligen Therapiekohorten weitestgehend in der
gleichen Lebensphase und erhielten aufgrund der Diagnose Mammakarzinom die gleiche
Behandlung, dennoch unterliegt die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt jedes Individuums
weiteren Einflussfaktoren, welche in diesem Therapiekohortenvergleich nicht miteinbezogen
wurden. Die multiple Regression zeigte, dass trotz Berilcksichtigung des Einflusses weiterer
Pradiktoren eine Chemotherapie negative Auswirkungen auf unterschiedliche Bereiche der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt (HRQol) hat. Besonders in den Bereichen Fatigue,
kérperliche Funktion, Mobilitdt und Krankheitslast der HRQoL konnten erhebliche Einbulien
nach der Durchflihrung einer Chemotherapie beobachtet werden. Allerdings wirkten sich
diese Auffalligkeiten in spezifischen Bereichen der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt
nicht auf die Lebensqualitdt insgesamt aus: Eine Einschrankung des allgemeinen
Gesundheitszustandes/ QoL konnte nicht beobachtet werden. Fatigue ist ein haufiges
Syndrom bei Mammakarzinompatientinnen. Eine adjuvante Chemotherapie bedingt bei einer
Vielzahl der Patientinnen die Symptomatik von Fatigue (43). Eine Reihe von Untersuchungen
kommen zu ahnlichen Ergebnissen: In einer aktuellen Studie von Leinert et al. konnte
festgestellt werden, dass die Ausprdgung der Symptomatik unter anderem vom
Patientinnenalter abhangig ist. Demnach sind alterer Mammakarzinompatientinnen nach
einer adjuvanten Chemotherapie besonders stark davon betroffen (104). Eine andere Studie

zeigte Fatigue als eine Spattoxizitat einer systemischen Chemotherapie auf (147).

Auch in den Bereichen kdrperliche Funktion und Mobilitédt waren die Patientinnen nach einer
abgeschlossenen  Chemotherapie  deutlich  mehr belastet.  Ursdchlich  fur die
Lebensqualitatsverschlechterung kdnnten Spattoxizitditen im Rahmen einer adjuvanten
Chemotherapie sein, welche sich auf die korperliche Reservekapazitat besonders stark bei
dlteren multimorbiden Mammakarzinompatientinnen auswirken. Eine mogliche Erklarung
hierfir kdnnte eine reduzierte Spontanrekonvaleszenz bei dlteren
Mammakarzinompatientinnen nach einer erfolgten adjuvanten Chemotherapie sein (75).
Farthmann et al. hatten in ihrer Studie zum Einfluss einer Chemotherapie auf die

gesundheitsbezogene Lebensqualitdt (HRQolL) eine bessere und schnellere korperliche
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Regeneration bei jlingeren, pramenopausalen Mammakarzinompatientinnen sechs Monate
nach erfolgter zytostatischer Behandlung beobachtet (148). Vielfdltige Faktoren wie eine
grundlegend abnehmende korperliche Funktionsfahigkeit im Laufe des Lebens von élteren
Krebspatienten und eine durch Polymedikation bedingte Medikamenteninteraktion kénnten
unter anderem hierflr verantwortlich sein (73, 77). Wie in einer anderen aktuellen Arbeit von
Eckhoff et al. gezeigt wurde, kdnnte neben den bereits erwahnten Umstdanden ebenfalls eine
persistierende chemotherapieinduzierte Polyneuropathie die EinbuRen im Bereich Mobilitét
rechtfertigen (38). Der Kommentar einer Patientin im freien Teil des Fragebogens
untermauert dieses Argument: ,Die Chemotherapie hat meine Hdénde und Fiifse kaputt
gemacht. Ich leide seit 2011 unter transienten Léhmungen und Missempfindungen des rechten

Armes und beider Beine.”

Des Weiteren gaben Patientinnen mit einer vorrausgegangenen Chemotherapie eine hohere
Belastung in den Bereichen Krankheitslast an. Der Bereich Krankheitslast kann weitestgehend
der psychischen Komponente der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat zugeordnet werden
und verdeutlicht somit die psychosoziale Verarbeitung der Diagnose Mammakarzinom, der
damit einhergehenden Therapie und dessen Folgeerscheinungen. Die Diagnose eines
Mammakarzinoms sowie deren Behandlung und die friihe Nachsorgeperiode gehen mit einer
erhdéhten psychische Belastung einher (68, 149-152). Die Ursachen fir die schlechtere
Lebensqualitdtsbewertung der Chemotherapiekohorte im Bereich Krankheitslast kénnen
vielfaltig sein. Neben einer andauernden Konfrontation mit der Krebserkrankung im Rahmen
der zytostatischen Therapie kommen Spattoxizitaten einer Chemotherapie in Betracht, die
den Umgang mit der Erkrankung erschweren (153-155). Die Autoren von Ploos van Amstel et
al. beschrieben eine hohere psychische Belastung von Mammakarzinompatientinnen, welche
im Rahmen einer multimodalen Therapieform behandelt wurden und an einem begleitendem
Fatigue-Syndrom litten (154). Ahnliche Ergebnisse konnten Aranda et al. aufzeigen, welche
eine vermehrte Krankheitslast bei Chemotherapiepatienten feststellten. (155). Diese Studie
beschrankte sich allerdings nicht ausschlieBlich auf Mammakarzinompatientinnen. Eine
weitere Erklarung fur die vermehrte Krankheitslast der Chemotherapiekohorte stellt die
Asymmetrie der Therapiekohorten in Bezug auf die Tumoreigenschaften und stationaren

Aufenthalte dar. So wurde bei einem siginifikant groferen Anteil der Patientinnen mit
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vorangegangener Chemotherapie gegenlber den Patientinnen ohne vorangegangener
Chemotherapie ein fortgeschrittene Mammakarzinom (Stadium 11B-IV) mit hdhergradiger
Differerzierung (G2-G3) diagnostiziert. Zudem erfuhren die Mammakarzinompatientinnen der
Chemotherapiekohorte siginifikant mehr stationare Aufenthalte. Auch dies konnte einen
erschwerten und verlangsamten Verarbeitungsprozess mit der Brustkrebserkankung

begriinden (156, 157).

Entgegen der Studienhypothese 1 hatte die Therapievariable Chemotherapie keinen
statistisch signifikanten Einfluss auf den Teilbereich Nebenwirkungen einer systemischen
Therapie der HRQoL. Dieses Ergebnis ist den Erkenntnissen, die Sprangers et al. bei der
Validierung des EORTC-QLQ BR23 machten, entsprechend: Die Autoren vermerkten, dass das
ltem ,Nebenwirkungen einer systemischen Therapie” zwar geeignet ist Unterschiede in
Kohortenvergleichen, wie zum Beispiel Therapiekohorten, zu detektieren, jedoch eine
niedrige Reliabilitat aufweist, da die Nebenwirkungen, welche in diesem Item

zusammengefasst sind, nicht zwangsldufig gemeinsam auftreten missen (123).

Einschrankungen im  Bereich  soziale Funktion und emotionale Funktion der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitdit der Mammakarzinompatientinnen aufgrund einer

vorangegangenen Chemotherapie konnte nicht beobachtet werden.

4.2 Studienhypothese 2- Einfluss der Antihormontherapie auf die gesundheitsbezogene
Lebensqualitat (HRQoL)

Die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt (HRQoL) der Patientinnen unter antihormoneller
Therapie zwei bis drei Jahre nach der Diagnose ist gut. Die multiple Regression zeigte, dass
trotz Berlicksichtigung des Einflusses weiterer Pradiktoren die Durchfiihrung einer
antihormonellen Dauertherapie keine negativen Auswirkungen auf die allgemeine
Lebensqualitét hatte. Auch die spezifischen Bereiche der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitdt blieben groftenteils durch eine Antihormontherapie unbeeinflusst. Neben
Verzerrung durch Asymmetrie der Subgruppen kommt als moglicher Erklarungsansatz das
Phianomen des Response Shift in Frage (158). Die Belastung durch die
Mammakarzinomtherapie 16st bei  Mammakarzinompatientinnen  intra-individuelle

Anpassungsprozesse an die neue Lebenssituation aus, welche eine andauernde
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Lebensqualitatsneubewertung der veranderten Lebensumstande bedingt (158, 159). Zudem
ist es denkbar, dass eine anhaltende Antihormontherapie Mammakarzinompatientinnen ein
Gefuhl der Sicherheit und Zuversicht gibt, was infolgedessen die gleichbleibende
Lebensqualitatsbewertung der Patientinnen der Antihormontherapiekohorte erklaren wirde
(113). Dieser Anpassungsprozess wurde bereits in anderen Studien, welche die
gesundheitsbezogene Lebensqualitdt (HRQolL) von Mammakarzinompatientinnen wahrend
einer adjuvanten endokrinen Therapie untersuchten, beobachtet (112, 113). Weiterhin
scheinen altere Mammakarzinompatientinnen weniger Bedenken gegenlber einer
Antihormontherapie als gegenlber einer Chemotherapie zu haben (160). In einer anderen
Untersuchung wurde darldber hinaus beobachtet, dass altere postmenopausale
Mammakarzinompatientinnen gegenlber jlngeren Patientinnen weniger Nebenwirkungen

einer adjuvanten Antihormontherapie berichten (161).

Lediglich im Bereich Krankheitslast waren die Patientinnen der Antihormontherapiekohorte
signifikant  mehr  belastet. Da sich zum  Befragungszeitpunkt 64,5%  der
Mammakarzinompatientinnen noch unter einer laufenden Antihormontherapie befanden,
kann man bei der Lebensqualitatseinschrankung im Bereich Krankheitslast von einer akuten
Folgeerscheinung der antihormonellen Therapie ausgehen. Eine mogliche Erklarung der
vermehrten Krankheitslast unter antihormoneller Therapie stellt die Behandlung im Rahmen
einer  multimodalen  Therapie dar (154). So erhielten  Patientinnen  der
Antihormontherapiekohorte gegenlber den Patientinnen ohne antihormonelle Therapie
haufiger eine Chemotherapie sowie eine zusatzliche Bestrahlung und Bisphosphonattherapie.
Ferner gilt zu beachten, dass sich ein signifikant groBerer Anteil der Patientinnen unter
Antihormontherapie  gegenliber den Patientinnen ohne Antihormontherapie in
fortgeschrittenen Tumorstadien (Stadium 1IB-1V) befand. Sowohl die andauernde
Krankheitskonfrontation im Rahmen der antihormonellen Langzzeittherapie als auch die
Blrde eines fortgeschrittenen Tumorleidens kdnnten hier die vermehrte Krankheitslast der

Patientinnen erklaren (156).
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4.3 Studienhypothese 3 — Einfluss soziodemographische Faktoren und
altersspezifischer Besonderheiten auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat
(HRQoL)

Auf die individuelle gesundheitsbezogene Lebensqualitdt (HRQoL) wirken unterschiedlichste

Einflussvariablen welche groftenteils nicht greifbar sind. Es lassen sich einige Pradiktoren

definieren, deren Bedeutsamkeit zum Teil schon in vorherigen Arbeiten zur

gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt aufgezeigt wurde. Die multiple Regression
veranschaulicht, wie soziodemographische und altersspezifische Faktoren die einzelnen

Bereiche der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat von dlteren

Mammakarzinompatientinnen beeinflussen.

