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1 Zusammenfassung

1.1 Zusammenfassung

Auswirkungen von korperlicher Aktivitat auf Lebensqualitat und Nebenwirkungen

unter onkologischer Therapie bei nicht metastasierten Mammakarzinom Patientinnen
Einleitung

Brustkrebs ist die haufigste Krebserkrankung und betrifft viele Frauen bereits in jungen Jahren.
Die zielgerichteten Therapien und die verbesserten Heilungschancen bei Brustkrebs lenken
den Fokus auch auf Nebenwirkungen und Lebensqualitdt wahrend der onkologischen
Therapie sowie den Zeitraum danach. Koérperlich aktive Patientinnen kénnen das Ausmalf3 und
die Intensitdt von Nebenwirkungen der onkologischen Therapie verringern sowie

Wohlbefinden und die Lebensqualitat selbst unter der Therapie steigern.
Material und Methodik

74 Patientinnen mit Brustkrebs wurden fur einen Zeitraum von 6 Monaten beobachtet und
Daten zu ihrer Lebensqualitat und aufgetretenen Nebenwirkungen der Therapie im Rahmen
der BeGyn Studie erhoben. Die kérperliche Aktivitat wurde mithilfe eines Fitnesstrackers in
MET-min pro Woche kontinuierlich gemessen und auf Zusammenhange mit der

Lebensqualitat und den Nebenwirkungen untersucht.
Ergebnisse

Ein signifikanter Einfluss von koérperlicher Aktivitat auf Lebensqualitat, kérperliche und
berufliche Leistung, Schmerzen, Fatigue und eine Zunahme des Appetits konnte gezeigt
werden. 52,70% der Patientinnen erreichten nach 3 Monaten das empfohlene Aktivitatslevel
der WHO von 600 MET-min pro Woche, zur Messung nach 6 Monaten konnte eine Steigerung

um 5,41% verzeichnet werden.

Vor allem in der Gruppe der Chemotherapie Patientinnen konnte ein héheres Maly an
kérperlicher Aktivitat festgestellt werden und eine groRere Steigerung von 3,88% von der 3 zur
6-monatigen Messung. AuRerdem zeigte sich bei den Chemotherapie Patientinnen ein
grolRerer Zusammenhang ihres Bewegungsausmalies mit mittlerer Effektstarke in Bezug auf
Lebensqualitat, berufliche Leistung und Appetitlosigkeit nach 3 Monaten sowie auf Schmerzen

nach 6 Monaten.
Schlussfolgerung

Wie auch in der Literatur beschrieben zeigten unsere Ergebnisse, dass korperliche Aktivitat
auch unter einer Chemotherapie das Wohlbefinden steigert und Nebenwirkungen in ihrem

Ausmal} reduzieren kann. Dariber hinaus konnten wir zeigen, dass Patientinnen selbst unter
1



onkologischer Therapie die koérperliche Aktivitat erhéhen kdénnen. Kurzfristig kdnnen die
Therapieadharenz und das Wohlbefinden verbessert werden, langfristig ist durch kérperliche

Aktivitat eine Senkung der Morbiditat und Mortalitat zu verzeichnen.



1.2 Summary

Effects of physical activity on quality of life and adverse events of oncological therapy

in non-metastatic breast cancer patients
Introduction

Breast cancer is the most common cancer and affects many women at a young age. The
targeted therapies and the improved chances of cure for breast cancer direct the focus more
on the adverse events and quality of life during oncological therapy as well as the period
afterwards. Physically active patients can reduce the extent and intensity of side effects of

oncological therapy and increase well-being and quality of life even during therapy.
Material and methodology

74 breast cancer patients were followed for a period of 6 months and data on their quality of
life and side effects of therapy were collected within the BeGyn study. Physical activity was
measured continuously using a fithess tracker in MET-min per week and examined for

associations with the patient’s quality of life and side effects.
Results

A significant impact of physical activity on quality of life, physical and role functioning, pain,
fatigue, and an increase in appetite was shown. 52.70% of the patients reached the
recommended WHO activity level of 600 MET-min per week at the 3-month measurement, and
an increase of 5,41% was recorded at the 6-month measurement. There was a higher level of
physical activity especially in the group of chemotherapy patients as well as a larger increase
in their activity level with 3,88% from the 3 to the 6-month measurement. In addition,
chemotherapy patients showed a greater association of their physical activity level with
moderate effect size in terms of quality of life, role functioning and loss of appetite after 3

months as well as pain after 6 months.
Conclusion

As described in the literature, our results showed that physical activity increases well-being
even under chemotherapy and reduces side effects in their extent. Furthermore, we were able
to show that activity can be increased in patients even under oncological therapy. In the short
term, therapy adherence and well-being can be improved and in the long term, physical activity

can reduce morbidity and mortality.



2 Einleitung

2.1 Das Mammakarzinom

21.1 Epidemiologie

Die haufigste Krebserkrankung der Frau in Deutschland ist das Mammakarzinom mit einer
Inzidenz von fast 70.000 Neuerkrankungen jedes Jahr [2]. Durchschnittlich ist jede achte Frau
in ihrem Leben von Brustkrebs betroffen [3, 4] und es ist die filhrende Krebstodesursache bei

Frauen [5, 6]. Das mittlere Erkrankungsalter liegt bei 64 Jahren [6, 7].

2.1.2 Risikofaktoren

Zu den Risikofaktoren fur die Entstehung eines Mammakarzinoms gehéren fortgeschrittenes
Lebensalter, hohe Brustdichte, Diabetes mellitus, toxische Einflisse wie Alkohol,
Nikotinabusus sowie eine Strahlenexposition des Thorax in jungen Jahren. Weitere
Risikofaktoren sind ein Body Mass Index (BMI) < 18,5 oder > 25, vor allem aber ein BMI > 40
durch das Vorliegen einer Adipositas. Ein wesentlicher beeinflussbarer Risikofaktor fir

Brustkrebs ist mangelhafte korperliche Aktivitat der Patientinnen [8].

Von Relevanz sind au3erdem hormonelle und hereditare Risikofaktoren, die zur Entstehung
eines Mammakarzinoms beitragen kdnnen. Ein langer hormonell gesteuerter Zeitraum durch
eine frlhe Menarche und spate Menopause, Hormonersatztherapien in der Postmenopause
sowie die Einnahme oraler Kontrazeptiva in den vergangenen finf Jahren zahlen zu den
hormonellen Risikofaktoren. Aulerdem erhéhen wenige bis keine Schwangerschaften, eine
spate erste Geburt sowie keine oder kurze Stillzeiten das Risiko an Brustkrebs zu erkranken

[5, 9]. Bei 5 bis 10% der Mammakarzinome liegen genetische Risikofaktoren zugrunde.

21.3 Symptomatik

Meistens machen sich Karzinome in der Brust erst im fortgeschrittenen Stadium bemerkbar.
Mégliche Zeichen sind tastbare, nicht verschiebliche Knoten in der Brust, die gegebenenfalls
unscharf begrenzt und druckunempfindlich sind. Auffallige sichtbare Zeichen sind neu
aufgetretene Mamillenretraktion, blutige Sekretion, Hauteinziehungen, Rétung, Hautédem,
GroRenveranderung, eine Orangenhaut der betroffenen Brust sowie eine Asymmetrie zur
Gegenseite. Vergrélierte Lymphknoten kénnen fir einen Lymphknotenbefall sprechen, dabei
sind meistens die axillaren oder supraklavikularen Abflussgebiete betroffen. Im
fortgeschrittenen Stadium kann eine Exulzeration auftreten. Neben auferlich sichtbaren oder

auch tastbaren Befunden, kann sich das Mammakarzinom auch durch Schmerzen im
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betroffenen Bereich oder im ipsilateralen Arm bemerkbar machen. AuRerdem ist auch eine
primar allgemeine Symptomatik wie Mudigkeit, Fieber, Gewichtsabnahme oder Nachtschweil}

moglich, die jedoch nicht spezifisch fir das Mammakarzinom sind.

2.1.4 Diagnostik

Aufgrund des hohen Lebenszeitrisikos flr Frauen an einem Mammakarzinom zu erkranken,
wurde eine Diagnostik zur Friherkennung eingefiihrt. Neben der Tastuntersuchung, die beim
Gynakologen ab dem 20. Lebensjahr empfohlen wird, wurde 2005 das Mammographie
Screening in Deutschland fur Frauen ab dem 50. Lebensjahr etabliert. Die Mammographie
wird bis zum 70. Lebensjahr alle zwei Jahre durchgefiihrt [7]. Bei genetischer Pradisposition

wird eine intensivierte Friiherkennung empfohlen.

Bei der Vorsorge folgen nach der Anamnese die Inspektion und Palpation beider Mammae.
Danach werden die Axillae, die supra- und infraklavikuldren Lymphknotenstationen inspiziert
und palpiert. Bei auffalligem Tastbefund werden weitere diagnostische MalRnahmen wie
Sonographie, Mammographie und bei speziellen Indikationen die MRT empfohlen. Zur
Sicherung der Diagnose wird eine Gewebeprobe des auffalligen Befundes mittels Stanze oder
Vakuumbiopsie entnommen. Bei sonographisch auffalligem axillaren Befund sollte zusatzlich
pratherapeutisch eine Stanzbiopsie der Lymphknoten erfolgen. Bei erhéhtem Risiko flir eine
Metastasierung wird ein Staging mit Computertomographie (CT) von Thorax und Abdomen,

sowie eine Skelettszintigraphie durchgefuhrt [1].

2.1.5 Prognosefaktoren

Prognosefaktoren sind ausschlaggebend flr die Therapieentscheidung. Marker zur
Prognosebestimmung des Mammakarzinoms sind die histologische Klassifikation, das
Grading, der postoperative Resektionsrandstatus, eine maogliche Invasion der Venen,
Lymphgefal3e und Perineuralscheide sowie das TNM Stadium. Die TNM Klassifikation der
Union internationale contre le cancer (UICC) wird zur Beschreibung der Ausbreitung von
Tumoren herangezogen und setzt sich zusammen aus T flur TumorgroRe, N fir
Lymphknotenbefall und M fir Fernmetastasen. Erganzend gibt es ein p flr pathologisch
gesichert, c fur die Einteilung anhand klinischer Untersuchungen und y fur den Zustand nach

erfolgter Therapie.



T: Primartumor

T1 Tumor maximal 2 cm im grof3ten Durchmesser
Tumor gréRer als 2 cm bis maximal 5 cm im gréften
T2
Durchmesser
T3 Tumor groRer als 5 cm im gré3ten Durchmesser
Tumor jeder Grofe mit direkter Ausdehnung auf Brustwand
T4

oder Haut

N: Regionare Lymphknoten

NO

Keine regionaren Lymphknotenmetastasen

N1

Metastasen in beweglichen ipsilateralen axillaren

Lymphknoten der Level | und Il

N2

Metastasen in ipsilateralen axillaren Lymphknoten der Level
| und Il, untereinander oder an anderen Strukturen fixiert
oder in klinisch erkennbaren ipsilateralen Lymphknoten
entlang der A. mammaria interna in Abwesenheit klinisch

erkennbarer axillarer Lymphknotenmetastasen

N3

Metastasen in ipsilateralen infraklavikularen Lymphknoten
(Level I11) mit oder ohne Beteiligung der axillaren
Lymphknoten des Level | und Il oder in klinisch erkennbaren
ipsilateralen Lymphknoten entlang der A. mammaria interna
in Anwesenheit axillarer Lymphknotenmetastasen des Level
| und Il oder Metastase(n) in ipsilateralen supraklavikularen
Lymphknoten mit oder ohne Beteiligung der axillaren
Lymphknoten oder der Lymphknoten entlang der A.

mammaria interna

M: Fernmetastasen

MO

Keine Fernmetastasen

M1

Fernmetastasen

Tabelle 1: TNM Klassifikation des Mamma Karzinoms [1]




Weitere wichtige Prognosefaktoren sind das Vorhandensein der Hormonrezeptoren von
Ostrogen und Progesteron, der Proliferationsindex Ki-67 [10], die Expression des Human
epidermal growth factor receptor 2 (Her2/neu), das Alter und der Allgemeinzustand der
Patientin. Mithilfe des Eastern Co-operative Oncology Group (ECOG) Status und Karnofsky

Index lasst sich der Allgemeinzustand abbilden und quantifizieren.

2.1.6 Therapie

Die Behandlung des nicht metastasierten Mammakarzinoms unterteilt sich in lokale Therapie

(Operation/Strahlentherapie) und systemische Therapie.

2.1.6.1 Lokale Therapie

Ziel der operativen Therapie ist die komplette Entfernung des Tumors. Die operativen
Verfahren gliedern sich in brusterhaltende Therapie (BET) und Entfernung der Brust, die
Ablatio. Bei beiden Verfahren werden Lymphknoten zur pathologischen Erfassung des
Lymphknotenstatus entfernt. Hierflir kann entweder eine Sentinel Lymphonodektomie (SLN)
oder eine erweiterte Lymphknotenentfernung (LNE) im Rahmen einer Axilladissektion
durchgefihrt werden. Die BET und SLN sind gewebeschonende Verfahren, sodass lokale
Nebenwirkungen geringgehalten werden kénnen. Nach einer BET folgt eine Radiatio der
betroffenen Brust, welche innerhalb von acht Wochen [1] postoperativ beginnen soll. Die
Bestrahlung wird zur Prophylaxe von Lokalrezidiven eingesetzt. Abhangig von der Anzahl

befallener Lymphknoten, sollte auch das Lymphabflussgebiet (LAG) mitbestrahlt werden.

2.1.6.2 Chemotherapie

Einfluss auf die Entscheidung zu einer Chemotherapie haben unter anderem folgende
Befunde: TNM Stadium, Lebensalter und Allgemeinzustand der Patientin, Ki-67 Index,
Her2/neu Status, Lymphknotenstatus, Invasion der Venen, der Perineuralscheide und das
Grading. Bei erhdhtem Rezidivrisiko wird eine Chemotherapie durchgefuhrt. Eine
neoadjuvante Chemotherapie kann durchgefuhrt werden, um den Tumor zu verkleinern oder
im besten Fall eine Komplettremission zu erreichen. Nach der letzten Gabe der

Chemotherapie sollte die Operation erfolgen.

In der Regel wird bei einem triple negativen Tumor, bei dem sowohl die Hormonrezeptoren als
auch der Her2/neu Rezeptorstatus negativ sind, eine Chemotherapie, bei Her2/neu positiven
Tumoren eine Kombination aus Chemotherapie und Antikdrpertherapie empfohlen. Die

Chemotherapie erfolgt in der Regel Uber 18- 24 Wochen und beinhaltet sowohl ein
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Anthrazyklin als auch ein Taxan [11]. Bei triple negativen Karzinomen kann das
Chemotherapieschema um ein Platinderivat erganzt werden. Sind mehr als drei Lymphknoten
befallen, kann eine dosisdichte und dosisintensivierte Chemotherapie mit Epirubicin, Paclitaxel

und Cyclophosphamid durchgefuhrt werden [11].

2.1.6.3 Antikérpertherapie

Bei 15 bis 20% der Mammakarzinom Patientinnen ist der Her2/neu Status positiv und eine
Therapie mit Antikdrpern indiziert [12, 13]. Die folgenden Antikérper Trastuzumab und
Pertuzumab koénnen hierfur verwendet werden. Bei nicht metastasierten Her2/neu
Uberexprimierenden Tumoren ist eine Therapie mit Trastuzumab indiziert und die
Therapiedauer umfasst in der Regel ein Jahr [11]. Pertuzumab wird bei neoadjuvanter
Chemotherapie und positivem Lymphknotenstatus sowie einem Tumor grélRer 2 cm
angewendet. Das Wirkstoffkonjugat Pertuzumab mit Trastuzumab ist in der metastasierten
Situation indiziert [11].

2.1.6.4 Endokrine Therapie

Bei positiv nachgewiesenem Hormonrezeptorstatus ist eine endokrine Therapie indiziert. Die
Behandlung wird fir mindestens finf Jahre empfohlen [11]. Bei postmenopausalem Status
stehen Aromatasehemmer zur Verfugung, welche die Umwandlung von Androgenen in
Ostrogene hemmen. Befindet sich die Patientin noch in der Pramenopause, wird ein selektiver
Ostrogenrezeptormodulator, wie das Tamoxifen zur antihormonellen Therapie eingesetzt.
Erganzend zum Ostrogenrezeptormodulator und Aromatasehemmer kénnen Gonadotropin-
Releasing-Hormon (GnRH) Analoga eingesetzt werden. Diese Substanzen supprimieren die

Ovarialfunktion und werden vor allem bei pramenopausalen Frauen angewendet [11].

2.1.7 Outcome

Aufgrund der vielschichtigen und individuellen Therapieoptionen sind die Heilungschancen
und ein rezidivfreies Uberleben bei Frauen mit Mammakarzinom im Frihstadium hoch. Uber
alle Tumorstadien hinweg, inklusive der Patientinnen mit Metastasen liegt die 10-Jahres-
Uberlebensrate bei 82% [7].

Durch die uberwiegend kurativ verlaufenden Therapien, kann den Nebenwirkungen ein
hoherer Stellenwert eingerdumt werden. Die Patientinnen leiden haufig unter ausgepragten
Nebenwirkungen, Einschrankungen der korperlichen Leistungsfahigkeit und des psychischen

Wohlbefindens, auch Uber den Behandlungszeitraum hinaus. Aufgrund dessen haben die
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Patienten Schwierigkeiten in den normalen Alltag zurlick zu kehren und beispielsweise die

Berufstatigkeit wieder aufzunehmen.

2.1.8 Lebensstilfaktoren

Lebensstilfaktoren haben einen grolen Einfluss auf den Therapieverlauf einer
Krebserkrankung. Patientinnen haben haufig Risikofaktoren, welche den Therapieverlauf und
das Outcome negativ beeinflussen kdnnen. Daher ist es sinnvoll, diese mit in die Behandlung
einzubeziehen. Neben der Abstinenz von Alkohol und Nikotin ist es vor allem kérperliche
Aktivitat in Zusammenhang mit einer Normalisierung des Kdrpergewichts, welches positive
Effekte auf Mammakarzinom Patientinnen zeigt [11]. Empfohlen wird eine ausgewogene
mediterrane Ernahrung, mit dem Fokus den Kalorienbedarf an den Verbrauch anzupassen.
Einen positiven Effekt einer mediterranen Ernahrung in der Primarpravention von Brustkrebs
konnte von Toledo et al. 2015 bereits gezeigt werden [14]. In der Libre Studie von Kiechle et
al. wird aktuell der Einfluss einer mediterraner Ernahrung und regelmaRiges Ausdauertraining
bei Frauen mit einer BRCA1/2 Mutation hinsichtlich Inzidenz und Progression von Brustkrebs
untersucht [15].

2.2 Folgeerscheinungen der Erkrankung und Therapien
2.21 Auswirkungen der Erkrankung

30 bis 60% der Mammakarzinom Patientinnen sind wahrend und auch nach der Krebstherapie
von dem Fatigue Syndrom betroffen [16-18]. In einer Studie von Blaney et al. wurde eine
Befragung von 456 Krebspatienten, wovon 76% eine Brustkrebsdiagnose hatten, durchgefihrt.
Davon gaben 57% an, drei Jahre nach Abschluss der Behandlung noch immer taglich an den
Symptomen des Fatigue Syndroms zu leiden [19] mit permanenter Mudigkeit, Erschépfung
und Kraftlosigkeit. Auch wenn einem erhéhten Bedurfnis an Ruhepausen nachgekommen wird,
reichen diese oft nicht aus, um an die Leistungsfahigkeit vor der Krebsdiagnose anknlpfen zu
kénnen. Zusatzlich kdnnen Konzentrationsstérungen und Gedachtnisprobleme auftreten. Das
Syndrom ist haufig sehr einschrankend fur die Betroffenen und kann zu einer psychischen
Belastung fuhren [20]. Das Fatigue Syndrom hemmt die Motivation fir kérperliche Aktivitat im
Alltag [20, 21]. Aufgrund der korperlichen und psychischen Beschwerden kann eine
Krebserkrankung zu einer Arbeitsunfahigkeit fuhren und damit zusatzlich eine finanzielle
Belastung nach sich ziehen [22].

Haufige Nebenwirkungen der Erkrankung sind au3erdem Schlafstérungen sowie depressive

Episoden, von denen 20 bis 30% der Mammakarzinom Patientinnen betroffen sind [23, 24].
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Nach der Diagnosestellung kann es au’erdem zu einer Belastungsreaktion der betroffenen
Patientin kommen. In einer Studie von Voigt et al. von 2017 kam es in circa 4% der
Patientinnen zu Symptomen einer akuten Belastungsreaktion oder posttraumatischen

Belastungsstérung nach der Brustkrebsdiagnose [25].

