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Einleitung und Fragestellung

1. Einleitung

1.1 Grundlagen der Erkrankung

1.1.1 Geschichtlicher Uberblick

Das zwanzigste Jahrhundert stand ganz im Zeichen des medizinischen Fort-
schritts und der Erforschung ,neuer” Krankheitsbilder. Zunachst als exotische
Erkrankungen betrachtet, wuchsen sie sich jedoch zu einem immer grofer wer-
denden Problem fur das Gesundheitssystem aus, wie man etwa am Beispiel
HIV sehen kann. Auch Storungen des Essverhaltens fanden so seit Anfang der
siebziger Jahre zunehmend ihren Weg in Praxen und Kliniken. Kaum mehr aus
dem heutigen Klinikalltag wegzudenken sind die Folgen und Komplikationen
starken Ubergewichts; betrachtet man unsere Gesellschaft, so wird diese Pati-
entengruppe in Zukunft eher noch wachsen.

Aber auch das andere Extrem der Essstorungen ruckte vor allem in den letzten
Jahrzehnten vermehrt in den Fokus der Offentlichkeit, nicht zuletzt durch das
von den Medien propagierte weibliche Schonheitsideal, welches in gravieren-
dem Gegensatz zu dem doch mittlerweile fast als normal geltenden Uberge-
wicht vieler Menschen steht.

So wurden 1979 die Diagnosekriterien der Bulimia nervosa formuliert, die durch
Essanfalle mit nachfolgenden kompensatorischen Mal3hahmen charakterisiert
ist, die Patient/-innen weisen aber meist ein normales Gewicht auf. Auch wenn
bulimisches Verhalten bereits davor bekannt war, nahm die Anzahl der Patient/-
innen mit dieser Diagnose danach sprunghaft zu. In den neunziger Jahren folg-
te die Binge Eating Disorder, die ebenfalls mit Essanfallen einhergeht, bei der
Kompensationsmechanismen jedoch unterbleiben. Dies hat einen meist exzes-
siven Anstieg des Kdrpergewichts der Betroffenen zur Folge (47).

Wie passt nun aber die Anorexia nervosa in dieses Bild? Ist auch sie eine eher
,neue“ Krankheit, vielleicht sogar ,wohlstandsgemacht®, beeinflusst von der
heutigen Gesellschaft?

Die Geschichte der Magersucht reicht bis ins Mittelalter und sogar noch weiter
in die Zeiten des alten Griechenlands und des alten Roms zurick (90).
Zwischen dem 13. und 16. Jahrhundert war Nahrungsverzicht unter Frauen ein
weit verbreitetes Phanomen, man betrachtete solche Frauen als ,Wunderfrau-
en®, ja sogar als Heilige, die mit dieser besonders asketischen Lebensweise
ihren Weg zu Gott fanden. Fiur Frauen dieser Epoche war das asketische Hun-
gern der einzige Weg, sich von der Sunde zu befreien; nicht von ungefahr findet
man Gefraligkeit und Voallerei als funfte unter den sieben Todsinden in der
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Einleitung und Fragestellung

Lehre der katholischen Kirche — moglicherweise spielt hier auch ein Symptom
des Hungerns eine Rolle — die Amenorrhoe. Sie galt als Zeichen, dass die Frau
nun auch innerlich von der ,Stinde* gereinigt war, die laut christlichem Glauben
dem weiblichen Kérper innewohnte (8, 106).

Schlielich wurde im 17. Jahrhundert die Wissenschaft auf die Nahrungsabsti-
nenz aufmerksam. Hier wurden erste Falle der Anorexie aus medizinischer
Sicht beschrieben, und nach Ausschluss organischer Faktoren wurde eine ,ner-
vose“ bzw. psychische Stérung als Krankheitsursache angenommen (90).
SchlieRlich legten im ausgehenden 19. Jahrhundert zeitgleich der englische
Arzt Sir William Gull und der ebenso bekannte Franzose Charles Lasegue die
entscheidenden Publikationen zum Thema Anorexia nervosa vor (Gull, W.W.:
Anorexia nervosa, 1873, und Laségue E.C.: L’'anoréxie hysthérique 1873). Sie
erkannten erstmals den Krankheitswert, den das bewusste Verweigern von
Nahrung mit sich brachte, und pragten auch den Begriff Anorexia nervosa. Frei
Iasst sich dies als ,nervos bedingte Appetitlosigkeit” Ubersetzen, was jedoch
den Kern des Krankheitsbildes nicht ganz trifft, steht doch vielmehr die ,Mager-
sucht” im Vordergrund. Dennoch fand dieser Begriff seinen Weg in den medizi-
nischen sowie auch den alltaglichen Sprachgebrauch.

Die tatsachliche Atiologie der Krankheit flhrte im 20. Jahrhundert zu kontrover-
sen wissenschaftlichen Diskussionen. So gelang dem Pathologen Simmonds
1914 der Nachweis eines ahnlichen Krankheitsbildes, das aber auf eine Unter-
funktion der Hypophyse zurlickzufiihren ist (Simmonds, M.: Ueber embolische
Prozesse in der Hypophysis, 1914).

Das mittlere 20. Jahrhundert stand im Zeichen der Psychoanalyse. Unter-
schiedliche intrapsychische Krankheitsausloser wurden diskutiert, unter ande-
rem eine Stérung des Ich-Erlebens in frihester Kindheit, die in einer gestorten
Suche nach der eigenen Identitat und schliel3lich in der Magersucht enden
(Bruch, H.: ,Das verhungerte Selbst, 1994). Andere Autoren beschreiben die
Anorexie als eine Art Abwehrhaltung gegen das Erwachsenwerden (8, 90, 106).
Dieses Uber die Jahrhunderte gesammelte Wissen flhrte zu unserem heutigen
Verstandnis des Krankheitsbildes Anorexia nervosa. Wir wissen mittlerweile,
dass einem so vielschichtigen und komplexen Krankheitsbild nur eine multifak-
torielle Genese zugrunde liegen kann, die individuell im jeweiligen Fall analy-
siert werden muss.
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1.1.2 Epidemiologie

Besonders in den letzten Jahrzehnten wurde das Krankheitsbild der Anorexia
nervosa vermehrt ins Blickfeld der Offentlichkeit gerlickt, nicht zuletzt durch ein
zunehmendes Auftreten in den Medien.

Ob diese wachsende Prasenz in den Medien aber gleichbedeutend mit einer
steigenden Inzidenz der Erkrankung ist, wurde lange Zeit kontrovers diskutiert.
Neuere Studien kommen nun eher zu dem Schluss, dass die Inzidenz auch in
den letzten Jahren konstant geblieben ist, allerdings mit einem relativ hoheren
Risiko flir das weibliche Geschlecht; besonders gefahrdet ist die Altersgruppe
der 10- bis 19-Jahrigen. Das Ansteigen der Patientenzahlen wird darauf zu-
ruckgeflihrt, dass in den letzten Jahrzehnten haufiger von Patient/-innen selbst
Hilfe gesucht wurde und sich Screening- und Diagnosemethoden verbessert
haben (25, 48). Insgesamt sind die Inzidenzzahlen aber auf lange Sicht gese-
hen konstant und unterliegen nur kurzfristigen Schwankungen (71).

Heute geht man von einer Inzidenz von ca. 19 erkrankten Frauen und zwei er-
krankten Mannern pro 100.000 Menschen aus. Insbesondere zeigt sich seit den
1970ern eine steigende Tendenz in der Altersgruppe der 15- bis 24-Jahrigen. Im
Ganzen betrachtet, sind Essstérungen ein eher seltenes Krankheitsbild, werden
aber unter heranwachsenden Madchen und jungen Frauen durchaus haufiger
beobachtet. Die Pravalenz schwankt hier je nach Autor zwischen 0.3 und 7
Prozent (23, 33, 48, 49, 116). Einzelne Symptome, so genannte subsyndroma-
le Falle, kdnnen in der Risikogruppe aber bei bis zu 20% beobachtet werden
(131).

Was die Verbreitung betrifft, sind fast ausschlieRlich die westlichen Wohl-
standsgebiete betroffen. Wahrend man friiher davon ausging, dass Anorexia
nervosa haufiger die hdheren Gesellschaftsschichten betrifft, weild man heute,
dass das Krankheitsbild quer durch das soziookdnomische Spektrum in allen
Schichten reprasentiert ist (42).

Auch zur Mortalitat der Anorexia nervosa gibt es unterschiedliche Ergebnisse.
Sicher scheint aber, dass sie eine der hochsten Mortalitaten unter den psychiat-
rischen Krankheitsbildern hat. Eine Analyse von Uber 100 Studien aus dem Jahr
2003 ergab eine Mortalitat von 0,5 Prozent, im Vergleich zur Normalbevolke-
rung ist das eine um den Faktor 10 erhohte standardisierte Mortalitatsrate. Wei-
terhin erreichten 46,9 Prozent der Erkrankten eine vollstandige Genesung, 33,5
Prozent immerhin eine Verbesserung des Zustandes und 20,8 Prozent entwi-
ckelten einen chronischen Krankheitszustand (114, 130).

3



Einleitung und Fragestellung

1.1.3 Atiologie

Heute weild man, dass es sich bei der Entstehung und Aufrechterhaltung der
Magersucht um ein multifaktorielles Geschehen handelt. So konnten mehrere
Einfluss- und Risikofaktoren flr die Krankheitsentstehung identifiziert werden.
Hierzu zahlen soziokulturelle Faktoren, vermittelt Uber Medien und Umgebung.
Eine Welt, die Nahrung im Uberfluss hat, propagiert hier ein Ideal korperlicher
Schlankheit, das besonders flr Frauen mit Erfolg und Schénheit assoziiert wird.
Auch eine genetische Disposition wird diskutiert. So zeigten Zwillingsstudien
eine hohe Konkordanz bei eineiigen Zwillingen. Die Wahrscheinlichkeit lag hier
im Schnitt bei 44%, dass beide eineiige Zwillinge an Magersucht erkranken — im
Gegensatz zu 12,5% bei zweieiigen Zwillingspaaren (10, 58).

Auch spielen individuelle Belastungen eine Rolle. Die Adoleszenz stellt hohe
Anforderungen an die Heranwachsenden; Magersuchtige versuchen sich durch
ihr Essverhalten zu beweisen, dass sie eben diesen Teil ihres Lebens kontrol-
lieren konnen. Besonders belastende Ereignisse kdnnen begunstigend wirken,
wie der Tod naher Angehoriger oder auch sexueller Missbrauch — jedoch kommt
dies bei Anorektikern nicht haufiger vor als bei anderen psychischen Stérungen.
Auf Organebene werden unterschiedliche Stérungen der neuroendokrinen
Achsen diskutiert. Das vom Hypothalamus sezernierte Serotonin scheint eine
entscheidende Rolle zu spielen. Weiterhin zahlen hierzu auch Ungleichgewichte
von peripheren Hormonen und Substanzen, die das Essverhalten und Satti-
gungsgeflhl regulieren. So konnte gezeigt werden, dass Patientinnen mit AN
signifikant niedrigere Leptin-Plasmaspiegel aufweisen. Diese hormonahnliche
Substanz ist fur ein zentral vermitteltes Sattigungsgefihl verantwortlich (82).

Weiter unterscheidet man heute zwei Subtypen der AN: den restriktiven Typ und
den Binge-Eating-/Purging-Typ. Der restriktive Typ zeichnet sich durch reine
Kontrolle des Essverhaltens durch Reduktion der Nahrungszufuhr und Ver-
meiden bestimmter Nahrungsmittel, die besonders viel Fett und Zucker enthal-
ten, aus. Beim Binge-Eating-/Purging-Typ wird die Gewichtsreduktion zusatzlich
durch regulierende MalRnahmen unterstitzt. Hierzu zahlen Substanzmissbrauch
von Laxantien, Appetitziglern oder Diuretika, weitergehende abfiihrende Mal}-
nahmen bis hin zum Selbst-Klistieren, exzessives Sporttreiben und selbstindu-
ziertes Erbrechen. AuRerdem beobachtet man eine erhdhte Impulsivitat in
Personlichkeit und Verhalten, die sich in Selbstverletzungen, Suchtmittelmiss-
brauch etc. zeigen kann (33, 36).
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Nichtsdestotrotz gab und gibt es Uber die Zeit verschiedene Erklarungsmodelle.
Das psychodynamische Modell vertrat eine Triebtheorie. Gerade zu Beginn
oder in der Pubertat wird die genitale Sexualitat auf Oralitat verschoben, auf-
keimende sexuelle Wunsche und Triebe werden somit vermieden. Vielmehr
noch wird das ,Ausreifen“ der Sexualitat ganz verhindert, da durch den extre-
men Gewichtsmangel der normale Pubertatsablauf gestort wird und es so nicht
oder nur verzogert zur Ausbildung von z. B. den sekundaren Geschlechtsmerk-
malen kommt.

Objektbeziehungstheoretisch kann die Anorexie auch als ein Ringen um Au-
tonomie der Betroffenen verstanden werden. Gerade bei den Uberangepassten
Magersuchtigen erscheint eine erfolgreiche Kontrolle des Essverhaltens und
des Gewichts als eine Moglichkeit, die inneren und aul3eren Konflikte, die die
Pubertat mit sich bringt, zu bewaltigen und sich so die Kontrolle Uber den eige-
nen Korper zu erhalten (47).

1.1.4 Diagnose

Die Anorexia nervosa zeichnet sich durch ausgepragtes selbstinduziertes Un-
tergewicht aus. Hiervon spricht man bei einem Gewicht kleiner als 85% des fur
Alter und KorpergrofRe zu erwartenden Gewichts bzw. einem Body Mass Index
unter 17,5 kg/m?. Fir die Diagnose nach DSM IV und ICD 10 missen bestimm-
te Voraussetzungen neben dem geringen Korpergewicht erflllt sein. Laut ICD
10 muss der Gewichtsverlust durch das Vermeiden von hochkalorischer Nah-
rung selbst herbeigefiihrt sein, zusatzlich muss noch eines oder mehrere der
Kriterien ,selbstinduziertes Erbrechen oder Abflhren®, ,libertriebene korperli-
che Aktivitat“ oder der ,Gebrauch von Appetitziglern und/oder Diuretika“ erfullt
sein. Auch sollte eine Korperschemastorung vorliegen. Die endokrinologische
Stoérung aufgrund des Untergewichts manifestiert sich bei den meisten Frauen
als sekundare Amenorrhoe, bei Erkrankungsbeginn vor der Pubertat bleibt die
Menarche aus, und es kommt nicht zur normalen pubertaren Entwicklung. Bei
Mannern, die aber sehr viel seltener betroffen sind, kommt es zu Potenzstorun-
gen und Libidoverlust (28).

Die Kriterien nach DSM IV bewerten neben dem geringen Kérpergewicht vor
allem psychologische und psychiatrische Aspekte. Hierzu zahlen eine grole
Angst vor Gewichtszunahme, die strikte Kontrolle der Nahrungsaufnahme und
eine Korperschemastorung, die sich vor allem in der Verleugnung der eigenen
Krankheit und einem Ubertriebenen Einfluss des Gewichts auf die Selbstbewer-
tung zeigt. Die Amenorrhoe ist auch hier ein Diagnosekriterium.
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Aulerdem werden die zwei Subtypen der Anorexia nervosa unterschieden.
Anorexia nervosa vom restriktiven Typ ist durch den bloRen Verzicht auf Nah-
rung gekennzeichnet, insbesondere hochkalorische Nahrungsmittel werden
vermieden.

Bei der Anorexia nervosa vom Purging-Typ weisen die Patientinnen — ahnlich
den Bulimikerinnen - Heil3hungerattacken und Essanfalle auf. Kompensatorisch
kommt es zu Verhaltensweisen wie selbstinduziertem Erbrechen, Ubertriebener
sportlicher Aktivitat und dem Missbrauch von Abfuhr — oder Entwasserungsmit-
teln, um einer Gewichtszunahme entgegen zu wirken. Unterscheidungsmerkmal
zur Bulimie ist hier das stark verminderte Kérpergewicht (1).

In der neuesten Auflage des ICD 10, die in Deutschland am gebrauchlichsten
ist, wurde diese Differenzierung tbernommen (F 50.00 bzw. F50.01).
Abgrenzen muss man jegliche Art von organischer und psychischer Stérung,
die eine Abnahme des Korpergewichts nach sich ziehen kann. An psychischen
Krankheitsbildern kommen die depressive Esshemmung, Brechneurosen, ver-
minderte Nahrungsaufnahme bei Borderline-Stérungen und Wahnbildungen im
Rahmen von Schizophrenien als Grinde fir ein verandertes Essverhalten in
Betracht.

An somatischen Erkrankungen mussen konsumierende Erkrankungen wie Ma-
labsorptionssyndrome (z. B. chronisch-entziindliche Darmerkrankungen, Zélia-
kie oder Nahrungsmittelunvertraglichkeiten), Infektionserkrankungen (insbeson-
dere Tuberkulose und HIV) und Malignome — insbesondere Hirntumore, die
Einfluss auf zentrale Regionen, die das Essverhalten steuern, nehmen kénnen
— ausgeschlossen werden. Besonders wichtig ist eine ausfuhrliche internisti-
sche Diagnostik bei spatem Krankheitsbeginn und Verdacht auf endokrinologi-
sche Erkrankungen.
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Diagnosekriterien Anorexia nervosa nach ICD 10

. Tatsachliches Koérpergewicht mindestens 15 % unter dem zu erwartenden Gewicht oder BMI von 17,5 oder
weniger (bei Erwachsenen)

. Der Gewichtsverlust ist selbst herbeigefihrt durch Vermeidung von hochkalorischer Nah-rung und zusatzlich
mindestens eine der folgenden Mdglichkeiten:
. selbstinduziertes Erbrechen
. selbstinduziertes Abflihren
. Ubertriebene korperliche Aktivitat
. Gebrauch von Appetitziiglern und/oder Diuretika

. Kérperschemastoérung in Form einer spezifischen psychischen Stérung

. Endokrine Stérungen, bei Frauen manifestiert als Amenorrhd, bei Mannern als Libido- und Potenzverlust

. Bei Beginn der Erkrankung vor der Pubertat ist die Abfolge der pubertaren Entwicklung gestort (Wachstums-
stopp, fehlende Brustentwicklung)

Subtypen:

Restriktiver (Nonpurging-) Typ: Anorektische Episode mit exzessivem Hungern

oder UbermaRiger korperlicher Betatigung, jedoch ohne selbst induziertes Erbrechen, ohne Missbrauch von Laxanzi-
en oder Diuretika.

Bulimischer (Purging-) Typ: Mit selbstherbeigefiihrtem Erbrechen oder Missbrauch von Laxanzien oder Diuretika.

Tab. 1: Diagnosekriterien Anorexia nervosa nach ICD 10

Diagnosekriterien Anorexia nervosa nach DSM IV

Niedriges Korpergewicht, weniger als 85 % des zu erwartenden Gewichts
. Grofe Angst vor Gewichtszunahme
. Strikte Kontrolle der Nahrungsaufnahme
. Korperschemastorung:
. Ubertriebener Einfluss des Gewichts auf die Selbstwertung
. Krankheitsverleugnung
. (nur bei Frauen) sekundare Amenorrho

Nach DSM-1V existieren zwei Unterkategorien der Anorexia nervosa:

1. Anorexia nervosa vom restriktiven Typus Sie zeichnet sich durch bloRes Verzichten auf Nahrung bzw. besonders
hochkalorischer Nahrung aus.

2. Anorexia nervosa vom Purging-Typus: Durch kompensatorische Verhaltensweisen wie selbstinduziertes Erbre-
chen, Abfihrmittel oder Entwasserungsmittel wird der Kalorienaufnahme entgegengewirkt. Dabei ist ein deutlicher
Gewichtsverlust zu beobachten.

Tab. 2: Diagnosekriterien Anorexia nervosa nach DSM IV

Um Essstorungen zu erkennen, stehen unterschiedliche Moglichkeiten zur Ver-
fugung. Als erste und wichtigste sollten eine ausfuhrliche Eigen- und Fremda-
namnese sowie eine korperliche Untersuchung durchgefuhrt werden. Aul3er-
dem stehen standardisierte semistrukturierte Interviews zur Verflgung, wie die
.Eating Disorder Examination“ (EDE bzw. EDI in der deutschen Version), sowie
verschiedene Fragebdgen, die auf Selbstausklnften der Patient/-innen beru-
hen. Zu nennen sind hier der ,Fragebogen zum Kérperbild* (FKB-20) und der
.Fragebogen zum Essverhalten® (FEV). Sowohl EDI als auch die anderen drei
Fragebdgen wurden in unserer Studie verwendet. Vorteile sind die schnelle und
einfache Durchfuhrbarkeit.
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1.1.5 Psychische Befunde

Wie bereits erwahnt, treten zwei Subtypen der Anorexia nervosa auf. Der rest-
riktive Typ macht etwa die Halfte der Falle aus und ist eindeutig von der Bulimia
nervosa abgegrenzt, da hier kein Purging oder Binge-Eating beobachtet wer-
den. Der Binge-Eating-/Purging-Typ der Anorexia nervosa zeigt starke Ahnlich-
keiten zur Bulimia nervosa, ist hiervon aber eindeutig durch das geringe Kor-
pergewicht abgegrenzt.

Beiden gemeinsam ist das Vorliegen einer ausgepragten Korperschemasto-
rung, welche fur das Krankheitsbild pathognomonisch ist. Weiterhin kommen
Stoérungen der proprio- und interozeptiven sowie der emotionalen Wahrneh-
mung und ein durchdringendes Gefuhl der eigenen Unzulanglichkeit vor. Be-
sonders in den Anfangsstadien der Krankheit imponiert aber ein mangelndes
Krankheitsgeflihl, die Magersucht starkt vielmehr das sonst schwache Selbst-
wertgeflhl.

Ein weiteres zentrales Symptom sind gezligeltes Essverhalten sowie eine
starke Angst vor Gewichtszunahme (,Gewichtsphobie®). Oft werden strenge
Essensregeln und —rituale entwickelt, wann, wie viel und auf welche Weise die
Patient/-innen Nahrung zu sich nehmen dirfen. Besonders ,dickmachende”
Nahrungsmittel mit viel Fett und Zucker werden vermieden, im Extremfall neh-
men Patientinnen nur zwischen 100 und 200 Kalorien am Tag zu sich (131).

1.1.6 Korperliche Befunde

Die korperlichen Befunde sind unmittelbare Folgen des pathologischen Essver-
haltens und der kompensatorischen Malknahmen, die zur Gewichtsreduktion
ergriffen werden. Viele der Befunde sind dieselben, die auch bei starken Hun-
gerzustanden beobachtet werden. Das an sich leicht zu erkennende Unterge-
wicht wird aber von Patient/-innen oft durch weite Kleidung oder andere Mal3-
nahmen kaschiert und kann somit oft erst spat entdeckt werden, wenn schon
dramatische Gewichtsabnahmen auf bis zu 35 bis 40 kg Kérpergewicht erfolgt
sind (131).

Hinzu kommen noch die Folgen von selbstinduziertem Erbrechen und Sub-
stanzmissbrauch von Diuretika oder Laxantien. Als Folgen des extremen Unter-
gewichts kommt es zu Haarausfall, Odemen, Hypercholesterinamie, Hypother-
mie, Akrozyanose und Lanugobehaarung. Tritt die Krankheit vor oder wahrend
der Pubertat auf, kommt es zu verringertem Grélkenwachstum. Weitere gene-
relle Folgen sind Muskelatrophien, die auch den Herzmuskel betreffen konnen,
und eine geringe Korperfettmasse. Folgen des herbeigefuhrten Erbrechens
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sind eine Speicheldrisenschwellung (Sialadenose), Karies, Lasionen am Hand-
riicken und Osophagitis. AuRerdem fihrt es zu einem Kalium-, Calcium- und
Chlorverlust und kann schwere Elektrolytstdrungen nach sich ziehen, die wie-
derum Herzrhythmusstérungen oder Osteoporose begulnstigen kdnnen. Viele
Patient/-innen sind an niedrige Kaliumserumspiegel adaptiert, langfristig kann
die Elektrolytentgleisung aber auch zu Nierenschaden bis hin zur Dialysepflich-
tigkeit fUhren.