Das Alter der untersuchten Patientinnen hatte einen signifikanten Einfluss auf verschiedene
Bereiche der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat. Es wurden sowohl positive als auch
negativ Effekte der soziodemographischen Variable Alter beobachtet. Erstaunlicherweise
zeigten Patientinnen mit zunehmendem Alter eine bessere Lebensqualitat in den Bereichen
soziale Funktion und emotionale Funktion. Entsprechend unseren Ergebnisse beschrieben
weitere vergleichbare Studien eine signifikant bessere soziale und emotionale Funktion bei
dlteren Krebspatienten gegenUber jingeren (77, 105, 162, 163). Verschiedene Ursachen
kdnnten hierfir verantwortlich sein. Jingere Mammakarzinompatientinnen erleben im
Gegensatz zu alteren haufig ein Geflhl der Einsamkeit und Abgrenzung von sozialen
Netzwerken, da sie sich aufgrund des Mammakarzinoms gegenlber ihren gesunden
Altersgenossinnen anders wahrnehmen (164). Des Weiteren erfahren jingere Patientinnen
haufig eine Art Enttduschung, nicht bei sozialen Aktivitaten teilnehmen zu kénnen (77). In
anderen Studie wurde darlber hinaus beobachtet, dass altere Krebspatienten lber andere
psychosoziale Copingmechanismen verfiigen und sich infolgedessen einer besseren gesamten
Lebensqualitdt und mentalen Gesundheit erfreuen. Jedoch erleben altere Krebspatienten,
aufgrund ihrer Komorbiditdten, haufig Einschrénkungen in somatischen Dimensionen der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt (163, 165). Diese Beobachtung deckt sich mit
Ergebnissen der hiesigen Studienkohorte. Demnach waren dltere
Mammakarzinompatientinnen in den Bereichen kérperliche Funktion und Mobilitét signifikant

mehr belastet. Das haufige Auftreten einer Athrose (38,8 % des Gesamtkollektivs) in der
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Studienkohorte und damit einhergehende Mobilitatseinschrankungen wirde diese These

unterstreichen.

Das Vorliegen von Komorbidititen, einschlieRlich Ubergewicht, hatte bei den untersuchten
Mammakarzinompatientinnen hypothesenkonform einen negativen Einfluss auf die
gesundheitsbezogene Lebensqualitat. Die beiden Komorbiditatsvariablen CCl und BMI zeigten
einen simultanen, negativen Einfluss auf die Mobilitdt sowie kérperliche und soziale
Funktionen der gesundheitsbezogenen Lebensqualitadt. Diese Erkenntnis steht im Konsens mit
Beobachtungen friherer Publikationen, die Komorbiditidten, wie auch Ubergewicht, als
wichtige Einflussfaktoren der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat vor allem bei dlteren
Krebspatienten definiert haben (108, 166, 167). Urséachlich far  die
Lebensqualitatseinschrankungen in den Bereichen der kérperlichen Funktion und Mobilitdt
kobnnte neben einer eingeschrankten allgemeinen korperlichen Funktionskapazitat
multimorbider Mammakarzinompatientinnen auch eine durch Komorbiditéten bedingte
erhdhte Vulnerabilitdt gegenlber Nebenwirkungen einer Mammakarzinomtherapie sein (65,
108, 168-173). So beschrieben Lee und Kollegen Diabetes mellitus als einen wichtigen
Risikofaktor fiir das Auftreten einer chemotherapieinduzierten Polyneuropathie (170). In zwei
weiteren Studien wurde beobachtet, dass ein vorbestehender arterieller Hypertonus und
Ubergewicht das Auftreten einer Trastuzumab- sowie Anthrazyklin- bedingten
Herzinsuffizienz beeinflusst (65, 169). Zudem erfahren Ubergewichtige
Mammakarzinompatientinnen eine geringere soziale Unterstitzung von ihren Mitmenschen
(166). Dies wiirde den Zusammenhang zwischen Ubergewichtig und eingeschrankter sozialer
Funktion der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt der Studienkohorte erkldaren. Des
Weiteren war Ubergewicht signifikant mit vermehrter Fatigue-Symptomatik, Krankheitslast
und eingeschrankter emotionalen Funktion. Dieses Ergebnis deckt sich mit Beobachtungen
von Schmidt et al., welche Ubergewicht als wichtige Determinante einer langzeitigen Fatigue-

Symptomatik bei Mammakarzinompatientinnen identifizierten (174).

Nicht nur das Vorhandensein von Komorbiditdten per se, sondern auch die damit verbundene
Einnahme mehrerer Medikamente zusatzlich zur Mammakarzinombehandlung war in der
Studienkohorte mit einer schlechteren Lebensqualitdtsbewertung in den Bereichen

allgemeiner Gesundheitszustand/Qol, kérperliche  Funktion, Mobilitdt, Fatigue und
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Krankheitslast assoziiert. Flr dieses Ergebnis koénnte, wie bereits in anderen
wissenschaftlichen Arbeiten aufgefihrt (47, 175), eine durch Polypharmazie verursachte
Medikamenteninteraktion mit der systemischen Mammakarzinomtherapie und damit
einhergehende Toxizitatsverstarkung einer Chemotherapie verantwortlich sein. Zudem
erhdht bei dlteren Patienten die Einnahme einzelner Medikamentenklassen per se, das Risiko
fir Beeintrachtigungen der korperlichen Funktionsfahigkeit (176, 177). Besonders diese
FunktionseinbulRen gefahrden die Selbstandigkeit dlterer Mammakarzinompatientinnen und
gehen somit mit einer Verschlechterung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat einher
(176). In einer anderen Ubersichtsarbeit wurde der Einfluss des Parameters Anzahl der
eingenommenen Medikamente auf die HRQoL untersucht. Auch hier zeigte sich bei
Mammakarzinompatientinnen ohne zusatzliche Medikation zur Mammakarzinombehandlung
eine bessere Lebensqualitdtsbeurteilung (178). Diese Studie beschriankte sich jedoch auf
jingere Mammakarzinompatientinnen (178). Ursachlich fir die vermehrte Krankheitslast der
untersuchten ~ Mammakarzinompatientinnen  unter  zusatzlich  Einnahme  mehrerer
Medikamente konnte eine vermehrte Hospitalisierungsrate von Krebspatienten unter
Polymedikation darstellen (179): Besonders im Alter haben Krankhausaufenthalte einen
negativen Effekt auf die korperliche Funktionsfahigkeit, welche wiederum mit einer
herabgesetzten Lebensqualitdt einhergehen. Zudem ist es denkbar, das vermehrte
Krankhausaufenthalte den Verarbeitungsprozess mit der Diagnose Mammakarzinom und

deren Folgeerscheinungen erschweren (179).

Bekannt ist, dass die Aufrechterhaltung der Selbstversorgungsfahigkeit im alltdglichen Leben
einen hohen Stellenwert bei adlterer Patienten hat (76). Eine wesentliche Frage hierbei ist, wie
die Selbststandigkeit bei den Aktivitdten des téglichen Lebens (ADL) mit der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat assoziiert ist. Die meisten Veroffentlichungen, welche
sich mit dem Konnex zwischen geriatrischen Assessment und HRQoL bei &lteren
Krebspatienten befasst haben, untersuchten jedoch vorrangig den Einfluss von Karnofsky-
Performance-Status (PS), ECOG-PS oder WHO-PS auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat
(76, 180, 181). Dahingegen analysierten nur wenige Studien den Zusammenhang zwischen
ADL und HRQoL (106, 182, 183). Die Beobachtungen dieser Arbeitsgruppen festigen das

Ergebnis der hiesigen Studie, in der sich die Komorbiditatsvariable Barthel-index als starker
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Pradiktor von allen untersuchten Bereichen der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit
prasentierte. So berichteten Patientinnen mit Lebensqualitdtseinschrankungen in den
Bereichen allgemeiner Gesundheitszustand/QoL, kérperliche Funktion, soziale Funktion,
emotionale Funktion, Mobilitdt, Fatigue, Krankheitslast und Nebenwirkungen der
systemischen Therapie zugleich einen Verlust der Selbststandigkeit im alltdglichen Leben
(niedrigen Barthel-Index). In weiteren Studien wurde zudem die pradiktive Rolle von

IADL/ADL-Assessment auf das Uberleben von Brustkrebspatientinnen aufgezeigt (184-186).

In keiner der untersuchten Modelle zur gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt (HRQol)
konnte eine signifikant pradiktive Rolle der soziodemographischen Variable Zeit seit

Erstddiagnose aufgezeigt werden.

5 Schlussfolgerung

> Studienhypothese 1- Eine systemische Chemotherapie hat negative Auswirkungen auf die

gesundheitsbezogene Lebensqualitdit von dlteren Mammakarzinompatientinnen.

Die Ergebnisse erwiesen sich nur teilweise als konform mit der Studienhypothese 1: Zwei
bis drei Jahre nach Diagnosestellung hatten die befragten Patientinnen nach einer
abgeschlossenen chemotherapeutischen Behandlung in den Bereichen korperliche
Funktion, Mobilitat, Fatigue und Krankheitslast eine verminderte gesundheitsbezogene

Lebensqualitat, die sich allerdings nicht auf die allgemeine Lebensqualitat auswirkte.

Die Ergebnisse dieser Untersuchung sind wegweisend flr die zuklnftige Behandlung von
dlteren Mammakarzinompatientinnen im klinischen Alltag. Besondere Aufmerksamkeit
sollte dabei auf die Lebensqualitatseinschrankung in den Bereichen Mobilitdt und
kdrperliche Funktion nach abgeschlossener Chemotherapie gerichtet werden. Speziell fir
die dltere Mammakarzinompatientin bedeutet das in weiterer Folge einen Verlust der
Selbststdandigkeit im alltdglichen Leben. Besonders aus diesem Grund ist eine
ausfuhrliches Patientengesprdch lber die moglichen Langzeitfolgen einer systemischen
Chemotherapie essentiell. Um die Ursachen dieser Lebensqualitdtseinschrankungen
frihzeitig aufdecken zu konnen und entsprechende prdventive sowie supportive

MalBnahmen, wie beispielsweise Bewegungstherapie bei CIPN (Chemotherapie induzierter
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periphere Polyneuropathie) bedingter Mobilitatseinschrankung, einleiten zu konnen, ist
regelmallige Anamnese, Toxizitatsbeurteilung und Evaluierung des klinischen Bildes vor
und wadhrend der zytostatischen Therapie unerlasslich (19, 187). Zukinftige
Therapiestudien sollten sich zudem mit der Ursachenabklarung beschaftigen, um gezielt
intervenieren zu kdnnen und somit langfristig die Vertraglichkeit einer zytostatischen

Therapie bei der dlteren Mammakarzinompatientin zu gewahrleisten.

Des Weiteren kann eine routinemalige Erfassung der HRQoL im Rahmen der
psychoonkologischen Nachsorge hilfreich sein um friihzeitig Folgeerscheinungen einer
systemischen Chemotherapie zu erkennen und eine spezifische Behandlung defizitarer
Lebensqualitatsbereiche in die Wege zu leiten, um somit einer Chronifizierung entgegen
zu wirken (19). Weiterhin wird aufgrund der hohen Pravalenz und Auspragung eines
chemotherapieinduziertem Fatigue bei alteren Mammakarzinompatientinnen ein
moderates Krafttraining in Kombination mit Ausdauertraining wahrend der Rehabilitation
empfohlen (104, 147, 188). In der Literatur konnte aulRerdem ein positiver Effekt von
korperlicher Aktivitat auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt und damit Steigerung
der Mobilitat und Selbststandigkeit von Mammakarzinompatientinnen belegt werden

(189-191).