2.2.2 Nebenwirkungen der Therapien

2.2.2.1 Nebenwirkungen bei Operation

Die meisten Nebenwirkungen entstehen durch radikale operative Entfernung von Gewebe, wie
bei der Ablatio und LNE. Gewebeschonende Verfahren wie BET und SLN sind deutlich
nebenwirkungsérmer  [26]. Mogliche lokale  Nebenwirkungen sind  Odeme,
Sensibilitdtsstorungen, Schmerzen und Bewegungseinschrankungen. Das Lymphddem als
schwerwiegende Nebenwirkung tritt bei 20 bis 30% nach LNE auf [11]. Weitere postoperative

Komplikationen sind Wundheilungsstérungen und Narbenbildungen.

2.2.2.2 Nebenwirkungen Bestrahlung

Die Bestrahlung der Axilla kann ebenfalls ein Lymphddem des betroffenen Armes oder der
Thoraxwand verursachen. Aulerdem kann Radiotherapie zu Fatigue, Missempfindungen,
Schwellungen, Bewegungseinschrankung oder Gewebeschaden im betroffenen Bereich
fuhren. Eine Strahlendermatitis kann auftreten und einen akuten oder chronischen Verlauf
nehmen. In der Lunge kann es zu einer Strahlenpneumonitis kommen. Als

Langzeitnebenwirkung ist vor allem die Lungenfibrose als Komplikation zu nennen [27].

2.2.2.3 Nebenwirkungen Chemotherapie

Die Chemotherapie sollte mit einem Anthrazyklinpraparat in der Regel kombiniert mit
Cyclophosphamid und einem Taxan durchgefihrt werden. Hierfir stehen unter anderem die
Substanzen Epirubicin als Vetreter der Anthrazykline und Paclitaxel aus der Gruppe der
Taxane zur Verfigung. Bei triple negativen Tumoren wird das Schema mit Carboplatin erganzt.
Nebenwirkungen, die durch alle Zytostatika verursacht werden kénnen sind Infektanfalligkeit,
Blutbildveranderungen wie Leukopenie und Neutropenie, Alopezie, Mukositis und
gastrointestinale Nebenwirkungen wie Ubelkeit, Erbrechen, Stomatitis, Diarrhé und
Obstipation [28-31].
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2.2.2.3.1 Anthrazykline

Bei Anthrazyklinpréparaten wie Epirubicin ist vor allem die Kardiotoxizitat als spezifische
Nebenwirkung zu nennen [28]. Als frlhes Zeichen der Kardiotoxizitdt kommt es Uberwiegend
zu Tachykardie oder ST-Strecken-Veranderungen. Aullerdem kann es zu Konjunktivitis,
Keratitis, Phlebitis und toxischen Hautveranderungen wie Ausschlag, Juckreiz,

Nagelverfarbung und Hyperpigmentierung der Haut kommen [28].

2.2.2.3.2 Alkylantien

Cyclophosphamid als Praparat aus der Gruppe der Alkylantien kann in hdherer Dosis
kardiotoxisch wirken, indem es supraventrikuldre und ventrikulare Arrhythmien begunstigt.
Aulerdem kann es zu einer Zystitis mit Mikrohamaturie und gegebenenfalls Makrohamaturie
kommen, sowie Leberfunktionsstérungen, Fieber, Anamie, Panzytopenie, Schiittelfrost,
Asthenie, Mudigkeit und Unwohlsein [30].

2.2.2.3.3 Taxane

Nebenwirkungen, die durch Taxane wie Paclitaxel hervorgerufen werden kénnen, sind akute
Uberempfindlichkeitsreaktionen mit Flush und Hautausschlag, Hypotonie, Arthralgie und
Myalgie [29]. Ein haufiges Symptom mit hoher Belastung und Einschrankung der Patientinnen
ist die Polyneuropathie. Diese tritt insbesondere an Handen und FlRen auf und dullert sich in
Form von Kribbeln, Taubheitsgefiihl, Uberempfindlichkeit, Muskelschwache oder Schmerzen
im betroffenen Areal. In einer Studie von 2017 von Simon et al. in den USA, litten 73% der
Frauen unter Chemotherapie mit Taxanen, selbst zwei Jahre nach Therapieende, an

Polyneuropathie [32].

2.2.2.3.4 Platinverbindungen

Platinverbindungen wie das Carboplatin kdénnen zu Blutbildveranderungen wie
Thrombozytopenie fuhren sowie Anamie und Fieber verursachen. Weitere mdgliche
Nebenwirkungen sind die Hyperurikdmie, Ototoxizitat, Asthenie, Elektrolytstérungen und
pulmonale Auswirkungen in Form von Hypersensitivitdtsreaktionen mit Bronchospasmus oder
interstitielle Lungenerkrankungen. Aufierdem sind Erkrankungen des Urogenitaltraktes,

periphere Neuropathien und Parasthesien mdglich [31].
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2.2.2.4 Nebenwirkungen Antikérpertherapie

Bei Her2/neu Rezeptor-positivem Mammakarzinom kann eine gezielte Antikérpertherapie
gegen den Wachstumsfaktorrezeptor erfolgen. Die Antikérper Trastuzumab und Pertuzumab
sind insgesamt gut vertraglich. Mégliche Nebenwirkungen sind grippedhnliche Beschwerden
und eine verminderte Ejektionsfraktion am Herzen. Vor allem die Kombinationstherapie von
Trastuzumab mit einem Anthrazyklin Zytostatikum zeigte vermehrt kardiotoxische Wirkungen
[33]. Zur Kontrolle der Ejektionsfraktion werden in vierteljahrlichem Abstand Echokardiografien
durchgeflhrt. Weitere mdgliche Nebenwirkungen sind Anamie, Thrombozytopenie,

Hautprobleme und Unvertraglichkeiten.

2.2.2.5 Nebenwirkungen endokrine Therapie

Ziel der endokrinen Therapie ist es, den hormonellen Einfluss der Ostrogene auf das
Mammakarzinom zu hemmen. Der aktuelle Menopausenstatus ist ausschlaggebend fir die
Wahl der Therapie. Dementsprechend kommen Substanzen zum Einsatz, die entweder als
selektive Ostrogenrezeptormodulatoren den Rezeptor hemmen oder Aromataseinhibitoren,

welche die Ostrogenentstehung im Korper reduzieren.

Ein Vertreter der selektiven Ostrogenrezeptormodulatoren ist das Tamoxifen, welches
vorzugsweise bei pramenopausalen Frauen eingesetzt wird und bei 35% der Patientinnen zu
Hitzewallungen, bei 15% zu Gewichtszunahme und 17% zu Schlafstérungen fuhrt. AuRerdem
kann es zu Gelenkschmerzen, Ubelkeit, Hautausschlag, Fliissigkeitsretention, Fluor vaginalis,

vaginalen Blutungen und Zyklusveranderungen bis hin zu Amenorrhé kommen [34, 35].

Bei postmenopausalen Patientinnen kommt bevorzugt Letrozol als Vertreter der
Aromataseinhibitoren zum Einsatz. Bei einer endokrinen Therapie mit Letrozol sind bei 30%
der Patientinnen Hitzewallungen beschrieben. AuRerdem kann es zu Osteoporose sowie
Gewichtszunahme, Gelenkschmerzen, Schlafstérungen, Hypercholesterinamie und Mudigkeit
kommen [34, 36]. Dartber hinaus kann eine endokrine Therapie thromboembolische
Ereignisse begunstigen. AuRerdem kann eine depressive Verstimmung unter endokriner
Therapie auftreten, die in der IDEAL Studie von Block et al. auch der haufigste Grund fur einen

Therapieabbruch war [37].

Die GnRH Analoga verursachen durch die unterdriickte Sekretion der Sexualhormone
Beschwerden wie Hitzewallungen, Schweillausbriiche und Scheidentrockenheit. Haufig
kommt es auch zu Kopfschmerzen, Stimmungsveranderungen, Depressionen und einer

verminderten Libido.
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2.3 korperliche Aktivitat

2.3.1 MET als MaR der korperlichen Aktivitat

Um koérperliche Aktivitat zu objektivieren, bedarf es einer messbaren Einheit, die mehrere
Aspekte berlcksichtigen sollte. Das ist einerseits die Art der Aktivitat, ob Schwimmen, Laufen
oder Gewichte heben ausgeubt wird, andererseits auch der Sportler hinsichtlich des
Geschlechtes, des Alters und des Gewichts. Ein MaR}, um verschiedene Bewegungsformen
zu vergleichen, ist das Metabolische Aquivalent (MET) [38]. DefinitionsgemaR entspricht 1
MET dem Sauerstoff - Stoffwechselumsatz eines erwachsenen Menschen bei Ruhe, im Sitzen,
im Verhaltnis zum Koérpergewicht und wird fir Manner und Frauen unterschiedlich kalkuliert. 1
MET entspricht 3,5 ml Sauerstoff pro Kilogramm Kérpergewicht pro Minute beim Mann und
3,15 ml Sauerstoff pro Kilogramm Kdrpergewicht pro Minute bei der Frau.

In einer Studie von Mendes et al aus dem Jahr 2018 wurden 112 gesunde Personen
hinsichtlich ihres Energieverbrauches im Liegen, Sitzen, Stehen, bei Alltagstatigkeiten,
langsamen sowie moderatem Gehen, Treppensteigen, Laufen und Intervall Laufen getestet.
Dies wurde mit einem Beschleunigungsmesser, Herzfrequenzsensor sowie tragbarem
Gasanalysator gemessen und konnte das MET als prazises Mal} fur Bewegung bestatigen
[39]. Dabei wird je nach Intensitat der Aktivitdt der MET Wert um ein Vielfaches gesteigert. Zur
Kalkulation eines METs wird der Kalorienverbrauch wahrend der Sporteinheit, die Dauer der
Bewegung sowie das Korpergewicht bendtigt. Der Kalorienverbrauch wird dividiert durch die
Multiplikation des aktuellen Kérpergewichts mit der Dauer der ausgefuhrten Aktivitat. Fur die
Angabe in MET Minuten (MET-min) wird das Resultat mit 60 multipliziert. Fir viele Sportarten
wurde ein Durchschnittswert festgelegt, der fiur Laufen mit 8 km/h beispielsweise bei 8 METs
liegt, flir moderates Schwimmen bei 7 METs und flr Tennis im Doppel bei 5 METs [40]. Anstatt
eine Tabelle mit MET Werten zur Hand zu nehmen ist es jedoch genauer, die METs selbst
mithilfe des Kalorienverbrauches auszurechnen. Um die wdchentliche Aktivitat zu erheben,
werden die ausgerechneten METs mit der aktiven Zeit pro Woche multipliziert, sodass MET-

min pro Woche entstehen.

Aufgrund der WHO Empfehlung, die auf erhobenen MET Werten pro Woche basiert, lassen
sich zur Einteilung der Bewegung Kategorien bilden. Das Mindestmal® der empfohlenen
korperlichen Aktivitat, um davon zu profitieren, liegt bei 600 MET-min pro Woche. In der S3
Leitlinie wird Mammakarzinom Patientinnen ein Bewegungsumfang entsprechend der WHO

Guideline fur gesunde Erwachsene empfohlen.
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Folgende Kategorien lassen sich anhand der MET-min pro Woche erstellen [39, 41]:

MET-min pro Woche Interpretation des Aktivitatslevels
Kleiner 600 Zu wenig
600 - 3999 Niedrig
4000 - 8000 Moderat
GroRer 8000 Hoch

Tabelle 2: MET-min pro Woche, Kategorisierung nach WHO

Die Patientinnen sollen mindestens 150 Minuten moderate oder 75 Minuten anstrengende
kérperliche Aktivitat pro Woche absolvieren [11]. Dabei soll so friih wie mdglich nach der
Diagnosestellung die Aktivitat aufgenommen werden [11]. Die 150 Minuten oder 600 MET-min
pro Woche lassen sich beispielsweise mit Nordic Walking, 4 km/h und 240 MET-min fur 2,5
Stunden in der Woche, erreichen. Auf diese Weise flielen die individuellen Faktoren des
Sportlers, der Sportart und der Umfang der Aktivitat in die Berechnung mit ein. Anhand der
Kategorien lasst sich die sportliche Aktivitat einteilen und vergleichen. Somit kann der Effekt

von Aktivitat anhand der Intensitat und unabhangig von der Sportart untersucht werden.

2.3.2 korperliche Aktivitat in der Onkologie

Kdrperliche Aktivitat ist ein wesentlicher Bestandteil fir das Wohlbefinden und die Gesundheit
jedes Menschen. Besonders auch beim Auftreten einer Krebserkrankung sollte Bewegung, im
Rahmen der physischen Mdglichkeiten, im Alltag Bestand haben. Diese Aussage basiert auf
den vielen positiven Effekten von Bewegung auf psychischer, physischer und psychosozialer
Ebene [42, 43] und wurde aufgrund dessen im Jahr 2020 in die S3 Leitlinie des

Mammakarzinoms aufgenommen [44].

Fraher war der allgemeine Konsens, dass Krebspatienten sich ausruhen sollten, um ihre Krafte
fur die Therapie zu sparen, insbesondere wenn eine Chemotherapie durchgeflhrt wurde. In
den vergangenen Jahren wurde der Zusammenhang von onkologischer Therapie und
sportlicher Aktivitat intensiv untersucht und ergab eindeutige Ergebnisse entgegen der

bisherigen Meinung und zugunsten der Bewegung [45].

Regelmallige sportliche Aktivitdt hat Einfluss auf physische Parameter wie ein
leistungsfahigeres Herz-Kreislauf-System, Senkung des Blutdruckes und Erhalt der
Knochenmasse. Aullerdem bewirkt es eine Veranderung der Kérperzusammensetzung zu
mehr Muskelmasse und weniger Fettanteil, eine Senkung der Konzentrationen von
Triglyzeriden, LDL Cholesterin und Glucose im Blut [42]. Ausdauersport tragt zu einer
gesteigerten Leistungsfahigkeit des Immunsystems bei, indem aktivere B-, T-Zellen und
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natlrliche Killerzellen im Blut zirkulieren [46]. Darlber hinaus zeigte Sport bei Krebspatienten
auch positive Auswirkungen auf die psychische Verfassung [47]. Durch regelmaRige
Bewegung verbessert sich das Selbstbewusstsein und die Patienten lernen Vertrauen in den
eigenen Korper aufzubauen. Des Weiteren kénnen durch die Krankheit auftretende Angste
und Depression abgebaut werden. In der Folge kommt es zu einer verbesserten

Krankheitsbewaltigung und gesteigerten Lebensqualitat der Krebspatienten [42].

Die World Health Organization (WHO) und die American Cancer Society Guidelines geben
konkrete Angaben zum Umfang der koérperlichen Aktivitdt fir alle Erwachsenen. Die
Empfehlungen zu Bewegung umfassen 150 bis 300 Minuten moderate oder 75 bis 100
Minuten intensive koérperliche Aktivitdt in der Woche [48, 49] Dabei wird betont, dass die
Empfehlung ein Mindestmal} vorgibt, und Bewegung tUber das empfohlene Pensum hinaus
einen zusatzlichen Vorteil fur die Gesundheit darstellt [49]. In der Metaanalyse von Liu et al.
aus dem Jahr 2016 konnte gezeigt werden, dass sportliche Aktivitdt entsprechend der WHO
Empfehlung das Risiko an Krebs zu erkranken um 7% senkt [50]. In der Nurses Health Study
von Holmes et al. wurden 2987 Krankenschwestern mit der Diagnose Brustkrebs hinsichtlich
sportlicher Aktivitat und krebsspezifischer Mortalitat untersucht. Die Studie zeigte, dass Frauen
die entsprechend der American Cancer Society Guidelines koérperlich aktiv waren, eine
bessere Uberlebensrate zeigten als diejenigen, welche weniger aktiv waren. Frauen, die 540
MET-min oder mehr pro Woche aktiv waren hatten ein um 6% niedrigeres Mortalitatsrisiko
nach 10 Jahren im Vergleich zu den Frauen, die weniger als 180 MET-min pro Woche aktiv
waren. Fur Frauen, die ein Aktivitatslevel zwischen 180 MET-min und 540 MET-min in der

Woche erreichten, lag das relative Risiko an Brustkrebs zu versterben bei 0,80 [51].

Bewegung hat eine grof3e Relevanz flir Patienten unter onkologischer Therapie, aber auch fir
diejenigen, welche die Krebserkrankung Uberstanden haben. In einer Metaanalyse von
Ibrahim et al. aus dem Jahr 2010 (6 Studien mit 12108 Mammakarzinom Patientinnen)
untersuchten vier Studien den Nutzen von sportlicher Aktivitat nach der Brustkrebsdiagnose
auf das Outcome sowie zwei Studien den potenziellen Nutzen von sportlicher Aktivitat ein Jahr
vor der Diagnose. Im Vergleich zur Referenzgruppe mit kleiner gleich 180 MET-min pro Woche
verringerten alle Ebenen der Bewegung nach der Diagnose signifikant das Risiko an
Brustkrebs zu sterben. Der Gesamteffekt zeigte eine Reduktion der krebsspezifischen
Mortalitat um 34% [52], die Gesamtmortalitat konnte sogar um 41% gesenkt werden [42, 52].
Bei Frauen mit Ostrogenrezeptor-positiven Tumoren zeigt sich der Effekt noch deutlicher. Hier
sinkt die Gesamtsterblichkeitsrate um 64% und die krankheitsspezifische Mortalitdt um 50%
[4, 52].
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2.3.2.1 Symptomspezifische Einfliisse von Bewegung

2.3.2.1.1 Bewegung und Fatigue Syndrom

Fur Patienten, die unter einer Fatigue Symptomatik leiden, wird neben psychosozialer
Betreuung vor allem korperliche Bewegung empfohlen [1]. Eine Metaanalyse von Brown et al.
mit 44 Studien (davon 25 bei Mammakarzinom Patientinnen) konnte fur Patienten nach
onkologischer Therapie eine Reduktion der krebsspezifischen Fatigue bei erfolgtem
Krafttraining feststellen. Diese wurde anhand von Fragebdgen erhoben und fir alle
Krebspatienten mit einer Effektstarke von 0,312 angegeben, fir Mammakarzinom Patientinnen
sogar mit einer Effektstarke von 0,388. Dabei zeigte sich eine Dosis-Wirkungs-Beziehung des
Krafttrainings auf die krebsbezogene Fatigue Symptomatik sowie interessanterweise ein
grolRerer Effekt bei Patienten hdheren Alters (d= 0,428 ab 70 Jahren versus d= 0,375 mit 65
Jahren versus d= 0,160 mit 39 Jahren) [53]. Die BEATE Studie von Schmidt, Wiskemann et
al. untersuchte 101 Frauen mit Mammakarzinom wahrend der Chemotherapie und teilte die
Patientinnen in eine Gruppe mit Krafttraining und eine Kontrollgruppe mit
Entspannungsibungen ein. Nach 13 Wochen gaben die Patientinnen der Kontrollgruppe an,
dass sich die Fatigue Symptomatik unter Chemotherapie verschlechtert habe. Die
Patientinnen der Trainingsgruppe gaben keine Verschlechterung der Fatigue Symptomatik an
mit einer Effektstarke von 0,47 und zeigten zusatzlich bessere Werte in den Aspekten soziale
Integration und Rollenfunktionalitdt [54]. Da auch in der Kontrollgruppe wochentliche
Entspannungsubungen angeboten wurden, lassen sich diese Ergebnisse als Effekt des

Krafttrainings einordnen.

2.3.2.1.2 Bewegung und Ubelkeit

Ubelkeit als einer der haufigsten Nebenwirkungen von Chemotherapie betraf in einer Studie
von Nyrop et al. von 2018 38% der Mammakarzinom Patientinnen wahrend der gesamten Zeit
der Chemotherapie [55]. In einer Studie von Johnsson et al. von 2019 wurden 38 Patientinnen
mit Brustkrebs unter Chemotherapie hinsichtlich Ubelkeit und sportlicher Aktivitat untersucht.
Die Patientinnen absolvierten jeweils zweimal pro Woche ein Ausdauertraining und ein
Krafttraining fur einen Zeitraum von sechs Monaten. Bei 75% der Patientinnen verbesserte
sich die Ubelkeit nach eigenen Angaben direkt nach dem Krafttraining, bei 71% direkt nach
dem Ausdauertraining. Das Nachlassen der Ubelkeit wurde von den Patientinnen auch noch

drei Stunden nach der Krafttrainingseinheit angegeben [56].
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2.3.2.1.3 Bewegung und Funktionseinschrankungen des Armes

Armbeschwerden, welche Uberwiegend durch operative Malnahmen bedingt sind, umfassen
Schmerzen, eine Bewegungseinschrankung und Lymphédem des Armes. Bei Auftreten eines
Lymphédems  wird ein  betreutes, langsam  gesteigertes  Krafttraining  zur
Lymphédembehandlung empfohlen [1]. Schmitz et al. verglichen in einer Studie 141
Mammakarzinom Patientinnen mit Lymphddem, welche in eine Interventionsgruppe, die
zweimal wochentlich Krafttraining absolvierte und in eine Kontrollgruppe ohne sportliche
Aktivitat randomisiert wurden. Nach einem Jahr zeigten sich zwar in beiden Gruppen gleich
viele Patientinnen (11-12%) mit Zunahme der Armschwellung, aber die Patientinnen der
Interventionsgruppe berichteten Gber weniger Symptome und flhlten sich insgesamt starker.
Aulierdem zeigten in der Interventionsgruppe nur 14% Exazerbationen des Lymphddems im

Vergleich zu 29% in der Kontrollgruppe [57].