In einigen Fallen kommt es zu einer zerebralen Pseudoatrophie mit Erweiterung
der Liquorraume und Reduktion der weil’en und grauen Substanz (131).

Immer kommt es auch zu Stérungen der endokrinologischen Regelkreise: Ost-
rogen ist erniedrigt, die Serumwerte von luteinisierendem Hormon (LH) und fol-
likelstimulierendem Hormon (FSH) entsprechen denen prapubertarer Madchen,;
es kommt zu sekundarer Amenorrhoe bzw. einem Nichteintreten der Menarche
bei prapubertaren Patientinnen. Weiterhin kommt es zu einem erhdhten Cor-
tisolspiegel aufgrund des Stresses durch die Mangelernahrung sowie einer
verlangerten Halbwertszeit des Cortisols (37). Ebenso beobachtet man eine
Panzytopenie aller Blutzellreihen.

Haufig beobachtet man einen niedrigen Blutdruck und eine bradykarde Herzfre-
quenz, eine Niedervoltage im EKG sowie eine verlangerte korrigierte QT-Zeit.
Bei kardialen Symptomen ist grof3te Vorsicht geboten, da etwa ein Drittel aller
Todesfalle bei erwachsenen Magersuchtigen kardiale Ursachen haben, wes-
halb an dieser Stelle auch besonderer Wert auf die Darstellung dieser Kompli-
kationen gelegt werden soll (36).

Mit einer Gewichtszunahme sind jedoch die meisten dieser Folgesymptome
vollstandig reversibel (131).

1.1.7 Kardiovaskulare Komplikationen

Das Herz-Kreislauf-System betreffende Komplikationen und Spatfolgen sind

fur den Groldteil der Todesfalle unter Anorektikern verantwortlich — abgesehen
von Suizid, welcher, auf die Lebenszeit gesehen, die grofite Zahl der Todesfal-
le ausmacht. Zahlreiche Studien haben die Risikofaktoren fur kardiovaskulare
Komplikationen untersucht, sowohl flir erwachsene als auch flir heranwachsen-
de Patient/-innen (87). Sogar bei nur kurzer Erkrankungsdauer entstehen funk-
tionelle und strukturelle kardiale Veranderungen, grotenteils sind sie aber

mit einer Gewichtszunahme reversibel (81). Am haufigsten beobachtet man
EKG-Veranderungen wie eine Sinusbradykardie, Niedervoltage und verlangerte
QT-Intervalle (88). Ebenso haufig sind orthostatische Hypotension und erhdhter

9
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vagaler Tonus (41, 92). An strukturellen Veranderungen beobachtet man echo-
kardiographisch eine verminderte kardiale Kontraktilitat, gehauft tritt ein Mitral-
klappenprolaps bei jedoch erhaltener Herzfunktion auf, sowie eine Reduktion
der linksventrikularen Wanddicke und —masse durch Reduktion der kardialen
Muskelmasse; gelegentlich beobachtet man auch systolische und diastolische
ventrikulare Dysfunktionen (26, 41, 81).

Vom heutigen Standpunkt der Forschung aus scheinen all diese Veranderun-
gen jedoch nach einer Gewichtszunahme reversibel zu sein (81). Es ist den-
noch wichtig, kardiale Komplikationen so frih wie moéglich zu erkennen, da
einige von ihnen — wie die Sinusbradykardie — ein erhéhtes Risiko flr lebensbe-
drohliche Arrhythmien bis hin zum plétzlichen Herztod (85) aufweisen. Von be-
sonderer Bedeutung ist dies auch im Hinblick auf das Refeeding-Syndrom, das
bei zu schneller Gewichtszunahme auftritt und aufgrund von Elektrolytverschie-
bungen zu schwerwiegenden kardiovaskularen, neurologischen und hamatolo-
gischen Komplikationen flihren kann (24). Zwingend geboten ist daher eine
kontrolliert-stetige Gewichtszunahme unter engmaschiger Uberwachung der
Serumelektrolyte (80).

1.1.8 Folgeschéaden

Eine der bedeutendsten Langzeitfolgen der Anorexia nervosa ist die Osteope-
nie bis hin zur Osteoporose (43, 55, 78, 79).

Bei Patient/-innen, die vor oder wahrend der Pubertat erkranken, besteht die
Madglichkeit eines verminderten Langenwachstums. Verantwortlich hierfur sind
mehrere Hormonveranderungen aufgrund des Untergewichts: Niedrige Level
der Schilddriisenhormone Thyroxin und Trijodthyronin, erhéhte Cortisolspiegel,
niedrige Sexualhormone und Veranderungen in der Wachstumshormon-(GH)-
Insulin-like-growth-Hormon-(IGF)-Achse. Studien bei Heranwachsenden mit
Anorexia nervosa beschreiben, dass die erwartete Erwachsenengrél3e nicht
erreicht wird (55).

1.1.9 Komorbiditaten

Haufig finden sich bei Essstérungen wie der Anorexia nervosa nebendiagnos-
tisch andere psychiatrische oder psychosomatische Diagnosen. Hier gilt es zu
beachten, ob diese Folgeerscheinungen oder Ursache der Mangelernahrung
sind, auch wenn es oft schwierig ist, herauszufinden, ob diese zusatzlichen
psychiatrischen oder psychosomatischen Erkrankungen — insbesondere Per-
sonlichkeitsstérungen — die Essstérung verursachen, aufrechterhalten oder sich
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einfach nur daraus entwickelt haben.

Depressionen oder depressive Zustande werden haufig beschrieben, teilweise
als Vorboten der Erkrankung. Insgesamt wird fir Patienten mit Anorexia nervo-
sa aber — je nach Autor - eine erhohte Lifetime-Pravalenz zwischen 25 und 80
Prozent flr ein depressives Major-Syndrom angegeben (42). Auch im Hinblick
auf eine mdgliche Differenzialdiagnose ist eine ausflihrliche Depressionsdiag-
nostik sinnvoll, da auch hierbei ein starker Gewichtsverlust auftreten kann.
Haufig werden auch Angststérungen wie soziale Phobien beschrieben (57).
Weiterhin werden zudem Personlichkeitsstorungen beobachtet oder zumin-
dest ,klassische® Personlichkeitszlige. Bei Patient/-innen mit Anorexia nervosa
dominieren meist zwanghafte und perfektionistische Personlichkeitszlige. Die
Betroffenen sind sehr erfolgsorientiert und aul3erst selbstkritisch. Oft liegen eine
Affektstarrheit, Verlust der emotionalen Ausdrucksfahigkeit und Kontaktstérun-
gen mit sozialer Isolation vor, Partnerschaften sind selten (131). Auch Uber
Zwangsstorungen und zwanghafte Personlichkeitszliige wird haufiger berichtet
(44, 45).

1.1.10 Verlauf und Prognose

Erste Studien zum Outcome Mitte der achtziger Jahre gingen noch davon aus,
dass es keine signifikanten Unterschiede zwischen bulimischem und restrikti-
vem Subtyp der Erkrankung gibt (121). Dieses Bild hat sich heute jedoch ge-
wandelt. Ein Vergleich von insgesamt 119 Studien mit Gber 5.000 Patienten kam
zu dem Ergebnis, dass die Anorexia nervosa nach wie vor ein Krankheits-bild
mit hoher Mortalitat und offener Prognose ist (114).

Die Mortalitat liegt bei circa 0,5% pro Beobachtungsjahr und hat sich in den
letzten flnfzig Jahren nicht wesentlich verandert. Etwa die Halfte der Patient/-
innen erreicht eine Vollremission, nach einer durchschnittlichen Behandlungs-
dauer von sechs Jahren. Immerhin bei einem Viertel der Patient/-innen verbes-
sert sich der Zustand, jedoch kdnnen hier noch Restsymptome der Essstorung
beobachtet werden. Haufig kommt es bei diesen Patienten auch zu einer Ver-
schiebung hin zu anderen psychischen Stérungen. Nicht selten beobachtet man
im Verlauf auch einen Ubergang in eine Bulimia nervosa — umgekehrt beobach-
tet man dies aber nur vereinzelt (131). Etwa 10% der Krankheitsfalle verlaufen
chronisch. Hier liegen meist schwerste psychische Stérungen und ausgepragte
somatische Symptome vor (47).

Prognostisch konnten mehrere Faktoren ausgemacht werden, die fur einen
Ruckfall und einen eher unginstigen Verlauf sprechen. Uber alle bisherigen
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Studien gemittelt, lag die Rickfallquote bei immerhin 30 Prozent, wobei die
héchste Gefahr hierflr im ersten Jahr nach einer stationaren Behandlung gege-
ben ist. Protektive Faktoren sind hierbei eine kurze Erkrankungsdauer, junge-
res Alter und ein gering ausgepragtes Purging-Verhalten (27). Dagegen haben
Patient/-innen mit einem hohen Drang zu exzessivem Sport und Bewegung ein
héheres Risiko fur einen Ruckfall (115). Aullerdem konnten noch zurlckliegen-
de Suizidversuche, bereits haufiger erfolgte Behandlungen und eine vermehrte
Zwangssymptomatik als Risikofaktoren fir einen Ruckfall identifiziert werden
(12). AuRerdem erwies sich auch das Gewicht als Pradiktor flr den weiteren
Verlauf; so waren ein niedriges Gewicht bei Therapiebeginn (BMI < 13) und bei
Therapieende (BMI < 15,5) mit einem schlechteren Outcome assoziiert. Glei-
ches gilt fir den bulimischen Subtyp, ein héheres Lebensalter bei Erkrankungs-
beginn, eine lange Erkrankungsdauer vor Therapiebeginn, préamorbides Uber-
gewicht und das Vorliegen zusatzlicher psychischer Stérungen (131). Hingegen
sprechen ein friher Erkrankungsbeginn — nicht jedoch ein prapubertarer - und
eine gute soziale Integration fir einen glnstigen Verlauf (130).

1.1.11 Therapie

Zentrale somatische Ziele einer jeden Therapie bei Anorexia nervosa sind die
Gewichtszunahme und das Verhindern von Komplikationen und Folgeschaden
(47).

Erschwert wird dieser Therapieansatz meist durch die mangelnde Krankheits-
einsicht der Patienten. Durchschnittlich dauert es vom Auftreten erster Sympto-
me bis zum Beginn einer spezifischen Therapie bis zu sieben Jahre (131).
Wichtig ist daher immer eine psychotherapeutische Behandlung. Wenn mog-
lich, sollte eine ambulante Therapie angestrebt werden. Diese kann bei kurzer
Erkrankungsdauer weniger als sechs Monate und einem Gewicht mit einem
Body Mass Index Uber 15 kg/m?, komplikationslosem Verlauf und hinreichend
motivierten Patienten erfolgen. Wichtig sind neben der psychotherapeutischen
Behandlung die Einbeziehung weiterer Therapieelemente und des sozialen Um-
felds sowie Absprachen mit Hausarzten und weiteren Facharzten flr wochentli-
ches Wiegen und ggf. Blutuntersuchungen.

Bleibt nach sechs Monaten jedoch der Behandlungserfolg aus oder kommen
erschwerende Faktoren wie ein niedriges Ausgangsgewicht oder eine unzu-
reichende Gewichtszunahme oder sonstige Komplikationen kardialer oder
metabolischer Art sowie psychiatrische Komorbiditaten wie Suizidalitat hinzu,
ist eine stationare Akuttherapie indiziert. Dies ist ebenfalls der Fall bei instabilen
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Zustanden wie einer Herzfrequenz kleiner 40bpm, einer Hypotonie kleiner als
80/50 mmHg und pathologischen Orthostasereaktionen mit Synkopen. Auch
Kaliumwerte im Serum unter 3 mmol/l und zusatzliche Erkrankungen, die zu
instabilen Zustanden fuhren kénnen — wie akute Darminfekte mit massiver Diar-
rhoe — rechtfertigen eine Notfallaufnahme.

Gleiches gilt bei schwerwiegenden psychischen Komorbiditaten wie Depressio-
nen mit Suizidalitat, Substanzmissbrauch, selbstschadigendem Verhalten und
Personlichkeitsstorungen. Hier sollte die Aufnahme in einer spezialisierten The-
rapieeinrichtung erfolgen.

Man muss jedoch einrdumen, dass aufgrund der starken Verleugnungstenden-
zen der Patient/-innen eine stationare Therapie meist unumganglich ist; diese
Tendenzen stellen ja bereits ein Diagnosekriterium dar und machen eine ambu-
lante Therapie mangels Einsicht in die eigne Erkrankung in der Regel unmaog-
lich oder wenig Erfolg versprechend. Die meisten Patienten begeben sich erst
bei erheblichem Untergewicht und dem Auftreten von Komplikationen in Be-
handlung, dies zudem oft nicht aus eigenem Antrieb, sondern durch auleren
Druck von Familie und sozialem Umfeld. Besonders Patienten mit Anorexia
nervosa vom restriktiven Typ sehen haufig keine Notwendigkeit fur eine Thera-
pie, da der Leidensdruck gering ist.

Grundstein der Therapie sind die Gewichtszunahme, im besten Falle die Wie-
derherstellung des Idealgewichts, und die Behandlung der moglicherweise
vorhandenen Komplikationen. Viele Komplikationen sind nicht auf die Psycho-
pathologie der Essstérung zurtickzufihren, sondern sind direkte Folge des Un-
tergewichts. Fir die Gewichtszunahme ist es essentiell, das gestorte Koérperbild
der Patientinnen zu normalisieren und wieder ein angemessenes Essverhalten
herzustellen. Geférdert wird solch ein Verhalten durch Einbeziehung der Familie
und des sozialen Umfelds. Sobald die Kérperfunktionen stabil sind, wird eine
intensivierte Psychotherapie begonnen. Leider gibt es bis heute nur eine gerin-
ge Zahl an wissenschaftlich gut fundierten Therapiestudien (32). Fur Jugendli-
che konnte der Nutzen einer familienorientierten Therapie belegt werden. Dies
muss aber nicht notwendigerweise die bessere Wirksamkeit beweisen, sondern
kann auch nur Ausdruck der an sich schon gunstigeren Prognose von jungeren
Erkrankten sein. Bei Erwachsenen finden die kognitive Verhaltenstherapie, psy-
chodynamische Psychotherapie, die kognitiv-analytische Therapie und eben-
falls die familienorientierte Therapie Anwendung. Es gibt bisher keine Hinweise,
dass eine Psychotherapieform einer anderen Uberlegen ist, wichtig ist ein mul-
timodaler Ansatz mit Berucksichtigung des komplexen Krankheitsbildes.
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Fur die Ruckfallpropyhlaxe gibt es widersprichliche Ergebnisse. Pike (94) be-
legte aber 2003, dass die kognitive Verhaltenstherapie der Ernahrungsberatung
Uberlegen ist. Hier sind jedoch noch weitere Studien nétig.

Die medikament6se Therapie hat allenfalls symptomatischen Charakter und
kommt bei zusatzlichen Beschwerden wie Schlafstérungen oder akuter Depres-
sion zum Einsatz. Bisher konnte eine Studie mit einer begrenzten Stichprobe
einen eventuellen Nutzen von Fluoxetin flr die Ruckfallprophylaxe nachweisen
(56, 131), allerdings weist dieser Wirkstoff als Nebenwirkung Appetitverminde-
rung bis hin zu Appetitlosigkeit auf, welche sich wiederum negativ auf Gewicht
und Essverhalten auswirken konnten.

1.2 Das autonome Nervensystem

1.2.1 Aufbau, Bestandteile, physiologische Grundlagen

Das autonome Nervensystem hat eine zentrale Bedeutung fur den menschli-
chen Korper und die Homoostase so gut wie aller Organsysteme. Nahezu jedes
Organ ist davon innerviert und kann somit auch autonom reguliert werden.
Zentral im Gehirn sowie im Ruckenmark und im peripheren Nervensystem ist es
ebenso komplex ausgebildet wie das motorische und das sensible Nervensys-
tem, mit dem Unterschied, dass es nicht der Willkir unterliegt, sondern weitest-
gehend unabhangig — ,autonom® — agiert. Wahrend das somatische und das
autonome System in der Peripherie funktionell getrennt sind, bestehen zentral
zwischen beiden enge Verknupfungen. Zu den zentralen Bestandteilen des
autonomen Nervensystems zahlen verschiedene Bereiche der Hirnrinde, des
Zwischenhirns und des Hirnstamms. Das Zentrum der autonomen Regulation
liegt im Hypothalamus, als Ubergeordnetes System fungieren das Limbische
System sowie thalamokortikale Bahnen, untergeordnet sind der Hirnstamm und
das Ruckenmark. Hier gibt es sowohl afferente (nach zentral laufende) als auch
efferente (nach peripher fuhrende) Verbindungen zur Integration und Modulati-
on der autonomen Reflexbogen.

Diese Reflexbdgen basieren vereinfacht auf einem afferenten Schenkel, der
unter anderem Hautreize und Signale der Mechano- und Chemorezeptoren aus
Lunge, Magen-Darm-Trakt, GefalRsystem und Urogenitaltrakt nach zentral leitet.
Die Reflexantwort Uber efferente Fasern erfolgt nach zentraler Verarbeitung in
den vegetativen Zentren des ZNS und steuert dann die glatte Muskulatur, ver-
schiedene Organe wie Augen, Lunge, Verdauungstrakt etc. und die Funktion
des Herzens und der Drusen (109, 128, 129).
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1.2.2 Parasympathikus und Sympathikus

Das periphere autonome Nervensystem setzt sich aus zwei weitestgehend
getrennten Anteilen zusammen, dem Sympathikus, zustandig fur ,Stressreaktio-
nen“ (ergotrop) und dem Parasympathikus, zustandig fur ,Ruhe- und Erho-
lungsreaktionen® (trophotrop). Die dazugehdrigen vegetativen Zentren liegen flr
den Sympathikus im Brust- und Lendenwirbelbereich, flir den Parasympathikus
im Hirnstamm und im Sakralmark. Von hier ziehen praganglionare Axone in die
Peripherie, wo sie in Ganglien auf postganglionare Neurone umgeschaltet wer-
den.

Die sympathischen praganglionaren Neurone verlassen das Ruckenmark in
Hohe von Th1 bis L2 Uber die Vorderwurzel in myelinisierten Fasern und enden
an den paravertebralen thorakalen und zervikalen Grenzstrangganglien fur die
Versorgung der Augen, des Herzens und der Lunge, sowie den pravertebralen
viszeralen Ganglien, die die Motorik, die Sekretion und den Gefalitonus der
thorakalen, abdominalen und pelvinen Organe steuern. Die synaptische Uber-
tragung erfolgt cholinerg auf die postganglionaren Neurone, die wiederum die
Zielorgane adrenerg erregen. Einzige Ausnahme hierbei bilden die Schweil}-
drusen, bei denen sowohl die pra- als auch die postganglionare synaptische
Ubertragung cholinerg erfolgt. Nach seiner Freisetzung diffundiert Acetylcholin
durch den synaptischen Spalt und bindet an spezielle — nikotinische oder mus-
carinerge — Rezeptoren, welche sich jeweils exogen durch Gabe dieser Subs-
tanzen stimulieren lassen.

Der postganglionare Transmitter des Sympathikus ist Noradrenalin, an allen
Organen mit Ausnahme der Schweil3drisen. Noradrenalin vermittelt wiederum
seine Wirkung uber Katecholaminrezeptoren. Von diesen existieren an nahezu
allen Organen zwei Typen, die Alpha- und Betarezeptoren. Diese wirken anta-
gonistisch; entscheidend ist, die Wirkung welcher Rezeptoren am Effektororgan
Uberwiegt. Zur zusatzlichen Modulation der Wirkung von Noradrenalin werden
an den postganglionaren Neuronen als Cotransmitter Adenosintriphosphat und
Neuropeptid Y ausgeschuttet. Die Wirkung von Noradrenalin wird durch eine
Wiederaufnahme des Transmitters in die postganglionaren Neurone beendet;
nur ein geringer Teil gelangt in die Blutbahn und wird in der Leber metabolisiert.
Anders gestaltet sich das parasympathische System. Die Axone entstammen
Uberwiegend dem Hirnstamm (Hirnnervenkerngebiete lll, VII, IX und X) und
dem lateralen Sakralmark. Die wichtigsten Efferenzen flhrt der Nervus vagus
aus seinen Kerngebieten im Hirnstamm zum Herzen, der Lunge und dem Gast-
rointestinaltrakt, im Sakralgebiet gelangen die Afferenzen Uber den Nervus pel-
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vicus zum Urogenitaltrakt. Hier liegen die Ganglien nahe den Zielorganen oder
sogar innerhalb dieser. Die synaptische Ubertragung erfolgt sowohl ganglionar
als auch am Endorgan Uber cholinerge Neurone. Beendet wird die Wirkung
durch den Abbau des Acetylcholins mittels eines speziellen Enzyms, der Ace-
tylcholinesterase, die es in Acetat und Cholin spaltet und somit inaktiviert. Auch
hier wirken Cotransmitter zur Modulation der Wirkung wie Enkephalin, Substanz
P und weitere.

Eine Sonderstellung im autonomen Nervensystem nimmt das Nebennierenmark
ein. Hierbei handelt es sich um eine Art Mischung aus Ganglion und Hormon-
drise. Die praganglionaren Axone des Sympathikus bewirken hier eine Aus-
schuttung von Adrenalin und Noradrenalin direkt in die Blutbahn

Die Uberwiegende Anzahl der Organe ist sowohl sympathisch als auch para-
sympathisch innerviert, wobei die beiden Systeme antagonistisch — zum Bei-
spiel am Herzen — oder synergistisch wie im Falle der Sexualorgane wirken.
Der Sympathikus vermittelt mehrheitlich Effekte, die einer ,Notfall-Aktivierung®
des Kdrpers entsprechen; daher wird der sympathische Wirkkomplex haufig als
.Fight-or-Flight“-Reaktion bezeichnet. So bewirkt er einen Herzfrequenzanstieg,
verengt die Gefalde, erweitert die Pupillen und verlangsamt die Darmtatigkeit.
Zusammenfassend aktiviert der Sympathikus all jene Funktionen, die unter kor-
perlichen Extremleistungen die Homdostase aufrechterhalten.

Gegensatzlich hierzu wirkt der Parasympathikus, er bewirkt all jene Funktionen,
die im Ruhezustand des Korpers aktiv sind, in denen keine Hochstleistungen
erbracht werden missen. So verlangsamt sich der Herzschlag, die Pupillen
verengen sich und die Darmmotilitat nimmt zu. Daher nennt man dies auch
,Rest-and-Digest“-Reaktion. Sie dient der Regeneration und der Ruhephase
des Korpers, der Stoffwechsel ist besonders aktiv, und Reserven werden auf-
gebaut. Unter physiologischen Bedingungen befinden sich beide Systeme stets
im Gleichgewicht. Meist wechselwirken beide Systeme, um die Homdbostase
aufrecht zu erhalten. Im Folgenden wird naher auf die spezielle autonome In-
nervation des Herzens und der Gefal3e eingegangen, da die Untersuchung der
Herz-Kreislauf-Funktionen der essentielle Bestandteil dieser Studie war (69,
107, 109, 128, 129).

1.2.3 Die autonome Innervation des Herzens und der GefaRe
Das Herz ist unter Fuhrung seines primaren Schrittmachers — des
Sinusknotens - weitestgehend autonom tatig. Jedoch unterliegt es, wie jedes
Organ des Korpers, einer efferenten Innervation durch das vegetative Nerven-
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system und kann somit auch durch dieses moduliert und seine Tatigkeit den
aktuellen Bedurfnissen angepasst werden. Insbesondere werden die Herzfre-
quenz (Chronotropie), die Erregungsuberleitung zwischen Vorhéfen und Kam-
mern (Dromotropie) und die Kontraktionskraft (Inotropie) vom autonomen Ner-
vensystem beeinflusst.

