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1. Einleitung

1. Einleitung

Die anhaltende somatoforme Schmerzstérung gehoért zum heterogenen Feld
der chronischen Schmerzerkrankungen. Bis heute sind flir einen Grol3teil dieser
Erkrankungen weder eine klare Atiologie, noch — daraus resultierend — eindeu-
tig wirksame Therapiemoglichkeiten bekannt. Der Leidensdruck der Patienten
ist immens, was dazu fuhrt, dass ein nicht zu vernachlassigender Anteil in der
Folge an affektiven Stérungen leidet, den Arbeitsplatz verliert oder zur Linde-
rung der Schmerzen mehr und mehr Schmerzmittel konsumiert. Dies sind nur
beispielhaft einige der moglichen Komplikationen, die mit einer chronischen
Schmerzerkrankung einhergehen.

Auch fur die Allgemeinheit sind diese Erkrankungen ein Problem. Das ohne-
hin knappe Budget im Gesundheitssystem wird durch Ausgaben fur Schmerzer-
krankungen stark belastet: die Patienten suchen in der Regel im Laufe ihrer
.Krankheits-Karriere“ eine Vielzahl von verschiedenen Facharzten auf, die wie-
derum eine Vielzahl von Untersuchungen und Therapieversuchen initiieren. Zu-
dem ist die Zahl der Fruhberentungen auf Grund von Schmerzerkrankungen
ausgesprochen hoch. Ob sich eine alternde Gesellschaft wie die deutsche dies
auch nur bedingt leisten kann, ist fraglich.

All das sind gute Grlnde, die interdisziplinare Erforschung von Schmerzer-
krankungen voran zu treiben. In letzter Zeit geschieht dies haufig mit Verfahren
der funktionellen Bildgebung. Aber auch indirekte Verfahren zur Evaluation der
Auswirkungen auf unterbewusste, korperliche Funktionen, wie das vegetative
beziehungsweise autonome Nervensystem sind weit verbreitet. Zudem sind Un-
tersuchungen der Psyche ein wichtiger Bestandteil zur Evaluation und Behand-
lung dieser Patienten.

Im Rahmen dieser Arbeit sollen Patienten mit einer diagnostizierten anhal-
tenden somatoformen Schmerzstérung (F45.4 nach ICD-10 GM), die sich zum
Zeitpunkt der Untersuchung in psychosomatischer Behandlung befanden, auf
pathologische Veranderungen des autonomen Nervensystems, sowie auf psy-
chische Veranderungen im Vergleich zu einer Gruppe aus gesunden Proban-

den untersucht werden.
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Durch Erlangen der Ubersicht (iber die Erkrankung, die damit verbundene
Psychopathologie und auch Pathophysiologie in Bezug auf das autonome Ner-
vensystem, ergibt sich die Fragestellung, die in dieser Arbeit anhand der

Uberpriifung von Hypothesen erarbeitet werden soll.

1.1 Grundlagen der Erkrankung

Die vorliegende Arbeit beschaftigt sich mit Patienten, die an chronischen
Schmerzen leiden. Primar soll daher kurz umrissen werden, was genau
Schmerz bedeutet, wie er sich physiologisch erklaren lasst, was akuten von
chronischem Schmerz unterscheidet und was den Schmerzpatienten mit einer
anhaltenden somatoformen Schmerzstérung ausmacht. Wo die Probleme in der
Nomenklatur liegen soll genauso erlautert werden wie die Atiologie und Epide-
miologie von derartigen Schmerzerkrankungen. Ein weiterer wichtiger Faktor fur
das Verstandnis der Erkrankung sind die einhergehenden Komorbiditaten. Zu-

letzt soll noch auf Therapie- und Coping-Strategien eingegangen werden.

1.1.1 Definition und Physiologie von Schmerz

Das Empfinden von Schmerz ist grundsatzlich erst einmal positiv zu bewer-
ten. Dies begrindet sich damit, dass die Sinneswahrnehmung ,Schmerz” ei-
gentlich eine Warnfunktion hat. Menschen, die aufgrund einer angeborenen
Schmerzunempfindlichkeit keinerlei Schmerzen wahrnehmen kénnen, sind da-
her stark verletzungs- und somit letztendlich lebensgefahrdet. Daraus lasst sich
schlielen: Schmerz zu empfinden ist lebenswichtig.

Die eben beschriebene Warnfunktion gilt allerdings nur fur akuten Schmerz,
der daher auch ,Eudynie” [178] genannt wird, nicht jedoch fur den chronischen
Schmerz, an dem die in dieser Studie eingeschlossenen Patienten leiden.
Chronischer Schmerz, oder auch ,Maldynie” [178], ist dadurch definiert, dass
der Schmerz langer als sechs Monate anhalt. Dieser chronische Schmerz ist
damit meist von einer bestimmten Noxe oder einem anderen triggernden Stimu-
lus losgelost und stellt eine Erkrankung fur sich dar [142, 178]. Willard formuliert

es folgendermalen: ,[...] chronic pain becomes the end product or disease that
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occurs in the interoceptive system when a normal allostatic response such as
acute pain goes out of control and becomes fixed in a pathologic state.“ [178]

Apkarian entwickelte nach zahlreichen Studien zu funktioneller Bildgebung
bei chronischen Rickenschmerzpatienten eine neue Definition flr chronischen
Schmerz, die auch die kortikale Reorganisation implizieren soll: ,Chronic pain is
a persistence of the memory of pain and/or the inability to extinguish the memo-
ry of pain evoked by an initial inciting injury.” [8]

Zunachst muss jedoch geklart werden, was genau das Wort ,Schmerz® be-
deutet. Die International Association for the Study of Pain (IASP) definiert
Schmerz folgendermalien:

,Pain is an unpleasant sensory and emotional experience with actual or po-
tential tissue damage or described in terms of such damage.” [82]

Damit kommt zum Ausdruck, dass Schmerz eine bewusste Sinneswahrneh-
mung ist, die erst im Gehirn entsteht. Schmerz muss daher von der reinen No-
zizeption unterschieden werden [121, 178].

Loeser zufolge zahlen insgesamt vier Komponenten zum Phanomen
Schmerz: Nozizeption, Schmerz, Leiden und schmerzbezogenes Verhalten
[106]. Zur Visualisierung und Betonung dieser vier Bestandteile und zur Ein-
sicht, dass Schmerz immer ein individuelles und internes Ereignis ist, das sich
schwer objektiv einsehen lasst, hat Loeser das folgende Zwiebelschalenmodell

erstellt:
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Pain Behavior

Nociception

Abbildung 1: Die vier Komponenten von Schmerz, nach Loeser [106]

Die Theorien und Modelle zu den Komponenten Leiden und Schmerzverhal-
ten, sowie zur Erklarung von chronischen Schmerzen folgen im Kapitel 1.1.5.
Hier sollen zum besseren Verstandnis zuerst kurz die physiologischen Grundla-
gen der Nozizeption, Schmerzentstehung, -weiterleitung und -wahrnehmung
umrissen werden.

In der Peripherie sind die Rezeptoren flr noxische, also fur den Korper
schadliche, Reize, die sogenannten Nozizeptoren, verantwortlich fir die Trans-
duktion des Reizes, also fur die Umwandlung in elektrische Erregung. Die Amp-
litude dieses Rezeptor- oder Sensorpotenzials ist von der Starke des Reizes
abhangig. Nach erfolgter Transduktion wird dieses Rezeptorpotenzial in eine
Sequenz von Aktionspotenzialen (AP) transformiert. Die Amplitude des ur-
sprunglichen Rezeptorpotenzials und somit die Starke des Reizes wird dabei
uber die AP-Frequenz weitergegeben. Die Aktionspotenziale gelangen Uber die
peripheren afferenten Fasern (A-6- und C-Fasern) und die Hinterwurzel in das
Hinterhorn des Ruckenmarkes. Dieser Vorgang wird Konduktion genannt. Im

Hinterhorn erfolgt die Transmission, also die synaptische Ubertragung der Akti-
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onspotenziale auf sekundare Neurone. Diese Nervenfasern kreuzen auf die
Gegenseite des Ruckenmarks und verlaufen im anterolateralen Trakt, oder Vor-

derseitenstrang, Richtung zentral [106, 121, 142].

Die periphere Verschaltung der Nozizeption wird auf der folgenden Abbildung

noch einmal schematisch dargestellt.

Central
Process

Dorsal Root

/]

Dorsal Root
Ganglion

Peripheral
Pmcess /_\AL-,

Ventral Root

Spinal Nerve

Anatomy of a
Primary Afferent Nociceptor

Abbildung 2: Periphere afferente Faser mit ihrem Zellkérper im Spinalganglion (ALS =
anterolaterales System), aus [178].

Zentral ziehen die Nervenfasern entweder in retikulare Hirnstammkerne, was
mutmallich einer gesteigerten Aufmerksamkeit dient, oder nach erneuter Um-
schaltung im Thalamus (laterale und mediale Kerngebiete) zu sensorischen
Arealen im Kortex, also zum primaren und sekundaren somatosensorischen
Kortex. Zudem gelangen Informationen in den prafrontalen Kortex und die In-
selregion, sowie in die Amygdala und den Gyrus cinguli, also subkortikale und
kortikale Gebiete des limbischen Systems (siehe Abbildung 3). Dort findet eine
Einbindung in das emotionale System statt, der nozizeptive Reiz wird bewertet.
Zudem wird zusammen mit dem retikularen System auch eine Steigerung der
Aufmerksamkeit generiert [121, 142].
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*Anleiiuf_'-;/i: _
= Cingulatek
' Cortex

Primary & -
Somatic |’

Sensory
Cortex

Inﬂﬁ%ﬂﬁon

Abbildung 3: Aufsteigende Schmerzbahnen, am Beispiel einer Entziindung (Am =
Amygdala) [178].

Selbstverstandlich ist das nozizeptive System auch mit dem motorischen und
dem autonomen Nervensystem (ANS) verbunden, um bei entsprechendem
noxischem Reiz eine physiologisch sinnvolle Reaktion hervorrufen zu konnen.
So sind Schutzreflexe und Schonhaltung Beispiele flr die motorische Kompo-
nente des Schmerzempfindens, ein Anstieg der Herzrate oder Schwitzen, aber
auch Ubelkeit und Blutdruckabfall, Beispiele fiir die vegetative Komponente
[142].

Auf die Zusammenhange zwischen Vegetativum und Schmerzen soll jedoch
erst im Kapitel 1.2.3 naher eingegangen werden.

Daneben gibt es auch ein endogenes Schmerzhemmungssystem im zentra-
len Nervensystem. Als solches fungieren aus dem Hirnstamm absteigende

Bahnen im dorsolateralen Funiculus, die den aufsteigenden nozizeptiven Bah-
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nen entgegenwirken, indem sie mittels Interneuronen das Erregungsniveau der
aufsteigenden Bahnen modulieren. Zu den inhibitorischen Transmittern gehéren
GABA' und endogene Opiate. Werden die genannten inhibitorischen Bahnen
geschadigt, kann es durch die fehlende Hemmung — beziehungsweise fehlende
Kontrolle und Modulation — zu Schmerzerkrankungen kommen. Diese kdnnen

beispielsweise als Dauerschmerz in Erscheinung treten [121, 142].

1.1.2 Die Definition der anhaltenden somatoformen Schmerzstérung
(F45.4) nach ICD-10-GM

Die anhaltende somatoforme Schmerzstérung wurde bis 2008 in der ICD-10-
GM-Klassifikation unter dem Code F45.4 gefuhrt [177]. Seit 2009 wird diese Er-
krankung als F45.40 kodiert, wobei sie differenziert wird von einer weiteren Er-
krankung, die als zweite Entitat zum Oberbegriff ,F45.4- anhaltende Schmerz-
stérung” gehort: F45.41, die ,chronische Schmerzstérung mit somatischen und
psychischen Faktoren® [36]. Die letztgenannte Storung unterscheidet sich da-
durch, dass die Schmerzen ,ihren Ausgangspunkt in einem physiologischen
Prozess oder einer korperlichen Stérung haben®, wohingegen die anhaltende
somatoforme Schmerzstorung ,durch einen physiologischen Prozess oder eine
korperliche Stérung nicht hinreichend erklart werden kann® [36].

Da die in dieser Studie beschriebenen Patienten vor dem Jahr 2009 diag-
nostiziert wurden, soll an dieser Stelle die alte Definition der anhaltenden so-
matoformen Schmerzstérung (F45.4) aus der ICD-10-GM vor 2009 zitiert wer-
den:

,Die vorherrschende Beschwerde ist ein andauernder, schwerer und qualen-
der Schmerz, der durch einen physiologischen Prozess oder eine korperliche
Stoérung nicht vollstandig erklart werden kann. Er tritt in Verbindung mit emotio-
nalen Konflikten oder psychosozialen Belastungen auf, die schwerwiegend ge-
nug sein sollen, um als entscheidender ursachlicher Faktor gelten zu kénnen.
Die Folge ist meist eine betrachtlich gesteigerte personliche oder medizinische

Hilfe und Unterstltzung. Hier nicht zu berlcksichtigen sind Schmerzzustande

1 y-Aminobuttersaure
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mit vermutlich psychogenem Ursprung, die im Verlauf depressiver Stdrungen
oder einer Schizophrenie auftreten. [177]"

Im Weiteren werden als zugehorige Begriffe die Psychalgie, der psychogene
Kopfschmerz, der psychogene Rickenschmerz und die somatoforme Schmerz-
storung genannt. Ausgeschlossen werden akuter Schmerz, chronischer
Schmerz, therapieresistenter Schmerz, nicht naher bezeichnete Rucken-
schmerzen, Spannungskopfschmerz und nicht naher bezeichneter Schmerz.
Auch die Migrane soll laut ICD-10, selbst wenn eine psychische Ursache ange-
nommen wird, nicht zur Kategorie F45.4 gezahlt werden. [177]

Zu den Diagnosekriterien, die erflllt sein missen, um eine anhaltende so-
matoforme Schmerzstérung diagnostizieren zu kdnnen, zahlt einerseits: , Min-
destens sechs Monate kontinuierlicher, an den meisten Tagen anhaltender,
schwerer und belastender Schmerz in einem Korperteil, der nicht adaquat durch
den Nachweis eines physiologischen Prozesses oder einer korperlichen Sto-
rung erklart werden kann, und der anhaltend der Hauptfokus der Aufmerksam-
keit der Patienten ist.“ [177] Andererseits wird vorausgesetzt, dass die
Schmerzstorung nicht ,wahrend einer Schizophrenie oder einer verwandten
Stoérung (F2)“ oder ,ausschliellich wahrend einer affektiven Stérung (F3), einer
Somatisierungsstorung (F45.0), einer undifferenzierten Somatisierungsstorung
(F45.1) oder einer hypochondrischen Stérung (F45.2)" auftritt. [177]

Zudem kann zur Diagnose auch das ,Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders” in der vierten Auflage, kurz DSM-1V, also das diagnostische
Werk der amerikanischen Gesellschaft fur Psychiatrie (American Psychiatric
Association, APA), verwendet werden. Darin ist unter 307.80 die ,Schmerzsto-
rung in Verbindung mit Psychischen Faktoren® gelistet und unter 307.89 die
Schmerzstoérung, die sowohl in Verbindung mit psychischen Faktoren, als auch

mit einer allgemeinen medizinischen, also somatischen Erkrankung steht [45].

Es gibt dabei funf diagnostische Kriterien fur eine Schmerzstérung nach
DSM-IV [6]:
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A. Schmerzen in einer oder mehreren anatomischen Region(en) stehen im
Vordergrund des klinischen Bildes und sind von ausreichendem Schwer-
egrad, um klinische Beachtung zu rechtfertigen.

B. Der Schmerz verursacht in klinisch bedeutsamer Weise Leiden oder Be-
eintrachtigungen in sozialen, beruflichen oder anderen wichtigen Funkti-
onsbereichen.

C. Psychischen Faktoren wird eine wichtige Rolle fur Beginn, Schweregrad,
Exazerbation oder Aufrechterhaltung der Schmerzen beigemessen.

D. Das Symptom oder der Ausfall wird nicht absichtlich erzeugt oder vorge-
tauscht (wie bei der Vorgetauschten Stérung oder Simulation).

E. Der Schmerz kann nicht besser durch eine Affektive, Angst- oder Psycho-
tische Stoérung erklart werden und erfullt nicht die Kriterien fur Dyspareu-

nie.

Die ,Schmerzstorung in Verbindung mit Psychischen Faktoren® (307.80) wird
folgendermalden erlautert: ,Psychischen Faktoren wird die Hauptrolle fur Be-
ginn, Schweregrad, Exazerbation oder Aufrechterhaltung der Schmerzen bei-
gemessen. (Wenn ein medizinischer Krankheitsfaktor vorhanden ist, spielt die-
ser keine grol3e Rolle fur Beginn, Schweregrad, Exazerbation oder Aufrechter-
haltung der Schmerzen.) Diese Art der Schmerzstérung wird nicht diagnosti-
ziert, wenn die Kriterien der Somatisierungsstorung auch erfullt sind.“ [6]

Im Vergleich dazu lautet die Definition der ,Schmerzstérung in Verbindung
mit sowohl Psychischen Faktoren wie einem Medizinischen Krankheitsfaktor®
(307.89) folgendermalien: ,Sowohl psychischen Faktoren als auch einem medi-
zinischen Krankheitsfaktor wird eine wichtige Rolle fur Beginn, Schweregrad,
Exazerbation oder Aufrechterhaltung der Schmerzen beigemessen. Der damit
zusammenhangende medizinische Krankheitsfaktor oder die anatomische Re-
gion des Schmerzes [...] wird auf Achse Il codiert.” [6]

Bezlglich der Pravalenz gehen die Autoren des DSM-IV davon aus, dass die
~>chmerzstorung in Verbindung mit sowohl psychischen Faktoren wie einem
Medizinischen Krankheitsfaktor® haufiger aufzutreten scheint als die ,Schmerz-

stérung in Verbindung mit Psychischen Faktoren® [6].
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1.1.3 Heterogenitat der Erkrankungsnomenklatur

Versucht man sich einen Uberblick tiber chronische Schmerzerkrankungen in
der Literatur zu verschaffen, wird schnell klar, dass viele Autoren gleiche oder
sehr ahnliche Erkrankungsmuster und -verlaufe beschreiben, diese aber mit
sehr unterschiedlichen Namen versehen. Dies mag teilweise an den unter-
schiedlichen Blickwinkeln der somatischen Medizin im Vergleich zur psychiatri-
schen oder psychosomatischen Medizin liegen [75]. Selbstverstandlich tragen
auch Sprachunterschiede, bezogen auf die internationalen Forschungsbemu-
hungen, zur Verschiedenartigkeit der Nomenklatur bei. Jedoch grindet das
Problem der heterogenen Nomenklatur aller Wahrscheinlichkeit nach auf der
bisher entweder ungeklarten oder unsicheren Atiologie vieler dieser Schmerz-
erkrankungen [138], die auch zur Gruppe der ,Medizinisch unerklarte[n] korper-
liche[n] Symptome* zahlt [87].

Oft wird einfach von ,chronischem Schmerz®, ,chronic pain®“ oder von einer
,chronic pain disorder® gesprochen, also rein deskriptiv ohne atiologische Zu-
weisung. Andererseits findet man in der Literatur die oben definierte ,anhalten-
de somatoforme Schmerzstérung“ oder die ,chronische Schmerzstérung mit
somatischen und psychischen Faktoren®. Schlie8lich gibt es auch Autoren die
von ,psychogenic pain“ sprechen [30]. Andere verweisen auf3erdem auf das
Junktionelle Schmerzsyndrom® [45] als weitere Variante von chronischen
Schmerzzustanden. Auch die Fibromyalgie, die in der ICD-10-Klassifikation un-
ter ,Krankheiten der Weichteilgewebe® gefuhrt wird, wird von manchen Autoren
als eine Subgruppe der somatoformen Stérungen angesehen [13, 73].

Lipowski veroffentlichte das Konzept der Somatisierung und versteht unter
Somatisierung die Tendenz somatisches Leiden als Antwort auf psychosozialen
Stress zu erleben und zu kommunizieren und medizinische Hilfe dafur zu su-
chen (,a tendency to experience and communicate somatic distress in response
to psychosocial stress and to seek medical help for it“) [105]. Dem gegenuber
stehen Autoren wie Covington oder Crombez et al., die Lipowskis Konzept der
Somatisierung skeptisch gegenuber stehen, da ihnen die Hypothesen und Defi-

nitionen zu vage oder zu unwissenschaftlich sind [30, 35]. Zudem unterstrei-

10
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chen sie die Gefahr, dass Patienten zu leicht mit einer derartigen Diagnose ver-
sehen werden und durch das Etikett ,somatoform” in der westlichen Welt einer
Stigmatisierung ausgesetzt sind, da Somatisierung oft mit Begriffen wie person-
licher Schwache, sekundarem Krankheitsgewinn oder Simulation vergesell-
schaftet wird [30, 35, 87]. Sie schlagen vor, statt von Somatisierung von ,multip-
le physical symptoms® zu sprechen [35], oder diskutieren eine Neuordnung des
bisherigen Systems [87]. Zudem warnt Covington vor der Gefahr, dass die Arzt-
Patienten-Beziehung beschadigt werden kann, da durch die Attribuierung und
dadurch eventuell entstehende Stigmatisierung der Patienten mit den Begriffen
,somatoform® oder ,Somatisierung® die Ernsthaftigkeit der Beschwerden verrin-
gert wahrgenommen werden kénnte [30].

Eine wirklich eindeutige Definition, die auerdem allseits anerkannt wird, fur
die bei dem in dieser Studie untersuchten Patientengut vorliegende Schmerzer-
krankung zu finden, scheint somit schwer erreichbar, solange Atiologie und kla-
re kausale Zusammenhange nicht geklart sind. Allerdings, so argumentieren
Pearce und McDonald, ist die Unterscheidung zwischen organischem und psy-
chischem Schmerz ansich von geringem Wert, da mittlerweile anerkannt wird,
dass psychologische Faktoren bei jeder Art von Schmerz von Bedeutung sind
[130].

Da die Patienten unserer Stichprobe jedoch mit der Diagnose einer anhal-
tenden somatoformen Schmerzstorung (F45.4 nach ICD-10-GM bis 2008) in
der psychosomatischen Abteilung vorstellig wurden, soll der Fokus auf dieser
Storungsentitat liegen.

Die Darstellung der Heterogenitat in der Nomenklatur und der Diskussion um
das Konzept der Somatisierung dient dem Verstandnis, warum in dieser Arbeit
auch immer wieder von ,anderen” Schmerzerkrankungen oder nur von ,chroni-

schem Schmerz” die Rede ist.

1.1.4 Epidemiologie und Pravalenz-modifizierende Faktoren
Das Empfinden von Schmerzen ist der haufigste Grund fur einen Arztbesuch
[130]. Vor allem Rucken-, Kopf- und Gelenkschmerzen sind in der deutschen

Gesellschaft weit verbreitet. Allein 85,5% aller Bundesburger berichten laut
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Schmidt et al. mindestens einmal im Laufe ihres Lebens von Ruckenschmerzen
[145]. Hinzu kommt, dass ungefahr 20% der Bevdlkerung an starken bis hin zu
das tagliche Leben einschrankenden Ruckenschmerzen leiden, was die Be-
deutsamkeit des Themas fur das Gesundheitssystem und dessen finanzielle
Tragfahigkeit verdeutlicht [145]. So lagen die direkten, durch medizinische Be-
handlung verursachten, und indirekten, durch Verdienst- und Produktionsausfal-
le verursachten, Kosten fur Rickenschmerzen Mitte der 90er-Jahre umgerech-
net zwischen 16 und 22 Milliarden Euro jahrlich [93, 144], Ende der 90er-Jahre
bei etwa 25 Milliarden EUR [39]. Es ergab sich also eine Steigerung der Kosten
um ungefahr drei bis neun Milliarden Euro innerhalb eines halben Jahrzehnts.

Sucht man nach der Pravalenzrate der somatoformen Schmerzstorung, so
findet man sehr unterschiedliche Zahlen. Laut Henningsen liegt die Rate an
somatoformen Stérungen in Populationen mit chronischen Schmerzen zwi-
schen 0,4 und 45% [76]. Bei Grabe et al. liegt die Lebenszeitpravalenz, je nach
Verwendung unterschiedlich strenger Diagnosekriterien, entweder bei 34% oder
bei 12%. Die 6-Monats-Pravalenzrate liegt bei 17%, respektive 5% [67]. Egle
und Nickel zitieren 2007 eine 12-Monats-Pravalenz von 7 bis 8% [46].

Die Inanspruchnahme von arztlicher Versorgung bei Patienten mit somato-
formen Stérungen ist in jedem Fall sehr hoch: Uber 95% der Patienten mit so-
matoformen Schmerzen hatten in der Untersuchung von Grabe et al. wegen ih-
rer Beschwerden den Arzt aufgesucht [67]. Zugleich wird insbesondere bei die-
sen Patienten vom sogenannten ,doctor hopping“ berichtet. Damit ist gemeint,
dass manche Patienten immer wieder neue Arzte aufsuchen, die nach vorher-
gehenden frustranen diagnostischen Odysseen vemeintlich doch noch die
,wahre“ somatische Ursache ihrer Schmerzen entdecken sollen [47]. Dieser
Druck im Arzt-Patienten-Verhaltnis, so Egle et al., kann oft den Weg flir Chroni-
fizierung und iatrogene Schaden bereiten [47]. So suchen die Patienten im
Durchschnitt neun bis zwélf verschiedene Arzte auf, bis erstmals eine psycho-
somatische Abklarung erfolgt, in Einzelfallen kdnnen es jedoch auch uber 50
sein [46].

Die Pravalenz von Schmerzen ist allerdings von ganz unterschiedlichen Fak-

toren abhangig, die im Folgenden genauer betrachtet werden sollen.
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Die Schmerzlokalisation ist einer der wichtigsten Faktoren, der die Pravalenz
bestimmt. Nach Schumacher und Brahler sind in der deutschen Bevolkerung?
im Jahr 1994 Kopfschmerzen mit einer Pravalenzrate von 67% am haufigsten
aufgetreten, gefolgt von Ricken- (62%) und Nackenschmerzen (57%). Glieder-
schmerzen wurden von 49% angegeben, Magenschmerzen von 36% der re-
prasentativen Stichprobe [147]. Konzentriert man sich auf die Haufigkeit der
.erheblichen® und ,starken“ Beschwerden, so rangieren die Ruckenschmerzen
mit 16% an erster Stelle, gefolgt von Nacken- (14%) und Gliederschmerzen
(11%). Kopfschmerzen bilden bei dieser Kategorisierung mit einer Haufigkeit
von 10% das Schlusslicht [147].

B Schmerzen allgemein
B erhebliche/starke Beschwerden

Kopfschmerzen 67 %
Riickenschmerzen 62 %
Nackenschmerzen 57 %

49 %
36 %

Gliederschmerzen

Magenschmerzen 0 %

0% 25 % 50 % 75 % 100 %

Abbildung 4: Die Pravalenz von Schmerzen in der deutschen Bevoélkerung nach Loka-
lisation [147].

Das Geschlecht betreffend ist in der Literatur bereits wiederholt festgestellt
worden, dass Frauen im Vergleich zu Mannern haufiger und Uber mehr
Schmerzen berichten, sowie starker zu Chronifizierung neigen [160]. Dies gilt
vor allem bezogen auf Nacken- und Kopfschmerzen. Bei Grabe et al. fand sich
bei Patienten mit somatoformer Schmerzstérung ein Verhaltnis von Frauen zu

Mannern von 2 zu 1 [67]. Jedoch, so schreiben Schumacher und Brahler, seien

2 Die Stichprobe ihrer Studie umfasste eine Altersspanne von 18 bis 60 Jahren.
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im Laufe der vergangenen Jahrzehnte diese Geschlechterunterschiede zuneh-
mend geringer geworden. Es findet anscheinend eine langsame Nivellierung
statt [147]. Bei den Uber 60-Jahrigen ist laut Hessel et al. ein Geschlechterun-
terschied bei der Haufigkeit des Auftretens von somatoformen Beschwerden
nicht zu beobachten [78].

Steigendes Alter, wobei hier von einem Alter bis 60 Jahre ausgegangen wird,
ist ebenfalls ein Faktor, der das zunehmende Auftreten von Schmerzen beein-
flusst. Selbstverstandlich gilt gerade z.B. fur Gelenkverschleil}-assoziierten
Schmerz, dass diese Abnutzungserscheinungen mit zunehmendem Alter haufi-
ger auftreten. Die Effekte des Alters zeigen sich entsprechend vor allem bei
,Glieder-, Rucken- und Nackenschmerzen® [147]. Fur objektiv eher altersunab-
hangig auftretende Schmerzen, wie z.B. Magen- oder Kopfschmerzen, konnte
gezeigt werden, dass diese in hoherem Alter nicht oder nur in sehr geringem
Malde zunehmen [19, 147].

Die Beschwerden der somatoformen Schmerzstorung, so Egle et al., begin-
nen in der Regel vor dem 35. Lebensjahr oder sogar schon in Kindheit oder Ju-
gend [47]. Laut Hessel et al. sind somatoforme Beschwerden — besonders
Schmerzen — bei Patienten Uber 60 Jahren sehr weit verbreitet. In ihrer Stich-
probe litten 71,8% an mindestens einem Symptom. Mindestens vier Symptome
beklagten immer noch Uber 50% der Befragten und ein knappes Viertel gab an,
unter mindestens acht somatoformen Symptomen zu leiden [78].

Ein niedrigeres Bildungsniveau und geringerer soziobkonomischer Status
scheinen laut Dionne et al. ebenfalls eine Rolle bei der Pravalenz von Ricken-
schmerzen zu spielen [42]. Die genauen Ursachen und Zusammenhange sind
jedoch noch nicht ausreichend aufgeklart. Diese Beobachtung konnte in Bezug
auf Deutschland auch von Schmidt et al. und von Schumacher und Brahler be-
statigt werden [145, 147]. Auch bei Latza et al. zeigte sich bei hoherem sozio6-
konomischem Status hierzulande eine weitaus geringere Pravalenz von RU-
ckenschmerzen [99].

Daneben sind noch weitere soziodemographische Faktoren wie Familien-
stand und Berufstétigkeit von Bedeutung. So zeigte sich bei Schumacher und

Brahler, dass eine niedrigere Pravalenzrate von Schmerzen am ehesten bei
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nicht verheirateten, berufstatigen Personen mit hoherem Bildungsgrad zu fin-
den sind [147].

Die Autoren konnten ebenfalls zeigen, dass es zumindest Mitte der 90er-Jah-
re noch einen Unterschied im West-Ost-Vergleich gab. Dabei konnten in den
neuen im Vergleich zu den alten Bundeslandern hohere Pravalenzraten und ei-
ne insgesamt hohere Anzahl von ,Koérperbeschwerden“ festgestellt werden
[147].

Das Auftreten von Schmerzen ist also von mehreren Faktoren abhangig: ei-
nerseits von Schmerzlokalisation, Alter und Geschlecht, andererseits auch von
weiteren soziodemographischen Faktoren wie Bildungs- und Familienstand, Be-

rufstatigkeit und Wohnsitz.

1.1.5 Erklirungsmodelle und Atiopathogenese

Fur das Auftreten chronischer Schmerzen ohne offensichtliche koérperliche
Ursache gibt es verschiedene Erklarungsansatze, aber, wie bereits erwahnt,
keine eindeutige kausale oder atiologische Zuweisung. Eine Feststellung ist je-
doch sehr haufig zu lesen: bei chronischem Schmerz handelt es sich um ein
sehr komplexes Geschehen, sowohl auf physischer, als auch auf psychischer
Ebene [142]. Diese Komplexitat bestimmt allerdings nicht nur das Auftreten der
Schmerzen, sondern auch den Verlauf und die Prognose der Erkrankung.
Denn, wie Loeser schreibt, gehdren zum Phanomen ,Schmerz® vier Komponen-
ten: Nozizeption, Schmerz, Leiden und schmerzbezogenes Verhalten [106].

Im Folgenden werden verschiedene psychosoziale, aber auch biologische
Theorien und Erklarungsmodelle, sowie Einflisse auf chronische Schmerzen
aufgefuhrt werden. Dabei soll unterschieden werden zwischen alteren Model-
len, welche immer noch vertreten werden oder in andere Modelle integriert wur-
den sowie aktuellen Erklarungsmodellen, die beispielsweise erst durch die funk-

tionelle Bildgebung entstanden sind.