Studienhypothese 2- Eine systemische Antihormontherapie hat negative Auswirkungen auf

die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt von dlteren Mammakarzinompatientinnen.

Wahrend eine abgeschlossene Chemotherapie einen langfristigen negativen Effekt auf die
gesundheitsbezogene Lebensqualitdt hatte, konnte die Studienhypothese 2 gréfRtenteils
nicht bestatigt werden. So berichten Mammakarzinompatientinnen unter einer
antihormonellen Langzeittherapie lediglich Einschrankungen im Bereich Krankheitslast der
HRQoL, bei einer gleichzeitig guten allgemeinen Lebensqualitat zwei bis drei Jahre nach
Diagnosestellung. Die restlichen spezifischen Bereiche der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitdt  blieben unter einer antihormonellen Therapie unbeeinflusst.
Einschrankungen durch korperliche Beschwerden, durch das Tumorleiden selbst oder
durch die Therapie, kdnnten fir die vermehrte Krankheitslast ursachlich sein und sollten
im klinischen Arbeitsalltag umfassend eruiert und berUcksichtigt werden. Besonders in

Hinblick auf die Lebensqualitdteinschrankung im Bereich Krankheitslast unter
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antihormoneller Therapie kann die psychoonkologische Mitbertreuung der Patientinnen
und Angehorigen neben dem korperlichen Symptommanagement einen positiven Beitrag
beim Umgang mit der Erkrankung und Therapie und somit zur gesundheitsbezogenen

Lebensqualitat leisten (156).

Eine essentielle Rolle spielt zudem die Arzt-Patientinnen-Kommunikation im Rahmen des
Therapieaufklarungsgespraches. Um  dlteren  Mammakarzinompatientinnen  eine
Entscheidungsfindung im Sinne des ,informed consent” zu erleichtern, ist eine
umfassende und verstandliche arztliche Aufklarung Gber die Diagnose Mammakarzinom,
die Behandlungsoptionen einschlieRlich der zu erwartenden Nebenwirkungen und damit
verbundenen Einfluss auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt in der individuellen
Situation der Patientin unerlasslich (19). Demnach sollten die Patientinnen darauf
hingewiesen werden, dass altere Mammakarzinompatientinnen unter einer
antihormonellen Behandlung kaum Lebensqualitatsverschlechterung erfahren. Dadurch
und durch stetige Motivation der Mammakarzinompatientinnen zur konsequenten
Einnahme der adjuvanten endokrinen Therapie konnte moglicherweise eine Verbesserung
der ohnehin geringeren Therapieadhdrenz und damit der Prognose von élteren

Mammakarzinompatientinnen erreicht werden (19, 60).

Studienhypothese 3 - Soziodemographische Faktoren und altersspezifische Besonderheiten
nehmen  Einfluss auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitit von  dlteren

Mammakarzinompatientinnen.

Die Studienhypothese 3 war in einigen Bereichen der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitat zutreffend: Folglich korrelierte zunehmendes Alter mit einer vermehrten
Belastung in den somatischen Dimensionen der HRQoL wie kdrperliche Funktion und
Mobilitdat. Im Gegensatz dazu stand der positive Zusammenhang zwischen
fortgeschrittenem Alter und den psychosozialen Dimensionen sozialer sowie emotionaler
Funktion der HRQoL. Hypothesenkonform war eine Lebensqualitdtsverschlechterung in
den Bereichen Mobilitdt, korperliche und soziale Funktion bei zuséatzlich bestehenden
Komorbiditdten (CCl), einschlieBlich Ubergewicht (BMI) zu beobachten. Zudem bedingte
Ubergewicht eine vermehrte Fatigue-Symptomatik, Krankheitslast und eingschrinkte

emotionale Funktion. Auch die Einnahme mehrerer Medikamente war mit
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Einschrankungen in den Bereichen allgemeiner Gesundheitszustand/Qol, korperliche
Funktion, Mobilitat, Fatigue und Krankheitslast der HRQoL assoziiert. Des Weiteren
konnte die Komorbiditatsvariable Barthel-Index als starker Pradiktor aller untersuchten
Bereiche der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat identifiziert werden. Ein signifikanter
Einfluss der soziodemographischen Variable Zeit seit Erstddiagnose auf die

gesundheitsbezogene Lebensqualitat konnte nicht beobachtet werden.

Hierbei zeigt sich, dass das kalendarische Alter nicht als alleiniger Pradiktor der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt herangezogen werden sollte und keinesfalls mit
dem biologischen Alter gleichzusetzen ist. Fir die klinische Praxis beweist sich der Barthel-
Index als geeignetes geriatrisches Assessmentinstrument, um die gesundheitsbezogene
Lebensqualitdat von alteren Mammakarzinompatientinnen wahrend und nach einer
systemischen Therapie einzuschatzen. Prospektive Studien zur gesundheitsbezogenen
Lebensqualitat und Barthel-Index vor und nach einer systemischen Therapie alterer
Mammakarzinompatientinnen im Langzeitverlauf kdnnten ergdanzende Erkenntnisse zu

der Starke dieses Vorhersagewertes als Entscheidungshilfe bei der Therapiewahl liefern.

Unabhingig davon sollten Arzte ihr Bewusstsein beziglich des Einflusses von
Komorbiditaten und etwaiger Multimedikation im Hinblick auf eine maogliche
Toxizitatsverstarkung einer adjuvanten Chemotherapie auf die gesundheitsbezogene
Lebensqualitat starken. Hierbei ist eine ausflhrliche Anamnese (ber die individuellen
Lebensumstande  der Patientin  flir eine optimale Therapieplanung und
Symptommanagement im Rahmen eines interdisziplindren Teams essentiell. In der Praxis
sollte zudem allen Mammakarzinompatientinnen ergdanzend eine psychoonkologische
Betreuung und soziale Unterstlitzung angeboten werden, um die Bewaltigung moglicher
Erkankungs- und Behandlungsfolgen, wie Fatigue, und damit einhergehend Funktion- und
Lebensqualitatseinschrankungen zu unterstitzen (19). Eine besondere Rolle spielt zudem
die Teilnahme an korperlichen Aktivitats- und Erndhrungsprogramme, die einen positiven
Einfluss auf den Anteil Gbergewichtiger Mammakarzinompatientinnen haben kénnten und
somit das  Risikoprofil  bezilglich  unerwinschter  Nebenwirkungen  einer

Mammakarzinomtherapie dieser Patientinnen reduzieren kann (192, 193).
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Die Einbeziehung des Hausarztes, versierter Facharzte und anderer Berufsgruppen wie
zum Beispiel Psychoonkologen, Physiotherapeuten und onkologische Fachkrankenpfleger,
unter besonderer Bericksichtigung der speziellen Lebensumstdnde der einzelnen
Patientinnen, kann sich positiv auf einzelne Aspekte der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitat auswirken und sollte demzufolge im Rahmen der medizinischen Nachsorge

als fester Bestandteil etabliert werden (19).
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6 Limitationen der Studie

Bei der hier vorgestellten Studie zur Untersuchung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat
(HRQoL) alterer Mammakarzinompatientinnen handelt es sich um eine monozentrische
Querschnittsstudie. Die Datenerhebung erfolgte vorrangig mittels national und international
validierten Fragebdgen (96, 121-123, 125). Zur Messung des Gesundheitszustandes wurde ein
erganzender Fragebogen des Studienteams, der sich an bewahrten Methoden des
geriatrischen Assessment orientiert, eingesetzt (126, 131, 134). Die erlangten Erkenntnisse zu
den untersuchten Einflussfaktoren auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat sind
vorwiegend konsistent mit friheren Studien zur HRQol. Dies deutet auf eine gute
Vergleichbarkeit mit den vorhandenen Referenzwerten hin. Die hier vorliegenden Ergebnisse
sind wegweisend bei der Entscheidungsfindung zur adjuvanten Systemtherapie der alteren
Mammakarzinompatientin. Aufgrund der Monozentrizitdit und des Studiendesigns kann
jedoch keine verallgemeinernde Aussage getroffen werden. Hierflir waren prospektive
Studien zur Lebensqualitdtsverdanderung im zeitlichen Verlauf vor und nach einer

systemischen Brustkrebsbehandlung bei dlteren Mammakarzinompatientinnen notwendig.

Eine weitere Einschrankung dieser Untersuchung stellt die freiwillige Teilnahme an der Studie
dar. Mit einer Rucklaufquote von 57,1 % (n= 276 Patientinnen) war das Patientinnenkollektiv
zwar relativ grofl§, jedoch kann davon ausgegangen werden, dass die Patientinnen, die nicht
an der Studie teilnahmen, zum Zeitpunkt der Befragung an erheblichen Einschrankungen
aufgrund der Erkrankung und der damit verbundenen Therapie litten (194). Zudem kann bei
den bereits verstorbenen Patientinnen eine folgenschwere Beeintrachtigung der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt durch die Therapie und Krebserkrankung selbst
angenommen werden. Solch ein Selektionsbias konnte die gesundheitsbezogene
Lebensqualitdt der untersuchten Mammakarzinompatientinnen Uberbewerten und ist bei der

Interpretation der Ergebnisse miteinzuberechnen.

Da die Beantwortung der Fragen zur gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt sowie zum
geriatrischen Assessment allesamt auf Selbsteinschatzung basiert, ist eine Antwortverzerrung
moglich. Eine Objektivierung des geriatrischen Assessments durch Umfrage beim Hausarzt

oder Einbezug des familidren Umfeld waére flr zukinftige Studien zu empfehlen. Weiterhin
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sind methodische Probleme bezlglich der HRQolL-Beurteilung von alteren Krebspatienten zu
beachten: Di Maio und Perrone beobachteten bei dlteren Krebspatienten, infolge einer
hoheren Rate an kognitiven Stérungen, Schwierigkeiten beim Verstandnis und bei der
Bewertung von HRQolL-Fragebdgen (102). Zudem leiden dltere Patienten haufig an
Sehproblemen, welche die Beantwortung der Fragebdgen weiterhin erschweren (195).
Dadurch und aufgrund des relativ groRen Zeitaufwandes, der fir die Teilnahme benétigt
wurde, kdnnte die Problematik des lickenhaften Ausflllens der Fragebdgen begrindet
werden. Demnach ist die Verwendung von altersspezifischen Kurzfragebdgen in zukinftigen

Studien zu empfehlen.

Eine weitere Limitation ergibt sich aus der ungleichen Verteilung der Altersgruppen im
Studienkollektiv. Somit prasentierte sich die Altersgruppe der 60- bis 79-jahrigen Frauen mit
91,4 % des Patientinnenkollektivs am starksten. AusschlieBlich 24 Frauen (8,7%) waren bei
der Erstdiagnose 80 Jahre oder alter. Um moglichst reprasentative Erkenntnisse zur
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat dieser speziellen Patientengruppe zu erlangen, waren

Studien an grolReren Kohorten wiinschenswert.

Auch in Hinblick auf die festgelegten Einflussfaktoren gilt es einige Limitationen zu erwdhnen:
Informationen zum geriatrischen Assessment, systemischen Therapiemodalitdten und
Komorbiditdten wurden lediglich von den Patientinnen selbst angegeben und entstammten
nicht einer Patientenakte. Demnach kann nicht von einer gleichwertigen Datenqualitat wie
von einem behandelnden Arzt ausgegangen werden. Somit mussen Fehlangaben bei der

Interpretation der Ergebnisse berUcksichtigt werden.