2.3.2.1.4 Bewegung und Polyneuropathie

Bei Nebenwirkungen wie der Polyneuropathie kann Bewegung sowohl in der Pravention als
auch therapeutisch helfen, die Beschwerden zu reduzieren. Courneya et al konnte eine
Symptomlinderung der Chemotherapie induzierten Polyneuropathie durch drei Mal
wochentliches Ausdauer- und Krafttraining von 50 bis 60 Minuten zeigen [58]. Streckmann
analysierte in ihrem Review 18 Studien zu Polyneuropathie und Bewegungstherapie und
konnte flr Balancelbungen den gréften Effekt auf Polyneuropathie demonstrieren [59]. Die
S3 Leitlinie empfiehlt bei Polyneuropathie Beschwerden eine Kombination aus
Balanceubungen, sensomotorischem  Training, Koordinations-,  Vibrations- und

Feinmotoriktraining [11].

2.3.2.1.5 Bewegung und Immunsuppression

Ein Review von Fairey et al. arbeitete aus sechs Studien heraus, dass Patienten nach ihrer
Krebserkrankung bei Bewegung mit wenig bis moderater Intensitat sowie Krafttraining eine
verbesserte Immunfunktion zeigten. Dies traf auf vier der sechs Studien zu, die in den
Blutanalysen zeigen konnten, dass Patienten mit Bewegung eine erhOhte Aktivitat der
naturlichen Killerzellen und Monozyten, mehr zirkulierende Granulozyten sowie eine kirzer
dauernde Neutropenie zeigten als die Patienten, die nicht aktiv waren [60].

Ein mdglicher Erklarungsansatz liegt in den Zytokinen, die eine pro- und antiinflammatorische
Wirkung haben und den Entzindungsprozess im Rahmen der Krebserkrankung beeinflussen.
Bei korperlicher Aktivitdt werden Zytokine mit proinflammatorischer Wirkung aus der

Skelettmuskulatur ausgeschittet [61]. Auch die unspezifische zellulare Immunantwort wird
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durch regelmalige Bewegung angeregt, indem dendritische Zellen, Makrophagen, Monozyten
und naturliche Killerzellen aktiviert werden [62-64]. Dieser Effekt zeigt sich vor allem bei alteren
Patienten [42].

2.3.2.1.6 Bewegung und Schmerzen

Neben dem Tumor selbst haben auch die systemischen Therapien onkologischer Patienten
Einfluss auf die Schmerzsymptomatik in Form von generalisierten Schmerzen, Myalgien oder
Arthralgien. Sowohl Radiotherapie, Chemotherapie, antiendokrine Therapie als auch die
operativen Verfahren kdnnen allgemeine Schmerzen verursachen und die Patienten daran
hindern korperlich aktiv zu sein [65]. Die Beschwerden konnen auch Jahre nach Abschluss
der Therapie bestehen, bei einigen nimmt die Schmerzintensitat Gber die Jahre sogar zu [66].
In der Studie von Forsythe et al. von 2013 wurde die Schmerzsymptomatik von
Mammakarzinom Patientinnen bis zu 10 Jahre nach der Diagnose und Therapie mittels
Fragebdgen erhoben AulRerdem wurden BMI, kdérperliche Aktivitdt und sitzende Téatigkeiten
erfragt. Fur BMI und korperliche Aktivitat zeigte sich gute Evidenz, dass sie die
Schmerzintensitdt  senken  kdénnen.  Ubergewichtige  Frauen zeigten  h&ufiger
Uberdurchschnittliche Schmerzen als normalgewichtige Frauen, Frauen die koérperliche
Aktivitat entsprechend dem empfohlenen Mal} umsetzten berichteten nur halb so haufig wie
inaktive Frauen an Uberdurchschnittichen Schmerzen zu leiden [66]. Auch die Studie von
Alfano et al verzeichnete bei Frauen, die nach der Brustkrebsdiagnose ihre Aktivitat steigerten
signifikant weniger Schmerzen als bei denen, die weniger aktiv waren als vorher (66,9 versus
62,0) [67]. Hinsichtlich des Effektes von Bewegung auf die Schmerzsymptomatik braucht es

jedoch mehr Studien, um die Evidenzlage zu sichern.

2.4 Lebensqualitat

Lebensqualitat ist ein schwer zu definierender Begriff, der darlber hinaus eine Diskrepanz
aufweist zwischen gesunden und kranken Menschen. Auch wenn einzelne Aspekte der
Lebensqualitat stark variieren und individuell definiert sind, ist die Beschreibung der
Lebensqualitat im onkologischen Bereich wesentlich bestehend aus der Abwesenheit von
Krankheitssymptomen und Therapienebenwirkungen [42]. Dabei sind es oftmals
Nebenwirkungen wie Depression und Fatigue, die mit einer verminderten Lebensqualitat
assoziiert sind [43]. Genau diese Symptome lassen sich durch regelmaflige Bewegung
beeinflussen und reduzieren. Durch gezielte Bewegungsprogramme kann ein Zugewinn an
Lebensqualitat auch unter onkologischer Therapie erreicht werden und zu einem besseren
Wohlbefinden beitragen. Den positiven Effekt von Bewegung auf die Psyche und

Lebensqualitat bei Patientinnen mit Gberstandener Brustkrebserkrankung stellten auch Duijts
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et al. 2011 in ihrer Metaanalyse heraus [68]. Ein weiterer essentieller Punkt ist die Mdglichkeit
des Betroffenen, mit Bewegung und Sport einen eigenen Beitrag zu einem besseren

Wohlbefinden leisten zu konnen.

So wie die blauen Ratgeber ,Aktiv leben mit Krebs — Tipps flr einen gesunden Lebensstil“ des
nationalen Centrums flr Tumorerkrankungen in Dresden es den Patienten vermitteln: ,Kein
einzelnes Medikament kann die vielfaltigen positiven Wirkungen von korperlicher Aktivitat

erzeugen® [69].
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2.5 Fragestellung und Zielsetzung

Ziel der vorliegenden Arbeit war es, die Korrelation zwischen sportlicher Aktivitat und der
Nebenwirkungsrate sowie Lebensqualitat unter onkologischer Therapie bei Mammakarzinom
Patientinnen des Brustzentrums am Universitatsklinikum des Saarlandes (UKS) zu
untersuchen. Hierfur wurden 74 Patientinnen mit Brustkrebsdiagnose untersucht und
entsprechend ihrer primaren Therapieform einer Gruppe zugeordnet. Eine Gruppe erhielt eine

Chemotherapie, die andere Gruppe erhielt keine Chemotherapie.

Folgende Fragestellungen galt es zu beantworten:

- Welchen Einfluss hat Bewegung auf die Lebensqualitit der Mammakarzinom

Patientinnen?

- Wie Kkorreliet Bewegung mit den Nebenwirkungen unter Chemotherapie bei

Mammakarzinom Patientinnen?

- Wie korreliert Bewegung mit den Nebenwirkungen der Nicht-Chemotherapie Gruppe

bei Mammakarzinom Patientinnen?
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3 Material und Methodik

3.1 Studiendesign

Die hier vorgelegte Arbeit ist Teil der einjahrigen BeGyn Studie zum Thema ,Auswirkungen
von Bewegung und sportlicher Aktivitadt bei Brustkrebs-Patientinnen auf ihre Lebensqualitat,
Kdérperzusammensetzung und prognoserelevante Biomarker. Im Rahmen dieser Studie
wurden 110 Mammakarzinom Patientinnen bei der Neudiagnose ihrer Brustkrebserkrankung
rekrutiert. Die Rekrutierung fand im Zeitraum vom 01. September 2019 bis 12. Januar 2021
statt. Die vorliegende Arbeit korreliert das Bewegungsausmalf der Patientinnen mit Variablen

zu Lebensqualitdt und Nebenwirkungen in den ersten sechs Monaten nach Krebsdiagnose.

3.2 Rekrutierung

Die Rekrutierung der Patientinnen erfolgte aus dem Patientenkollektiv der im Tumorboard des
UKS vorgestellten Patientinnen mit Brustkrebs Neudiagnose. Von insgesamt 388 Patientinnen
gaben 110 ihr Einverstandnis zur Studienteilnahme und erfillten die Einschlusskriterien. Bis
zur Auswertung der Daten im April 2021 hatten 74 Patientinnen den Beobachtungszeitraum

von sechs Monaten erreicht, welche dieser Arbeit zugrunde gelegt wurden.
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Randomisiert
N = 388

Einverstandnis
N=110

Teilnehmerinnen
N =95

Auswertung
N=74

Grund warum kein Einschluss erfolgle:
- benigne Dignitat N =44
- Laufband-unféhig N =55
- Organisatorisches/ Covid N =238
- Metastasiert N =38
- Sprachbarriere N=8
- Uberastung N =39
Therapie extern N=22
- Schwerwiegende weitere Erkrankung/
Zweitkarzinom N=20
- Mannlich N=3
- Fitnesstracker abgelehnt N=11

Chemotherapie
N =48

Nicht-Chemotherapie

N =26

Abbildung 1: Rekrutierung der Patientinnen fiir die BeGyn Studie bis April 2021 anhand eines
Flussdiagrammes

3.21

3.2.2

Einschlusskriterien

Uneingeschrankte Einwilligungsfahigkeit

Bereitschaft zur Studienteilnahme fur ein Jahr

Mindestalter 18 Jahre

Neudiagnose eines Mammakarzinoms

Medizinische Mit-/Betreuung an der universitaren Frauenklinik in Homburg

Deutsche Sprachkenntnisse

Smartphone zur Verwendung der Fitbit App

Ausschlusskriterien

Bestehende Schwangerschaft

Kdrperliche Einschrankungen, die die Laufband Messung nicht erméglichten

Metastasierung

Mannliches Geschlecht
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3.2.3 Genehmigung durch die Ethikkommission und Einverstiandniserklarung

Die Ethikkommission der medizinischen Fakultat Homburg erteilte vor Beginn der Rekrutierung
ihre Zustimmung zur Durchfihrung der Studie mit der Prifnummer: 229/18. Fur eine
umfassende Aufklarung erhielt jede teilnehmende Patientin ein Informationsblatt Uber die
Studie in Erganzung zu einer ausfihrlichen mindlichen Aufklarung durch einen approbierten
Arzt oder Arztin des Brustzentrums der Frauenklinik. Auf freiwiliger Basis gaben die
Patientinnen ihr schriftliches Einverstandnis zur Teilnahme an der Studie gemal} der

Deklaration von Helsinki 1964.

3.3 angewandte Testverfahren

3.3.1 Anamnese

Fir die Anamnese erhoben wir einen Fragebogen, der unter anderem demographische Daten
wie Alter, Berufsbild, eine Familienanamnese, psychische Verfassung,
Medikamenteneinnahme, Risikofaktoren wie Rauchen, Alkohol, Bewegungsumfang, Anzahl
der Schwangerschaften und Dauer der Menarche umfasste. Mit Einverstdndnis der
Patientinnen erganzten wir die Angaben zur Krankengeschichte sowie Informationen zur
aktuellen Therapie mit Daten aus der Krankenakte im SAP Computersystem. Der

Anamnesebogen befindet sich im Anhang auf Seite 64 bis 69.

3.3.2 Fragebodgen

Fur die Erhebung der Daten zu Lebensqualitdt und Symptomen kamen die nachfolgend
beschriebenen deutschsprachigen Fragebdgen zum Einsatz. Alle Fragebégen wurden sowohl
am ersten Untersuchungstag sowie an den folgenden Messungen in vierteljahrlichem Abstand
von den Patientinnen ausgefiillt. Zur Baseline Messung gehért das Erfragen von Symptomen
bereits vor Therapiebeginn oder Interventionen (Portanlage). Entsprechend liegen bei jeder

Patientin Fragebdgen zu drei verschiedenen Zeitpunkten vor.

3.3.2.1 EORTC QLQ C30 Fragebogen
Der Quality of Life Fragebogen fur Cancer (QLQ C30) Version 3 der European Organisation

for Research and Treatment of Cancer (EORTC, Aaronsen 1993) dient der Erfassung von
Daten zur Lebensqualitat und Symptomen bei onkologischen Patienten und ist im Anhang
unter Punkt 7.2 auf Seite 70 bis 71 aufgefuhrt. Er umfasst 30 Fragen, die in eine Skala zu
allgemeinem Gesundheitszustand und Lebensqualitat, funf Funktionsskalen (kérperliche,
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berufliche, kognitive Leistung, emotionales Empfinden und soziale Integration) und neun
Symptomskalen (Fatigue, Schmerzen, Atemnot, Schlaflosigkeit, Appetitlosigkeit, Obstipation,
Diarrhd, Ubelkeit und Erbrechen sowie krankheitsbedingte finanzielle Schwierigkeiten)
unterteilt sind. Die Funktions- und Symptomskalen konnten entsprechend der Likert Skala mit
Uberhaupt nicht, wenig, maRig oder sehr ausgepragt beantwortet werden. Die Skala zu
allgemeinem Gesundheitszustand und Lebensqualitat zeigt acht Antwortmoéglichkeiten von

sehr schlecht (0) bis ausgezeichnet (7).

Mithilfe des EORTC Handbuches [70] werden die Rohdaten in eine Skala mit Werten von 0
bis 100 linear transformiert. Bei der Funktions-, sowie der allgemeinen Gesundheitszustand-
und Lebensqualitatsskala zeigen hohere Werte eine bessere Funktionalitdt und Lebensqualitat.
Bei der Symptomskala stellen héhere Werte eine starkere Beeintrachtigung durch das

Symptom dar.

3.3.2.2 EORTC QLQ BR23 Fragebogen
Der Quality of Life Fragebogen flr Breast Cancer (QLQ BR23) der European Organisation for

Research and Treatment of Cancer (EORTC, Aaronsen 1993) ist speziell auf Brustkrebs
ausgelegt und umfasst 23 Fragen. Er befindet sich im Anhang unter Punkt 7.3 auf Seite 72 bis
73. Dieser Fragebogen beinhaltet vier Funktionsskalen (Kérperempfinden, Sexualitat,
Sexuelles Vergniigen und Zukunftsperspektive) sowie vier Symptomskalen (Nebenwirkungen
der systemischen Therapie, Brustbeschwerden, Armbeschwerden, Belastung durch
Haarausfall). Die Antwortmdglichkeiten erstrecken sich von Uberhaupt nicht, wenig, mafig bis
sehr ausgepragt. Auch hier werden die Rohdaten mittels linearer Transformation anhand des
EORTC Handbuches [70] in Werte zwischen 0 und 100 modifiziert. Flr die Funktionsskala gilt,
je hoher der Wert desto besser ist die Funktionalitat. Flr die Symptomskala gilt, je héher der

Wert desto ausgepragter ist das Beschwerdebild.

3.3.2.3 CTCAE Fragebogen

Der Fragebogen zur Common Terminology Criteria for Adverse Events, kurz CTCAE, dient
der Erfassung von Nebenwirkungen in der Onkologie und ist im Anhang unter Punkt 7.4 auf
Seite 74 aufgefuhrt. Dabei werden 36 mdgliche Symptome vom Untersucher abgefragt, die
anhand der CTCAE - Tabelle der EORTC 9/1992 [71] in ihrer Auspragung bewertet werden.
Die Auswahl konzentriert sich auf die haufigsten Nebenwirkungen unter Chemo- oder
Radiotherapie sowie krankheitsspezifische Symptome des Mammakarzinoms. Abgefragt

werden Nebenwirkungen aus dem Bereich des Gastrointestinaltraktes, des Herz-Kreislauf-
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Systems, des Nervensystems, des endokrinen Systems, der Haut, des Auges, sowie Appetit,
Gewichtsveranderungen, Alopezie, Fieber/Infekt, Myalgie und Fatigue. Weitere Symptome
oder Krankheitsbilder einer Patientin kénnen erganzend eingefigt und nach den funf
Auspragungsgraden evaluiert werden. Die Ankreuzmdglichkeiten reichen von Grad O bei
Abwesenheit des Symptoms bis Grad 4 einer lebensbedrohlichen Nebenwirkung [72, 73].
Zusatzlich wird neben dem CTCAE Fragebogen der ECOG/ WHO-Performance Status
(Eastern Cooperative Oncology Group) und der daran angelehnte Karnofsky Index erfasst. Die
beiden Klassifikationen dienen der Einschatzung des kérperlichen Zustandes, des
allgemeinen Wohlbefindens sowie die Einschatzung zu Einschrankungen bei Alltagsaktivitaten.
Der ECOG Status kann einen Wert zwischen 0 und 5 annehmen. 0 entspricht der
Beschwerdefreiheit ohne Zeichen der Krankheit und die Zahl 5 dem Tod. Der Karnofsky Index
wird in Prozentzahlen angegeben und verhalt sich reziprok zum ECOG Status. Ein Karnofsky
Index von 90 bis 100% entspricht einem ECOG 0, 0% entsprechen einem ECOG 5.

3.3.2.4 HADS Fragebogen

Dieser Fragebogen wurde von Herrmann-Lingen & Buss 1994 entwickelt und beruht auf der
Selbsteinschatzung der Patientinnen [74]. Er beinhaltet Fragen, die Hinweise auf eine
vorhandene Angststérung oder Depression liefern. Der validierte HADS Fragebogen umfasst
insgesamt 14 Fragen, wovon 50% der Angstskala zugehérig sind und die anderen 50% der
Depressionsskala. Die Fragen werden vom Patienten selbst ausgefillt und beziehen sich auf
das eigene Befinden sowie die Bewaltigung von alltaglichen Aktivitaten. Die HAD Skala ist im
Anhang auf Seite 75 aufgeflihrt. Fir die Angst— und Depressionsskala gilt das gleiche
Auswertungsschema. Fur jede der 14 Fragen gibt es eine Punktzahl zwischen 0 und 3, die
erreicht werden kann. Die erreichte Punktzahl wird jeweils getrennt flr Angst und Depression
summiert und ergibt einen Wert zwischen 0 und 21. Je hdher der Wert desto starker

ausgepragt sind die Depressivitat oder Angstlichkeit.

3.3.3 Methoden der Anthropometrie

Um Informationen Uber die Koérperzusammensetzung zu erlangen, verwenden wir eine
Kdrperfettwaage sowie eine Caliperzange zur Messung der Calipometrie. Diese Daten werden

zur Baseline Messung sowie nach 3 und 6 Monaten erhoben.
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3.3.3.1 Korperfettwaage

Wir verwenden die Korperfettwaage von Tanita Modell BC-601 zur Durchfuhrung einer
bioelektrischen Impedanzanalyse des Korpers. Durch den Einsatz der Korperfettwaage
erhalten wir Informationen Uber Gewicht, BMI, Koérperfett, Képerwasser sowie Muskel und
Knochenanteil unserer Patientinnen. Uber Elektroden im Standbrett wird ein Wechselstrom
von <2mA durch den Korper geleitet, der fir die zu messende Person nicht spurbar ist.
Zusatzliche Elektroden an den Handgriffen kénnen die Spannung aufnehmen. Dadurch wird
zwischen den einzelnen Elektroden und Messpunkten an den Handen und Fifien die jeweilige
Distanz ausgemessen. Die Messergebnisse entstehen durch unterschiedliche Leitfahigkeiten
der diversen Gewebetypen, da Fett beispielsweise einen héheren Widerstand bietet als
Wasser. Durch zusatzliche Angaben wie Geschlecht, Alter, Grélie, Gewicht und Aktivitatslevel
kénnen die Messwerte anhand eines in der Waage integrierten Computers, berechnet werden.
Fur vergleichbare Werte halten wir die Messbedingungen konstant, indem die Messung mit
der Korperfettwaage der Spiroergometrie vorgeschaltet ist. Die Patientinnen sind nichtern,

tragen nur leichte Sportkleidung und stehen barfuld auf die Waage.