I.  Altere Erkldrungsmodelle:
Die alteren Erklarungsmodelle fur chronische Schmerzerkrankungen basie-

ren teilweise auf behavioralen Erkenntnissen, aber auch auf anatomisch-physi-
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ologischen Entdeckungen, sowie auf psychoanalytischen Theorien. Die Modelle
und die daraus gewonnenen Erkenntnisse bieten bis heute Ansatze zur Thera-
pie von Patienten mit chronischen Schmerzerkrankungen. Ein Beispiel dafur ist

die kognitive Verhaltenstherapie [95].

a) Das biopsychosoziale Modell ist ein Konzept zum ganzheitlichen Krank-
heitsverstandnis und wurde 1977 von Engel veroffentlicht [52]. Er beschreibt
darin die Zusammenhange und das Zusammenspiel verschiedener Faktoren
aus dem sozialen, dem psychischen und dem behavioralen Bereich des
Patienten, die zusammen mit einer biologischen Komponente eine Krankheits-
entstehung oder -aufrechterhaltung bedingen konnen. Engel geht davon aus,
dass die Ublichen ,biomedizinischen“ Konzepte nicht fir eine Erklarung von
Krankheiten ausreichen, sondern, dass der Patient ansich und sein Umfeld
ebenfalls daran beteiligt sind. Zudem betont er die Bedeutung der Arzt-Patien-
ten-Beziehung fur das therapeutische Outcome. Er argumentiert, dass die Qua-
litdt der Interaktion eine wichtige Rolle spiele: sie bestimme Uber Erfolg oder
Misserfolg der Therapie. Psychologische Faktoren haben somit laut Engel di-
rekte oder indirekte Effekte auf die Therapie und deren Erfolg beziehungsweise
die Prognose einer Erkrankung [52]. Trotz der zunehmenden Einsicht in die Be-
deutung des biopsychosozialen Modells Uber die Jahre, ist weiterhin das bio-
medizinische Modell das dominante Erkrankungsmodell der medizinischen For-

schung, so Fava [53].

b) Das Angst-Vermeidungs-Modell, oder Fear-Avoidance Model, wurde ur-
sprunglich von Philips [136] in den 1980er-Jahren veroffentlicht und anschlie-
Rend von Waddell et al. [173] 1993 weiterentwickelt. Das Modell kann als Er-
weiterung beziehungsweise als Integration in das biopsychosoziale Modell an-
gesehen werden [173]. Die Grundlage des Fear-Avoidance Modells ist der Zu-
sammenhang zwischen Schmerz, Angst vor eben jenem und dem daraus ent-
stehenden Vermeidungsverhalten, das eine Art Teufelskreis bei der Aufrechter-
haltung des Schmerzes darstellt. Waddell et al. sehen als grof3es Problem die

sogenannten ,Fear-Avoidance Beliefs“ der Patienten an. Damit ist gemeint,
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dass die Patienten sich eigene Erklarungsmodelle schaffen, die Ursache und
Beeinflussbarkeit von beispielsweise Riuckenschmerzen speziell in Bezug auf
Themen wie Aktivitat, Bewegung, Arbeit und Belastung annehmen. Es wird von
Seiten der Patienten davon ausgegangen, dass derartige Aktivitaten dem RU-
cken schaden, somit Schmerz hervorrufen und daher sinnvollerweise vermie-
den werden sollten [135]. Pfingsten erweiterte das Modell um lerntheoretische
Erklarungen [134]. Er fUhrt aus, dass die primare Assoziation von ,Schmerz® mit
Angst Uber Erfahrungen beziehungsweise ,wiederholt raum-zeitliches Zusam-
mentreffen® zu einer Assoziation von ,Bewegung/Aktivitat® mit Angst wird [135].
Folglich kommt es zu einem von Angst motivierten Vermeidungsverhalten.
Durch Vermeidung von potenziell schmerzhafter Aktivitat kommt es zu einem
Nachlassen der Angst, eine Verstarkung des Vermeidungsverhaltens findet
statt. Um sich mdglichst keinen weiteren Schmerzen mehr auszusetzen, findet
geringstmdgliche Aktivitat statt, sodass andererseits auch gar nicht mehr die
Erfahrung gemacht werden kann, dass Aktivitat keine Schmerzen mit sich brin-
gen muss. Das Verhalten zeichnet sich also durch eine ,hohe Ldschungsresis-
tenz" aus [134, 135].

Es kann zudem auch zu einer Generalisierung kommen: immer mehr Aktivi-
taten oder Situationen werden mit Beschwerden oder der Angst davor assoziiert
und daher vermieden. Auf langere Sicht gesehen flhrt die verminderte koérperli-
che Betatigung zu physiologischen wie psychischen Konsequenzen: einerseits
kommt es durch fehlende Muskelaktivitat zu einer korperlichen Dekonditionie-
rung. Andererseits kommt es auch im sozialen Umfeld zu Problemen wie Ar-
beitsplatzverlust und beziehungsweise oder sozialem Ruckzug. Oft entwickeln
Betroffene in einer solchen Situation eine manifeste Depression [135].

Die entstandene subjektive Beeintrachtigung, oder ,Disability”, ist also oft re-
lativ hoch, zumindest im Vergleich zu den objektiv erhobenen korperlichen Be-
funden. Gleichzeitig ist die Disability aber auch ein weiterer aufrechterhaltender
Faktor im Teufelskreis der Chronifizierung [134, 135, 173]. Pfingsten et al. konn-
ten in einer eigenen Studie zum Thema zeigen, dass die Existenz von Fear- A-

voidance Beliefs auch prognostische Bedeutung hat sowie im Verlauf einer ent-
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sprechenden Therapie mit gesteigerter korperlicher Aktivitat signifikant ab-

nimmt, da entsprechende Beliefs ,geldscht® werden konnen [135].

—_— Coping
Strategies

\ A

Fear - Avoidance
DISABILITY
WORK LOSS

Beliefs
Abbildung 5: Fear-Avoidance Model nach Waddell (1993), dargestellt sind die wich-
tigsten kognitiven, affektiven und behavioralen Wirkungspfade [7173].
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c) Die Gate Control Theory von Melzack und Wall aus dem Jahr 1965 hat ei-
ne anatomische Grundlage fur die Sichtweise geschaffen, dass nozizeptive
Reize von gewissen physiologischen und psychologischen Mechanismen mo-
duliert werden. Dabei wird davon ausgegangen, dass der Input, also der nozi-
zeptive Reiz, im Ruckenmark vor der afferenten Weiterleitung Richtung zentral
ein ,neural gate®, also eine Art neurale Schleuse, passiert. Diese Schleuse wird
je nach Aktivitat in den kleinen und groRen afferenten Fasern, aber auch je
nach Aktivitat von efferenten Fasern aus kortikalen Arealen, gedffnet oder ge-
schlossen. Es findet also eine ,downstream“Modulation der Nozizeption von
cerebral zum Hinterhorn statt [106]. Auf diese Weise soll ein Einfluss von psy-
chischen Faktoren auf die Schmerzempfindung erklart werden [130], oder, wie
Egle es formuliert, ,[...] eine kognitiv-evaluative Ebene der Schmerzgenese® im-

pliziert werden [45].

18



1. Einleitung

Die Gate Control Theory bildet auch fur die aktuelle funktionelle Hirnfor-

schung in Bezug auf Schmerzstérungen eine wichtige Grundlage [133].

d) Zu den Erklarungsmodellen der Schmerzentstehung beziehungsweise
-aufrechterhaltung zahlt auch das behaviorale, oder verhaltensmedizinische,
oder auch operante Modell nach Fordyce [60, 61, 130, 135] aus den 1970-er
Jahren. Dabei wird davon ausgegangen, dass zu Beginn einer Schmerzerkran-
kung somatische Faktoren als initialer Ausléser vorhanden sind. Durch daraus
resultierende Konsequenzen, zum Beispiel im Sinne von starkerer Zuwendung
durch den besorgten Partner oder angenehme Nebenwirkung der Medikamen-
teneinnahme als positive Verstarker, aber auch langfristig negative Konsequen-
zen wie korperliche Inaktivitat, Selbstwertverlust oder Arbeitsunfahigkeit, die
sich also auf verschiedene Ebenen des Lebensumfeldes erstrecken, kommt es
durch operante Konditionierung zu einer Aufrechterhaltung der Symptomatik, zu
einer Art Circulus vitiosus. Im Verlauf der Erkrankung tritt also der somatische
Ausloéser immer mehr in den Hintergrund, wobei die Bedeutung der psychischen
Faktoren zunimmt [135]. Es wird unterschieden zwischen dem subjektiven,
nicht messbaren personlichen Schmerzerleben und dem objektiv erfassbaren
schmerzbezogenen Verhalten (,pain behavior) [61]. Mit ,pain behavior® meint
Fordyce sicht- oder hérbare ,Schmerzsignale® des Patienten, also das offenbar-
te Leiden, und das unmittelbar damit in Zusammenhang stehende Verhalten
[60, 167].

Die Aufrechterhaltung dieses Verhaltens und somit auch der Erkrankung wird
in diesem Erklarungsmodell, wie bereits erwahnt, durch operante Konditionie-
rung stark beeinflusst. Daher entwickelte Fordyce die Idee, dass ein Therapie-
ansatz mit behavioralen Methoden bei diesen Schmerzerkrankungen zu einer
Durchbrechung des Teufelskreises fihren musste, indem man das schmerzbe-
zogene Verhalten modifiziert beziehungsweise ausloscht [60]. Dabei wird also
nicht der Schmerz ansich therapiert, es handelt sich vielmehr um eine Art Re-
habilitation, in der der Patient wieder ein gesundes Verhalten und Funktionieren
erlernt [60, 61]. Laut eines Review-Artikels von Fordyce von 1985 konnte in ei-

nigen Studien gezeigt werden, dass einerseits die Funktionsfahigkeit der derart
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therapierten Patienten zunahm, andererseits wurde auch berichtet, dass die
Schmerzen subjektiv nachlielen [61]. Flor et al. berichten zudem, dass
Patienten mit chronischen Ruckenschmerzen leichter als gesunde Probanden
durch operante Konditionierung beeinflussbar waren. Es kdnnte sich also auch
um eine hohere Empfanglichkeit der Schmerzpatienten handeln, welche die
Aufrechterhaltung der Erkrankung begunstigt [58]. In ihrer Untersuchung zeigte
sich aulderdem, dass die Schwierigkeit, das erlernte Schmerzverhalten auszu-
|I6schen, nicht mit der Chronizitat korrelierte. Die Autoren schlossen daher, dass
moglicherweise die Effekte der operanten Konditionierung bereits vor dem Be-
ginn der Schmerzerkrankung vorhanden waren und somit einen Risikofaktor

darstellen konnten [58].

e) Das psychoanalytische Modell zur Erklarung von Schmerz beinhaltet die
Unterscheidung zwischen organisch und psychisch bedingtem Schmerz [135].
Engel veroffentlichte bereits 1959 seine Theorie zu ,psychogenic pain® und zum
.pain-prone patient“. Er geht davon aus, dass es bestimmte Personen gibt, die
eher dazu neigen, ihre Schmerzen als eine Art psychischen Regulator zu ver-
wenden; dies ist auch unter dem Begriff der sogenannten ,Schmerzpersonlich-
keit* bekannt geworden [51, 135]. Dieser Begriff wurde vielfach kritisiert und zu-
rickgewiesen, da er suggeriert, dass eine bestimmte Personlichkeitsstruktur zur
Entstehung von Schmerzerkrankungen fuhre. Versteht man dieses Konzept je-
doch nicht spezifisch-deterministisch, so Henningsen, so finden sich in der Lite-
ratur einige empirische Bestatigungen, dass gewisse Lebens- oder Lernerfah-
rungen als personliche Risikofaktoren fur die Entstehung einer Schmerzerkran-
kung durchaus eine Rolle spielen [76].

Psychodynamisch wird die Entstehung von Schmerzen durch vier Mecha-
nismen erklart:

1. der narzisstische Mechanismus, im Sinne eines Schutzes der Psyche

[122],
2. der Konversionsmechanismus, also ,Konfliktentlastung durch kérper-

sprachlich ausgedruckte Symbolisierung” [122],
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3. das Prinzip der primaren Umwandlung von Affekten in korperliche Span-
nungszustande, das bedeutet, dass Affektdruck in anhaltenden Muskel-
kontraktionen resultiert [122, 135],

4. das lerntheoretische Konzept der operanten Konditionierung [122].

In Deutschland ist Egle einer der Vertreter des psychoanalytischen Erkla-
rungsmodells. Er ist davon Uberzeugt, dass ,uberfordernde Lebenssituationen,
fur deren Bewaltigung unreife Konfliktbewaltigungsstrategien (Wendung gegen
das Selbst, Projektion, Schwarz-Wei3-Denken, Katastrophisieren) zur Verfu-
gung stehen“ als Ausldser der somatoformen Schmerzstérung fungieren [46].
Dabei sieht er diese unreifen Strategien als Folge von ,Einwirken friher Stress-
erfahrungen in der Kindheit®, wie zum Beispiel korperliche Misshandlung, sexu-
eller Missbrauch oder bei ,chronische[r] familiare[r] Disharmonie® [46]. Egle
mutmaldt, dass ,Uberfordernde Belastungssituationen® im Erwachsenenalter ein
Auftreten der Schmerzerkrankung hervorrufen und als Schmerzlokalisation oft
auf ,Schmerzmodelle in der Primarfamilie® zurlickgegriffen wird [47].

Eine Ubersicht Uber das eben dargelegte pathogenetische Modell der so-
matoformen Schmerzstérung von Egle wird in der folgenden Abbildung (Abbil-
dung 6) gegeben.

Erganzend soll noch erwahnt werden, dass vielfach festgestellt wurde, dass
Patientinnen, die sexuellen Missbrauch erlitten haben, ein Uberdurchschnittlich
erhdhtes Risiko haben, an einer (somatoformen) Schmerzstérung zu erkranken
[137, 143, 175].
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Eltern
Emotional nicht erreichbar,

. legalistischer Erziehungsstil, misshandelnd,
Kindheit/Jugend beide beruflich stark absorbiert, Familienbetrieb,

konfliktreiche Ehe (Trennung/Scheidung),
Suchtproblem, chronische Krankheit, chronischerSchmerz
Frithe emotionale Deprivation
Unsicheres Bindungsverhalten,
Schmerz als Kommunikationsform Stiefvater, Verwandter,
Bekannter

(z. B. Bauchschmerz, , Wachstumschmerzen®)

o ! ~

Uberaktivitiit und Sexueller
als  Ersatzprojekt” Leistungsorientierung MiBbrauch

Angstlich-selbstunsichere Grundpersanlichkeit
(abgewehrte Abhiingigkeitswiinsche, aggressions-
Erwachsenenalter gehemmt, iiberangepasst, leistungsorientiert)

Lieblingsspielzeug

Unreife und neurotische Konflikthewiiltigungs-
strategien (,,Abwehrmechanismen”)

Karperliche Krankheit,
Unfalltrauma

AuBere psychosoziale Belastung
(Verlust, Trennung, Beruf)

Innere Konflikisituation
(Eltern, Partner, Kinder, Vorgesetzte)

v —

Abbildung 6: Pathogenetisches Modell der somatoformen Schmerzstérung, nach U.
Egle et al. [47].
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e) Das Konzept der Kontrollattribution, auch die Theorie der gesundheitsbe-
zogenen Kontrolliiberzeugungen oder ,health locus of control (HLC)“ genannt,
geht ursprunglich auf das in den 1950-er Jahren von Rotter veroffentlichte Kon-
zept des ,Locus of Control“ zurtick [45, 139, 174]. Das Konzept der Kontroll-
attribution beschreibt zwei unterschiedliche Einstellungen von Patienten in Be-
zug auf die Beeinflussbarkeit ihrer Erkrankung. Es wird unterschieden zwischen
interner und externer Kontrolliberzeugung. Interne Kontrolle bedeutet, dass der
Patient an die Beeinflussung seiner Erkrankung und seiner Lebensumstande
durch sich selbst glaubt. Externe Kontrolle hingegen ist gleich zu setzen mit ei-
nem Gefuhl der Kontrolle von aul3en, von Machtlosigkeit und Abhangigkeit von
beispielsweise Schicksal, oder auch von anderen, als wichtig bewerteten Per-
sonen [45, 135, 174]. Es hat sich herausgestellt, dass jene Patienten mit einer
internen Kontrolluberzeugung ihre Schmerzen besser bewaltigen konnen und
unter Therapie eine bessere Prognose haben, da sie aktiv an ihrer Gesundung
teilhaben [135, 163]. Die Patienten mit einer externen KontrolliUberzeugung hin-
gegen haben ein grofReres Risiko, nicht von einer Therapie zu profitieren, da sie
sich eher passiv verhalten. Durch mangelnden Erfolg verstarkt sich ein Gefuhl
der Hilflosigkeit, was bei diesen Patienten auch zu depressiven Verstimmungen
fuhren kann [135]. In einigen Studien konnte gezeigt werden, dass die interne
Kontrolliberzeugung fur den Erfolg einer Therapie aulderordentlich wichtig ist.
So sei, laut Pfingsten, ,[...] die Erhdhung der Kontrollkompetenz schliel3lich als
wichtiges Wirkprinzip psychotherapeutischer Behandlung schlechthin interpre-
tiert [...]* worden [135].

Il. Aktuelle Modelle:

Durch zunehmende Nutzbarkeit von funktioneller Bildgebung des zentralen

Nervensystems sind in den letzten Jahren vermehrt Untersuchungen zur Rolle
des Gehirns bei chronischen Schmerzstorungen durchgefuhrt worden [133]. Auf
den dadurch erworbenen Erkenntnissen basieren einige der hier vorgestellten

aktuellen pathophysiologischen Modelle zur Schmerzentstehung. Bisher ist je-
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doch weiterhin unklar, ob die cerebralen Veranderungen Ursache oder Folge
der chronischen Schmerzen sind.

Laut Petzke hat sich in den funktionellen Untersuchungen herausgestellt,
dass die beobachteten und berichteten Beeintrachtigungen der Patienten, vor
allem im Bereich von affektiven Storungen, Konzentrationsstorungen, Stoérun-
gen der neuroendokrinen Funktion und des autonomen Nervensystems, gut mit

den Ergebnissen aus der Bildgebung korrelieren [133].

a) Melzack, der bereits als Autor an der Veroffentlichung der Gate Control
Theory [120] beteiligt war, forschte weiter an der Beteiligung des zentralen Ner-
vensystems am Phanomen Schmerz. Dabei entwickelte er ausgehend von For-
schung bezlglich von Phantomschmerzen die sogenannte Theorie der Neuro-
matrix [119]. Ausgehend von Phantomschmerzen formulierte Melzack vier
Schlussfolgerungen auf denen die Neuromatrix-Theorie basiert. Die erste be-
sagt, dass im Gehirn standig spontan Prozesse aktiviert sind, die den Korper,
den wir normalerweise fuhlen, versorgen. Diese Prozesse werden von Inputs
aus dem Korper modifiziert, kdnnen aber auch ohne Input ablaufen. Die zweite
Schlussfolgerung lautet, dass alle sensorischen Qualitaten, also auch Schmerz,
ohne Input aus dem Korper gefuhlt werden kdnnen; daher wird angenommen,
dass den Stimuli Muster im Gehirn zu Grunde liegen, die bei entsprechendem
Trigger zwar aktiviert, aber eben nicht neu ,produziert® werden. Die dritte
Schlussfolgerung besagt, dass der Kdper als eine Einheit im Kontrast zur Um-
welt empfunden wird. Dieses Selbst wird von zentralen neuralen Prozessen ge-
neriert und stammt nicht aus dem Rickenmark oder dem peripheren Nerven-
system. Die vierte und letzte Schlussfolgerung fuhrt zur Neuromatrix: die das
korperliche Selbst bestimmenden zentralen Prozesse missen zu einem grof3en
Teil Uber genetische Spezifikationen angeboren sein. Dieses primar vorhande-
ne ,Substrat® wird dann Uber Erfahrungen geformt und modifiziert [118, 119].
Melzacks Hypothese ist also, dass die Neuromatrix als anatomisches Korrelat
zum korperlichen Selbst ein cerbral ausgedehntes neuronales Netzwerk ist, das
aus Schleifen zwischen Thalamus und Cortex, sowie zwischen Cortex und lim-

bischem System besteht [118, 119]. Durch Verbindung mit neuronalen Schleifen
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und dortige wiederholte zyklische Verarbeitung und Synthese von Nervenimpul-
sen entsteht ein charakteristisches Muster, die sogenannte Neurosignatur [118,
119]. Untergruppen der Gesamt-Neurosignatur, so nimmt der Autor an, existie-
ren fur jede Art von psychologischer Dimension, so musse auch ein Muster fur
Schmerz bestehen. Das Konzept der Neuromatrix kann laut Melzack daher
auch das Phanomen des chronischen Schmerzes ohne adaquate physische
Ursache erklaren. Die Neuromatrix bestimmt vor allem via ihres Outputs — und
nicht Uber den Input aus der Korperperipherie — das Neurosignatur-Muster fur
Schmerz [119]. Somit werden zentral Schmerzempfinden, aber auch Schmerz-
reaktionen und sonstiges schmerzbezogenes Verhalten bestimmt [18]. Das
Neurosignatur-Muster von Schmerz wird, abgesehen von den genetischen De-
terminanten, auch von neuro-humeralen Prozessen, beispielsweise Uber

stressbedingte Cortisolausschuttung, modifiziert [118].

Endocrine, immune, Afferent Medullqry
and autonomic nout descending
system activity P inhibition

Pain
/ perception

Brain areas that underlie
— pain experience
and behavior
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Abbildung 7: Das Konzept der Neuromatrix, aus [18].
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Eine aktuellere Studie aus dem Jahr 2010 von Somborski und Bingel be-
schaftigt sich ebenfalls mit der ,Schmerzmatrix“ [152]. Die Autoren geben dabei
an,,[...] dass klinische, insbesondere chronische Schmerzen durch eine distink-
te zentrale Reprasentation gekennzeichnet sind, die (wenn auch Uberlappend)
von der typischen bekannten ,Schmerzmatrix® abweicht. [152]* Weiter fuhren
sie aus, dass anzunehmen ist, dass bei chronischen Schmerzen eine Dysfunk-
tion des deszendierenden schmerzmodulierenden Systems vorliegt. Unklar sei
allerdings, ob diese Dysfunktion schon als Voraussetzung zur Entwicklung der
chronischen Schmerzen existiert, oder ob sich die Veranderung des schmerz-
modulierenden Systems als Folge von psychologischen Verhaltensweisen ent-
wickelt [152].

b) Das Konzept der Interozeptiven Reizverarbeitung oder Interoception
wurde von Craig entwickelt [31, 32]. Er geht davon aus, dass es sich bei
Schmerz um ein homoostatisches Gefuhl handelt, welches auf einen schadli-
chen Korperzustand hinweist, auf den eine Reaktion des Verhaltens eingeleitet
werden muss [33]. Er zahlt Schmerz nicht zusammen mit Temperaturempfinden
zum Beruhrungsempfinden, sondern zu den allgemeinen Koérpergeflhlen, ei-
nem Gefuhl fur den Gesamtstatus des Korpers. Neben Schmerz zahlen zu die-
sen Empfindungen, die das Bewusstsein vom Kdrper empfangt, beispielsweise
auch Hunger, Durst, Temperatur, muskulare und viszerale Wahrnehmungen,
Juckreiz und Erréten. Dieses Geflhl fir den Zustand des gesamten Korper
nennt Craig die Interozeption. Er unterstellt, dass dem Korper und also auch der
Interozeption eine Art physiologischer Kompass, die Homdostase, zu Grunde
liegen muss. Diese wird Uber dinne afferente Fasern (Ad und C) aus allen Ge-
weben der Peripherie mit Informationen Uber den aktuellen Status versorgt.
Diese Afferenzen gelangen zuerst zu autonomen und homoostatischen Zentren
in Ruckenmark und Hirnstamm, bevor sie Uber den Nucleus tractus solitarii als
in der Lamina | der thalamocorticalen Bahn gelegenen primaren Reprasentation
des Korperzustandes zum Cortex geleitet werden. Die kortikale Re-Reprasenta-

tion der Interozeption liegt, entsprechend Craigs Ergebnissen der funktionellen
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Bildgebung, in der vorderen Inselrinde (anterior insular cortex, AlC) der nicht-
dominanten Hirnhemisphare, also in der Regel rechts [31].

In einem spater erschienenen Artikel zum Thema diskutiert Craig zudem an-
hand von weiteren Studien die Bedeutung des vorderen cingularen Cortex (an-
terior cingular cortex, ACC), der, laut noch aktuelleren Studien der funktionellen
Bildgebung, meist parallel zur vorderen Inselrinde aktiviert ist [34]. Er geht dabei
davon aus, dass die beiden Rindenareale ein gemeinsames limbisches System
bilden, wobei die vordere Inselrinde das anatomische Korrelat des Bewusst-
seins darstellen und der vordere cingulare Kortex als Sitz der Verhaltensinitiie-
rung fungieren soll [31, 32, 34]. Von dort aus werden also unter kortikaler Kon-
trolle autonome und motorische Antworten auf den Schmerzreiz initiiert [33].

Ausgehend von den Erkenntnissen aus der funktionellen Bildgebung formu-
liert Craig einen neuen Forschungsansatz: er stellt die Hypothese auf, dass
chronische Schmerzerkrankungen, wie beispielsweise das Fibromyalgiesyn-
drom, auf einer cerebralen Storung der HomoOostase beruhen konnten, zum

Beispiel im Sinne von Stérungen des Elektrolyt- und Wasserhaushalts [33].

¢) Yunus schlagt ein Konzept der Central Sensitivity Syndromes (CSS) [181,
182] oder zentralen Hypersensitivitdtssyndrome [133] vor. Er geht davon aus,
dass die Erkrankungen, die bisher beispielsweise als Fibromyalgie, Span-
nungskopfschmerz, Reizdarmsyndrom oder somatoforme Schmerzstorung be-
kannt waren, aber auch noch andere, aktuell als psychosomatische Erkrankun-
gen oder ,medically unexplained symptoms® klassifizierte Storungen, neben
uberlappenden klinischen Eigenschaften auch eine gemeinsame pathophysio-
logische Grundlage besitzen. Dabei handelt es sich laut Yunus um die soge-
nannte ,Central Sensitization (CS)“, oder auch zentrale Sensibilisierung, die
sich als intensive, krankhafte Schmerzverstarkung durch das Gehirn manifes-
tiert [181]. Die zentrale Sensibilisierung wird charakterisiert durch Hyperalge-

sie3, Allodynie*, Ausbreitung des rezeptiven Feldes im Sinne einer Schmerz-

3 Hyperalgesie entspricht einem ibermaRigen Schmerzempfinden (im Vergleich zu einer ge-
sunden Person) bei Applikation eines Schmerzreizes.

4 Allodynie bedeutet Schmerzempfinden bei Applikation eines eigentlich nicht schmerzhaften
Stimulus.
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ausbreitung Uber die Innervationsgrenzen des jeweiligen peripheren Nerven hi-
naus, verlangerte elektrophysiologische Entladung sowie eine nach dem eigent-
lichen Schmerzreiz vorhandene unangenehme Schmerzempfindung, zum Bei-
spiel Brennen, Pochen oder Taubheit [182].

Die durch zentrale Sensibilisierung entstehenden Central Sensitivity Syn-
dromes, Petzke nennt sie in seiner Ubersicht ,zentrale Hypersensitivitatssyn-
drome® [133], konnen laut Yunus durch ein biopsychosoziales Modell erklart
werden. Seiner Ansicht nach kommt es durch verschiedene Einflisse zu einer
neuroendokrinen oder immunologischen Dysfunktion, dadurch zu einer Uberer-
regbarkeit von zentralen Neuronen und somit zur zentralen Sensibilisierung.
Dieser Prozess erfolgt uber eine gesteigerte Aktivitat von Synapsen, die von
Neurotransmittern und -peptiden, wie zum Beispiel Substanz P, Glutamat oder
NGF, der ,nerve growth factor erregt werden [181]. Diese aktivieren dann post-
synaptische Rezeptoren, unter anderem den NMDA-Rezeptor, von dem ange-
nommen wird, dass er eine entscheidende Rolle bei chronischem Schmerz
spielt. Veranderungen an der Nervenzelle sind die Folge. Wiederum dadurch
kommt es zu einer Hyperexzitabilitat eben dieser. Es kann jedoch auch eine
Verminderung an hemmenden Neurotransmittern und -peptiden vorliegen, dazu
zahlen unter anderem Serotonin, GABA, Dopamin und Norepinephrin - das Re-
sultat ist wiederum Hyperexzitabilitat [182].

Yunus erklart, dass sich die zentrale Sensibilisierung und somit die Uberer-
regbarkeit von zentralen Neuronen als Hypersensitivitat gegentber noxischen
und nicht-noxischen Stimuli du3ert. Zu den noxischen Stimuli zahlt er hierbei
beispielsweise Druck oder Hitze, zu den nicht-noxischen zum Beispiel Berlh-
rung. Er geht davon aus, dass sich die zentrale Sensibilisierung im Verlauf auf
Grund der Neuroplastizitat des zentralen Nervensystems ohne neue Stimuli
selbst erhalt [181].

Die folgende schematische Ubersicht verdeutlicht das pathogenetische Mo-

dell der zentralen Hypersensitivitatssyndrome.
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Abbildung 8: vereinfachtes Modell der biopsychosozialen Pathogenese der soge-
nannten CSS = Central Sensitization Syndromes, aus [181].

d) Es haben sich in den vergangenen Jahren aus verschiedenen Studien Er-
kenntnisse zu cerebralen Strukturverédnderungen bei chronischen Schmerzer-
krankungen ergeben [133]. Bei Patienten mit chronischem Ruckenschmerz
konnten Apkarian et al. im Vergleich zu gesunden Kontrollen in Strukturuntersu-
chungen eine Reduktion des Volumens der grauen Substanz in Hohe von 5 bis
11% feststellen. Eine Verminderung der Dichte der grauen Substanz zeigte sich
im prafrontalen Cortex beider Hirnhemispharen, genauer gesagt im dorsolatera-
len prafrontalen Cortex (DLPFC), und im Bereich des rechten Thalamus, also in
Regionen, die an der Schmerzempfindung beteiligt sind [10, 133]. Die Volu-
menabnahme der grauen Substanz bezogen auf die Gesamtmasse korrelierte

dabei mit der Erkrankungsdauer. So konnten Apkarian et al. feststellen, dass
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pro Jahr mit chronischem Schmerz 1,3 cm?® graue Substanz verloren gehen. Die
regionalen Verluste waren hingegen mit Subtypen der Schmerzerkrankungen
assoziiert: bei Vorliegen einer Neuropathie war die graue Substanz starker ver-
mindert als ohne. Aufgrund dieser Ergebnisse stellten Apkarian et al. die Hypo-
these auf, dass vor allem durch Substanzverlust im Thalamus eine Verande-
rung der Reizweiterleitung stattfindet, die den Shift von akutem zu chronischem
Schmerz erklaren konnte. Dabei handelt es sich um ein Abweichen von der
normalen Reizleitung vom Thalamus zum anterioren cingularen Cortex; die Ak-
tivitat dort ist vermindert, im orbitofrontalen Cortex aber nun unphysiologischer-
weise erhoht. Darlber hinaus kdénnte der Substanzverlust zur Entwicklung der
bei chronischem Schmerz beschriebenen affektiven und behavioralen Verande-
rungen fuhren [10].

Die Bildgebungsstudie von Schmidt-Wilcke et al. [146] konnte zeigen, dass
sich bei Patienten mit chronischen Schmerzstérungen, wiederum im Vergleich
zu gesunden Kontrollen, im Hirnstamm und im somatosensorischen Cortex eine
signifikante Verminderung der grauen Substanz nachweisen lie3. Zudem fan-
den die Autoren heraus, dass die Abnahme der grauen Substanz negativ mit
der Schmerzintensitat und unangenehmem Empfinden am Untersuchungstag
korrelierte: je hoher der Grad der Schmerzen und Beschwerden, desto starker
die Abnahme der grauen Substanz. Zudem konnte aber eine Zunahme der
grauen Substand beidseits in den Basalganglien und im linken Thalamus fest-
gestellt werden. Die Autoren konnten im Gegensatz zu Apkarian et al. [10] kei-
nen zeitlichen Zusammenhang zwischen Dauer der Schmerzerkrankung und
struktureller Veranderung des Gehirnes finden. lhre Schlussfolgerung daraus
ist, dass die Strukturveranderung eher den Grund der Chronifizierung denn eine
Konsequenz daraus darstellen muss [146].

In der funktionellen Bildgebung bei Patienten mit Fibromyalgie konnten
Burgmer et al. ebenfalls Veranderungen der grauen Substanz feststellen [23].
So zeigte sich bei diesen Patienten eine Verringerung der grauen Substanz im
prafrontalen Cortex, im anterioren cingularen Cortex (ACC) und in der Amygda-
la. In diesem Fall korrelierte das Ausmal des Substanzverlustes jedoch mit kei-

nen Krankheitsdaten. Die Autoren stellen daher die Hypothese auf, dass es sich
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bei der strukturellen Veranderung um eine Vorbedingung einer zentrale Sensiti-
vierung im Rahmen des Fibromyalgiesyndroms handelt [23].

Nicht nur anatomisch-strukturell, sondern auch aus funktioneller Sicht unter-
scheidet sich das Gehirn eines Schmerzpatienten von dem eines Gesunden. In
einem Ubersichtsartikel tber chronische Rickenschmerzen filhren Apkarian
und Robinson aus, dass bei Angabe von spontanen hochgradigen schmerzhaf-
ten Ruckenschmerzen vor allem der mediale prafrontale Cortex (mPFC) Aktivi-
tat zeigt, der in der top-down-Regulation des Verhaltens involviert sein soll.
Auch der Inselkortex zeigte bei zunehmenden Schmerzen eine zunehmende
Aktivitat. Die Inselaktivitat korrelierte dabei sehr eng und positiv mit der Dauer
der Erkrankung. Apkarian und Robinson gehen daher davon aus, dass Intensi-
tat und Dauer von chronischen Ruckenschmerzen direkt mit der Hirnaktivitat im
mPFC und der Insel assoziiert sind [9].

In der Studie von Baliki et al. zur cerebralen Funktionsfahigkeit von Patienten
mit chronischen Ruckenschmerzen fiel auf, dass chronische Schmerzen die
funktionelle Interkonnektivitat von Teilen des Cortex verandern, die an der Ru-
heaktivitat des Gehirns beteiligt sind [11]. Sie stellen daher die Hypothese auf,
dass chronische Schmerzen nicht nur eine Art Hirnatrophie bewirken, sondern
auch die funktionellen Kommunikationswege im Gehirn deutlich verandern. Die-
se veranderte Kommunikation beeintrachtigt wahrscheinlich die Ruheaktivitat
und konnte eventuell auch fur kognitive und behaviorale Veranderungen ver-
antwortliche sein [11].