Parasympathikus und Sympathikus wirken hier antagonistisch. Eine Erh6hung
des Sympathikotonus hat ganz allgemein einen férdernden Effekt, eine Steige-
rung der parasympathischen Aktivitat einen hemmenden Effekt auf die Herzta-
tigkeit. Wie stark die jeweilige Wirkung aber im Speziellen ist, hangt auch von
der Lokalisation der parasympathischen und sympathischen Innervation am
Herzen ab.

Sympathische Fasern aus den oberen Thorakalsegmenten verteilen sich nach
ihrer Umschaltung im sympathischen Grenzstrang als Nervi cardiaci gleichma-
Rig auf alle Herzabschnitte. Hingegen erfolgt die parasympathische Versorgung
Uber Aste des Nervus vagus; die hier entspringenden Rami cardiaci erreichen
aber lediglich die Vorhéfe und kaum die Ventrikel. So wird der rechte Vorhof und
damit der Sinusknoten hauptsachlich vom rechten Nervus vagus versorgt; der
linke Nervus vagus erreicht in erster Linie den AV-Knoten (119).

1.2.4 Die autonome Blutdruckregulation: der Barorezeptorenreflex

Der arterielle Barorezeptorenreflex ist von essentieller Wichtigkeit fur die kardi-
ovaskulare Kurzzeitregulation. Es handelt sich um einen negativen Feedback-
Mechanismus. Neben den Barorezeptoren im Carotissinus (auf Hohe der Caro-
tisgabel) finden sich weitere im Aortenbogen. Die arteriellen Barorezeptoren

in der arteriellen Ausflussbahn des Herzens nehmen die momentane mittlere
Hohe und pulsatilen Schwankungen des Blutdrucks wahr. Andert sich zum Bei-
spiel die Korperlage vom Liegen ins Stehen, reagieren die Barorezeptoren mit
einer niedrigeren Entladungsfrequenz. Uber den Nervus glossopharyngeus (I1X.
HN) und den Nervus vagus (X. HN) gelangt diese Information in zentrale Ver-
arbeitungszentren im Hirnstamm. Uber komplexe Modulationen gelangen so
kardiovagale und sympathische Efferenzen zum Herzen. Hier bewirkt der Sym-
pathikus eine Aktivierung (s.o0.) mit Zunahme der Kontraktilitat, Schlagfrequenz
und des Schlagvolumens sowie eine Erhéhung des Tonus der peripheren Ka-
pazitatsgefalle, wodurch vendse Reserven mobilisiert werden. Zeitgleich wird
die vagale Aktivitat reduziert, was ebenfalls einen Anstieg der Herzfrequenz
bewirkt. Durch dieses komplexe Zusammenspiel wird die Aufrechterhaltung des
Blutdrucks und somit die gesamte Homoostase gewahrleistet (105, 109).
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Analog zum Barorezeptorenreflex sind samtliche autonomen Reflexbégen auf-
gebaut. Alle verfligen Uber einen afferenten Schenkel, bestehend aus einem
Sensor, der sowohl Reize von innen, als auch von auf3en wahrnehmen kann
und den zugehdrigen afferenten, nach zentral fUhrenden Nervenfasern; hier
erfolgt die zentrale Verarbeitung und wird schlie3lich Gber efferente Bahnen
zurtick in die Peripherie zum jeweiligen Effektororgan geleitet. Wichtige zentrale
Verarbeitungszentren liegen im Hirnstamm und den zahlreichen hypothalami-
schen Kerngebieten. An nahezu jeder dieser Stellen kdnnen Stérquellen auftre-
ten und somit zu Fehlregulationen fihren (109).

1.3 Die autonome Funktionstestung

1.3.1 Historisches

Die reibungslose Funktion des autonomen Nervensystems ist essentiell fur die
Homoostase des Korpers und insbesondere fur die Herz-Kreislauf-Funktion.
Etabliert hat sich hierbei die Untersuchung von Herz- und Kreislaufparametern,
weil sie mit einfachen Mitteln und in der Regel nicht-invasiv realisierbar ist
(111). Far mehrere Krankheitsbilder wurden so schon autonome Funktionstests
durchgefuhrt und prognostische Aussagen uber den Krankheitsverlauf getrof-
fen, so zum Beispiel fur Patient/-innen nach Myokardinfarkt (65).

Wie bereits erwahnt, bestehen die autonomen Reflexbogen vereinfacht aus ei-
ner afferenten, einer zentral verarbeitenden und einer efferenten Komponente.
Zur Prifung eines Reflexbogens erfolgt also zunachst die Aktivierung der affe-
renten Komponente mit einem geeigneten Stimulus. Zur Beurteilung der auto-
nomen Reflexantwort kann nun prinzipiell direkt die Nervenaktivitat der autono-
men Nerven gemessen werden. Ublich ist allerdings die indirekte Messung von
Funktionsparametern der Effektororgane, wie zum Beispiel der Herzfrequenz.
Wichtig hierbei ist, zu berucksichtigen, dass die Reflexbdgen hochkomplex auf-
gebaut und sehr anfallig fur innere und aullere Storfaktoren sind. Die autonome
Funktionsprufung sollte deshalb unter streng standardisierten Bedingungen
durchgefuhrt werden. Zur genaueren Beurteilung ist die Abfolge einer Reihe
verschiedener autonomer Funktionstests sinnvoll, die unterschiedliche Reflex-
bdgen testen.

Der sympathische Barorezeptorenreflex wird durch Stimuli getestet, die den
Baroreflex aktivieren und kompensatorisch zu einem Anstieg von Herzfrequenz
und Blutdruck fuhren; ein Beispiel hierfur ist der Kipptischversuch (Lagewechsel
vom Liegen in aufrechte Position).

Sympathische Efferenzen kdnnen durch mentale Stressreaktionen getestet wer-
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den, ohne jedoch den Baroreflex zu aktivieren (arithmetischer Test oder Farb-
Wort-Interferenztest, s.u.).

Zentrale Komponenten lassen sich durch die Messung von Hormonen (z.B. bei
Hypoglykamie) und Neurotransmittern als Antwort auf spezielle Stimuli messen.
Die parasympathischen Efferenzen lassen sich z. B. durch Carotismassage
oder Gabe von Atropin beurteilen.

Neben Herzfrequenz und Blutdruck hat sich die Analyse der Herzfrequenz- oder
Herzratenvariabilitat als besonders vielversprechend erwiesen. Sie kann Aus-
kunft Uber das parasympathische kardiale System geben (129) .

Mittlerweile ist die Herzratenvariabilitat (kurz: HRV aus dem Englischen: Heart
Rate Variability) ein anerkanntes Mittel zur Beurteilung der autonomen Funktion
(118). Erste klinische Untersuchungen, die dieses Verfahren verwendeten, wur-
den bereits Mitte der 1960er Jahre durchgeflihrt. In den 1970ern fanden erste
bettseitige Tests zur Beurteilung einer diabetischen Neuropathie statt, indem die
Veranderungen der R-R-Intervalle aufgezeichnet wurden — damals noch mittels
EKG-Streifen und Lineal (30, 31).

Bereits seit 1978 ist bekannt, dass Patient/-innen mit niedrigen HRV-Werten ein
héheres Mortalitats-Risiko nach Myokardinfarkt haben (125).

Uber die 1980er Jahre schlieBlich etablierte sich die Spektralanalyse, um die
kardiovaskularen Parameter quantitativ zu erfassen (3).

Die Herzratenvariabilitat kann Gber einen langeren Zeitraum (z.B. 24 Stunden)
oder Uber einen kirzeren (Minuten — meist beobachtet man Intervalle von je
funf Minuten) aufgezeichnet werden. Allerdings ist die Auswertung bei 24-Stun-
den-Messungen schwierig. In der Regel werden die Versuchspersonen hier
dazu angehalten, ihrem normalen Alltagsleben nachzugehen, das autonome
Nervensystem beeinflussende Substanzen jedoch zu vermeiden (Koffein, Alko-
hol). Auch der normale zirkadiane Rhythmus sollte beibehalten werden, dieser
ist jedoch retrospektiv nur ungenau zu beurteilen. Auch hangt das zuletzt be-
schriebene Versuchsverfahren stark von der Compliance der Teilnehmer ab, da
es nicht unter standardisierten Laborbedingungen durchgefihrt wird. Ein Vorteil
ist jedoch, dass bei langerer Aufzeichnung auch kleinste Schwankungen erfasst
werden konnen, was bei nur begrenzter Analyse Uber kurzere Zeitintervalle im
Labor nicht méglich ist (73). Unter standardisierten Bedingungen im Labor kann
man dagegen Umweltfaktoren weitestgehend ausschlie3en und dadurch besser
vergleichbare Ergebnisse erreichen.

Die HRV unterliegt auch beim Gesunden physiologischen Schwankungen, so-
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wohl in Ruhe als auch bei Bewegung. Sie ist dabei abhangig von der autono-
men Modulation des Sinusknotens sowie von dessen intrinsischer Aktivitat und
wird humoral durch unterschiedliche Neurotransmitter beeinflusst. Sympathi-
sche und vagale Efferenzen des Hirnstamms wirken auf die Herzschlagperiode
im Sinusknoten und modulieren diese. In der Medulla oblongata ansassige au-
tonome Neuronenverbande fungieren als Regelzentren fur die Atmung und den
Kreislauf mit den jeweiligen pulmonalen und kardialen Rickkopplungsmecha-
nismen. Diese Regelzentren werden wiederum im Vorderhirn moduliert und den
aktuellen Bedurfnissen des Organismus angepasst. Zusatzlich wird die HRV
aber auch von Korperlage, Alter, Geschlecht, dem aktuellen Trainingszustand
sowie von durchgeflhrten Mandvern wie dem Valsalva-Pressversuch beein-
flusst, was man sich flr diese hier vorliegende und viele andere Studien zunut-
ze gemacht hat (69).

Die HRYV ist bereits unter physiologischen Bedingungen reprasentativ fir die
aktuelle physische und psychische Belastungssituation des Korpers (50).

Die prognostische Bedeutung der HRYV ist flr viele Krankheitsbilder belegt, ihre
klinische Bedeutung ist somit breit gestreut (51, 60, 69, 118). So qilt sie als un-
abhangiger Pradiktor flr die Mortalitat von Patient/-innen nach Myokardinfarkt,
und dies schon seit den spaten 1980er Jahren (110).

Bei Herzkrankheiten ist der Zusammenhang zwischen mentalem Stress und
einer verringerten HRV beschrieben, was flir eine autonome Dysfunktion spricht
und sich ungunstig auf die Prognose auswirkt (65).

Auch das Krankheitsbild der Anorexia nervosa wurde bereits im Hinblick auf
diesen Zusammenhang untersucht, mit teils sehr widerspruchlichen Ergebnis-
sen (74). Da es hierbei aber haufig zu kardialen Komplikationen kommt, vor
allem durch tédlich verlaufende Herzrhythmusstérungen (13), scheint die HRV
bei diesem Krankheitsbild mdglicherweise ebenfalls ein wichtiger Pradiktor fur
die Mortalitat zu sein.

Eine neue Studie aus dem Jahr 2014 geht auch auf die hormonelle Beeinflus-
sung der HRV-Parameter durch orale Kontrazeptiva ein. Hier zeigt sich aber
lediglich eine Tendenz, und weitere Untersuchungen werden notig sein, um
einen Einfluss dieser Medikamente auf das ANS und insbesondere die HRV zu
bestatigen (124).

1.3.2 Die autonomen Funktionstests
Die unterschiedlichen Komponenten des autonomen Reflexbogens kdnnen mit
verschiedenen Funktionstests oder auch einzelnen Phasen von Funktionstests
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beurteilt werden. Im Folgenden werden die in unserer Studie angewandten
Tests kurz skizziert. Fur unsere Studie wurden nur solche Tests ausgewahlt, die
einfach und nicht-invasiv (keine Blutentnahmen etc.) durchzufiihren und fir die
keine strenge Indikationsstellung notwendig waren (z.B. Atropingabe). Es wur-
de auf eine Testbatterie geachtet, die sowohl sympathische als auch parasym-
pathische Komponenten beurteilt und ausreichend standardisiert durchfihrbar
war, um eine gute Reproduzierbarkeit, Sensitivitat und Spezifitat zu gewahrleis-
ten (99).

1.3.21 Die respiratorische Sinusarrhythmie

Die respiratorische Sinusarrhythmie beruht auf einem an sich physiologischen
Vorgang. Durch die veranderten Druckverhaltnisse im Thorax nimmt die Herz-
frequenz bei jeder Einatmung (Druckabfall) zu und bei jeder Ausatmung (Druck-
anstieg) ab. Durch forcierte regelmaRige Atmung, beispielsweise mit Hilfe eines
Metronoms oder einer visuellen Anzeige, wird dieser Effekt verstarkt. Vermittelt
wird dieser Effekt vorwiegend durch die Barorezeptoren und den kardiopulmo-
nalen Reflex durch parasympathische Reflexbdgen. Dies konnte dadurch besta-
tigt werden, dass eine Vagotomie oder eine Atropingabe, nicht jedoch die Gabe
von Betablockern und die daraus resultierende sympathische Blockade, einen
Effekt auf die respiratorische Sinusarrhythmie zeigen (99). Der Stimulus hierbei
ist die Atmung, die Afferenzen laufen Uber den Nervus vagus nach zentral, Gber
parasympathische Efferenzen steigt die Herzfrequenz unter physiologischen
Bedingungen bei Inspiration an und fallt bei Exspiration ab (112). Dies erklart
sich durch gegenseitige Beeinflussung des zentralen Kreislaufregulations- und
des Atemzentrums in der Medulla oblongata, die bei Inspiration die kardiovaga-
len Efferenzen inhibieren und so die Herzfrequenz ansteigen lassen. Aul3erdem
sind thorakale Dehnungsrezeptoren und hamodynamische Veranderungen

fur die respiratorische Sinusarrhythmie verantwortlich. Durch metronomisches
Atmen kann man diese Effekte verstarkt auslésen. Die schwankenden intratho-
rakalen Druckverhaltnisse sorgen fir wechselnde Auswurfleistung des Herzens
und resultieren in charakteristischen Blutdruckschwankungen. Diese wiederum
I6sen Uber den Barorezeptorenreflex die antagonistischen Herzfrequenzveran-
derungen aus.

Die Starke der Aktivierung des parasympathischen Anteils lasst sich anhand
zweier Indices beurteilen. Die E-I-Differenz entspricht der Differenz von grof3-
tem und kleinstem Blutdruckintervall wahrend eines Atemzyklus. Bei sechs
Atemzyklen pro Minute (auch in unserer Testbatterie so erhoben) sollte das Er-
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gebnis bei mehr als 15 Schlagen liegen, als grenzwertig gelten Werte zwischen
11 und 14, bei weniger als 10 Schlagen Differenz ist von einem pathologischen
Ergebnis auszugehen. Die E/I-Ratio entspricht dem Quotienten aus langstem
und kurzestem Herzfrequenzintervall. Der physiologische Wert sollte bei grofer
1,2 liegen, 1,1 gilt als grenzwertig; kleiner 1 als pathologischer Wert.

1.3.2.2 Valsalva-Manover

Auch dieses Mandver ist zur autonomen Funktionstestung geeignet (128). Der
intrathorakale Druck und der Blutdruck sind eng miteinander verknupft und
bedingen so den kardialen Fullungszustand des Herzens. Stimulus ist hier der
durch die Atembelastung aufgebaute intrathorakale Druck. Die Afferenzen lau-
fen Uber die Barorezeptoren, den IX. und X. Hirnnerv nach zentral. Die Efferen-
zen werden parasympathisch vermittelt. Physiologischerweise steigt die Herz-
frequenz zu Beginn des Versuchs an und fallt dann ab.

Mittels Pressen durch ein spezielles Mundstiick fur zehn bis zwanzig Sekunden
wird ein Druck von 40 mmHg erzeugt, der zu einem intrathorakalen und intra-
abdominellen Druckanstieg fuhrt. Man kann dabei einen charakteristischen
Verlauf der Herzfrequenz und des Blutdrucks beobachten. In der Pressphase
kommt es zunachst zu einer Abnahme der Herzfrequenz und einer peripheren
Vasokonstriktion durch eine mechanische Kompression der Aorta fir wenige
Sekunden. Hierdurch sinken der vendse Ruckstrom und somit die Nachlast des
Herzens, wodurch das Herzzeitvolumen und der Blutdruck fallen. In der friihen
zweiten Phase sinkt der Blutdruck also kurz ab, was zu einer Aktivierung der
Barorezeptoren fihrt. Durch den zugehdérigen Reflexbogen wird der Sympathi-
kus aktiviert und fuhrt allmahlich in der spaten zweiten Phase wieder zu einem
Blutdruckanstieg durch periphere Vasokonstriktion. In der dritten Phase fallt der
Blutdruck nach dem Ende des Pressens wegen des mechanischen intrathora-
kalen Druckabfalls ab. Die letzte Phase beschreibt einen Uberschieflenden
Blutdruckanstieg aufgrund des ansteigenden peripheren Widerstands und eine
reflektorische Bradykardie durch Aktivierung des Barorezeptorenreflexes. Der
Verlauf der Blutdruckphasen kann mit dem Muster eines gesunden Probanden
verglichen werden und gibt so Aufschllisse Uber die Funktion des autonomen
Nervensystems. Ein mangelndes Absinken in den entsprechenden Phasen
spricht flr eine parasympathische, ein mangelndes Ansteigen eher flr eine
sympathische Storung.

Beurteilt werden kann neben den unterschiedlichen Blutdruckphasen auch die
Valsalva-Ratio, die sich aus dem Verhaltnis des langsten Blutdruckintervalls
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nach dem Pressen zum kurzesten Intervall wahrend des Pressens berechnet.
Sie ist ein Mal} fur die Verstarkung der vagalen Einflisse wahrend des Uber-
schieRenden Blutdruckanstiegs in der letzten Phase, die afferent durch Barore-
zeptoren vermittelt werden. Als physiologisch bewertet man einen Wert von gro-
Rer 1,2; ab einem Wert von kleiner 1,0 spricht man von einem pathologischen
Ergebnis (129).

1.3.2.3 Orthostase-Mandver

Dieses Manover ist die einfachste und am haufigsten durchgefiihrte Testung
des autonomen Nervensystems anhand des kardiovaskularen Systems. Es er-
folgt ein Lagewechsel des zu Untersuchenden, meistens aus einer liegenden in
eine stehende Position, entweder aktiv durch Aufstehen (Schellong-Test) oder
passiv mit Hilfe eines Kipptischs. Dabei kommt es zu einer Umverteilung des
Blutvolumens in die Kapazitatsgefale, vor allem in Bauch, Becken und Beine.
Durch den verringerten vendsen Ruckstrom kommt es zu einer Abnahme des
Schlagvolumens und einen Blutdruckabfall, was Uber die Barorezeptoren im
Glomus caroticus mit dem Nervus glossopharyngeus und Uber die Barorezepto-
ren im Aortenbogen Uber vagale Efferenzen zum Nucleus tractus solitarii im
Hirnstamm gemeldet wird, um das zentral verminderte Blutvolumen so schnell
wie mdglich durch autonome Gegenregulation auszugleichen. Diese erfolgt
durch Dampfung der parasympathischen Aktivitat am Herzen, in deren Folge
sich die Herzfrequenz und die Leitungsgeschwindigkeit erhéhen. Die sympathi-
sche Aktivitat wiederum wird gesteigert, was zu einer peripheren Gefallkontrak-
tion und einer damit verbundenen Erhéhung der Nachlast flihrt.

Beide Methoden unterscheiden sich jedoch bezuglich der initialen kardiovasku-
laren Reaktion. Die ersten 30 Sekunden nach dem Aufstehen erlauben eine
Beurteilung der parasympathischen kardialen Funktion. Als reproduzierbarer
Index der kardiovagalen Funktion steht die 30:15-Ratio zur Verfligung, die das
Verhaltnis des langsten Blutdruckintervalls beim circa 30. und des kurzesten
beim circa 15. Herzschlag nach dem Aufstehen darstellt. Physiologisch ist ein
Wert grofder als 1,04. Als pathologisch gelten ein systolischer oder diastolischer
Blutdruckabfall von mindestens 20 oder 10 mmHg und/oder ein Herzfrequenz-
anstieg um 30 Schlage pro Minute, beziehungsweise eine anhaltende Herzfre-
quenz Uber 120 Schlage pro Minute innerhalb von finf Minuten nach dem
Aufstehen (129).
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1.3.24 Mentale Stresstests

Die Wirkung von Stress auf den Organismus ist von jeher bekannt. Hierzu zahlt
nicht nur kérperlicher Stress, sondern insbesondere auch mentaler Stress. Die-
ses komplexe Zusammenspiel von ZNS und ANS wirkt sich zunachst auf die
Herzfrequenz aus, welche ansteigt, und bei langer anhaltendem Stress auch
auf den Blutdruck, der sich ebenfalls erhoht. Verantwortlich hierflr sind eine
sympathische Aktivierung und eine parasympathische Dampfung. Zu beachten
ist aber, dass die jeweilige Stressreaktion starken inter- und intraindividuellen
Schwankungen unterliegt. Wahrend eine Person eine Uberschieliende Reaktion
bei einem Rechentest zeigt, wird eine andere Person dabei kaum mit einen An-
stieg der Herzfrequenz reagieren.

Beim Stroop-Test missen farbig gedruckte Farbworte laut vorgelesen werden.
Bei der vereinfachten Form stimmen die Farbe und das Wort Uberein (z. B. ist
,Gelb“ auch tatsachlich gelb gedruckt), bei der erschwerten Form stimmen Far-
be und Wort nicht Gberein (z. B. ist ,Gelb® hier griin gedruckt). Es soll jeweils
die Farbe genannt werden, in der das Wort gedruckt ist. In beiden Fallen kommt
es zu einer Stressreaktion des Korpers, bei der erschwerten Form zu einer
verstarkten, da es einem Menschen, der lesen kann, nicht moglich ist, sich nur
auf die Farbe und nicht auf das geschriebene Wort zu konzentrieren. Welche
Mechanismen hieran genau beteiligt sind, ist jedoch noch nicht abschliel3end
ge-klart (34, 91).

Der hier beispielhaft verwendete Rechentest besteht aus einer zweiminitigen
Rechenaufgabe, in der der zu Untersuchende von einer vom Versuchsleiter ge-
nannten Zahl — in unserem Beispiel 1000 — sequentiell die Zahl 7 subtrahieren
und das Ergebnis laut nennen soll.

Gemessen werden bei beiden mentalen Stresstests der prozentuale Herzfre-
quenzanstieg im Vergleich zur Ruhephase davor und der Anstieg des Blut-
drucks in mmHg. Die Herzfrequenz lasst eine Aussage uUber die parasympathi-
sche Aktivitat zu, der Blutdruckanstieg spiegelt die sympathische Aktivitat
wieder (129).

1.3.3 Frequenzbereichsanalyse der Herzratenvariabilitat

Die Analyse der Herzratenvariabilitat basiert auf einem mit Standardableitun-
gen gemessenen EKG. So kdnnen nicht-invasiv die Herzschlagintervalle (R-R-
Intervalle) bestimmt werden. Zur Bestimmung der HRV liegen unterschiedliche
Verfahren vor.

Bei zeitbezogener Analyse werden die Intervalle der Herzaktionen Uber einen
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definierten Zeitraum gemessen. Hieraus werden Mittelwerte, Standardabwei-
chungen und Paramediane ermittelt. Wichtige verwendete Werte sind:

« SDNN: Standardabweichung der einzelnen R-R-Intervalle: spiegeln die all-
gemeine Variabilitdt der Herzfrequenz, beeinflusst von sowohl Pa-rasympa-
thikus als auch Sympathikus, sowie von Thermoregulation und endokrinen
Achsen wieder

«  SDANN: Standardabweichung des Mittelwertes der NN-Intervalle alle flnf
Minuten (meist bei 24-Stunden-Messungen verwendet). Spiegelt humorale
und zentrale Einflisse auf die Herzfrequenz wieder

* r-MSSD: Quadratwurzel des quadratischen Mittelwertes der Summe aller
Differenzen zwischen benachbarten NN-Intervallen; hohere Werte wei-sen
auf vermehrte parasympathische Aktivitat hin

*  pNNSO: Prozentsatz der Intervalle mit mindestens 50 ms Abweichung zum
vorausgehenden Intervall; hdhere Werte weisen auf vermehrte pa-rasympa-
thische Aktivitat hin

Gangiger ist eine frequenzbezogene Analyse. Mit der Spektralanalyse werden
die spektrale Leistungsdichte und die Haufigkeitsverteilung einzelner Frequenz-
bereiche innerhalb des Frequenzspektrums der Herzfrequenz beurteilt.