3.3.3.2 Calipometrie

Als Vergleichsmethode zur Ermittlung des Kérperfettanteils kam das Messverfahren der
Calipometrie zum Einsatz [75]. Mit einer Caliperzange AccuMeasure Modell C.P.Sports, wird
an verschiedenen Stellen die Dicke des Unterhautfettgewebes gemessen. Hierflr waren drei
pradestinierte Stellen fur subkutanes Fettgewebe bei Frauen vorgegeben: Trizeps, Hufte und
Oberschenkel, welche auf Jackson und Pollock zurlckzufuhren sind [76]. Bei der Messung
des Trizepses wurde bei eleviertem Oberarm jeweils die Mitte zwischen Olecranon und
Schultergelenk ermittelt. An dieser Position wurde rechtwinklig die Caliperzange angesetzt und
soweit zusammengezogen bis diese einrastete. Fur die Hliftmessung setzten wir lateral der
Patientin in der mittleren Axillarlinie auf Hohe der Spina iliaca anterior superior an, und mafien
die horizontale Fettfalte. Am Oberschenkel orientierten wir uns an der frontalen Seite in der
Mitte zwischen Femurkopf und Kniegelenk und maf3en vertikal das Unterhautfettgewebe. Aus
der Summe der drei gemessenen Werte plus dem Alter der Patientin lie3 sich der prozentuale

Kdrperfettanteil ermitteln. Anhand einer Tabelle werden diese Werte zugeordnet.

3.3.4 Spiroergometrie mit dem Aeroscan

Die Spiroergometrie zur Ausdauerleistungsdiagnostik erfolgte auf einem Laufband, Modell

cardiowise xrcise runner med der ERGO-FIT GmbH & Co. KG, mit dem aeroman professional
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Stoffwechsel-Analysegerat der Firma aerolution. Mit diesem Analysegerat wird Uber ein
Mundstlick per Ultraschall das ein- und ausgeatmete Sauerstoff- und Kohlendioxidvolumen
gemessen. Uber eine Software werden die Werte umgerechnet und liefern Informationen zum

individuellen Energiestoffwechsel der Patientin.

Zu Beginn erfolgte eine Messung der Atemgase in Ruhe. Hierbei sitzt die Patientin auf einem
Stuhl und atmet fir zwei Minuten durch das Mundstick, welches mit dem aeroman
Analysegerat konnektiert ist. Dabei ist die Nase abgeklemmt um zu gewahrleisten, dass die
gesamte Atemluft durch den Mund fliet und gemessen werden kann. Zur Erfassung der
Herzfrequenz tragt die Patientin wahrend der Spiroergometrie einen Brustgurt mit
Herzfrequenzsensor, der die Daten automatisch an das Computerprogramm Ubermittelt. Wir
verwendeten einen Herzfrequenzsensor der Marke Polar, Modell 0B 1C:5248a-0B). Nach der
Ruhemessung folgte die Messung auf dem Laufband. Hier wird in der Regel mit einer
Einstiegsbelastung von vier Stundenkilometern und einer 1%-Steigung gestartet. Empfindet
die Patientin die Einstiegsgeschwindigkeit zu belastend, kann individuell auch bei weniger

Stundenkilometern begonnen werden.

Der weitere Ablauf war folgendermalRen aufgebaut: die Patientin lief nach Einstellung der
Einstiegsgeschwindigkeit fir zwei Minuten bei gleichbleibender Geschwindigkeit. Die letzten
30 Sekunden dieses Intervalls werden durch das Mundstlick des Spirometers geatmet und die
Stoffwechselwerte entsprechend dieser Belastungsstufe gemessen. Danach wird die
Geschwindigkeit um 0,5 Stundenkilometer erhéht und es beginnt ein neues Intervall. Die
Patientin lauft fir zwei Minuten auf der neuen Geschwindigkeit, wovon die letzten 30 Sekunden
wieder durch das Mundstick geatmet werden. Dieser Ablauf wiederholt sich idealerweise
mindestens sechs Mal mit steigender Geschwindigkeit oder wenn das nicht mdglich ist, kann
alternativ die Steigung des Laufbandes prozentual erhéht werden. Zu jeder Belastungsstufe
fragten wir nach dem Belastungsempfinden der Patientin. Das subjektive Empfinden der
Anstrengung wird mit Werten der Borg Skala zwischen 6 und 20 von der Patientin selbst
bewertet. Die Zahl 6 entspricht keiner Anstrengung, 7 bis 11 leichter Anstrengung, 12 bis 15
maRig bis anstrengend, 16 bis 17 sehr anstrengend und ab einem Wert von 18 ist die
Belastung extrem anstrengend. Bei Werten von 19 bis 20 wird von einer maximalen

Anstrengung ausgegangen. Die Skala ist im Anhang auf Seite 76 aufgefihrt.

Entsprechend jeder Belastungsstufe erhalten wir durch das aeroman Stoffwechsel-
Analysegerat Informationen zum Energieverbrauch der Patientin. Folgende Werte werden
gemessen: Sauerstoffaufnahme (VO2), Kohlendioxidabgabe (VCO2), Atemfrequenz (AF),
Atemminutenvolumen (VE) und Herzfrequenz (HF). Das Programm errechnet einen
Respiratorischen Quotient (RQ) aus der Sauerstoffaufnahme dividiert durch die

Kohlendioxidabgabe. Der Ergometrie Leistungstest ist abgeschlossen, sobald die Patientin in
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der Ausbelastung angekommen ist oder die Messung selbst beenden méchte. Folgende
Parameter zeigen eine Ausbelastung der Patientin und waren fir uns Grundlage zum Beenden
der Spiroergometrie: ein Respiratorischer Quotient > 1,10, eine maximale Herzfrequenz bei
220 - Lebensalter, ein Wert auf der Borg Skala > 18, Sauerstoffaufnahmeanstieg <
150mI*min”-1 und ein Atemaquivalent Wert > 35. Das Erreichen einer dieser Parameter

reichte aus zur Termination der Spiroergometrie Messung.

Nach erfolgreichem Testablauf ist eine Einschatzung der Leistungsfahigkeit der Patientin
mdglich. Durch die Analyse der Fett- und Kohlenhydratverbrennung zu den Belastungsstufen
kénnen Trainingsbereiche mit optimaler Herzfrequenz erstellt werden. Dieser Test wurde zur
Baseline Messung, nach 3 Monaten und nach 6 Monaten durchgeflhrt und diente der
Verlaufsbeobachtung des kdérperlichen Zustandes und der Leistungsfahigkeit der Patientinnen

wahrend der onkologischen Therapie.

3.3.5 Tagebuch

Zur Erfassung der korperlichen Aktivitat und somit der MET-min im Alltag erhielten die
Patientinnen einen Fitnesstracker und ein Tagebuch Uber den Zeitraum von 13 Wochen, um
die Daten festhalten zu kdnnen. Nach 13 Wochen ist ein Tagebuch abgeschlossen und eine
Wiedervorstellung zur Spiroergometrie Messung und Ausflllen der Fragebdgen folgt. Die
Wiederholungsmessungen fanden optimalerweise in der ersten Woche des neuen
Tagebuches statt, sodass wir das ausgeflillte Tagebuch behalten und den Patientinnen ein
neues Exemplar aushandigen konnten. Dieses Procedere wurde nach weiteren 13 Wochen
wiederholt, sodass am Ende von jeder Patientin Daten von drei Messungen inklusive
Fragebdgen, Blutwerte, sowie zwei Tageblcher vorlagen. Die Kontrollmessungen erfolgen
vierteljahrlich gemall dem empfohlenen Turnus der interdisziplindren S3-Leitlinie zur

medizinischen Krebsnachsorge des Mammakarzinoms [1].

Das Tagebuch wurde eigens fir die BeGyn Studie entworfen und gliedert sich in tagliche,
wochentliche und monatliche Eintradge. Dabei blieb es der Patientin selbst Gberlassen, ob sie
ihr Tagebuch einmal pro Woche oder taglich ausfillt. Zu den Wiederholungsmessungen
wurden die Tagebiicher von den Patientinnen mitgebracht und von uns auf Vollstandigkeit
gepruft. Bei Einverstandnis seitens der Patientin wurden die Tagebicher mit den Daten der
Fitbit App im Smartphone abgeglichen. Das Tagebuch befindet sich in Auszigen im Anhang
auf den Seiten 77 bis 80.
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3.3.5.1.1 Tagliche Eintrage

Im Tagebuch gibt es fir jeden Wochentag eine Spalte zu Schrittzahl, Ruhepuls,
Kalorienverbrauch und zu sportlichen Aktivitaten. Diese werden mit der Art der Aktivitat, der
Dauer, dem Kalorienverbrauch, der zurickgelegten Distanz und dem maximalen Puls

angegeben. Die Daten hierflr liefert der Fitnesstracker.

3.3.5.1.2 Wodchentliche Eintrage

Einmal pro Woche maf} die Patientin in nichternem Zustand ihr Gewicht. Dieses wird fur die
Kalkulation der MET-min der Woche benétigt. Aulerdem konnte die Patientin in jeder Woche
besondere Ereignisse eintragen, zum Beispiel Krankenhausaufenthalte, erfolgte Operationen
oder Chemotherapie Gaben, um ihren Bewegungsumfang der Woche in einen Kontext zu
bringen. Am Ende jeder Woche erfolgt eine Frage zum Befinden, welches von gut bis schlecht
mit einer Zahl zwischen 1 und 10 angegeben werden konnte. Zusatzlich wurde ein Fragebogen
zur Befindlichkeit und einer zur Aktivitat gestellt. Der Fragebogen zur Befindlichkeit ist eine
Tabelle mit 12 verschiedenen Attributen, von denen die Patientinnen selbst auswahlten,
welche davon auf ihre Geflhlslage zutreffen. Diese konnten mit Zahlen von 1 entsprechend

L=aberhaupt nicht” bis 5 entsprechend ,sehr zutreffend“ angegeben werden.

Der Fragebogen zur Aktivitat besteht aus einer Ubersichtstabelle in der die Patientinnen
angeben, welche zusatzlichen Aktivitdten in der Woche gemacht wurden, im Hinblick auf
Tatigkeiten wie Gartenarbeit, Hausarbeit, Pflegearbeit, Gehen oder Radfahren. Zuletzt sollte
angegeben werden, ob und wie viele Treppen im Alltag gelaufen wurden. Fir die jeweilige
Aktivitat sollte die Dauer und Anzahl der Tage pro Woche aufgeschrieben werden. Die
Angaben der Ubersichtstabelle sind subjektive Einschatzungen der Patientin zu ihrem

Bewegungsumfang und wurden von den Messwerten des Fitnesstrackers getrennt bewertet.

3.3.5.1.3 Monatliche Eintrage

Zu den monatlichen Eintragen gehdrte ein Fragebogen zur Befindlichkeit nach Aktivitat, das

Distress Thermometer sowie Fragebdgen zur Sportart und Belastung der Patientin.

Nach vier, acht und 12 Wochen sollten die Patientinnen Angaben zu ihrer Befindlichkeit nach
korperlicher Aktivitat machen. Hierfur standen wieder die erwahnten 12 Attribute zur Verfigung,

die von ,uberhaupt nicht® bis ,sehr zutreffend* ausgewahlt werden konnten.

Aullerdem verwendeten wir das Distress Thermometer, NCCN Distress Thermometer mit
Problemliste, ZPPP 54 (3) 2006 vom Hans Haber Verlag, Hogrefe AG, Bern von A. Mehnert
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et al als Kurzversion [77, 78]. Es befindet sich im Anhang auf Seite 81. Das Distress
Thermometer dient der Erfassung einer méglichen psychosozialen Belastung bei
Krebspatienten und ist ein etabliertes Screening-Instrument der Psychoonkologie. Dieser
Fragebogen besteht aus 34 Fragen in dichotomem Ja/Nein Ankreuzstil, welche die
Patientinnen eigenstandig ausflllten. FUnf Fragen beziehen sich auf die Wohnsituation, zwei
auf familiare Probleme, funf auf die Geflhlslage und zwei auf spiritueller/ religidser Belange.
Weitere 20 Fragen erfassen mdgliche korperliche Probleme, welche in der vergangenen
Woche aufgetreten sind. Am Ende des Fragebogens konnten die Patientinnen weitere
Symptome beschreiben, falls diese nicht gelistet waren. Auf diese Weise konnten zusatzlich
zum Ausmald auch die Ursachen der Belastung detektiert werden. Einmal im Monat wurden
mit dem Fragebogen zur sportlichen Aktivitat Informationen hinsichtlich Sportart, Dauer der
Trainingseinheit, Haufigkeit, Einzelsport, Gruppensport oder Sport im Rahmen eines
Sportvereins ermittelt. Ebenso wurde nach dem Grad der Anstrengung gefragt und ob
Kurzatmigkeit oder Schwitzen aufgetreten seien. Zuletzt wurden noch drei Fragen zur
subjektiven Belastung der Patientin gestellt. Alle haben eine 10 Punkte Skala von 1 wie ,gar
nicht bis 10 wie ,sehr belastet” als Antwortmoéglichkeiten. Es wird gefragt wie belastend die
letzte Woche empfunden wurde, wie belastend die Nebenwirkungen der Therapie empfunden

wurden und wie positiv die Patientin in die Zukunft sieht.

3.3.6 Fitnesstracker

Der Fitnesstracker war eine Charge 3 der Marke Fitbit, den die Patientin tagsiber zur
kontinuierlichen Messung ihrer kérperlichen Aktivitat trug [79]. Dabei sollte der Tracker an der
nicht dominanten Hand getragen werden, um Ungenauigkeiten durch UbermaRige
Handbewegungen zu vermeiden. Wir achteten auf ein schmales Design, ein geringes
Eigengewicht, eine mdglichst lange Akkulaufzeit und eine Auswahl von drei verschiedenen
Farben um die Compliance, die Fitnessuhr permanent zu tragen, moglichst hoch zu halten.
Aulerdem ist die Charge 3 wasserabweisend bis zu 50 Meter Tiefe, sodass die Patientinnen
ohne Probleme den Fitnesstracker bei alltdglichen Aktivitaten wie Geschirr spulen und
Duschen tragen konnten. Der Tracker misst automatisch Schrittzahl, Herzfrequenz und
Kalorienverbrauch am Tag. Fur Trainingseinheiten kann entweder ein manueller Start
ausgel6st werden oder es erfolgte eine automatische Erkennung fur Sportarten wie Gehen
oder Laufen. Dabei wird fur die Dauer der Trainingseinheit der Kalorienverbrauch, die
maximale und durchschnittliche Herzfrequenz und gegebenenfalls die Distanz gemessen. Die
Daten werden kurzfristig auf dem Fitnesstracker gespeichert und kénnen zur langfristigen
Sicherung in der Fitbit App gesichert werden, wenn diese kostenfrei auf dem Smartphone

installiert und an den Fitnesstracker gekoppelt wurde. Hier sind die Daten zur kérperlichen
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Aktivitat jederzeit abrufbar, sodass die Patientinnen sich ausreichend Zeit nehmen konnten,
die Werte in das Tagebuch zu Ubertragen [75]. Zusammen mit der Angabe des Gewichts
wurde die Aktivitdt von uns in MET-min umgerechnet. Der Fitnesstracker sollte jeden Tag
bestenfalls rund um die Uhr getragen werden, mindestens jedoch nach dem Aufstehen bis
zum Schlafengehen. Wenn Patientinnen die Uhr nicht getragen haben, da zum Beispiel
vergessen wurde sie nach dem Aufladen wieder anzulegen wurden Werte ermittelt, sofern
Zeitangaben der Aktivititen geschrieben standen und mindestens drei vergleichbare
Aktivitaten vorher durchgefihrt wurden mit gemessenen Werten. In diesen Fallen wurden
Herzfrequenz und Kalorienverbrauch errechnet. Davon waren 36 Patientinnen mindestens

einmal betroffen.

3.3.7 Blutdruckmessung

Die Blutdruckmessung erfolgte indirekt gemaR Riva Rocci mit einer Oberarmmanschette auf
Herzhéhe und Stethoskop. Vor der Spiroergometrie Messung flihrten wir eine einseitige

Blutdruckmessung des Oberarmes durch.

3.3.8 Blutentnahme

Zu allen drei Messzeitpunkten erfolgten Laboruntersuchungen. Dabei wurden folgende Werte
abgenommen: Differentialblutbild, Leber- und Nierenwerte, Vitamin D und Selen. Zusatzlich

wurden immunologische Analysen vorgenommen.

3.3.9 Erhebungen, die in die Analyse der vorliegenden Arbeit eingingen

Von den gelisteten Untersuchungen wurden nicht alle in dieser Arbeit analysiert und

einbezogen. Nachfolgend sind die Daten gelistet, die inhaltlich in diese Auswertung einflossen.

Untersuchungen, die in die vorliegende Arbeit eingingen:

- Tagebuch und Fitbit Uhr zur Kalkulation der MET-min als Mal} der sportlichen Aktivitat
im Alltag

- Therapien der Patientinnen

- Fragebogen: - QLQ C30
- QLQ BR23
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Untersuchungsdaten, die nicht in die vorliegende Arbeit eingingen:

- Familien-, Sozial-, Medikamentenanamnese
- Spiroergometrie

- Korperfettwaage

- Calipometrie

- Blutdruckmessung

- HADS Fragebogen

- Distress Thermometer

- CTCAE Fragebogen

- Laborparameter

3.4 Durchfuhrung und Ablauf der Studie

Die Rekrutierung der Patientinnen erfolgte Uber das Brustzentrum der Frauenklinik. Bei der
Neudiagnose eines Karzinoms in der Brust, wurde die Betroffene Uber die BeGyn Studie
informiert und durch einen Arzt/Arztin der Gynakologie aufgeklart. Stimmte die Patientin der
Teilnahme an der Studie zu und erflllte alle Einschlusskriterien, wurde ein Termin zur ersten
Untersuchung vereinbart. Dieser wurde bei den Patientinnen der Chemotherapie Gruppe in
der Regel an den praoperativen Untersuchungstag gekoppelt, an dem die Patientin eine
Sentinel-Lymphknoten Szintigraphie erhielt und sich zur stationdren Aufnahme im UKS
vorstellte. Die Patientin erhielt beim ersten Gesprach ein Tagebuch fur die ersten drei Monate,
die Fragebdgen, eine Einverstandniserklarung, eine Patienteninformation und einen
Anamnesebogen. Sie wurde mit den Unterlagen vertraut gemacht und bei Bedarf Hilfestellung

beim Ausflllen der Fragebdgen gegeben.

Die Patientinnen kamen morgens nuchtern in die Ambulanz des Brustzentrums zur
Blutentnahme. Im Anschluss flhrten wir die weiteren Untersuchungen im eigens fiir die Studie
bereitgestellten Raum des Mutter-Kind-Zentrums durch. Es folgte eine Messung auf der
Kdrperfettwaage sowie die Calipometrie. AnschlieRend wurden die Laufbandmessung mit dem
Spiroergometer und die Blutdruckmessung durchgefihrt. Wenn die mitgegebenen
Fragebdgen bis zum Untersuchungstag nicht vollstandig ausgefillt waren, erganzten wir diese
im Patientengesprach. Zusatzlich wurden der CTCAE Fragebogen und die aktuelle Medikation
abgefragt. Die Patientinnen durften sich nach der Erstmessung eine Fitbit-Uhr aussuchen und
wurden umfassend Uber die Handhabung und relevante Angaben der Uhr informiert. Bestand
Interesse seitens der Patientin, wurde ihr eine Angliederung an ein Fitnessstudio oder

Sportangebot ermdglicht und mit 20€ monatlich finanziell unterstitzt. Mithilfe der
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Spendengelder der Gruppe ,Miteinander gegen Krebs e.V.“, welche beim Spendenlauf Cross
against Cancer 2018 in Homburg gesammelt wurden, konnten die Sportangebote und
Fitnesstracker der Studie finanziert werden. Aufgrund der Covid-19-Pandemie konnten die
Sportmdglichkeiten jedoch nicht im vorgesehenen Ausmalf angeboten und umgesetzt werden.
Fur etwaige Ruckfragen der Patientinnen wurde eine Telefonnummer und eine E-Mail-Adresse
zur Kontaktaufnahme mitgegeben. Aus den Patientenakten enthahmen wir zusatzlich folgende

Daten: Tumorformel, Therapieschema, aktuelle Medikation und Nebendiagnosen.

3.5 Statistische Analyse
Alle statistischen Berechnungen wurden mit ,SPSS 28“ (SPSS Incoporated, IBM, Armonk,

New York, USA) durchgefihrt. Die metrischen Variablen der Fragebdgen und der kérperlichen
Aktivitat in MET-min wurden mit einem Shapiro Wilk Test auf Normalverteilung geprift. Da
keine Normalverteilung vorlag, fand der Mann-Whitney-U-Test fur unverbundene Stichproben
Anwendung. Aulerdem erfolgte flr die Parameter die Angabe von Mittelwert, Median,

Standardabweichung sowie Minimum und Maximum.