Zur funktionellen Bildgebung bei Patienten mit diagnostizierter somatoformer
Schmerzstérung gibt es ebenfalls Studien, die belegen, dass ein Verlust an
grauer Substanz stattfindet. Die Verluste wurden, genau wie in den beschriebe-
nen Studien zu chronischen Rickenschmerzen und Fibromyalgie, im prafronta-
lem Cortex, Cingulum und der Insel gefunden und lassen daher auf ein zumin-
dest sehr ahnliches Geschehen schlielRen [170]. Valet et al. schlagen daher
diese cerebralen Veranderungen als eine Art Marker fur chronische (funktionel-
le) Schmerzerkrankungen vor [170].

Stoeter et al. untersuchten ebenfalls Patienten mit somatoformer Schmerz-

stérung. Im Fokus der funktionellen Bildgebung waren jedoch Reaktionen auf

31



1. Einleitung

kognitiven und emotionalen Stress, sowie auf einen Schmerzreiz mittels Pin-
Prick [155]. Es fanden sich bei allen drei Tests veranderte Reaktionen im Ver-
gleich zu den gesunden Kontrollen: die Reaktion auf den Schmerzreiz und kog-
nitiven Stress waren verstarkt, die Reaktion auf emotionalen Stress hingegen
vermindert nachweisbar [155].

Ob die zuvor erwahnte Verminderung der grauen Substanz im Sinne eines
Schrumpfens des Hirngewebes oder im Sinne einer neurodegenerativen Atro-
phie zu verstehen ist, wird ebenso diskutiert, wie die implizierte Frage, ob es
sich um ein reversibles oder um ein irreversibles Geschehen handelt [10].

Petzke schlieRt aus den Ergebnissen seiner Ubersicht, die auch zum Teil die
vorab genannten Studien umfasst, dass eine Differenzierung der somatoformen
Schmerzstérung von anderen chronischen Schmerzerkrankungen auf Basis der

funktionellen Bildgebung nicht zu rechtfertigen sei [133].

e) Chronischen Schmerzerkrankungen sollen auch genetische Faktoren zu
Grunde liegen oder zumindest als eine Art Risikofaktor fur die Entwicklung einer
solchen Erkrankung fungieren. Diatchenko et al. sprechen von einer Art
.pathway of vulnerability, der zur Ausbildung von ,idiopathischen Schmerzer-
krankungen® fihren kann. Dabei werden von den Autoren zum Einen ein vers-
tarktes Schmerzempfinden und zum Anderen psychische Belastung als die zwei
Hauptprobleme oder -faktoren identifiziert, welche zur Entwicklung einer chroni-
schen Schmerzerkrankung beitragen [37, 38]. Beide Faktoren beeinflussen sich
einerseits gegenseitig und andererseits auch das Risiko von Schmerzentste-
hung und -aufrechterhaltung. Zugleich werden die Auspragung von Schmerz-
empfinden und psychischem Profil von genetischer Variabilitat und Umweltein-
flissen bestimmt [37].

Die Vererbung von psychischen Erkrankungen wie Angsterkrankungen und
Depression wurde in Zwillingsstudien nachgewiesen und flr diese Erkrankun-
gen, aber auch fur erhohte Schmerzsensibilitat und Somatisierung konnte eine
erhebliche Menge von assoziierten Genen festgestellt werden. Dazu zahlen un-

ter anderem die Gene fiir die COMT?, den B2-Adrenorezeptor, fiir einen Sero-

5 = Catechol-O-Methyltransferase
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tonin-Transporter (5-HTT), fiir die MAO A8, den D2-Dopaminrezeptor und einen
Rezeptor fur Glukokortikoide. Diatchenko et al. gehen davon aus, dass multiple
genetische ,Pfade” mit erlebten Umwelteinflissen interagieren und sich so die
interindividuell unterschiedlichen Auspragungen von chronischen Schmerzer-
krankungen erklaren lassen [37].

Zusammengefasst schlagen Diatchenko et al. daher aus dem Zusammen-
spiel genetischer, psychischer und neurobiologischer Faktoren und dem Ein-
fluss der Umwelt auf diese das folgend dargestellte pathogenetische Modell flr

die Entstehung ,idiopathischer® Schmerzen vor [133].
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Diatchenko et al. [37].
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[ll. Psychologische Einflusse und Risikofaktoren:
Hier werden noch einmal kurz stichwortartig, zum Teil in Form von Fragen,

wichtige Risikofaktoren, sowie Einflisse auf Entstehung und Verlauf von chroni-
schen Schmerzerkrankungen aufgezahlt, die auch flr eine Evaluation des
Patienten, die einzuleitende Therapie und deren Prognose wichtig sind.
Teilweise wurden diese Risikofaktoren bereits im Kapitel 1.1.4 Epidemiologie
oder bei den vorangehenden Erklarungsmodellen zur Pathogenese in diesem
Kapitel genannt, eine gesammelte Darstellung aus Griinden der Ubersicht er-

scheint aber sinnvoll.

« Geschlecht des Patienten: Frauen sind oOfter und starker von chronischen
Schmerzen betroffen. Ist aber ein Mann betroffen, kann dies zu psychi-
schen Problemen fuhren, da er sich vom klassischen Rollenbild entfernt
[160].

« Nimmt der Patient Medikamente gegen seine Schmerzen ein? Falls dies
zutrifft, welche und wie viel davon konsumiert er? Kénnte ein Analgetika-
missbrauch, beispielsweise von Opioiden, vorliegen? [54, 83]

« Sozio6konomischer Status des Patienten: Personen mit geringerem Bil-
dungsstatus und entsprechend schwierigerer Arbeitsplatz- beziehungswei-
se Arbeitsmarktsituation sind haufiger von Schmerzerkrankungen betroffen
als Personen mit hdherem soziookonomischem Status [41, 99].

« War der Patient in seiner Kindheit Gewalterfahrungen in der Familie oder
sexuellem Missbrauch ausgeliefert? [45, 137, 175] Genauere Ausfuhrungen
werden unter |., Abschnitt e) erlautert.

« Wie ist das Kontrollempfinden des Patienten in Bezug auf seine Erkran-
kung (HLOC?, PLOCS?) [174]? Eine genauere Erklarung des Modells findet
sich unter |., Abschnitt f).

« Wie stellt sich die Gemiitslage des Patienten dar? Gibt es Hinweise auf das

Vorliegen einer depressiven Erkrankung? [77, 176] Ausfuhrlichere Erlaute-

7 = Health Locus of Control

8 = Pain Locus of Control
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rungen zu den Zusammenhangen von Schmerz und Depression findet sich
im Kapitel 1.1.7 Komorbiditaten im Abschnitt Depression.

« Eine erhohte Aufmerksamkeit und Konzentration auf die Schmerzen
verstarkt das Schmerzempfinden. Kann oder will sich der Patient jedoch
auf andere Lebensinhalte oder Aufgaben konzentrieren, wird auch der
Schmerz mehr in den Hintergrund gedrangt. Ein Beispiel daflr ist der Sta-
tus des Verliebtseins [171, 180].

« Neigt der Patient zum Katastrophisieren seiner Beschwerden beziehungs-
weise seiner Erkrankung? Dieses ubertreibende Verhalten beziehungswei-
se diese ubersteigerte Einschatzung der Situation kann laut Sullivan et al.
zu einer starkeren Schmerzempfindung, sowohl klinisch als auch experi-
mentell, zu grélleren Einschrankungen im Alltag, zu einer starkeren psychi-
schen Belastung, zu vermehrtem Gebrauch von Analgetika, zu langeren
Krankenhausaufenthalten und zu haufigeren Arztbesuchen fuhren [158].
Katastrophisieren wird dabei als ein multidimensionales Konstrukt gesehen,
das sich aus Rumination®, Magnifikation'® und Hilflosigkeit zusammensetzt
[157]. Ob ein Patient zum Katastrophisieren neigt, oder nicht, ist zudem ein
Prognosefaktor fir die Entwicklung einer depressiven Erkrankung im Ver-
lauf [158].

« Zum Thema Katastrophisieren passend und zugehdrig sind das Fear-Avoi-
dance Behavior und die zugehdrigen Fear-Avoidance Beliefs, die bereits
als Modell unter I. im Abschnitt b) erklart wurden. Das Fear-Avoidance Be-
havior stellt einen die Prognose der Erkrankung bestimmenden Faktor dar.
Liegt ein derartiges Verhalten vor, muss dieses gezielt therapeutisch ange-
gangen werden, um den Circulus vitiosus der Chronifizierung zu durchbre-
chen [101, 168].

9 Rumination ist hier im psychologischen Sinne, also als Gedankenkreisen oder Griibeln zu ver-
stehen.

10 Magpnifikation ist hier im Sinne von Ubertreibung gemeint.
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Abbildung 10: Ubersicht Gber die Zusammenhénge zwischen Fear-Avoidance Modell
und Katastrophisieren, nach Turk [168].

« Auch die Partnerschaft oder Ehe des Patienten und das Verhalten seines
Partners kann einen Einfluss auf den Verlauf der Erkrankung ausuben.
Nach Fordyce und seinem Modell der operanten Konditionierung mussten
zugewandte, besorgte Partner zu einer Verstarkung des Schmerzverhal-
tens fluhren. Partner, die nicht auf das Schmerzverhalten eingehen oder es
ablehnen, mussten wiederum zu einer Loschung des Verhaltens beim
Patienten flhren [60]. In einer Studie von Newton-John und Williams konn-
ten die Autoren jedoch zeigen, dass es weitaus mehr unterschiedliche Aus-
pragungen von Verhalten bei Partnern von Patienten mit chronischen
Schmerzen gibt. Aullerdem zeigte sich, dass Besorgnis des Partners beim
Patienten weniger positiv aufgenommen wird, als beispielsweise ermuti-
gendes oder problemldsendes Verhalten. Diese ,Antworten® auf berichtete
Schmerzempfindungen werden aber im Vergleich zur AuBerung von Be-
sorgnis weniger haufig gegeben, weswegen die Autoren eine bessere Ein-
bindung der Partner in die Therapie des Schmerzpatienten vorschlagen
[126].
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1.1.6 Lebensqualitat

Bereits in zahlreichen veroffentlichten Studien zum Thema chronische
Schmerzen wurde festgestellt, dass betroffene Patienten eine ausgepragt ver-
minderte Lebensqualitat aufweisen [68, 127]. Die gesundheitsbezogene Le-
bensqualitat (,health related quality of life” = ;HR-QOL") setzt sich dabei aus
den Bereichen ,psychisches Wohlbefinden®, ,korperliche Verfassung®, ,soziale
Beziehungen® und ,funktionale Kompetenz der Betroffenen® zusammen [65].
Eine Evaluation der Lebensqualitat kann durch Fragebogen, wie den SF-36, der
auch in dieser Studie verwendet wurde, erfolgen [64].

Differenziert man die Obergruppe Schmerzpatienten weiter, so zeigen sich
aullerdem Unterschiede zwischen weiblichen und mannlichen Patienten, wobei
die weiblichen eine deutlich niedrigere Lebensqualitat angeben [161].

Auch Religiositat wurde in Zusammenhang mit Lebensqualitat untersucht.
Dabei fanden Gerbershagen et al. heraus, dass Patienten mit starker Religiosi-
tat besser mit Schmerzen umgehen kdonnen und sich trotz Schmerzen, eher als
weniger religiose Patienten, weiter an den Aktivitaten des taglichen Lebens so-
wie an Freizeitaktivitaten beteiligen [65].

Eine Arbeit von Nickel et al., die die Einflussfaktoren von Lebensqualitat bei
somatoformen Storungen mit Leitsymptom Schmerz untersuchte, zeigt, dass
vor allem das Ausmal® der Somatisierung, daneben aber auch hoheres Alter,
subjektive berufliche Beeintrachtigung, Dauer von schmerzassoziierten Kran-
kenhausaufenthalten und auch das Auftreten von psychischen Komorbiditaten

Einfluss auf die Lebensqualitat nehmen [127].

1.1.7 Komorbiditaten

Patienten mit einer chronischen Schmerzstdérung haben, wie viele internatio-
nale Veroffentlichungen, beispielsweise auch die englische Studie von Aggarwal
et al. zeigt [2], verhaltnismaRig oft noch weitere psychische Erkrankungen vor-
zuweisen. Dazu zahlen besonders Depressionen und Angststorungen [176].

Die wichtigsten Komorbiditaten sollen im Folgenden kurz umrissen werden.
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|._Depressionen:
Fishbain et al. veroffentlichten im Jahr 1998 eine Ubersichtsarbeit zum The-

ma Komorbiditaten bei Patienten mit chronischen Schmerzen [54]. In dieser Ar-
beit wurde auch noch einmal einer der Griinde zusammengefasst, warum es so
wichtig ist, das Auftreten und die Art der Komorbiditaten von Patienten mit chro-
nischen Schmerzstérungen festzustellen: ,[...] the presence of an additional di-
sease can complicate, interfere with, or make treatment of the index disease
more difficult, making the prognosis worse [...]“ [54].

Pfingsten gibt die Pravalenzrate fur manifeste depressive Symptome bei
Patienten mit chronischen Schmerzen bei mindestens 60% an. Wendet man
jedoch die diagnostischen Kriterien (ICD-10, DSM) einer Depression an, so
kommt man laut dem Autor auf eine Komorbiditatsrate von maximal 30% [135].
Henningsen und Léwe sind auf Grund ihrer Studie zu der Ansicht gekommen,
dass ein gemeinsames Auftreten von Schmerzen, somatoformen Symptomen
und Depression eher die Regel als die Ausnahme darstellt und dies auch bei
der Therapie der Schmerzpatienten stets bedacht und in diese einbezogen
werden sollte [77].

Fishbain et al. berichteten bei ihrer Literaturanalyse, dass die Pravalenzrate
von Depressionen bei Patienten mit chronischen Schmerzen zwischen 10% und
100% liege [54]. Die Autoren halten es flr wahrscheinlich, dass der Zeitpunkt
des Auftretens der komorbiden Erkrankung in der Regel zeitlich nach dem Auf-
treten der chronischen Schmerzerkrankung liegt. Eine Pradisposition fur das
Entwickeln einer depressiven Erkrankung erhdohe auf’erdem die Wahrschein-
lichkeit, eine depressive Stérung als Komorbiditat zu entwickeln [55].

Bei depressiven Stérungen gibt es ebenso wie bei chronischen Schmerzer-
krankungen Veranderungen des autonomen Nervensystems, die wahrschein-
lich mit einem erhohten kardiovaskularen Risiko einhergehen. Analog zur chro-
nischen Schmerzstérung wurden erhdhte Ruheherzraten und eine verminderte
Herzratenvariabilitat festgestellt [24, 94].

Inwiefern diese Veranderungen bei Patienten, die sowohl an einer Depressi-
on, als auch an einer chronischen Schmerzstorung leiden, interagieren oder

sich eventuell addieren, muss noch geklart werden.
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Il. Angst- und Panikstorungen:

In der Veroffentlichung zum Thema Komorbiditaten bei chronischen
Schmerzerkrankung berichten die Autoren Fishbain et al. auch vom Auftreten
von Angst- und Panikstorungen bei Schmerzpatienten [54]. In ihrer Untersu-
chung mit 283 Patienten zeigte sich, dass allein 15,2% an einer generalisierten
Angststorung litten. Insgesamt litten 62,5% der Schmerzpatienten an Angst,
wobei der Groldteil neben der generalisierten Angststorung die Anpassungssto-
rung mit angstlichem Gemutszustand ausmacht [56]. Andere Studien, die fur die
Ubersichtsarbeit zusammengetragen wurden, zeigen, dass die Rate der Angst
bei Patienten mit chronischen Schmerzen bei 7 bis 9% liegt, wobei Fishbain et
al. darauf verweisen, dass die Pravalenzraten fur Angst bei Patienten mit chro-

nischen Schmerzen wahrscheinlich unterschatzt werden [54].

[ll. Personlichkeitsstérungen:
Bass und Murphy berichten, dass Patienten mit somatoformen Schmerzsto-

rungen haufig auch an Personlichkeitsstérungen leiden [12]. In ihrer Uber-
sichtsarbeit geben sie an, dass bei rund 60% der Schmerzpatienten die Kriteri-
en fur eine Personlichkeitsstorung erfullt wurden. Dabei bildeten die Patienten
mit der Diagnose einer zwanghaften Personlichkeitsstérung mit einem Anteil
von 25% die grofdte Gruppe, dahinter lagen mit 10% die Patienten mit einer ab-
hangigen Personlichkeitsstérung. Es wurden jeweils keine Unterschiede bei

den Geschlechtern festgestellt [12].

IV. Schlafstérungen:
Aigner et al. zeigten in ihrer Untersuchung, dass die von ihnen untersuchten

Patienten mit einer chronischen somatoformen Schmerzstérung zu uber 80%
Schlafstérungen im Sinne von Ein- und Durchschlafstérungen aufwiesen. Die
Autoren vermuten, dass die verminderte Erholung im Schlaf zu einer Aufrecht-
erhaltung der Schmerzsymptomatik fihren kénnte und durch eine Verbesse-

rung des Schlafes auch eine Verbesserung der Schmerzsymptomatik erreicht
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werden konnte. Zudem schlagen die Autoren eine Aufnahme des Kriteriums
Schlafstérung in die Diagnostik der somatoformen Schmerzstérung vor [4].
Auch Saletu et al. gehen in einer Studie auf die erhdhte Rate an Schlafsto-
rungen bei Patienten mit chronischen Schmerzen ein. Sie verabreichten in ihrer
Studie Trazodon'!, was bei den Patienten mit somatoformer Schmerzstérung zu
einem tieferen und somit verbesserten Schlaf fuhrte. Die Autoren nehmen an,
dass es durch neurophysiologische Normalisierung auch zu einer Verminderung

der Schmerzsymptomatik kommt [141].

V. Restless Legs Syndrom:
Die Arbeitsgruppe um Aigner et al. untersuchte neben Schlafstérungen auch

das Auftreten des Restless Legs Syndroms (RLS) bei Patienten mit somatofor-
men Schmerzstorungen. Dabei zeigte sich eine hohe Pravalenz von RLS bei
den Schmerzpatienten. Allerdings scheint es so, als unterscheide sich das
Schmerzprofil der Patienten mit RLS von denen ohne diese Nebendiagnose, so

die Autoren. Sie vermuten, dass RLS die Schmerzintensitat erhdhen konnte [5].

VI. Beschwerdeausweitung:
Auch fur nicht psychische Erkrankungen wie beispielsweise Herz-Kreislauf-

Erkrankungen, Magen- und Harnwegserkrankungen konnten Buchner et al. ei-
ne erhohte Auftretensrate bei Patienten mit chronischen Ruckenschmerzen
nachweisen. Die Autoren erklaren diesen Effekt durch statt findende Somatisie-
rung der Patienten und daher rihrende ausfuhrliche und wiederholte arztliche
Diagnostik. Dabei war die Wahrscheinlichkeit, dass mehrere Organsysteme
betroffen sind, umso hoher, je starker sich die Schmerzchronifizierung darstellte
[20]. Ahnlich berichten auch Henningsen et al. von der ,Beschwerdeauswei-
tung“ und meinen damit, durch zahlreiche Studien untermauert, das Auftreten
einer ,signifikant hdhere[n] Rate anderer, organisch nicht ausreichend erklarba-

rer Korperbeschwerden®, wobei es sich einerseits um Schmerzen anderer Loka-

11 Bei Trazodon handelt es sich um ein sedierendes Antidepressivum aus der Klasse der Sero-
tonin-Wiederaufnahmehemmer.
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litat, als auch um funktionelle Beschwerden, beispielsweise des gastrointestina-

len Systems, handelt [76].

VII. Substanzmissbrauch und -abhangigkeit:
Wie im Rahmen des Kapitels zum Thema Therapie noch naher besprochen

wird, nimmt ein Grolteil der chronischen Schmerzpatienten regelmaRig
Analgetika ein. Dies kann auf Dauer nicht nur zu Organschaden, sondern auch
zur Gewdhnung und zur Abhangigkeit fuhren.

Laut der Analyse einiger Studien zum Thema Abhangigkeit durch Jage, Will-
weber-Strumpf und Maier liegt die Pravalenz fur Sucht und Abhangigkeit bei
Patienten mit chronischen nicht-tumorbedingten Schmerzen zwischen 12 und
27%. Unter die Substanzen, die missbraucht werden, fallen nicht nur Opioid-
und Nichtopioidanalgetika, sondern auch Alkohol, psychotrope Substanzen wie
Benzodiazepine und illegale Drogen [83].

Als Risikofaktoren fur die Entwicklung einer Abhangigkeit im Rahmen einer
Schmerzerkrankung gelten einerseits pychosoziale Risikofaktoren, wie ein-
schneidende Lebensereignisse, schwierige Lebensverhaltnisse oder familiare
Vorbelastung. Andererseits kbnnen auch psychische Erkrankungen, oder eine
vorbestehende Suchterkrankung beziehungsweise schadlicher Gebrauch von
Suchtstoffen jedweder Art zu einer Abhangigkeit im Rahmen der Schmerzer-
krankung fuhren. Letztlich, so die Autoren Jage, Willweber-Strumpf und Maier,
kann auch mangelndes Coping — eine mangelnde oder falsche Auseinander-
setzung mit der Erkrankung — zu einem schadhaften Gebrauch von beispiels-
weise Opioidanalgetika fuhren [83].

Die Pravalenzwerte, die Vielzahl an Suchtstoffen und die mannigfaltigen Ri-
sikofaktoren zeigen die Relevanz dieser Komorbiditat. Eine gewisse latrogenitat

ist sicher jedoch auch nicht zu unterschatzen.

1.1.8 Therapieoptionen
Die Therapie von chronischen Schmerzstérungen ist, genau wie die Erkran-
kung selbst, nur schwer kurz zusammen zu fassen. Eine klare Behandlungsan-

weisung gibt es nicht, dafiir einige Therapiekonzepte, die den Patienten eine
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Linderung ihrer Beschwerden bescheren sollen. In der Regel ist das Therapie-
ziel eine Art Bewaltigung der Schmerzerkrankung durch Akzeptanz derselben.
Die Patienten sollen lernen mit ihrer Erkrankung leben zu konnen, mit den
Schmerzen zurecht zu kommen (,Coping®).

Zum Erreichen dieses Ziels haben sich in den letzten Jahren verschiedene
Therapieansatze als sinnvoll erwiesen, die kurz umrissen werden sollen. Dane-

ben wird auch auf die weit verbreitete Einnahme von Analgetika eingegangen.

I. Analgetika:
Ein Grolteil der Patienten mit chronischen Schmerzen nimmt wegen dieser

dauerhaft Analgetika ein. Bezogen auf die bekannten Nebenwirkungen vieler
Analgetika — seien es Magen-/Darm-Blutungen, Nieren- oder Leberschadigun-
gen, sowie schadlicher Umgang, der zur Abhangigkeit fuhrt [40] — ist ein sorglo-
ser Einsatz dieser Medikamente nicht angezeigt. Darlber hinaus ist fraglich,
wie gut Analgetika bei den in dieser Arbeit besprochenen Erkrankungen
schmerzlindernd wirken.

In einer Studie von Huge et al. betragt der Anteil der Patienten, der ein oder
mehrere Schmerzmittel einnimmt 80%. Darunter sind — bezogen auf das Stu-
fenschema der WHO — Medikamente der Stufen | bis Il zu finden. Fast allen
Patienten der Studie wurde eine Therapieplananderung empfohlen. Es wurde
ein Umsetzen der Medikamente mit einer Tendenz weg von WHO-Stufe Il/IlI
und eher hin zu einer antidepressiven Therapie empfohlen. Die Compliance der

Patienten war mit 28,6% jedoch als eher gering einzuordnen [81].

Tabelle 1: WHO-Stufenschema; zur Analgesie sollte jeweils noch, wenn méglich, eine
kausale, additive oder invasive Therapie stattfinden; nach [40].

WHO-Stufe Analgetika

I Nichtopioidanalgetika

Il Nichtopioidanalgetika + schwache Opioide

[l Nichtopioidanalgetika + starke Opioide
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Auch beim Thema Analgetikaeinnahme stellt sich bei chronischen Schmerz-
erkrankungen wieder die Frage nach der genauen Art oder Atiologie der
Schmerzen. Werden bei nozizeptiven oder Entmarkungsschmerzen Opioide re-
gelhaft und mit Erfolg eingesetzt, so gelten diese nach Jage, Willweber-Strumpf
und Maier bei Vorliegen einer somatoformen Schmerzstorung als kontraindiziert
[83].

Il. Verhaltenstherapie oder kognitiv-behaviorale Therapie (CBT!?):

Verdeutlicht man sich die eingangs beschriebene Zielsetzung eines Copings
mit der Erkankung, so wird schnell deutlich, dass vor allem eine das Verhalten
der Patienten modifizierende Therapie sinnvoll erscheint. Diese ,Hilfe zur
Selbsthilfe® kann die kognitiv-behaviorale Therapie leisten [100].

In einer Metaanalyse von Kroenke zeigte sich die kognitive Verhaltensthera-
pie durchgangig als wirksamster Therapieansatz fur die Behandlung von chro-
nischen Schmerzsyndromen [95]. Auch die Arbeitsgruppe um Lempa et al.
kommt zu einem ahnlichen Ergebnis und empfiehlt diesen Ansatz [102].

Trapp et al. untersuchten eine Gruppe von Patienten mit chronischen Ru-
ckenschmerzen, wobei Teile dieser Gruppe ein Rentenbegehren aufwiesen. Es
wurde angenommen, dass bei den Patienten mit Rentenbegehren schwieriger
ein Therapieerfolg herbeizufiUhren ware. Bei beiden Gruppen wurde eine ambu-
lante kognitive Verhaltenstherapie durchgefuhrt. Auch diese Autoren kamen zu
dem Ergebnis, dass die kognitive Verhaltenstherapie ,effektiv zu[r] Behandlung
chronischer Ruckenschmerzen® beitragt — sowohl bei den Patienten ohne, als
auch bei den Patienten mit Rentenbegehren. Zudem beschreiben die Autoren

eine Stabilitat des Therapieerfolges [165].

[ll. Antidepressiva:
Sowohl bei chronischen Ruckenschmerzen als auch bei Fibromyalgie zeigen

sich tri- oder tetrazyklische Antidepressiva einer Placebogabe hinsichtlich der

12 cognitive behavioral therapy
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Schmerzreduktion Uberlegen [1, 25]. Eine Uberlegenheit von SSRI gegeniber
von Placebo konnte hingegen nicht gezeigt werden.

Positiv zu bewerten ist zudem, dass unter Therapie mit Antidepressiva eine
verminderte Einnahme von Analgetika verzeichnet werden kann [25].

Salerno et al. berichten in ihrer Metaanalyse zum Thema Effektivitat von An-
tidepressiva bei chronischen Rickenschmerzen, dass diese in der untersuchten
Literatur durchgangig einen groReren Effekt als ein Placebo aufweisen. Gleich-
zeitig sei die Rate an Nebenwirkungen der Antidepressiva im Vergleich zum
Placebo jedoch deutlich erhoht. Die Autoren schranken zudem ein, dass in den
analysierten Studien nur die Schmerzstarke, nicht aber die Funktionsfahigkeit
im Alltag verbessert werden konnte [140].

Eine Metaanalyse durch Staiger et al. kommt zu einem ahnlichen Ergebnis.
Eine ,moderate“ Reduktion der chronischen Ruckenschmerzen — unabhangig
von vorliegender Depressivitat — kann durch Applikation von tri- oder tetrazykli-
schen Antidepressiva erreicht werden, so die Autoren. Auch in den hier
analysierten Studien konnte keine Wirksamkeit von SSRI-Praparaten bei chro-
nischen Schmerzen festgestellt werden. Dagegen scheint eine Inhibition der
Wiederaufnahme von Noradrenalin wichtig fur den analgetischen Effekt der An-
tidepressiva zu sein, mutmalen die Autoren. Staiger et al. geben aul3erdem an,
dass die Studienlage bezogen auf eine Verbesserung der Funktionsfahigkeit im

Alltag als weiterhin unklar anzusehen ist [153].

IV. Sport/ kérperliche Aktivitat:
Gerade bei Fibromyalgie zeigt sich in mehreren Metaanalysen, dass korper-

liches Training sehr effektiv ist. In einer Studie zu korperlicher Aktivitat bei
Fibromyalgie fand sich nach zwei Jahren sogar eine Heilung von der Erkan-
kung. Aaron und Buchwald raten in ihrer Ubersichtsstudie zum Thema effektive
Therapieoptionen daher zu einer Ermunterung der Patienten zu kdrperlicher Ak-
tivitat. Sie sehen es allerdings als sinnvoll an, den Patienten spezialisierte Phy-
siotherapeuten zur Seite zu stellen, um einen Therapieerfolg zu erreichen [1].
Auch Carragee nennt in seiner Ubersichtsarbeit in Bezug auf Therapie bei

chronischen Ruckenschmerzen Sport und koérperliche Aktivitat (darunter ver-
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schiedene Arten von Ubungen, Dehnungstibungen, aber auch Massagen et ce-
tera) als gleichwertig wirksam, was die Ruckerlangung eines normalen Aktiv-
itatsniveaus angeht. Auf jeden Fall, so Carragee, sollten Patienten mit chroni-

schen Riuckenschmerzen von Schonung und Bettruhe abgehalten werden [25].

V. Biofeedback:

In einer Metaanalyse von Nestoriuc und Martin hat sich Biofeedback bei Mig-
rane als wirksame Methode zur kurz- und langfristigen Schmerzreduktion, so-
wie zur Reduktion von psychischen Beeintrachtigungen erwiesen [125].

Langsames, tiefes Atmen und Herzraten-Biofeedback kann zu einer
Schmerzreduktion fuhren. Dies zeigte eine Studie von Chalaye et al., die den
Effekt von Biofeedback bei akutem Schmerzreiz (Hitzereiz) auf gesunde Pro-
banden untersuchte. Abgesehen von der Schmerzreduktion kam es gleichzeitig
auch zu einer gesteigerten Akivitat des kardialen Parasympathikus [27].

Kapitza et al. konnten in ihrer Studie die Wirksamkeit von Atmungs-Feedback
(,Respiratory Feedback®) im Vergleich zu Placebo bei Patienten mit chroni-
schen Ruckenschmerzen zeigen. Es kam bei den Patienten, die die entspre-
chenden Atemibungen — im Sinne des ,Respiratory Feedback — vornahmen,

zu einer signifikanten Schmerzreduktion [88].

VI.Multimodale Konzepte:
Carragee zufolge hat sich bei Rickenschmerzen ein Therapiekonzept beste-

hend aus kognitiver Verhaltens- und Physiotherapie als wirkungsvoll erwiesen,
was die Reduktion von krankheitsbedingten Fehltagen und die Steigerung von
korperlicher Funktionsfahigkeit angeht. Eine Schmerzreduktion sei hingegen
fraglich [25].

Aaron und Buchwald fiihren in ihrer Ubersichtsarbeit aus, dass weiterfiinren-
de Studien zum Thema multimodale Behandlungskonzepte von Néten sind. Vor
allen Dingen bezogen auf Patienten, die zusatzlich noch an Komorbiditaten lei-
den, seien Aussagen Uber effektive Therapiekonzepte bisher schwierig zu tref-
fen [1].
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Den Effekt eines dreiwdchigen stationaren multimodalen Therapiekonzeptes
bei Kindern mit chronischen Schmerzen — wobei diese in der Mehrzahl eine an-
haltende somtatoforme Schmerzstérung aufwiesen — wurde von Dobe et al. un-
tersucht. Das multimodale Therapiekonzept umfasste sowohl Verhaltensthera-
pie, als auch Musik-, Kunst-, Familien- und medikamentdse Therapie. Die Auto-
ren kommen zu dem Ergebnis, dass diese Form der Therapie bezogen auf
Langzeitergebnisse sehr effektiv ist. Einerseits sank die Schmerzstarke signifi-

kant, andererseits wurden auch Fehlzeiten (Schule) verringert [44].

VII. Der Beitrag von funktioneller Bildgebung zur Therapie:
Flor berichtet von den moglichen (Weiter-)Entwicklungen von Therapiekon-

zepten, die mit Hilfe der funktionellen Bildgebung realisiert wurden und werden.
Einerseits zahlen Interventionsmoglichkeiten, die sich die Neuroplastizitat zu
Nutze machen, wie beipielsweise die transcranielle Magnetstimulation, zu den
neuen Therapieverfahren. Andererseits konnen Therapieerfolge, beispielsweise

von Pharmakotherapie, mittels fMRT Uberpruft werden [59].

VIl. Weitere Therapieoptionen:

Es gibt einige Therapieoptionen, die noch einer genaueren Uberprifung be-
durfen. Ein Beispiel dafur ist die Therapie mit Antipsychotika [148]. Auch Eingrif-
fe wie die Stellatumblockade’ haben sich in verschiedenen Situationen als
Madglichkeit zur Therapie von Schmerzen im Kopfbereich, zum Beispiel bei post-
traumatischen Kopfschmerzen oder beim komplexen regionalen Schmerzsyn-
drom (CRPS) herausgestellt [28].

13 Blockade des Ganglion stellatum mit Lokalanasthetika zur Sympathikolyse.
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Im Folgenden ist die tabellarische Ubersicht von Therapieoptionen nach Aa-
ron und Buchwald dargestellt. Darin werden auch in dieser Therapieubersicht
nicht besprochene Ansatze, beispielsweise Hypnose oder der Einsatz von Ben-

zodiazepinen, erwahnt [1].