Die aus dem EKG abgeleiteten R-R-Intervalle (individueller Abstand zwischen
zwei R-Zacken) werden in eine Serie von Reziprokwerten umgewandelt; diese
werden als Momentanherzfrequenz in Hertz (Hz) als Funktion der Zeit aufgetra-
gen.

Mit Hilfe der Spektralanalyse ist eine Schatzung der Haufigkeitsverteilung der
Frequenzen auf bestimmte Frequenzbereiche innerhalb des Leitungsspektrums
maoglich und lasst sich quantitativ darstellen.

Man kann folgende Frequenzbereiche unterscheiden:

* HF: Hohes Frequenzband im Bereich von 0,15 bis 0,4 Hz, reflektiert im
Wesentlichen vagal vermittelte Rhythmen und wird durch die Atmung beein-
flusst (3, 97)

* LF: Niederfrequentes Band von 0,04 bis 0,15 Hz, ist grofRtenteils baroreflex-
vermittelt und reflektiert mehrheitlich sympathische, aber auch vagale Stimuli

* VLF: very low frequencies <0,04 Hz, mehrheitlich humorale und thermoregu-
latorische Einflusse (17, 20, 72, 118)
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Das Verhaltnis der beiden Bander, die so genannte LF/HF-Ratio, wird auch als
sympathovagale Balance interpretiert. Hierbei wird der momentane Aktivitats-
zustand von Sympathikus und Parasympathikus in Beziehung zueinander
gesetzt. Werte groRer als 1 sprechen fir ein Uberwiegen der sympathischen
Aktivitat, Werte kleiner als 1 sprechen fur erhéhten Vagotonus. Zusatzlich gibt
das Band der sehr niedrigen Frequenzen (VLF = very low frequencies <0,04
Hz) Aufschluss Uber das integrative Zusammenwirken verschiedener Regler.
Unterschiedliche Einflisse werden hier diskutiert, unter anderem humoraler Art
wie das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System sowie die Thermoregulation,
eine klare Separierung ist bisher aber nicht moéglich (17, 20, 72, 118).

1.4 Fragestellung

Die Pathophysiologie des Krankheitsbildes Anorexia nervosa sowie die gangige
Literatur und der Stand der Forschung lassen unterschiedliche Erklarungsan-
satze zu (74). Diskutiert wird seit langerem eine vagale Hyperaktivitat, die zu
den Symptomen der Bradykardie fuhrt, und eine erniedrigte Herzratenvariabili-
tat, die wiederum als Risikofaktor fur die gefurchteten kardialen Komplikationen
wie Arrhythmien bis hin zum plétzlichen Herztod angesehen wird. Im Gegensatz
dazu existiert auch die Meinung, es handele sich vielmehr um einen verringer-
ten Sympathikotonus. Nun stellt sich die Frage, ob in dem hier untersuchten
Kollektiv eine Dysfunktion des autonomen Nervensystems — entweder des
parasympathischen oder des sympathischen Anteils, oder eine Mischform aus
beiden — nachweisbar ist. Eine Arbeit aus unserer Forschungsgruppe konnte
daruber hinaus eine Korrelation zwischen BMI und Herzratenvariabilitat nach-
weisen (75). Untersucht wurden hier eine Gruppe von Patientinnen mit Anorexia
nervosa sowie eine Gruppe mit Patientinnen mit Reizdarmsyndrom, beide im
Vergleich mit gesunden Kontrollpersonen. Auch in der hier vorliegenden Stich-
probe konnte ein Einfluss des BMI vorliegen.

Hieraus leiten sich die folgenden Hypothesen ab.

1.4.1 Hypothese 1

Die gangige Literatur berichtet, dass bei anorektischen Patient/-innen gehauft
eine Bradykardie vorliegt. Hierfur wird eine vagale Hyperaktivitat verantwortlich
gemacht, aber auch ein verminderter Sympathikotonus wird diskutiert. Auch die
Blutdruckwerte werden aufgrund des geringen Korpergewichts im Schnitt nied-
riger sein als bei gesunden Probanden.
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1.4.2 Hypothese 2

Die Herzratenvariabilitat ist bei den Patientinnen gegenuber den Probandinnen
erniedrigt und konnte somit einen Hinweis auf ein erhdhtes Risiko fur kardiale
Komplikationen geben.

1.4.3 Hypothese 3

Unser Kollektiv hat insgesamt, sowohl was Patientinnen, als auch was Proban-
dinnen angeht, durchschnittlich einen niedrigen bzw. niedrig-normalen BMI. Es
konnte eine Korrelation zwischen BMI und Herzratenvariabilitat geben.

1.4.4 Hypothese 4

Weitere Faktoren kénnten die Ergebnisse beeinflusst haben. Da in unserer
Stichprobe ein nicht unerheblicher Teil der Patientinnen und Probandinnen
(n=15 in beiden Gruppen) zum Untersuchungszeitpunkt orale Kontrazeptiva
einnahmen, wurden die beiden Gruppen jeweils nochmals unterteilt und Unter-
schiede zwischen den einzelnen Untergruppen untersucht.
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2. Material und Methoden

21 Beschreibung der Stichproben

Zu Beginn der Studie erfolgte eine mundliche Befragung der Patient/-innen und
Probanden, um Krankheiten, die das autonome Nervensystem beeinflussen
konnten, auszuschlie®en. Zusatzlich wurden Faktoren dokumentiert, die mog-
licherweise das autonome Nervensystem beeinflussen, wie sportliche Aktivitat,
Rauchgewohnheiten und Medikation inklusive orale Antikonzeptiva. Die Anga-
ben zu diesen Einflussfaktoren finden sich im Anhang in der Tabelle der ge-
matchten Probanden und Patientenpaare (s. 8.2).

211 Patienten

Ausgewanhlt wurden 34 Patientinnen mit der Diagnose Anorexia nervosa. Sie
waren sowohl von der stationaren, als auch der ambulanten psychosomati-
schen Abteilung der Universitatsklinik Tubingen zugewiesen worden.

Die Untersuchung erfolgte im Regelfall zu Beginn der Therapie. Der Untersu-
chungszeitraum lag zwischen April 2005 und Dezember 2007.
Ausschlusskriterien waren schwere korperliche Erkrankungen, sonstige schwe-
re psychische Komorbiditaten sowie die Einnahme das Vegetativum beeinflus-
sender Medikamente (z. B. Betablocker). Konnten Medikamente aus medizini-
schen Grunden nicht abgesetzt werden (z. B. Antidepressiva), wurde dies
ausfuhrlich dokumentiert.

21.2 Probanden

Die Kontrollgruppe bestand aus einem Kollektiv von gesunden Probandinnen
aus der Allgemeinbevolkerung. Ausschlusskriterien waren korperliche Erkran-
kungen sowie die Einnahme von Medikamenten, die das Vegetativum beein-
flussen, mit Ausnahme naturheilkundlicher Praparate und oraler Kontrazeptiva.
Die Teilnahme erfolgte nach ausfuhrlicher Erklarung des Untersuchungsab-
laufs. Ziel und Dauer sowie Nutzen, Risiken und Nebenwirkungen (welche bei
Gesunden nahezu ausgeschlossen sind) wurden ebenfalls ausfuhrlich erlautert.
Das Einverstandnis der Probanden nach Aufklarung sowie eine Einwilligung in
die Speicherung der erhobenen Daten in anonymisierter Form lagen schriftlich
VOr.

Es wurde explizit darauf hingewiesen, dass ein Abbruch durch den Studienteil-
nehmer jederzeit ohne Angabe von Grinden erfolgen konnte und die Teilnahme
absolut freiwillig war.
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2.1.3 Matching

Der Gruppenvergleich erfolgte anhand eines Matching-Verfahrens, bei dem je-
der Patientin eine gesunde Probandin zugewiesen wurde, anhand der Kriterien
Alter und Body-Mass-Index (BMI).

Als Matching-Kriterien wurden identisches Geschlecht, eine Altersabweichung
von maximal funf Jahren nach oben oder unten und eine Abweichung des Bo-
dy-Mass-Index (BMI, Gewicht in kg / (Gro3e in m)?) um maximal 5 kg/m? heran-
gezogen.

Im Anhang befindet sich eine Tabelle mit den Daten der jeweils einander zuge-
ordneten Partner (s. 8.2). Das Alter der Patientinnen zum Messzeitpunkt betrug
im Mittel 22,91 Jahre (SD 8,19), das der gesunden Probandinnen 25,62 Jahre
(SD 8,72). Fur den BMI betrug der Mittelwert bei den Patientinnen 16,15 kg/m?
(SD 1,45), bei den Probandinnen 20,27 kg/m? (SD 1,76).

2.1.4 Mogliche Einflussfaktoren

21.41 Nebendiagnosen

In der Gruppe der gesunden Probandinnen lag bei drei Teilnehmerinnen eine
Stoérung der Schilddrisenfunktion, bei einer anderen Asthma bronchiale an Di-
agnosen vor. Eine Teilnehmerin litt an einer milden arteriellen Hypertonie.

Die Patientinnen wiesen dagegen eine Vielzahl an Nebendiagnosen auf, die
meisten davon sind dem psychiatrischen Formenkreis zuzurechnen.

Bei immerhin 17 Patientinnen lag eine depressive Stérung in unterschiedlich
starker Auspragung (leicht n=3, mittelgradig n=9, schwer n=1, n.n.b. n=4) vor.
Vier Patientinnen litten an einer Personlichkeitsstorung vom emotional-instabi-
len Typ. Bei weiteren zwei Patientinnen lag eine soziale Phobie vor. AuRerdem
fanden sich Alkoholabusus, Suizidversuch und eine wahnhafte Stérung unter
den Nebendiagnosen psychiatrischer Art (jeweils eine Patientin).

An somatischen Diagnosen fand sich in vier Fallen eine nachgewiesene sekun-
dare Amenorrhoe, bei drei Patientinnen lag bereits eine kompensierte Nierenin-
suffizienz vor. Ansonsten befanden sich noch eine Patientin mit Zéliakie und
eine Patientin mit Asthma in der Gruppe. Eine altere Patientin (53 Jahre) mit
Anorexie litt an milder arterieller Hypertonie.

21.4.2 Medikamente
In der Probandengruppe befand sich eine Teilnehmerin mit ACE-Hemmer-Ein-
nahme; ein Absetzen des Medikaments war aus arztlicher Sicht nicht mog-lich.
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Drei Probandinnen befanden sich unter medikamentdser Therapie aufgrund von
Schilddrisenfunktionsstérungen (Carbimazol, L-Thyroxin).

Unter den Patientinnen fanden sich zahlreiche unter Therapie mit Psychophar-
maka, am haufigsten wurden Substanzen aus der Klasse der trizyklischen und
tetrazyklischen Antidepressiva verabreicht, aber auch andere Wirkstoffe kamen
zum Einsatz; sie sind in Tabellenform aufgefihrt (s.u.).

Die am haufigsten eingenommenen Medikamente in beiden Gruppen waren
orale Ovulationshemmer, in beiden Gruppen betraf dies 15 Frauen. Aufgrund
dieses grolRen Anteils von fast flinfzig Prozent in beiden Gruppen wurde dieser
magliche Einflussfaktor noch gesondert untersucht.

Patientinnen Kontrollgruppe

Medikament SSRI (n=6) Schilddrisenhormone (n=2)
Trizyklische Antidepressiva (n=5) Thyreostatika (n=2)
Benzodiazepine (n=1) ACE-Hemmer (n=1)

Tetrazyklische Antidepressiva (n=3)
Atyp. Neuroleptika (n=1)

Sedativa (n=1)

Betablocker (n=1)

NSAID (n=1)

Ovulationshemmer | n=15 n=15

Tab. 3: Studien- und Kontrollgruppe

2143 Noxenanamnese

Alkoholkonsum gaben 24 der gesunden Probandinnen und vier der Patientin-
nen an - wobei zu beachten ist, dass die meisten der Patientinnen sich zum
Erhebungszeitpunkt in stationarer Behandlung befanden.

Die konsumierte Menge pro Woche schwankte zwischen 0,25 bis 15 Glasern
(durchschnittlich 3,12 Glaser) bei den Probandinnen und 0,5 bis 3 Glasern
(durchschnittlich 1,38) bei den Patientinnen.

In der Kontrollgruppe befanden sich 8 Raucherinnen, in der Patientinnengruppe
11. Die Probandinnen rauchten im Schnitt zwischen 10 und 20 Zigaretten pro
Tag, Patientinnen zwischen 20 und 30 Zigaretten.

2144 Sportliche Aktivitat

22 der gesunden Probandinnen bezeichneten sich als sportlich aktiv, sie trieben
zwischen einer und 18 Stunden Sport pro Woche (durchschnittlich 4,47h). Von
den Patientinnen waren 11 sportlich aktiv, zwischen einer und 10 Stunden pro
Woche (durchschnittlich 4,57h).



Matierial und Methoden

2.2 Der Task Force® Monitor

Die zur Beurteilung der kardiovaskularen Reaktion bendtigten Parameter Herz-
rate (HR), Blutdruck-Intervall (RRI) und unterschiedliche weitere Blutdruckpa-
rameter wurden mit Hilfe des rechnergestutzten nicht-invasiven Systems Task
Force® Monitor der Firma CNSystems (www.cnsystems.at) erhoben.
Angewandt wurden dabei Herzraten — und Blutdruckintervall-Bestimmung mit-
tels Ableitung eines 3-Kanal-EKGs mit 1000 Hz abgetasteten EKG-Signalen
(Ableitungen I, Il und Il nach Eindhoven und Goldberger), Blutdruckaufzei-
chung bei jedem Herzschlag durch Fingerplethysmographie, die automatisch
durch eine oszillometrische Messung (beat-to-beat-Messung) korrigiert wurde,
des weiteren erfolgten oszillometrische Blutdruckmessungen.
Vor der Messung wurden die bendtigten Messinstrumente angebracht, verwen-
det wurden hierfur vier aufgeklebte Spotelektroden am unbekleideten Oberkor-
per des Teilnehmers, ein nicht-invasives Blutdruckmessgerat am rechten Hand-
gelenk mit Lagerung der Hand auf Herzhohe und eine Oberarmmanschet-te am
linken Arm zur oszillometrischen Blutdruckmessung.
Die auf dem Task Force® Monitor installierte Software der Firma CNSystems in
der Version 2.1 diente zur Berechnung der fur die Studie bendtigten Werte.
Es handelt sich hierbei um folgende Werte:
+ Mittelwertbestimmung der Parameter

* HR (Herzfrequenz)

+ sBP (systolischer Blutdruck)

+ dBP (diastolischer Blutdruck)

+  mBP (mittlerer Blutdruck)

+ Beat-to-Beat-Werte der Parameter

« HR

* RRI
* Frequenzanalyse der Herzratenvariabilitiat durch ein autoregressives Modell

mit hoher zeitlicher Auflosung der Spektraleinschatzung (20, 21).

2.3 Testdurchfuhrung

2.3.1 Instruktion der Probanden bzw. Patienten

Patientinnen und Probandinnen erhielten vor Untersuchungsbeginn standardi-
sierte Instruktionen Uber den Versuchsablauf. Bereits im Vorfeld waren sie
darauf hingewiesen worden, dass eine mindestens dreistundige Karenz von

31
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Nikotin, Koffein und Alkohol einzuhalten ware. Nicht notwendige Medikamente
wurden abgesetzt; war dies aus arztlicher Sicht nicht moéglich, wurde die Ein-
nahme dokumentiert. Die Teilnehmerinnen wurden auf die Dauer der Untersu-
chung von ca. 50 Minuten hingewiesen und konnten bei Bedarf vorher die Toi-
lette aufsuchen, um einen stérungsfreien Ablauf zu garantieren und diesen fur
die Teilnehmerinnen maoglichst entspannt zu gestalten. Die Instruktionen Uber
den Ver-suchsablauf wurden den Probanden schriftlich ausgehandigt. Nach
einer kurzen mundlichen Aufklarung durch den Versuchsleiter konnten eventuell
vorhandene Fragen geklart werden. Der metronomische Atemversuch und das
Valsalva-Manover wurden vor Beginn der Untersuchung eingeubt. Der Farb-
Wort-Interferenz-Test Stroop wurde genau erklart, der Rechentest wurde ange-
kindigt. Der Ablauf des Orthostase-Versuchs wurde beschrieben. Au3erdem
wurde darum gebeten, wahrend der Untersuchung maoglichst wenig zu spre-
chen und jegliche Unannehmlichkeiten sofort den Versuchsleitern mitzuteilen.

2.3.2 Untersuchungsablauf

Phase Dauer Beschreibung

Eingewthnung 8 min Anpassung an die Untersuchungsbedingungen
Ruhephase 13 min Erfassung der basalen Ruhewerte

RSA 11 min Verlangsamtes Atmen, sechs Atemzyklen
Ruhephase 23 bis 8 min Einpendeln auf Ruheniveau

RSA 21 min Verlangsamtes Atmen, sechs Atemzyklen
Ruhephase 33 bis 8 min Einpendeln auf Ruhewerte

Stroop 110 bis 20 s 1. Farb-Wort-Interferenz-Test

Ruhephase 43 bis 8 min Einpendeln auf Ruheniveau

Stroop 210 bis 20 s 2. Farb-Wort-Interferenz-Test

Ruhephase 53 bis 8 min Einpendeln auf Ruhewerte

Valsalva 1bis15s Aufbauen von Druck von 40 mmHg
Ruhephase 63 bis 8 min Einpendeln auf Ruheniveau

Valsalva 2bis15s Aufbauen von Druck von 40 mmHg
Ruhephase 73 bis 8 min Einpendeln auf Ruheniveau

Rechentest 2 min Sequentielle Subtraktion von 100 in 7er-Schritten
Ruhe 8 3 bis 8 min Einpendeln auf Ruheniveau

Kipptisch 3 min Orthostasetest mit Auf- und Abkipp-Phase
Ruhe 9 3 bis 8 min Einpendeln auf Ruheniveau

Tab. 4: Untersuchungsablauf

Die Reihenfolge der Phasen wurde beibehalten, um so die Vergleichbarkeit und
Reprasentativitat bei einer kleinen Stichprobe zu gewahrleisten. Bei der Abfolge
der Tests wurde darauf geachtet, dass Tests mit starkerer autonomer Stimulati-
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on und dadurch notiger langerer Ruhephasen ans Ende gestellt wurden. Die
Ruhephasen wurden individuell angepasst, waren jedoch mindestens 3 Minuten
lang; ausschlaggebend war hierbei, wann die gemessenen Parameter hochs-
tens um 10% von den gemessenen Werten in der ersten Ruhephase abwichen.
Im Durchschnitt dauerte eine komplette Untersuchung 50 Minuten. Sie wurde
komplett im Liegen mit hdhenangepasstem Kopfkissen durchgefiihrt; die hierfur
verwendete Liege konnte durch die stufenlose elektromotorische Verstellbarkeit
auch fur den Orthostase-Versuch benutzt werden, fur den der Patient aus dem
Liegen in eine Stellung von 60° gekippt wurde.

Durchgefihrt wurde die Untersuchung stets von zwei Untersuchenden; einer
ubernahm hierbei als Versuchsleiter den direkten Kontakt mit den Patientinnen
und Probandinnen, wahrend der andere fur die apparativen Ablaufe verantwort-
lich war.

23.21 Ruhewerte

Um mdglichst von vorangegangenen Aktivitaten unbeeinflusste Ausgangswerte
zu erhalten, wurden die ersten Ruhewerte erst nach einer Anpassungsphase
von mindestens acht Minuten fur drei Minuten aufgezeichnet.

23.2.2 Der metronomische Atemversuch

Es wurde eine optische Darstellung mittels eines Computerprogramms gewahlt,
um die Abhangigkeit vom jeweiligen Untersucher so gering wie moglich zu
halten. Der Atembalken wurde auf einem Monitor flr den Probanden gut sicht-
bar dargestellt, die Dauer betrug eine Minute, dies entspricht sechs vertieften
Atemzyklen. Der Atembalken flllte sich zunachst funf Sekunden, was zusatzlich
durch das Wort ,einatmen® GUber dem Balken signalisiert wurde, dann leerte

er sich funf Sekunden, dazu wurde das Wort ,ausatmen® eingeblendet. Durch
Beobachtung der Atembewegungen wurde die ordnungsgemafie Durchflihrung
der Atemzyklen Uberpruft. Die Ausflihrung erfolgte insgesamt zweimal, jeweils
gefolgt von einer Ruhephase.

23.23 Farb-Wort-Interferenztest Stroop

Dieser Test erfordert das Erkennen und Benennen von Farben. Wir verwende-
ten hierfur zwei unterschiedliche bedruckte Tafeln mit je 25 Farbworten. Auf der
ersten Tafel stimmten jeweils das Farbwort und die Farbe Uberein, auf der zwei-
ten Tafel nicht. Die Patient/-innen wurden wie folgt instruiert: ,Nennen Sie so
schnell wie moglich und ohne Fehler die Farbe, in der die Worte gedruckt sind.”
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Zunachst wurde die erste Tafel ins Gesichtsfeld gehalten, die Zeit gestoppt so-
wie die Fehlerzahl notiert, nach einer Ruhephase wurde ebenso mit der zweiten
Tafel verfahren.

2324 Rechentest

Als Stresstest mit arithmetischer Komponente diente eine einfache Rechenauf-
gabe, die nach einmaliger, einfacher verbaler Instruktion Gber zwei Minuten
durchgefuhrt werden konnte.

Als angemessen schwierig flr unser Kollektiv erschien uns eine einfache se-
quentielle Subtraktion in 7er-Schritten, beginnend mit dem Startwert 1.000.
Die Probanden wurden aufgefordert, diese Rechenaktion kontinuierlich Gber
zwei Minuten so schnell wie mdglich durchzuflihren und uns das Ergebnis je-
weils laut zu nennen. Falsche Ergebnisse wurden jeweils vom Versuchsleiter
korrigiert. Nach zwei Minuten wurden der erreichte Zahlenwert sowie die Feh-
lerzahl notiert.

2.3.25 Valsalva-Manover

Die Durchfihrung des Pressversuchs erfolgte Gber 15 Sekunden. Verwendet
wurde hierfur ein Plastikmundstlick, bestehend aus einer 5-ml-Plastikspritze mit
einem seitlichen Loch, damit eine gedffnete Glottis ermoglicht wurde. Dieses
war mittels eines nicht komprimierbaren Schlauchs mit einem Braun-Manome-
ter verbunden. Die Apparatur war sowohl fir die Probandinnen als auch flr den
Versuchsleiter wahrend des Ablaufs sichtbar. Zusatzlich erfolgte eine verbale
Instruktion.

Die Probandin wurde aufgefordert, einen Druck von 40 mmHg aufzubauen und
diesen uber 15 Sekunden aufrecht zu erhalten.

Durchgefiihrt wurde auch dieser Test zweimal, jeweils gefolgt von einer Ruhe-
phase.

2.3.2.6 Orthostase-Test

Das Aufkippen in eine 60°-Position erfolgte mit Hilfe des beschriebenen elektri-
schen Kipptisches; das stufenlose Aufkippen dauerte 12 Sekunden. Der Beginn
der Stehphase wurde den Patient/-innen angeklindigt, ebenso wurde darum
gebeten, die Beine moglichst wenig zu bewegen. Nach einer dreiminttigen
Stehphase erfolgte das 12-sekindige Zurlckkippen in die horizontale Position.
Wahrend der Stehphase wurde die Probandin standig beobachtet, um bei etwa-
iger Synkope-Gefahr sofort zuriickzulagern, des Weiteren wurden die Proban-
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dinnen durch zwei Haltegurte gesichert. AnschlieRend erfolgte eine letzte, drei
bis acht Minuten dauernde Ruhephase.