Um einen moglichen Einfluss der koérperlichen Aktivitdt auf die Nebenwirkungen und
Lebensqualitdit unter onkologischer  Therapie eruieren zu kdénnen, wurden
Korrelationsanalysen sowie univariabel logistische Regressionen durchgefiihrt. Hierbei wurde
eine Irrtumswahrscheinlichkeit von p < 0,05 als signifikant und p < 0,01 als sehr signifikant
definiert.
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4 Ergebnisse

Im Zeitraum zwischen Oktober 2019 und April 2021 wurden 74 Patientinnen rekrutiert, die
freiwillig an der Begyn Studie teilnahmen und an der Frauenklinik der Universitat des

Saarlandes in Homburg mitbetreut wurden.

4.1 Beschreibung Gesamtkollektiv

Von den Patientinnen erhielten 48 (62%) eine pra- oder postoperative Chemotherapie und 26

Patientinnen (38%) eine Operation ohne Chemotherapie.

Von den 48 Patientinnen, die mit einer Chemotherapie behandelt wurden erhielten 31
Patientinnen eine neoadjuvante Chemotherapie und 17 Patientinnen eine adjuvante
Chemotherapie. Bei den neoadjuvant behandelten Patientinnen wurde das cTNM Stadium
verwendet, fur die adjuvanten Chemotherapien das pTNM Stadium zur Klassifikation der

Tumore.
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Gesamtkollektiv
Chemotherapie Gruppe Nicht-Chemotherapie Gruppe
Gesamtzahl Prozentzahl Gesamtzahl Prozentzahl

48 62% 26 38%
T-Stadium
TO/Tis * 0 0 1 1,46
T1 21 27,13 19 27,77
T2 23 29,71 5 7,31
T3 3 3,88 0 0
T4 1 1,29 0 0
Keine Angaben 0 0 1 1,46
N-Stadium
NO 33 42,63 20 29,23
N1 3 3,88 4 5,85
N2 6 7,75 1 1,46
N3 2 2,58 0 0
N+ 4 517 0 0
Keine Angaben 0 0 1 1,46
M-Stadium
MO 48 62 26 38
M1 0 0 0 0
Keine Angaben 0 0 0 0

Tabelle 3: TNM Stadien aller Mammakarzinom Patientinnen, * eine Patientin hatte ein Lymphknoten
Rezidiv ohne Tumormanifestation in der Brust, daher cTO
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Die folgende Tabelle 4 beinhaltet die deskriptive Statistik des Gesamtkollektivs sowie der

Chemotherapie und Nicht-Chemotherapie Gruppe getrennt ausgewertet.

Gesamtkollektiv

Chemotherapie

Nicht - Chemotherapie

M Md R M Md R M Md R
Alter in
53,23 66,0 | 27-78 | 51,39 62,0 | 27-75] 56,62 66,0 | 37-78
Jahren
Gewicht
. 49,6 — 51— 499 —
in kg 71,14 68,9 73,40 | 70,25 66,79 | 65,45
107,4 107,4 92,8
Baseline
Gewicht
. 49,6 — 49,6 — 51,6 -
in kg 70,22 | 66,7 72,19 | 69,0 66,58 | 65,65
103,4 103,4 90,8
3 Mo
Gewicht
. 459 — 459 — 52,6 —
in kg 71,02 | 68,45 73,26 69,9 66,9 64,6
106,1 106,1 89,2
6 Mo
MET- 0-— 0-
. 864,8 | 635,8 869,1 | 616,7 746,7 0-
min 4509,2 4509,2 | 857,01
6 2 1 5 6 2865,9
3 Mo 0 0
MET- 0-— 0-— 0-
. 865,9 | 687,0 856,0 695,9
min 3633,3 692,6 | 3633,3 | 884,24 2764.8
7 6 7 4
6 Mo 4 4 7

Tabelle 4: deskriptive Statistik der Mammakarzinom Patientinnen mit jeweils Mittelwert (M), Median (Md)
und Spannweite (R) zur Baseline, 3- und 6 Monatsmessung

Tabelle 5 zeigt die Verteilung der Patientinnen in absoluten Zahlen und prozentual in die MET

Kategorien nach WHO. Die MET-min wurden taglich erfasst und addiert, sofern die

Patientinnen Aktivitaten durchfihrten. AnschlieRend wurde ein Durchschnitt der erreichten

MET-min pro Woche fir die ersten 6 Monate fur jeweils 3 Monate berechnet. Mit 52,70%

erreichten Uber die Halfte der Patientinnen ein Aktivitatslevel Uber die empfohlenen 600 MET-

min pro Woche im Durchschnitt in den ersten 3 Monaten nach der Brustkrebs Diagnose. In

den folgenden 3 Monaten gab es einen Anstieg um 5,41%.
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Patientenanzahl

3 Mo Messung

Patientenanzahl

6 Mo Messung

MmO |y " N "
Woche
Kleiner 600 Zu wenig 34 45,95 31 41,89
600 — 3999 Niedrig 39 52,70 43 58,11
4000 — 7999 Moderat 1 1,35 0 0
GroRer 8000 Hoch 0 0 0 0

Tabelle 5: Patientenanzahl pro MET-min / Woche in Kategorien nach WHO sowohl in Gesamtanzahl
als auch in Prozent

Teilt man das Gesamtkollektiv in die beiden Therapiegruppen Chemotherapie und Nicht-
Chemotherapie auf und verteilt sie anhand ihrer kérperlichen Aktivitat in die Kategorien nach

WHO, ergibt sich folgendes Diagramm.

40

36,17%

35
32,29%

30 28,41%
25,83%

25
21,92%

20,46%

20

17,54%

16,08%

15

10

1,29% 0% 0% 0%
0 |
<600 600 - 3999 > 4000 <600 600 - 3999 > 4000
MET - min MET - min MET - min MET - min MET - min MET - min

Abbildung 2: Prozentuale Verteilung der Patientinnen aufgeteilt in die beiden Therapiegruppen und
anhand ihrer Aktivitéatslevel nach 3 und 6 Monaten. Rot = Chemotherapie Gruppe, dunkelrot nach 3
Monaten, hellrot nach 6 Monaten; Blau = Nicht-Chemotherapie Gruppe, dunkelblau nach 3 Monaten,
hellblau nach 6 Monaten
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Der erste Balken ist jeweils der prozentuale Anteil der Patientinnen zum Zeitpunkt der 3-
monatigen Messung. Der zweite Balken ist der prozentuale Anteil zur 6-monatigen Messung.
In Rottdnen sind die Chemotherapie Patientinnen abgebildet, in blau die Nicht-Chemotherapie
Patientinnen. Die Abbildung zeigt eine Abnahme in der WHO Kategorie kleiner 600 MET-min
von der 3 zur 6-monatigen Messung. Diese ist in der Chemotherapie Gruppe mit 2,6% etwas
deutlicher als in der Nicht-Chemotherapie Gruppe mit 1,5%. Entsprechend zeigt sich ein
Anstieg in der Kategorie der 600 bis 3999 MET-min. In der Chemotherapie Gruppe zeigt sich

der Anstieg mit 3,9% wieder etwas deutlicher als die 1,5% in der Nicht-Chemotherapie Gruppe.

4.2 Vergleich der Therapiegruppen hinsichtlich EORTC Variablen

Die beiden Gruppen Chemotherapie und Nicht-Chemotherapie wurden hinsichtlich der
Variablen zu Lebensqualitdt und Nebenwirkungen aus den Fragebdgen untersucht und
verglichen. Mit Hilfe des Mann-Whitney-U-Tests wurde die Hypothese geprift, ob die

Variablen der Fragebdgen aufgrund der Therapie Unterschiede aufweisen.

Zur Baseline Messung wurde ein signifikantes Ergebnis mit p < 0,05 zwischen den
unterschiedlichen Therapiegruppen und den Variablen korperliche Leistung (p=0,001),
berufliche Leistung (p=0,020), kognitive Leistung (p=0,011), Fatigue (p=0,024) und
Nebenwirkungen der systemischen Therapie (p=0,016) festgestellt. Diese zeigten bei
Patientinnen mit Chemotherapie signifikant hdéhere Werte als bei Patientinnen ohne
Chemotherapie. Dabei bedeuten hdhere Werte bei kdrperlicher Leistung, beruflicher Leistung
und kognitiver Leistung auch ein hdheres Funktionslevel. Bei Fatigue und Nebenwirkungen

der systemischen Therapie hingegen bedeuten héhere Werte eine starkere Beeintrachtigung.

Zur 3-monatigen Messung wurde ein signifikanter Unterschied zwischen den Therapiegruppen
und den Variablen Ubelkeit und Erbrechen, Atemnot, Schlaflosigkeit, Obstipation, Diarrhd,
Brustbeschwerden, Nebenwirkungen der systemischen Therapie und Belastung durch
Haarausfall festgestellt. Dabei zeigten sich bei den Patientinnen mit Chemotherapie signifikant
héhere Werte bei Ubelkeit und Erbrechen (p=0,012), Atemnot (p=0,010), Obstipation
(p=0,007), Diarrhé (p=0,002), Nebenwirkungen der systemischen Therapie (p=0,000) und
Belastung durch Haarausfall (p<0,001) als bei Patientinnen ohne Chemotherapie. Bei der
Nicht-Chemotherapie Gruppe waren die Werte fir Schlaflosigkeit (p=0,047) und
Brustbeschwerden (p<0,001) héher. Diese Variablen zahlen alle zu der Symptomskala und

zeigen bei hoheren Werten eine hdhere Beeintrachtigung.

Zur 6-monatigen Messung wurde ein signifikanter Unterschied zwischen Therapie und den
Variablen Ubelkeit und Erbrechen, Atemnot, Diarrhé und Brustbeschwerden festgestellt. Die

Patientinnen mit Chemotherapie zeigten hohere Werte bei Ubelkeit und Erbrechen (p=0,022),
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Atemnot (p=0,002) und Diarrhd (p=0,005). Bei den Patientinnen ohne Chemotherapie waren
die Werte bei Brustbeschwerden (p=0,002) héher. Diese Variablen zahlen alle zu der

Symptomskala und zeigen bei hdheren Werten eine hdhere Beeintrachtigung.

Zur besseren Veranschaulichung wurden die Variablen, die zu einem Zeitpunkt ein
signifikantes Ergebnis zeigten, im Vergleich mit den Ergebnissen der anderen Messzeitpunkte

dargestellt.

Auflerdem wurde mithilfe des Mann-Whitney-U-Tests Uberprift, ob das Bewegungsausmal in
MET-min in den Therapiegruppen unterschiedlich ausfallt. Der Test ergab ein p > 0,05 (3 Mo
Messung: p=0,933; 6 Mo Messung: p=0,771), sodass die Alternativhypothese abgelehnt und
die Nullhypothese beibehalten wird. Patientinnen in der Chemotherapie und der Nicht-
Chemotherapie Gruppe unterscheiden sich nicht signifikant in ihrem Bewegungsausmaf,

weder nach 3 Monaten noch nach 6 Monaten.

Die folgenden Abbildungen 3 — 14 zeigen die signifikanten Unterschiede in den Variablen
zwischen der Chemotherapie und der Nicht-Chemotherapie Gruppe anhand von Boxplots. Die
Chemotherapie Gruppe ist rot dargestellt, die Nicht-Chemotherapie Gruppe blau. Die
Signifikanzen werden bei p < 0,05 mit *, p < 0,01 mit ** und p < 0,001 mit =** dargestellt.
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Abbildung 3: Koérperliche Leistung zur Baseline Messung signifikant (p=0,001), 3 und 6-monatige
Messung nicht signifikant
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Abbildung 4: Berufliche Leistung zur Baseline Messung signifikant (p=0,020), 3 und 6-monatige
Messung nicht signifikant
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Abbildung 5: kognitive Leistung zur Baseline Messung signifikant (p=0,011), 3 und 6-monatige Messung
nicht signifikant
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Abbildung 6: Fatigue zur Baseline Messung signifikant (p=0,024), 3 und 6-monatige Messung nicht
signifikant
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Nebenwirkungen der
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Abbildung 7: Nebenwirkungen der systemischen Therapie zur Baseline (p=0,016) und 3-monatige
Messung signifikant (p=0,000), 6-monatige Messung nicht signifikant
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Abbildung 8: Atemnot zur 3 (p=0,010) und 6-monatigen Messung signifikant (p=0,002), Baseline
Messung nicht signifikant

120
100— [ X X N}
;a:: 80—
2
8 60 —
=
o
S 40+
(7]
20—
0_.. PR Y P | P S
| [ I
Baseline 3 Mo 6 Mo

Abbildung 9: Schlaflosigkeit zur 3-monatigen Messung signifikant (p=0,047), Baseline und 6-monatige
Messung nicht signifikant
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Abbildung 10: Obstipation zur 3-monatigen Messung signifikant (p=0,007), Baseline und 6-monatige

Messung nicht signifikant
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Abbildung 11: Diarrhé zur 3 (p=0,002) und 6-monatigen Messung signifikant (p=0,005), Baseline

Messung nicht signifikant
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Abbildung 12: Brustbeschwerden zur 3 (p=0,000) und 6-monatigen Messung signifikant (p=0,002),

Baseline Messung nicht signifikant
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Abbildung 13: Belastung durch Haarausfall zur 3-monatigen Messung signifikant (p=0,000), Baseline
und 6-monatige Messung nicht signifikant
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Abbildung 14: Ubelkeit und Erbrechen zur 3 (p=0,012) und zur 6-monatigen Messung (p=0,022)
signifikant, Baseline Messung nicht signifikant

4.3 Korrelations — und Regressionsanalysen

Es wurde untersucht, ob Zusammenhange zwischen Bewegung in MET-min pro Woche und
den Variablen der EORTC Fragebdgen bestehen. Da die Variablen nicht normalverteilt sind,
wurde der Korrelationskoeffizient nach Spearman angewendet. Bei allen signifikanten
Ergebnissen fand sich ein Ausreil3er. Diese Patientin lag zum Messzeitpunkt nach 3 Monaten
im Bereich des mittleren Aktivitatslevels und zum Messzeitpunkt nach 6 Monaten im Bereich
des niedrigen Aktivitatslevels. Zur besseren Darstellung wurde das Skalenniveau der x-Achse
bis zu einem Maximum von 3000 MET-min gewahlt, weshalb der Ausreilder nicht mit abgebildet

ist.

Auf Basis der Korrelationsanalysen erfolgte die lineare Regressionsanalyse, um
Zusammenhange zwischen den Variablen der Lebensqualitdt und Nebenwirkungen unter

onkologischer Therapie mit dem moéglichen Pradiktor der Aktivitat in MET-min zu eruieren.

43



Zum Zeitpunkt der 3-monatigen Messung korrelieren die MET-min des Gesamtkollektivs sowie
der Chemotherapie Gruppe signifikant mit der Variable des allgemeinen
Gesundheitszustandes und Lebensqualitat. Beim allgemeinen Gesundheitszustand und
Lebensqualitat (p=0,04, n=74) lag der Korrelationskoeffizient r des Gesamtkollektivs bei 0,24,
sodass es sich nach Cohen (1988) um einen kleinen Effekt handelt. Bei der Chemotherapie
Gruppe (p=0,008, n=48) lag der Korrelationskoeffizient r bei 0,38. Dies kann nach Cohen als
mittlerer Zusammenhang interpretiert werden. Das bedeutet, dass mehr kdrperliche Aktivitat
in MET-min mit einem hdheren allgemeinen Gesundheitszustand und Lebensqualitat

einhergehen.

Um den Zusammenhang genauer zu untersuchen, wurden lineare Regressionsanalysen
durchgefuhrt, in denen die korperliche Aktivitdt in MET-min als unabhangige Variable
festgelegt wurde. Beim allgemeinen Gesundheitszustand und Lebensqualitat ergab die lineare
Regressionsanalyse des Gesamtkollektivs zur 3-monatigen Messung ein p=0,031, ein R-
Quadrat von 0,063 und der Regressionskoeffizient B lag bei 10,67. Bei der Chemotherapie
Gruppe und dem allgemeinen Gesundheitszustand und Lebensqualitat ergab die lineare
Regressionsanalyse zur 3 Mo Messung ein p=0,015, ein R-Quadrat von 0,12 und der

Regressionskoeffizient B lag bei 16.

Je gréRer die korperliche Aktivitat in MET-min, desto héher wird der allgemeine

Gesundheitszustand und die Lebensqualitat von den Patientinnen angegeben.
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Abbildung 15: lineare Regressionsanalyse von allgemeinem Gesundheitszustand und Lebensqualitat
mit der durchschnittlichen Aktivitat in MET-min pro Woche zur 3-monatigen Messung, bezogen auf das
Gesamtkollektiv
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Zum Zeitpunkt der 3-monatigen Messung korrelieren die MET-min des Gesamtkollektivs, der
Chemotherapie Gruppe und der Nicht-Chemotherapie Gruppe signifikant mit kdrperlicher
Leistung. Bei korperlicher Leistung (p=0,001 n=74) lag der Korrelationskoeffizient r des
Gesamtkollektivs bei 0,36. Nach Cohen handelt es sich dabei um einen mittleren Effekt. Bei
der Chemotherapie Gruppe (p=0,015, n=48) lag der Korrelationskoeffizient r bei 0,35, welcher
als mittlerer Zusammenhang interpretiert werden kann. Bei der Nicht-Chemotherapie Gruppe
(p=0,04, n=26) und koérperlicher Leistung lag der Korrelationskoeffizient r von MET-min nach

3 Monaten bei 0,41. Dies gilt ebenfalls als mittlerer Zusammenhang.

Beim Gesamtkollektiv und kérperlicher Leistung zur 3-monatigen Messung ergab die lineare
Regressionsanalyse ein p=0,003, ein R-Quadrat von 0,12 und der Regressionskoeffizient B
lag bei 16,10. Bei der Chemotherapie Gruppe und kérperlicher Leistung zur 3-monatigen
Messung ergab die lineare Regressionsanalyse ein p=0,019, ein R-Quadrat von 0,11 und der
Regressionskoeffizient B lag bei 15,94. Die Regressionsanalyse der Patientinnen aus der
Nicht-Chemotherapie Gruppe zum Zeitpunkt der 3-monatigen Messung zeigte ebenfalls ein
signifikantes Ergebnis. Bei kdrperlicher Leistung ergab die lineare Regressionsanalyse ein

p=0,067, ein R-Quadrat von 0,13 und der Regressionskoeffizient B lag bei 16,67.
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Abbildung 16: lineare Regressionsanalyse von kérperlicher Leistung mit der durchschnittlichen Aktivitéat
in MET-min pro Woche zur 3-monatigen Messung, bezogen auf das Gesamtkollektiv
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Zum Zeitpunkt der 6-monatigen Messung (p=0,007 n=74) lag der Korrelationskoeffizient r von
kérperlicher Leistung des Gesamtkollektivs bei 0,31 und zeigte nach Cohen einen mittleren
Effekt. Die Chemotherapie Gruppe zeigte einen Korrelationskoeffizient r (p<0,001, n=48) von

0,45. Nach Cohen gilt das ebenfalls als mittlerer Zusammenhang.

Bei korperlicher Leistung des Gesamtkollektivs zur Messung nach 6 Monaten ergab die lineare
Regressionsanalyse ein p=0,019, ein R-Quadrat von 0,07 und der Regressionskoeffizient B
lag bei 10,64.

Die Chemotherapie Gruppe hatte bei kérperlicher Leistung nach 6 Monaten ein p=0,010, ein

R-Quadrat von 0,14 und der Regressionskoeffizient B lag bei 14,36.
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Abbildung 17: lineare Regressionsanalyse von kérperlicher Leistung mit der durchschnittlichen Aktivitat
in MET-min pro Woche zur 6-monatigen Messung, bezogen auf das Gesamtkollektiv

46



Bei beruflicher Leistung des Gesamtkollektivs (p=0,03, n=74) lag der Korrelationskoeffizient r
nach 3 Monaten bei 0,25 und zeigte nach Cohen einen kleinen Effekt. Bei der Chemotherapie
Gruppe und beruflicher Leistung (p=0,020, n=48) lag der Korrelationskoeffizient r bei 0,34 und

entspricht einer mittleren Effektstarke.