Intervention Condition(s)

Non-pharmacological

Exercise® >’ FM, CFS
Relaxation t:raining"’o_63 IBS, TMD, tension HA
Biofeedback®®*~¢¢ FM, TMD
Cognitive behavioural therapy>’ 8636372 FM, CFS, IBS,TMD, tension and migraine
HA
Hypnosis®'"" FM, TMD
Educational/self-management programmes’*”® FM, TMD
Acupuncture’®”’ FM, TMD
Pharmacological

63,7881

Tricyclics (e.g. amtriptyline) FM, IBS, tension HA, idiopathic chronic

pain and fatigue syndromes

Cyclobenzaprine’*#? FM, TMD
Cyclobenzaprine with fluoxetine’” FM
Amitryptiline with fluoxetine”” FM
Zolpidem or zopiclone (limited to sleep FM
symptoms)’?
Tropisetron (5 mg daily improved pain, sleep, dizziness)83 FM
Moclobemide (limited to energy and vigour)®* CFS
Diazepam®® TMD
Tegaserod or alosetron®®®’ IBS
Smooth muscle relaxants (e.g. cimetropium bromide)®8° IBS
L-arginine”® ICS
Progestogen (medroxyprogesterone acetate)’' Chronic pelvic pain

Non-pharmacological and pharmacological combinations
Amitriptyline plus cognitive behavioural therapy® Tension HA

FM, fibromyalgia; CFS, chronic fatigue syndrome; TMD, temporomandibular disorders; IBS, irritable
bowel syndrome; HA, headache; ICS, interstitial cystitis.

Abbildung 11: Ubersicht tiber ausgewahlte Therapieoptionen, die sich in klinisch kon-
trollierten Untersuchungen als nitzlich herausgestellt hatten, nach Aaron
und Buchwald [1].
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1.2 Das Autonome Nervensystem (ANS)

Das autonome oder vegetative Nervensystem (ANS) hat die Aufgabe den
menschlichen Koérper auf innere und aul3ere Reize innerhalb von klrzester Zeit
und in der Regel auf unwillkurlicher Basis neu einzustellen, die Homoostase al-
so zu adjustieren. Dabei wird vom autonomen Nervensystem die nervale Kon-
trolle Uber die glatte Muskulatur aller innerer Organe, also im thorakalen, abdo-
minellen und urogenitalen System, Gbernommen. Zudem werden auch endokri-
ne und exokrine Driusen, Teile des Auges, der Musculus erector pili, sowie die
Blutgefalte vom autonomen Nervensystem innerviert [63, 85].

Die ausfuhrenden Organe des autonomen Nervensystems sind Sympathikus
und Parasympathikus. Es gibt Zielorgane, wie beispielsweise das Herz oder die
Harnblase, an deren Innervation sowohl Sympathikus als auch Parasympathi-
kus direkt beteiligt sind. Dort fungieren sie im klassischen Sinne anatagonis-
tisch, als ,Gegenspieler”. Andere Zielorgane reagieren nur auf eines der Syste-
me. Sie werden entweder sympathisch oder parasympathisch innerviert. Im
Prinzip wirken Sympathikus und Parasympathikus — auf die gesamte Homo-
ostase bezogen — funktionell immer synergistisch [85, 166]. Die Balance der
beiden Systeme, also des sympathischen und vagalen Systems, ist ein dauer-
haft aktiver Prozess.

Abgesehen von den zwei bekanntesten Teilen des autonomen Nervensys-
tems wird auch noch von einem enterischen Anteil gesprochen. Darunter wer-
den in der Darmwand befindliche Neurone verstanden, die das Darmnervensys-
tem bilden. Dieses funktioniert weitgehend unabhangig von der zentralen Steu-
erung .

Afferenzen, also sensible Informationen des vegetativen Nervensystems aus
den peripheren Organen werden nicht in Sympathikus oder Parasympathikus
unterteilt. Die Informationen aus den viszeralen Organen, auch viszerosensibel
genannt, werden grof3tenteils unterbewusst auf sympathische oder parasympa-
thische Zentren verschaltet, die wiederum eine reflektorische Antwort generie-
ren. Ein Beispiel dafur ist die Lichtreaktion der Pupille. Zum Teil gelangen die

viszerosensiblen Afferenzen aber auch zum Bewusstsein. Beispiele fur diese
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Bewusstwerdung sind unter anderem das Vollegefuhl nach einer reichhaltigen
Mahlzeit oder Magenschmerzen [71, 166].

Da die Reaktionen des autonomen Nervensystems in der Regel mdoglichst
schnell umgesetzt werden mussen, werden ein Grofteil dieser Reaktionen in
Form von unwillktrlichen Reflexmechanismen umgesetzt. Einige dieser Reflexe
sollen im Rahmen der Ausfuihrungen Uber die Funktionstestungen erklart wer-
den. Unter autonomen Reflexebdgen wird dabei vereinfacht gesagt ein System
verstanden, das laut Ziemssen ,aus einer afferenten, einer zentral verarbeiten-
den und einer efferenten Komponente® besteht [184].

Wichtig bei der Beurteilung der Funktion des autonomen Nervensystems ist
die Beachtung seiner Abhangigkeit vom circadianen Rhythmus [63].

Abweichungen von den gesunden Reaktionsmanifestationen kénnen durch
Funktionstestungen des autonomen Nervensystems diagnostiziert werden. Na-
heres dazu wird nach der Einflhrung in die Grundlagen der Anatomie und Phy-

siologie des autonomen Nervensystems im Kapitel 1.3 erlautert.

1.2.1 Sympathikus und Parasympathikus

Im Allgemeinen galten Sympathikus und Parasympathikus klassischerweise
als zwei Gegenspieler, die den Korper als Ganzes an unterschiedliche Lebens-
und Umweltsituationen anpassen sollen. Dabei wurden dem Sympathikus die
Verantwortung fur Reaktionen im Sinne von ,Fight and Flight, dem Parasympa-
thikus fur ,Rest and Digest“ zugesprochen. Die Annahme war, dass der Sympa-
thikus fur eine korperliche Reaktion auf einen Stressreiz zustandig sei, der Pa-
rasympathikus flr das Einstellen des Koérpers auf einen Ruhe- und Erholungs-
zustand. Mittlerweile ist man von dieser klassischen Trennung abgekommen.
Beide Systeme werden nun vielmehr als funktionelle Synergisten der Homo-
ostase gesehen [85, 166].

Die zentrale Kontrolle von Sympathikus und Parasympathikus erfolgt in ge-
meinsamen Ubergeordneten Zentren. Mit Hilfe der funktionellen Bildgebung
konnte ein Lateralisierungskonzept der autonomen Regulation vorgeschlagen

werden. Dabei scheint die Inselrinde der rechten Hemisphare starken Einfluss
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auf die sympathische kardiovaskulare Funktion zu nehmen, wahrend die linke
Hemisphare eher auf die parasympathische Funktion einwirkt [26].

Als wichtiges Steuerungszentrum fur beide Teile des vegetativen Nervensys-
tems fungiert dabei der Hypothalamus. Dort kdnnen Informationen aus dem
limbischen System integriert werden. Vom Hypothalamus aus werden selektiv
sympathische oder parasympathische Zentren direkt oder indirekt Uber die
Formatio reticularis im Hirnstamm angesteuert [166].

Zudem ist das autonome Nervensystem Uber die Verbindung mit dem Hy-
pothalamus auch an das hypothalamisch-hypophysare ACTH'/Cortisol-System
angebunden [71, 84].

Zahlreiche Botenstoffe dienen der Informationsweitergabe von zentral an die
praganglionaren Sympathikusneurone. Vasopressin aus dem Hypothalamus,
Serotonin aus den Raphe-Kernen, aber auch Adrenalin und Noradrenalin aus
Gebieten der Medulla oblongata wirken bei der absteigenden Kontrolle des
sympathischen Nervensystems mit [71].

Die anatomischen Grundlagen des efferenten peripheren vegetativen Ner-
vensystems kann man folgendermal3en umrei3en:

Die praganglionaren Neurone des Sympathikus liegen im Thorakolumbal-
mark und werden in Ganglien, die als zwei Grenzstrange paravertebral liegen,
umgeschaltet. Vom jeweiligen Grenzstrang aus ziehen Nervenfasern, zum Teil
uber ein weiteres Ganglion, zu den Effektororganen [85]. Die Neurotransmitter
des sympathischen Nervensystems sind Acetylcholin (1. Neuron) und Norad-
renalin (2. Neuron) [166].

Besonders am sympathischen Nervensystem ist die Eingliederung des Ne-
bennierenmarkes. Dieses entspricht einer Ansammlung von sympathischen
Ganglienzellen und erlaubt Uber Ausschuttung von Katecholaminen — Adrenalin
und in geringerem Umfang auch Noradrenalin — einen direkten hormonellen
Einfluss des sympathischen Nervensystems auf das kardiovaskulare System
[71].

Die praganglionaren Neurone des Parasympathikus liegen im Hirnstamm

und im Sakralmark. Von dort aus ziehen Nervenfasern zu den nahe der Effek-

14 = Adenocorticotropes Hormon
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tororganen gelegenen postganglionaren Neuronen. GroRere Ganglien finden
sich beinahe ausschlieRlich im Bereich des Kopfes [85]. Das parasympathische
Nervensystem benutzt sowohl beim 1. als auch beim 2. Neuron Acetylcholin als
Neurotransmitter [166]. Der bekannteste parasympathische Nerv ist der Nervus
vagus, der X. Hirnnerv, der, ausgehend vom Hirnstamm, unter anderem Herz,
Lunge und Teile des enterischen Nervensystems versorgt.

Zudem haben Sympathikus und Parasympathikus unterschiedliche Innerva-
tionsschwerpunkte: Im Vergleich zum Parasympathikus, dessen Innervation
sich auf Kopf- und Rumpfeingeweide konzentriert, kann man sympathische
Nervenfasern im gesamten Korper, also beispielsweise auch an den Schweil3-
drusen im Hautbereich, finden [166].

Die genaueren Innervationswege des autonomen Nervensystems in Bezug
auf Herz und Gefalde, sowie in Bezug auf Schmerz werden in den entsprechen-

den Kapiteln naher erlautert.

1.2.2 Wirkung des ANS auf GefaRe und Herz

Die Regulation des Gefalldurchmessers wird hauptsachlich von sympathi-
schen Efferenzen Gibernommen. Uber a,-Rezeptoren wird sowohl an den veno-
sen Kapazitatsgefalien, als auch an den arteriellen Widerstandsgefal3en eine
Vasokonstriktion vermittelt. Hierdurch erfolgt eine Erh6hung des systemischen
Blutdrucks. An der Skelettmuskulatur vermittelt der Sympathikus wiederum Uber
B.-Rezeptoren an den Arterien eine Vasodilatation. Die Durchblutung der Ske-
lettmuskulatur wird somit gesteigert. Dies geschieht um den Koérper auf eine
mogliche Aktivitatssteigerung vorzubereiten - also ganz im Sinne von ,Fight and
Flight* [71, 971].

Am Herz wirken sowohl Sympathikus als auch Parasympathikus. Der Sym-
pathikus nimmt Uber die Nervi cardiaci mittels Noradrenalin und einer Erhdhung
der Ca?'-Leitfahigkeit auf alle Teile des Herzens Einfluss. Die sympathischen
Wirkungen werden hauptsachlich Uber (3;-Rezeptoren vermittelt. Bei Aktivierung
des Sympathikus kommt es zu einer Frequenzzunahme am Sinusknoten (= po-

sitiv chronotrope Wirkung), zu einer Beschleunigung der Erregungsleitung am
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AV-Knoten (= positiv dromotrop) und zu einer Zunahme der Herzmuskelkontrak-
tilitat, also der Herzkraft (= positiv inotrop) [71, 97].

Der Parasympathikus wirkt nur auf Teile des Herzens ein: Uber den Nervus
vagus beeinflusst er mittels Acetylcholin und einer damit einhergehenden Erhé-
hung der K*-Leitfahigkeit die Arbeit von Sinus- und AV-Knoten, sowie der Vorho-
fe. Dabei sind seine Wirkungen antagonistisch zu denen des Sympathikus. Eine
Aktivierung des Nervus vagus fuhrt also zu negativer Chronotropie im Sinne ei-
ner Herzfrequenzabnahme und zu negativer Dromotropie. Auf die Herzkraft hat

der Parasympathikus keine Wirkung [71, 97].

1.2.3 ANS und Schmerz

Erfahrt der menschliche Organismus einen Schmerzreiz, werden nicht nur
bewusste Reaktionen generiert, parallel wird auch eine vegetative Reaktion
hervorgerufen, die der Protektion des Korpers dienen soll. Diese vegetative
Reizantwort ist als eine physiologische ,Aktivierungsreaktion®, oder ,Arousal
Reaction® zu sehen [71]. Darunter versteht sich die Reaktion auf einen Reiz, der
unabhangig von seiner Modalitat's, als alarmierend empfunden wird und daher
zu einer Aktivierung des Sympathikus, im Sinne einer Vorbereitung auf eine
Flucht- oder Abwehrreaktion, fihrt. Dem Sympathikus wird somit, wie es Janig
beschreibt, ,eine integrale Rolle bei dem Ausdruck von Schmerzen“ zuge-
schrieben [84].

Die evaluierbaren, vegetativen Effekte eines akuten Schmerzreizes sind un-
ter anderem eine Erhdhung der Herzfrequenz und des Blutdrucks, somit eine
Erhéhung des Herz-Zeit-Volumens, aber auch eine gesteigerte Atemfrequenz,
SchweilRbildung, sowie erweiterte Pupillen. Zudem kann eine verminderte
Hautdurchblutung bei gesteigerter Muskeldurchblutung festgestellt werden [71,
84].

Das nozizeptive und das vegetative Nervensystem interagieren auf verschie-
denen Ebenen: in der Peripherie, auf RlUckenmarksebene, im Hirnstamm, sowie

im Hypothalamus und der GroBhirnrinde [14].

15 Bei der Reizmodalitat kann es sich aulRer Schmerz auch zum Beispiel um ein lautes Ge-
rausch, einen unerwarteten Lichtreiz oder ahnliches handeln.
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An der Weiterleitung des Schmerzreizes aus der Peripherie ist der Tractus
spinoreticularis beteiligt, der Uber die Formatio reticularis nozizeptive Informati-
onen an vegetative Kerngebiete im Hirnstamm'®6 und an den Hypothalamus
ubermittelt. Dartber hinaus gibt es die bereits erwahnten Ubergeordnete Kon-
trollzentren im limbischen System und im Neokortex [71, 84]. Auf diesen Ebe-
nen ist die Einbindung in eine vegetative Reizantwort angesiedelt [63, 71]. Im
limbischen System ist dabei vor allem der Pars anterior des Gyrus cinguli be-
deutsam, bei der Grol3hirnrinde ist die Inselrinde von Ubergeordneter Bedeu-
tung [14].

Besonders das periaquaduktale Grau (PAG) scheint dariber hinaus eine
wichtige Rolle bei der Verbindung von Schmerzreiz und vegetativer Antwort zu
spielen. Im PAG werden Informationen aus dem Limbischen System und dem
Mittelhirn in aufsteigende Informationen aus dem Hinterhorn integriert. Eine mo-
tivationale, emotionale und vegetative Einordnung wird hier vorgenommen [14].

Folgende schematische Darstellung verdeutlicht die komplexen Zusammen-
hange zwischen Schmerzreiz und autonomer Reaktion, sowie wichtige Lei-

tungsbahnen.

6 Darunter der Nucleus Edinger-Westphal, Nucleus nervi facialis, Nucleus salivatorius, Nucleus
dorsalis nervi vagi, Nucleus ambiguus.
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Abbildung 12: Leitungsbahnen, Uber die nozizeptive Inputs autonome, endokrine, an-
tinozizeptive und behaviorale Antworten generieren'’, aus [14].

Die eben dargelegten Zusammenhange beziehen sich auf einen akuten
Schmerzreiz. Die sich anschlielRende Frage lautet daher, wie sich das Vegetati-
vum bei chronischen Schmerzen verhalt.

Zuerst einmal kommt es physiologischerweise bei einer langer anhaltenden
Reizdauer oder haufiger Wiederholungsfrequenz zu einer Abschwachung der
vegetativen Reaktion — im Sinne einer Habituation [71].

Dies gilt jedoch nicht unbedingt flr chronischen Schmerz. Dort lasst sich be-
obachten, dass bei dauerhafter Einwirkung von Schmerz auch eine Verande-
rungen in der Funktion des autonomen Nervensystems zu finden ist. Bereits
1989 untersuchten Perry et al. [132] zwei Gruppen von Patienten: eine Gruppe

mit Arthritis und eine Gruppe mit myofaszialem Schmerzsyndrom. Es handelte

17 Laterale Anteile des pariaquaduktalen Grau (PAG) dienen der Aktivierung von ,Fight and
Flight“-Reaktionen und somit der Sympathikusaktivierung und opioid-unabhangiger Analge-
sie. Die Raphekerne (NRM) vermitteln mit Hilfe von Serotonin eine Hemmung der Schmerz-
weiterleitung. CeNA = zentraler Kern der Amygdala. PBN = Parabrachialer Nukleus.
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sich also um eine Patientengruppe mit einer Erkrankung mit korperlicher
Ursache und um eine Gruppe mit einer Erkrankung ohne nachweisbare korper-
licher Ursache. An diesen Patienten fuhrten sie verschiedene, einfache auto-
nome Funktionstests durch, deren Ergebnisse pathologisch veranderte Reakti-
onen zeigten. Sie untersuchten in der Studie Herzrate, Pupillengrof3e und Haut-
leitfahigkeit und fanden unter anderem bei beiden Gruppen eine signifikant er-
hohte Herzraten-Baseline. In Zusammenschau aller Einzelergebnisse fanden
die Autoren in beiden Gruppen sehr ahnliche Ergebnisse. Bei den kardiovasku-
laren Untersuchungen vermuteten sie eine verminderte parasympathische Akti-
vitat, bei der Sudomotorik wiederum eine gesteigerte sympathische Aktivitat
[132].

Im Laufe der letzten 20 Jahre konnten die Beobachtungen, dass chronische
Schmerzerkrankungen mit Stérungen des autonomen Nervensystems im Sinne
einer autonomen Dysregulation einhergehen, vielfach repliziert werden. So wird
heute zum Teil diskutiert, entsprechende Analysen des autonomen Nervensys-
tems als Biomarker flr bestimmte Schmerzerkrankungen wie Fibromyalgie zu
verwenden [154]. Diese Entwicklung wird dadurch begunstigt, dass die auto-
nome Funktionsdiagnostik durch die Einfuhrung der Analyse der Herzratenvari-
abilitat (HRV) deutlich an Differenzierbarkeit zugenommen hat. Die Bedeutung
und Interpretation der Herzratenvariabilitat wird im Abschnitt 1.3.1 naher erklart.

Abgesehen von der vegetativen Reaktion des Korpers auf einen Schmerz-
reiz, gibt es auch sogenannte ,sympathisch unterhaltene Schmerzen® oder
,Sympathetically maintained pain“ (= SMP) [86]. Damit ist gemeint, dass unter
pathologischen Bedingungen, also beispielsweise nach einem Trauma oder im
Rahmen des Komplexen Regionalen Schmerzsyndroms (CRPS), der Sympa-
thikus an der Generierung von Schmerz beteiligt sein kann. Nachgewiesen
werden konnte dabei eine Schmerzreduktion bei Sympathikusblockade mit Hilfe
von Lokalanasthetika [86].

Das autonome Nervensystem ist, wie bereits erwahnt, nicht vollig unabhan-
gig vom Willen des Menschen. Biofeedback-Training ist ein effektiver Weg, um
experimentell induzierte Schmerzen zu reduzieren, aber auch chronische

Schmerzerkrankungen konnen in ihrer Intensitat gemindert werden [27, 88].
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1.2.4 Medikamente mit Wirkung auf das ANS

Anhand der komplizierten zentralen Einbindung des autonomen Nervensys-
tems lasst sich bereits erahnen, dass es eine Vielzahl von Medikamenten gibt,
die in die Regelkreise und Wirkungen von Sympathikus und Parasympathikus
eingreifen kénnen. Im Folgenden werden die wichtigsten Medikamente bezie-
hungsweise Wirkstoffe oder Wirkstoffgruppen stichwortartig prasentiert.

Dabei werden Medikamente, die direkt auf die Transmitter des autonomen
Nervensystems (Acetylcholin, Noradrenalin, Adrenalin) einwirken abgegrenzt
von Medikamenten, die entweder durch ihre Wirkung vegetativ geregelte Ziel-
grolRen wie Blutdruck oder Herzfrequenz verandern, oder in die Regelkreise des
Vegetativums eingreifen (beispielsweise die hypothalamisch-hypophysare Ach-

se).

a) Medikamente, die auf die Transmitter des autonomen Nervensystems ein-

wirken [16]:

« Sympathomimetika: direkte Sympathomimetika wie Adrenalin, Noradren-
alin, Dobutamin, Orciprenalin, Fenoterol, Salbutamol, tetrazyklische Antide-
pressiva; indirekte Sympathomimetika wie Amphetamine, Methylphenidat
(Ritalin), trizyklische Antidepressiva, SSRI'8-Derivate

« Sympatholytika: B-Blocker, Clonidin, a-Methyldopa

« Parasympathomimetika oder Cholinergika: beispielsweise Neostigmin, Do-
nepezil, Parathion (E605)

« Parasympatholytika oder Anticholinergika: beispielsweise Atropin, Scopo-

lamin

b) Medikamente oder Stoffe, die auf andere Art und Weise auf das autonome
Nervensystem einwirken [16]:
« Medikamente, die das dopaminerge System beeinflussen, wie beispiels-

weise Neuroleptika wie Haloperidol

18 Selektiver Serotonin-Reuptake-Inhibitor
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Medikamente, die das serotonerge System beeinflussen, wie beispielswei-

se SSRI oder SNRI'®, aulterdem auch atypische Neuroleptika

Medikamente, die das histaminerge System beeinflussen, wie beispiels-

weise Antihistaminika wie Dimenhydrinat, Diphenhydramin

Mineralokortikoide, wie beispielsweise Prednisolon

Vasodilatatoren, wie beispielsweise ACE2°-Hemmer, AT:-Antagonisten,

Calciumantagonisten

« Analgetika: Opioide, NSAID (beispielsweise Acetylsalicylsdure, Ibuprofen)

« Diuretika, wie beispielsweise Furosemid

« Abbauhemmer der Katecholamine, wie beispielsweise MAQO?'-/COMT?2-
Hemmer

« Ethanol

« Koffein

« Nikotin

Zur Diagnostik einer Storung des autonomen Nervensystems gehort daher in
jedem Fall immer eine ausfuhrliche Medikamentenanamnese. In Bezug auf die
Durchfuhrung von autonomen Funktionstests sollten die entsprechenden Medi-
kamente rechtzeitig vorher pausiert werden (siehe Tabelle 1). Ist dies nicht
maoglich, kann die Interpretation der Testergebnisse nur eingeschrankt vorge-

nommen werden.

1.3 Funktionstestungen des Autonomen Nervensystems
Bereits seit nahezu 40 Jahren gibt es verschiedene Arten von Stresstests,
die regelmafig in unterschiedlichen Kombinationen zur Detektion von Stérun-

gen des autonomen Nervensystems in der medizinischen Forschung und Dia-

19 Serotonin-Noradrenalin-Reuptake-Inhibitor
20 Angiotensin Converting Enzyme
21 Monoaminoxidase

22 Catechol-O-Methyltransferase
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gnostik zum Einsatz kommen. Man unterscheidet dabei psychische (mentale)
von physischen Stresstests.

Ubersichten Uber die Mdglichkeiten und Probleme der Testung des autono-
men Nervensystems haben Ziemssen und Low veréffentlicht [107, 184, 185].

Ziemssen fasst die Ergebnisse mehrerer Fachgesellschaften zur Frage, was
den idealen autonomen Funktionstest ausmacht, folgendermalien zusammen:
,Der ideale autonome Funktionstest sollte einfach und sicher durchfuhrbar, ein-
deutig interpretierbar, nicht invasiv, reproduzierbar, sensitiv, spezifisch sowie fur
Langzeitstudien geeignet sein.” [184]

Zur Testung von autonomen Reflexbégen muss der afferente Schenkel mit
einem adaquaten Stimulus gereizt werden. Danach erfolgt die Messung der ef-
ferenten Aktivitat, entweder direkt, zum Beispiel durch eine Mikroneurographie,
oder indirekt durch Messung eines oder mehrerer Funktionsparameter des
Endorgans. Ein Beispiel hierfur ware die Herzfrequenz. Indirekte Messungen
sind dabei das ubliche Verfahren, da sie einfacher durchzufuhren sind [184].

Vor der Durchfihrung von autonomen Funktionstests, sowie zwischen ein-
zelnen Tests, muss immer eine Ruhephase vor- beziehungsweise zwischenge-
schaltet werden. Dies dient dazu, die jeweiligen Effekte auch wirklich der
Testung und dem so applizierten Reiz zuschreiben zu konnen [185].

Um eine gute Qualitat der autonomen Funktionstestung zu gewahrleisten,
gibt es laut Ziemssen einige Punkte zu beachten. Die Standardisierung der
Tests bezlglich Vorbereitung, Durchfihrung und Interpretation ist am wichtigs-
ten, um moglichst viele Storfaktoren zu eliminieren. Zu den beeinflussenden
Faktoren gehdren einerseits individuelle Faktoren wie Alter, Medikation und
korperliche Fitness und andererseits Umgebungsfaktoren wie Larm oder die
Raumtemperatur des Untersuchungszimmers. Entsprechend sind Standardisie-
rungen bezuglich der Patientenvorbereitung, als auch der raumlichen Untersu-
chungsbedingungen vorzunehmen.

Bei der Vorbereitung der Patienten empfiehlt Ziemssen daher die Beachtung

folgender Regeln:
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Tabelle 2: Wichtige Hinweise fiir die Patientenvorbereitung, modifiziert nach [185].

48 Stunden vor der Untersuchung sollten abgesetzt werden:
* Anticholinergika (z.B. Antihistaminika, Antidepressiva)

* Sympathomimetika (a- und 3-Agonisten)

» Parasympathikomimetika

* Mineralokortikoide (z.B. 9-a-Fludrocortison)

* Diuretika

24 Stunden vor der Untersuchung sollten abgesetzt werden:
« Sympathikolytika (a-Antagonisten, 3-Antagonisten)

12 Stunden vor der Untersuchung sollten abgesetzt werden:
* Alkohol

* Analgetika

Am Morgen der Untersuchung:

* Kein Tragen beengender Kleidung

* Keine Korsette

» Keine Stutzstrumpfe

3 Stunden vor der Untersuchung sollten abgesetzt werden:
* Nikotin

* Kaffee

* Nahrung

Generell wird empfohlen eine autonome Standardtestbatterie zusammenzu-
stellen, die aus den ,wichtigsten und besten Funktionstests® besteht [184]. Eine
umfassende Beurteilung des autonomen Nervensystems ist durch eine Auswahl
von mehreren, gut validierten Funktionstests, die standardisiert vorbereitet,
durchgefuhrt und ausgewertet werden, sowie nach Durchfihrung eines umfas-
senden Anamnesegesprachs gut moglich.

Bei der autonomen Funktionstestung, die dieser Arbeit zu Grunde liegt, wur-

den die verschiedenen Biosignale, die spater eine entsprechende Diagnostik
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ermoglichen, kontinuierlich mit Hilfe eines Computerprogramms aufgezeichnet.
Zu den detektierten Biosignalen gehdren dabei ein 3-Kanal-EKG, der Blutdruck
(Ermittlung einmal pro Minute mittels oszillometrischer Oberarmmanschette,
sowie kontinuierliche Ermittlung mittels Finger-plethysmografischer Messung,
Speicherung des systolischen, diastolischen und mittleren Blutdruckes), sowie
verschiedene Werte, die die Herzratenvariabilitat bestimmen (Naheres unter 2.3

Der Task Force Monitor).

1.3.1 Die Herzratenvariabilitat — Definition und Bedeutung

Die Herzfrequenz ist eine sich standig verandernde Grdfle. Die kardialen
Schrittmacherzellen sind nur fur eine Art Grundfrequenz verantwortlich, das
.Fein-Tuning®“ hingegen wird vom autonomen Nervensystem Ubernommen. Die
Herzfrequenz wird so von Schlag zu Schlag (,beat to beat®) von verschiedenen
zentralen und peripheren Kontrollzentren, sogenannten Oszillatoren, beein-
flusst. Diese, so Ziemssen, ,generieren rhythmische Fluktuationen der efferen-
ten Nervenentladungen, die sich in Kurzzeit- und Langzeitvariabilititen der
Herzfrequenz manifestieren.” [185] Derartige Veranderungen der Herzfrequenz
konnen der Beurteilung von parasympathischen und sympathischen, sowie
humoralen und Schrittmacherfunktionen dienen.

Die Herzratenvariabilitat ist heutzutage von grolder klinischer Bedeutung. Es
wird davon ausgegangen, dass eine eingeschrankte Adaptionsfahigkeit der
Herzrate im Sinne einer sympathovagalen Imbalance ein erhéhtes kardiovasku-
lares Risiko darstellt. Uber die alleinige Diagnostik hinaus kann jedoch auch
versucht werden durch gunstige Beeinflussung der Herzratenvariabilitat und
Monitoring derselben das Morbiditatsrisiko von kardiovaskularen Erkrankungen,
bei denen eine verminderte HRV vorliegt, zu senken [162].

Bezlglich des autonomen Nervensystems stellt Ziemssen fest, dass der Pa-
rasympathikus eher auf Afferenzen aus den arteriellen BarorezeptorenZ® und
dem Atmungssystem reagiert, wohingegen der Sympathikus eher auf physi-

schen und psychischen Stress eine Veranderung der Herzfrequenz bewirkt.

23 Barorezeptoren und der zugehorige Reflex werden unter dem Punkt Orthostase im Kapitel
1.3.3 Physische Stresstests erlautert.
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Fuhrt man eine Spektralanalyse durch, konnen die spontan auftretenden
Veranderungen der Herzrate genauer analysiert werden. Dieses Biosignal
besteht aus mehreren Frequenzkomponenten. Im Fall der Herzratenvariabilitat
unterscheidet man drei verschiedene Hauptkomponenten. Es gibt den Bereich
der sogenannten ,Very Low Frequency® (VLF) mit einem Frequenzbereich
<0,04 Hz, den niederfrequenten Bereich (,Low Frequency“, LF), der sich zwi-
schen 0,04 und 0,15 Hz befindet und einen hochfrequenten Bereich (,High Fre-
quency”, HF) mit einer Frequenz zwischen 0,15 und 0,4 Hz [79].

Der LF-Bereich der Herzratenvariabilitat wird vor allem in Ruhe durch die
Barorezeptoren beeinflusst und kann somit sowohl parasympathische als auch
sympathische Innervationseinflusse wiedergeben. Laut Hilz und Dutsch nimmt
die LF-Modulation unter kérperlichem und mentalem Stress und bei Orthostase-
Belastung zu. Die HF-Komponente spiegelt eher die vagalen Efferenzen wider
und wird vor allem durch respiratorische Modulationen bestimmt [79].

Man kann zudem einen Quotienten aus High- und Low-Frequency-Bereichen
bilden, die LF/HF-Ratio. Dieser wird als Parameter der sogenannten sympatho-
vagalen Balance gesehen. Hat die Ratio hohere Werte als 1,0 Uberwiegt der
sympathische Einfluss, sind es hingegen Werte unter 1,0 Uberwiegt der pa-
rasympathische Einfluss [79, 111].

Es besteht eine inverse Korrelation von Herzrate und Herzratenvariabilitat: je
hoher die Herzrate, desto niedriger die Variabilitat; und entsprechend je niedri-
ger die Herzrate, desto hoher die Herzratenvariabilitat [7].

Die Herzratenvariabilitat ist also keine konstante Grof3e, sondern von ver-
schiedenen Faktoren abhangig. Dazu zahlen bei gesunden Probanden laut An-
telmi et al. sowohl Alter und Geschlecht, als auch die korperliche Fitness [7].

Die Autoren berichten, dass zunehmendes Alter zu einer Verringerung der
Variabilitat fuhrt, korperliche Fitness hingegen zu einer gesteigerten Herzraten-
variabilitat. Die LF/HF-Ratio nimmt mit zunehmendem Alter zu, was von Antelmi
et al. auf eine abnehmende parasympathische Aktivitat zurackgefuhrt wird [7].
Kuch et al. sehen in ihrer Studie zu den Determinanten der Herzratenvariabilitat
ebenso steigendes Alter mit einer HRV-Abnahme vergesellschaftet [96]. Dies

hatten auch Umetani et al. diskutiert, sehen gleichzeitig aber auch einen Zu-
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sammenhang der Herzratenvariabilitasunterschiede in verschiedenen Altersstu-
fen durch das Geschlecht der jeweiligen Probanden beeinflusst [169]. Bonn-
emeier et al. sahen in ihrer Untersuchung ebenfalls eine Abnahme der vagalen
Herzratenvariabilitdt mit zunehmendem Alter. Sie fuhrten diese auf eine nachtli-
che Minderung der vagalen Aktivitat zurtuck [17]. Die Studie von Zulfigar et al.
stellte heraus, dass nach vorangegangener Abnahme der parasympathische
Anteil der Herzratenvariabilitat in der achten Lebensdekade wieder zunimmt.
Die Autoren formulieren eine hohe Herzratenvariabilitat bei alteren Personen
daher als Pradiktor fur Langlebigkeit [186].

Bezogen auf das Geschlecht zeigten sich bei Antelmi et al. bei mannlichen
Probanden hohere Werte fur LF, VLF und die LF/HF-Ratio. Bei den weiblichen
Probanden hingegen konnten hohere HF-Werte, sowie weitere erhohte Index-
werte fur eine parasympathische Modulation gefunden werden [7]. Diese Be-
obachtungen sind vielfach mehr oder weniger ausgepragt gefunden worden
[149, 169]. Bonnemeier et al. sahen bei zunehmendem Alter abnehmende Un-
terschiede zwischen den Geschlechtern bei generell abnehmender Herzraten-
variabilitat [17].