233 Fragebogen

Sowohl Patientinnen als auch Probandinnen erhielten Fragebégen zur allge-
meinen Beurteilung der psychosozialen Belastungssituation wie den Fragebo-
gen zur Basisdokumentation, den PHQ-D, Teile des SF-36 und den PSQ sowie
weitere, insbesondere zu Stérungen des Essverhaltens und des Koérperbildes
wie den EDI (Eating Disorder Inventory), den FEV (Fragebogen zum Essverhal-
ten), den FKB-20 (Fragebogen zum Koérperbild) und das SIAB (Strukturiertes
Inventar fir anorektische und bulimische Essstérungen). Die Patientinnen er-
hielten die Fragebdgen zur Bearbeitung bei der Erstvorstellung in der psycho-
somatischen Ambulanz, die Probandinnen im Anschluss an die Versuchsdurch-
fUhrung.

2.3.31 Fragebogen der Basisdokumentation Psychosomatische
Grundversorgung (BaDo)

Die Basisdokumentation der Universitatsklinik Tubingen beinhaltet insgesamt
21 Fragen und erfasst neben psychosozialen Daten wie Alter, Geschlecht, Nati-
onalitat, Schulabschluss und erfolgten bisherigen Behandlungen hauptsachlich
die aktuellen Beschwerden, sowohl psychischer als auch korperlicher Natur,
jeweils aus Patientensicht. Die Einteilung erfolgt anhand von Skalen. Berlck-
sichtigt wurden hier die Aussagen zur korperlichen und seelischen Gesundheit,
angegeben von ,nicht beeintrachtigt” (=0) bis ,schwer beeintrachtigt” (=4), sowie
Angaben zu Leistungsfahigkeit, Schmerzen, Depressionen und Angsten, jeweils
auf einer Skala von 0 bis 10. Verglichen wurden die beiden Gruppen anhand
der erreichten Scores in den unterschiedlichen Skalen (18).

2.3.3.2 Perceived Stress Questionnaire (PSQ 4)

Der ,Perceived Stress Questionnaire® wurde als Instrument zur Erfassung der
aktuell subjektiv erlebten Belastung entwickelt. Er setzt sich aus vier Faktoren
zusammen — Sorgen, Anspannung, Freude und Anforderungen, die sich in vier
Skalen mit je funf Iltems — insgesamt 20 Items - Uberfluhren lassen. Die ersten
drei Skalen bilden hierbei die interne Stressreaktion des Individuums ab, wah-
rend die Skala ,Anforderungen” sich auf auldere Stressoren bezieht. Die Skala
»oorgen“ enthalt Fragen zu Sorgen, Zukunftsangsten und Frustrationsgeflihlen,
die Skala ,Anspannung® zu Erschdpfung, Unausgeglichenheit und fehlender
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korperlicher Entspannung, die Skala ,Freude® — die einzig positiv formulierte
Skala — beinhaltet Iltems zu erlebter Freude, Sicherheit und Energie. Die Skala
~<Anforderungen® schlielich fragt aullere Stressoren wie Zeitmangel, Aufga-
benbelastungen und Termindruck ab. Die Beantwortung der einzelnen Items
erfolgte mittels einer Abstufungsskala mit den Stufen ,fast nie“ (=1), ,manch-
mal“ (=2), ,haufig“ (=3) und ,meistens” (=4). Berucksichtigt wurde das Stresser-
leben der Patientinnen in den letzten vier Wochen; der Fragebogen beruht
ausschlieflich auf Selbstangaben. Zur Auswertung wurden die Skalenrohwerte
addiert und linear in Werte zwischen 0 und 1 transformiert; der Skalenwert
.Freude® wird hierbei invertiert, da es sich hier um positive Formulierungen
handelt und ein hoher Wert hier fur ein hohes Mal} an Freude spricht, wahrend
bei den Ubrigen drei Skalen hohe Werte mit einem hohen Mal} an Stress korre-
lieren. Insgesamt spricht ein hoher Gesamtwert so fir ein hohes Mal} an Stress
(38, 39).

2333 Fragebogen zum Essverhalten (FEV)

Hierbei handelt es sich um einen dreifaktoriellen Fragebogen tber drei Dimen-
sionen des Essverhaltens, die malRgeblich an der Entstehung von Essstorun-
gen beteiligt sind. Hierzu zahlen die kognitive Kontrolle des Essverhaltens im
Sinne gezlgelten Essens, die Storbarkeit und Labilitdt des Essverhaltens bei
Enthemmung durch situative Faktoren sowie erlebte Hungergefliihle und ihre
Verhaltenskorrelate. Insgesamt beinhaltet der Fragebogen 60 Fragen. Voran-
gestellt ist ein allgemeiner Teil — die Fragen 1 bis 8 —, in dem die anthropomet-
rischen Daten KorpergréfRe und — gewicht sowie allgemeine soziodemogra-
phische Daten wie Alter, Geschlecht, Schulbildung und familiare Situation
abgefragt werden Die folgenden 51 Fragen beziehen sich auf die drei oben ge-
nannten Skalen. Item 60 fragt nach den wichtigsten Schwierigkeiten im Essver-
halten und kann wichtige Hinweise im Hinblick auf die Therapieplanung geben.
Die erste Skala ,Kognitive Kontrolle des Essverhaltens, gezligeltes Essverhal-
ten” beinhaltet insgesamt 21 Items. Hohe Werte kennzeichnen hier Patient/-
innen mit stark ausgepragtem gezugeltem Essverhalten und hoher kognitiver
Kontrolle Uberdieses, niedrige Werte kennzeichnen spontanes, ungezugeltes
Essverhalten, das weitgehend physiologischen Hunger- und Sattigungssigna-
len und psychischer Appetenz unterliegt; jedoch muss bei der psychologischen
Interpretation die jeweilige individuelle Situation des Probanden berticksichtigt
werden. Die Skala ,Stérbarkeit des Essverhaltens® umfasst insgesamt 16 Iltems.
Analog sprechen hier hohe Werte fur eine hohe Stérbarkeit des Essverhaltens,
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niedrige Werte flir eine geringe Stoérbarkeit. Die Skala ,erlebte Hungergefuhle*
umfasst 14 Items und beschreibt das Ausmal} an subjektiv erlebten Hungerge-
fuhlen und die Auswirkungen auf das eigene Verhalten. Hohe Werte stehen fr
stark erlebte, oft auch als stérend empfundene Hungergefihle. Die einzelnen
Items wurden mithilfe eines Auswertungsschllissels bearbeitet und drei Skalen-
summenwerte aufaddiert. (98).

2334 Fragebogen zum Korperbild (FKB-20)

Dieser Fragebogen erfasst Korperbildstorungen und subjektive Aspekte des
Korpererlebens. Er besteht aus 20 funfstufigen Items, die sich auf koérperliche
Empfindungen und die Einstellung zum eigenen Korper beziehen. Ein besonde-
rer Schwerpunkt liegt auf den Aspekten Bewegung, Vitalitat, Attraktivitat und
subjektive Stimmigkeit. Es werden vor allem zwei Skalen erfasst: ,ablehnende
Kdrperbewertung“ und ,vitale Kérperdynamik®, wobei jede Skala durch je 10
Items reprasentiert ist.

Die Skala ,abwertende Koérperbewertung® beurteilt vor allem die aul3ere Kor-
pererscheinung sowie die Zufriedenheit und das Wohlbefinden im eigenen Kor-
per. Acht Items sind negativ, zwei positiv formuliert. Besonders Patientinnen mit
Anorexia nervosa erzielen hier sehr hohe Punktwerte, da bei ihnen das gestorte
Bild des eigenen Korpers stark im Zentrum der Aufmerksamkeit steht und als
Ursache des personlichen Leidens angesehen wird. Diese Skala erfasst also
verhaltnismaRig sensitiv korperzentrierte Stérungen.

Die zweite Skala ,vitale Kérperdynamik“ beschreibt, wieviel Kraft, Fitness und
Gesundheit empfunden werden. Alle zehn Items sind positiv formuliert. Die
Punktewerte dieser Skala sind aber bei praktisch allen psychisch beeintrachtig-
ten Patient/-innen gleichermalen erniedrigt. Vermutlich erfasst sie die eher
depressiven Aspekte der Korperlichkeit, da die Punktwerte bei depressiven
Patient/-innen besonders stark erniedrigt sind und zusatzlich bei vielen Patient/-
innen neben der Hauptdiagnose auch depressive Symptome vorliegen.

Die Auswertung erfolgt durch Aufsummieren der einzelnen Skalenwerte. Zu be-
achten ist hierbei die umgekehrte Polung der beiden Skalen. Hohe Punktwer-te
auf der Skala ,ablehnende Koérperbewertung® sprechen fir ein negatives Kor-
perbild, wahrend hohe Werte auf der Skala ,vitale Kérperdynamik® fir ein positi-
ves Korperbild sprechen (19).

2335 Eating Disorder Inventory-2 (EDI-2)
Die hier vorliegende Form dieses Fragebogens ist die Uberarbeitete Version
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eines in den 1980er Jahren in Kanada entwickelten Fragebogens in der deut-

schen Fassung (120). Auch dieser Bogen beruht allein auf der Selbsteinschat-

zung der Patient/-innen und fragt typische pathologische Merkmale von Esssto-

rungen ab. Der hier verwendete Bogen umfasst 91 Items. Die Beantwortung der

Items erfolgt sechsstufig (nie — selten — manchmal — oft - normalerweise — im-

mer). Sechs bis zehn Items werden jeweils zu spezifischen Skalen zusammen-

gefasst. Hohe Werte auf der jeweiligen Skala sprechen flr eine starke Aus-

pragung der jeweiligen Psychopathologie, niedrige Werte entsprechen denen

gesunder Probanden. Die ausflhrliche Beschreibung findet sich im zugehérigen

Manual zum Fragebogen (89). Im Folgenden wird die Bedeutung der einzelnen

Skalen kurz beschrieben.

1. Schlankheitsbestreben: Wunsch, dinn bzw. noch dinner zu sein

2. Bulimie: beschreibt die Auspragung bulimischen Verhaltens wie
Essattacken und anschlieRenden Kompensationsmechanismen

3. Unzufriedenheit: beinhaltet Items, die die Unzufriedenheit mit dem eigenen
Korper charakterisieren; besonders wird hier auf Hifte, Beine und Gesal
eingegangen

4. Ineffektivitat. auffallige Werte deuten auf Selbstunsicherheit und das Geflhl
der inneren Leere bei Patientinnen hin

5. Perfektionismus: ein klassischer Charakterzug vor allem bei anorektischen
Patientinnen, die von sich selbst immer Spitzenleistungen erwarten

6. Misstrauen: ermittelt das Unvermogen, enge soziale Beziehungen
einzugehen

7. Interozeptive Wahrnehmung: hohe Werte deuten auf eine mangelnde
Selbstwahrnehmung, insbesondere im Hinblick auf Hunger- und Satti-
gungsgefihle hin

8. Angst vor dem Erwachsenwerden: spiegelt den Wunsch wieder, sich als
~ewige Tochter“ in die Geborgenheit der Kindheit zurlickzuziehen

9. Askese: Auspragung von Selbstdisziplin und Kontrolle tGber den eigenen
Korper

10. Impulsregulation: Hohe Werte zeigen eine starke Tendenz zu impulsivem
Verhalten wie Substanzmittelmissbrauch, Ricksichtslosigkeit, Launenhaftig-
keit und selbstzerstorendem Verhalten an

11. Soziale Unsicherheit: diese Skala steht fur die Uberzeugung, zwischen-
menschliche Beziehungen waren gepragt von Anspannung und
Enttauschung
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2.4  Statistische Analyse

Die Auswertung erfolgte mit dem Statistikprogramm SPSS (Statistical Package
for the Social Scienes) in der 22. Version. Standardabweichungen und Mittel-
werte wurden jeweils fur die deskriptive Statistik berechnet. Der Vergleich der
beiden unabhangigen Stichproben erfolgte mittels t-Test und dem Levene-Test
auf Varianzgleichheit. Die Frequenzband-Daten aus den HRV-Messungen wur-
den logarithmiert und anschlieRend statistisch weiter verarbeitet (Ln). Als Signi-
fikanzgrenze flr die Ergebnisse wurde p<0,05 gesetzt.

Korrelationen zwischen unterschiedlichen Items wurden ebenfalls untersucht.
Bei weiterer Unterteilung der Stichproben erfolgte die Analyse mittels ANOVA,
bei Mehrfachvergleichen kam die Korrektur nach Tukey zur Anwendung.

2.41 AusreiBer-Analyse

Um eine Verschiebung des Mittelwerts zu verhindern, wurde vor der eigentli-
chen Datenauswertung eine Ausreil3er-Analyse durchgeftihrt. Hierflr wurde
zunachst aus allen Werten eines Parameters ein Mittelwert gebildet. Alle Werte,
die innerhalb eines Ranges von zwei Standardabweichungen Uber bzw. unter
dem gebildeten Wert lagen, wurden in die Analyse eingeschlossen, alle aulder-
halb dieses Ranges liegenden Werte wurden ausgeschlossen. Die Ausreiler-
Analyse wurde jeweils fur Patienten- und Probandengruppe getrennt durchge-
fuhrt. Bei innerhalb eines Parameters maximal 34 auswertbaren Messwerten
war die maximale Anzahl an ausgeschlossenen Werten nie grofer als 4.
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3. Ergebnisse

Hier werden zunachst die relevanten Ergebnisse aus den verwendeten Frage-
bdgen dargestellt. Berticksichtigt wurden nur jene Fragebdgen, die flr die Pati-
entengruppe relevant waren und von mindestens 50 Prozent der Teilnehmer
aus der jeweiligen Gruppe ausgeflillt worden waren. Die genaue Auswertung
der Fragebogen soll der zusatzlichen Objektivierung der Diagnose Anorexia
nervosa dienen. Anschlieliend werden die physiologischen Messergebnisse zu
den unterschiedlichen Hypothesen ausgewertet.

Zur besseren Ubersichtlichkeit wurden alle Ergebnisse auf zwei Dezimalstellen
gerundet. Die Ergebnisse der Patientinnen werden vor denen der Probandinnen
genannt. Zu den durchgefihrten t-Tests werden folgende Ergebnisse angege-
ben: der t-Wert, der Freiheitsgrad (degree of freedom=df) und das Signifikanz-
niveau (p-Wert). Die Darstellung von Mittelwerten und Standardabweichungen
erfolgt in Balkendiagrammen. Korrelationen werden in Streudiagrammen darge-
stellt. SchlieBlich sind Tabellen zur Zusammenfassung angegeben.
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3.1 Auswertung der Fragebogen

Die Basisdokumentation zur psychosomatischen Grundversorgung wurde von
31 Patientinnen (3 missings) und 32 Probandinnen (2 missings) beantwortet.
Berucksichtigt wurden hier die Fragen zu korperlicher und seelischer Beein-
trachtigung sowie zu Leistungsfahigkeit, Depression, Schmerz und Angsten.
Hier zeigten sich signifikante Unterschiede in der koérperlichen (1,65 vs. 0,72;
t=4,00, df=61, p<0,001) und seelischen (2,23 vs. 0,75; t=6,51, df=61, p<0,001)
Gesundheit. Die Patientinnen fuhlten sich sowohl kérperlich als auch psychisch
starker in ihrer Gesundheit beeintrachtigt als die gesunde Kontrollgruppe.

Auch ihre Leistungsfahigkeit beurteilten die Patientinnen signifikant schlechter
(5,10 vs. 7,59; t=-4,57, df=61, p<0,001).

Bei Depressionen (3,94 vs. 0,96; t=4,62, df=42,62, p<0,001) und Angsten (4,29
vs. 1,81; t=3,88, df=52,24, p<0,001) zeigten die Patientinnen ebenfalls signifi-
kant hohere Werte.

Lediglich fur Schmerzen lagen keine signifikanten Unterschiede zwischen bei-
den Gruppen vor (2,35 vs. 1,75; t=0,95, df=61, p=0,34).

Gruppe

[l Anorexie

Eproband
.
-
- h h

T T T
kérperl. Gesundhetszustand | Leistungsfahigkeit I Angste
seel. Gesundheitszustand Depressionen

Mittelwert

)

Abb. 1: Auswertung BaDo: Gruppenmittelwerte fiir Patientinnen und Probanden
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3.1.2 FKB-20

Der Fragebogen wurde von 32 Probandinnen (2 missings) und 29 Patientinnen
(5 missings) ausgeftllt. Bei den Patientinnen liegen deutlich héhere Punktzah-
len auf der Skala ,abwertende Kérperbewertung“ und niedrigere Werte auf der

Skala ,vitale Kérperdynamik® vor.

Die Patientinnen schrieben ihrem Korper deutlich mehr Ablehnung zu (35,69 vs.

18,56; t=8,38, df=59, p<0,001).

Auch Korperdynamik empfanden die Patientinnen weniger (23,28 vs. 38,25; t=-

9,07, df=59, p<0,001).

50,004

Mittelwert

FKB-20: AKB Skala FKB-20: VKD Skala

Gruppe

W Anorexie
EProband

Abb. 2: Auswertung FKB-20: Mittelwerte und Standardabweichungen
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3.1.3 PSQ-4

Der ,Perceived Stress Questionnaire® wurde von 30 Patientinnen (4 missings)
und 33 Probandinnen (1 missing) ausgefuilit.

Signifikante Ergebnisse zeigten sich auf der Skala ,Sorgen® (0,60 vs. 0,24;
t=6,39, df=61, p<0,001); hier erreichten die Patientinnen héhere Werte, emp-
fanden also mehr Sorgen, und auf der Skala ,Freude® (0,24 vs. 0,65; t=-8,44,
df=61, p<0.001), hier erreichten die Patientinnen niedrigere Werte, empfanden
also weniger Freude.

Fur die Skalen ,Anspannung® (0,46 vs. 0,41; t=1,57, df=61, p=0,12) und ,,Anfor-
derungen” (0,46 vs. 0,38; t=1,77, df=61, p=0,82) konnte kein signifikanter Un-
terschied zwischen den beiden Gruppen nachgewiesen werden.

Gruppe
1,00 PP .
M Anorexie
Erroband

Mittelwert

Sorgen Anspannung Freude Anforderungen

Abb. 3: Auswertung PSQ: Gruppenmittelwerte und Standardabweichungen



44 Ergebnisse

3.1.4 FEV

Der ,Fragebogen zum Essverhalten wurde von 34 Patientinnen und 34 Pro-
bandinnen ausgeflllt (keine missings).

Die Patientinnen erzielten hier ein deutlich signifikantes Ergebnis auf der Ska-
la ,Kognitive Kontrolle des Essverhaltens® (13,00 vs. 5,74; t=4,92, df=54,00,
p>0.001). Keine signifikanten Unterschiede ergaben die Skalen ,Storbarkeit
des Essverhaltens® (4,06 vs. 5,41; t=-1,59, df=66, p=0,117) und ,Erlebte Hun-
gergefihle® (4,09 vs. 5,41; t=-1,81, df=66, p=0,75).

Gruppe

M Anorexie
Erroband

25,00

20,007

15,007

Mittelwert

10,00

Kognitive Kontrolle  Stérbarkeit des Erlebte
des Essverhaltens Essverhaltens Hungergefuhle

Abb. 4: Auswertung FEV: Gruppenmittelwerte und Standardabweichungen

3.1.5 EDI

Der EDI wurde von 29 Patientinnen (5 missings) und 32 Probandinnen (2 mis-
sings) ausgefillt. Hier zeigten sich auf allen Skalen hochsignifikante Unter-
schiede zwischen anorektischen Patientinnen und gesunden Probandinnen.
Im Einzelnen werden die Ergebnisse wie folgt zur besseren Ubersichtlichkeit in
einer Tabelle dargestellt:
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Mittelwert Ano- Mittelwert Pro- t-Wert Freiheitsgrad df | p-Wert
rexie band
Bulimie 15,69 10,44 2,77 38,30 0,009
Unzufriedenheit 39,10 22,84 6,34 59 <0,001
Perfektionismus | 21,17 16,94 2,75 59 0,008
Misstrauen 28,00 15,13 8,39 59 <0,001
Interozeptive 34,97 20,41 6,11 59 <0,001
Wahrnehmung
Angst vor dem 26,72 20,22 4,42 59 <0,001
Erwachsenwer-
den
Askese 25,38 15,06 6,41 59 <0,001
Impulsregulation | 28,28 20,88 3,90 59 <0,001
Soziale Unsicher- | 30,93 19,69 6,21 59 <0,001
heit
Schlankheitsstre- | 31,28 14,06 8,12 59 <0,001
ben
Ineffektivitat 36,59 20,84 7,22 59 <0,001
Tab. 5: Ergebnisse EDI
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Abb. 5: Auswertung EDI: Gruppenmittelwerte und Standardabweichung
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3.2 Auswertung der physiologischen Parameter

3.2.1 Hypothese 1 - Vitalparameter

Bei den Patientinnen ist die Herzfrequenz wahrend des gesamten Versuchs
gegenuber den Probandinnen im Schnitt erniedrigt. Zu bestimmten Messzeit-
punkten ist dieser Unterschied signifikant und zeigt zu den anderen Messzeit-
punkten einen deutlichen Trend in Richtung einer niedrigeren Herzfrequenz.
Im Nachfolgenden werden die initiale Ruhephase, e die Ergebnisse der einzel-
nen autonomen Tests und die abschlieRende Ruhephase angegeben.

Bereits zu Beginn der Untersuchung zeigte sich bei den Patientinnen in der Ru-
hephase eine signifikante Erniedrigung der Herzfrequenz im Vergleich zu den
Probandinnen (60,96 vs. 69,01; t=-3,70, df=49,42, p=0,001).

80,00

60,00

40,007

Herzrate [bpm]

20,00

0,00—
Anorexie Proband

Gruppe

Abb. 6 : Vergleich der Ruhewerte, Mittelwerte mit Standardabweichung

Auch beim metronomischen Atemversuch blieb bei den Patientinnen die Herz-
frequenz signifikant erniedrigt (64,63 vs. 72,33; t=-3,24, df=63, p=0,002).

100,00
80,007
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Abb. 7: Vergleich RSA1, Mittelwerte mit Standardabweichung
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Bei der Wiederholung der metronomischen Atmung zeigte sich ebenfalls ein si-

gnifikant erniedrigter Herzschlag bei den Patientinnen (64,58 vs. 70,71; t=-2,03,
df=65, p=0,043).

Herzrate [bpm]

Anorexie Proband
Gruppe

Abb. 8: Vergleich RSA2, Mittelwerte mit Standardabweichung

Beim Farb-Wort-Interferenz-Test Stroop zeigte sich bei der ersten Durchflihrung
(vereinfachte Form, siehe 2.3.2.3) erneut eine signifikant erniedrigte Herzfre-
quenz bei den Patientinnen (69,85 vs. 77,27; t=-2,14, df=64, p=0,034).
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Abb. 9: Vergleich Stroop1, Mittelwerte mit Standardabweichung

Auch bei der Wiederholung in der erschwerten Form zeigten die Patientinnen
weiterhin einen signifikant erniedrigten Herzschlag im Vergleich zu dem der
Probandinnen (71,21 vs. 79,77; t=-2,46, df=63, p=0,017).

Allerdings sind die Ergebnisse des Stroop-Tests nicht als verifiziertes Ergebnis
zu betrachten, da er zeitlich zu kurz angesetzt war. Um ein verifiziertes Ergeb-
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nis zu erzielen, musste der Test Uber mindestens zehn Minuten durchgefihrt
werden.
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Abb. 10: Vergleich Stroop2, Mittelwerte und Standardabweichungen

Die Ergebnisse des ersten Valsalva-Versuchs zeigten keinen signifikanten Un-
terschied; jedoch war auch hier die Herzfrequenz der Patientinnen niedriger als
die der Probandinnen (76,95 vs. 84,04; t=-1,81, df=66, p=0,075).