Bei beruflicher Leistung nach 3 Monaten ergab die lineare Regressionsanalyse des
Gesamtkollektivs ein p=0,030, ein R-Quadrat von 0,06 und der Regressionskoeffizient B lag
bei 6,1. Bei der Chemotherapie Gruppe nach 3 Monaten ergab die lineare Regressionsanalyse

ein p=0,032, ein R-Quadrat von 0,09 und der Regressionskoeffizient B lag bei 8,08.
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Abbildung 18: lineare Regressionsanalyse von beruflicher Leistung mit der durchschnittlichen Aktivitét
in MET-min pro Woche zur 3-monatigen Messung, bezogen auf das Gesamtkollektiv
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Beim Gesamtkollektiv und Schmerzen (p=0,008, n=74) lag der Korrelationskoeffizient r zum

Zeitpunkt der 3-monatigen Messung bei -0,31. Der Zusammenhang kann nach Cohen als

mittlerer Zusammenhang interpretiert werden.

Bei der Chemotherapie Gruppe und Schmerzen lag der Korrelationskoeffizient r (p=0,010,

n=48) bei -0,37 und entspricht nach Cohen einer mittleren Effektstarke.

Bei Schmerzen ergab die lineare Regressionsanalyse des Gesamtkollektivs nach 3 Monaten

ein p=0,013, ein R-Quadrat von 0,08 und der Regressionskoeffizient B lag bei -7,24. Bei

Schmerzen ergab die lineare Regressionsanalyse der Chemotherapie Gruppe nach 3

Monaten ein p=0,041, ein R-Quadrat von 0,09 und der Regressionskoeffizient B lag bei -7,99.
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Abbildung 19: lineare Regressionsanalyse von Schmerzen mit der durchschnittlichen Aktivitéat in MET-
min pro Woche zur 3-monatigen Messung, bezogen auf das Gesamtkollektiv
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Zum Zeitpunkt der 6-monatigen Messung (p=0,013 n=74) lag der Korrelationskoeffizient r des
Gesamtkollektivs von Schmerzen bei -0,20 und zeigt nach Cohen eine kleine Effektstarke. Bei
der Chemotherapie Gruppe mit Schmerzen lag der Korrelationskoeffizient r (p=0,03, n=48) bei

-0,32. Nach Cohen kann das als mittlerer Zusammenhang interpretiert werden.

Nach 6 Monaten ergab die lineare Regressionsanalyse von Schmerzen im Gesamtkollektiv
ein p=0,486, ein R-Quadrat von 0,01 und der Regressionskoeffizient B lag bei -2,18. Bei der
Regressionsanalyse der Chemotherapie Patientinnen zum Zeitpunkt der 6-monatigen
Messung zeigte sich ein p=0,113, ein R-Quadrat von 0,05 und der Regressionskoeffizient B
lag bei -6,19.
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Abbildung 20: lineare Regressionsanalyse von Schmerzen mit der durchschnittlichen Aktivitét in MET-
min pro Woche zur 6-monatigen Messung, bezogen auf das Gesamtkollektiv
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Zum Zeitpunkt der 3-monatigen Messung lag beim Gesamtkollektiv bei Fatigue (p=0,04, n=74)
der Korrelationskoeffizient r bei -0,24 und zeigte nach Cohen ebenfalls einen kleinen Effekt.
Bei Fatigue ergab die lineare Regressionsanalyse des Gesamtkollektivs nach 3 Monaten ein

p=0,041, ein R-Quadrat von 0,06 und der Regressionskoeffizient B lag bei -7,33.
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Abbildung 21: lineare Regressionsanalyse von Fatigue mit der durchschnittlichen Aktivitat in MET-min
pro Woche zur 3-monatigen Messung, bezogen auf das Gesamtkollektiv
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Zum Zeitpunkt der Messung nach 3 Monaten lag bei der Chemotherapie Gruppe und
Appetitlosigkeit (p=0,020, n=48) der Korrelationskoeffizient r bei -0,33 und entspricht nach
Cohen einer mittleren Effektstarke. Die lineare Regressionsanalyse nach 3 Monaten ergab ein

p=0,061, ein R-Quadrat von 0,07 und der Regressionskoeffizient B lag bei -7,36.
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Abbildung 22: lineare Regressionsanalyse von Appetitlosigkeit mit der durchschnittlichen Aktivitét in
MET-min pro Woche zur 3-monatigen Messung, bezogen auf die Chemotherapie Gruppe
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Zum Zeitpunkt der 6-monatigen Messung lag bei der Nicht-Chemotherapie Gruppe und
Armbeschwerden (p=0,01, n=26) der Korrelationskoeffizient r von MET-min bei 0,48. Nach Cohen

kann das als mittlerer Zusammenhang interpretiert werden.

Die Regressionsanalyse der Patientinnen mit Nicht-Chemotherapie zum Zeitpunkt der 6-
monatigen Messung ergab einen Zusammenhang mit Armbeschwerden. Es zeigt sich ein

p=0,018, ein R-Quadrat von 0,21 und der Regressionskoeffizient B lag bei 14,78.
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Abbildung 23: lineare Regressionsanalyse von Armbeschwerden mit der durchschnittlichen Aktivitét in
MET-min pro Woche zur 6-monatigen Messung, bezogen auf die Nicht-Chemotherapie Gruppe

In Bezug auf weitere Variablen des BR23 Fragebogens zeigten sich in den Analysen keine

signifikanten Korrelationen mit der Aktivitat in MET-min.
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44 Kruskal-Wallis-Test

Mit Hilfe eines H-Tests wurde geprift, ob sich die Variablen der Fragebdgen in Abhangigkeit

von kleineren Gruppen mit MET-min pro Woche, unterscheiden.

Die Gruppen wurden folgendermalien eingeteilt:

Gruppe 1: 0 — 300 MET-min pro Woche
Gruppe 2: 301 — 600 MET-min pro Woche
Gruppe 3: 601 — 1000 MET-min pro Woche
Gruppe 4: 1001 — 1500 MET-min pro Woche
Gruppe 5: 1501 — 4509 MET-min pro Woche

Alle Variablen der EORTC Fragebdgen wurden mithilfe des Kruskal-Wallis-Tests auf
Unterschiede getestet. Es ergab sich ein Kruskal-Wallis-H von 12,779 (p= 0,012) bei
korperlicher Leistung zum Zeitpunkt der 3-monatigen Messung, sowie ein Kruskal-Wallis-H
von 10,515 (p= 0,033) bei Schmerzen zum Zeitpunkt der 3-monatigen Messung. Die
Alternativhypothese (mindestens zwei der Gruppen unterscheiden sich hinsichtlich der

Beantwortung der Frage) kann demnach vorerst angenommen werden.

Nach dem paarweisen Vergleich und angepasstem Signifikanzniveau wie fir einen
Mehrfachvergleich Ublich, zeigten sich keine signifikanten Unterschiede mehr zwischen den
MET Gruppen.

MET Anzahl Variable Mittlerer Variable Mittlerer
Gruppe Patientinnen Rang Rang
1 18 Kdrperliche 29,85 Schmerzen 43,92
Leistung
2 16 33,44 46,41
3 19 33,16 35,16
4 8 52,00 22,06
5 13 50,88 30,58

Tabelle 6: Kruskal-Wallis-H-Test zu kérperlicher Leistung und Schmerzen zur 3-monatigen Messung
nach neuen Aktivitatsgruppen in MET-min pro Woche, p=0,012 bei kérperlicher Leistung, p=0,033 bei

Schmerzen
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Abbildung 24: Boxplots der MET Gruppen und kérperliche Leistung zur 3-monatigen Messung

Die Patientinnen wiesen bei koérperlicher Leistung in der Gruppe 4 das héchste Rangmittel auf,

in Gruppe 1 das niedrigste Rangmittel.
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Abbildung 25: Boxplots der MET Gruppen und Schmerzen zur 3-monatigen Messung

Flr Schmerzen zeigt sich in Gruppe 2 das hdochste Rangmittel und in Gruppe 4 das niedrigste

Rangmittel.
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5 Diskussion

Mit der BeGyn Studie wurde die Aktivitdt in MET-min mittels eines Fitnesstrackers so
realitdtsnah wie moglich quantifiziert, um Zusammenhange zwischen Bewegung und
Lebensqualitdt sowie diverse Nebenwirkungen bei Mammakarzinom Patientinnen unter
onkologischer Therapie zu detektieren. Hierflr wurde von 74 Patientinnen Uber einen Zeitraum
von 6 Monaten die Aktivitat gemessen und zu Beginn, nach 3 und nach 6 Monaten der EORTC
C30 und BR23 Fragebogen erhoben. 48 Patientinnen erhielten eine Chemotherapie, 26
Patientinnen gehérten zur Nicht-Chemotherapie Gruppe. Das mittlere Alter lag bei 53 Jahren,
die mittlere Aktivitat in MET-min bei 865 MET-min in der Woche. Aufgeteilt in die beiden
Therapiegruppen wurde der Verlauf der Patientinnen hinsichtlich inrer Aktivitat untersucht. Der
Anteil der Patientinnen in der Gruppe unter 600 MET-min sank in beiden Therapiegruppen
leicht von der 3 zur 6-monatigen Messung. In der Gruppe der 600 bis 3999 MET-min konnte
ein Anstieg in den beiden Therapiegruppen zwischen den Messungen verzeichnet werden: bei

der Chemotherapie Gruppe um 3,88%, in der Nicht-Chemotherapie Gruppe um 1,46%.

Zusammenhange zwischen der korperlichen Aktivitdt und dem subjektiven Empfinden der
Patientinnen konnten beim allgemeinen Gesundheitszustand und der Lebensqualitat fur die 3-
monatige Messung sowohl fur das Gesamtkollektiv als auch die Chemotherapie Gruppe
detektiert werden. AuBerdem zeigten sich Zusammenhange zwischen korperlicher Leistung
nach 3 Monaten im Gesamtkollektiv und beiden Therapiegruppen, nach 6 Monaten im
Gesamtkollektiv und in der Chemotherapie Gruppe. Weitere Korrelationen fanden sich bei
beruflicher Leistung zur 3-monatigen Messung im Gesamtkollektiv und der Chemotherapie
Gruppe, bei Schmerzen nach 3 und nach 6 Monaten im Gesamtkollektiv sowie der
Chemotherapie Gruppe, bei Fatigue nach 3 Monaten im Gesamtkollektiv sowie eine
Appetitzunahme in der Chemotherapie Gruppe nach 3 Monaten. Bei Armbeschwerden zeigte
sich nach 6 Monaten in der Nicht-Chemotherapie Gruppe ein Zusammenhang mit kérperlicher
Aktivitat. Patientinnen der Chemotherapie Gruppe gaben vor Therapiebeginn bereits starkere
Beeintrachtigungen durch Fatigue sowie Nebenwirkungen der systemischen Therapie an im
Vergleich zu den Patientinnen ohne Chemotherapie. Zur 3-monatigen Messung gaben
Chemotherapie Patientinnen héhere Beeintrachtigungen in Ubelkeit und Erbrechen, Atemnot,
Obstipation, Diarrhd, Nebenwirkungen der systemischen Therapie und Belastung durch
Haarausfall an. Patientinnen der Nicht-Chemotherapie Gruppe zeigten hoéhere Werte in
Schlaflosigkeit und Brustbeschwerden. Zur 6-monatigen Messung wurde von Chemotherapie
Patientinnen ebenfalls eine Beeintrachtigung durch Ubelkeit und Erbrechen, Atemnot und

Diarrh6 angegeben, bei der Nicht-Chemotherapie Gruppe waren es die Brustbeschwerden.
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5.1 Diskussion der Methoden

5.1.1 Studienpopulation

Die vorliegende Studie ist eine Beobachtungsstudie, in der betrachtet wird, inwiefern eine
Korrelation zwischen kdrperlicher Aktivitat mit Lebensqualitat und Nebenwirkungen wahrend
der onkologischen Therapien besteht. Die Rekrutierung der BeGyn Patientinnen fand
zeitgleich mit der beginnenden Covid-19-Pandemie statt. In dieser Zeit wurden weniger
Brustkrebs Neudiagnosen gestellt, da weniger Frauen zur Vorsorge gingen oder bei
Beschwerden keinen Arzt konsultierten [80]. Trotzdem konnten bis April 2021 74 Patientinnen

rekrutiert und fiir 6 Monate im Verlauf beobachtet werden.

Fur die Auswertung stehen die Daten von 74 Patientinnen zur Verfligung, wovon 48 der
Chemotherapie Gruppe angehoérten und 26 der Nicht-Chemotherapie Gruppe. Einerseits
besteht eine kleine Studienpopulation, andererseits zeigte sich zudem ein Ungleichgewicht in
den Therapiegruppen. In vielen Studien wurden gréf3ere Studienpopulationen untersucht und
diese meist in Form von Interventionsstudien [81-84]. Aufgrund der bestehenden Studienlage
wurde die Begyn Studie als Beobachtungsstudie etabliert, um nicht nur punktuell die
kérperliche Aktivitat zu erfassen, sondern die Gesamtaktivitat der Patientinnen festzuhalten.
Vielmehr liefert die Studie Daten zur alltédglichen kdrperlichen Aktivitat in ihrer Intensitat und
dem zeitlichen Umfang aufgrund der kontinuierlichen Messung den gesamten Tag lang flr ein
Jahr. Die Gesamtdauer der BeGyn Studie von einem Jahr ist mit der bestehenden Literatur

ein vergleichsweise groRer Beobachtungszeitraum.

Ein weiterer Unterschied ist, dass Patientinnen in den Interventionsstudien in Interventions-
und Kontrollgruppen randomisiert wurden. Dabei wurde sowohl die Sportart als auch die
Intensitat und der zeitliche Umfang der Aktivitdten durch ein Studienprotokoll festgelegt [81].
Im Gegensatz dazu konnten die Patientinnen der Nurses Health Study mit 121700 rekrutierten
Krankenschwestern und auch die Patientinnen in unserer Studie nach eigenem Ermessen
sowohl die individuell bevorzugten Sportarten ausflihren als auch den zeitlichen Rahmen und
die Intensitat selbst bestimmen [51]. So war es in unserer Studie mdglich, dass die
Patientinnen ihre bevorzugte Sportart weiterfuhren konnten, eine neue Sportart versuchen
oder auch mehrere Sportarten parallel ausfliihren konnten, die alle im Rahmen ihrer
kérperlichen Aktivitdt erfasst wurden. Unsere Gruppierung erfolgte nicht anhand der
Intervention, die absolviert wurde, sondern anhand von MET Gruppen die sich am Ausmalf
der kérperlichen Aktivitat orientieren. Somit war eine Teilnahme an unserer Begyn Studie fir
einen Grolteil der Patientinnen moglich und umsetzbar, solange die kdérperlichen

Voraussetzungen eine Spiroergometrie Messung zulieRen.
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5.1.2 Fragebodgen

Die von uns verwendeten Fragebdgen der EORTC zeichnen sich durch eine langjahrige
Validierung aus und sind seit 1987 international gebrauchlich in der Erhebung von
Lebensqualitdt und Nebenwirkungen bei onkologischen Patienten. Die EORTC Fragebdgen
kamen bereits in zahlreichen Studien zu Nebenwirkungen bei Brustkrebs zum Einsatz [32, 54,
83, 84].

Da wir die Fragebdgen zu Beginn und im Anschluss alle 3 Monate erhoben, bekamen wir zu
diversen Zeitpunkten auch im Therapieverlauf einen Eindruck Uber das Nebenwirkungsprofil
der Patientinnen. Die Erhebung zur Baseline Messung fand noch vor Beginn einer Intervention
oder Therapie statt und zeigte, dass bereits die Kenntnis der Diagnose ein schlechteres
Ergebnis in den Variablen Fatigue und Nebenwirkungen der systemischen Therapie bei den
Chemotherapie Patientinnen darstellte. In den meisten Kohortenstudien wird davon
ausgegangen, dass die Lebensqualitdt und die Nebenwirkungen therapiebedingt schlechter

ausfallen, da keine Vergleichswerte vor Beginn der Therapie erhoben werden [85].

Aufgrund der Tatsache, dass zu den EORTC Fragebdgen weitere Fragebdgen zum Einsatz
kamen und dadurch bedingt ein groRerer Zeitaufwand fur die Beantwortung aller Fragen von
Noten war, konnte es zu einer Verzerrung der Antworten gekommen sein. In
Nachfolgeuntersuchungen kann es hilfreich sein, den Fokus auf weniger Fragebégen zu
richten. Dem gegenlber steht, dass Fragebdgen die Selbstwahrnehmung der Patienten
abbilden und so ein Eindruck von der Einstellung der Patientin, ihren Zielen und ihrer

psychischen Verfassung gewonnen werden kann [86].

5.1.3 Tagebuch
Zentraler Punkt der BeGyn Studie ist das taglich auszufillende Tagebuch. Ein Tagebuch ist

ein erprobtes Mittel zur Erhebung taglicher Parameter, in diesem Fall vor allem der
korperlichen Aktivitat. Die Patientinnen setzen sich taglich oder zumindest wdchentlich mit
ihren Gefuhlen, ihrem Allgemeinzustand und ihrem Aktivitatsausmal auseinander. Einerseits
kann dies eine Belastung flrr die Patientinnen sein, indem sie vor Augen geflihrt bekommen,
wie ihr realer Zustand ist. Andererseits kann es zur Verarbeitung der Krankheit und Akzeptanz
beitragen, oder sogar als Motivation flir mehr sportliche Aktivitat dienen. Des Weiteren gilt zu

beachten, dass Tagebuch fuhren eine zeitintensive Aufgabe ist.

Die taglichen oder wochentlichen Angaben aus Fitnesstracker und Tagebuch ermdglichten es
uns, ein genaues Bewegungsprofil zu erhalten. In vielen Studien [81, 83, 84] zu kdrperlicher
Aktivitdt bei onkologischen Patientinnen basieren die Daten zur Aktivitat auf subjektiven

Einschatzungen der Patienten. Diese koénnen jedoch aufgrund sozialer Erwartungen oder
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einem verzerrtem Urteilsvermdgen als falsch hoch angegeben werden [87]. Je nach
Durchfuhrung der kdrperlichen Aktivitat und Zeitpunkt der Dokumentation kann es au3erdem

zu einer verzerrten Erinnerung der kdrperlichen Aktivitat kommen [88].

5.1.4 Fitnesstracker

Der Fitnesstracker wurde zur Objektivierung der Aktivitat verwendet, dabei wurde die

Herzfrequenz, Dauer der Aktivitat und Kalorienverbrauch gemessen.

Dies setzte natirlich trotz intensiver Betreuung gewisse technische Kenntnisse seitens der
Patientin sowie die Ausstattung mit einem Smartphone voraus. Dementsprechend kann das
Studienkonzept eher jlingere Patientinnen angesprochen haben. Im Rahmen der Rekrutierung
wurde eine Studienteilnahme von 11 Patientinnen aufgrund des Fitnesstrackers abgelehnt.
Die Grinde hierfir waren ein mangelndes technisches Equipment, fehlende Vorkenntnisse
oder Bereitschaft sich damit auseinanderzusetzen und ein subjektives Gefuhl der

Uberwachung durch den Fitnesstracker.

In der Literatur gibt es Hinweise, dass durch eine sportliche Intervention sowie die Verwendung
eines Aktivitatsmessers die Aktivitat bei Patienten nach der Krebserkrankung gesteigert wird
[89, 90]. Somit kann die Bereitstellung eines Fitnesstrackers auch positiv auf die kdrperliche
Aktivitat und das Wohlbefinden wirken. In den Studien von Lynch und Weiner et al. wurde ein
Zeitraum von 12 Wochen beobachtet, in dem der Fitnesstracker wahrend einer sportlichen
Intervention getragen wurde und nach Abschluss der 12 Wochen ausgewertet. Die Activate
Studie von Lynch et al untersuchte ausschliefdlich postmenopausale Frauen nach ihrer
Brustkrebserkrankung und konnte zeigen, dass koérperliche Aktivitat durch die Verwendung
eines Fitnesstrackers gesteigert wurde und das sedentare Verhalten um taglich 42 Minuten
reduziert [90].

In der BeGyn Studie wurde ganztagig die Aktivitdt gemessen, sodass einzelne kirzere
Aktivitdten wie Spaziergange mit in die Auswertung einflieRen konnten. Viele vergleichbare
Studien haben entweder punktuell mittels Aktivitdtsmessern die Bewegung erhoben [89, 90]
oder sie von den Patientinnen mithilfe von Fragebdgen schatzen lassen. Die Nurses Health
Study als eine der gréften Studien zu sportlicher Aktivitat und Brustkrebs aus den USA mit
121 700 rekrutierten Patientinnen stutzte ihre Daten zur Aktivitat ausschlieBlich auf die
personliche Einschatzung der Patientinnen [51]. Mithilfe des Fitnesstrackers konnten wir ein

genaueres Mal} der Bewegung der einzelnen Patientinnen nehmen.
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5.2 Diskussion der Ergebnisse

Das mittlere Alter unseres Gesamtkollektivs lag bei 53 Jahren. Das sind mehr als 10 Jahre
unter dem durchschnittlichen Erkrankungsalter von 64 Jahren beim Mammakarzinom und
reprasentiert daher nicht das Gesamtkollektiv aller Mammakarzinom Patientinnen. Dies kdnnte
darin begriindet liegen, dass jlingere Frauen eher zur Teilnahme an einer Studie zu Bewegung

bereit sind und das nétige technische Equipment besitzen [91].