Zum Einfluss des BMI?* auf die Herzratenvariabilitat gibt es widerspriichliche
Ergebnisse. Laut Antelmi et al. konnte ein solcher nicht nachgewiesen werden
[7]. Andere Studien hingegen legten dar, dass ein héherer BMI mit einer Ver-
minderung der Herzratenvariabilitat einhergeht [96, 159]. Laut einer Veroffentli-
chung aus dem Jahr 2012 von Windham et al. ist eine HRV-Veranderung letzt-
lich eher nicht vom BMI an sich abhangig, sondern davon, ob es sich um eine
sogenannte zentrale Adipositas im Sinne einer Erhdhung des Bauchumfanges
oder um eine generelle Adipositas, die sich gleichmallig auf den ganzen Korper
verteilt, handelt [179].

Mazurak et al. fanden bei Untersuchungen von Patienten mit Anorexia ner-
vosa und Patienten mit IBS25 heraus, dass sich sowohl BMI als auch Alter auf

die Herzratenvariabilitdt, zum Beispiel auf das RR-Intervall26, auswirken und

24 Body Mass Index
25 |rritable Bowel Syndrome (Reizdarmsyndrom)

26 = |BI (inter-beat interval)
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diese Faktoren entsprechend bei der Auswertung von HRV-Daten einbezogen
werden sollten [116].

Auch kurzfristige Lebensveranderungen, wie ein Nahrungsverzicht fur 48
Stunden, kdnnen die HRV im Sinne einer Stressreaktion mit sympathische Akti-
vierung bei parasympathischer Deaktivierung beeinflussen, so Mazurak et al.
[114]. Insgesamt, so die Autoren, musse die Validitat der Analyse der Herzra-
tenvariabilitat wegen vielerlei Einflussen, zum Beispiel die bereits genannten
wie Alter, BMI, aber auch zirkadianer Rhythmus, Menstruationszyklus, Medika-
menteneinnahme, Komorbiditaten et cetera, durch weitere standardisierte Stu-
dien erst noch weiter beurteilt werden, bevor aus der HRV-Analyse eine diag-
nostisches Instrument werden kann [113, 115].

In den letzten Jahren haben sich Autoren die Herzratenvariabilitdt und die
Moglichkeit diese zu trainieren zu Nutzen gemacht und mittels HRV-Biofeed-
back Methoden gefunden, um eine verminderte Variabilitdt der Herzratenan-
passung im Sinne einer verminderten vagalen Komponente wieder zu steigern.
Dabei spielt die erhdhte Mortalitdt durch verminderte Herzratenvariabilitat als
Motivation eine grof3e Rolle. Gerade depressive Patienten mit einer koronaren
Herzerkrankung (KHK) haben unter einer autonomen Dysfunktion ein hohes
kardiales Morbiditats- und Mortalitatsrisiko [24]. Nolan et al. versuchten
Patienten mit KHK und depressiver Verstimmung oder psychischem Stress mit-
tels HRV-Feedback mit metronomischem Atmen (sechs Atemzuge pro Minute)
zu trainieren. Zusatzlich erfolgten kurze Phasen kognitiv-behavioraler Therapie.
Die Autoren konnten aus ihren Ergebnissen schlie3en, dass das HRV-Biofeed-
back zu einer Erhéhung des zuvor geminderten parasympathischen Anteils flh-
ren konnte und es zusatzlich durch die kognitiv-behaviorale Therapie zu einer

psychischen Anpassung der KHK-Patienten kam [128].

1.3.2 Mentale Stresstests

Mentale Stresstests sind Untersuchungen, die alleine durch das Stellen einer
Aufgabe, die kognitiv herausfordernd ist, bei der untersuchten Person zu einer
Aktivierung und somit auch zu einer Erhdhung des Stresses und dessen Emp-

findens flhren soll. Unter physiologischen Bedingungen kommt es durch den
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psychischen Stressreiz zu einem objektiv messbaren Anstieg der Vitalparame-
ter, also von Herzrate und Blutdruck. Die Reaktionen sind dabei unabhangig
vom Barorezeptorenreflex [185].

Fur die Untersuchungen im Tudbinger Funktionslabor hatte man sich zu Be-
ginn der Untersuchungsreihe dazu entschieden, folgende mentale Stresstests

einzusetzen:

o Farbe-Wort-Interferenztest nach John Ridley Stroop:

Der Farbe-Wort-Interferenztest (FWIT) wurde in seiner ursprunglichen Form
bereits 1935 von J. R. Stroop entwickelt und veroéffentlicht [156]. Dieser zeigte
mit einem einfachen Versuchsaufbau, dass Probanden, denen Farbworte ge-
zeigt werden, die in abweichenden Farben gedruckt sind, versucht sind das
Wort vorzulesen, anstatt die eigentlich gefragte Druckfarbe zu nennen. Das Le-
sen als automatisierter Vorgang dominiert die Reaktion der Versuchsperson.
Dieser Effekt wird nach seinem Entdecker ,Stroop-Effekt® genannt. Der Effekt
und die Zusammenhange mit der Testung von Aufmerksamkeit wurden mittler-
weile noch durch andere Versuchsaufbauten weiter erforscht. Die genaue Erkla-
rung fur das Zustandekommen des Stroop-Effekts beschaftigt jedoch bis heute
die psychologische Forschung [109, 110].

Hoshikawa et al. konnten in ihrer Studie zeigen, dass durch Durchflihrung
des Stroop-Testes eine Erhohung der Herzfrequenz und des Blutdrucks, sowie
Veranderungen der Herzratenvariabilitdt gemessen werden kénnen [80].

Fur die vorliegende Testbatterie war bedeutsam, dass durch die kognitive Be-
lastung eine deutliche Stressreaktion hervorgerufen werden kann. Die Proban-
den waren daher angehalten, die Druckfarbe der Worter so schnell und so rich-
tig wie moglich anzugeben. Der erste Durchgang des Stroop-Tests bestand im
Vorzeigen einer Tafel mit Wortern, die in der Druckfarbe ihrer Wortbedeutung
gezeigt waren, also zum Beispiel ein in griner Farbe aufgedrucktes Wort
,GRUN* (siehe Beispiel Stroop 1). Die zweite Tafel zeigte dann diskrepante
Farb-Wort-Kombinationen (siehe Beispiel Stroop 2). Diese Diskrepanz flhrte zu
einer Irritation der Untersuchten durch den Stroop-Effekt. Somit wurde eine

wirkliche Stressreaktion erst im Durchgang ,Stroop 2“ hervorgerufen.
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Beispiel Stroop 1:

ROT GRUN BLAU

Beispiel Stroop 2:

ROT GRUN GELB

+ Rechentest.

Fur den Rechentest, auch als ,mental arithmetic test” bekannt, wird eine an-
gemessen erscheinende Rechenaufgabe gestellt, die den Probanden und
Patienten eine Uber zwei Minuten andauernde kognitive Leistung abverlangt.
Der Stressor ist eine Rechenaufgabe, die sequenziell Gber die genannten zwei
Minuten laut vorzurechnen ist. Der Effekt einer solchen Rechenaufgabe ist vor
allem von der zerebralen Aktivierung des Untersuchten abhangig [185]. Zudem
wirken sich auch interpersonelle Unterschiede bezuglich Affinitat zu Mathematik
oder auch Angste auf die Effekte beziehungsweise das Ergebnis aus.

Fur die vorliegende Versuchsreihe wurde dabei von den Probanden und
Patienten verlangt, von der Zahl 1000 abwarts sequenziell die Zahl 7 abzuzie-
hen. Im Falle eines Fehlers wurde dieser von den Versuchsleitern korrigiert und
der Proband oder Patient war angewiesen, von der richtigen Zahl aus weiter zu

rechnen.

1.3.3 Physische Stresstests

Wie bereits bei der Darlegung der physiologischen Zusammenhange erklart,
gibt es verschiedene Situationen, die dazu fuhren, dass das autonome Nerven-
system eine Anderung des Blutdrucks oder der Herzfrequenz rasch ausgleichen
muss, um eine kontinuierliche Versorgung des Organismus zu garantieren. Die-

se schnellen Ausgleichsreaktionen beziehungsweise die Intaktheit der autono-
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men Efferenzen konnen in einfachen Versuchen uberprift werden, wie bei-
spielsweise von den Autoren Ziemssen und Low beschrieben wurde [107, 185].

Fur die durchgefuhrte Untersuchungsreihe wurden folgende, vielfach in der
Erforschung des autonomen Nervensystems eingesetzte und reliable, physi-

sche Stresstests ausgewahlt:

» Respiratorische Sinusarrhythmie (RSA)

Vor allem bei jungen Menschen kann man physiologischerweise beobachten,
dass sich bei Inspiration die Herzrate erhoht, wohingegen sich im Exspirium die
Herzrate wieder verlangsamt. Diese atemabhangige Variabilitdt der Herzfre-
quenz wird als respiratorische Sinusarrhythmie bezeichnet und vor allem durch
wechselnde parasympathische Aktivitat bestimmt [185]. Mit zunehmendem Alter
nimmt die respiratorische Sinusarrhythmie ab. Daher sind die aus der Testung
ermittelbaren Funktionsindices auch entsprechend altersabhangig und nur in
Bezug auf entsprechende altersabhangige Normwerte zu bewerten [79, 185].

Atiologisch sind an der respiratorischen Sinusarrhythmie mutmaRlich ver-
schiedene Mechanismen beteiligt. Einerseits wird angenommen, dass es zent-
rale Mechanismen gibt, die im Rahmen der Inspiration die Funktion von vagalen
Neuronen am Herzen inhibieren. Andererseits wird angenommen, dass Uber
Veranderungen des zentral-vendsen Blutvolumens und den sogenannten Bain-
bridge-Reflex eine Veranderung der Herzfrequenz zustande kommt. AuRerdem
sind wahrscheinlich auch pulmonale und thorakale Dehnungsrezeptoren mit
Hirnstammzentren verbunden, die Uber das autonome Nervensystem an der
Modulation der Herzfrequenz beteiligt sind [79].

Zur Testung der respiratorischen Sinusarrhythmie kann die sogenannte me-
tronomische Atmung durchgefihrt werden, bei der maximale Variabilitaten der
Herzfrequenz zu detektieren sind. Dazu wird der Proband oder Patient ange-
wiesen, gleichmaldig und tief zu atmen, wobei die Atemfrequenz nur noch sechs
Atemzuge pro Minute betragen darf. Dies kann beispielsweise mit Hilfe einer
animierten Computergrafik sehr exakt realisiert werden. Diese zeigt genau die
Ein- und Ausatemzeit, die jeweils funf Sekunden betragt, an. Die metronomi-

sche Atmung sollte pro Versuchsgang nicht langer als zwei Minuten durchge-
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fuhrt werden, da es sonst wegen einer beginnenden Hyperkapnie zu einer Er-
hdéhung der Herzfrequenz und zu einer Minderung der Herzratenvariabilitat
kommt [79, 185].
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Abbildung 13a: Physiologische Entwicklung der Herzfrequenz unter metronomischer
Atmung bei einer Atemfrequenz von 6/Minute, aus [79].

Aus der Abbildung 13a wird ersichtlich, wie stark sich die Herzfrequenz im
Rahmen der metronomischen Atmung verandert, also wie ausgepragt sich die
Variabilitat der Herzfrequenz darstellt. Im Vergleich dazu ist die Abbildung der
Herzfrequenz bei metronomischer Atmung bei einem Patienten mit einer diabe-
tischen autonomen Neuropathie stark verandert — im Sinne einer Verminderung
der Variabilitat (siehe Abbildung 13b).
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Abbildung 13b: Entwicklung der Herzfrequenz unter metronomischer Atmung bei ei-
nem Patienten mit diabetischer autonomer Neuropathie, aus [79].

o Valsalva-Manéver

Das Valsalva-Manover dient der Testung von kardiovaskularen Reaktionen
auf eine Erhdohung des intrathorakalen und intraabdominellen Drucks. Diese
Druckerhéhung auf 40 mmHg wird erzeugt, indem der Proband oder Patient
durch ein Mundstick bei gedffneter Stimmritze mit Druck ausatmet, gewisser-
malfen presst. Das Mundstlick wird dabei an ein Manometer angeschlossen,
um die Hohe des aufgebauten Druckes zu kontrollieren. Der Druck von 40
mmHg muss flr 15 Sekunden konstant aufrecht erhalten werden.

Beim Valsalva-Mandver beziehungsweise danach laufen die kardiovaskula-
ren Veranderungen in vier charakteristischen Phasen ab. In der Phase | kommt
es durch mechanische Kompression der Aorta zu einem kurzzeitigen Blutdruck-
anstieg von ein bis zwei Sekunden. Darauf folgt in der friihen Phase Il durch
die thorakoabdominelle Druckerhdhung ein Abfall des Blutdruckes auf Grund
von verminderter kardialer Vorlast und daher niedrigerem Schlagvolumen. Im
Sinne einer Gegenregulation erfolgt nun in der spaten Phase Il eine Erhéhung
der Herzfrequenz, sowie eine periphere Vasokonstriktion, was zum Wiederan-
stieg des Blutdruckes auf mindestens initiale Werte fuhrt. Phase lll beginnt

nach Beendigung des forcierten Ausatmens. Es kommt wegen des wieder sin-

68



1. Einleitung

kenden Drucks zu einem kurzen, mechanisch bedingten Blutdruckabfall. Dieser
wird gefolgt von einem UberschieRenden Blutdruckanstieg (Phase IV), der aus
dem plotzlich durch vermehrten vendsen Ruckstrom ansteigenden Schlagvolu-
men und den immer noch konstringierten Widerstandsgefa3en resultiert. Dabei
kommt es durch den Barorezeptorenreflex?” zu einem Absinken der Herzfre-
quenz [184, 185].
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Abbildung 14: Die vier Phasen des Valsalva-Mandvers. Abgebildet sind die Entwick-
lung des mittleren arteriellen Blutdruckes (MAP, in mmHG) und der
Herzrate (HR, in Schlagen pro Minute). Die unterste Kurve bildet den
forcierten Druckanstieg auf 40 mmHg ab. Nach Apkarian [15].

Im Rahmen des Valsalva-Manodvers kann die Integritat der autonomen Regu-
lierung des kardiovaskularen Systems Uberprift werden, da sowohl Sympathi-
kus als auch Parasympathikus beteiligt sind. Einerseits kann man zur Beurtei-

lung den Kurven- und Phasenverlauf von Patienten mit denen von gesunden

27 Der Barorezeptorenreflex wird unter dem nachsten Punkt ,Orthostase” in diesem Kapitel er-
klart.
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Probanden vergleichen, andererseits lasst sich aus Daten der Valsalva-Reakti-
on auch ein Quotient bilden, die sogenannte Valsalva-Ratio. Diese gibt dem Un-
tersucher eine Moglichkeit, die parasympathische Funktion zu evaluieren. Die
Ratio ist altersabhangig, generell gilt aber ein Wert >1,21 als physiologisch
[185].

o Orthostase

Die Untersuchung der Orthostase-Reaktion Uberprift die Funktionstlchtigkeit
der kardiovaskularen Kurzzeitregulation. Wichtiger Bestandteil dieses Systems
ist der arterielle Barorezeptorenreflex, auch kurz Baroreflex. Dieser Reflex ist
Teil eines negativen Feedbackmechanismus und bewirkt bei Registrierung ei-
nes hohen arteriellen Blutdruckes an den sogenannten Barorezeptoren, die sich
im Bereich des Karotissinus und des Aortenbogens befinden, zum Ausgleich
eine reflektive Verminderung der Herzfrequenz und somit eine Blutdruckver-
minderung. Durch einen Abfall des Blutdruckes hingegen wird der Baroreflex
inhibiert und es kommt somit zu einer Erhéhung der Herzfrequenz, der Herz-
muskelkontraktilitat und eine Vasokonstriktion, die nun zu einem Wiederanstei-
gen des Blutdruckes fihren [79, 184].

Unter Testbedingungen kann durch einen Lagewechsel aus der Horizontalen
in die Vertikale, also durch eine Orthostasebelastung, eine Verlagerung von ca.
300 bis 900 ml Blut aus den zentralen in die peripheren Blutgefal’e hervorgeru-
fen werden. Dies fuhrt zu einem kurzzeitigen Blutdruckabfall mit anschliel3ender
Gegenreaktion im Sinne einer Kreislaufstabilisierung [79].

Dieser Lagewechsel kann auf zwei verschiedene Weisen durchgefuhrt wer-
den. Entweder lasst man den Probanden oder Patienten nach einer vorgege-
benen Zeit selbstandig aufstehen (dies entspricht dem sogenannten Schellong-
Versuch) oder man fuhrt die Aufrichtung des Patienten mit Hilfe eines Kippti-
sches durch (also als sogenannter Kipptisch-Versuch).

Als pathologisch gelten laut Ziemssen beim Orthostase-Versuch ein systoli-
scher oder diastolischer Blutdruckabfall von mindestens 20 oder 10 mmHg in-

nerhalb von drei Minuten, sowie ein Anstieg der Herzfrequenz um 30/Minute
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beziehungsweise eine Herzfrequenz von 120/Minute nach einer Dauer von funf
Minuten [184, 185].
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1.4 Fragestellung und Zielsetzung — Hypothesen

Da aus der bekannten Literatur heraus davon auszugehen ist, dass sich
Patienten mit einer chronischen Schmerzstérung von gesunden Probanden un-
terscheiden, soll mit dieser Arbeit geklart werden, inwiefern sich dies in Bezug
auf Funktionstestungen des autonomen Nervensystems und psychometrische
Testung aulRert.

Dartber hinaus soll geklart werden, inwiefern Subgruppen im Patientenkol-

lektiv sich untereinander ahneln oder voneinander unterscheiden.

1.4.1 Hypothesen

Resultierend aus den physiologischen Grundlagen, den Testmoglichkeiten
und der Literatur ergeben sich beim Vergleich der Untersuchung von Patienten
mit einer chronischen Schmerzerkrankung, im vorliegenden Fall mit einer diag-
nostizierten anhaltenden somatoformen Schmerzstérung, mit gesunden Pro-

banden, folgende Hypothesen:

I. Die Patientengruppe wird im Vergleich zur Probandengruppe hohere Ru-
hewerte in Bezug auf Herzrate und Blutdruck, sowie in Bezug auf Parame-
ter der Herzratenvariabilitat eine niedrigere parasympathische Komponente
(HF) und eine hohere LF/HF-Ratio aufweisen.

[I. Bei den mentalen Stresstests, insbesondere beim Rechentest, werden
sich die Patienten trotz des angenommenen hohen Ruheniveaus und der
Abhangigkeit von individueller zentraler Aktivierung bei Betrachtung der
Herzrate und des Blutdrucks von den Probanden unterscheiden.

[ll. Unter dem Stressor der physischen Tests, genauer gesagt bei der metro-
nomischen Atmung und dem Orthostase-Test, wird die Herzrate der
Patienten weiterhin deutlich héher sein als die der Probanden. Die Herzra-
tenvariabilitat der Patienten wird sich insofern von den Probanden unter-
scheiden, als dass sich ein relatives Uberwiegen des Sympathikus zeigen
wird. Der parasympathische Anteil wird entsprechend im Vergleich zu den

Probanden vermindert sein.
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Vergleicht man die Entwicklung der Herzrate unter dem Stress der
Testung mit den Ruhewerten (= AHR), so wird sich zeigen, dass sich die
Patienten insofern von den Probanden unterscheiden, als dass sich wegen
der angenommenen hdheren Ruhewerte keine deutliche Steigerung der
Herzfrequenz unter der Testung einstellen wird. Die Probanden werden al-

so die héhere Frequenzsteigerung aufweisen.

Auch innerhalb der Gesamtgruppe der Patienten lassen sich noch verschie-

dene Subgruppen differenzieren und untereinander, sowie — wenn maoglich — mit

Subgruppen aus der Probandengruppe vergleichen:

V.

VI.

VII.

Im Geschlechtervergleich ist anzunehmen, dass sich weibliche und
mannliche Patienten insofern unterscheiden, dass weibliche Patienten
deutlich starker auf Stressreize reagieren. Das bedeutet, dass hdhere Ru-
hewerte bei Herzrate und Blutdruck, sowie eine LF/HF-Ratio > 1 bei Be-
trachtung der Herzratenvariabilitat zu erwarten sind und sich diese Tendenz
auch unter der Testung zeigt. Bei der Probandengruppe sollten sich im Ge-
schlechtervergleich keine signifikanten Unterschiede zeigen. Beim Ver-
gleich von Patientinnen mit Probandinnen und ebenso beim Vergleich von
mannlichen Patienten mit mannlichen Probanden werden sich Unterschie-
de entsprechend der Annahmen aus den Hypothesen | bis |V zeigen.

Beim Alters-Vergleich mittels Ermittlung des medianen Alters und Eintei-
lung der Patienten in zwei Untergruppen ist zu erwarten, dass sich die
Patienten in der Gruppe mit dem hdheren Alter durch eine héhere LF/HF-
Ratio von den Patienten in der Gruppe mit dem niedrigeren Alter unter-
scheiden. Dies sollte bei der Probandengruppe (bei analoger Einteilung)
ebenso der Fall sein, jedoch sollten die alteren Patienten hohere Werte als
die alteren Probanden und die jingeren Patienten hohere Werte als die
jungeren Probanden aufweisen.

Betrachtet man nach BMI aufgeteilte Gruppen von Patienten und Proban-
den (Teilung durch Median-Split), so ist anzunehmen, dass die Gruppen mit

dem jeweils hoheren BMI eine verringerte Herzratenvariabilitat, sowie ins-
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gesamt hohere Herzfrequenzen und Blutdricke aufweisen. Die Patienten-
gruppe mit einem hdheren BMI sollte im Vergleich zur Probandengruppe
mit einem hoheren BMI eine noch starkere Minderung der Herzratenvaria-
bilitat aufzeigen.

VIII. Patienten mit dauerhafter Analgetika-Einnahme (NSAID, Opioide) wer-
den im Vergleich zu Patienten, die ohne dauerhafte Analgetika-Einnahme
auskommen, eine starker sympathisch-dominierte Reizantwort zeigen, wie-
derum also erhohte Ruhewerte bei Herzfrequenz und Blutdruck, sowie er-
hohte Herzfrequenz und LF/HF-Ratio unter der Testung aufweisen.

IX. Patienten, die als Nebendiagnose eine depressive Episode angeben,
werden im Vergleich zu den Patienten ohne diese Nebendiagnose
ebenfalls eine starker sympathisch-dominierte Reizantwort zeigen, wieder-
um also erhohte Ruhewerte bei Herzfrequenz und Blutdruck, sowie erhohte

Herzfrequenz und eine LF/HF-Ratio > 1 unter der Testung aufweisen.

Auch die Fragebogen, die den Patienten und Probanden vor der Durchflh-
rung der autonomen Testbatterie ausgehandigt wurden, kdnnen Unterschiede

zwischen den Gruppen verdeutlichen.

X. So ist anzunehmen, dass bei den Patienten eine starkere Schmerzintensitat
(Chronic Pain Grade), eine hohere Einschrankung der Lebensqualitat (SF-
36) und -funktionalitdt (FFbH-R), sowie ein starkeres Stressempfinden
(PSQ) vorliegt. Dartber hinaus werden sie auch — entsprechend ihrer Diag-
nose — beim Screening-Fragebogen (PHQ-D) starkere Somatisierungsten-
denzen, sowie eine starkere Neigung zu Depressivitat und zu Angst- oder
Paniksyndromen als die gesunden Probanden aufweisen. Diese Annahmen

sollen zusammengefasst analysiert werden.
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2. Material und Methoden

2.1 Patienten und Probanden

In die dieser Arbeit zu Grunde liegende Untersuchung wurden Patienten mit
der Diagnose einer anhaltenden somatoformen Schmerzstérung und gesunde
Probanden eingeschlossen, die nach vorher festgelegten Kriterien ausgewahlt
worden waren. Dazu zahlten Ausschluss von akuten oder chronischen Krank-
heiten, die die Funktionsfahigkeit des autonomen Nervensystems beeinflussen
konnen, wie beispielsweise Diabetes mellitus oder Niereninsuffizienz. Zudem
sollten die Teilnehmer der Studie — soweit moglich — Medikamente, die das au-
tonome Nervensystem beeinflussen, rechtzeitig vor der Untersuchung pausie-
ren. Die Studie wurde selbstverstandlich vor Beginn der Untersuchungen der
Ethikkommission vorgelegt und durch diese genehmigt.

Die Patienten und Probanden wurden ausfuhrlich Uber Ablauf, Verhalten vor
der Untersuchung und deren Durchfihrung, sowie Uber die Verwendung der
gewonnenen Daten aufgeklart. Das schriftliche Einverstandnis wurde festgehal-
ten.

Die Untersuchungen beider Gruppen fanden zwischen April 2005 und Januar
2008 in Einzelterminen im Autonomen Funktionslabor der Abteilung Psychoso-
matische Medizin und Psychotherapie der Universitatsklinik Tubingen statt. Un-
tersucht wurden zugewiesene Patienten aus der ambulanten und stationaren
Versorgung der psychosomatischen Klinik mit Krankheitsbildern wie Depressio-
nen, chronischen Schmerzen, Reizdarmsyndrom, Anorexie und Bulimie. Fur die
vorliegende Arbeit wurden in der Retrospektive die Daten der Schmerzpatienten

ausgewertet und mit gematchten Probanden verglichen.

2.1.1 Patienten

Bei den untersuchten Patienten handelt es sich um 49 Personen, die sich
wegen chronischer Schmerzen verschiedener Lokalitaten mit der Diagnose ei-
ner somatoformen Schmerzstorung entweder ambulant (N = 37) in der ,Spezi-

alsprechstunde fir Patienten mit Schmerzen® oder stationar (N = 12) in der Ab-
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teilung fur psychosomatische Medizin und Psychotherapie der medizinischen
Universitatsklinik Tubingen vorstellten. Allen 49 Patienten konnte die Diagnose
einer anhaltenden somatoformen Schmerzstorung (F45.4 nach ICD-10 [177],
seit 2009 F45.40) gestellt werden. Mdgliche Nebendiagnosen und Medikamen-
teneinnahmen wurden von den Uberweisenden Arzten oder Therapeuten auf
dem Anforderungsblatt mitgeteilt.

Die Patientengruppe bestand aus 37 Frauen und 12 Manner, das entspricht
einer Verteilung von 75,5% zu 24,5% und somit der in anderen Studien zu so-
matoformen Schmerzstorungen beschriebenen Geschlechtsverteilung [127].
Das mittlere Alter der mannliche Patienten betrug 50 Jahre (SD = 10), das der
weiblichen Patienten 48 Jahre (SD = 11).

Der BMI28 der Patientengruppe lag im Mittel bei 26,54 (SD = 3,27), wobei die
BMI-Werte zwischen 18,29 und 37,10 variieren.

Eine weitere Charakterisierung der Gruppe an Schmerzpatienten ergibt sich
durch Merkmale wie Familienstand, hochster Schulabschluss und aktueller be-
ruflicher Status. Diese Informationen zur Verteilung innerhalb der Patienten-

gruppe sollen im Folgenden in Schaubildern dargestellt werden.

28 Body Mass Index (Der BMI wird berechnet, indem das Gewicht in kg durch das Quadrat der
Korpergrofie in cm geteilt wird.)
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Grafik 1: Aktueller Familienstand der Patienten
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@ Haupt-/Volksschulabschluss @ Realschulabschluss
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sonstiges keine Angabe

Grafik 2: Hochster Schulabschluss der Patienten.
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Grafik 3: Aktueller beruflicher Status der Patienten.

Die Mehrzahl der Patienten gaben Schmerzen in zwei oder mehr Korperregi-
onen an. Als Schmerzlokalisation wurde am haufigsten die Extremitaten
(44,87%) oder der Rucken (39,75%), sowie der Kopf (6,41%) angegeben. Auch
Nervenschmerzen (2,56%) oder Schmerzen im Sinne einer Fibromyalgie
(2,56%) wurden von den Patienten geschildert. 3,85% der untersuchten
Patienten schilderten Schmerzen am ganzen Korper.

Aufgrund der Schmerzsymptomatik der Patienten, nahm eine Vielzahl von
ihnen Analgetika ein, darunter Opioide (neun Patienten, entsprechend 18% der
Patientengruppe) und vor allem Nicht-Steroidale Antiphlogistika (23 Patienten,
entsprechend 47%), auch in Kombination miteinander oder in Kombination mit
Vertretern weiterer Medikamentengruppen, wie zum Beispiel zentrale Muskelre-
laxantien oder Antidepressiva.

Antidepressiva gehoren, wie erwahnt, ebenfalls zum Spektrum an von den
Patienten eingenommen Medikamenten. Es handelte sich dabei hauptsachlich
um Trizyklische Antidepressiva und Serotonin-selektive Reuptake-Inhibitoren. In
geringerem Ausmal’ werden auch tetrazyklische Antidepressiva oder Serotonin-
Noradrenalin-selektive Wiederaufnahmehemmer eingenommen. Insgesamt
nahmen 17 der 49 Patienten ein oder sogar mehrere Antidepressiva ein, das

entspricht 35% der Patientengruppe.
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Aufgrund des relativ hohen Durchschnittsalters in der Patientengruppe be-
fanden sich auch Patienten darunter, die auf Grund von Vorerkrankungen, wie
beispielsweise arterieller Hypertonie, Herz-Kreislauf-modulierende Medikamen-
te einnahmen. Dazu zahlten Medikamente wie ACE2°-Hemmer, Beta-Rezeptor-
Blocker sowie AT+-Rezeptor-Antagonisten30,

Alle Patienten und die sie betreuenden Stationen oder Arzte beziehungswei-
se Psychologen wurden von Seiten der Versuchsleitung auf die rechtzeitige
Pausierung der Medikamente, die das autonome Nervensystem beeinflussen,

hingewiesen.

2.1.2 Probanden

Bei der Probandengruppe handelt es sich um Personen, die aus der Allge-
meinbevdlkerung akquiriert wurden.

Die mannlichen Probanden waren durchschnittlich 47 Jahre alt (SD = 9), die
weiblichen 46 Jahre (SD = 12). Das Alter der Probanden reichte von 25 bis 73
Jahre, im Mittel lag das Probandenalter insgesamt bei 46,0 Jahren, der Median
bei 48,0 Jahren.

Die BMI-Werte der Probandengruppe lagen zwischen 18,13 und 30,45, im
Mittel bei 23,61 (SD = 3,62).

Auch bei den Probanden lie® es sich aufgrund des Einschlusses von alteren
Probanden nicht vollig vermeiden, dass vereinzelt verschiedene, das autonome
Nervensystem beeinflussende Medikamente eingenommen wurden. Die Pro-
banden wurden ebenfalls auf eine rechtzeitige Pausierung der Medikamente

hingewiesen.

2.1.3 Matching
Um retrospektiv die Patienten- mit der Probandengruppe vergleichen zu
konnen, wurden sogenannte Matched Pairs gebildet. Als Matching-Kriterien

dienten dabei jeweils Geschlecht und Alter. Das Geschlecht von Patient und

29 Angiotensin-converting Enzyme

30 Angiotensin-lI-Rezeptor-Subtyp-1-Antagonisten, auch bekannt als Sartane.
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Proband musste identisch sein und das Alter des jeweiligen Probanden sollte

vom Patientenalter um nicht mehr als ()10 Jahre abweichen.

Die folgende Matching-Tabelle zeigt die gebildeten Paare, der in die Unter-

suchung eingeschlossenen Probanden und Patienten.

Tabelle 3: Matched Pairs.

Paar Proband Patient
# Geschlecht Alter Geschlecht Alter
1 weiblich 47 weiblich 47
2 mannlich 54 mannlich 55
3 weiblich 66 weiblich 58
4 weiblich 52 weiblich 52
5 weiblich 53 weiblich 53
6 weiblich 55 weiblich 54
7 weiblich 53 weiblich 53
8 weiblich 58 weiblich 58
9 weiblich 30 weiblich 29
10 weiblich 39 weiblich 30
11 weiblich 49 weiblich 49
12 weiblich 33 weiblich 28
13 mannlich 31 mannlich 31
14 weiblich 39 weiblich 40
15 weiblich 56 weiblich 56
16 weiblich 47 weiblich 47
17 mannlich 52 mannlich 49
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Paar Proband Patient
# Geschlecht Alter Geschlecht Alter
18 mannlich 56 mannlich 56
19 weiblich 46 weiblich 46
20 weiblich 59 weiblich 59
21 weiblich 49 weiblich 48
22 weiblich 46 weiblich 48
23 weiblich 36 weiblich 26
24 weiblich 54 weiblich 54
25 mannlich 43 mannlich 43
26 weiblich 76 weiblich 73
27 weiblich 27 weiblich 27
28 mannlich 38 mannlich 39
29 mannlich 47 mannlich 47
30 mannlich 37 mannlich 39
31 weiblich 49 weiblich 50
32 weiblich 55 weiblich 57
33 weiblich 48 weiblich 50
34 weiblich 61 weiblich 51
35 weiblich 27 weiblich 26
36 weiblich 52 weiblich 50
37 weiblich 47 weiblich 37
38 weiblich 25 weiblich 25
39 weiblich 42 weiblich 32
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Paar Proband Patient
# Geschlecht Alter Geschlecht Alter
40 weiblich 54 weiblich 52
41 weiblich 51 weiblich 51
42 weiblich 70 weiblich 69
43 weiblich 45 weiblich 36
44 weiblich 39 weiblich 29
45 mannlich 67 mannlich 60
46 mannlich 55 mannlich 58
47 weiblich 49 weiblich 39
48 mannlich 39 mannlich 41
49 mannlich 47 mannlich 47

2.2 Fragebogen

Beim Erstgesprach in der Schmerzambulanz, beziehungsweise bei der stati-
onaren Aufnahme, wurde den Patienten durch das Sekretariat der Ambulanz
bzw. durch die Zustandigen in Rottenburg ein Fragebogen-Katalog, zusam-
mengestellt aus verschiedenen, auch Schmerzstdrungs spezifischen Fragebo-
gen ausgehandigt: Zum Einen war die Basisdokumentation (BaDo) beinhaltet,
daneben auch der ,Gesundheitsfragebogen fur Patienten (PHQ-D)“, die deut-
sche Version des ,Perceived Stress Questionnaise (PSQ)“, der SF-36 als Fra-
gebogen zur Lebensqualitat, der ,Funktionsfragebogen Hannover: Ricken-
schmerzen (FfbH-R)“ und der ,,Chronic Pain Grade®.