Der wiederholte Valsava-Versuch zeigte ebenfalls keinen signifikanten Unter-
schied zwischen den Gruppen (73,89 vs. 80,12; t=-1,61, df=63, p=0,11).
Aufgrund der hohen Zahl an Artefakten ist aber auch dieses Ergebnis zu ver-
nachlassigen, weil es nicht verifizierbar ist.

Der Rechentest zeigte wieder einen signifikanten Unterschied. Die Herzfre-
quenz der Patientinnen war hier abermals niedriger als jene der Probandinnen
(69,22 vs. 75,21; t=-2,31, df=64, p=0,024).
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Abb. 11: Vergleich Rechentest, Mittelwerte mit Standardabweichung
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Auch der abschlieRende Orthostase-Test zeigte einen signifikanten Unter-

schied, hier war wiederum die Herzfrequenz der Patientinnen erniedrigt (74,75
vs. 80,30; t=-2,24, df=62, p=0,029).

40,00

Herzrate [bpm]

Anorexie Proband
Gruppe

Abb. 12: Vergleich Orthostase, Mittelwerte mit Standardabweichungen

Die abschliefienden Ruhewerte zeigten erneut einen signifikanten Unterschied
zwischen den Gruppen (60,89 vs. 68,76; t=-3,15, df=65, p=0,002).
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Abb. 13: Ruhephase nach Orthostase, Mittelwerte mit Standardabweichungen

Zur Ubersicht wird der Gesamtverlauf der Herzfrequenz wahrend des gesamten
Testablaufs grafisch dargestellt. Hier ist zu sehen, dass die Herzfrequenz der
Patientinnen durchweg unter jener der Probandinnen liegt.
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Abb. 14: Herzfrequenzverlauf wahrend des Testdurchlaufs

Wahrend der Ruhephasen sind die Unterschiede weniger signifikant als wah-
rend der autonomen Funktionstests. Jedoch sind auch hier durchweg niedrigere
Herzfrequenzen bei den Patientinnen zu verzeichnen.

Der systolische Blutdruck der Patientinnen liegt ausnahmslos unter dem der
Probandinnen. Zu einigen Messzeitpunkten sind die Unterschiede signifikant.
Am deutlichsten sind sie wahrend der Ruhephasen.

Dies gilt ebenfalls fir die diastolischen Blutdruckwerte; auch sie sind tUber den
gesamten Versuchsablauf bei den Patientinnen niedriger als bei den Proban-
dinnen, zu mehreren Zeitpunkten kann auch ein signifikanter Unterschied beo-
bachtet werden. Die unten gezeigte Tabelle zeigt Mittelwerte und Standardab-

weichungen.
systolischer RR diastolischer RR
Gruppe | N Mean SD N Mean SD
Ruhephase 1 | Anorexie | 33 106,73 9,81 31 68,49 7,30
Proband | 32 114,37 10,63 32 73,99 7,16
RSA 1 Anorexie | 34 103,41 12,41 30 67,13 7,26
Proband | 33 113,69 12,32 33 71,75 8,19
RSA2 Anorexie | 33 104,44 10,81 33 67,77 9,01
Proband | 34 113,19 13,91 34 72,93 8,12
Stroop 1 Anorexie | 31 110,94 11,14 31 74,6226 10,14
Proband | 34 114,31 15,56 34 75,9324 11,89
Stroop 2 Anorexie | 31 113,09 9,56 31 76,7129 8,55
Proband | 34 119,66 15,05 34 80,6529 12,06
Valsalva 1 Anorexie | 34 108,55 15,96 34 78,8 11,78
Proband | 34 113,80 18,29 34 83,9618 15,47
Valsalva 2 Anorexie | 32 110,72 17,65 32 79,2625 13,70
Proband | 33 110,87 18,06 33 81,3152 14,61
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Rechentest Anorexie | 32 118,97 8,78 32 78,2812 8,73
Proband | 31 120,28 13,11 32 79,4594 10,90

Kipptisch Anorexie | 31 114,14 9,48 32 81,9125 7,02
Proband | 32 125,55 10,39 33 90,8364 9,90

Ruhephase 2 | Anorexie | 33 107,07 13,25 33 65,9636 9,23
Proband | 34 120,84 16,95 34 73,9471 10,91

Tab. 6: Mlttelwerte und Stndardabweichungen

Im Folgenden sind die statistischen Grof3en des t-Tests fur unabhangige Stich-
proben angegeben. Signifikante Ergebnisse sind jeweils hervorgehoben.

systolischer RR diastolischer RR

t-Wert df p-Wert t-Wert df p-Wert
Ruhephase 1 | -3,012 63 0,004 -3,023 61 0,004
RSA 1 -3,404 64,967 0,001 -2,36 61 0,021
RSA 2 -2,868 65 0,006 -2,463 65 0,016
Stroop 1 -0,995 63 0,324 -0,476 63 0,636
Stroop 2 -2,077 63 0,042 -1,506 63 0,137
Valsalva 1 -1,263 66 0,211 -1,548 66 0,127
Valsalva 2 -0,035 63 0,972 -0,584 63 0,561
Rechentest -0,464 52,184 0,645 -0,477 62 0,635
Kipptisch -4,549 61 0,001 -4,179 63 0,001
Ruhephase 2 | -3,696 65 0,001 -3,229 65 0,002

Tab. 7: statistischen GroéRen des t-Tests flir unabhangige Stichproben

3.2.2 Hypothese 2 — Herzratenvariabilitat

Auch die Herzratenvariabilitat unterschied sich zwischen den Patientinnen und
Probandinnen. Beim LF-Band zeigten die Patientinnen niedrigere Werte, jedoch
war nur ein Ergebnis signifikant. Beim HF-Band zeigten die Patientinnen erhéh-
te Werte, hier war jedoch ebenfalls nur ein Ergebnis signifikant. Im Folgenden
werden nur die signifikanten Ergebnisse wiedergegeben.

Signifikant unterschieden sich die Ruhewerte der normalisierten LF-Komponen-
te (37,15 vs. 46,68; t=-2,28, df=64, p=0,25). Die Ubrigen Ergebnisse waren nicht
signifikant, bei den Patientinnen zeigte sich jedoch ein Trend zu niedrigeren
Werten.

Bei der HF-Komponente unterschied sich ebenfalls nur der Ruhewert; er war
bei den Patientinnen signifikant erhoéht (62,85 vs. 53,41; t=2,67, df=63, p=0,01).
Die Ubrigen Werte waren nicht signifikant, zeigten jedoch gleichermalen einen
Trend zu erhohten Werten.
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Abb. 15: Normalisierte LF- und HF-Komponente in %,
Gruppenmittelwerte und Standardabweichungen

Die Analyse der LF/HF-Ratio ergab keine signifikanten Unterschiede zwischen
den Gruppen.

3.2.3 Weitere statistische Analysen

Die gefundenen Ergebnisse fiihrten zu der Uberlegung, ob ein niedriger Body-
Mass-Index im Allgemeinen mit niedrigeren Herz-Kreislauf-Parametern korrelie-
ren konnte. Der durchschnittliche BMI unserer Patientinnen betrug zum Mess-
zeitpunkt 16,15 kg/m?, der der Probandinnen 20,27 kg/m?2.

Unsere gesamte Stichprobe hatte demnach einen BMI von 18,21 kg/m?. Die
Weltgesundheitsorganisation gibt die Werte fir Normalgewichtige mit 18,5 —
25,0 kg/m? an, unser Kollektiv liegt also darunter. Dies ist zum einen darin be-
grundet, dass die Diagnose Anorexia nervosa einen BMI von weniger als 17,5
kg/m? erfordert, andererseits aber auch darin, dass in der Kontrollgruppe darauf
geachtet wurde, keine zu groRen BMI zuzulassen, um einen moglichen Einfluss
des Kdrpergewichts auf die Untersuchungsergebnisse weitestgehend auszu-
schlieRen.

Fur die genauere Analyse, ob eine Korrelation zwischen den ausgewerteten
Ergebnissen der Herzratenvariabilitat und dem BMI bestand, wurden zunachst
die beiden Gruppen getrennt auf Korrelationen untersucht.

Weder bei der separaten Untersuchung beider Gruppen, noch nach Zusam-
menflgen liel} sich zu irgendeinem Zeitpunkt eine signifikante Korrelation
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zwischen den HRV-Parametern (jeweils das HF- und LF-Band) und dem BMI
zeigen.

Es war lediglich ein Trend auszumachen, nach dem in unserer Stichprobe even-
tuell doch eine Korrelation zwischen BMI und HRV bestanden haben konn-te;
jedoch waren auch Ergebnisse darunter zu finden, die eine Korrelation nahe 0
ergaben.

Am deutlichsten war eine Korrelation im HF-Band in der Ruheposition, zusam-
mengefasst bei beiden Gruppen. Auch hier wurde jedoch kein Signifikanzniveau
erreicht (r = -0,23, p = 0,064).