Darlber hinaus zeigte sich eine Altersdiskrepanz zwischen der Chemotherapie und der Nicht-
Chemotherapie Gruppe von durchschnittlich 5 Jahren. Auch das kénnte ursachlich fir die
hohere korperliche Aktivitat sowie die groRere Aktivitatssteigerung der Chemotherapie

Patientinnen im Vergleich zur Nicht Chemotherapie Gruppe sprechen.

Das Aktivitatsausmafl in MET-min mit 865 pro Woche durchschnittlich liegt Gber der von der
WHO festgelegten Grenze von 600. Der Median als Zentralwert lag zur 3-monatigen Messung
bei 636, zur 6-monatigen Messung bei 687. Dieser liegt zwar deutlich unter den Mittelwerten,
ist jedoch durch eine hohe Spannweite aufgrund einzelner sehr aktiver Patientinnen zu
erklaren. Betrachtet man die Aktivitat der Patientinnen eingeteilt in die Kategorien nach WHO,
verteilen sie sich hauptsachlich auf die beiden Kategorien unter 600 MET-min und 600 bis
3999 MET-min wochentlich. Dem ist entgegen zu setzen, dass die Spannbreite der von der
WHO als niedrige Aktivitatsklasse festgelegte Kategorie sehr weit gefasst ist. Die Anzahl der
Patientinnen in der hdheren Aktivitatsgruppe stieg von der 3 zur 6-monatigen Messung um
5,41% wahrend der onkologischen Therapie. Daraus lasst sich erkennen, dass kdrperliche
Aktivitat selbst bei einer Krebserkrankung und bestehender Therapie gesteigert werden kann.
Um die korperliche Aktivitdt unserer Patientinnen besser einordnen zu koénnen, ist ein
Vergleich mit der Normalbevdlkerung in Deutschland interessant. Laut einer Analyse von
Mewes 2015 erreichen in Deutschland 20% der Erwachsenen die von der WHO von 2010

empfohlenen 150 Minuten kdrperliche Aktivitat in der Woche [92].

Das Ergebnis der ersten Fragestellung zeigte, dass kdérperliche Aktivitdt nach 3 Monaten einen
positiven Einfluss auf den allgemeinen Gesundheitszustand und die Lebensqualitat hat. Der
Effekt war in der Chemotherapie Gruppe deutlicher zu sehen als im Gesamtkollektiv.
Ursachlich hierfur kdnnte das im Durchschnitt jungere Kollektiv sein, welches Uber die 6
Monate mehr korperliche Aktivitat absolvierte und daher auch mehr profitierte als die Nicht-
Chemotherapie Patientinnen. Ein anderer Erklarungsansatz ist, dass Chemotherapie
Patientinnen gut an die Klinik angebunden sind und Uber einen langen Zeitraum regelmaRig
betreut werden. Dementsprechend werden sie haufiger mit dem Thema konfrontiert und
setzen sich mit ihrer Krankheit und den beeinflussbaren Lebensstilfaktoren intensiver
auseinander als Patientinnen, die keine Therapiebegleitung bendtigen. Dieser

Betreuungseffekt als Ursache flir ein besseres Wohlbefinden wurde in zahlreichen Studien
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untersucht, unter anderem in der BEATE Studie, in der Sportinterventionen einer
Kontrollgruppe mit Entspannungsubungen gegenubergestellt wurde. Hier zeigte sich eine
deutliche Verbesserung hinsichtlich Fatigue Symptomatik und ein Erhalt der Lebensqualitat

ausschlielich in der Gruppe mit Sportinterventionen [54].

In der Metaanalyse von Duijts et al. von 2011 konnte in 11 Studien ebenfalls ein positiver
Einfluss von sportlicher Aktivitat auf die Lebensqualitdt von Mammakarzinom Patientinnen
gezeigt werden. Dieser Effekt wurde jeweils zu unterschiedlichen Zeitpunkten nachgewiesen

mit einer Spannweite von 6 Wochen bis 6 Monaten nach Studienbeginn.

In unserer Studie konnte der positive Effekt nach 6 Monaten nicht mehr gezeigt werden. Eine
mdgliche Ursache hierflr ist die zur Zeit der Rekrutierung beginnende Covid-19-Pandemie.
Die Einschrankung der sportlichen Betatigung in Gruppen oder Sportstatten waren aufgrund
von Lockdowns Uber viele Monate nicht méglich. Dadurch fehlten extrinsische Motivation und
Durchhaltevermégen, die mit Gruppensport einhergehen. Weitere Einflussfaktoren sind die
jahreszeitlichen Wetter — und Temperaturunterschiede. In der Allgemeinbevdlkerung wird im

Winter im Durchschnitt weniger kdrperliche Aktivitat geleistet als im Sommer [93].

Fragestellung 2 beinhaltete den moglichen Einfluss von Bewegung auf Nebenwirkungen unter
Chemotherapie. Zum Zeitpunkt der 3-monatigen Messung zeigte sich ein Zusammenhang von
Bewegung auf kérperliche Leistung, berufliche Leistung, Schmerzen und Appetitzunahme.
Nach 6 Monaten konnte flr kdrperliche Leistung und Schmerzen ein Zusammenhang mit

Bewegung festgestellt werden.

Die letzte Fragestellung beschéaftigte sich mit der Korrelation von Bewegung und
Nebenwirkungen der Nicht-Chemotherapie Gruppe. Signifikante Zusammenhange zeigten
sich fur korperliche Leistung zur 3-monatigen Messung und fir Armbeschwerden zur 6-
monatigen Messung. Dabei kam es zu einer Zunahme der Armbeschwerden, wenn mehr
korperliche Aktivitat geleistet wurde. Dieses Ergebnis ist nicht deckungsgleich mit bisherigen
Studien. Nach Schmitz et al. konnte zweimal wdchentliches Krafttraining die Beschwerden
lindern [57], allerdings lag bei diesen Patientinnen die Brustkrebsdiagnose bereits zwischen
ein und 15 Jahren zurtck. Auch bei Lymphddemen wird Krafttraining fur die Arme empfohlen
[1]. Im Review von McNeely et al. 2010 zeigte sich Gymnastik ein bis drei Tage postoperativ
als effektive MalRnahme flr mehr Beweglichkeit in der Schulter, allerdings war auch die
Wundsekretion erhdht. In dieser Analyse mit 24 Studien zu kdrperlicher Aktivitat konnte kein
nachteiliger Effekt hinsichtlich haufigerer Entwicklung von Lymphddemen gezeigt werden [94].
In unserer Studie war es den Patientinnen selbst Uberlassen, welche Art und Intensitat von
korperlicher Aktivitdt gewahlt wurde. Bei Auftreten von Armbeschwerden oder eines

Lymphédems ist es folglich sinnvoll, ein gezieltes Trainingsprogramm gegen
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Funktionseinschrankungen des Armes zu konzipieren, um von der kérperlichen Aktivitat zu

profitieren.

In der folgenden Tabelle werden die Ergebnisse der BeGyn Studie mit vergleichbaren Studien

gegenubergestellt.

Teilanalyse der
BeGyn Studie

Stuhlert 2021

KIRA Studie [83]

Baumann 2016

DEDiCa Studie [84]

Montagnese 2021

Beschreibung

Beobachtungsstudie
zur Aktivitat aller

Mammakarzinom

Intervention (I)- und
Kontrollgruppe (K),

Mammakarzinom

Interventionsstudie
Mammakarzinom-

Uberlebende mit

Im Durchschnitt

K-Gruppe: 58,2

Patientinnen Patienten nach Aktivitat, Vitamin D
Therapie und in Reha, Substitution und
I-Gruppe individuelles mediterraner
Trainingsprogramm, Ernahrung, Evaluation
K-Gruppe von Lebensqualitat
Trainingsprogramm Baseline und 1 Jahr
zuhause danach
Patientenanzanhl 74 [-Gruppe: 111 227
K-Gruppe: 83
Fragebdgen C30, C30, C30, BR23,
BR23 MFI-20, FKKA EQ-5D-3L, EQ-VAS
Alter 53,2 I-Gruppe: 53,8 52,3

Maf fur Aktivitat

MET-min / Woche

MET-min / Woche

Schritte / Tag

Effekte durch sportliche Aktivitat

Lebensqualitat T 1 1
Korperliche Leistung T 0
Berufliche Leistung T 0
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Soziale Leistung 0
Schmerzen J
Appetit 0
Armbeschwerden )
Fatigue { J 2
Ubelkeit, Erbrechen N
Atemnot -
Obstipation 1
Finanzielle s
Schwierigkeiten

Tabelle 6: Vergleich der Ergebnisse von Stuhlert, Teilanalyse der BeGyn Studie 2021 mit der KIRA
Studie 2015 und DEDICA Studie 2021

Wie in diesen drei Studien gezeigt werden konnte, hat kérperliche Aktivitat einen signifikanten
Einfluss auf die Lebensqualitat und Fatigue Symptomatik. Die klinische Leitlinie von Hibner et
al. 2021 zu Komplementarmedizin onkologischer Patienten analysierte 27 systematische
Reviews, die ebenfalls einen signifikanten Effekt von kdérperlicher Aktivitat auf Lebensqualitat
und zur Behandlung sowie Pravention von krebsspezifischer Fatigue zeigen konnte [95].
Bereits in der Leitlinie von 2021 wurde festgehalten, dass die Fatigue Symptomatik vor allem
durch Bewegung verbessert werden kann und diese an die Leistungsfahigkeit der Patienten

angepasst werden sollte. Dabei sind sowohl Ausdauer als auch Krafttraining moglich [11].

In der Studie von Baumann et al. 2016 konnte kérperliche Aktivitat mit ca. 4200 MET-min pro
Woche auch zwei Jahre nach einer RehabilitationsmaRnahme von Mammakarzinom
Patientinnen die Beschwerden des Fatigue Syndroms lindern sowie die Lebensqualitat

signifikant verbessern [83].

Hier gilt es zu betonen, dass die Patientinnen in unserer Studie Uber die 6 Monate im
Durchschnitt weniger als 900 MET-min pro Woche erreichten und damit deutlich entfernt von
4200 MET-min pro Woche liegen. Vor allem die Patientinnen der Nicht-Chemotherapie Gruppe

in den ersten 3 Monaten sind davon betroffen.
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5.3 Ausblick

In meiner Analyse habe ich einen Zeitraum von 6 Monaten untersucht, in der positive Effekte
von Bewegung auf den Gesundheitszustand, die Lebensqualitat, kdrperliche und berufliche
Leistung, Schmerzen, Fatigue und Appetitlosigkeit beobachtet werden konnten. Die Begyn
Studie mit 110 rekrutierten Patientinnen umfasst einen Beobachtungszeitraum von einem
Jahr. Neben den kurzfristig zu sehenden Effekten ist auBerdem der Blick auf mdgliche
Langzeiteffekte von koérperlicher Aktivitat wie beispielsweise Osteoporose interessant [96].
Dessen Erkrankungsrisiko ist bei mangelnder Bewegung sowie bei Patientinnen mit
antiendokriner Therapie erhdht [97, 98].

Nebenwirkungen der Chemotherapie, die erst nach einigen Monaten auftreten kénnen sind
Kardiomyopathie, Polyneuropathie, neurokognitive Dysfunktion, eine beeintrachtigte Fertilitat
sowie weitere Krebserkrankungen [99]. Um Langzeitwirkungen, die erst spater auftreten,
erfassen zu kénnen, erfolgt im Anschluss an die Begyn Studie noch die BeGyn Il Studie, in die
60 Patientinnen der gesamten Studienpopulation randomisiert und fir ein weiteres Jahr
beobachtet werden. Die Studienlage deutet bereits jetzt darauf hin, dass kdrperliche Aktivitat
exekutive Funktionen und das Konzentrationsvermdgen nach einer Chemotherapie steigern
kann [100] sowie Gleichgewichtsiibungen eine Chemotherapie induzierte Polyneuropathie

lindern kénnen [59]. Dies gilt es noch mit weiteren Studien zu bestatigen.

Der gréfite Anteil an Studien zu kdrperlicher Aktivitat bei onkologischen Patienten bezieht sich
auf Brustkrebs. Allerdings gibt es auch flr einige weitere Krebserkrankungen wie Darm-,
Endometrium-, Nieren-, Blasen-, Speiserdhren- und Magenkrebs Hinweise, dass kdrperliche
Aktivitdt das Erkrankungsrisiko senkt und bei Brust und Darmkrebs sogar das Uberleben

verlangert [101].

Weitere prospektive Studien sind nétig, um das geeignete Mald an kdorperliche Aktivitat mit
dem groRten Nutzen fur Patienten mit Mammakarzinom oder anderen onkologischen
Erkrankungen zu finden. Kdrperliche Aktivitat sollte als nebenwirkungsarme, kostengtinstige,
individuell anpassbare und fiir jedermann zugangliche MaRnahme in Zukunft fester Bestandteil

des Behandlungskonzeptes sein [83].

63



6 Anhang

6.1 Anamnese

Pat. ID

Anamnesebogen BeGyn-Studie zu Beginn

1. Erlautern Sie uns bitte kurz Ilhre Krankengeschichte:

2. Wie gesund/ krank fiihlen Sie sich?

o sehr krank o ein wenig krank 0 kann ich nicht sagen o wie vorher

3. Welche Stellung nimmt die Krebserkrankung in lhrem Leben ein?

o gesund

4. Gibt es Krebserkrankungen in lhrer Familie?

o nein 0 ja; wenn ja, welche und wer ist betroffen?

5. Haben Sie eine chronische Erkrankung?

o nein 0 ja; wenn ja, welche und seit wann?
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6. Nehmen Sie regelméaBig Medikamente ein?

o nein 0 ja; wenn ja, welche, welche Dosierung und seit wann?

7. Sind Sie schon einmal operiert worden?

o nein 0 ja; wenn ja, was ist operiert worden und wann?

8. Hatten Sie schon einmal Knochenbriiche?

o nein 0 ja; wenn ja, was ist wo und wann?

9. Wann/in welchem Jahr war lhre letzte Regelblutung?

10. Rauchen Sie, oder haben Sie frither geraucht?

o nein 0 ja; wenn ja, wie viel und von wann bis wann?

11. Trinken Sie Alkohol?

0 nein, nie 0 <10x im Jahr o gelegentlich

Wenn ja, was?

o taglich

65



12. Konsumieren Sie oder haben Sie schon einmal andere Drogen konsumiert?

0 nein, nie 0 <10x im Jahr o gelegentlich o taglich

Wenn ja, was?

13. Wie zufrieden sind sie mit lhrem Gewicht?

o gar nicht o eher nicht zufrieden o eher zufrieden o sehr

14. Hatten Sie in den letzten Jahren eine Gewichtszunahme — oder Abnahme?

o mein Gewicht ist seit stabil oja

Wenn ja, wieviel, wann?

15. Wie wichtig ist Ilhnen Sport?

o sehrwichtig o wichtig o kommt 6fter zu kurz o gibt Wichtigeres 0 nicht wichtig

16: Wie schatzen Sie Ihr bisheriges Aktivitatsniveau ein?

o Uberwiegend sitzende oder liegende Lebensweise, kein Sport

o Uberwiegend sitzende Tatigkeit (z.B. Blroangestellte) mit etwas sportlicher Aktivitat in der
Freizeit

o Uberwiegend gehende und stehende Arbeit, (z.B. Hausfrau, Pflegepersonal, Kellnerin)
ohne zusatzliche sportliche Aktivitat

o Uberwiegend gehende und stehende Arbeit, (z.B. Hausfrau, Pflegepersonal,
Einzelhandelskauffrau, Kellnerin) mit zusatzlicher sportliche Aktivitat

o kdrperlich anstrengende berufliche Arbeit, z.B. Bauarbeiter, Landwirte, Waldarbeiter,

Leistungssportler

17. Sind Sie an eine Sportgruppe angebunden (Mehrfachnennung maéglich)

0 Ja, ich bin derzeit aktives Mitglied in einem Sportverein

0 Ja, ich bin derzeit passives Mitglied in einem Sportverein

o Ich war friher Mitglied in einem Sportverein, aber jetzt nicht mehr
o Nein, ich war noch nie Mitglied in einem Sportverein

o Ich gehe ins /Woche ins Fitnessstudio
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o Nein, ich mache fur mich selber /Woche Sport (s.u.)

o Nein, ich mache keinen Sport

18. Wie oft treiben Sie Sport in der Woche?

ogarnicht o<1 Stunde o 1-3 Stunden 0 3-6 Stunden 0 > 6 Stunde

19. Bitte kreuzen Sie ihre sportlichen Aktivitaten an:

o Wandern o Laufen o Radfahren

0 Schwimmen o FuRball o Basketball

o Volleyball o Handball o Tennis / Squash
o Aerobic / Gymnastik o Tanzen o0 Badminton

o Reiten o Yoga o Krafttraining

o Kampfsport o Klettern/Bouldern o}

20. Welchen Schulabschluss haben Sie?

o Abitur o Realschulabschluss 0 Hauptschulabschluss o keinen Abschluss

21. Welchen Beruf haben Sie erlernt? Beschreiben Sie bitte kurz lhre berufliche
Laufbahn!

22. Bitte kreuzen Sie an: ich bin....

o berufstatig o arbeitslos o berentet o arbeitsunfahig o Studentin/ Auszubildende

23. Seit wann und warum?
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24. Wie zufrieden sind mit lhrer Arbeit?

o sehr zufrieden

o ein wenig zufrieden
o ist mir egal

o gefallt mir nicht so

o sehr unzufrieden

25. Wie gut ist lhr soziales Umfeld?

osehrgut ogut o normal o eher schlecht o sehr schlecht, ich bin allein

26. Bitte kreuzen Sie lhre sozialen Anbindungen an (Mehrfachnennung maéglich)

o Familie o Freunde o Gemeinde o Verein o Nachbarn

o0 andere

27. Wer kiimmert sich um Sie, wenn es lhnen schlecht geht?

o Ehe/-partner o Kinder o Eltern o Familie o Freunde o Bekannte

o0 andere

28. Was gibt lhnen Halt im Leben (Mehrfachnennungen sind maéglich)?

o Familie o Freunde o Partner o Glaube o Sport o Haustier

o Arbeit o Natur o Hobbies o] o Hoffnung auf die Zukunft

29. Haben Sie pflegebediirftige Angehorige?

o nein 0 ja, meine

0 ja, ich pflege ihn/sie alleine

0 ja, aber ich teile mir die Pflege mit

0 ja, aber er/sie lebt im Heim

(0]
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30. Wie sehr sind Sie von der Pflege im Alltag belastet?

o gar nicht 0 <1 Stunde o 1-3 Stunden 0 3-6 Stunden

31. Noch einige Fragen zu lhrer Familie:

Leben lhre Eltern noch? oja 0 nein

lhre Eltern sind? o verheiratet 0 geschieden o verwitwet

Haben Sie Geschwister? o0 nein 0 ja, (wie viele)

Haben Sie Kinder? o nein 0 ja, (wie viele)

Haben Sie Enkelinder? o nein 0 ja, (wie viele)

Sie sind? o verheiratet o0 geschieden o verwitwet
o ledig o in einer Partnerschaft

Haben Sie engen Kontakt zu lhrer Familie?
o sehr engen Kontakt 0 engen Kontakt o etwas Kontakt

o kaum Kontakt o kein Kontakt

0 > 6 Stunde

32. Sind Sie ein Kopfmensch oder lassen Sie sich eher von Gefiihlen leiten?

o ich durchdenke alles mehrmals
o Uberwiegend Kopfmensch

o mal so mal so

o Uberwiegend Geflihlsmensch

o mein Bauchgefuhl entscheidet

69



6.2 EORTC QLQ C30

EORTC QLQ-C30 (Version3)

Wir sind an einigen Angaben interessiert, die Sie und Ihre Gesundheit betreffen. Bitte beantworten Sie die
folzenden Fragen selbst, indem Sie die Zahl einkreisen die am besten auf Sie zutrifft. Es zibt keine . nchtigen™
oder falschen™ Antworten Ihre Angaben werden streng vertranlich behandelt

Bitte tragen Sie Thre Initialen ein: [
Thr Geburtsdatum (Tag, Monat, Jahr): [ N . |
Das heutige Datum (Tag, Monat, Jahr): EX T T T . |