Leider konnte nicht gewahrleistet werden, dass alle betroffenen Patienten
diesen Fragebogen-Katalog erhielten. 30 Patienten erhielten den eben be-

schriebenen schmerzspezifischen Fragebogen-Katalog, entsprechend wurde
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19 Patienten zum Erstgesprach nur der Basis-Fragebogen der Psychosomati-
schen Abteilung, bestehend aus BaDo, PHQ-D und PSQ, ausgehandigt.
Die Fragebogen wurden von den Patienten wahrend ihrer Wartezeit selbst-

standig ausgeflllt; alle konnten ohne fremde Hilfe bearbeitet werden.

2.2.1 Basisdokumentation (Bado)

Im Rahmen der Basisdokumentation werden sowohl allgemeine, als auch fur
die Beschwerden spezifische Daten des Patienten erhoben. Daneben wird auch
das Bestehen haufiger Krankheits- oder Beschwerdebilder der Psychosomatik
kurz abgefragt.

Es werden soziodemographische Angaben, wie Geschlecht, Geburtstdatum,
Staatsangehorigkeit, Familienstand, aktuelle Wohn- und Lebenssituation,
Schulabschluss, erlernter Beruf und eventuelle Arbeitsunfahigkeit oder Berufs-
ausscheiden im Sinne von Berentung erhoben. Zudem werden Gewicht, Kor-
pergrof3e und BMI protokolliert.

Der Patient wird nach seinen Beschwerden und deren Dauer befragt, aul3er-
dem soll er seinen korperlichen und seelischen Gesundheitszustand auf einer
Skala von 0 (,nicht beeintrachtigt®) bis 4 (,schwer beeintrachtigt®) einschatzen.

Desweiteren wird nach dem Einfluss der Erkrankung auf das (Arbeits-)Leben
gefragt (,Konnten Sie an gewissen Tagen lhren Tatigkeiten wegen Krankheit
nicht nachgehen?”), auch ob die Patienten Psychopharmaka einnehmen und in
einer psychotherapeutischen Behandlung waren oder sind. Zudem wird gefragt,
wie oft der Patient in den letzten zwei Wochen einen Arzt aufgesucht hat, sowie
ob er sich in haus- oder facharztlicher Behandlung befindet. Aktuell eingenom-
mene Medikamente und Einnahme der Pille werden erfragt, genauso wie der
Konsum von Alkohol und Nikotin.

Zuletzt soll sich der Patient noch subjektiv auf einer Skala von 0 bis 10 be-
zlglich Leistungsfahigkeit, Schmerzen, Depressionen und Angste einschatzen.

Insgesamt handelt es sich um 21 Fragen, zum Teil mit Unterkategorien, die

die Patienten im Rahmen der Basisdokumentation ausgehandigt bekommen.

83



2. Material und Methoden

2.2.2 Gesundheitsfragebogen fiir Patienten (PHQ-D)

Beim PHQ-D handelt es sich um einen vielseitig einsetzbaren Fragebogen,
der als Instrument zum Screening von psychischen Stérungen dient. Hier wurde
die autorisierte deutsche Version von Lowe et al. [108] verwendet. Es konnen
somatoforme Stérungen, depressive Stérungen, Angststorungen, Essstérungen
und Alkoholmissbrauch differenziert diagnostiziert werden. AulRerdem finden
sich im PHQ-D auch Fragen zur ,psychosozialen Funktionsfahigkeit, zu Stres-
soren, kritischen Lebensereignissen und — fur Frauen — zu Menstruation,
Schwangerschaft und Geburt.“ [108] Der Fragebogen beinhaltet insgesamt 78
Items, die sich wie folgt auf sechs Stérungsmodule aufteilen: auf die Depressi-
onsskala entfallen 9 Items, auf somatoforme Syndrome 13 Iltems, das Panik-
modul beinhaltet 15 ltems, andere Angststorungen 7 ltems, auf Essstorungen
entfallen 8 Items, auf Alkoholmissbrauch 6 ltems. Desweiteren werden psycho-
soziale Stressoren mithilfe von 10 Fragen evaluiert, auf weitere 10 Fragen ent-
fallen die Themen Funktionsfahigkeit, medikamentése Behandlung und die
speziellen Fragen fur Frauen.

Aus den Items konnen jeweils durch die Verwendung von Schablonen bzw.
durch Anwendung eines Auswertungsalgorithmus die jeweiligen Stérungen di-
agnostiziert werden. Daruber hinaus kann man jedoch mithilfe des PHQ-D auch
noch drei Skalensummenwerte berechnen, es handelt sich dabei um ,Depressi-
vitat” (9 Items), ,somatische Symptome*“ (15 Items) und ,Stress” (10 Items). Die
Autoren schlagen die Skalensummenwerte als Anhalt fur den Schweregrad vor

und empfehlen den Einsatz beispielsweise zur Verlaufskontrolle [108].

2.2.3 Perceived Stress Questionnaire (PSQ)

Das von Levenstein et al. [104] bereits 1993 veroffentlichte Perceived Stress
Questionnaire (PSQ) ist ein Fragebogen, der das subjektive Stress- und Belas-
tungsempfinden unabhangig von einem bestimmten Stressfaktor, wie z.B. einer
Erkrankung oder eines besonderen Life Events evaluieren soll.

Hier wurde die revidierte deutsche Version von Fliege et al. [57] mit insge-

samt 20 Items verwendet. Es sind vier Skalen mit je 5 Items beinhaltet: ,Sor-
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gen’, ,Anspannung’, ,Freude’ und ,Anforderungen’. Drei der Skalen bilden laut
Fliege et al. dabei die Reaktion auf empfundenen Stress ab (,Sorgen’, ,Anspan-
nung’, ,Freude’), wobei ,Freude’ als ein mogliches Instrument zur Einschatzung
von personlichen Ressourcen oder auch Umgang mit positiven Herausforde-
rungen dienen konnte. Dahingegen steht die Skala ,Anforderungen’ fur einen
,specific aspect of perceived environmental stressors” [57].

Die Antwortskala ist vierstufig, es wird jeweils nach der Zutreffenshaufigkeit
einer vorgenannten Aussage gefragt. Die Patienten oder Probanden muissen
sich zwischen ,fast nie‘ (1), ,manchmal’ (2), ,haufig‘ (3) und ,meistens’ (4) ent-
scheiden, wobei sich die Antworten auf die letzten vier Wochen beziehen sollen.

Die Rohwerte werden zum PSQ-Index oder zu den einzelnen Skalenwerten
berechnet, indem man sie linear zu Werten zwischen 0 und 1 transformiert. O
steht dabei fur minimales und 1 fur maximales Stresserleben.

Es handelt sich beim PSQ um ein valides, reliables und 6konomisches Mess-

instrument mit hoher innerer Konsistenz [57, 104].

2.2.4 SF-36 Fragebogen zum Gesundheitszustand

Der von Bullinger und Kirchberger ins Deutsche ibernommene Fragebogen
SF-36, ursprunglich auch bekannt als ,MOS [Medical Outcomes Study] 36-ltem
Short-Form Health Survey® [117], dient der Evaluierung von Gesundheitszu-
stand und Lebensqualitat [21, 22]. Der SF-36 ist unabhangig von der Existenz
einer Erkrankung oder deren Art einzusetzen. Nach den allgemeinen Gutekrite-
rien stellt der SF-36 ein valides und reliables Messinstrument dar. Die durch-
schnittliche Bearbeitungsdauer liegt bei 10 Minuten.

Der Fragebogen besteht aus 36 Items, die sich in acht Skalen, oder Dimen-
sionen, aufgliedern: korperliche Funktionsfahigkeit (10 Items), korperliche Rol-
lenfunktion (4), korperliche Schmerzen (2), allgemeine Gesundheit (5), Vitalitat
(4), soziale Funktionsfahigkeit (2), emotionale Rollenfunktion (3) und psychi-
sches Wohlbefinden (5). Zudem gibt es noch ein Item zur Veranderung des Ge-
sundheitszustandes im Vergleich zum Vorjahr.

Uber eine Transformation werden fiir jede der acht Dimensions-Skalen Werte

zwischen 0 und 100 erreicht, die dann zur Vergleichbarkeit der Skalen, aber
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auch zur Vergleichbarkeit von verschiedenen Patientengruppen dienen [21].
Zudem kann Uber Transformation auf Werte von 0 bis 100 eine psychische von
einer korperlichen Summenskala unterschieden werden. Referenzwerte zur In-
terpretation der Ergebnisse liegen geschlechtsspezifisch, sowie fur verschiede-
ne Alters- und Krankheitsgruppen vor [21, 22]. Generell gilt bei der Auswertung:
je hoéher der Wert der Summenskalen, desto hdher die gesundheitsbezogene
Lebensqualitat.

Laut Ellert und Kurth beeinflusst Schmerz alle acht SF-36-Skalen negativ.
Eine geringe Schmerzintensitat geht daher mit hohen SF-36-Summenwerten
einher und umgekehrt [48].

Im Fragebogen fur die Patientengruppe waren aus dem SF-36 die Subskalen

allgemeine Gesundheitswahrnehmung und Vitalitat eingegliedert.

2.2.5 Funktionsfragebogen Hannover: Riickenschmerzen (FFbH-R)

Der Funktionsfragebogen Hannover ist ein kurzer, vom Patienten selbst aus-
zuflullender Fragebogen, der ,zur alltagsnahen Diagnostik der Funktionsbeein-
trachtigung durch Ruckenschmerzen® [92] eingesetzt werden kann. Er bezieht
sich dabei auf die jeweils letzten sieben Tage. Der Fragebogen besteht aus 12
Fragen, die Tatigkeiten aus dem Alltagsleben abfragen, wie z.B. leichte Gegen-
stande heben, Strimpfe an- und ausziehen, sich waschen, sich aus dem Bett
aufrichten und ahnliches. Die Antwortskala ist dreistufig: ,Ja“ (ergibt null Punk-
te), ,Ja, aber mit Muhe“ (ergibt einen Punkt) und ,Nein oder nur mit fremder Hil-
fe" (ergibt zwei Punkte). Die Berechnung der Funktionskapazitat erfolgt mehr-
schrittig mittels Addierung der Antwortpunkte und Spreizung der Gesamtsumme
(minimal O Punkte, maximal 24 Punkte) auf den Bereich von 0 - 100. Die Funk-
tionskapazitat wird dann in Prozent angegeben, wobei 0% als minimale und
100% als maximale Funktionskapazitat angesehen wird. Laut Kohlmann und
Raspe [92] wird im Allgemeinen davon ausgegangen, dass ein Wert Uber 70%
einem unauffalligen Ergebnis entspricht. Unter 60% handele es sich bereits um
eine relevante Beeintrachtigung im alltaglichen Leben.

Der FFbH-R ist auch zur Verlaufsbeobachtung von chronischen Schmerzen

geeignet. Die Autoren sehen eine Veranderung von ca. 12%-Punkten als signi-
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fikante klinische Veranderung an, das heift, vor allem als Teil der Uberwachung

des Therapieerfolgs kann ein Einsatz gerechtfertigt sein.

2.2.6 Chronic Pain Grade

Der Chronic Pain Grade ist ein kurzer Fragebogen, bestehend aus sieben
Items, der 1992 von Von Korff et al. [172] zur Bestimmung des Schweregrades
von chronischen Schmerzerkrankungen entwickelt wurde. Hier liegt die deut-
sche Version des Fragebogens von Klasen et al. [90] vor, die in gleichem Male
wie das Original die Gutekriterien erfullt [43, 49, 90, 151].

Der Fragebogen misst einerseits die Schmerzintensitat und andererseits die
schmerzassoziierte Beeintrachtigung oder Einschrankung. Basierend auf dem
Gedanken, dass die Beeintrachtigung oder Einschrankung schwerer wiegt, als
die Schmerzintensitat werden funf Kategorien beziehungsweise vier Schmerz-
kategorien unterschieden:

+ Grad 0: kein Schmerz oder korperliche Beeintrachtigung

» Grad I: geringe korperliche Beeintrachtigung und geringe Schmerzintensitat
+ Grad Il: geringe korperliche Beeintrachtigung und starke Schmerzintensitat
» Grad lll: moderate korperliche Beeintrachtigung, jede Schmerzintensitat

+ Grad IV: schwere korperliche Beeintrachtigung, jede Schmerzintensitat

Daneben beinhaltet der Chronic Pain Grade auch noch zwei weitere Scores,
die Characteristic Pain Intensity (CPIl) und den Disability Score (DS). Beide
konnen Werte zwischen 0 und 100 erreichen. Der CPI wird aus den Fragen 1
bis 3, der DS aus den Fragen 5 bis 7 berechnet.

Generell kann der Chronic Pain Grade genau wie der SF-36 als Instrument
zur Verlaufsbeschreibung und damit auch zur Therapiekontrolle von chroni-

schen Schmerzzustanden verwendet werden [50].

2.3 Der Task Force® Monitor

Beim Task Force® Monitor handelt es sich um ein computergesteuertes Sys-

tem der CNSystems Medizintechnik AG, das zur nicht invasiven Messung der
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Hamodynamik, beispielsweise auch im Rahmen der Synkopenabklarung, ein-
gesetzt wird.

In der vorliegenden Untersuchung wurde ein 3-Kanal-EKG (Ableitungen |, Il
und Il nach Einthoven) durchgefuhrt. Die nicht invasive Blutdrucktiberwachung
erfolgte oszillometrisch mittels kontinuierlicher ,beat to beat“-Analyse Uber eine
Fingermanschette sowie automatisiert einmal pro Minute Uber eine Armman-
schette (Messung nach Riva-Rocci).

Die Blutdruckwerte (systolischer, diastolischer und mittlerer Blutdruck) und
das EKG konnten am Monitor in Echtzeit und beat-to-beat synchronisiert nach-
vollzogen werden. Die einzelnen Phasen und Messpunkte wurden im Pro-
gramm dokumentiert, die jeweilige Gesamtsitzung gespeichert.

Aus den gewonnenen Daten konnten Blutdruckwerte, Herzfrequenz, RR-In-
tervalle und Uber Frequenzanalyse auch die Herzratenvariabilitat bestimmt wer-

den.
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Abbildung 15: Task Force® Monitor3!

2.4 Datenanalyse mit SPSS

FUr die Eingabe und die statistische Auswertung der ermittelten Daten wurde
das Programm SPSS (Statistical Package for the Social Sciences; mittlerweile
IBM SPSS Statistics) in der Version 13.0 gewahlt.

Die Auswertung der dokumentierten Mess- und Rechenergebnisse wurde

retrospektiv vorgenommen. Die Berechnung und Darstellung aller Ergebnisse

31 Foto: http://www.cnsystems.at/en/task-force-monitor-product-details
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erfolgte unter Nennung von Mittelwert und Einbeziehung der Standardabwei-
chung. Zum Vergleich der Ergebnisdaten wurden t-Tests durchgefuhrt, zur
Uberprifung auf Varianzgleichheit wurde der Test nach Levene angewandt. Im
Falle dieser Arbeit wurde das Signifikanzniveau auf Grund von mehrfacher t-
Testung der Daten auf p < 0,01 festgelegt.

Die grafischen Darstellungen im Ergebnisteil dieser Arbeit wurden mit SPSS,
aber auch durch Pages (Apple iWorks 09) erstellt. Dabei handelt es sich haupt-
sachlich um Boxplot-Diagramme (SPSS), vereinzelt auch um Balken- oder
Kuchendiagramme (SPSS und Pages). Werden Boxplots zur grafischen Dar-
stellung der Ergebnisse verwendet, so werden damit jeweils Minimal- und Ma-
ximalwert, der Median und der Interquartilsbereich dargestellt. Sogenannte Aus-

reilder sind extra im Diagramm markiert.

2.5 Testdurchfuhrung

Alle Testungen wurden im sogenannten Autonomen Funktionslabor der Abtei-
lung fur psychosomatische Medizin und Psychotherapie der Medizinischen Uni-
versitatsklinik Tubingen durchgefuhrt. Es waren jeweils zwei Untersucher an-
wesend, die die Testung leiteten. Einer war fur den direkten Kontakt und die In-
struktion der Probanden und Patienten zustandig, der andere Untersucher war
fur die technische Durchfihrung und das Datenmanagement verantwortlich.

Sowohl die Probanden als auch die Patienten hatten bereits vor dem Unter-
suchungstermin einen Aufklarungsbogen mit genauen Erklarungen Uber den
Inhalt und das Ziel der Testung erhalten und brachten zum Termin eine unter-
schriebene Einverstandniserklarung mit. Alle Teilnehmer waren im Aufklarungs-
bogen aufgefordert worden, vier Stunden vor der Testung keinen Kaffee oder
Tee zu konsumieren sowie auf Zigaretten zu verzichten. Ein rechtzeitiges Ab-
setzen von Herz-Kreislauf-relevanten Medikamenten war ebenfalls vorgesehen.

Nach der Ankunft im Labor wurden die Probanden und Patienten nach stan-
dardisiertem Protokoll nochmals Uber den Ablauf der Testung aufgeklart und die
metronomische Atmung des RSA-Versuchs, sowie das Valsalva-Mandéver wur-

den eingeubt. Der Stroop-Test wurde anhand einer Tafel, die jedoch nicht als
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Teil der Testung verwendet wurde, erklart, der Rechentest wurde angekundigt
und die Kippung der Versuchsliege im Rahmen der Orthostase-Testung ange-
kandigt und erklart.

Wahrend des gesamten Versuchsablaufs lagen die Untersuchten bequem
mit einer individuell angepassten Kopfunterlage auf einer Liege. Diese konnte
durch einen stufenlos einstellbaren Motor zur Aufrichtung und anschlielender
Absenkung der Liegeflache zur Durchfuhrung des Orthostase-Kipptisch-Ver-
suchs im Verlauf der Untersuchung verwendet werden. Eine aktive Lageande-
rung, die zu einer Storung der Messergebnisse hatte fuhren konnen, wurde
somit vermieden. Abgesehen vom Orthostase-Versuch wurden alle Testungen
in horizontaler Lage durchgefuhrt.

Sowohl die Patienten als auch die Probanden wurden instruiert, so wenig wie
maoglich zu sprechen; auch die zwei Untersucher waren stets angehalten, abge-
sehen von den Instruktionen, so wenig wie mdglich zu sprechen, um die Test-
personen nicht abzulenken und somit eine standardisierte Durchfuhrung der
Testung zu ermdglichen.

Die Probanden und Patienten waren vor Beginn der Messung dazu angehal-
ten worden, sich sofort bei Unwohlsein oder anderen Problemen zu melden. Ein
Abbruch der Untersuchung war jederzeit moglich.

Insgesamt dauerte die Testdurchfuhrung zwischen 45 und 55 Minuten.

Tabelle 4: Ablauf der autonomen Funktionstestung.

Phase/ Test | Dauer Bemerkungen

Ruhephase 5 Min Zur Eingewohnung; keine Auswertung.

Ruhe 1 3-8 Min Basale Ruhewerte werden bestimmt.

RSA 1 1 Min Respiratorische Sinusarrhythmie 1: Verlang-
samtes Atmen (sechs Atemzuge pro Minute).

Ruhe 2 3-8 Min Ruckkehr auf das Ruheniveau von HF und RR

RSA 2 1 Min Respiratorische Sinusarrhythmie 2: Verlang-

samtes Atmen (sechs Atemzige pro Minute).
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Phase/ Test | Dauer Bemerkungen

Ruhe 3 3-8 Min Ruckkehr auf das Ruheniveau von HF und RR
Stroop 1 10-20 s Farbe-Wort-Interferenztest nach Stroop 1
Ruhe 4 3-8 Min Ruckkehr auf das Ruheniveau von HF und RR
Stroop 2 10-30 s Farbe-Wort-Interferenztest nach Stroop 2
Ruhe 5 3-8 Min Ruckkehr auf das Ruheniveau von HF und RR
Valsalva 1 15s Aufbauen eines Drucks von 40 mmHg durch

Pusten in ein Messgerat

Ruhe 6 3-8 Min Rickkehr auf das Ruheniveau von HF und RR

Valsalva 2 15s Aufbauen eines Drucks von 40 mmHg durch

Pusten in ein Messgerat

Ruhe 7 3-8 Min Ruckkehr auf das Ruheniveau von HF und RR
Rechentest 2 Minuten | Von 1000 sequenziell 7 subtrahieren

Ruhe 8 3-8 Min Ruckkehr auf das Ruheniveau von HF und RR
Kipptisch 3 Min Orthostase-Versuch: Aufkippen auf 60°

Ruhe 9 3-8 Min Ruckkehr auf das Ruheniveau von HF und RR

Entsprechend der Reihenfolge des standardisierten Ablaufes werden im Fol-

genden alle Phasen beziehungsweise Tests einzeln ausfuhrlich erklart.

2.5.1 Ruhewerte

Eine achtminltige Eingewdhnungsphase am Anfang der Messung wurde
durchgefuhrt, um authentische Ruhewerte zu erreichen. Erst danach wurden
uber drei Minuten basale Ruhewerte gemessen und spater auch rechnerisch
verwertet. Zwischen den einzelnen Tests wurden individuelle Ruhephasen von
mindestens drei bis maximal acht Minuten zwischengeschaltet, um zu gewahr-
leisten, dass sich die Vitalparameter wieder auf +10% des basalen Wertes ein-

pendeln konnten.
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2.5.2 Respiratorische Sinusarrhythmie (RSA)

Der Versuch zur Respiratorischen Sinusarrhythmie (RSA) wurde mit Hilfe ei-
nes Computerprogrammes, einem so genannten ,Atembalken®, durchgeflhrt.
Dieser diente dazu, den Probanden und Patienten die verlangsamte Atmung,
die sie durchflihren sollten, optisch Uber einen extra in Sicht aufgestellten Bild-
schirm zu veranschaulichen. Die Atemfrequenz, die fur diesen Versuch vorge-
sehen war, betrug sechs Atemzige pro Minute. Der Atembalken flllte sich in-
nerhalb von fiinf Sekunden, begleitet von der Uberschrift ,Einatmen®, dann leer-
te er sich wieder innerhalb von fiinf Sekunden, begleitet von der Uberschrift
»<Ausatmen®.

Der Versuch wurde zwei Mal durchgefuhrt, unterbrochen von einer Ruhe-

phase.

2.5.3 Farbe-Wort-Interferenztest (FWIT) nach Stroop

Fur den Farbe-Wort-Interferenztest nach Stroop wurde den Probanden und
Patienten vor Beginn der Untersuchung eine Beispielkarte gezeigt. Auf dieser
waren kurze Begriffe wie ,Baum®, ,Sonne® oder ,Hund" in verschiedenen Far-
ben aufgedruckt. Die Untersuchungsteilnehmer wurden dazu aufgefordert, die
Farbe des gedruckten Wortes zu benennen. Dieser Probedurchlauf wurde ohne
Zeitdruck durchgefuhrt, die Teilnehmer wurden jedoch darauf hingewiesen,
dass wahrend der eigentlichen Versuchsdurchfuhrung die Aufgabe, so schnell
und so korrekt wie moglich zu 16sen sei.

Fiur den ersten Durchlauf des Stroop-Testes wurden den Untersuchungsteil-
nehmern Karten gezeigt, auf denen Farbwoérter, also ,gelb“, ,rot‘, ,blau“ und
»grun“ in den jeweiligen korrespondierenden Farben aufgedruckt waren. Die
Teilnehmer wurden erneut zu einer mdglichst schnellen und mdglichst korrekten
Angabe der Farbe, in welcher das Wort auf die Karte gedruckt war, zu nennen.
Die Zeit wurde gemessen und dokumentiert.

Auf den ersten Durchgang (Stroop 1) folgte die drei- bis ungefahr achtminuti-

ge Ruhephase.
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Beim zweiten Durchgang des Stroop-Testes (Stroop 2) wurde eine Karte
prasentiert, auf denen die Farbworte in jeweils anderen Farben aufgedruckt wa-
ren. Das Wort ,gelb“ also beispielsweise in gruner Schrift. Erneut wurden die
Untersuchungsteilnehmer dazu aufgefordert, die Druckfarbe der Worter so
schnell und korrekt zu benennen. Auch beim zweiten Durchlauf wurde die Zeit
gemessen, die die Teilnehmer zur Nennung aller Druckfarben bendtigten.

Die zwei eingesetzten Karten (Stroop 1 und Stroop 2) beinhalteten gleicher-

malfien 25 Farbworter, beziehungsweise funf Items verteilt auf finf Reihen.

2.5.4 Valsalva-Manover

Das Valsalva-Manoéver wurde unter Zuhilfenahme eines Spritzenkolbens, der
an einen nicht komprimierbaren Plastikschlauch angeschlossen war, durchge-
fuhrt. Diese Verlangerung war an einem Druckmessgerat (Braun-Manometer)
angeschlossen. An der Anzeige wurde durch den fur die Technik zustandigen
Untersucher der Druck abgelesen und gegebenenfalls dem Probanden oder
Patienten mitgeteilt, wenn er ober- oder unterhalb des erwinschten Drucks von
40 mmHg lag. Der genannte Soll-Druck sollte fur 15 Sekunden gehalten wer-
den.

Dieses Mandver wurde zwei Mal durchgefuhrt, unterbrochen von einer Ru-

hephase zur Erholung.

2.5.5 Rechentest

Der Rechentest war der einzige Test, den die Untersuchten vor der Durchflh-
rung nicht genau erklart bekommen hatten, um einen Lerneffekt zu verhindern.

Sowohl Probanden als auch Patienten wurden also direkt vor Beginn der
Testung aufgeklart, dass sie nun uber zwei Minuten von der Zahl 1000 sequen-
ziell sieben abziehen und den Untersuchern das Ergebnis nennen sollten. Es
wurde darauf hingewiesen, dass die Ergebnisse so schnell und so richtig wie
mdglich genannt werden sollten. Dadurch sollte der Druck und somit die
Stressbelastung erhoht werden. Bei einem falschen Wert wurde vom Versuchs-

leiter der korrekte genannt und die Testperson sollte ab diesem Wert weiter-
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rechnen. Nach Abschluss des Tests wurden der erreichte Zahlenwert und die

Anzahl der Fehler notiert.

2.5.6 Orthostase-Test

Fur den Orthostase-Test wurde der schon oben erwahnte stufenlos verstell-
bare Kipptisch auf eine 60° Neigung aufgestellt. Die Probanden und Patienten
waren zuvor mittels zweier Haltegurte auf der Liege befestigt worden, aul3er-
dem war an der Liege eine Stehplatte fur die FURe angebracht, sodass zu kei-
nem Zeitpunkt eine Abrutschgefahr flr die untersuchte Person bestand. Des
weiteren war der Proband oder Patient angehalten, bei etwaigem Unwohlsein,
im Sinne von zum Beispiel Schwindel oder Ubelkeit, sich sofort bei den Unter-
suchern zu melden, um ein schnelles Zuruckfahren der Liege auf die horizonta-
le Einstellung zu ermdglichen.

Der Versuch war so konzipiert, dass der Proband oder Patient innerhalb von
ungefahr 12 Sekunden mit der Liege auf 60° hochgefahren wurde, danach folg-
te eine dreiminutige Standphase. Anschliefend wurde die Liege wieder in die
horizontale Lage zurlickgefahren. Alle drei Abschnitte des Versuchs wurden

einzeln aufgezeichnet.
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3. Ergebnisse

Hier sollen die Ergebnisse der Hypothesen | bis VIII, die die autonome Test-
batterie betreffen, sowie die der Hypothese 1X, die sich mit der Auswertung der
psychometrischen Testung beschaftigt, nacheinander dargestellt werden.

In der Retrospektive wurde entschieden nur bestimmte Tests der Gesamtun-
tersuchung auszuwerten. Dazu zahlen bei den psychischen Stresstests der Re-
chentest und bei den physischen Stresstests der erste Durchgang der metro-
nomischen Atmung, sowie der Orthostase-Versuch. Diese Entscheidung wurde
getroffen, um sicher zu stellen, dass die ausgewerteten Testverfahren auch den
Qualitatsstandards entsprechen, die fur sie gefordert werden. Beispielsweise
konnte nicht garantiert werden, dass der Atemdruck im Valsalva-Versuch von
allen Untersuchten ausreichend lange und ausreichend stark gehalten werden
konnte, um aussagekraftige Ergebnisse zu erhalten. Auch beim Stroop-Test er-
gaben sich Probleme in der Durchfihrung, beispielsweise durch eine vermin-
derte Motivation der Untersuchungsteilnehmer und somit Ausbleiben von sub-
jektivem Stressempfinden. Als problematisch gelten generell HRV-Auswertun-
gen von Intervallen unter zwei bis finf Minuten.

Alle Werte, abgesehen vom Signifikanzniveau, sind auf zwei Dezimalstellen
gerundet dargestellt. Von einer Signifikanz wird in der Regel bei p < 0,05 aus-
gegangen, hier wird auf Grund von multiplen T-Testungen Signifikanz ange-
nommen, wenn p < 0,01 ist.

Signifikante Ergebnisse werden in den Tabellen in roter Schrift dargestellt.

Die grafische Darstellung der Ergebnisse erfolgt als Balken- oder
Kuchendiagramme sowie als Boxplot-Darstellung. Im letzteren Falle werden je-
weils Minimum, Maximum und das untere und obere Quartil der Werte darge-
stellt. Falls vorhanden, werden auch Ausreil3erwerte dargestellt, die separat ge-

kennzeichnet werden.
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3.1 Hypothesen | bis IX: autonome Funktionstestung

Zuerst werden im Folgenden die acht das vegetative kardiovaskulare System
betreffenden Hypothesen dargestellt, die mittels der autonomen Funktions-
testung Uberprift werden sollten. Vor Darstellung der Ergebnisse wird jeweils

noch einmal die zugehdrige Hypothese prasentiert.

3.1.1 Hypothese I: Ruhewerte

,Die Patientengruppe wird im Vergleich zur Probandengruppe héhere Ruhe-
werte in Bezug auf Herzrate und Blutdruck, sowie in Bezug auf Parameter der
Herzratenvariabilitét eine niedrigere parasympathische Komponente (HF) und
eine héhere LF/HF-Ratio aufweisen.”

Bei Untersuchung der in Ruhe erzielten Vitalparameter und Auswertung der
Werte der Herzratenvariabilitat ergibt sich folgendes Bild: Die Schmerzpatienten
unterscheiden sich von den Probanden signifikant bei den Werten der Herzrate
(p < 0,001), sowie bei der Low- und der High-Frequency-Komponente (p =
0,001 bzw. < 0,001) der Herzratenvariabilitat. Beim systolischen und diastoli-
schen Blutdruck und auch bei der LF/HF-Ratio dagegen gibt es keine signifikan-

ten Unterschiede zwischen den zwei Gruppen.
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Grafik 4: Darstellung der signifikant verschiedenen Ruheherzraten [1/Min] bei der Pro-
banden- und Patientengruppe als Boxplots mit Medianen, Interquartilsberei-
chen sowie Minimum und Maximum.

Die LF-Komponente der Herzratenvariabilitat der Patienten ist signifikant ho-
her als die der Probanden. Passend zur Hypothese ist die HF-Komponente der
Patienten, die fur die vagale Versorgung steht, signifikant niedriger als die der
Probanden (siehe Grafik 5).
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Grafik 5: Vergleich der Low und High Frequency-Komponenten (beides in %) von Pro-

banden und Patienten in Ruhe (Boxplot-Darstellung mit Medianen, Inter-

quartilsbereichen sowie Minimum und Maximum und separat gekennzeich-

neten Ausreil3ern).

Tabelle 5: \ergleich der Ruhewerte von Probanden und Patienten; Herzrate in [1/Min],

Blutdruck in [mmHg], Low und High Frequency Komponente in [%]; N = 49

Personen pro Gruppe.

Parameter Gruppe Mittelwert SD p
Probanden 66,15 9,00
Herzrate < 0,001
Patienten 77,69 10,87
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Parameter Gruppe Mittelwert SD p
Blutdruck Probanden 123,96 12,31
0,105
systolisch Patienten 127,89 11,08
Blutdruck Probanden 81,99 10,33
0,05
diastolisch Patienten 85,91 9,04
Low Fre- Probanden 52,99 19,15
0,001
quency Patienten 65,20 16,74
High Fre- Probanden 47,69 19,36
< 0,001
quency Patienten 33,93 15,78
LF/HF- Probanden 1,76 1,68
0,01
Ratio Patienten 2,88 2,40

Die knapp nicht signifikant verschiedenen LF/HF-Ratios der beiden unter-

suchten Gruppen werden im Folgenden zur Veranschaulichung im Rahmen ei-

nes Boxplot-Diagramms dargestellt (Grafik 6).
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Grafik 6: Vergleich der LF/HF-Ratios von Probanden und Patienten in Ruhe, separate
Kennzeichnung der Ausreiler mittels Kreisen oder Sternchen im Rahmen der
Boxplot-Darstellung mit Medianen, Interquartilsbereichen sowie Minimum

und Maximum.

3.1.2 Hypothese II: Rechentest

,Bei den mentalen Stresstests, insbesondere beim Rechentest, werden sich
die Patienten trotz des angenommenen hohen Ruheniveaus und der Abhdngig-
keit von individueller zentraler Aktivierung bei Betrachtung der Herzrate und des
Blutdrucks von den Probanden unterscheiden.*

Die Ergebnisse des Rechentests zeigen, dass sich hier die Patienten von

den Probanden nicht signifikant unterscheiden, weder bei der Herzrate, noch
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bei den Blutdruckwerten. Absolut gesehen liegen jedoch bei den Patienten ho-

here Mittelwerte bei Herzrate und Blutdruck vor als bei den Probanden.