Nicht zuletzt sollte erwdhnt werden, dass keinerlei Daten zu der Art und Dauer von den
systemischen Therapieregimen einer Mammakarzinombehandlung erhoben wurden. Auch die
AGO-Empfehlungen einer zytostatischen und antihormonellen Therapie haben sich in dem
Zeitraum, in dem die Studienpatientinnen behandelt wurden, malRgeblich geandert (43, 196,
197). Dies lasst vermuten, dass die Studienpatientinnen unterschiedliche stadienadaptierte
systemische Mammakarzinomtherapie erhielten. Um derartige Verzerrungen der Ergebnisse
zu vermeiden, sollte in nachfolgenden Studien auf die Dokumentation dieser wichtigen

Informationen geachtet werden.
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Auch die Therapiekohorteneinteilung gilt als mogliche Limitation zu beachten: So wurden
72,6% der Patientinnen der Chemotherapiekohorten auch einer Antihormontherapie
unterzogen und 31,1 % der Patientinnen der Antihormontherapiekohorte erhielten eine

vorangegangene oder begleitende Chemotherapie.

Betrachtet man die Therapiekohorten im Einzelnen (Tab. 8), so fallt auf, dass innerhalb der
Subgruppen der systemischen Therapieregime (Chemotherapie und Antihormontherapie) eine
homogene Aufteilung zwischen unimodaler und multimodaler Systemtherapie besteht,

sodass diese Verzerrung zu einem gewissen MalSe zu vernachlassigen ist.

Ein weiteres Problem stellt die unvollstandige Erfassung des Gesundheitszustandes durch die
beiden Komorbiditatsvariablen Charlson Comorbidity Index und Body Mass Index dar. So
wurden beispielsweise durch den Charlson Comorbidity Index weder psychiatrische noch
muskuloskelettale Erkrankungen erhoben. Obwohl gerade muskuloskelettale Erkrankungen
wie Athrose, welche mit 38,8% die zweithaufigste Komorbiditat der Studienkohorte darstellte,
die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt der Mammakarzinompatientinnen erheblich
beeinflussen konnte. Diese Verzerrung wurde durch eine Patientinnenaussage im freien
Kommentarteil verdeutlicht: ,Die Inaktivitidt und Schmerzen stehen im Zusammenhang mit

meiner mehrmaligen HLift-TEP.”

Die Analyse der Ergebnisse dieser Arbeit wurden ferner durch die starke Inhomogenitat der
onkologischen Subgruppen hinsichtlich der Tumorstadien erschwert. Da fir die
gesundheitsbezogene Lebensqualitdt in den einzelnen Bereichen keine Normalverteilung
angenommen werden konnte, wurden nicht- parametrische Tests fir statistische Auswertung

verwendet.

Zudem kann man davon ausgehen, dass die Aussagekraft der hier vorliegenden Ergebnisse
durch methodisch bedingte Einschrdankungen verzerrt wurden. Die groRte Limitation, die
hierbei zu beachten gilt, stellt das Problem des multiplen Testens dar. Das bedeutet, je mehr
Hypothesen (in der hiesigen Studie: drei Studienhypothesen), desto groRer ist die
Wahrscheinlich, dass eine davon als falsch-positiv angenommen wird (198). Da aber die
Uberpriifung der Studienhypothese 3 lediglich explorativ erfolgte, wurde auf eine Korrektur

flr multiples Testen verzichtet (199).
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Trotz der genannten Limitation konnten in dieser Studie wichtige Informationen zur
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat alterer Mammakarzinompatientinnen wahrend und
nach adjuvanter Systemtherapie erlangt werden, welche zukiinftig Umsetzung im klinischen

Alltag bei der dlteren Mammakarzinompatientinnen (260 Jahre) finden sollte.



7 Zusammenfassung

Angesichts des demographischen Wandels und der steigenden Lebenserwartung richtet sich
der Fokus der gynakologischen Onkologie zunehmend auf die Bedirfnisse der alteren
Mammakarzinompatientinnen: mehr als die Halfte der Mammakarzinompatientinnen ist bei
Diagnosestellung bereits Uber 60 Jahre alt. Bei der Therapiewahl fir altere
Mammakarzinompatientinnen (260 Jahre) sind Komorbiditdaten sowie Frih- und
Spattoxizitaten einer systemischen Therapie besonders zu bericksichtigen. Um spezifische
Probleme dieser Patientinnen zu ermitteln, wurden die Auswirkungen einer adjuvanten
zytostatischen und antihormonellen Therapie auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt
unter Berlcksichtigung soziodemographischer und altersspezifischer Einflussfaktoren

untersucht.

Alle postalisch erreichbaren Patientinnen, die bei Erstdiagnose >60 Jahre alt waren und
zwischen 2010 und 2013 am Klinikkum der LMU Minchen aufgrund priméren
Mammakarzinom behandelt worden waren, wurden Uber das Tumorregister Minchen
ermittelt und erhielten im Dezember 2014 ein Fragebogenpaket. Mithilfe der Fragebogen
EORTC-QLQ-C30, EORTC-QLQ-BR23 und EORTC-QLQ-ELD14 wurde eine
Lebensqualitdtsanalyse durchgefihrt. Informationen zum Gesundheitszustand wurden mittels
eines vom Studienteam erarbeiteten Fragebogens erhoben, der u.a. Barthel-Index und

Charlson Comorbidity Index einschliefst.

Insgesamt gingen Daten von 276 der 515 angeschriebenen Patientinnen in die vorliegende
Lebensqualitdtsanalyse ein. Die gesundheitsbezogene Lebensqualitdit war bei der
Studienkohorte aufgrund einer systemischen zytostatischen Therapie beeintrdchtigt. So
korrellierte eine systemische Chemotherapie unter Einbeziehung weiterer Pradiktoren
hypothesenkonform mit Einschrankungen der HRQoL in folgenden Bereichen: koérperliche

Funktion, Mobilitat, Fatigue und Krankheitslast.

Die Durchfiihrung einer Antihormontherapie war bei den Studienpatientinnen lediglich im
Bereich Krankheitslast mit einer vermehrten Belastung der HRQoL assoziiert. Die restlichen
Bereiche der gesundheitsbezogene Lebensqualitdt blieben durch eine antihormonelle

Therapie unbeeinflusst.
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Die soziodemographische Variable Alter ging mit einer vermehrten Belastung in den
somatischen Dimensionen der HRQol wie kdrperliche Funktion und Mobilitat einher. Im
Gegensatz dazu stand der positive Zusammenhang zwischen fortgeschrittenem Alter und den

psychosozialen Dimensionen sozialer Funktion sowie emotionaler Funktion der HRQol.

Ebenso korrelierten in der Gesamtkohorte ein hoherer Charlson Comorbidity Index (CCl)
sowie Ubergewicht (BMI) und die Einnahme mehrerer Medikamente signifikant mit starkeren
Belastung in verschiedenen Bereichen der gesundheitsbezogenen Lebensqualidat. Zudem
prasentierte sich die Komorbiditatsvariable Barthel-Index (Bl) als starker Pradiktor aller
untersuchten Bereiche der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt. Die Variabel Zeit seit

Erstdiagnose zeigte keinerlei Auswirkungen auf die HRQoL.

Neben dem Ziel der Uberlebenszeitverldngerung steht insbesondere im hdheren Lebensalter
die gesundheitbezogene Lebensqualitat als wichtiger Outcome-Paramter im Mittelpunkt der
gynakologischen Onkolgie. Infolgedessen sollte sich eine bedarfsgerechte Versorgung alterer
Mammakarzinompatientinnen nicht nur auf die Diagnose Mammakarzinom und
Lebenszeitverlangerung konzentrieren, sondern auch die besonderen Lebensumstande und
Komorbiditdten dieser speziellen Altersgruppe, angesichts einer Lebensqualitatserhaltung,
bertcksichtigen. Zukinftige Studien zur gesundheitsbezogenen Lebensqualitat, auf Grundlage
der hier gewonnenen Erkenntnisse, kénnen dazu beitragen die Versorgung alterer

Mammakarzinompatientinnen zu optimieren und neue Behandlungskonzepte zu entwickeln.
Conclusion:

As a result of resent demographic trends and increasing life expectancy, elderly patients’
needs are shifting into the spotlight of gynaecological oncology: more than half of the breast

cancer patients at initial diagnosis are 60 years old.

Especially comorbidities and short- and long-term toxicities of systemic breast cancer
treatment should be taken into account when choosing the appropriate treatment. To
determine these specific problems of elderly patients, the impact of adjuvant chemotherapy

and antihormonal therapy on health-related quality of life (HRQOL) in elderly breast cancer
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patients has been investigated in consideration of socio-demographic and age-specific

factors.

All female breast cancer patients aged 60 years or older at primary diagnosis, who had been
treated at the hospital of the LMU Munich between 2010 and 2013, were eligible for
participation and received a questionnaire package in Decemcer 2014 by mail. The patient
recruiting was conducted with the help of the Munich Cancer Registry (MCR). Health-related
quality of life (HRQOL) analysis was assessed using the validated questionnaires EORTC-
QLQC30, EORTC-QLQ-BR23 and EORTC-QLQ-ELD14. Based on a self-developed questionnaire,
we determined information on the patient’s health status, which, inter alia, includes Barthel-

Index and Charlson Comorbidity Index.

This analysis includes data of 276 out 515 contacted patients. Adjuvant cytotoxic therapy did
negatively affect the health-related quality of life of the study cohort negatively. Taking all
predictors into account, chemotherapy was associated with limitations in the following health
related quality of life areas: physical functioning, mobility, fatigue and burden of illness. An
antihormonal treatment was only associated with limitations in burden of illness of the
HRQoL amonng the study patients. Wherease all other health-related quality of life areas

remained unaffected.

Restrictions in the health-related quality of life due to the socio-demographic variable age
were identified in somatic scales such as physical functioning and mobility. In contrast, there
even was a positive association between advanced age and the psychosocial scales social
functioning as well as emotional functioning of the HRQoL. A higher Charlson Comorbidity
Index as well as obesity and using additional medication was associated with restrictions in
several health- related quality of life fields. Furthermore, the comorbidity factor Barthel-
Index appeared as a strong predictor of all examined health-related quality of life domains.
The factor time since diagnosis did not significantly affect any domains of health-related

quality of life.

In addition to the aim of improving patients’ survival time - particularly in old age - health—
related quality of life, as an important outcome parameter, takes centre stage in

gynaecological oncology. An appropriate health care process of elderly breast cancer patients
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should not only focus on individual diagnoses and survival time, but also on the special life
circumstances and the extent of comorbidities of this special age group and associated
health-related quality of life maintenance. Future clinical trials concerning health-related
quality of life (HRQOL), based on the knowledge acquired in this study, may contribute to
optimizing the health care process of elderly breast cancer patients and develop new

treatment concepts.
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10.2 Fragebogenpaket

Sehr geehrte Patientin,

1. Bitte unterschreiben Sie die
Einverstandniserklarung und fullen den
Fragebogen (S.1-26 und FLZ), wenn
moglich vollstandig aus.

2. Bitte legen Sie nun die
Einverstandniserklarung und den
ausgefullten Fragebogen (S.1-26 und
FLZ) in den beiliegenden Umschlag
und verschliel3en diesen.