Gruppe

O Proband
() Anorexie
~~~Proband
T~ Anorexie

R? Linear = 0,054

80,00 . A0 ) 05
- T o Proband: R Linear = 0,002
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Abb. 16: Korrelation zwischen normalisierter HF-Komponente der HRV in %
in Korrelation zum BMI in kg/m?

Bei genauerer Betrachtung fiel der relativ grof3e Anteil an Patientinnen und
Probandinnen, die unter oraler Kontrazeptionsbehandlung standen, auf. Orale
Kontrazeptiva kdnnten einen Einfluss auf das autonome Nervensystem und
somit einen Einfluss auf die Herzratenvariabilitat haben.

Hierfir wurde die Stichprobe in 4 Untergruppen unterteilt, die annahernd gleich
grofd waren. (AN mit Einnahme n=15, AN ohne Einnahme n=16, Probandinnen
mit Einnahme n=15, ohne Einnahme n=17. Die fehlenden Werte ergeben sich
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aus fehlenden Angaben).

Verwertbare Ergebnisse ergaben sich nur in der ausgewerteten Ruhephase

vor der eigentlichen Messung. Hier zeigte sich ein signifikanter Unterschied
zwi-schen der Gruppe der Anorektikerinnen mit Einnahme oraler Kontrazeptiva
und der Gruppe der Probandinnen ohne Einnahme im HF-Band (p = 0,025).
Ansonsten ergaben sich keinerlei Unterschiede zwischen den einzelnen Grup-
pen. Die folgende Tabelle gibt die Mittelwerte mit Standardabweichungen fir die
HF- und LF-Komponenten sowie eine graphische Darstellung wieder. Auf die
Angabe aller nicht signifikanten Werte wurde hier verzichtet.

AN + (n =15) AN -(n=16) KO + (n = 15) KO - (n =17) Post-Hoc-Test
MW (SD) MW (SD) MW (SD) MW (SD)
HF 66,98 (14,13) 58,20 (12,88) 54,73 (17,52) 52,25 (12,38) AN + > KO —
LF 33,02 (14,13) 41,80 (12,88) 45,27 (17,52) 45,69 (15,07) keine

Tab. 8: Mittelwerte mit Standardabweichungen flr die HF- und LF-Komponenten

Orale Kontrazeptiva
W AN mit Einnahme

80,001 Il AN ohne Einnahme
(] Proband mit Einnahme
M Proband ohne Einnahme
60,007
t
@
2
£
= 40,00+
E fl

20,00

0,00
HRY RUHE: LFnu-RRI normalisierte "Low
Frequency" Komponente in %

HRV RUHE: HFnu-RRI norm. "High
Frequency" Komponente in %

Fehlerbalken: 95% CI

Abb. 17: normalisierte HF-und LF-Komponente in %, Ruhewerte
Standardabweichung und Mittelwerte
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4. Diskussion

4.1 Der aktuelle Stand der Forschung

Zahlreiche Studien haben das kardiovaskulare System von Patientinnen mit
Anorexia nervosa untersucht, da derartige Komplikationen die haufigste Todes-
ursache bei dieser Patientengruppe darstellen. Die Ergebnisse waren hierbei
jedoch zum Teil sehr unterschiedlich.

Kardiovaskulare Komplikationen wie Bradykardien mit Frequenzen kleiner 50
bpm, Hypotonie mit systolischen Werten oft unter 110 mmHg und Arrhythmien
sind bei Patient/-innen mit AN haufig beschrieben worden (14, 54, 92). In einer
24h-EKG-Messung fanden Roche et al. (102) bei Patient/-innen mit Anorexie
eine relative Bradykardie besonders wahrend der Nachtstunden vor, im Ver-
gleich zu gesunden Probanden.

Auch der akute Myokardinfarkt ist als Komplikation beschrieben, wobei die
genaue Atiologie hier noch unklar ist, da Arteriosklerose als Ursache eher un-
wahrscheinlich erscheint (2, 6).

Mehrere Arbeiten beschrieben eine Veranderung der QT-Zeit. So zeigten sich
eine Verlangerung und erhohte Variabilitat der QT-Zeit im Vergleich mit gesun-
den Kontrollpersonen (62, 67, 117). Eine Studie wies zudem eine negative Kor-
relation von QT-Zeit und erniedrigtem Serum-Kaliumwert nach. Moglicherweise
konnte so die QT-Zeit in Kombination mit dem Kaliumwert einen wertvollen
Hinweis geben, um lebensbedrohliche Arrhythmien zu vermeiden, die als Folge
entstehen konnen; hier sind jedoch noch weitere Untersuchungen notwendig
(62).

Des Weiteren zeigten sich auch strukturelle Veranderungen des Herzmuskels
selbst (26, 103). So lielen sich echokardiographisch eine Hypotrophie des
Herzmuskels sowie eine verminderte Ejektionsfraktion und daraus resultierend
ein erniedrigtes Herzzeitvolumen nachweisen.

Allerdings waren samtliche erhobenen Befunde nach Erholung der Patient/-
innen auf normale Gewichtswerte am Ende der Therapie wieder vollstandig
rucklaufig und teilweise sogar ganz reversibel (87)

Woher genau diese Veranderungen kommen, ist noch unklar; einige Autoren
vermuten dies als Folgen der Mangelernahrung (14, 40).

In neueren Studien wurde vermehrt die Herzratenvariabilitat zur Beurteilung der
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autonomen Funktion herangezogen, da es sich hier um einen einfach zu erhe-
benden, nicht-invasiven Parameter handelt.

Hier zeigten sich jedoch deutliche Unterschiede zwischen den einzelnen Ar-
beitsgruppen. So berichteten manche von einer erhéhten Herzratenvariabilitat
bei Anorexia-nervosa-Patient/-innen (61, 101), andere zeigten eine erniedrigte
Herzratenvariabilitat (4, 66, 100). Ebenso gab es Untersuchungen, die keine
Unterschiede zwischen Patient/-innen mit Anorexie und Kontrollpersonen zeig-
ten (84, 122).

Grunde hierfur konnten auch sein, dass die Studien unter teils sehr unterschied-
lichen Bedingungen durchgeflihrt wurden. Einige Studien verwendeten Kurz-
zeitmessungen in autonomen Funktionslaboratorien, andere 24-Stunden-EKG-
Messgerate. Auch wiesen die Vorausetzungen eine sehr grof3e Bandbreite auf,
zum Teil wurden Daten aus dem Alltagsleben und der Schlaf- und Wachzeit
wahrend normaler Betatigung analysiert, zum Teil wurden spezielle Testbatte-
rien zur autonomen Funktionstestung durchgeflihrt. Ebenso unterschieden sich
die untersuchten Gruppen in Grél3e, Zusammensetzung und Attributen wie der
Erkrankungsdauer. Folglich kamen unterschiedliche Studien zu verschiedenen,
teils widerspruchlichen Ergebnissen.

Einen ausfihrlichen Uberblick bietet eine Review-Arbeit von Mazurak et al. aus
dem Jahr 2011 (74). Hier zeigt sich auch, wie unterschiedlich die Studien in
ihrer Vergleichbarkeit sind. So fehlen in einigen Angaben zum Geschlecht (22,
64), zum Alter (22) oder auch zum BMI (61, 64, 76, 100) der Teilnehmer, wes-
halb die Ergebnisse ebenfalls nur eingeschrankt vergleichbar sind.
Nachweislich sind von Anorexia nervosa deutlich mehr Frauen als Manner be-
troffen (Verhaltnis ca. 10:1); dennoch haben manche Studien auch mannliche
Patienten mit der Diagnose Anorexie untersucht, was allerdings eindeutig die
Ausnahme ist (81, 100-102); diese Tatsache wurde bisher auch nicht einge-
hend bericksichtigt, da aufgrund der sehr unterschiedlichen Gruppengrof3en
keine statistisch reprasentativen Vergleiche moglich waren. Auch in unserer
Studie fanden sich ausschliel3lich weibliche Patientinnen und folglich auch nur
weibliche Kontrollpersonen.

Zahlreiche Untersuchungen verwendeten Zeitraume von 24 Stunden zur Erhe-
bung der Herzratenvariabilitat. Einige Studien untersuchten hier hauptsachlich
zeitbezogene Daten derselben (vgl. 1.3.3). Hier zeigten Patient/-innen im Ver-
gleich zu gesunden Kontrollpersonen teilweise signifikant hdhere Werte (41,
92). Diese Studien kamen zu dem Schluss, dass die sympathovagale Balance
zugunsten des Parasympathikus verschoben ist. Eine erhohte parasympathi-



Diskussion

sche Aktivitat als Erklarungsansatz fur die autonome Dysfunktion bei anorekti-
schen Patientinnen kénnte ein Kompensationsmechanismus fir die stark redu-
zierte Nahrungsaufnahme sein, in deren Folge alle autonomen Funktionen auf
ein Minimum zurlckgefahren werden. Galetta et al. beschrieben 2003 eine
erhaltene LF-Komponente, dagegen aber eine erhohte HF-Komponente sowie
eine niedrigere LF/HF-Ratio und gingen aufgrund dieser Ergebnisse ebenfalls
von einer vagalen Hyperaktivitat aus (41). Zu einem ahnlichen Fazit kam auch
eine Arbeitsgruppe um Cong; hier zeigte sich ebenfalls ein erhéhtes Hochfre-
quenzband (22). Beide Gruppen verwendeten die Spektralanalyse als Methode,
Galetta et al. erhoben zusatzlich auch zeitbezogene HRV-Daten.

Die Arbeitsgruppen um Roche fanden 2004 in zwei Studien mit 24-stlindiger
HRV-Messung ebenfalls erhdhte Werte (101, 102) der zeitbezogenen Daten.
Als Griinde hierflr sahen sie eine erhdhte parasympathische und erniedrigte
sympathische Aktivitat der Anorexie-Patient/-innen an. Desgleichen kamen Pet-
retta et al. zum Ergebnis einer vagalen Hyperaktivitat (92).

Bereits 2004 beschrieben Melanson et al. eine reduzierte HRV bei Patient/-
innen mit chronischer AN (76). Hier erfolgten sowohl eine 24-stiindige Messung
der HRV, als auch eine Messung unter kontrollierten Ruhebedingungen im
La-bor. In der Langzeitmessung waren in dieser Studie sowohl frequenz — als
auch zeitbezogene Daten in der Patientengruppe signifikant erniedrigt, aller-
dings wurden lediglich 6 Patient/-innen untersucht, weshalb die Ergebnisse nur
sehr eingeschrankt verwertbar sind. In der Kurzzeitmessung zeigten sich keine
signifikanten Unterschiede zwischen den Patient/-innen und der Kontrollgruppe.
Auch eine Korrelation zwischen den HRV-Parametern aus der Langzeitmes-
sung und der Kurzzeitmessung ergab keine signifikanten Ergebnisse. Allerdings
ist hier nochmals auf die sehr kleine Stichprobe von nur sechs Patient/-innen zu
verweisen. Platisa et al. verglichen lineare und nichtlineare HRV-Parameter von
akuten und chronischen AN-Fallen mittels einer 24h-Messung. Hierbei zeigten
sich unterschiedliche Ergebnisse flr akute und chronische AN. Die akute AN ist
charakterisiert durch eine erniedrigte Herzfrequenz und erhéhte HRV, wahrend
die chronische AN von erhoéhter Herzfrequenz und erniedrigtem HRV domi-
niert, wird und die Differenz zwischen Wach- und Schlafwerten hoch ist. Dieser
erhdhte Vagotonus bei chronischer AN scheint mit dem niedrigen Gewicht in
Zusammenhang zu stehen. Dies lasst die Uberlegung zu, dass differenziertere
Studien zur HRV nétig sind, wenn sich die Ergebnisse innerhalb des Krank-
heitsbildes derart signifikant unterscheiden (95).

Eine Studie von Mont et al. (81) untersuchte zwar keine Kontrollgruppe, die
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Patientengruppe daflr aber erneut nach einem Jahr, als wieder normale BMI-
Werte erreicht waren. Allerdings wurden nur die zeitbezogenen HRV-Parameter
erhoben; diese waren zum ersten Messzeitpunkt hoher als zum Wiederho-
lungszeitpunkt ein Jahr spater. Diese Studie legt nahe, dass die HRV-Veran-
derungen reversibel sind und es eine Korrelation zwischen den Werten geben
kénnte, was hier aber nicht genauer untersucht wurde. Ahnliche Ergebnisse
lieferte eine weitere Studie (127) 2006, bei der die Wiederholungsmessung aber
bereits nach 32 Tagen erfolgte, was vermutlich fur eine adaquate Behandlung
einer Anorexia nervosa nicht ausreichte.

Ebenfalls liegen mehrere Studien mit Kurzzeitmessungen unter standardisier-
ten Bedingungen im Labor vor — manche davon ahnlich der unseren. Bereits
1994 untersuchten Kreipe et al. (64) die HRV-Parameter von Anorexie-Patient/-
innen in liegender und stehender Position. Sie beobachteten bei Patientinnen
mit AN eine signifikante Abnahme der sympathischen Modulation im Liegen

und im Stehen sowie eine mangelnde Abnahme der vagalen Modulation beim
Aufrichten vom Liegen in eine stehende Position. Hier zeigte sich ein deut-

lich erniedrigter Sympathikotonus. Dies besserte sich nach Gewichtszunahme
innerhalb von zwei Wochen. Kollai et al. (61) untersuchten Patient/-innen und
Kontrollpersonen in Ruheposition und fanden dabei erhéhte HRV-Parameter in
der Patientengruppe, woraus sie eine vagale Hyperaktivitat folgerten. In dieser
Studie wurde die kardiale Aktivitat zusatzlich nach cholinerger Blockade durch
Atropingabe untersucht, was die Hypothese der vagalen Hyperaktivitat bestatig-
te. AuRerdem wurde hier eine positive Korrelation zwischen Veranderungen des
Vagotonus und dem prozentualen Gewichtsverlust gefunden. Casu et al. (16)
untersuchten Patient/-innen und Kontrollpersonen mittels eines Kipptischversu-
ches, bei dem die Versuchspersonen passiv von einer liegenden in eine ste-
hende Position gekippt wurden. Hierbei zeigte sich, dass sich die HF bei den
Patient/-innen nicht, bei den Probanden aber signifikant anderte. Die LF war

in beiden Gruppen gleich, aber niedriger bei AN. Dies verdeutlichte, dass die
Patient/-innen Zeichen einer autonomen Dysfunktion zeigten. Das Ansteigen
der HF-Komponente wahrend der Orthostase spricht flir eine abnormal erhdhte
parasympathische Aktivitat. Wu et al. (126) beschrieben keine signifikant nied-
rigere Herzfrequenz, wohl aber eine abgesenkte sympathische Funktion, die
signifikant mit einer erhdhten Angstlichkeit negativ korreliert war, sowie eine
erhdhte parasympathische Funktion, die signifikant positiv mit Angstlichkeit kor-
reliert war. Die Patient/-innen wurden hier im Liegen bei einer Atemfrequenz von
15/min untersucht. Als Erklarung hierfiir wurde vermutet, dass trotz eines hohen
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MafRes an Angstlichkeit ein niedrigerer Sympathikotonus herrscht, da der Kor-
per aufgrund des geringen Gewichts versucht, Energie zu sparen.

Eine Studie, die Anorexia-Nervosa-Patient/-innen im Verlauf der Behandlung
untersuchte, fihrten Bar et al. (4) 2006 durch. Die Datenerhebungen erfolgten
zum Aufnahmezeitpunkt der Therapie, nachdem die Patient/-innen ihr Zielge-
wicht — definiert durch die 25%-Perzentile des Normalgewichts — erreicht hat-
ten, sowie erneut sechs Monate, nachdem dieses Gewicht wieder hergestellt
worden war. Gesunde Kontrollpersonen wurden zu ahnlichen Zeitpunkten un-
tersucht. Es zeigten sich eine erhdhte LF-Komponente und eine erniedrigte LF/
HF-Ratio im akuten Stadium zum Aufnahmezeitpunkt. Mit Erreichen des Zielge-
wichts waren beide Werte wieder normwertig. Ishizawa et al. (52) analysierten
die Daten von Patient/-innen in liegender Position und spontaner At-mung. Hier
zeigten sich das HF-(vagale) Band sowie die totale HRV und die Baroreflex-
sensitivitat signifikant erhoht bei AN, die LF/HF-Ratio war signifikant niedriger.
Hieraus schloss man, dass die Patient/-innen ein reduziertes kardiovaskulares
sympathisches, sowie ein erhdhtes parasympathisches Ansprechen haben. In
einer weiteren Studie analysierten Koschke et al. (62) neben den linearen auch
nichtlineare HRV-Parameter. Auch hier fand sich eine vagale Hyperaktivitat, die
weitestgehend unabhangig von BMI und Alter war.

Rechlin et al. (100) wiesen eine autonome kardiale Dysfunktion bei akut anorek-
tischen Patient/-innen nach. Der Versuchsaufbau ihrer Studie war ahnlich der
unseren, lediglich mentale Stress-Tests wurden nicht durchgeflhrt. Hier zeigten
die Patient/-innen eine signifikant niedrigere Herzfrequenz im Liegen sowie ver-
anderte Werte im Orthostase-Versuch. Insgesamt waren die HRV-Parameter
bei ihnen signifikant erniedrigt. Es zeigte sich jedoch ein starkeres Absinken der
sympathischen Kontrolle der Herzfunktion, im Gegensatz zu den anderen Stu-
dien, in denen die parasympathische Dysfunktion Gberwog. Auch konnte hier
gezeigt werden, dass die autonomen Stérungen reversibel sind, da Patientin-
nen, die ihr Gewicht bereits wieder hergestellt hatten, keine Unterschiede zu
den Proband/-innen zeigten. Im Vergleich zu anderen Krankheitsbildern waren
die Stérungen des ANS aber nicht so ausgepragt, dass sie fur eine erhdhte
kardiovaskulare Mortalitat verantwortlich gemacht werden konnen, moglicher-
weise sind sie aber ein Cofaktor und sollten daher genauer untersucht werden.
Lachish et al. (66) analysierten 2009 zeit — und frequenzbezogene HRV-Para-
meter, davon waren bis auf die HF alle erniedrigt. Ahnliche Werte erhoben sie 4
Monate nach Entlassung aus der Therapie sowie in einer Langzeitstudie 24 bis
36 Monate nach der ersten Messung. Hieraus folgerten sie, dass die autono-
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men Veranderungen nicht vollstandig reversibel seien.

Die Arbeitsgruppe um Murialdo et al. (84) beschrieb ebenfalls eine sympa-
thovagale Imbalance bei der Untersuchung von Patient/-innen mit Anorexie und
Bulimie im Vergleich zu gesunden Kontrollpersonen. Die Ruhewerte waren bei
Patient/-innen im Vergleich zu den Kontrollpersonen nicht signifikant verandert.
Beim Lagewechsel stieg das LF-Band bei den Kontrollpersonen an, wohinge-
gen es bei der AN-Gruppe abfiel. Auch die erhobenen Orthostase-Ratios blie-
ben bei den Patient/-innen signifikant erniedrigt. Hieraus schlossen die Autoren
das Vorliegen einer vagalen Dysfunktion aufgrund vorbestehender vagaler
Aktivitat beim Wechsel vom Liegen in die stehende Position. Eine Analyse der
Korrelationen zeigte keine Signifikanz zwischen HRV-Parametern und Alter,
Krankheitsdauer, BMI und Leptin-Konzentration im Serum. Wu et al. (126) und
Murialdo et al. (84) vermuteten daher, dass die autonome Dysfunktion bei Pati-
ent/-innen mit Anorexia nervosa eher durch Stérungen zentraler Regulations-
mechanismen, als durch das niedrige Korpergewicht begrindet ist. Eine weitere
Studie von Vigo et al. (122) untersuchte zwar hauptsachlich nichtlineare HRV-
Parameter, erfasste aber ebenso die gangigen zeit- und frequenzabhangigen
Daten. Hier fanden sich in liegender Position ahnliche Werte bei Patient/-innen
mit AN wie bei gesunden Kontrollpersonen. Die LF-Komponente war zwar bei
den Patient/-innen erniedrigt, der Unterschied war jedoch nicht signifikant. Die
Ergebnisse waren ebenfalls unabhangig von BMI und Gewicht der Teilnehmer.
Allerdings zeigten die Daten der Anorexie-Patient/-innen Ahnlichkeit mit den
Daten von Patient/-innen nach Myokardinfarkt; da man hier bereits weif3, dass
diese Veranderungen die Mortalitat beeinflussen (110), kdnnte dies beim Krank-
heitsbild der Anorexia nervosa ebenso sein.

Zusammenfassend lassen sich also drei unterschiedliche Studienergebnisse
festhalten. Die grofite Gruppe der Studien fand bei Anorexie-Patient/-innen eine
autonome Dysfunktion mit vagaler Hyperaktivitat und erniedrigtem Sympathiko-
tonus. Eine weitere Gruppe konnte diese Ergebnisse nicht bestatigen, sondern
eine generelle oder zumindest teilweise herabgesetzte HRV. Die letzte Gruppe
schlieldlich stellte keinerlei Veranderungen bei den Anorexie-Patien/-innen fest.

Ein weiterer Erklarungsansatz fur die veranderten kardialen Parameter sind
hormonelle Dysregulationen und Elektrolytveranderungen. Zahlreiche Forscher-
gruppen fanden veranderte Hormonspiegel bei anorektischen Patient/-innen
vor, darunter erniedrigte Schilddrisenhormonspiegel (Trijodthyronin), erhéhte
Cortisolspiegel und erniedrigte Konzentrationen von Sexualhormonen (vgl.
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1.1.8). Diese wurden in mehreren Studien nachgewiesen (u.a. Galetta 2003
(41)). Da der Einfluss von Schilddrisenhormonen auf die Herzkreislaufsituation
bekannt ist, und erniedrigte Trijodthyroninspiegel unter anderem die Empfind-
lichkeit fir Katecholamine herabsetzen kdnnen, entstehen hieraus moglicher-
weise auch ein veranderter Sympathikotonus und daraus folgend eine niedrige-
re Herzfrequenz, ahnlich den Symptomen einer Hypothyreose.

Welche weiteren Faktoren die Herzratenvariabilitat beeinflussen konnten, soll
an spaterer Stelle noch eingehend beleuchtet werden.

Eine neuere Studie aus der Abteilung fur Psychosomatik der Universitatsklinik
Tldbingen verglich die HRV-Daten von Patient/-innen mit Anorexia nervosa (AN)
und Reizdarmsyndrom (IBS) jeweils mit gesunden Kontrollpersonen (75). Die
Arbeitsgruppe stellte die Hypothese auf, dass beide Gruppen ahnliche HRV-
Veranderungen aufweisen wirden, da die Veranderungen bei beiden Krank-
heitsbildern ahnlich waren, wie zum Beispiel verandertes Essverhalten und
gestorte Magen-Darm-Funktion. Es konnten jedoch gegensatzliche Verande-
rungen gezeigt werden: schwachere vagale Hemmung bei AN-Patient/-innen
und starkere bei IBS-Patient/-innen. In dieser Studie wurden aber zusatzliche
HRV-Parameter ausgewertet, die in der vorliegenden Arbeit keine Berucksichti-
gung fanden (Interbeat-Intervall (1Bl), MSD, High Frequency Power, Goldberger
Dimension, Atemfrequenz).

Anorexie-Patientinnen hatten langere Inter-Beat-Intervalle als die gesunden
Vergleichspersonen. |IBS-Patient/-innen dagegen zeigten starkere vagale
Aktivitat. Bei allen anderen untersuchten Parametern konnte keine Signifikanz
gefunden werden. Allerdings zeigten sich starke Zusammenhange zwischen
bestimmten HRV-Parametern und dem BMI. Man ging hier jedoch nicht davon
aus, dass der BMI selbst Grund firr die veranderten Werte war, sondern dass
ein erniedrigter BMI vielmehr die mit starkem Gewichtsverlust einhergehenden
Veranderungen auch der HRV-Parameter reflektiert, unabhangig vom Krank-
heitsbild der Anorexia nervosa. Weitere Studien mit gesunden, sich aber eher
am unteren Rand des BMI befindenden Probanden oder etwa mit Sportlern, die
auf ein bestimmtes Gewicht achten missen, kdnnten hier weitere Aufklarung
Uber die Zusammenhange zwischen BMI und HRV-Parametern liefern.

4.2 Psychometrische Messungen

Die verwendeten Fragebogen dienten zur Objektivierung des Krankheitsbildes
und der Symptome (FEV, FKB-20, EDI) der AN bei den Patientinnen sowie dem
Screening auf weitere psychiatrische Komorbiditaten (PSQ) und bewerten den
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psychosozialen Zustand der Patientinnen (BaDo, PSQ).

Alle Fragebdgen sind hinsichtlich ihrer Objektivitat (Unabhangigkeit vom An-
wender), Reliabilitat (Zuverlassigkeit und Genauigkeit bei Messwiederholung)
und Validitat (Gultigkeit) Gberpruft.

Dennoch liegt nattrlich eine Fehlerquelle in Falschangaben der Patient/-innen,
verursacht durch Schwierigkeiten mit der Erinnerung, der Selbstbeurteilung
oder etwa an Verstandnisproblemen. Auch beobachtet man Antworttendenzen
im Sinne einer sozialen Erwlnschtheit, zu extremen Werten oder Beantwortung
mit eher undifferenzierten Antworten bei Unsicherheit sowie unkritische Zustim-
mung oder Ablehnung einzelner Items. Diese Fehlerquellen sind jedoch nicht
auf Patient/-innen mit Essstérungen oder auf Fragebégen zu diesem Thema
beschrankt, sondern lassen sich bei jeglicher Verwendung von Fragebogen,
unabhangig vom befragten Kollektiv, beobachten. Aufgrund der Freiwilligkeit der
Angaben liel3en sich ganz oder teilweise unausgefiillte Fragebdgen nicht ver-
meiden.

Eine weitere Fehlerquelle konnte moglicherweise in den erhobenen Nebendi-
agnosen liegen. Viele der Anorexie-Patientinnen litten zusatzlich zu unter-
schiedlichen Zeitpunkten an mehr oder weniger stark ausgepragter depressiver
Symptomatik, welche die Einschatzung der Lebensqualitat ebenfalls entschei-
dend mit beeinflusst haben kdnnte. Auch der Zeitpunkt der Befragung durfte
eine Rolle spielen, einige Patientinnen befanden sich am Anfang der Behand-
lung, andere in der Mitte, einige kurz vor Entlassung; auch wenn versucht wur-
de, die Befragung und Untersuchung an den Beginn der Behandlung zu stellen,
war dies nicht immer maoglich. Daher konnten eine begonnene Psychotherapie
und/oder Medikation bereits Einfluss auf den kérperlichen und seelischen Zu-
stand genommen haben. Diese Problematik sollte in zuklnftigen Projekten be-
rucksichtigt werden, um eindeutigere Ergebnisse zu erzielen.

Ausgewertet wurden nur jene Fragebogen, die mindestens 50 Prozent der Pati-
ent/-innen und Probanden vollstandig ausgeflillt hatten. Die Anzahl der mis-
sings belief sich auf maximal acht pro Fragebogen.

4.2.1 BaDo

Die psychosomatische Basisdokumentation beurteilt besonders den korperli-
chen, aber auch den psychischen und sozialen Zustand der Befragten. Hier
fand sich ein signifikanter Unterschied zwischen Patientinnen und Probandin-
nen, den korperlichen und seelischen Gesundheitszustand betreffend. Die
Patientinnen mit AN fihlten sich deutlich weniger leistungsfahig und erreichten
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erhdhte Scores auf den Skalen fiir Angste und Depressionen. Diese Komorbidi-
taten haben bereits friihere Studien belegt (57, 77, 96, 114), und auch in unse-
rer Studie fanden sie sich bei einer Mehrzahl der Patientinnen (vgl. 2.1.4.1).
Den schlechteren Gesundheitszustand und die geringere Leistungsfahigkeit
kann man damit interpretieren, dass sich Patient/-innen mit AN, die sich in Be-
handlung begeben, meistens schon in einem Stadium mit langerem Krankheits-
verlauf und Komplikationen durch die Folgen der Mangelernahrung befinden
(33).

422 PSQ4

Hier zeigten Patientinnen erhéhte Werte fir Sorgen, sowie geringere Werte fur
Freude. Die geringen Werte flr Freude untermauern zahlreiche Studien, die
das gehaufte Auftreten von Depressionen und depressiven Zustanden bei AN-
Patient/-innen belegen (42). Die erhéhten Werte fur Sorgen passen zum Bild
der AN, da eine erhdhte Sorge und Fixierung auf das eigene Gewicht bereits
ein Diagnosekriterium darstellt (1). Aufgrund der Neigung zum Perfektionismus
sind Anorektikerinnen auch oft von Zukunftsangsten geplagt, die die Skala ,Sor-
gen”“ ebenfalls abfragt (38).

Keine Unterschiede zeigten die Skalen ,Anspannung“ und ,Anforderungen®.

4.2.3 FKB-20

Da es sich bei diesem Fragebogen um einen Fragebogen zum Kaorperbild han-
delt und bei Anorexie-Patient/-innen eine Korperstérung als pathognomonisch
gilt, sind hohe Ergebnisse auf der Skala ,Abwertende Korperbewertung® und
niedrige auf der Skala ,vitale Kérperdynamik® ein zu erwartendes Ergebnis und
dienen der zusatzlichen Objektivierung der Diagnose (19).

Ein ahnliches Ergebnis lieferte eine Studie von Léwe (70). Hier wurde unter
anderem der FKB-20 an gesunden Sport- und Medizinstudenten sowie an Pati-
ent/-innen einer psychosomatischen Klinik getestet; darunter befanden sich
auch 24 Patientinnen mit Anorexie. Es konnte eindeutig gezeigt werden, dass
Anorektikerinnen im Vergleich zu den gesunden Studienteilnehmern eine stark
ablehnende Haltung gegenuber inrem eigenen Korper haben. Auch die eigene
Korperdynamik bewerteten die Patientinnen mit AN deutlich geringer.

Die ausgepragte Kdrperschemastorung als pathognomonischer Faktor fur Ess-
storungen im Allgemeinen und die Anorexia nervosa im Besonderen ist schon
seit langer Zeit in der Literatur und Forschung belegt. Bereits 1982 erkannte
Bruch (7) die panische Angst vor Gewichtszunahme und Dicksein trotz massi-
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ven Untergewichts als essentiellen Bestandteil des Krankheitsbildes. Ahnliches
belegen auch Arbeiten von Steinhausen (113).

Insgesamt ist das negative Korperbild bei Patientinnen mit AN in zahlreichen
wissenschaftlichen Arbeiten belegt und gilt als klassisches Symptom des Krank-
heitsbildes; dies untermauern auch unsere Studienergebnisse. Auch im ICD 10
(28) und im DSM IV (1) gilt eine Kérperschemastorung als Diagnosekriterium
flr die Anorexia nervosa.

424 FEV

Auch der ,Fragebogen zum Essverhalten® erhebt gezielt typische Symptome
der Essstorungen. Hier zeigte sich nur bei der ,kognitiven Kontrolle” des Ess-
verhaltens ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen, nicht
aber auf den Skalen ,Stoérbarkeit des Essverhaltens und ,erlebte Hungerge-
fuhle“. Dies passt wiederum zum Krankheitsbild der Anorexie. Gerade flr
Anorektikerinnen ist es essentiell, die volle Kontrolle Uber ihr Essverhalten zu
haben; Stérfaktoren wie zum Beispiel verlockende Essensgeriiche oder Essen
in Gesellschaft werden ausgeblendet, ebenso wie Hungergefihle nicht als be-
lastend erlebt werden (98).

4.2.5 EDI-2

Wie die beiden zuvor genannten Fragebdgen dient auch dieser zur Objektivie-
rung der typischen Psychopathologie bei Essstérungen und fragt klassische