Die Werte der Herzratenvariabilitdt waren fur den Rechentest nicht dokumen-

tiert worden, somit kann darlber keine Aussage erfolgen.

Tabelle 6: Vergleich der Herzfrequenz- und Blutdruckwerte von Probanden und

Patienten; Herzrate in [1/Min], Blutdruck in [mmHg]; N = 49 Personen pro

Gruppe.
Parameter Gruppe Mittelwert SD p
Probanden 74,71 9,96
Herzrate 0,093
Patienten 78,30 10,25
Blutdruck Probanden 133,63 13,34
. 0,504
systolisch Patienten 135,73 16,62
Blutdruck Probanden 88,87 10,81
. . 0,273
diastolisch Patienten 91,37 10,91

Grafisch stellen sich die Herzraten der beiden Gruppen folgendermalen dar:
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Grafik 7: Vergleich der Herzraten [1/Min] von Probanden und Patienten bei Durchfih-

rung des Rechentests (Boxplot-Darstellung mit Medianen, Interquartilsberei-

chen sowie Minimum und Maximum).

Setzt man jedoch die Herzfrequenz des Rechentests in Verhaltnis zu den

Ruhewerten, so zeigt sich, dass sich die Zunahme der Herzfrequenz zwischen

der Patienten- und der Probandengruppe signifikant unterschiedet (p < 0,001).

Die durchschnittliche Herzfrequenz der Probanden steigt beim Rechentest sig-

nifikant starker an, als die der Patienten. Die Veranderungen der Herzfrequenz

der beiden Gruppen finden sich im Detail in Tabelle 10 unter der Hypothese IV.
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Grafik 8: \Veranderung (Zu- bzw. Abnahme) der Herzrate [1/Min] beim Rechentest im
Vergleich zu den Ruhewerten (Boxplot-Darstellung unter Einbeziehung und
Kennzeichnung der Ausreier, ansonsten Darstellung mit Medianen, Inter-

quartilsbereichen sowie Minimum und Maximum).

3.1.3 Hypothese lll: metronomische Atmung und Orthostase

LsUnter dem Stressor der physischen Tests, genauer gesagt bei der metro-
nomischen Atmung und dem Orthostase-Test, wird die Herzrate der Patienten
weiterhin deutlich héher sein, als die der Probanden. Die Herzratenvariabilitét
der Patienten wird sich insofern von den Probanden unterscheiden, dass sich
ein relatives Uberwiegen des Sympathikus zeigen wird. Der parasympathische

Anteil wird entsprechend im Vergleich zu den Probanden vermindert sein.*
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Betrachtet man die Ergebnisse des ersten Durchgangs der metronomischen
Atmung, so zeigt sich, dass sich die Herzfrequenz der Patienten von der der
Probanden signifikant unterscheidet (p = 0,001). Der systolische und
diastolische Blutdruck der beiden Gruppen zeigt keine signifikanten Unterschie-
de (p = 0,097 beziehungsweise p = 0,070). Absolut gesehen sind die Mittelwer-
te der beiden Blutdruckwerte der Patienten jedoch im Vergleich zu denen der
Probanden erhoht. Die Indices der Herzratenvariabilitat sind bei der metronomi-

schen Atmung ebenfalls nicht signifikant verschieden.

Metronomische Atmung
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Grafik 9: Vergleich der Herzraten [1/Min] von Probanden und Patienten bei Belastung
durch metronomische Atmung (Boxplot-Darstellung mit Medianen, Interquar-

tilsbereichen sowie Minimum und Maximum).
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Tabelle 7:Vergleich der Herzfrequenz-, Blutdruck- und HRV-Werte von Probanden und
Patienten wahrend der metronomischen Atmung; Herzrate in [1/Min], Blut-
druck in [mmHg], Low und High Frequency Komponente in [%]; N = 49 Per-
sonen pro Gruppe.

Parameter Gruppe Mittelwert SD p
Probanden 68,64 10,04
Herzrate < 0,001
Patienten 76,84 10,80
Blutdruck Probanden 122,63 13,54
. 0,097
systolisch Patienten 127,14 12,89
Blutdruck Probanden 79,31 11,79
. . 0,070
diastolisch Patienten 83,40 10,25
Low Fre- Probanden 73,00 17,90
0,079
quency Patienten 79,47 18,20
High Fre- Probanden 27,00 17,90
0,079
quency Patienten 20,53 18,20
LF/HF- Probanden 8,96 1,14
. 0,499
Ratio Patienten 10,58 11,83

Der Orthostase-Versuch zeigt, dass sich die Hohe der Herzrate der Patienten
wahrend der drei Minuten andauernden Orthostase-Belastung signifikant von
der niedrigeren Herzrate der Probanden unterscheidet (p < 0,001).

Die Low Frequency- und die High Frequency-Komponenten der Patienten
unterscheiden sich nicht signifikant von denen der Probanden (jeweils p =
0,014). Die im Vergleich zu den Probanden wiederum absolut gesehen erhohte
LF/HF-Ratio ist ebenfalls nicht signifikant verandert (p = 0,061).

Die systolischen und diastolischen Blutdruckwerte der beiden Gruppen un-

terscheiden sich beim Orthostase-Versuch nicht signifikant voneinander.
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Tabelle 8: Vergleich der Ergebnisse des Orthostase-Versuchs von Probanden und

Patienten; Herzrate in [1/Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High Fre-

quency Komponente in [%]; N = 49 Personen pro Gruppe.

Parameter Gruppe Mittelwert SD p
Probanden 76,52 8,40
Herzrate < 0,001
Patienten 83,05 8,66
Blutdruck Probanden 134,67 12,96
. 0,452
systolisch Patienten 136,91 16,09
Blutdruck Probanden 94,98 9,89
. . 0,254
diastolisch Patienten 97,38 10,23
Low Fre- Probanden 66,22 15,41
0,014
quency Patienten 74,13 15,57
High Fre- Probanden 33,78 15,41
0,014
quency Patienten 25,88 15,57
LF/HF- Probanden 3,78 4,34
. 0,061
Ratio Patienten 6,19 7,66
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Grafik 10: Herzrate [1/Min] unter der Orthostase-Belastung im Vergleich von Proban-
den und Patienten (Boxplot-Darstellung mit Medianen, Interquartilsberei-
chen sowie Minimum und Maximum).

Betrachtet man die Entwicklung der Herzrate unter der Orthostase-Belastung
im Vergleich zu den Ruhewerten, so zeigt sich, dass der Herzratenanstieg der
Probanden mit durchschnittlich 10,20 Schlage pro Minute signifikant (p < 0,004)
hoher ist, als der der Schmerzpatienten mit einem Plus von 6,02 Schlagen pro
Minute. Die Werte der Herzratenvariabilitat verandern sich im Vergleich zur Ru-

he nicht signifikant.
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Tabelle 9: Veranderungen der Herzrate (AHR; [1/Min]) und der Werte der Herzratenva-
riabilitat (ALF [%], AHF [%], ALF/HF-Ratio) von Probanden und Patienten im

Vergleich zu den Ruhewerten; N = 49 Personen pro Gruppe.

Test Gruppe Mittelwert SD p
Probanden 10,20 6,48
AHR 0,004
Patienten 6,02 7,24
Probanden 13,22 15,10
ALF 0,336
Patienten 10,26 14,97
Probanden -13,66 15,66
AHF 0,327
Patienten -10,54 15,01
ALF/HF- Probanden 1,68 3,16
0,198
Ratio Patienten 3,19 7,36

3.1.4 Hypothese IV: Entwicklung der Herzrate von Probanden und

Patienten im Verlauf der Testung

,Vergleicht man die Entwicklung der Herzrate unter dem Stress der Testung

mit den Ruhewerten (= AHR), wird sich zeigen, dass sich die Patienten insofern

von den Probanden unterscheiden, dass sich wegen der angenommenen hbéhe-

ren Ruhewerte keine deutliche Steigerung der Herzfrequenz unter der Testung

einstellen wird. Die Probanden werden also die héhere Frequenzsteigerung

aufweisen.”

Die folgende Darstellung soll einen Uberblick tber die Entwicklung der Herz-

rate im Laufe der autonomen Funktionstestung geben.
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Grafik 11: Entwicklung der mittleren Herzrate [1/Min] im Verlauf der Testung.

Vergleicht man die Herzratenzu- beziehungsweise -abnahmen mit den Ru-
hewerten zwischen den Gruppen, wird ersichtlich, dass sich auch diese Ent-
wicklungen unterscheiden. Die Herzraten der Patienten steigen unter der
Stressbelastung bei allen Tests signifikant weniger stark an, als die der Proban-
den, wobei die Ruhewerte der Patienten entsprechend der Annahme hoher wa-
ren, als die der Probanden.

Beim ersten Durchgang der metronomischen Atmung kommt es bei der Pati-
entengruppe im Mittel zu einer geringfugigen Verminderung der Herzfrequenz
unter das Ruheniveau. Die Herzfrequenz der Probanden sinkt unter der metro-

nomischen Atmung ebenfalls ab, bleibt jedoch Uber dem Ruheniveau.
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Tabelle 10: Veranderungen der Herzrate (AHR [1/Min]) von Probanden und Patienten

im Vergleich zu den Ruhewerten; N = 49 Personen pro Gruppe.

Test Gruppe Mittelwert SD p
Probanden 8,08 7,09
Rechentest < 0,001
Patienten 2,06 5,14
Probanden 2,49 4.41
metr. Atmung < 0,001
Patienten -0,58 3,50
Probanden 10,20 6,48
Orthostase 0,004
Patienten 6,02 7.24

3.1.5 Hypothese V: Geschlechtervergleich

,Im Geschlechtervergleich ist anzunehmen, dass sich weibliche und méannli-
che Patienten insofern unterscheiden, dass weibliche Patienten deutlich stérker
auf Stressreize reagieren. Das bedeutet, dass hbhere Ruhewerte bei Herzrate
und Blutdruck, sowie eine LF/HF-Ratio > 1 bei Betrachtung der Herzratenvaria-
bilitdt zu erwarten sind und sich diese Tendenz auch unter der Testung zeigt.
Bei der Probandengruppe sollten sich im Geschlechtervergleich keine signifi-
kanten Unterschiede zeigen. Beim Vergleich von Patientinnen mit Probandin-
nen und ebenso beim Vergleich von ménnlichen Patienten mit mannlichen Pro-
banden werden sich Unterschiede entsprechend der Annahmen aus den Hypo-
thesen | bis 1V zeigen.”

Wertet man die Testergebnisse der Patientengruppe geschlechtergetrennt
aus (@ N =37, & N = 12), so finden sich keine signifikanten Unterschiede. Es
zeigt sich einzig ein knapp nicht signifikant unterschiedliches Ergebnis: Der
diastolische Blutdruck wahrend des Rechentests ist bei der mannlichen Patien-

tengruppe hoher als der der weiblichen Patientengruppe (p = 0,016).
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Grafik 12: Unterschied der mittleren diastolischen Blutdricke [mmHg] wahrend des
Rechentests im Vergleich von mannlichen zu weiblichen Patienten (Dar-

stellung als Balkendiagramme mit einfacher Standardabweichung).

Tabelle 11: Geschlechtervergleich innerhalb der Patientengruppe; Herzrate in [1/Min],
Blutdruck in [mmHg], Low und High Frequency Komponente in [%]; N

mannlich = 12, N weiblich = 37.

Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
maénnlich 73,63 12,25
Ruhe Herzrate 0,161
weiblich 78,89 10,30
Blutdruck ménnlich 131,18 14,19
Ruhe ) 0,239
systolisch weiblich 126,79 9,83
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Blutdruck ménnlich 89,67 10,73
Ruhe ] _ 0,096
diastolisch weiblich 84,65 8,19
Low Fre- maénnlich 69,78 19,64
Ruhe 0,278
quency weiblich 63,67 15,67
High Fre- ménnlich 26,09 14,09
Ruhe 0,059
quency weiblich 36,33 15,67
LF/HF- ménnlich 3,66 3,01
Ruhe _ 0,221
Ratio weiblich 2,65 2,18
ménnlich 74,26 12,40
Rechentest Herzrate 0,109
weiblich 79,86 9,09
Blutdruck ménnlich 143,07 18,40
Rechentest . 0,072
systolisch weiblich 132,98 15,31
Blutdruck ménnlich 97,75 12,13
Rechentest | . 0,016
diastolisch weiblich 88,98 9,56
metronom. ménnlich 71,88 12,61
Herzrate 0,082
Atmung weiblich 78,35 9,89
metronom. | Blutdruck ménnlich 129,55 17,07
0,462
Atmung systolisch weiblich 126,36 11,40
metronom. | Blutdruck ménnlich 86,10 13,35 0,265
Atmung diastolisch weiblich 82,53 9,09 ’
metronom. | Low Fre- ménnlich 80,72 19,55
0,788
Atmung quency weiblich 79,07 18,01
metronom. | High Fre- ménnlich 19,28 19,55
0,788
Atmung quency weiblich 20,93 18,01
metronom. LF/HF- ménnlich 14,38 19,06
0,449
Atmung Ratio weiblich 9,49 8,91
maénnlich 80,68 11,51
Orthostase Herzrate 0,413
weiblich 83,81 7,57
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Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
Blutdruck ménnlich 141,84 16,93
Orthostase . 0,251
systolisch weiblich 135,41 15,76
Blutdruck ménnlich 101,53 12,38
Orthostase | . 0,125
diastolisch weiblich 96,08 9,28
Low Fre- maénnlich 76,26 18,58
Orthostase 0,589
quency weiblich 73,41 14,66
High Fre- maénnlich 23,74 18,58
Orthostase 0,589
quency weiblich 26,59 14,66
LF/HF- ménnlich 5,76 3,72
Orthostase . 0,824
Ratio weiblich 6,34 8,62

Im Vergleich von gesunden Probandinnen mit Probanden konnten keine sig-

nifikant unterschiedlichen Ergebnisse der untersuchten Parameter — weder in

Ruhe noch unter Belastung — festgestellt werden.

Tabelle 12. Geschlechtervergleich innerhalb der Probandengruppe; Herzrate in [1/

Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High Frequency Komponente in [%];
N mannlich = 12, N weiblich = 37.

Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
mannlich 62,72 8,58
Ruhe Herzrate 0,129
weiblich 67,29 8,96
Blutdruck ménnlich 123,06 11,98
Ruhe 0,772
syst. weiblich 124,27 12,58
Blutdruck ménnlich 81,69 9,80
Ruhe ) 0,909
diast. weiblich 82,09 10,63
Low Fre- mannlich 63,36 14,22
Ruhe 0,014
quency weiblich 49,63 19,49
High Fre- ménnlich 36,63 14,21
Ruhe 0,021
quency weiblich 51,37 19,60
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
LF/HF- ménnlich 2,60 2,23
Ruhe _ 0,044
Ratio weiblich 1,48 1,38
ménnlich 70,17 7,07
Rechentest Herzrate 0,068
weiblich 76,19 10,39
Blutdruck ménnlich 132,54 13,64
Rechentest 0,748
syst. weiblich 133,99 13,42
Blutdruck ménnlich 89,10 11,13
Rechentest . 0,934
diast. weiblich 88,80 10,86
metronom. ménnlich 64,41 10,84
Herzrate 0,092
Atmung weiblich 70,05 9,50
metronom. | Blutdruck ménnlich 122,24 13,59
0,911
Atmung syst. weiblich 122,76 13,72
metronom. | Blutdruck ménnlich 80,35 13,23 0720
Atmung diast. weiblich 78,97 11,47 ’
metronom. Low Fre- ménnlich 75,36 17,11
0,605
Atmung quency weiblich 72,23 18,30
metronom. | High Fre- mannlich 24,64 17,11
0,605
Atmung quency weiblich 27,76 18,30
metronom. LF/HF- ménnlich 6,76 5,16
. 0,258
Atmung Ratio weiblich 9,69 12,49
maénnlich 76,40 10,36
Orthostase Herzrate 0,959
weiblich 76,55 7,89
Blutdruck ménnlich 133,82 11,61
Orthostase 0,797
syst. weiblich 134,94 13,51
Blutdruck ménnlich 94,65 10,98
Orthostase . 0,901
diast. weiblich 95,08 9,69
Low Fre- maénnlich 68,68 18,01
Orthostase 0,531
quency weiblich 65,42 14,65
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD P
High Fre- ménnlich 31,33 18,01
Orthostase 0,531
quency weiblich 34,58 14,65
LF/HF- ménnlich 4,89 6,33
Orthostase . 0,312
Ratio weiblich 3,42 3,52

Bei der Auswertung des Vergleichs von Patientinnen und Probandinnen fie-

len signifikant erhohte Herzraten der weiblichen Patienten auf. Dies trifft sowohl

auf die Ruheherzrate (p < 0,001), die Herzrate unter metronomischer Atmung (p

= 0,001), als auch die Herzrate beim Kipptischversuch (p < 0,001) zu.

Auch die Herzratenvariabilitat in Ruhe zeigt bei den Patientinnen signifikante

Unterschiede zu den Probandinnen auf: die Low-Frequency-Komponente der

Patientinnen zeigt sich erhdht (p = 0,001), die High-Frequency-Komponente er-

niedrigt (p = 0,001) und auch die daraus errechnete LF/HF-Ratio ist signifikant
hdher als die Ratio der Probandinnen (p = 0,008).
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Grafik 13: Vergleich der Herzraten der weiblichen Studienteilnehmer (Probandinnen

und Patientinnen) in Ruhe (blau), bei der metronomischen Atmung (griin)

und wahrend des Kipptischversuchs (beige); Darstellung als Boxplot-Dia-

gramme mit Medianen, Interquartilsbereichen sowie Minimum und Maxi-

mum.

Tabelle 13: Vergleich von weiblichen Probanden und Patienten; Herzrate in [1/Min],

Blutdruck in [mmHg], Low und High Frequency Komponente in [%]; je-

weils N = 37.
Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Probanden 67,29 8,96
Ruhe Herzrate < 0,001
Patienten 78,89 10,31
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Blutdruck Probanden 124,27 12,58
Ruhe ) 0,349
systolisch Patienten 126,79 9,83
Blutdruck Probanden 82,09 10,63
Ruhe ] _ 0,253
diastolisch | patienten 84,65 8,19
Low Fre- Probanden 49,63 19,49
Ruhe 0,001
quency Patienten 63,67 15,67
High Fre- Probanden 51,37 19,60
Ruhe 0,001
quency Patienten 36,33 15,67
LF/HF- Probanden 1,48 1,38
Ruhe . 0,008
Ratio Patienten 2,65 2,18
Probanden 76,19 10,39
Rechentest Herzrate 0,128
Patienten 79,86 9,04
Blutdruck Probanden 133,99 13,42
Rechentest . 0,771
systolisch Patienten 132,98 15,31
Blutdruck Probanden 88,80 10,86
Rechentest | . 0,941
diastolisch | patienten 88,98 9,56
metronom. Probanden 70,05 9,50 0,001
Herzrate
Atmung Patienten 78,35 9,89
metronom. | Blutdruck Probanden 122,76 13,72
0,229
Atmung | systolisch | patienten 126,36 11,40
metronom. | Blutdruck Probanden 78,97 11,47
0,144
Atmung | diastolisch | patienten 82,53 9,09
metronom. | Low Fre- Probanden 72,24 18,30
0,110
Atmung quency Patienten 79,07 18,01
metronom. | High Fre- Probanden 27,76 18,30
0,110
Atmung quency Patienten 20,93 18,01
metronom. LF/HF- Probanden 9,69 12,49
0,937
Atmung Ratio Patienten 9,49 8,91
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Probanden 76,55 7,89
Orthostase Herzrate < 0,001
Patienten 83,81 7,57
Blutdruck Probanden 134,94 13,51
Orthostase . 0,892
systolisch | patienten 135,41 15,76
Blutdruck Probanden 95,08 9,69
Orthostase | . 0,661
diastolisch | patienten 96,08 9,28
Low Fre- Probanden 65,42 14,65
Orthostase 0,023
quency Patienten 73,41 14,66
High Fre- ménnlich 34,58 14,65
Orthostase 0,023
quency Patienten 26,59 14,66
LF/HF- Probanden 3,42 3,52
Orthostase . 0,066
Ratio Patienten 6,34 8,62

Beim Vergleich der mannlichen Studienteilnehmer wird ersichtlich, dass sich

die mannlichen Probanden in keinem der untersuchten Parameter von den

mannlichen Patienten signifikant unterschieden.

Tabelle 14: Vergleich von mannlichen Probanden und Patienten; Herzrate in [1/Min],

Blutdruck in [mmHg], Low und High Frequency Komponente in [%]; je-

weils N = 12.
Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Probanden 62,72 8,58
Ruhe Herzrate 0,021
Patienten 73,63 12,25
Blutdruck Probanden 123,06 11,98
Ruhe ) 0,144
systolisch Patienten 131,18 14,19
Blutdruck Probanden 81,69 9,80
Ruhe . . 0,071
diastolisch | patienten 89,67 10,73
Low Fre- Probanden 63,36 14,22
Ruhe 0,369
quency Patienten 69,78 19,64
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
High Fre- Probanden 36,63 14,21
Ruhe 0,089
quency Patienten 26,09 14,09
LF/HF- Probanden 2,60 2,23
Ruhe _ 0,344
Ratio Patienten 3,66 3,01
Probanden 70,17 7,07
Rechentest Herzrate 0,334
Patienten 74,26 12,40
Blutdruck Probanden 132,54 13,64
Rechentest . 0,126
systolisch Patienten 143,07 18,40
Blutdruck Probanden 89,10 11,13
Rechentest | . 0,082
diastolisch | patienten 97,75 12,13
metronom. Probanden 64,41 10,84
Herzrate 0,141
Atmung Patienten 71,88 12,61
metronom. | Blutdruck Probanden 122,24 13,59
0,258
Atmung | systolisch | patienten 129,55 17,07
metronom. | Blutdruck Probanden 80,35 13,23
0,301
Atmung | diastolisch | patienten 86,10 13,35
metronom. Low Fre- Probanden 75,36 17,11
0,482
Atmung quency Patienten 80,72 19,55
metronom. H|gh Fre- Probanden 24,64 17,11
0,482
Atmung quency Patienten 19,28 19,55
metronom. LF/HF- Probanden 6,76 5,16
0,247
Atmung Ratio Patienten 14,38 19,06
Probanden 76,40 10,36
Orthostase Herzrate 0,370
Patienten 80,68 11,51
Blutdruck Probanden 133,82 11,61
Orthostase . 0,196
systolisch Patienten 141,84 16,93
Blutdruck Probanden 94,65 10,98
Orthostase | . 0,183
diastolisch | patienten 101,53 12,38
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Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
Low Fre- Probanden 68,68 18,01
Orthostase 0,321
quency Patienten 76,26 18,58
High Fre- Probanden 31,33 18,01
Orthostase 0,321
quency Patienten 23,74 18,58
LF/HF- Probanden 4,89 6,33
Orthostase . 0,686
Ratio Patienten 5,76 3,72

3.1.6 Hypothese VI: Alters-Vergleich

,Beim Alters-Vergleich mittels Ermittlung des medianen Alters und Einteilung
der Patienten in zwei Untergruppen ist zu erwarten, dass sich die Patienten in
der Gruppe mit dem héheren Alter durch eine héhere LF/HF-Ratio von den
Patienten in der Gruppe mit dem niedrigeren Alter unterscheiden. Dies sollte bei
der Probandengruppe (bei analoger Einteilung) ebenso der Fall sein, jedoch
sollten die élteren Patienten héhere Werte als die élteren Probanden und die
jlingeren Patienten héhere Werte als die jiingeren Probanden aufweisen.”

Das mediane Alter in der Patientengruppe liegt bei 49,0 Jahren, in der Pro-
bandengruppe bei 48,0 Jahren, in der Gesamtgruppe also bei 48,5 Jahren.

Betrachtet man die Ergebnisse eines Vergleichs dieser durch den Median-
Split entstandenen zwei Patienten-Subgruppen, wird deutlich, dass sich die

Gruppen in den erhobenen Werten nicht signifikant voneinander unterscheiden.

Tabelle 15: Vergleich der Patienten-Subgruppe, deren Alter unterhalb des medianen
Alters (49,0 Jahre) liegt, mit der Patienten-Subgruppe, deren Alter dartber
liegt; Herzrate in [1/Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High Frequency
Komponente in [%]; Alter < 49,0: N = 25, Alter > 49,0: N = 24.

Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD o]
Alter < 49,0 78,70 10,61

Ruhe Herzrate 0,543
Alter > 49,0 76,76 11,24
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Blutdruck | Alter<49,0 126,93 12,96
Ruhe ) 0,555
systolisch | Ajter> 49,0 128,85 8,99
Blutdruck | Alter <49,0 84,73 10,63
Ruhe i ) 0,393
diastolisch | ajter > 49,0 86,99 7,33
Low Fre- Alter < 49,0 68,01 15,45
Ruhe 0,249
quency Alter > 49,0 62,38 17,81
High Fre- | Alter<49,0 31,99 15,45
Ruhe 0,395
quency Alter > 49,0 35,96 16,22
LF/HF- Alter < 49,0 3,07 2,25
Ruhe . 0,604
Ratio Alter > 49,0 2,70 2,57
Alter < 49,0 79,49 9,87
Rechentest Herzrate 0,443
Alter > 49,0 77,05 10,73
Blutdruck | Alter<49,0 135,16 17,87
Rechentest . 0,824
systolisch | Ajter> 49,0 136,30 15,67
Blutdruck | Alter <49,0 90,34 11,47
Rechentest | . 0,535
diastolisch | Ajter> 49,0 92,41 10,49
metronom. Alter < 49,0 78,40 9,61
Herzrate 0,357
Atmung Alter > 49,0 75,46 1,77
metronom. | Blutdruck | Alter <49,0 126,05 14,37
0,567
Atmung systolisch | Ajter> 49,0 128,19 11,48
metronom. | Blutdruck | Alter<49,0 81,89 11,50
0,317
Atmung diastolisch | Ajter> 49,0 84,86 8,89
metronom. Low Fre- Alter < 49,0 82,93 9,18
0,092
Atmung quency Alter > 49,0 75,20 23,30
metronom. | High Fre- | Alter<49,0 16,08 9,18
0,092
Atmung quency Alter > 49,0 24,80 23,30
metronom. LF/HF- Alter < 49,0 14,10 15,46
0,058
Atmung Ratio Alter > 49,0 7,20 5,23
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Alter < 49,0 84,55 8,12
Orthostase Herzrate 0,219
Alter > 49,0 81,34 9,12
Blutdruck | Alter<49,0 138,13 15,38
Orthostase . 0,617
systolisch | Ajter> 49,0 135,75 16,99
Blutdruck | Alter <49,0 96,57 11,11
Orthostase | . 0,596
diastolisch | ajter > 49,0 98,20 9,45
Low Fre- Alter < 49,0 79,15 10,26
Orthostase 0,025
quency Alter > 49,0 69,10 18,36
High Fre- | Alter<49,0 20,85 10,26
Orthostase 0,025
quency Alter > 49,0 30,90 18,36
LF/HE- Alter < 49,0 8,49 10,09
Orthostase . 0,040
Ratio Alter > 49,0 3,89 2,64

Teilt man die Probandengruppe analog anhand des Altersmedians, ergeben

sich zwischen den Subgruppen gleichermal3en keine signifikanten Unterschie-

de in den Untersuchungsergebnissen.

Tabelle 16: Vergleich der Probanden-Subgruppe, deren Alter unterhalb des medianen

Alters (48,0 Jahre) liegt, mit der Probanden-Subgruppe, deren Alter dart-

ber liegt; Herzrate in [1/Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High Fre-
quency Komponente in [%]; Alter < 48,0: N = 24, Alter > 48,0: N = 25.

Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
Alter < 48,0 66,73 7,84
Ruhe Herzrate 0,668
Alter > 48,0 65,60 10,08
Blutdruck Alter < 48,0 121,33 10,29
Ruhe . 0,165
systolisch | Ajter > 48,0 126,28 13,65
Blutdruck | Alter <48,0 78,97 9,61
Ruhe . . 0,044
diastolisch | ajter > 48,0 84,89 10,35
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Low Fre- Alter < 48,0 48,75 18,09
Ruhe 0,130
quency Alter > 48,0 57,07 19,62
H|gh Fre- Alter < 48,0 51,67 18,64
Ruhe 0,157
quency Alter > 48,0 43,71 19,64
LF/HF- Alter < 48,0 1,45 1,35
Ruhe . 0,197
Ratio Alter > 48,0 2,08 1,93
Alter < 48,0 74,88 9,31
Rechentest Herzrate 0,912
Alter > 48,0 74,56 10,73
Blutdruck | Alter<48,0 129,68 10,80
Rechentest ) 0,039
systolisch | Ajer> 48,0 137,58 14,65
Blutdruck Alter < 48,0 85,24 9,30
Rechentest | . 0,018
diastolisch | ajter > 48,0 92,50 11,18
metronom. Alter < 48,0 70,11 9,89
Herzrate 0,335
Atmung Alter > 48,0 67,28 10,18
metronom. | Blutdruck | Alter<48,0 120,30 13,74
0,253
Atmung systolisch | Ajer> 48,0 124,86 13,25
metronom. | Blutdruck | Alter<48,0 76,21 11,12
0,071
Atmung | diastolisch | Ajter > 48,0 82,29 11,87
metronom. Low Fre- Alter < 48,0 71,70 17,47
0,623
Atmung quency Alter > 48,0 74,25 18,57
metronom. | High Fre- | Alter<48,0 28,30 17,47
0,623
Atmung quency Alter > 48,0 25,75 18,57
metronom. LF/HF- Alter < 48,0 9,55 13,10
0,717
Atmung Ratio Alter > 48,0 8,37 9,00
Alter < 48,0 77,48 7,85
Orthostase Herzrate 0,435
Alter > 48,0 75,56 8,98
Blutdruck | Alter<48,0 131,86 9,85
Orthostase . 0,137
systolisch | Ajer> 48,0 137,36 15,09
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Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
Blutdruck | Alter < 48,0 93,05 9,33
Orthostase | . 0,190
diastolisch | Ajter > 48,0 96,90 10,26
Low Fre- Alter < 48,0 63,93 15,79
Orthostase 0,312
quency Alter > 48,0 68,42 15,01
High Fre- | Alter<48,0 36,08 15,79
Orthostase 0,312
quency Alter > 48,0 31,58 15,01
LF/HF- Alter < 48,0 2,74 1,75
Orthostase . 0,100
Ratio Alter > 48,0 4,78 5,72

Vergleicht man nun die jungeren Patienten mit den jungeren Probanden, so
zeigen sich signifikante Unterschiede der Mess- und Untersuchungsergebnisse:
die Herzraten der zwei Subgruppen unterscheiden sich in Ruhe, bei der metro-
nomischen Atmung und unter Orthostase signifikant voneinander, wobei die
Herzrate der Patienten jeweils hoher ist.

Auch die Werte der Herzratenvariabilitdt zeigen signifikante Unterschiede
zwischen den Subgruppen auf. Die Low- und High-Frequency-Komponenten
sind in Ruhe und in allen erhobenen Werten aus metronomischer Atmung und
Orthostase-Versuch signifikant unterschiedlich. Die Werte der LF/HF-Ratio un-

terscheiden sich nur in Ruhe signifikant voneinander (p = 0,006).

Tabelle 17: Vergleich von Probanden und Patienten, deren Alter unterhalb des Alters-
medians liegt; Herzrate in [1/Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High
Frequency Komponente in [%]; Probanden: N = 24, Patienten: N = 25.

Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
Probanden 66,98 7,94
Ruhe Herzrate < 0,001
Patienten 78,70 10,61
Blutdruck Probanden 121,33 10,29
Ruhe . 0,114
systolisch Patienten 126,93 12,96
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Blutdruck Probanden 80,00 8,36
Ruhe ] _ 0,101
diastolisch | Ppatienten 84,73 10,63
Low Fre- Probanden 49,13 18,39
Ruhe < 0,001
quency Patienten 68,01 15,45
High Fre- Probanden 51,30 18,97
Ruhe < 0,001
quency Patienten 31,99 15,45
LF/HF- Probanden 1,48 1,38
Ruhe _ 0,006
Ratio Patienten 3,07 2,25
Probanden 74,95 9,51
Rechentest Herzrate 0,124
Patienten 79,49 9,87
Blutdruck Probanden 130,43 10,39
Rechentest . 0,288
systolisch Patienten 135,16 17,87
Blutdruck Probanden 85,90 8,91
Rechentest | . 0,154
diastolisch | patienten 90,34 11,47
metronom. Probanden 70,27 10,10
Herzrate 0,009
Atmung Patienten 78,40 9,61
metronom. | Blutdruck Probanden 120,30 13,74
0,168
Atmung systolisch Patienten 126,05 14,37
metronom. | Blutdruck Probanden 77,16 10,32
0,145
Atmung | diastolisch | patienten 81,89 11,50
metronom. | Low Fre- Probanden 71,96 17,81
0,007
Atmung quency Patienten 83,93 9,18
metronom. High Fre- Probanden 28,04 17,81
0,007
Atmung quency Patienten 16,08 9,18
metronom. LF/HF- Probanden 9,87 13,30
0,329
Atmung Ratio Patienten 14,10 15,46
Probanden 77,81 7,85
Orthostase Herzrate 0,006
Patienten 84,55 8,12
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Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
Blutdruck Probanden 132,73 9,07
Orthostase . 0,154
systolisch Patienten 138,13 15,38
Blutdruck Probanden 93,57 9,20
Orthostase | . 0,331
diastolisch | patienten 96,57 11,11
Low Fre- Probanden 63,53 16,03
Orthostase < 0,001
quency Patienten 79,15 10,26
High Fre- ménnlich 36,47 16,03
Orthostase < 0,001
quency Patienten 20,85 10,26
LF/HF- Probanden 2,73 1,79
Orthostase . 0,011
Ratio Patienten 8,49 10,09

Betrachtet man nun die alteren Studienteilnehmer, deren Alter also oberhalb

des Medians liegt, so zeigen sich deutlich weniger Unterschiede zwischen

Patienten und Probanden. Lediglich in Ruhe ist die Herzrate der Patienten-

Subgruppe signifikant hdher als die der Probanden-Subgruppe (p < 0,001). Alle

weiteren Herzraten- und Blutdruck-Werte sowie auch alle Parameter der Herz-

ratenvariabilitat sind nicht signifikant verschieden.