Uberhaupt
nicht Wenig Maisgig Sehr
1. Bereitet es Ihnen Schwiengkeiten, sich korperlich anzustrengen
(z B. eine schwere Emkaufstasche oder einen Koffer zu tragen)? 1 2 3 4

2. Bereitet es Thnen Schwiengkeiten einen |ingeren
Spaziergang zu machen? 1

(]
w
-

3. Bereitet es [hnen Schwiengkeiten, eine kurze
Strecke aufler Haus zu gehen? 1

(]
w
-

4. Miissen Sie tagsuber im Bett liegen oder in einem Sessel sitzen? 1

(]
w
-

5. Brauchen Sie Hilfe beim Essen Anziehen Waschen
oder Benutzen der Toilette? 1

(]
w
-

Wihrend der letzten Woche: Uberhaupt

6. Waren Sie bei Threr Arbeit oder bei anderen

tagtaglichen Beschiftizungen eingeschrinkt? 1 2 3 4
7. Waren Sie bei Thren Hobbys oder anderen

Freizeitbeschiftizungen eingeschrinkt? 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 Schlafstorungen? 1 2 3 4
12. Fihlten Sie sich schwach? 1 2 3 4
13. Hatten Sie Appetimangel? 1 2 3 4
14. War Thnen iibel? 1 2 3 4
15. Haben Sie erbrochen? 1 2 3 4
16. Hatten Sie Verstopfimg? 1 2 3 4

Bitte wenden



Wihrend der letzten Woche: Uberhaupt
micht Wenig Maisgig Sehr

17. Hatten Sie Durchfall? 1 2 3 <
18. Waren Sie miide? 1 2 3 4
19. Fuhlten Sie sich durch Schmerzen in Threm

alltaglichen Leben beeintrachtigt? 1 2 3 4
20. Hatten Sie Schwierigkeiten sich auf etwas zn konzentrieren

z B. auf das Zeitunglesen oder das Femsehen? 1 2 3 4
21. Fuhilten Sie sich angespannt? 1 2 3 4
22. Haben Sie sich Sorgen gemacht? 1 2 3 4
23. Waren Sie reizbar? 1 2 3 -
24. Fuhiten Sie sich niedergeschlagen? 1 2 3 4
25. Hatten Sie Schwierigkeiten sich an Dinge zu erinnemn? 1 2 3 -
26. Hat Ihr korperlicher Zustand oder IThre medizinische

Behandhung Thr Familienleben beeintrachtizt? 1 2 3 -

27. Hat Ihr korperlicher Zustand oder IThre medizinische
Behandlung Ihr Zusammensein oder Thre gemeinsamen

Unternehmungen mit anderen Menschen beeintrachtigt? 1 2 3 -
28. Hat Ihr korperlicher Zustand oder Thre medizinische Behandlung
fur Sie finanzielle Schwierigkeiten mit sich gebracht? 1 2 3 4

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

29. Wie wiirden Sie insgesamt Thren Gesundheitszustand wahrend der letzten Woche einschatzen?

1 2 3 4 5 6 7

sehr schlecht ausgezeichnet
30. Wie wiirden Sie insgesamt Thre Lebensqualitat wihrend der letzten Woche einschatzen?
1 2 3 4 5 6 7

sehr schlecht ausgezeichnet

© QLO-C30 Copyright 1995 EORTC Quality of Life Groep. Alle Rechte vorbchakien Versicn 3.0
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6.3 EORTC QLQ BR23

&

EORTC QLQ - BR23

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

empfunden haben

Wihrend der letzten Woche:

31. Hatten Sie einen trockenen Mund?

Uberhaupt
nicht

1

32. War Ihr Geschmacksempfinden beim Essen oder Trinken verandert? 1

33. Schmerzten Ihre Augen waren diese gereizt oder tranten sie?
34. Haben Sie Haarausfall?

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

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

39. Fuhlten Sie sich wegen Ihrer Erkrankung oder
Behandhing korperlich weniger anziehend?

40. Fuhlten Sie sich wegen Ihrer Erkrankung oder
Behandhmng weniger weiblich?

41. Fanden Sie es schwierig, sich nackt anzusehen?

42. Waren Sie mit Threm Korper unzufrieden?

43. Waren Sie wegen Ihres zukunftigen
Gesundheitszustandes besorgt?

Wihrend der letzten vier Wochen:

44, Wie sehr waren Sie an Sex interessiert?

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

46. Nurausfullen, wenn Sie sexuell aktiv waren:
Wie weit hatten Sie Freude an Sex?

Bitte wenden

1
1

Wenig  MiBizg Sehr

2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4

2 3 4
2 3 4
2 3 4
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Wahrend der letzten Woche:

S1.

52
53.

© QLO-IIRZS Copyright 1994 DORTC Quality of Lt Crup. Alle Rachts varebaben. Vesson 10

. Hatten Sie Schmerzen in Arm oder Schmlter?

War Thr Arm oder Thre Hand geschwollen?

War das Hobea oder Settwartsbewogea des Arms erscharert?
Hatten Sie im Bersich der betroffunsa Brust Schmerzen?
War dar Barsich Threr betroffanen Brust angeschwollen?
War dar Bareich der betroffunsa Brast tharsapfmdlich?

Hatran Sis Haurproblams im Barsich der betrofSenen
Brast (z B. jucksnde. wockens oder schuppends Hamt)?

—
(]

MaBiz Sehr
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
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6.4 CTCAE Bogen

CTC-Bogen

Patienten-ID: Karnofsky-Index %
Datum:

Maximale Toxlizitit wiahrend des vorausgegangenen Zyklus: (bitte maximalen CTC Grad ankreuzen)

Toxizitst Grad 0 1 2 3 4 Bemerkungen
Jbelkait 02.01
Erbrechen 02.02
Diarrhos 02.03
Stomatitis 02.04
Obslipation 02.08
Schleimhiiutle 02.10
Hyperionie 03.06
Hypolonie 03.07
Throenbose/Embole | 03.08
Odeme 03.08
Dyspnos 04.01
PNP 06.01
Motorik 06.02
Bewussisein 06.03
Koordination 06.04
Gemdtsiage 06.05
Kopfschmerzen 06.06
Vechalensanderung | 06.07
Schwindel 06.08
Geschmack 06.08
Schiafsiorung 06.40
Libido 07.01
Amenorrhoe 07.02
Hitzewellen 07.04
Conpunclivitis 08.03
JLrockenes Auge” 08.04
Epidermis 09.02
Apgeltit 10.01
Gewichtszunahme 10.02
Gewichtsabnahme 10.03
Alopezie 10.05
Fiaberinfek! 11.01
Myalgie 11.04
Fatique 12.02
Nagelveriinderungen | 12.03
Neulropenes Fiaber 12.04 Immer 4, wenn ja
Soratigu
Karnofsky | ECOG | Beschraibung
100% 0 Keine Baschwerden, kaine Zaichen der Krankheil
0% 0 Fahig zu normaler Aklivilal, wenig oder geringe Symglome
80% 1 Narmale Aklivitat mit Anstrengung méglich, deulliche Symplome
70% 1 Selbstversorgung, normale Aklivitat ader Arbeit nicht maglich
60% 2 Einige Hillesielung nolig, salbsistandig in den meisten Bereichen
50% 2 Hilfe und meadizinische Versorgung wird oft in Anspeuch genoenmen
40% 3 Behinder!, quaifizierte Hilfe bendlig
30% 3 Schwerbehinder!, Hospilalisation erforderlich
20% 4 Schwer krank, inlensive med. Versorgung notwendig
10% 4 Muribund
0% 5 Tod




6.5 HADS Fragebogen

Beantworten Sie bitte noch folgende Fragen zu ivem

inen und seslischem Befinden.

Bitte kreuzen Sie Dei jeder Aussage die Antwort an, die flr Sie persdnlich in der fetzten Woche am ehesten zutraf. Machen

Sie bitte nur ein Kreuz pro Frage und lassen Sie keine

Frage aus. Uderiegen Sie nicht lange, sondern wahien Sie die Antwort

us, die thnen aus Anhieb am 2utreffendsten erscheint. Alle Ihre Antworten unterfiegen der arztichen Schweigeoficht.

Ich fuhle mich angespannt oder Gberreizt
o meistens

oft

von Zeit 2u Zeit/gelegentiich

dberhaupt nicht

o 00

ich n mich heute noch so freuen wie friher

kan

0 pganzgenau 0

©  micht ganz 50 sehr
©  mur noch ein wenig
©  kaum oder gar nicht

Mich Uberkommt eine schreckliche Vorshnung,
dass etwas Schreckliches passieren konnte

2. sehr stark

. ader nicht alzu stark

etwas, aber es macht mir keine Sorgen
dberhaupt nicht

ocooo0o0

ich kann lachen und die lustige Seite der Dinge
sehen

2. 50 viel wie immer

nicht mehr ganz zo viel

inzwizchen viel weniger

dberhaupt nicht

o000

Mir gehen beunruhigende Gedanke durch den

g
b

ein GroZteil der Zeit
verhaRnismaBig oft
won Zeit zu Zeit, adber nicht allzu oft

nur Memhmlme

le mich gliacklich
dberhsupt nicht
selten
manchmal
meistens

ODOO? oo0oo0O0

ich kann behaglich dasitzen und mich entspannen
o s, natdrlich

gewdhnlich schon

nicht oft

dberhaupt nicht

o0 o0

Ich fuhle mich in meinen Aktivitaten gebremst
fast immer

sehr oft

manchmal

Gberhaupt nicht

o000

ich habe manchmal ein 3ngstiiches Gefahl in

der Magengegend
o  Uberhaupt nicht
o selesembd\
o demich oft
O sehroft

ich habe das Interesse an meiner 3uBeren

Erscheinung verioren

o o, stimmt gensu

© ich kUmmere mich nicht s0 sehr darum,
wie ich solite

0 moglicherweize kimmere ich mich 2u
wenig darum

o ich kUmmere mich 5o viel darum wie
immer

Ich fuhle mich rastios, muss immer in
Bewegung sein

jo. tatsachlich sehr

zemlich

nicht sehr

Gberhaupt nicht

o000

Ich biicke mit Freude in die Zukunft
jo. senr

eher weniger als friher
viel weniger als friher
kaum bis gar nicht

o000

Mich berkommt pidtzlich ein panikartiger
Zustand

jo. tatsachlich sehr oft

Ziemlich oft

nicht sehr oft

Gberhaupt nicht

o000

Ich kann mich an einem guten Buch, einer
Radio- oder Fernsehsendung freuen

o oft

© manchmal
O eherseiten
O sehrseiten

© Verlag Hara Huber, Hogrefe AG, Bern. Nechdruck und jegliche Art der
Vervielfitigunyg verboten. MR freundicher Genehm iury der Hogrefe AG
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6.6 Borg Skala

Borg Skala

6 | Uberhaupt keine Anstrengung
7

Extrem locker
8
9 | Sehr locker 60-70% HRmax
10
11 | Locker
12 70-80% HRmax
13 | Ein wenig hart
14 80-85% HRmax
15 rt

i 85-95% HRmax
16
17 | Sehr hart

Extrem han \,951)“ HRP]a’

Maximal

Quelle: Gunnar Borg



6.7 Tagebuch

/’

\

Woche 1 ( ) Gewicht_____ kg
/Tag /Tag /Tag was, wie linge, wie weit/viel, kal, max Puls, oPuls
Mo
Di
Mi
Do
Fr
Sa
So
% Besondere Ere.ignisse der Woche:
H
|
§
&
0 Befinden in der letzten Woche
gat 1 2 3 4 5 B 7 8 9 10 schlecht
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Woche 1

Bitte geben Sie nun an wie Sie sich insgesamt in dieser Woche gefuhlt haben.

Oberhaupt sehr
nicht
1 2 3 4 5
Zufrieden o 0 ) o o
Ausgeruht o o o o o
Ruhelos o o o o
Schlecht o o o o o
Schlapp o 0 ) o o
Gelassen Q 0 (=) o o
Miide o o o o o
Gut a 0 O o o
Unruhig o 0 o c :
Munter o 0 o o o
Unwohl o o o o C
Entspannt o 0 o o o
Bitte geben Sie nun de Aktvitat insgesamt in dieser Woche an
Zu Fult zur Arbeit gehen an_____ Tagen Ca______Minuten [] nicht gemacht
(auch lingere Teilstrecken) wahrend der Woche pra Tag
2u Ful zum Einkaufen an_____ Tagen ca. Minuten [0 nicht gemacht
gehen wihrend der Woche pro Tag
Radfahren zur Arbeit an_____ Tagen ca.______ Minuten [ nicht gemacht
wihrend der Woche pro Tag
Radfahren 2u sonstigen an Tagen =) Minuten [ nicht gemacht
Fortbewegungszwecken wihrend der Woche pro Tag
Spazierengehen an_____Tagen ca, Minwten [ nicht gemacht
wiahrend der Woche pro Tag
Gartenarbeit (2.B. Rasen an Tagen ca, Minuten  [J nicht gemacht
mahen, Hecke schneiden wihrend der Woche pro Tag
Korperfich anstrengende an_____ Tegen s, Minuten [0 nicht gemacht

Hausarbalt (2.8, Putzen, wihrend der Woche pro Tag
Aufraumen)

Korperlich anstrengende an Tagen ca. Minuten
Plegearbeit (2.B. Kinder withrend der Weoche pro Tag

betreuen, Kranke pflegen)

Treppenstaigen an Tagen 3. Stockwerke

wahrend der Waoche pro Tag

Sie haben es geschafft !!!
Vielen Dank fiir Ihre Geduld und Teilnahme

[J nicht gemacht

O nicht gemacht

\° Patentrnen-Tagebuch Begyn | Patentin
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( Woche +

Alle Fragen beziehen sich auf die LETZTE WOCHE

Bitte geben Sie nun an wie Sie sich im Durchschnitt nach dem Sport gefuhlt haben.

Uberhaupt sehr
nicht
1 2 3 4 5

Zufrieden o o o o o
Ausgerubt o o o o o
Ruhelos o o o o o
Schlecht ) o o o o
Schlapp Q o = o o
Gelassen ) o o o o
Muide o o o o o
Gut o) o o Q o)
Unruhig o o o 0 o]
Munter o o o o o
Unwohl o o o o -]
Entspannt ) o o o o

Bitte geben Sie nun an, ob Sie in einem der nachfolgenden Bereiche in der letzten
Woche einschliefilich heute Probleme hatten.
Kreuzen sie bitte for jeden Bereich JA oder NEIN an.

JA NEIN JA  NEIN
Praktische Probleme Korperliche Probleme
O O Wohnstuction O O Schmarman
Q O Versicherun) 2 O Ubaket
Q0 AbsElSdwe O O  Erschipfung
QO BefGroerung (Transpon) Qo O Schia
O O  Kindsbetrewrg 0O O BewegungMobxitat
0O O Waschen, Ankickian
Famillare Problems D O Aulerss Erscherungshid
QO ImUmgang mit gem Parner o O Atmug
O O  ImUmgang mit den Kndermn 0 O Entzundung=n m Mundbereich
O O EssenEmatrung
Emotionala Probleme 0 O Verdaamgssidrungen
Q O Sogn 2 O Verstoplung
QO Angee O O Durchiul
O O Traungkst O O  Nermandesungen bsm Wass=er las=en
2 O  Dapeassion 2 o Freber
- QO Nanositst 20O Trockersduckends Haut
i QO O Venusioes Interesses an O O Trockenenversiophe Nase
alltagichen Aktviaten O O  Krbbeln n HandenFullen
) O O Angeschwolleniauigacursan fihian
g Spirtuslie Teligiiss Balange 0 O GedachmsKorcentrabon
k. QO InBezug aul Colt D0 Sexpsle Problams
i QO Venuside:s Glbens
; Sonstige Problems.
e Fast geschafft




N

Wocke 4+

Alle Fragen beziehen sich auf die LETZTE WOCHE

1 Bite geben Sie fur alle Sportarten on, in welchem Kontext, wie haufie, wie longe und wie ntersw

Sie dhese in der vergangenen Woche [von Montag bis einsciieBlich Sonntag) betrieben haben.
(5@ missen nicht 1o vier Raihan von 3. bic d. austullon )

Welche Sportartien)  Wie haufig treiben  Wie longe dovert  Wie sebr strengen See sich bei
treiben Se? Sie die jeweilige 035 Training (ohne  der jeweiligen Sportart an?
Spostart pro Wegaeit, Umziehen
Woche? und Duschen|?

a. — mal pro Woche Minuten O ohne 2u schwitzan und ohne

(Sportart) Kurzatmigkeit/schnaufen

O im Sportverein O atwas schwitzen und etwas

0 Sportgruppe Kurzatmigheit/schnaufen

0 alleire O el schwitzen und
Kurzatmigkeit/schnaufen

b, — mal pro Woche Minuten O ohne 2u schvwitzen und ohne

(Sportart) Kurzatmighsit/schnaufen

O im Sportverein O etwas schwitzen und etwas

O Spontgruppe Kurzatmigksit/schnaufen

0 alleine O wel schwitzen und
Kwzatmigkeit/schnaufen

. __milproWoche _ Mimdten O ohre zu schwitzen und ohne

(Sportart) Kurzatmighsit/schaautan

O im Sportverein O stwas schwitzen und etwas

O Spontgruppe Kurzatmigkeit/schnaufan

0 alleine O wal schwitzen und
Kurzatmighsit/schaaufan

d. —_malproWoche _____ Mimusten [ ohne 2u schwitzen und ohne

(Sportart) Kuzatmigheit/schnautan

O im Sportverein O etwas schwitzen und etwas

O Sporgruppe Kurzatmigkeit/schnaufen

0 allsine O val schwitzen und
Kurzatmigkeit/schnaufen

Wie belastet waren Sie insgesamt in der letzten Woche einschlie8lich heute

Gar nicht 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 sehr
Wie belastend empfanden Sie Die Nebenwirkungen der Therapie

Gar nicht 1 2 3 4+ 5 6 7 8 9 10 sehr
Wie positiv sehen Sie in die Zukunft

Garmicht 1 2 3 4+ 5 6 7 8 9 10 sehr

Sie haben es geschafft !!!
Vielen Dank fiir lhre Geduld und Teilnahme

\

\6 Patentrnen-Tagebuch Begyn | Patentin
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6.8 Distress Thermometer

A, Mehren el al: Die deukcie Vension des NCON Dswess- Thamone e
lpsssslla s |

Anleitung:

ERSTENS: Bifle kraison Sie die Zahl ein (D«10),
de am basten besshreibr, we celastot Sie sich in
der letzten Woche einschliefilich haute gelOhit haben.

A
/

Extrem belastet L

o S i s L P
1

-
1
1

Gar nicht bolastet

ZWEITENS: Btte geben Sie an, cb S in einem dar rachiclgendon Barecha in der latzten Woche
enechieBlich heuts Probleme hattes, Kreuzen Sie Kir jeden Berach JA oder NEIN an,

JA NEN JA NEN
Praktische Probleme Korpetiche Probleme
O 9 Woehrsiuation O O Sermerzen
Q QO  Versichenung O O Ubslksr
O 9 AboitSchue © O  Emchipfung
O  Q  Baforderung {Transpori) QO O  Sna
O O HKindetetcuung O O Bowegung/Motilkat
QO Waschen, An<lsiden
Familibre Probleme D D Aufleres Srscheinungsbld
D O Im Umgang mit dem Partner O O Awung
O O lm Umgang mit den Kinderm D O Eatelrdungen m Mundbesich
O O Esser/Ern@hming
Emotionale Probleme O O Verdeusrgaaldmnngen
0 O Somgen Q O Varstopfung
O O  Angss QO O Durhfall
O O Traurgket O O Veranderurgen teim Wasser lassen
D O  Degressien D O Flober
QO O Newcsita O O Trotkaneluckende Haut
D D Twchenelverstopfte Neae
Spirituellereligiose Balange O O Kiibbeln in Hinden'FaBen
D O InBeruy aul Gott D D Angeachwalluevaulgedunsen fihen
O O Verustdes Glaubans QO O  Sexuwelae Prablema
Sonstigs Probleme

MM 2005 Darems Nasager et Someine & 4emoned Comprmennn Cancer Mo Al Facre sorteral i Jeoe A1 08 Fermelaigong car e cargese bey
Trgar i gar el Conf s madad L gaas el dne A S rag g wnn AETR Cwna rain ang

Dhameba Vemen Moot WDidae (anmarn, ook 000 batras are Dl b b bin

Depsnadigs, s °

Abdnfdereg 1. Deutsche Yersion des NCON Distrcsa - Theanovseicns mi Problemliste,

ZPPT S0 O 00 by Yedag B Habvr, Hegrefe A Bem
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