3. Der Umschlag muss von lhnen nicht
frankiert und adressiert werden, das
haben wir bereits fur Sie getan. Bitte
versenden Sie den Umschlag binnen

4 Wochen, also bis zum 02.01.2015.

Wir bedanken uns herzlich fur lhre
Teillnahme!



CAMPUS INNENSTADT
K Ll N I K U M CAMPUS GROSSHADERN
KLINIK UND POLIKLINIK FUR FRAUEN- ‘
LMU HEILKUNDE UND GEBURTSHILFE
DER UNIVERSITAT MUNCHEN DIREKTOR: PROF. DR. MED. K. FRIESE

Leitung: Prof. Dr. med. Nadia Harbeck Brustzentrum der Frauenklinik
Marchioninistrasse 15,
81377 Munchen

Prufarzte: Dr. med. Rachel Wirstlein Tel.: +49 (0)89/4400-77581
Dr. med. Maximiliane Burgmann  Fax: +49 (0)89/4400-77582
Email.: brustzentrum@med.uni-muenchen.de

Probandeninformation und Einverstandniserklarung
fur die Befragung alterer Brustkrebspatientinnen

Befragung: ,,Therapie und Lebensqualitat bei Patientinnen mit

Mammakarzinom unter besonderer Berucksichtigung alterer Patientinnen*

Sehr geehrte Patientin,

Sie werden/wurden in unserem Brustzentrum behandelt. Heute wenden wir uns mit einer Bitte an
Sie: Wir fiihren zur Zeit eine Befragung von Patientinnen durch, die wegen einer
Brustkrebserkrankung betreut werden/wurden und die zum Zeitpunkt der Diagnose 60 Jahre oder

alter waren. Wir méchten auch Sie sehr herzlich einladen, an der Befragung teilzunehmen!

Mit der Befragung mdchten wir uns ein genaues Bild Uber den Gesundheitszustand, die
gesundheitsbezogene Lebensqualitdt und die allgemeine Lebenszufriedenheit unserer
Patientinnen machen und herausfinden, inwiefern der Brustkrebs das Leben verandert. Die
Teilnahme an dieser Befragung ist selbstverstandlich freiwillig. Wenn Sie nicht teilnehmen,
entstehen lhnen keinerlei Nachteile bzw. hat es keine Auswirkung auf Ihre Behandlung. Die Studie
wird in den Frauenkliniken der Ludwig-Maximilians-Universitat durchgefihrt. Die Informationen, die
wir von Ihnen bekommen, werden nur dann in die Auswertung einbezogen, wenn Sie sich durch
Ihre Unterschrift auf der Einverstandniserklarung schriftlich zur Teilnahme bereit erklaren. Ein
Widerruf ist jederzeit moglich.

Der/ die zustandige Prufarzt/ Prifarztin (siehe Kopfzeile) beantwortet Ihnen gerne etwaige Fragen
zu dieser Studie. Wir waren lhnen sehr dankbar, wenn Sie die beiliegenden Fragebdgen moglichst
vollstandig ausfillen, die ungefahre Bearbeitungsdauer betragt ca. 60 Minuten. Selbstverstandlich
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mussen Sie sie nicht alle auf einmal ausflllen. Bitte senden Sie uns_die Fragebdgen und die

Einverstandniserklarung binnen 4 Wochen im beiliegenden Riickumschlag zuriick. Der

beigelegte Umschlag ist bereits adressiert und muss von lhnen nicht frankiert werden. Falls der
Fragebogen in dieser Zeit nicht zu uns zuriickkommt, erhalten Sie einmalig ein
Erinnerungsschreiben per Post. Der nachfolgende Text soll Ihnen Ziele und Ablauf der Studie
erlautern.

Um ein aussagekraftiges Ergebnis zu bekommen, ist es noétig, dass mdglichst viele der
eingeladenen Frauen an der Befragung teilnehmen. Wir danken Ihnen sehr, wenn Sie unsere

Arbeit mit der Beantwortung der Fragen und der Ricksendung unterstitzen!

Mit den besten Griifen,
[ '\, /.-" |
doﬁm Wl

Prof. Dr. Nadia Harbeck
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1. Was ist der Zweck der geplanten Studie?
Unsere Aufgabe als Universitatsklinik ist nicht nur die sorgfaltige Behandlung lhrer Erkrankung,
sondern auch die Verbesserung der medizinischen Versorgung. Umfragen mittels Fragebdgen
sind notwendig, um Erkenntnisse Gber die Bedurfnisse und die Zufriedenheit unserer Patientinnen
zu gewinnen. Ziel dieser Untersuchung ist es, mehr tUber den Gesundheitszustand und die
Lebenszufriedenheit unserer Patientinnen zu erfahren, um betroffene Patientinnen in Zukunft

besser unterstitzen zu kdénnen.

2. Wie lauft die geplante Studie ab?
Diesem Schreiben liegen drei Fragebégen bei. Diese enthalten Fragen zu lhren
Lebensumstanden, zur Lebenszufriedenheit, zur Behandlung lhrer Erkrankung sowie zu anderen
Erkrankungen aufer der Brustkrebserkrankung. Bei Unklarheiten kann das Studienteam
kontaktiert und zur Studie befragt werden. Nach der Beantwortung der Fragebdgen senden Sie
bitte diesen, gemeinsam mit der unterschriebenen Einverstandniserklarung in dem beigelegten

beschrifteten und frankierten Antwortkuvert an unser Brustzentrum zuruck.

3. Worin liegt der Nutzen einer Teilnahme an der geplanten Untersuchung?
Mit den Erkenntnissen aus dieser Befragung mdchten wir die Versorgung von Patientinnen mit
Brustkrebs weiter verbessern.Sie werden personlich keinen Nutzen, aber auch keine Nachteile bei
der Teilnahme an dieser Studie haben. Es entstehen fir Sie keine zusatzlichen Kosten und keine
weiteren Arzttermine. Den Fragebogen kénnen Sie zuhause ausfillen und in dem beiliegenden
Kuvert an uns zuricksenden. Durch lhre Teilnahme tragen Sie dazu bei, dass zukulnftige

Patientinnen besser unterstltzt werden konnen.

4, Datenschutz
In dieser Studie werden die Vorschriften liber den Datenschutz strikt eingehalten. Im
Rahmen dieser Studie werden Daten erhoben, gespeichert und ausgewertet. Alle
Unterlagen werden jedoch nicht mit dem Namen, sondern mit einem Kiirzel gekennzeichnet
(pseudonymisiert). Das Kiirzel enthalt weder die Initialen noch das Geburtsdatum der
Patientin, so dass kein Rickschluss auf ihre Identitdt gezogen werden kann. Nur die
Mitglieder des Studienteams kénnen das Kiirzel der Patientin zuordnen. Alle Angaben auf

den Fragebégen dienen ausschlieBlich Studienzwecken, vor der Auswertung erfolgt die
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Pseudonymisierung. Die Fragebdgen werden getrennt von den Einverstandniserklarungen,

auf denen die Patientinnen namentlich genannt werden, und den Patientinnenakten
aufbewahrt. Selbstverstandlich unterliegen alle Mitarbeiterinnen der Schweigepflicht. Bei
einer Veroffentlichung der Ergebnisse werden alle Daten nur in vollstandig anonymisierter
Form verwendet. Es erfolgt keine Weitergabe an Dritte oder ins Ausland. Auch wenn der
Teilnahme zunachst zugestimmt wurde, kann die Patientin jederzeit ohne Angabe von
Griinden von der Studie zuriicktreten. Im Falle eines Widerrufs der Einwilligung werden alle
bereits erhobenen Daten und die Fragebdégen in irreversibel anonymisierter Form
weiterverwendet. Alle Studienunterlagen werden in der Frauenklinik mindestens 10 Jahre
aufbewahrt. Ein Votum der Ethikkommission der Ludwig Maximilians-Universitat Manchen

wurde eingeholt.
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CAMPUS INNENSTADT
K Ll N l K U M CAMPUS GROSSHADERN
KLINIK UND POLIKLINIK FUR FRAUVEN 1151

LMU HEILKUNDE UND GEBURTSHILFS
DER UNIVERSITAT MUNCHEN DIREKTOR: FROF. DR, MED. K. FRIESE

Einverstandniserklarung

Befragung: ,Datenanalyse: Therapie und Lebensqualitidt bei Patientinnen mit

Mammakarzinom unter besonderer Berlicksichtigung alterer Patientinnen®

Meine Teilnahme an der o.g. Studie erfolgt freiwillig und kann jederzeit ohne Angaben wvon
Grinden und ohne Nachteile fur mich abgebrochen werden. In Kenntnis der obigen Informationen
erklére ich mich bereit, an der wissenschaftlichen Untersuchung teilzunehmen.

Mit meiner Unterschrift bestitige ich, dass ich mit der Erhebung und Verwendung
personlicher Daten und Befunddaten, wie in der Teilnehmerinformation beschrieben,
einverstanden bin und keine weiteren Fragen habe.

Name, Yorname (bitte in Druckbuchstaben):

o =T =
B 1= =3 o

(EVEL) EAMIAIE ..o oo

Bitte legen Sie in déen beigelegten Umschlag
alle Fragebogen und
die Einverstandniserklarung.
Herzlichen Dank fur lhre Teilnahme!

Nur vom Studienteam auszufullen:

Teilnehmerinnencode: .........oooeen i, Ort, Datum: ..o

Svon5

97



FRAGEBOGEN

bestehend aus 2 Tellen:

- S. 1-26

-FLZ

Bitte legen Sie die beiden Teile
des Fragebogens und die
unterschriebene
Einverstandniserklarung in den
beiliegenden Ruckumschlag.



1.1

1.2.

1.3.

1.4.

CAMPUS INNENSTADT

CAMPUS GROSSHADERN
K LI N I K U M @rustzentrum

KLINIK UND POLIKLINIK FUR FRAUEN-
I_M u HEILKUNDE UND GEBURTSHILFE
DER UNIVERSITAT MUNCHEN DIREKTOR: PROF. DR. MED. K. FRIESE

BITTE KREUZEN SIE IMMER NUR EINE ANTWORT AN!

Kapitel 1: Fragebogen zu den persoénlichen Lebensumstanden

Das heutige Datum (Tag, Monat, Jahr):
Ihr Geburtsdatum (Tag, Monat, Jahr):
Aktuell:  GroRe: cm  Gewicht: kg

Wo ist Ihr Wohnort? Bitte mit Postleitzeitzahl angeben!

Als die Erkrankung Brustkrebs bei mir festgestellt wurde, war ich
# 1 verheiratet.

# 2 in einer Beziehung lebend.

3

w ° ledig.

# ¢ verwitwet.

# ° geschieden/getrennt lebend.

Als die Erkrankung Brustkrebs bei mir festgestellt wurde, war ich
# 1 angestellt mit einer vollen Stelle.

w ° angestellt mit einer Teilzeitstelle.

w ° selbstandig tatig im Umfang einer vollen Stelle.

# © Selbstandig tatig im Umfang einer Teilzeitstelle.

# > arbeitslos.

# ° Hausfrau.

% ' berentet.
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1.5.

1.6.

1.7.

1.8.

Haben Sie nach Ihrer Erkrankung die Berufstatigkeit wieder aufgenommen?

@ 1 Ja

# 2 Nein

Sind Sie zur Zeit noch berufstatig?