Symptome sowohl der Anorexie, als auch der Bulimie ab. Auch in diesem Fra-
gebogen erzielten die Patientinnen mit AN signifikant erhdhte Werte auf allen elf
erhobenen Skalen (Bulimie, Unzufriedenheit, Perfektionismus, Misstrauen, in-
terozeptive Wahrnehmung, Angst vor dem Erwachsenwerden, Askese, Impuls-
regulation, soziale Unsicherheit, Schlankheitsstreben, Ineffiktivitat) im Vergleich
zu den gesunden Kontrollprobanden. Untermauert werden diese Ergebnisse
durch die Studie von Thiel et. al (120), in welcher der EDI-2 bei einer grof3en
Stichprobe, bestehend aus Patient/-innen mit Essstérungen (71 Patientinnen
mit Anorexie oder Bulimie, 30 Patient/-innen mit Binge Eating Disorder) und
gesunden Kontrollpersonen (186 Frauen und 102 Manner) angewendet wurde.
Hier ergaben sich hochsignifikante Unterschiede zwischen essgestorten Pati-
ent/-innen und der Allgemeinbevoélkerung. Aber auch bei unserer, im Vergleich
dazu kleinen Stichprobe konnten bereits signifikante Unterschiede beschrieben
werden.
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Fornieles et al. untersuchten 2007 (15) besonders die Skala ,Perfektionismus®;
neben einigen anderen Fragebdgen kam auch der EDI-2 zur Anwendung; hier
zeigten sich ebenfalls signifikante Unterschiede zwischen essgestdrten Patient/-
innen und der Allgemeinbevdlkerung.

4.2.6 Kritische Einschatzung der Ergebnisse der psychometrischen Mes-
sungen

Wie jede psychometrische Messung unterlag auch unsere Studie gewissen,
nicht beeinflussbaren Faktoren.

Die Patientinnen befanden sich zum Befragungszeitpunkt zwar nahezu alle in
stationarer Behandlung, jedoch in teils sehr unterschiedlichen Therapiestadien.
Sowohl Patient/-innen am Therapiebeginn, als auch solche aus fortgeschritte-
nen Therapiezeitpunkten bis hin zu kurz vor Entlassung stehenden Patientinnen
fanden Eingang in unsere Studie. Die jeweils erfolgte multimodale Therapie
kénnte somit die vorliegende Psychopathologie bereits beeinflusst haben. Bei
zuklnftigen Befragungen sollte der Messzeitpunkt mehr bertcksichtigt werden,
um einen etwaigen Einfluss der Therapie auf die erhobenen Parameter aus-
schlieflen zu kénnen. Auch vorliegende Komorbiditaten kdnnten die Teilnehmer
beeinflusst haben. Wie bereits erwahnt, lagen bei 17 Patientinnen nebendiag-
nostisch gering bis stark ausgepragte depressive Episoden vor (vgl. 2.1.4.1).
Dies kdnnte besonders auf Fragen, die Lebensqualitat und den Antrieb betref-
fend, negative Auswirkungen gehabt haben.

Ein weiterer, nicht zu vernachlassigender Punkt ist, dass die Ergebnisse der
Fragebogen ausschlieldlich auf Selbstangaben und subjektiven Einschatzungen
der Patientinnen beruhen. Falschangaben der Patientinnen — besonders zu Be-
ginn der Therapie, wenn oft noch eine Krankheitseinsicht fehlt und die Krankheit
verleugnet wird — sind somit nicht auszuschlieen. Des Weiteren kdnnten Pati-
entinnen aufgrund sozialer Erwlinschtheit geantwortet und somit ihre Antwor-
ten verfalscht haben. Entgegenwirken knnte man diesen Fehlerquellen durch
strukturierte klinische Interviews, welche ebenfalls zur Verfigung stehen. Aller-
dings sind sie sehr zeitaufwandig und meist nur zu Forschungszwecken durch-
fuhrbar, da sie den Rahmen des klinischen Alltags sprengen wuirden.

Den aufgefihrten Fehlerquellen sprechen jedoch die teils hochsignifikanten
Ergebnisse der Patientinnen im Vergleich zu den gesunden Kontrollpersonen
entgegen; sie scheinen also wohl weniger als vermutet ins Gewicht zu fallen.
Es zeigten sich in allen Fragebdgen in den relevanten ltems signifikante Unter-
schiede zwischen den Patientinnen und der Kontrollgruppe. Fragebogen schei-
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nen also ein Mittel zu sein, um die Diagnose einer Anorexia nervosa — nach
zuvor gestellter klinischer Diagnose — weiter zu sichern.

4.3 Kardiovaskulare Messungen

4.3.1 Herzfrequenz und Blutdruck

Wie schon zahlreiche andere Studien, kamen auch wir zu dem Ergebnis, dass
anorektische Patient/-innen eine niedrigere Herzfrequenz aufweisen als gesun-
de Kontrollpersonen (vgl. 3.2.1). Wahrend der metronomischen Atmung, des
Stroop-Tests, des Rechentests und des Orthostase-Mandvers ergaben sich so
signifikant niedrigere Herzfrequenzen bei Patientinnen mit AN im Vergleich zu
gesunden Kontrollpersonen. Wahrend des Valsalva-Pressversuchs zeigten die
Patientinnen einen deutlichen Trend hin zu niedrigeren Herzfrequenzen. Die-
ser Versuch ist jedoch zu vernachlassigen, da es aufgrund der kurzen Zeit und
Durchfuhrung und auch infolge mangelnder Compliance der Teilnehmer eine zu
hohe Zahl an Artefakten gab. Besonders auffallig ist, dass die Werte der Patien-
tinnen mit AN wahrend der Tests erniedrigt sind, die verstarkt die parasympa-
thische Aktivitat messen (metronomischer Atemversuch, Orthostase-Manover);
diese Ergebnisse sind signifikant erniedrigt. Auch die Ruhephasen vor der
Messbatterie sowie nach deren Beendigung lieferten signifikant niedrigere Er-
gebnisse bei den Patientinnen.

Der systolische und diastolische Blutdruck der Patientinnen lag ebenfalls wah-
rend der gesamten Untersuchung unter dem Blutdruck der Kontrollgruppe, zu
mehreren Zeitpunkten unterschieden sich die Gruppen auch signifikant (vgl.
3.2.1). Auch hier fallt auf, dass wahrend der Tests, die die Parasympathikus-
Aktivitat prufen, die Ergebnisse der Patientengruppe signifikant niedriger lagen.
Obwohl die Blutdruckregulation hauptsachlich durch den Sympathikus erfolgt,
konnte dennoch eine parasympathische Hyperaktivitat Ursache fur die gese-
henen Veranderungen sein. Es konnte sich jedoch nicht um eine Erhohung

der parasympathischen Aktivitat an sich handeln, sondern vielmehr um einen
verminderten Sympathikotonus, wodurch folglich das Gleichgewicht zum Pa-
rasympathikus hin verschoben wirde und eine erniedrigte Herzfrequenz sowie
ein erniedrigter Blutdruck resultierten. Aber auch strukturelle Veranderungen
am Herzen selbst, wie sie in mehreren Studien nachgewiesen wurden, kdnnten
den niedrigeren Blutdruck und die geringere Herzfrequenz bei Patientinnen mit
AN auslosen. Echokardiographisch zeigten sich bei Patientinnen mit AN eine
reduzierte linksventrikulare Masse und daraus resultierend auch verminderte
Fullungsdrucke und eine erniedrigte Ejektionsfraktion (101, 103).
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4.3.2 Herzratenvariabilitat

Die Herzratenvariabilitat war schon haufiger Gegenstand von unserer Studie
teils ahnlichen, teils sehr different aufgebauten Studien (vgl. 4.1).

Die Forschungslage ist sehr widersprichlich; so reiht sich auch unsere Studie
hier ein und liefert Ergebnisse, die zum Teil im Gegensatz zu den Ergebnissen
anderer Studien stehen. Die Mehrheit der Studien postuliert eine erhdhte HF-
Komponente und damit vagale Hyperaktivitat (13, 41, 61, 92). Einige beschrei-
ben einen erniedrigten Vagotonus (76, 127), einige gar keine Veranderungen
bei Patient/-innen mit Anorexia nervosa im Vergleich zu gesunden Kontrollper-
sonen (84, 122). Mogliche Grinde fur diese gegensatzlichen Ergebnisse konn-
ten entweder ein niedrigerer vagaler Einfluss auf die Regulation des Herz-
rhythmus (52) oder eine unzureichende vagale Hemmung wahrend autonomer
Funktionstests sein (16, 64).

In unserer Studie ergab sich lediglich im HF-Band wahrend der Ruhephase zu
Beginn der Messung ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen.
Auch eine Korrelation zwischen dem BMI und den HRV-Parametern, wie ihn
Mazurak et al. (75) an einer etwas kleineren Stichprobe als der unseren fanden,
konnten wir nicht bestatigen.

Als weiterer Einflussfaktor wurde die Einnahme oraler Kontrazeptiva untersucht.
Hier ergab sich ebenfalls nur unter Ruhebedingungen ein signifikanter Unter-
schied zwischen der Kontrollgruppe ohne Einnahme und der Patientengruppe
mit Einnahme.

4.3.3 Kritische Einschatzung

Wie bereits erwahnt, stehen unsere Studienergebnisse zum Teil im Einklang

mit anderen Studien, zum Teil jedoch nicht — was dem Umstand geschuldet ist,
dass die Forschungslage auf diesem Gebiet insgesamt widersprichliche Er-
gebnisse liefert. Grinde hierflr sollen im Folgenden naher beleuchtet werden.
Zahlreiche Unterschiede, die in unserer Studie keine Beriicksichtigung fanden,
konnten veranderte Herz-Kreislauf-Parameter und das autonome Nervensys-
tem beeinflusst haben.

Durch verstarktes Erbrechen oder Substanzmittelmissbrauch (Laxanzien, Diure-
tika, Appetitziigler) zur Gewichtsreduktion kénnten Elektrolytveranderungen
auftreten, die Herz-Kreislaufparameter beeinflussen; eine Studie von Buda et al.
(9) mit Dialysepatienten bestatigt die Veranderungen der HRV-Parameter durch
Elektrolytschwankungen.

Die bereits erwahnten veranderten Hormonlevels bei erkrankten Patienten
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konnten ebenfalls zu Stérungen der Herz-Kreislauf-Regulation fuhren. Nach-
gewiesen sind veranderte Spiegel der Schilddriisen- sowie einiger anderer
Hormone. Schilddrisenhormone beeinflussen nachgewiesenermalen die
Herz-Kreislauf-Funktion, wie die Krankheitsbilder der Hypo- bzw. Hyperthyreo-
se eindrlcklich zeigen. Bei Patient/-innen mit Anorexia nervosa liegen sowohl
erniedrigte Spiegel an freiem Thyroxin (fT4) als auch freiem Trijodthyronin (fT3)
vor, der TSH-Wert liegt meist im Normbereich; ebenso tritt eine Bradykardie

auf — ahnlich dem Krankheitsbild der Hypothyreose (59, 83). Da Blutuntersu-
chungen kein Teil unserer Studie waren, kénnen solche Effekte — ebenso wie
Cortisol- oder Katecholamineinfluss, welche ebenfalls die Herzkreislauffunktion
modulieren - nicht vollstandig ausgeschlossen werden.

Zudem liegen bei diesen Patient/-innen haufig noch zahlreiche andere Faktoren
vor, die die Herzratenvariabilitat beeinflussen kdnnten. Flur andere psychoso-
matische bzw. psychiatrische Krankheitsbilder wurden in den vergangenen
Jahren bereits Studien zur HRV angefertigt. So scheint es nach der Studie von
Jarrett et al. (53) Zusammenhange zwischen erhdhten LF-Werten und Angst
sowie Depression bei Patientinnen mit Reizdarmsyndrom zu geben. Auch fir
die Depression ist eine Veranderung der HRV bereits mehrfach untersucht wor-
den und zeigt hier erniedrigte HRV-Werte (108). Angste und Depressionen sind
auch in der Patientengruppe der AN-Patient/-innen haufig vertreten (96).

Wie jede Studie, hat auch die unsere Grenzen und es gilt, bei zuklnftigen Stu-
dien einiges zu beachten.

Es wurden ausschlieB3lich Frauen untersucht. Angesichts der sehr geringen An-
zahl betroffener Manner (im Verhaltnis 10:1) ist dies, im Einklang mit vergan-
genen Studien, noch als reprasentativ zu betrachten (25).

Zunachst war die Stichprobe mit 34 Patientinnen und 34 Probandinnen relativ
grof3, um signifikante Ergebnisse zu erzielen. Die teilweise doch recht grol3en
Standardabweichungen bei manchen Ergebnissen allerdings sorgten dafir,
dass trotz klinisch sichtbarer Unterschiede kein statistisches Signifikanzniveau
erreicht werden konnte, sondern lediglich ein Trend auszumachen war.
Unsere Patientinnen suchten Behandlung zu sehr unterschiedlichen Zeitpunk-
ten; es war meist nicht mehr genau zu eruieren, wann genau die Erkrankung
begonnen hatte, so dass auch die Erkrankungsdauer nur geschatzt werden
konnte, auch, weil die Patientinnen sich zu sehr unterschiedlichen Zeitpunkten
in arztliche Behandlung begaben. Deshalb blieb unbertcksichtigt, ob sich die
Patientinnen im Akutstadium oder schon im chronischen Stadium einer Ano-
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rexia nervosa befanden, weshalb auch Rickschliisse auf das autonome Ner-
vensystem nur eingeschrankt zu ziehen sind. Neuere Studien postulieren, dass
die sympathovagale Balance auch von der Dauer der Erkrankung abhangen
konnte (95); hierzu sind weitere Studien mit einer genaueren Auswahl der Pati-
entinnen nétig. Gleiches gilt fiir einen etwaigen, schon ablesbaren Erfolg einer
stationaren Therapie. Zwar lag der durchschnittliche BMI unserer Patientinnen
unter 17,5 kg/m?; es befanden sich jedoch zwei Patientinnen darunter, die be-
reits einen hoheren BMI aufwiesen, da sie schon langer in therapeutischer Be-
handlung waren und folglich schon an Gewicht zugenommen hatten.

Im Nachhinein gesehen, ware eine weitere Unterteilung der Patient/-innen mit
Anorexia nervosa nach ihrem Subtyp (Binge-/Purging-Typ bzw. restriktiver Typ)
sinnvoll gewesen; dies war aufgrund der teilweise nicht eindeutig vorliegenden
Diagnosekriterien nicht mehr moglich. Beim Binge-/Purging-Typ kénnte durch
selbstinduziertes Erbrechen oder Laxanzien- und/oder Diuretika-Missbrauch
und damit einhergehende Elektrolytstérungen — insbesondere erniedrigte Se-
rum-Kaliumspiegel — zusatzlich das Auftreten von lebensbedrohlichen Arrhyth-
mien begunstigt werden.

Auch andere Erkrankungen, die die kardiovaskulare oder autonome Funktion
beeintrachtigen kdnnten, konnten durch die durchgeflihrte Anamneseerhebung
nicht vollstandig ausgeschlossen werden. Um diesen Stérfaktor zu minimieren,
wurden die Patientinnen und Probandinnen in Altersgruppen aufgeteilt und ge-
matcht. Da es sich insgesamt um ein relativ junges Kollektiv handelte (Durch-
schnittsalter AN 22,91, Probandinnen 25,62 Jahre), sind die meisten Erkran-
kungen, die das kardiovaskulare System betreffen, eher unwahrscheinlich; das
Risiko ware fur Patientinnen und Probandinnen in der gleichen Altersklasse
ahnlich hoch.

RegelmaRigen Alkoholkonsum gaben etwa die Halfte der Kontrollpersonen,
aber nur vier der Patientinnen an; dabei ist zu bertcksichtigen, dass sich der
Groliteil der Patientinnen in stationarer Behandlung befand. Da sich die Anga-
ben auf den aktuellen Zeitraum bezogen, ist also nicht klar ersichtlich, wie hoch
der Alkoholkonsum aufRerhalb des Krankenhausaufenthalts war. Unter den
Patientinnen befanden sich 11 Raucher, unter den Probandinnen 8; die Pati-
entinnen rauchten im Schnitt mehr als die Kontrollgruppe. Nikotinkonsum hat
nachgewiesenermalden einen Einfluss auf das vegetative Nervensystem, die
Kreislaufregulation und die Herzratenvariabilitat im Besonderen (46, 68). Die
hier genannten Untersuchungen wurden zwar mittels Spektralanalyse durch-
gefluhrt, allerdings lagen nur geringe Probandenzahlen vor. Dem entgegen
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entdeckten Piha et al. (93) in einer Untersuchung mit gesunden Probanden, bei
denen auch der Nikotinkonsum bertcksichtigt wurde, keinen Unterschied zwi-
schen Rauchern und Nichtrauchern im forcierten Atemversuch. Der Nikotinkon-
sum scheint daher einen eher geringeren Einfluss zu haben, zumal die Gruppen
von Rauchern und Nichtrauchern in etwa gleich grof3 waren und sich in der
Menge der konsumierten Zigaretten nicht massiv unterschieden.

Die korperliche Fitness war bei beiden Gruppen in etwa gleich. Allerdings gilt
auch hier wieder, dass sich die Patientinnen in stationarer Behandlung befan-
den und man daher nur mutmalden kann, wieviel Sport sie tatsachlich vor dem
Klinikaufenthalt trieben und wie trainiert sie de facto waren, was naturlich auch
einen Einfluss auf die Herz-Kreislauf-Regulation gehabt haben kdnnte.
Bekanntermalen beeinflussen die meisten Blutdruckmedikamente das auto-
nome Nervensystem; ein Absetzen allein fur unsere Untersuchung war aus
arztlicher Sicht nicht vertretbar. So fand sich eine Patientin unter Betablockade,
welche direkt auf die am Herzen befindlichen Betarezeptoren wirkt und somit
unmittelbar in das vegetative Nervensystem eingreift — eine der Wirkungen hier
ist auch eine Verminderung der Herzfrequenz bis hin zur Bradykardie. Eine
weitere Probandin stand unter ACE-Hemmer-Einnahme; diese Wirkstoffgruppe
greift Uber das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System ebenfalls in das autono-
me Nervensystem ein, um eine Senkung des systolischen Blutdrucks zu erzie-
len. Wie hoch der Einfluss der jeweiligen Medikamente auf die Herzratenvaria-
bilitdt im Besonderen ist, lasst sich nicht abschlieRend beurteilen.

Neben oralen Kontrazeptiva — sie wurden von je 15 Patientinnen und Proban-
dinnen eingenommen — waren die haufigsten Medikamente in der Patienten-
gruppe Antidepressiva (vgl. 2.1.4.2). Sechs Patientinnen nahmen zum Untersu-
chungszeitpunkt selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer, eine einen
selektiven Noradrenalin-Wiederaufnahme-Hemmer ein. Diese Wirkstoffe haben
nur einen sehr geringen Einfluss auf andere Rezeptoren; eine anticholinerge
Wirkung ist damit nahezu ausgeschlossen (11), wird aber dennoch diskutiert
(5). Anders verhalt es sich mit tri- und tetrazyklischen Antidepressiva, die von
insgesamt acht Patientinnen eingenommen wurden. Die Nebenwirkungen die-
ser Medikamentenklassen auf das Vegetativum sind vielfaltig und auch sehr
verschieden; sie kdnnen sich von Patient zu Patient unterscheiden, nicht sicher
vorhergesagt werden und sich sogar gegensatzlich auswirken. Orthostatische
Dysregulationen, Brady- sowie Tachykardien, eine Blutdrucksenkung (selten
auch eine Blutdrucksteigerung), Mundtrockenheit, Verdauungsprobleme bis

hin zum sog. ,anticholinergen Syndrom* sind als Nebenwirkungen beschrieben
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(11). Ebenfalls gibt es Studienergebnisse mit Patienten unter Einnahme von
Antidepressiva (Trizyklika und SSRI), die nahe legen, dass insbesondere die
Einnahme von Trizyklika einen Einfluss auf das Vegetativum hat (104). Da fast
ein Viertel der Patientinnen Medikamente dieser Wirkstoffklasse einnahm und
uns die Einnahmedauer nicht bekannt ist, kdnnte dies einen Einfluss auf die
Untersuchungsergebnisse gehabt haben. Zwei weitere Patientinnen standen
unter Einnahme von Sedativa. Auch diese kdnnen die Herzkreislaufregulation
beeinflussen. Eine Patientin nahm ein atypisches Neuroleptikum ein, welches
ebenfalls anticholinerge Nebenwirkungen und somit Einfluss auf das vegetative
Nervensystem haben kann (11).

Diese Einflusse — sowohl von Medikamenten als auch von der Depression
selbst — sind klinisch nachgewiesen und bedirfen somit bei zuklnftigen Unter-
suchungen genauerer Betrachtung; ebenso wie bei Anorexie gilt auch hier, dass
nach einer Genesung nahezu die Werte gesunder Kontrollpersonen erreicht
werden (123). Die Ergebnisse von Patient/-innen mit Depression spre-chen fir
ein Uberwiegen des Sympathikotonus und erniedrigter vagaler Aktivitat — also
gegenteilig zu den von uns gefundenen Resultaten (63). Dies lasst den Schluss
zu, dass die depressive Stimmung unserer Patientinnen einen vernachlassig-
baren Einfluss auf die Messergebnisse gehabt haben koénnte. Auch befanden
sich alle Patientinnen bereits in Behandlung; von daher bleibt unklar, wie stark
ausgepragt die depressive Symptomatik zum Messzeitpunkt Gberhaupt noch
vorhanden war.

Eine weitere, schon erwahnte, gro3e Gruppe machten die oralen Kontrazeptiva
aus. Die Anzahl der Patientinnen und Probandinnen, die sie nahmen bzw. nicht
einnahmen, war in etwa gleich grof3. Der einzig signifikante Unterschied zeigte
sich in der Gruppe der Patientinnen mit Einnahme und den Kontrollpersonen
ohne Einnahme von Kontrazeptiva; dies lediglich bei den Ruhewerten. Man
kénnte nun postulieren, dass hier auch die beiden Extreme liegen. Der Einfluss
oraler Kontrazeptiva auf das autonome Nervensystem ist noch nicht ausrei-
chend erforscht; es gibt aber erste Studien, die Hinweise darauf liefern, dass
orale Kontrazeptiva das autonome Nervensystem beeinflussen (124). Unser
Ergebnis konnte diese These stutzen, wenn man davon ausgeht, dass die Kom-
bination aus Anorexie und der damit einhergehenden Stérung des autonomen
Nervensystems und Einnahme von Kontrazeptiva eine Art sich verstarkenden
Effekt auf das Vegetativum hat — das andere Extrem sind in diesem Fall die
gesunden Probandinnen ohne Einnahme, bei denen keine Stérung oder medi-
kamentose Beeinflussung des autonomen Nervensystems vorliegt. Dies ist
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allerdings eine Hypothese, die so bisher nicht untersucht wurde. Es existieren
aber bereits einige Studien, in denen die Hormonersatztherapie bei postmeno-
pausalen Patientinnen und ihr Einfluss auf Herzkreislaufparameter untersucht
wurden, da postmenopausale Frauen ein hdheres Risiko fur die Entwick-lung
einer koronaren Herzkrankheit haben (35, 86). Hier konnte jedoch kein Unter-
schied in den aufgezeichneten HRV-Parametern zwischen der Placebo-Gruppe
und der mit Hormonersatztherapie behandelten Gruppe gezeigt werden. Aller-
dings muss man hier beachten, dass das untersuchte Kollektiv doch sehr grol3e
Unterschiede, vor allem das Alter betreffend, zu unserer Stichprobe aufwies,
da Osteoporose und koronare Herzkrankheit eher Krankheiten des hoheren
Lebensalters sind und sich die Ergebnisse daher nur sehr eingeschrankt auf
unsere insgesamt mit einem Durchschnittsalter von Anfang zwanzig doch sehr
junge Gruppe Ubertragbar lassen.

Teile unserer Testbatterie erwiesen sich im Nachhinein als ungeeignet flr den
klinischen Alltag. Als gut und praktikabel zeigte sich der forcierte Atemtest. Er
ist einfach durchflhrbar, leicht zu erklaren und wird rasch von den Versuchsper-
sonen verstanden. Gleiches gilt fiir den Rechentest und den Orthostase-Kipp-
tisch-Versuch, der selbst keine aktive Mitarbeit der Versuchspersonen verlangt.
Schwieriger gestalteten sich das Valsalva-Mandéver und der Farb-Wort-Interfe-
renztest Stroop, weshalb sie bei unserer Auswertung auch nur eingeschrankt
bertcksichtigt wurden. Haufig gab es hier Verstandnisschwierigkeiten, die
Durchfihrung betreffend, was zu einer hohen Zahl an Artefakten und Fehlern
bei der Messung flhrte.

4.4 Ausblick

Es erweckt den Anschein, durchaus wichtig zu sein, eine autonome Dysfunktion
bei akut anorektischen Patient/-innen fruhzeitig zu erkennen, da sie mit einem
erhohten kardialen Risiko assoziiert zu sein scheint und dieses Risiko fur die
hohe Mortalitat bei dieser Essstorung mit verantwortlich ist (13).

Ob jedoch eine autonome Funktionstestung, wie wir sie durchfuhrten, oder
andere MalRnahmen hier zielfuhrend sind, mussen zukunftige Untersuchungen
zeigen. Um rein strukturelle Veranderungen am Herzen darzustellen, die ei-
nen grofden Anteil der kardialen Morbiditat beitragen und nicht zuletzt auch far
viele Komplikationen verantwortlich sind, mégen auch Untersuchungen, wie sie
schon praktiziert werden — Elektro- und Echokardiographie — ausreichend sein.
Allerdings bleibt hier das autonome Nervensystem auflden vor.

Zur fruhzeitigen Entdeckung einer kardialen Dysfunktion bei anorektischen Pa-
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tient/-innen kdnnte in Zukunft der sogenannte myokardiale Performance-Index
(MPI) eingesetzt werden. Hierbei handelt es sich um eine einfach durchzuflih-
rende, reproduzierbare, quantitative Messmethode, die die globale Ventrikel-
funktion darstellt (29); hier wird die Echokardiographie als Messmethode
verwendet. Die Echokardiographie ist im klinischen Alltag weitaus einfacher
durchflhrbar als unsere Testbatterie — einen erfahrenen Untersucher vorausge-
setzt.
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5. Zusammenfassung

Gerade in der Adoleszenz und im jungen Erwachsenenalter machen Esssto-
rungen einen erheblichen Teil der psychiatrischen Diagnosen aus. Besonders
Anorexia nervosa ist hierbei mit einer deutlich erhdhten kardialen Mortalitat as-
soziiert. Zahlreiche Studien konnten bereits belegen, dass hierfur eine Imbalan-
ce autonomer Regulationsmechanismen verantwortlich ist, jedoch kamen un-
terschiedliche Untersucher zu teils gegensatzlichen Ergebnissen.

Die vorliegende Arbeit hatte zum Ziel, die Funktion des autonomen Nervensys-
tems mittels nicht-invasiver Methoden, wie sie schon lange in der klinischen
Routine eingesetzt werden, zu untersuchen. In die Studie eingeschlossen wur-
den hierfur 34 Patientinnen mit der Diagnose Anorexia nervosa und 34 gesunde
Probandinnen. Zunachst wurden mittels Fragebogen die Diagnosen verifiziert
und wichtige psychosoziale Faktoren erhoben (BaDo, PSQ, FEV, FKB-20, EDI-
2). AnschlieBend wurden alle Personen einer Testbatterie unterzogen, beste-
hend aus Ruhephase, forciertem Atemversuch, Farb-Wort-Interferenztest Stro-
op, Valsalva-Mandver, Rechentest und Orthostaseversuch mittels Kipptisch.
Hierbei wurden Herzfrequenz, systolischer und diastolischer Blutdruck und
weitere autonome Funktionsindices aufgezeichnet und berechnet.

Wir konnten zeigen, dass die Herzfrequenz der Patientinnen mit Anorexie wah-
rend des gesamten Versuchs unter der der Kontrollpersonen lag; zu mehreren
Zeitpunkten konnten auch signifikante Unterschiede nachgewiesen werden.
Gleiches gilt fur systolische und diastolische Blutdruckwerte. Fur die Herzraten-
variabilitat konnte lediglich in Ruhe ein signifikanter Unterschied aufgezeigt
werden. Der Nachweis einer Korrelation jedweder Art zwischen einzelnen HRV-
Parametern und dem BMI gelang uns nicht. Exemplarisch fiir einen Einfluss von
Medikamenteneinnahmen, die das Vegetativum beeinflussen kénnten, wurden
hier zusatzlich die Patientinnen und Probandinnen, die Ovulationshemmer ein-
nahmen, untersucht, da es sich um etwa gleich grof3e Gruppen handelte. Hier
gelang lediglich in der Ruhephase zu Beginn der Untersuchung der Nachweis
eines signifikanten Unterschieds, und zwar zwischen der Gruppe der Patientin-
nen mit Anorexie und Ovulationshemmer-Einnahme und der gesunden Kon-
trollgruppe ohne Medikamenteneinnahme. Dies kdnnte ein Hinweis daflr sein,
dass Ovulationshemmer ebenfalls Einfluss auf Herzkreislaufparameter haben
kdnnten; weitere Studien hierzu scheinen aber notwendig zu sein.

Insgesamt gesehen, konnte all dies als Hinweis auf eine erhéhte vagale Aktivi-
tat, die mit dem Krankheitsbild der Anorexia nervosa einhergeht, interpretiert
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werden. Hierflr sprechen auch besonders die erniedrigten Werte wahrend der
Funktionstests, die hauptsachlich die parasympathische Aktivitat prifen (metro-
nomischer Atemversuch, Orthostase-Mandver).

Ob diese Veranderungen aber nun typisch flr das Krankheitsbild Anorexia ner-
vosa sind oder vielmehr physiologische Reaktionen auf einen erniedrigten BMI,
wie sie auch in Hungerzustanden aufgrund von Nahrungsmangel, Kachexie
infolge von Malignomen oder auch Malabsorptionssyndromen vorkommen kon-
nen, lasst sich durch unsere Studie nicht abschlief3end klaren und bedarf weite-
rer Untersuchungen in der Zukunft.
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88 Anhang
8. Anhang

8.1 Match-Partner

Paar Patient Proband

Alter BMI Alter BMI
1 15 19,05 15 20,76
2 18 13,56 14 17,58
3 19 14,31 20 18,43
4 19 14,36 17 18,83
5 19 15,17 18 19,53
6 19 15,23 21 19,96
7 18 15,63 17 19,57
8 18 15,9 20 19,71
9 18 16,96 20 20,76
10 18 17,3 21 22,58
11 20 17,78 17 21,22
12 20 17,76 20 22,91
13 22 13,86 24 17,44
14 21 13,88 25 18,69
15 25 14,69 23 18,73
16 23 15,7 24 19,16
17 23 15,74 24 19,96
18 24 16,26 23 19,84
19 22 16,63 26 19,57
20 25 16,66 24 20,78
21 23 17,16 23 21,26
22 23 17,42 26 20,57
23 25 17,51 24 22,06
24 21 18,52 24 25,5
25 30 16,14 28 20,11
26 26 16,8 29 20,83
27 28 17,31 27 21,8
28 28 17,47 30 23,38
29 31 13,84 36 18,59
30 33 15,43 32 19,15
31 38 16,41 39 19,37
32 41 14,49 48 19,72
33 41 17,85 40 22,66
34 53 16,2 52 18,13

Tab. 9: Matchpartner mit verwendeten Matchkriterien: Alter und BMI in kg/m
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