# 1 Ja, ich bin angestellt mit einer vollen Stelle.

W

W

W

2

3

4

Ja, ich bin angestellt mit einer Teilzeitstelle.

Ja, ich bin selbstandig im Umfang einer vollen Stelle.
Ja, ich bin selbstandig im Umfang einer Teilzeitstelle.
Nein, ich bin arbeitslos.

Nein, ich bin Hausfrau.

Nein, ich bin berentet.

Welches ist Ihr hochster Schulabschluss?

# 1 Kein Abschluss

W

W

W

2

3

4

Hauptschulabschluss oder qualifizierter Hauptschulabschluss
Realschulabschluss

Fachhochschulreife

Abitur

Fachhochschulabschluss/ Universitatsabschluss

Ich habe einen anderen Abschluss, namlich:

Welche/n Beruf/e Gben/Ubten Sie aus?
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1.9.

1.10.

1.11.

101

Als die Erkrankung bei mir festgestellt wurde, habe ich
# 1 im eigenen Haushalt gelebt.
# 2 im Haushalt von Angehérigen (z.B. eigene Kinder, Enkelkinder, Geschwister, etc.)

gelebt.

w

# ° in einem Seniorenheim gelebt.
w * alleine gelebt, aber ,Betreutes Wohnen* beansprucht.
% ° Alleine gelebt, mit Pflegedienst.

# < Anderes:

Wie erledigen Sie lhren Haushalt?

# 1 Ich erledige meinen Haushalt selbstandig.

% 2 Ich erledige meinen Haushalt selbstandig, gelegentlich benétige ich Hilfe fur
schwere Hausarbeiten.

# ~ Ich erledige kleine Hausarbeiten selbstandig (wie z.B. Betten machen, Abwasch
machen).

# * Ich kann meinen Haushalt selbstandig erledigen, kann aber den Haushalt nicht
reinhalten.

# ° Ich bendtige Hilfe in allen Haushaltsverrichtungen.

# ~ Ich kann keine taglichen Arbeiten im Haushalt mehr ausfuhren.
Waschen Sie lhre Wasche selbstandig?
# 1 lch wasche samtliche eigene Wasche.

# 2 lch wasche kleine Sachen.

% > Meine Wasche wird von jemand anderen gewaschen.
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1.12. Wie erledigen Sie Ihren taglichen Einkauf?

# 1 Ich kaufe selbst ein.

# 2 Ich kaufe selbstandig die meisten Dinge ein.

# > Ich erledige kleine Einkaufe selbststandig.

# * Ich bendtige beim Einkaufen Begleitung.

% > Ich kann nicht einkaufen gehen. / Mein Einkauf wird von jemand anderen erledigt.

1.13. Erledigen Sie Ihre Geldausgaben und Geldverwaltung selbstandig?

# 1 Ich erledige meine Geldgeschafte selbstandig, z.B. mein Budget, Uberweisungen,
zur Bank gehen.

% 2 Ich erledige taglich kleine Ausgaben selbsténdig, brauche aber Hilfe bei
Bankgeschaften, wie z.B. Uberweisungen.

# > Ich bendtige Hilfe um mein Geld zu verwalten.

1.14. Wie bereiten Sie Ihr tagliches Essen zu?

# ' Ich plane und koche meine Mahlzeiten selbstéandig.

# 2 Jemand anderer bereitet mir meine Mahlzeiten vor, und ich koche sie zu Ende.
(wie z.B. ,Essen auf Radern®)

# > Ich koche selbstéandig, kann aber meine Diat/Ernahrung, die ich benétige, nicht
einhalten.

# % Jemand anderer kocht und serviert mir meine Mahlzeiten.

#  Anderes:

1.15. Wie nehmen Sie Ihr tagliches Essen zu sich?

# 1 Ich esse selbstandig und benétige dabei keinerlei Hilfe.
# 2 Ich brauche etwas Hilfe, z.B. beim Fleisch schneiden, Butter auftragen.

# 2 Ich kann nicht alleine essen. (wie z.B. Essen zum Mund fiihren)



1.16.

1.17.

1.18.

1.19.

1.20.

103

Wie verrichten Sie Ihre tagliche Korperpflege (Haare kammen, Zahneputzen)?

# 1 Ich brauche keine Hilfe.

# 2 Ich bin auf Hilfe angewiesen.

Bendtigen Sie fur Baden oder Duschen Hilfe?

# 1 Ich brauche keine Hilfe.

# 2 Ich brauche Hilfe, wie z.B. bei Ein- und Ausstieg, Reinigung, Abtrocknen, etc.

Koénnen Sie sich An — und Auskleiden?

# * lch brauche keine Hilfe.
# 2 Ich brauche etwas Hilfe, wie z.B. beim Schuhe binden, Kndpfe schlieRen, etc.

# > Ich kann mich nicht alleine An- und Ausziehen.

Bendtigen Sie Hilfe fur den Toilettengang?

# 1 Ich brauche keine Hilfe.
# 2 Ich brauche Hilfe, z.B. wegen Stérung des Gleichgewichts, Ausziehen.

# > Ich brauche wahrend des gesamten Toilettengangs Hilfe.

Wie benutzen Sie im Alltag lhr Telefon?

# — Ich telefoniere selbstandig.
# ° Ich wahle nur einige bekannte Nummern.
# ° Ich nehme ab, wenn mich jemand anruft, wahle aber nicht selbst Nummern.

# ° lch benutzte kein Telefon mehr.



1.21.

1.22.

1.23.

104

Welche Verkehrsmittel benutzen Sie im alltaglichen Leben?

Bitte kreuzen Sie alle Antworten an, die fir Sie zutreffen!

W

W

! Ich benutze mein eigenes Auto.

2 |ch bestelle und benutze nur noch ein Taxi, aber keine 6ffentlichen

Verkehrsmittel.

% Ich benutze 6ffentliche Verkehrsmittel selbstandig.

* Ich benutze 6ffentliche Verkehrsmittel nur in Begleitung.

® Ich benutze selten Autos oder Taxis, wenn dann nur in Begleitung.

® Ich benutzte Uberhaupt kein Verkehrsmittel mehr.

Welche Hilfsmittel benétigen Sie fur den Alltag?

Bitte kreuzen Sie alle Antworten an, die fiir Sie zutreffen!

W

(U

W

! Brille/ Kontaktlinsen
2 Sehhilfe (z.B. Lupe)

® Horgerat

4 Gehstock

> Rollator

% Rollstuhl

K Anderes:

Bendtigen Sie Hilfe, um in das Bett oder auf den Stuhl zu kommen?

W

W

W

W

! Ich brauche keine Hilfe.

2 Ich brauche ein bisschen kérperliche Unterstiitzung beziehungsweise Anleitung
oder Beaufsichtigung.

% Ich brauche Hilfe, setzte mich aber selbstandig hin.

* Ich kann mich nicht ohne Hilfe hinsetzten, weil ich dabei das Gleichgewicht

verliere.



1.24.

1.25.

105

Wie mobil sind Sie seit Ihrer Brustkrebserkrankung?

# 1 Ich kann problemlos langere Strecken (iber 50 Meter zu FuR gehen. (ggf.
Benutzen von Hilfsmittel, wie Rollator, etc.)

# - Ich kann mit Unterstutzung (Begleitperson) langere Strecken Uber 50 Meter zu
Fuld gehen.

# ~ Ich bin unabhangig mit meinem Rollstuhl mehr als 50 Meter unterwegs, und
meistere auch Strallenecken.

# ~ Ich kann mich nicht mehr weiter als 50 Meter fortbewegen.

# > Ich gehe nicht mehr auf3er Haus.
Bendtigen Sie Hilfe beim Treppensteigen?
# 1 Nein, ich kann ohne Hilfe Treppensteigen.

# 2 Ja, ich benétige etwas Hilfe oder Beaufsichtigung beim Treppensteigen.

# > Ich kann keine Treppen steigen.



1.26.

Welche der unten angefuhrten Tatigkeiten/Hobbies Uben Sie aus?

Bitte kreuzen Sie alle Antworten an, die fir Sie zutreffen!

W

W

(U

W

W

! Stricken/Handarbeit

2 Bilicher/Zeitungen lesen

% Malen/Zeichnen

4 Musizieren

® Karten- oder Brettspiele (wie z.B. Bridge, Canasta, etc.)

5 Theater/ Kino/ Konzerte besuchen

" Gartenarbeit

& Wandern

° Reisen

% Fahrrad fahren

 Schwimmen

12 Gymnastik

13 Kreuzwortratsel

4 Bildung (wie z.B. Volkshochschulkurse, Studium, etc.)

K Andere:
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2.1

Kapitel 2: Begleiterkrankungen

Haben Sie andere Erkrankungen, wenn ja, welche?

Bitte kreuzen Sie alle Antworten an, die fiir Sie zutreffen

# ~ Herzinfarkt

# - Herzschwéche

# - Durchblutungsstérungen der Beine (pAVK)

# ° Hirngefalerkrankungen ( wie z.B. GefaRaussackung im Gehirn)

w ° Demenz

# ° Chronische Lungenerkrankungen (z.B. COPD, chronisches Bronchitis, etc.)
# ' ,Rheuma“ (Rheumatoide Weichteilerkrankung)

# ° Magen-, Zwolffingerdarmgeschwur

# ° Leichte Lebererkrankung

# '° MaRig oder schwere Lebererkrankung

# 't Zuckererkrankung ohne Folgeschaden (Diabetes Mellitus)

# 2 Zuckererkrankung mit Folgeschaden (wie z.B. Nervenschéaden,
Durchblutungsstérung, etc.)

# *° Halbseitenlahmung

# * MaRig schwere oder schwere Nierenerkrankung

# = Blutkrebs

# '° Lymphdriisenkrebs

# '’ Metastasierter bosartiger Krebs

# '® Andere Krebserkrankungen, wenn ja,
welche:

# ° AIDS

# 2° Bluthochdruck

# 2! Schlaganfall

# 22 Arthrose
# 2° Osteoporose

# 2* Polyneuropathie (Gefiihlsstérungen in Armen und/oder Beinen)
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% 2> Parkinson- Erkrankung

# 2° Augenleiden ( z.B. grauer Star, Glaukom, etc.)
# 2 Depression

# 2® Dekubitus

# 0 Keine, auRer dem Brustkrebs

2.2.  Haben Sie Anspruch auf eine Pflegestufe?

# ~ Keine

# - Pflegestufe O
# ~ Pflegestufe 1
w * Pflegestufe 2
w ~ Pflegestufe 3

2.3.  Nehmen Sie zusatzlich zur Brustkrebsbehandlung andere Medikamente ein?

2.4, Brauchen Sie Hilfe bei der Einnahme der Medikamente?

# 1 Ich nehme meine Medikamente zur richtigen Zeit und in der richtigen Dosierung
selbstandig ein.

# 2 Ich brauche Hilfe bei der Vorbereitung der Medikamente (richtige Dosierung und
richtiger Zeitpunkt), nehme sie aber selbststandig ein. (z.B. Wochen Dose)

# > Ich kann meine Medikamente nicht selbstandig korrekt einnehmen, sondern

bendtige hierfur Hilfe.
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2.5.

2.6.

2.7.

Nehmen Sie Ihre Medikamente regelmaRig ein?

% 1 Immer.

# 2 Ich vergesse Sie manchmal einzunehmen (max. 1 x pro Woche).

# ° Ich vergesse mehrmals pro Woche meine Medikamente einzunehmen (min. 2 x
pro Woche).

# * Ich vergesse taglich meine Medikamente einzunehmen.
Kommt es bei Ihnen zu ungewolltem Urinverlust?

# ' Nie

# > Gelegentlich ( max. 1x pro Tag)

# > Mehrmals taglich

Kommt es bei Ihnen zu ungewolltem Stuhlverlust?

# 1 Nie

# 2 Gelegentlich ( max. 1x pro Woche)

# > Mehrmals pro Woche
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3.1.

3.2.

3.3.

Kapitel 3: Therapiebezogene Lebensumstande

Wie alt waren Sie zum Zeitpunkt, als bei Ihnen Brustkrebs festgestellt wurde?

Jahre

Sind bei lhnen Fernmetastasen, z.B. im Knochen, der Lunge, der Leber, der Haut oder
im Gehirn, festgestellt worden? Hinweis: befallene Lymphknoten zghlen nicht als

Fernmetastasen

# 1 Nein

@ 2 Ja

Wie ist die Brust operiert worden? Bei mehreren Operationen geben Sie bitte diejenigen

an, die zum aktuellen Zustand gefiihrt hat! Bitte nur eine Antwort ankreuzen!

% 1 Bisher keine Operation der Brust

# 2 Brusterhaltende Operation

# ° Entfernung von Wachterlymphknoten (Sentinel- Lymphonodektomie)

# * Entfernung der Lymphknoten in der Achselh6hle (Axilladissektion)
# > Entfernung der Brust ohne Wiederaufbau (Mastektomie)
#  Entfernung der Brust mit Wiederaufbau durch

w ° Implantat

@ ' Eigengewebe

#% ° lch bin mir nicht sicher.
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3.4.

3.5.

3.6.

3.7.

Haben Sie eine Bestrahlung der Brust erhalten?

w - Ja, die Bestrahlungen dauern noch an.
# - Ja, die Bestrahlungen sind abgeschlossen.
w ° Nein.

# * lch bin mir nicht sicher.

Haben Sie eine Chemotherapie erhalten?

w ~ Ja, die Chemotherapie dauert noch an.
# - Ja, die Chemotherapie ist abgeschlossen.
# ~ Nein.

# ~ lch bin mir nicht sicher.

Haben Sie eine Portanlage zur Verabreichung der Chemotherapie erhalten?

@ 1 Ja.
2 .
# < Nein.

# ° Ich bin mir nicht sicher.

Wie wurde die Chemotherapie durchgefihrt?

# - Chemotherapie vor der Operation — Neoadjuvant
# - Chemotherapie nach der Operation — Adjuvant
# - Chemotherapie vor und nach Operation — Neoadjuvant und Adjuvant

# ~ lch bin mir nicht sicher.
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3.8.

3.9.

Haben Sie eine Anti-Hormontherapie erhalten (auch endokrine Therapie genannt) mit
Antiéstrogenen (Tamoxifen, Anastrazol/Arimidex®, Letrozol/Femara®,

Exemestan/Aromasin®) oder GnRH-Analoga (Zoladex®, Trenantone®)?

# 1 Ja, die Anti-Hormontherapie dauert noch an.
# - Ja, die Anti-Hormontherapie ist abgeschlossen.
# ° Nein.

# ~ Ich bin mir nicht sicher.

Ist bei lhnen eine oder mehrere der folgenden Therapien durchgefiihrt worden?
Hyperthermie (Warmebehandlung):

w 1 Ja.

# 2 Nein.

# 3 Ich bin mir nicht sicher.

Therapie mit Trastuzumab/Herceptin® (HER2-positiver Tumor):
w 1 Ja.

% 2 Nein.

% > Ich bin mir nicht sicher.

Therapie mit Bevazizumab/Avastin® (Angiogenesehemmer):

w 1 Ja.

# 2 Nein.

# ° Ich bin mir nicht sicher.
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3.10.

3.11.

113

Therapie mit Bisphosponaten (z.B. Zometa®, Bondronat, Denosumab®)

(Knochengesundheit):

@ 1 Ja.
2 -
# < Nein.

# ° Ich bin mir nicht sicher.

Andere Therapie, z.B. Mistel, Selen, Enzyme, Schuissler-Salze, Homoopathie oder

andere:

Wo wurde die Brustkrebsbehandlung durchgefuhrt?

# 1 Im Klinikum der Universitdt Minchen. (GroRhadern oder Maistrasse)

# 2 In einem anderen Brustzentrum, wie z.B. Klinikum Rechts der Isar, Klinikum

Dritter Orden, Taxisklinik, etc.

# ° Beim Hausarzt.

# ¢ Bei einem niedergelassenen Facharzt.

# ° In einem Kreisklinikum.

# * Sonstige:

Wie viele stationare Aufenthalte hatten Sie wahrend der Brustkrebsbehandlung ohne

Bestrahlung?

# * Einen oder (iberhaupt keinen
# 2 Zwischen einen und acht

# > Mehr als acht



3.12.

3.13.

3.14.

3.15.

3.16.

Wie lange war die Anfahrtszeit zur Brustkrebsbehandlung?

Minuten

Mit welchem Verkehrsmittel reisten Sie zur Brustkrebsbehandlung an?

# * Mit dem Auto.

# 2 Mit der U-Bahn/ dem Zug.
% > Mit dem Taxi.

w * Zu FuR.

Bendtigten Sie fremde Hilfe (Familie, Freunde, Pfleger, etc.) um zur Behandlung zu

gelangen?

# 1 Nein, ich benétigte keine fremde Hilfe.

# 2 Ja, ich war auf fremde Hilfe angewiesen.

Wie beschwerlich war fur Sie die Anreise?

# 1 Uberhaupt nicht.
# - Wenig.
w ® MaRig.

@ % Sehr.

Wie oft mussten Sie pro Monat auf3er zur Brustkrebsbehandlung zu lhrem Hausarzt

oder einen anderen Arzt?

# 1 Einmal.
# 2 Mehr als einmal.

# ° Nie.
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3.17.

3.18.

3.19.

Haben Sie damals eine Brustkrebsbehandlung abgelehnt?

# 1 Nein

w 2 Ja

Wenn ja, welche Art der Brustkrebsbehandlung haben Sie abgelehnt?

# 1 Chemotherapie

# > Anti-Hormontherapie

# ~ Bestrahlung

# ° Operation an der Brust

# > Therapie mit Trastuzumab/Herceptin®
# ° Therapie mit Bevazizumab/Avastin®
# ' Hyperthermie (Warmebehandlung)

# - Therapie mit Bisphosponaten

% < Andere:

Wenn ja, aus welchem Grund?

# 1 Wegen den Nebenwirkungen, wie z.B. Ubelkeit, Erbrechen, Haarausfall,
Infektanfalligkeit.

# > Aus finanziellen Grinden.

# > Aus logistischen Griinden, wie z.B. lange Anreise.

# % Aus anderen Griinden.
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GERMAN

Cp
>
EORTC QLQ-C30 (version 3.0)

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

Bitte tragen Sie Thre Initialen ein: I I
Thr Geburtstag (Tag, Monat, Jahr): I T
Das heutige Datum (Tag, Monat, Jahr): <H I T

Uberhaupt
nicht Wenig Masig Sehr
1. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten sich korperlich anzustrengen
(z.B. eine schwere Einkaufstasche oder einen Koffer zu tragen)? 1 2 3 4

2. Bereitet es Thnen Schwierigkeiten, einen langeren
Spaziergang zu machen? 1 2 3 4

3. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, eine kurze
Strecke auler Haus zu gehen? 1 2 3 4

4. Missen Sie tagsiiber im Bett liegen oder in einem Sessel sitzen? 1 2 3 4

5. Brauchen Sie Hilfe beim Essen, Anziehen, Waschen
oder Benutzen der Toilette? 1 2 3 4

Wahrend der letzten Woche: Uberhaupt
nicht Wenig Masig Sehr
6. Waren Sie bei Ihrer Arbeit oder bei anderen

tagtiglichen Beschaftigungen eingeschrinkt? 1 2 3 4
7. Waren Sie bei Ihren Hobbys oder anderen

Freizeitbeschaftigungen eingeschrénkt? 1 2 3 4
8. Waren Sie kurzatmig? 1 2 3 4
9. Hatten Sie Schmerzen? 1 2 3 4
10. Mussten Sie sich ausruhen? 1 2 3 4
11. Hatten Sie Schlafstdrungen? 1 2 3 4
12. Fiihlten Sie sich schwach? 1 2 3 4
13. Hatten Sie Appetitmangel? 1 2 3 4
14. War Thnen iibel? 1 2 3 4
15. Haben Sie erbrochen? 1 2 3 4

Bitte wenden
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GERMAN

4

4

Wahrend der letzten Woche: Uberhaupt
nicht Wenig Masig Sehr
16. Hatten Sie Verstopfung? 1 2
17. Hatten Sie Durchfall? 1 2
18. Waren Sie miide? 1 2

19. Fiihlten Sie sich durch Schmerzen in Threm
alltdglichen Leben beeintrachtigt? 1 2

20. Hatten Sie Schwierigkeiten sich auf etwas zu konzentrieren,

z.B. auf das Zeitunglesen oder das Fernsehen? 1 2
21. Fihlten Sie sich angespannt? 1 2
22. Haben Sie sich Sorgen gemacht? 1 2
23. Waren Sie reizbar? 1 2
24. Fiihlten Sie sich niedergeschlagen? 1 2
25. Hatten Sie Schwierigkeiten, sich an Dinge zu erinnern? 1 2

26. Hat Ihr kdrperlicher Zustand oder Thre medizinische
Behandlung Thr Familienleben beeintréchtigt? 1 2

27. Hat Ihr kdrperlicher Zustand oder Ihre medizinische
Behandlung Ihr Zusammensein oder Ihre gemeinsamen
Unternehmungen mit anderen Menschen beeintréchtigt? 1 2

28. Hat Ihr korperlicher Zustand oder Thre medizinische Behandlung
fiir Sie finanzielle Schwierigkeiten mit sich gebracht? 1 2

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

besten auf Sie zutrifft

29. Wie wiirden Sie insgesamt Ihren Gesundheitszustand wihrend der letzten Woche einschétzen?

1 2 3 4 5 6 7

sehr schlecht ausgezeichnet

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

sehr schlecht ausgezeichnet

© Copyright 1995 EORTC Study Group on Quality of Life. Alle Rechte vorbehalten. Version 3.0
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GERMAN

O

EORTC QLO - BR23

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

Wahrend der letzten Woche: Uberhaupt

nicht Wenig Massig Sehr
31. Hatten Sie einen trockenen Mund? 1 2 3 4
32.  War Ihr Geschmacksempfinden beim Essen oder Trinken verandert? 1 2 3 4
33.  Schmerzten lhre Augen, waren diese gereizt oder trinten sie? 1 2 3 4
34. Haben Sie Haarausfall? 1 2 3 4

35. Nur bei Haarausfall ausfiillen:

Hat Sie der Haarausfall belastet? 1 2 3 4
36. Fiihlten Sie sich krank oder unwohl? 1 2 3 4
37. Hatten Sie Hitzewallungen? 1 2 3 4
38. Hatten Sie Kopfschmerzen? 1 2 3 4

39. Fihlten Sie sich wegen Ihrer Erkrankung oder
Behandlung koérperlich weniger anziehend? 1 2 3 4

40. Fihlten Sie sich wegen Ihrer Erkrankung oder

Behandlung weniger weiblich? 1 2 3 4
41. Fanden Sie es schwierig, sich nackt anzusehen? 1 2 3 4
42. Waren Sie mit IThrem Korper unzufrieden? 1 2 3 4

43. Waren Sie wegen lhres zukiinftigen
Gesundheitszustandes besorgt? 1 2 3 4

Wahrend der letzten vier Wochen: Uberhaupt
nicht Wenig Massig Sehr
44. Wie sehr waren Sie an Sex interessiert? 1 2 3 4

45, Wie sehr waren Sie sexuell aktiv?
(mit oder ohne Geschlechtsverkehr)? 1 2 3 4

46. Nur ausfiillen, wenn Sie sexuell aktiv waren:
Wie weit hatten Sie Freude an Sex? 1 2 3 4

Bitte wenden
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GERMAN

Wahrend der letzten Woche: Uberhaupt

nicht Wenig Massig Sehr
47. Hatten Sie Schmerzen in Arm oder Schulter? 1 2 3 4
48. War lhr Arm oder lhre Hand geschwollen? 1 2 3 4
49. War das Heben oder Seitwartsbewegen des Arms erschwert? 1 2 3 4
50. Hatten Sie im Bereich der betroffenen Brust Schmerzen? 1 2 3 4
51. War der Bereich Ihrer betroffenen Brust angeschwollen? 1 2 3 4
52.  War der Bereich der betroffenen Brust iiberempfindlich? 1 2 3 4

53. Hatten Sie Hautprobleme im Bereich der betroffenen
Brust (z.B. juckende, trockene oder schuppende Haut)? 1 2 3 4

© Copyright 1994 EORTC Study Group on Quality of Life. Alle Rechte vorbehalten. Version 1.0
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3
EORTC OLQ-ELD14

Patienten berichten manchmal die folgenden Symptome oder Probleme. Bitte geben Sie an, in welchem
Ausmal Sie diese Symptome oder Probleme wéhrend der letzten Woche erlebt haben. Markieren Sie bitte
die Zahl, die am besten auf Sie zutrifft.

Wahrend der letzten Woche: Uberhaupt Wenig Mé&Big Sehr
nicht

31. Hatten Sie Schwierigkeiten Treppen oder
Stufen zu steigen? 1 2 3 4

32. Hatten Sie Probleme mit Ihren Gelenken

(z.B.: Steifigkeit, Schmerz)? 1 2 3 4
33. Fiihlten Sie sich unsicher auf den Beinen? 1 2 3 4
34. Benotigten Sie Hilfe bei Hausarbeiten, zum

Beispiel beim Putzen oder Einkaufen? 1 2 3 4

35. Fiihlten Sie sich in der Lage mit Threr Familie
Uber Thre Krankheit zu sprechen? 1 2 3 4

36. Haben Sie sich Sorgen gemacht, wie Thre Familie mit
Ihrer Erkrankung und Behandlung zurechtkommt? 1 2 3 4

37. Haben Sie sich Sorgen gemacht iiber die
Zukunft von Menschen, die Thnen wichtig sind? 1 2 3 4

38. Haben Sie sich Sorgen iiber Thre zukiinftige
Gesundheit gemacht? 1 2 3 4

39. Fiihlten Sie sich im Hinblick auf Ihre
Zukunft unsicher? 1 2 3 4

40. Haben Sie sich Sorgen dariiber gemacht, was zu
Ihrem Lebensende hin passieren konnte? 1 2 3 4

41. Hatten Sie in der letzten Woche eine positive
Lebenseinstellung? 1 2 3 4

42. Haben Sie sich motiviert gefiihlt, die tiblichen
Hobbies und Aktivitdten auszuiiben? 1 2 3 4

43. Wie sehr fiihlten Sie sich durch Thre Erkrankung
belastet? 1 2 3 4

44. Wie sehr fiihlten Sie sich durch Thre Behandlung
belastet? 1 2 3 4

© QLQ-ELD14 Copyright 2001 EORTC Quality of life Group. Alle Rechte vorbehalten.
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FACT-Taxane (Fassung 4)

Nachfolgend finden Sie eine Liste von Aussagen, die von anderen Personen mit Threr Krankheit fiir
wichtig befunden wurden. Bitte geben Sie jeweils an, wie sehr jede der folgenden Aussagen im_
Laufe der letzten 7 Tage auf Sie zugetroffen hat, indem Sie die entsprechende Zahl ankreuzen.

KORPERLICHES WOHLBEFINDEN Uber- Ein ~ MéBig Ziem- Sehr
haupt wenig lich
nicht

o Mir fehlt es an ENergie ......ccoocveeveeviienieeiiecieeeeee e 0 1 2 3 4
& MIT ISt UDEL ..oeiiiiieeee e 0 1 2 3 4
o Wegen meiner korperlichen Verfassung habe ich

Schwierigkeiten, den Bediirfnissen meiner Familie gerecht

AV I (e (< o WP 0 1 2 3 4
o Ich habe SChmerzen.............coceeeeieeeecieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 0 1 2 3
o Die Nebenwirkungen der Behandlung machen mir zu

SCHATTEN ..o 0 1 2 3 4
o Ich fiihle mich Krank..........ccooovevivieiiiieeeeie e 0 1 2 3 4
& Ich muss zeitweilig im Bett bleiben ..........cccoeceverieiiecennn. 0 1 2 3 4

VERHALTNIS ZU FREUNDEN, Uber- Ein ~ MéBig Ziem- Sehr

BEKANNTEN UND IHRER FAMILIE haupt wenig lich
as Ich stehe meinen Freunden nahe ............ccoooevveeeiiiiiininniiinnns 0 1 2 3 4
1
as Ich bekomme seelische Unterstiitzung von meiner Familie... 0 1 2 3 4
2
as Ich bekomme Unterstiitzung von meinen Freunden............... 0 1 2 3 4
3
as Meine Familie hat meine Krankheit akzeptiert..................... 0 1 2 3 4
4
as Ich bin damit zufrieden, wie wir innerhalb meiner Familie
’ iber meine Krankheit reden .............oooovvvvviiiiiiiiiieeiiiiieeeee, 0 1 2 3 4
as Ich fiihle mich meinem Partner/meiner Partnerin oder der
° Person, die mir am néchsten steht, eng verbunden................. 0 1 2 3 4

@l Beantworten Sie bitte die folgende Frage unabhédngig davon,
inwieweit Sie zurzeit sexuell aktiv sind. Wenn Sie die Frage
lieber nicht beantworten mdchten, kreuzen Sie das neben-
stehende Kdstchen an |:| und fahren Sie mit dem nachsten

Abschnitt fort.
as Ich bin mit meinem Sexualleben zufrieden..............ccccveveneneee. 0 1 2 3 4
7
German (Universal) 21 September 2012
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FACT-Taxane (Fassung 4)

Bitte geben Sie jeweils an, wie sehr jede der folgenden Aussagen im Laufe der letzten 7 Tage auf
Sie zugetroffen hat, indem Sie die entsprechende Zahl ankreuzen.

SEELISCHES WOHLBEFINDEN Uber-  Ein  MéBig Ziem- Sehr
haupt wenig lich
nicht
e Ich Bin traurig .....ocveeeeeieeeee et 0 1 2 3 4
¢ Ich bin damit zufrieden, wie ich meine Krankheit
DEWAITIZE ..eovveeeeeecieeie ettt 0 1 2 3 4
= Ich verliere die Hoffnung im Kampf gegen meine
Krankheit.......ooeveniiininiicieiccccceec e 0 1 2 3 4
= Ich BIN NEIVOS ... 0 1 2 3 4
oz Ich mache mir Sorgen iiber den Tod .......ccccvvveveevieeiieenne. 0 1 2 3 4
o Ich mache mir Sorgen, dass sich mein Zustand verschlechtern
A4« BTSSR 0 1 2 3 4
FUNKTIONSFAHIGKEIT Uber-  Ein  Mabig Ziem- Sehr
haupt wenig lich
nicht
o Ich bin in der Lage zu arbeiten (einschlieBlich Arbeit zu
HAUSE). ..ottt e 0 1 2 3 4
G Meine Arbeit (einschlieSlich Arbeit zu Hause) fiillt mich
i AUS 1.veeteteeetetetestete et ettt et ettt et et et et et ne et et et e e te e te e ese e senene 0 1 2 3 4
o Ich kann mein Leben genieBen.........ccccevevveiiieniieniiinieeniennne. 0 1 2 3 4
o Ich habe mich mit meiner Krankheit abgefunden .................. 0 1 2 3 4
o Ich schlafe Ut .......cccveeeviieieiice e 0 1 2 3 4
o Ich kann meine Freizeit geniefen ..........cccocceceveervcnicncninicncnnns 0 1 2 3 4
cx Ich bin derzeit mit meinem Leben zufrieden.......................... 0 1 2 3 4
German (Universal) 21 September 2012
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FACT-Taxane (Fassung 4)

Bitte geben Sie jeweils an, wie sehr jede der folgenden Aussagen im Laufe der letzten 7 Tage auf
Sie zugetroffen hat, indem Sie die entsprechende Zahl ankreuzen.

ZUSATZLICHE FAKTOREN Uber- Ein  MaBig Ziem- Sehr
haupt wenig lich
nicht

s Ich habe ein Taubheitsgefiihl oder Kribbeln in den Hénden.. 0 1 2 3 4
NTX Ich habe ein Taubheitsgefiihl oder Kribbeln in den Fiillen.... 0 1 2 3 4
T Ich habe ein unangenehmes Gefiihl in meinen Hénden ......... 0 1 2 3 4
NTX Ich habe ein unangenehmes Gefiihl in meinen Fiiflen............ 0 1 2 3 4
N Ich habe Gelenkschmerzen oder Muskelkrampfe .................. 0 1 2 3 4
0 Ich fithle mich insgesamt schwach ........c..ccccocevnincninincnns 0 1 2 3 4
NTX Ich habe HOrprobleme...........cccccvevieeriieniieiieeieeie e 0 1 2 3 4
NIX Ich bekomme Ohrenklingeln oder Ohrensausen .................... 0 1 2 3 4
NTX Ich habe Schwierigkeiten, Knopfe zu schliefen..................... 0 1 2 3 4
N Ich habe Schwierigkeiten, die Form kleiner Gegenstéinde zu

spiiren, wenn ich sie in meiner Hand halte..............cccccveeenene. 0 1 2 3 4
An Ich habe Schwierigkeiten beim Gehen...........ccccoeeveeiiienennne. 0 1 2 3 4
T Ich fiihle mich aufgedunsen ...........cccoooevieiiiieiine 0 1 2 3 4
Tax Meine Hénde sind geschwollen............cccocoeeevieninciinieiennnn, 0 1 2 3 4
Tax3 Meine Beine oder Fiifle sind geschwollen............cccocceeeenne. 0 1 2 3 4
Tax Ich habe Schmerzen in meinen Fingerspitzen........................ 0 1 2 3 4
= Das Aussehen meiner Hande und meiner Négel macht mir

Z0 Schaffen... ..o 0 1 2 3 4

German (Universal) 21 September 2012
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Falls Sie uns noch etwas mitteilen méchten, haben Sie hier die Méglichkeit

dazu.

Bitte senden Sie nun alle ausgefillten Fragebdgen und die
unterschriebene Einverstandniserkldarung in beiliegendem Umschlag

an uns zuruck.

HERZLICHEN DANK FUR IHRE TEILNAHME
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