Tabelle 18: Vergleich von Probanden und Patienten, deren Alter oberhalb des Alters-

medians liegt; Herzrate in [1/Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High

Frequency Komponente in [%]; Probanden: N = 25, Patienten: N = 24.

Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
Probanden 65,44 9,91
Ruhe Herzrate < 0,001
Patienten 76,76 11,24
Blutdruck Probanden 126,28 13,65
Ruhe ) 0,438
systolisch Patienten 128,85 8,99
Blutdruck Probanden 83,75 11,68
Ruhe ] ) 0,241
diastolisch | patienten 86,99 7,33
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Low Fre- Probanden 56,41 19,51
Ruhe 0,265
quency Patienten 62,38 17,81
High Fre- Probanden 44,36 19,50
Ruhe 0,113
quency Patienten 35,96 16,22
LF/HF- Probanden 2,02 1,91
Ruhe _ 0,290
Ratio Patienten 2,70 2,57
Probanden 74,50 10,52
Rechentest Herzrate 0,417
Patienten 77,05 10,73
Blutdruck Probanden 136,58 15,19
Rechentest ) 0,951
systolisch Patienten 136,30 15,67
Blutdruck | Probanden 91,60 11,83
Rechentest | . 0,807
diastolisch | patienten 92,41 10,49
metronom. Probanden 67,26 9,98
Herzrate 0,010
Atmung Patienten 75,46 1,77
metronom. | Blutdruck Probanden 124,86 13,25
0,351
Atmung systolisch | patienten 128,19 11,48
metronom. | Blutdruck Probanden 81,21 12,86
0,247
Atmung | diastolisch | patienten 84,86 8,89
metronom. Low Fre- Probanden 73,91 18,27
0,828
Atmung quency Patienten 75,20 23,30
metronom. High Fre- Probanden 26,08 18,27
0,828
Atmung quency Patienten 24,80 23,30
metronom. LF/HF- Probanden 8,12 8,90
0,668
Atmung Ratio Patienten 7,20 5,23
Probanden 75,32 8,86
Orthostase Herzrate 0,029
Patienten 81,34 9,12
Blutdruck Probanden 136,38 15,61
Orthostase . 0,892
systolisch Patienten 135,75 16,99
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Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
Blutdruck Probanden 96,26 10,51
Orthostase | . 0,511
diastolisch Patienten 98,20 9,45
Low Fre- Probanden 68,60 14,74
Orthostase 0,914
quency Patienten 69,10 18,36
High Fre- Probanden 31,40 14,74
Orthostase 0,914
quency Patienten 30,90 18,36
LF/HF- Probanden 4,71 5,61
Orthostase . 0,520
Ratio Patienten 3,89 2,64

3.1.7 Hypothese VII: BMI

,Betrachtet man nach BMI aufgeteilte Gruppen von Patienten und Probanden
(Teilung durch Median-Split), so ist anzunehmen, dass die Gruppen mit dem
Jeweils héheren BMI eine verringerte Herzratenvariabilitat, sowie insgesamt ho-
here Herzfrequenzen und Blutdriicke aufweisen. Die Patientengruppe mit ei-
nem héheren BMI sollte im Vergleich zur Probandengruppe mit einem héheren
BMI eine noch stérkere Minderung der Herzratenvariabilitdt aufzeigen.”

Der mediane Body Mass Index der untersuchten Patientengruppe liegt bei
26,62 (Minimum: 18,29; Maximum: 37,10; Durchschnitt: 26,50; SD = 3,735), der
mediane BMI der Probandengruppe bei 23,38 (Minimum: 18,13; Maximum:
30,45; Durchschnitt: 23,61; SD = 3,191).

Die durch den Mediansplit entstandenen Patienten-Subgruppen (BMI <
26,62: N = 24; BMI > 26,62: N = 25) unterscheiden sich nicht in den Ergebnis-
sen der Funktionstestung, also weder in Bezug auf die Herzrate, noch auf den

Blutdruck, noch auf die Werte der Herzratenvariabilitat, signifikant voneinander.
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Tabelle 19: Vergleich der Patienten, deren Gewicht unterhalb des Medians (medianer
BMI: 26,62) liegt, mit denen, deren Gewicht oberhalb des Medians liegt;
Herzrate in [1/Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High Frequency Kom-

ponente in [%]; BMI < 26,62: N = 24, BMI > 26,62: N = 25.

Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
BMI < 26,62 76,33 9,57
Ruhe Herzrate 0,413
BMI > 26,62 78,94 12,01
Blutdruck | BMI < 26,62 125,84 9,36
Ruhe . 0,223
systolisch | gy > 26,62 129,78 12,35
Blutdruck | BMI < 26,62 84,21 9,17
Ruhe ] ) 0,196
diastolisch | gy > 26,62 87,60 8,76
Low Fre- | BMI<26,62 63,56 17,97
Ruhe 0,522
quency BMI > 26,62 66,70 15,73
High Fre- | BMI < 26,62 36,44 17,97
Ruhe 0,292
quency BMI > 26,62 31,53 13,30
LF/HF- BMI < 26,62 3,01 2,30
Ruhe i 0,714
Ratio BMI > 26,62 2,75 1,66
BMI < 26,62 77,09 9,22
Rechentest Herzrate 0,455
BMI > 26,62 79,45 11,24
Blutdruck | BMI < 26,62 133,25 16,33
Rechentest . 0,328
systolisch | gy > 26,62 138,21 16,91
Blutdruck | BMI < 26,62 89,44 11,32
Rechentest | . 0,245
diastolisch | gy > 26,62 93,30 10,38
metronom. BMI < 26,62 75,81 9,53
Herzrate 0,546
Atmung BMI > 26,62 77,74 11,93
metronom. | Blutdruck | BMI < 26,62 124,68 12,38
0,192
Atmung systolisch | gy > 26,62 129,51 13,17
metronom. | Blutdruck | BMI < 26,62 81,77 10,63 0279
Atmung diastolisch | gy > 26,62 84,97 9,83 ’
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
metronom. Low Fre- BMI < 26,62 76,30 21,51
0,235
Atmung quency BMI > 26,62 82,52 14,12
metronom. | High Fre- | BMI<26,62 23,70 21,51
0,235
Atmung quency BMI > 26,62 17,48 14,12
metronom. LF/HF- BMI < 26,62 10,87 15,55
0,871
Atmung Ratio BMI > 26,62 10,29 7,00
BMI < 26,62 83,17 9,47
Orthostase Herzrate 0,921
BMI > 26,62 82,91 7,86
Blutdruck | BMI < 26,62 134,30 15,36
Orthostase . 0,260
systolisch | v/ > 26,62 139,64 16,72
Blutdruck BMI < 26,62 94,30 10,66
Orthostase | . 0,031
diastolisch | gy > 26,62 100,74 8,78
Low Fre- BMI < 26,62 73,04 16,36
Orthostase 0,635
quency BMI > 26,62 75,21 15,00
High Fre- BMI < 26,62 26,96 16,36
Orthostase 0,635
quency BMI > 26,62 24,79 15,00
LF/HF- BMI < 26,62 6,20 8,34
Orthostase . 0,994
Ratio BMI > 26,62 6,18 7,09

Betrachtet man die durch den BMI-Median aufgeteilten Probanden-Subgrup-

pen, so zeigen sich signifikante Unterschiede in der Hohe des systolischen

Blutdruckes sowohl in Ruhe (p = 0,005), als auch bei der metronomischen At-

mung (p = 0,007) und im Orthostase-Versuch (p = 0,007). Dabei ist jeweils der

systolische Blutdruck, der Probanden, deren BMI Uber dem medianen BMI liegt

(N = 25), signifikant hoher, als der Blutdruck der leichter gewichtigeren Proban-

den (N = 24). Alle weiteren erhobenen Daten, auch die der Herzratenvariabilitat,

unterscheiden sich nicht zwischen den Probanden mit dem niedrigeren und den

Probanden mit dem héheren BMI.
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Tabelle 20: Vergleich der durch den BMI-Median geteilten Probanden-Subgruppen;
Herzrate in [1/Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High Frequency Kom-
ponente in [%]; BMI < 23,38: N = 24, BMI > 23,38: N = 25.

Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
BMI < 23,38 66,83 9,81
Ruhe Herzrate 0,684
BMI > 23,38 65,61 8,30
Blutdruck | BMI < 23,38 119,18 11,17
Ruhe . 0,005
systolisch | gy > 23 38 128,95 11,64
Blutdruck | BMI < 23,38 78,51 8,85
Ruhe ] _ 0,019
diastolisch | puv > 23 38 85,34 10,70
Low Fre- | BMI <2338 49,02 18,78
Ruhe 0,157
quency BMI > 23,38 56,81 19,10
High Fre- BMI < 23,38 51,39 19,32
Ruhe 0,188
quency BMI > 23,38 43,98 19,08
LF/HF- BMI < 23,38 1,47 1,39
Ruhe _ 0,229
Ratio BMI > 23,38 2,05 1,91
BMI < 23,38 73,88 8,67
Rechentest Herzrate 0,572
BMI > 23,38 75,51 11,18
Blutdruck | BMI < 23,38 128,83 12,34
Rechentest . 0,011
systolisch | gy > 23 38 138,43 12,78
Blutdruck | BMI <2338 85,30 10,19
Rechentest | . 0,021
diastolisch | gy > 23,38 92,44 10,41
metronom. BMI < 23,38 69,77 11,05
Herzrate 0,443
Atmung BMI > 23,38 67,51 9,01
metronom. | Blutdruck | BMI <2338 117,33 12,19
0,007
Atmung | systolisch | gy > 2338 127,70 13,03
metronom. | Blutdruck | BM/ <2338 75,79 10,09 0.030
Atmung diastolisch | gy > 23 38 82,69 12,50 ’
metronom. | Low Fre- | BM/ <2338 71,64 18,04
0,607
Atmung quency BMI > 23,38 74,31 18,02
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
metronom. | High Fre- | BM/ <2338 28,36 18,04
0,607
Atmung quency BMI > 23,38 25,69 18,02
metronom. LF/HF- BMI < 23,38 7,03 7,51
0,254
Atmung Ratio BMI > 23,38 10,73 13,57
BMI < 23,38 77,72 9,30
Orthostase Herzrate 0,346
BMI > 23,38 75,41 7,49
Blutdruck | BMI < 23,38 129,73 8,83
Orthostase . 0,007
systolisch | gy > 23,38 139,41 14,62
Blutdruck | BMI <2338 93,36 8,95
Orthostase | . 0,271
diastolisch | gy > 23,38 96,60 10,70
Low Fre- | BMI <2338 63,47 14,94
Orthostase 0,225
quency BMI > 23,38 68,86 15,69
High Fre- | BMI <2338 36,53 14,94
Orthostase 0,225
quency BMI > 23,38 31,14 15,69
LF/HF- BMI < 23,38 3,33 4,70
Orthostase . 0,485
Ratio BMI > 23,38 4,21 4,02

Bei einem Vergleich der Patienten, deren BMI niedriger als der Median ist (N
= 24), mit Probanden, deren BMI ebenfalls unter dem Median liegt (N = 24),
zeigt sich eine signifikant hdhere Ruheherzrate bei den Patienten (p = 0,001).
Aullerdem ist die High Frequency Komponente der Patienten-Subgruppe in
Ruhe signifikant niedriger als die der Probanden (p = 0,009).

Alle weiteren Werte unterscheiden sich nicht signifikant zwischen den Sub-

gruppen mit niedrigerem BMI.

133



3. Ergebnisse

100,00 —

90,00 H

80,00 H

70,00

60,00 -

Ruhewerte: Herzrate [bpm]

50,00

40,00

T

Proband

BMI < Median

T
Patient

Grafik 14: Vergleich der Ruheherzraten [1/Min] der Patienten und Probanden, deren

BMI unterhalb des Medians liegt als Boxplot-Darstellung mit Medianen, In-

terquartilsbereichen sowie Minimum und Maximum.

Tabelle 21: Vergleich von Probanden, deren BMI unterhalb des Gruppenmedians liegt

mit Patienten, deren BMI ebenfalls unter dem Median liegt; Herzrate in [1/

Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High Frequency Komponente in [%];

jeweils N = 24,
Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Probanden 66,68 9,81
Ruhe Herzrate 0,001
Patienten 76,33 9,57
Blutdruck Probanden 119,18 11,17
Ruhe ) 0,032
systolisch Patienten 125,84 9,36
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Blutdruck Probanden 78,51 8,85
Ruhe ] _ 0,034
diastolisch | patienten 84,21 9,17
Low Fre- Probanden 49,02 18,78
Ruhe 0,010
quency Patienten 63,56 17,97
High Fre- Probanden 51,39 19,32 0,009
Ruhe
quency Patienten 36,44 17,97
LF/HF- Probanden 1,47 1,39
Ruhe _ 0,029
Ratio Patienten 3,01 3,00
Probanden 73,88 8,67
Rechentest Herzrate 0,236
Patienten 77,09 9,22
Blutdruck Probanden 128,83 12,34
Rechentest . 0,303
systolisch Patienten 133,25 16,33
Blutdruck Probanden 85,30 10,19
Rechentest | . 0,199
diastolisch | patienten 89,44 11,32
metronom. Probanden 69,77 11,05
Herzrate 0,054
Atmung Patienten 75,81 9,53
metronom. | Blutdruck Probanden 117,33 12,19
0,047
Atmung systolisch Patienten 124,68 12,38
metronom. | Blutdruck Probanden 75,79 10,09
0,052
Atmung | diastolisch | patienten 81,77 10,63
metronom. Low Fre- Probanden 71,64 18,04
0,421
Atmung quency Patienten 76,30 21,51
metronom. | High Fre- Probanden 28,36 18,04
0,421
Atmung quency Patienten 23,70 21,51
metronom. LF/HF- Probanden 7,03 7,51
0,294
Atmung Ratio Patienten 10,87 15,55
Probanden 77,72 9,30
Orthostase Herzrate 0,053
Patienten 83,17 9,47
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Blutdruck Probanden 129,73 8,83
Orthostase . 0,214
systolisch Patienten 134,30 15,36
Blutdruck Probanden 93,36 8,95
Orthostase | . 0,743
diastolisch | Ppatienten 94,30 10,66
Low Fre- Probanden 63,47 14,94
Orthostase 0,040
quency Patienten 73,04 16,36
High Fre- Probanden 36,53 14,94
Orthostase 0,040
quency Patienten 26,96 16,36
LF/HF- Probanden 3,33 4,70
Orthostase . 0,149
Ratio Patienten 6,20 8,34

FUhrt man den Vergleich von Patienten, deren BMI Uber dem Median liegt (N

= 25), mit den ebenfalls hohergewichtigen Probanden (N = 25) durch, zeigen

sich signifikant hdhere Herzraten der Schmerzpatienten in Ruhe (p < 0,001),

wahrend der metronomischen Atmung (p = 0,001) und beim Kipptisch-Versuch

(p = 0,002).

Tabelle 22: Vergleich von Probanden, deren BMI oberhalb des Gruppenmedians liegt

mit Patienten, deren BMI ebenfalls Gber dem Median liegt; Herzrate in [1/

Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High Frequency Komponente in [%];

jeweils N = 25.
Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Probanden 65,61 8,29
Ruhe Herzrate < 0,001
Patienten 78,94 12,01
Blutdruck Probanden 128,95 11,65
Ruhe ) 0,813
systolisch Patienten 129,78 12,35
Blutdruck Probanden 85,34 10,70
Ruhe ] _ 0,422
diastolisch | patienten 87,60 8,76
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
Low Fre- Probanden 56,81 19,10
Ruhe 0,051
quency Patienten 66,70 15,73
High Fre- Probanden 43,98 19,08
Ruhe 0,012
quency Patienten 31,53 13,30
LF/HF- Probanden 2,05 1,91
Ruhe _ 0,185
Ratio Patienten 2,75 1,66
Probanden 75,51 11,18
Rechentest Herzrate 0,235
Patienten 79,45 11,24
Blutdruck Probanden 138,43 12,78
Rechentest ) 0,960
systolisch Patienten 138,21 16,91
Blutdruck Probanden 92,44 10,41
Rechentest | . 0,780
diastolisch | patienten 93,30 10,38
metronom. Probanden 67,51 9,01
Herzrate 0,001
Atmung Patienten 77,74 11,93
metronom. | Blutdruck Probanden 127,70 13,03
0,631
Atmung systolisch | patienten 129,51 13,17
metronom. | Blutdruck Probanden 82,69 12,50
0,476
Atmung | diastolisch | patienten 84,97 9,83
metronom. Low Fre- Probanden 74,31 18,02
0,079
Atmung quency Patienten 82,52 14,12
metronom. | High Fre- Probanden 25,69 18,02
0,079
Atmung quency Patienten 17,48 14,12
metronom. LF/HF- Probanden 10,73 13,57
0,887
Atmung Ratio Patienten 10,29 7,00
Probanden 75,41 7,49
Orthostase Herzrate 0,002
Patienten 82,91 7,86
Blutdruck Probanden 139,41 14,62
Orthostase . 0,959
systolisch Patienten 139,64 16,72
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Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
Blutdruck Probanden 96,60 10,70
Orthostase | . 0,164
diastolisch Patienten 100,74 8,78
Low Fre- Probanden 68,86 15,69
Orthostase 0,154
quency Patienten 75,21 15,00
High Fre- Probanden 31,14 15,69
Orthostase 0,154
quency Patienten 24,79 15,00
LF/HF- Probanden 4,21 4,02
Orthostase . 0,234
Ratio Patienten 6,18 7,09
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Grafik 15: Vergleich der Herzraten [1/Min] der Patienten und Probanden, deren BMI
oberhalb des Medians liegt (blau: Ruhewerte, griin: metronomische At-
mung, beige: Kipptischversuch) als Boxplots mit Darstellung von Medianen,

Interquartilsbereichen sowie jeweiligem Minimum und Maximum.

3.1.8 Hypothese VIII: Analgetika

,Patienten mit dauerhafter Analgetika-Einnahme (NSAID3, Opioide) werden
im Vergleich zu Patienten, die ohne dauerhafte Analgetika-Einnahme auskom-
men, eine stédrker sympathisch-dominierte Reizantwort zeigen, wiederum also
erhbhte Ruhewerte bei Herzfrequenz und Blutdruck, sowie erhéhte Herzfre-

quenz und LF/HF-Ratio unter der Testung.*”

32 = NonSteroidal Anti-Inflammatory Drugs; Beispiele sind Acetylsalicylsaure (ASS), Ibuprofen,
Paracetamol, Diclofenac.

139



3. Ergebnisse

Die Ergebnisse der Auswertung beim Vergleich von Patienten mit analgeti-
scher Medikation (N = 26) mit Patienten ohne Einnahme von Schmerzmedika-
menten (N = 23) zeigen keine signifikante Unterschiede zwischen den zwei

Subgruppen auf.

Tabelle 23: Vergleich der Patienten-Subgruppen mit beziehungsweise ohne Analgeti-

ka-Einnahme; Herzrate in [1/Min], Blutdruck in [mmHg], Low und High

Frequency Komponente in [%]; keine Analgetika: N = 23, Analgetika: N =

26.
Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
keine Analg. 77,33 10,19
Ruhe Herzrate 0,835
Analgetika 77,99 11,61
Blutdruck | keine Analg. 127,82 12,40
Ruhe ) 0,969
systolisch | Apalgetika 127,95 10,08
Blutdruck | keine Analg. 86,99 10,33
Ruhe ] _ 0,433
diastolisch | Analgetika 84,91 7,75
Low Fre- keine Analg. 58,53 20,01
Ruhe 0,015
quency Analgetika 70,84 10,86
High Fre- keine Analg. 39,84 18,95
Ruhe 0,029
quency Analgetika 29,16 10,86
LF/HF- keine Analg. 2,02 1,60
Ruhe . 0,022
Ratio Analgetika 3,60 2,74
keine Analg. 79,42 10,68
Rechentest | Herzrate 0,470
Analgetika 77,12 9,90
Blutdruck | keine Analg. 135,40 19,37
Rechentest . 0,898
systolisch | Apalgetika 136,05 13,79
Blutdruck | keine Analg. 91,89 12,30
Rechentest | . 0,759
diastolisch | Anaigetika 90,86 9,59
metronom. keine Analg. 77,70 10,13
Herzrate 0,613
Atmung Analgetika 76,08 11,51
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
metronom. | Blutdruck | keine Analg. 127,91 14,39 0,699
Atmung systolisch | Analgetika 126,46 11,64 ’
metronom. | Blutdruck | keine Analg. 85,05 11,64 0,296
Atmung | diastolisch | Anaigetika 81,95 8,83 ’
metronom. | Low Fre- | keine Analg. 73,97 24,35
0,062
Atmung quency Analgetika 84,33 7,88
metronom. | High Fre- | keine Analg. 26,03 24,35
0,062
Atmung quency Analgetika 15,67 7,88
metronom. LF/HF- keine Analg. 8,79 8,03
0,350
Atmung Ratio Analgetika 12,14 14,36
keine Analg. 85,24 8,76
Orthostase Herzrate 0,113
Analgetika 81,13 8,27
Blutdruck | keine Analg. 135,50 15,06
Orthostase . 0,595
systolisch | Apaigetika 138,05 17,08
Blutdruck | keine Analg. 95,99 10,95
Orthostase | . 0,402
diastolisch | Analgetika 98,56 9,66
Low Fre- keine Analg. 69,66 18,55
Orthostase 0,067
quency Analgetika 77,90 11,58
High Fre- keine Analg. 30,34 18,55
Orthostase 0,067
quency Analgetika 22,10 11,58
LF/HF- keine Analg. 4,79 3,82
Orthostase . 0,246
Ratio Analgetika 7,38 9,74

3.1.9 Hypothese IX: Nebendiagnose depressive Episode

,Patienten, die als Nebendiagnose eine depressive Episode angeben, wer-

den im Vergleich zu den Patienten ohne diese Nebendiagnose ebenfalls eine

stérker sympathisch-dominierte Reizantwort zeigen, wiederum also erhdhte

Ruhewerte bei Herzfrequenz und Blutdruck, sowie erhdéhte Herzfrequenz und

eine LF/HF-Ratio > 1 unter der Testung.*
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Beim Vergleich von Schmerzpatienten, die als Nebendiagnose eine depres-
sive Episode (N = 11) aufweisen mit Schmerzpatienten ohne derartige Neben-
diagnose (N = 38) ergeben sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den

Subgruppen.

Tabelle 24: \/ergleich der Patienten-Subgruppen mit beziehungsweise ohne die Ne-
bendiagnose (ND) einer depressiven Episode; Herzrate in [1/Min], Blut-
druck in [mmHg], Low und High Frequency Komponente in [%]; keine ND:
N =38, ND: N = 11.

Test Parameter | Gruppe Mittelwert SD p
keine ND 77,75 10,13
Ruhe Herzrate 0,946
ND 77,49 13,64
Blutdruck keine ND 129,38 11,33
Ruhe ) 0,088
systolisch ND 122,888 8,90
Blutdruck keine ND 86,61 9,10
Ruhe ] _ 0,327
diastolisch ND 83,64 8,82
Low Fre- keine ND 66,32 15,34
Ruhe 0,401
quency ND 61,43 21,19
High Fre- keine ND 33,68 15,34
Ruhe 0,837
quency ND 34,86 18,18
LF/HF- keine ND 2,71 1,96
Ruhe . 0,534
Ratio ND 3,44 3,58
keine ND 78,69 9,46
Rechentest Herzrate 0,651
ND 76,99 13,03
Blutdruck keine ND 138,43 16,74
Rechentest . 0,061
systolisch ND 127,63 13,95
Blutdruck keine ND 92,87 11,36
Rechentest | . 0,115
diastolisch ND 86,87 8,32
metronom. keine ND 76,78 10,44
Herzrate 0,948
Atmung ND 77,03 12,46
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Test Parameter | Gruppe | Mittelwert SD p
metronom. | Blutdruck | keine ND 128,57 13,50 0.152
Atmung systolisch ND 122,22 9,40 ’
metronom. | Blutdruck | keine ND 83,61 10,74 0.802
Atmung diastolisch ND 82,71 8,81 ’
metronom. | Low Fre- keine ND 79,77 18,02
0,836
Atmung quency ND 78,45 19,68
metronom. | High Fre- | keine ND 20,23 18,02
0,836
Atmung quency ND 21,55 19,68
metronom. LFIHF. keine ND 11,33 13,05
0,427
Atmung Ratio ND 7,92 5,58
keine ND 82,99 9,02
Orthostase | Herzrate 0,926
ND 83,31 7,26
Blutdruck | keine ND 138,12 16,36
Orthostase . 0,329
systolisch ND 132,46 14,98
Blutdruck keine ND 97,43 10,27
Orthostase | . 0,948
diastolisch ND 97,18 10,69
Low Fre- keine ND 75,78 14,55
Orthostase 0,154
quency ND 67,85 18,44
High Fre- keine ND 24,22 14,55
Orthostase 0,154
quency ND 32,15 18,44
LF/HF- keine ND 6,96 8,40
Orthostase . 0,176
Ratio ND 3,26 2,08

3.2 Hypothese X: Auswertung der Fragebogen

LAuch die Fragebdgen, die den Patienten und Probanden vor der Durchfiih-

rung der autonomen Testbatterie ausgehédndigt wurden, kénnen Unterschiede

zwischen den Gruppen verdeutlichen. So ist anzunehmen, dass bei den

Patienten eine starkere Schmerzintensitat (Chronic Pain Grade), eine héhere
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Einschrédnkung der Lebensqualitdt (SF-36) und -funktionalitdt (FFbH-R), sowie
ein stérkeres Stressempfinden (PSQ) vorliegt. Dartiber hinaus werden sie auch
— entsprechend ihrer Diagnose — beim Screening-Fragebogen (PHQ-D) stérke-
re Somatisierungstendenzen, sowie eine starkere Neigung zu Depressivitat und
zu Angst- oder Paniksyndromen als die gesunden Probanden aufweisen.”

Die Auswertung der Fragebogen ist im Folgenden zur besseren Ubersicht

einzeln dargestellt.

3.2.1 Chronic Pain Grade

In der Hypothese wird vermutet, dass die Schmerzpatienten eine ,stédrkere
Schmerzintensitét” als die gesunden Probanden empfinden.

Von den 49 Patienten hatten 26 den Chronic Pain Grade Fragebogen ausge-
fullt (23 Missings). Keiner der Probanden hatte den Fragebogen ausgefullt, es
kann aber davon ausgegangen werden, dass diese als gesunde Personen ent-
weder in der Gruppe 0 oder hochstens in der Gruppe | anzusiedeln waren.

Eine Beurteilung der Ergebnisse der Patienten wird hier auf jeden Fall nicht
im Vergleich zu den Probanden erfolgen konnen. Vielmehr wird ermittelt, wie
sich die Gruppe auf die vier moglichen Schweregrade des Chronic Pain Grade
verteilt und wie hoch die Einzelindices (Characteristic Pain Intensity, Disability
Score) ausfallen.

Die mittlere Characteristic Pain Intensitiy der Schmerzpatienten betragt 67,69
von 100. Betrachtet man die Werte geschlechtergetrennt, so zeigt sich, dass die
Manner (N = 7) mit durchschnittlich 69,76 einen hoheren Wert erreichen, als die
Frauen (N = 19) mit 66,93. Ein Vergleich der Ergebnisse mittels T-Test wurde
wegen der geringen Anzahl an mannlichen Patienten nicht durchgefuhrt.

Der Disability Score der Patientengruppe liegt im Mittel bei 57,18 von maxi-
mal 100. Bei zahlenmaBig gleichem Verhaltnis von mannlichen zu weiblichen
Patienten zeigt sich ein deutlich héherer Disability Score bei den Mannern
(61,43). Der durchschnittliche Disability Score der Frauen liegt bei 55,61.

Aus dem Disability Score und der Zahl der angegebenen Tage, an denen die
Patienten wegen ihrer Beschwerden nicht ihren Ublichen Aktivitaten nachgehen

konnten, errechnen sich die Disability Points, die zusammen mit der Characte-
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ristic Pain Intensity die Ubergeordnete Klassifikation des Chronic Pain Grade
bilden.

® I(N=1 @ II[N=4] @ II[N=4] @ IV[N=10]

Grafik 16: Anteilige Verteilung der vier verschiedenen Klassen der Schmerzintensitat
und koérperlicher Beeintrachtigung des Chronic Pain Grade [%] in Form ei-
nes Kuchendiagrammes; in der Legende sind neben der Klasse in eckigen
Klammern die Anzahl der Falle zu finden.

Die in der Grafik 16 gezeigte Verteilung der Schmerzklassen im Patientenkol-
lektiv konnte nur aus 19 vollstandig ausgefullten Fragebdgen (von insgesamt
26) ermittelt werden, da die Klassifikationseinordnung alle Angaben aus dem

Fragebogen erfordert.
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3.2.2 SF-36

In Hypothese IX wird vermutet, dass Patienten mit einer chronischen
Schmerzstérung eine ,hbéhere Einschrénkung der Lebensqualitdt” aufweisen,
als gesunde Probanden.

Wie schon erwahnt, wurde im Fragebogen-Katalog, der in Tubingen ausge-
handigt wurde, die SF-36-Subskalen ,allgemeine Gesundheitswahrnehmung®
und ,Vitalitat® eingebunden.

Die Ergebnisse des Vergleichs beider Subskalen zwischen der Probanden-
und Patientengruppe zeigen in beiden Fallen hoch signifikante Unterschiede.
Die Vitalitatswerte (blau) und die allgemeine Gesundheitswahrnehmung (lila)

der Patienten ist deutlich niedriger, als die der Probanden.
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SF-36 Subskalen

Algamene
100,00 o Gesundheswahrmehmung

W Vitalitat

Proband Patient

Gruppe
Error bars: +/-1,00 SD

Grafik 17: Vergleich der SF-36-Subskalen Allgemeine Gesundheitswahrnehmung (lila)
und Vitalitat (blau) als Balkendiagramme mit einfacher Standardabweichung;
beide Skalen kdnnen Werte zwischen 0 und 100 annehmen.

Tabelle 25: Zusammenfassung der SF-36-Subskalen-Vergleiche.

Subskala Gruppe N Mittelwert SD p
aligemeine Probanden 45 74,93 16,69
Gesundheitswahr- < 0,001
nehmung Patienten 27 36,12 15,82
Probanden 45 65,07 14,89
Vitalitat < 0,001
Patienten 29 28,62 20,26
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3.2.3 Funktionsfragebogen Hannover (FFbH-R)

Eine ,Einschrédnkung der Lebensfunktionalitat* wird bei den Schmerzpatien-
ten in der Hypothese IX angenommen. Ein Vergleich mit den Probanden ist
auch bei diesem Fragebogen nicht mdglich, da er nicht im Fragebogen-Katalog
der Probanden mit einbezogen war.

Der Gesamtwert der Funktionskapazitat, der sogenannte FFbH-R-Wert, der
Patienten, die den Fragebogen ausgefullt hatten (N = 30), betragt im Mittel
61,82%. Bezogen auf die Geschlechter (Manner N = 8, Frauen N = 22) ergibt
sich fur die mannlichen Patienten ein Mittelwert von 68,85%, fur die weiblichen
Patienten betragt der mittlere FFbH-R-Wert 58,99%. Eine reprasentative
Testung der geschlechtsspezifischen Ergebnisse konnte wegen der geringen
Anzahl an mannlichen Patienten, die den Fragebogen ausgeflllt haben, nicht
durchgefuhrt werden.

Bezieht man die Ergebnisse auf das Alter, da die Funktionsfahigkeit entspre-
chend altersabhangig ist, zeigt sich bei einer Aufteilung der 30 Patienten mittels
Altersmedian (47,0 Jahre bei den Patienten, die den FFbH-R-Fragebogen aus-
gefullt haben), dass kein signifikanter Unterschied der FFbH-R-Werte zwischen
den zwei Subgruppen besteht (p = 0,492). Absolut gesehen ist aber der Wert
der alteren Patienten mit durchschnittlich 64,22% hoher, als der der jingeren
Patienten mit 59,02%.

Wertet man die Daten abhangig vom BMI aus, also unter der Vermutung,
dass ein hoherer BMI auch eine starkere Einbul3e von Funktionsfahigkeit mit
sich bringt, so zeigt sich zwischen zwei durch den medianen BMI (27,10) geteil-
ten Gruppen kein signifikanter Unterschied. Die Gruppe mit dem geringeren
Body Mass Index erreichte einen FFbH-R-Wert von 60,61%, die Gruppe mit
dem hoheren BMI einen Wert von 62,63%. Absolut gesehen erreicht also die
Gruppe, deren BMI Uber 27,10 liegt, sogar knapp den besseren Wert der Funk-
tionskapazitat.

Ordnet man den FFbH-R-Wert der Patientengruppe, also 61,82%, in die gro-

be Klassifikation von Kohlmann und Raspe ein, so zeigt sich, dass die
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Patienten eine ,maRige“? bis ,relevante“3* Funktionsbeeintrachtigung aufwei-
sen, wobei die Tendenz zur relevanten Funktionsbeeintrachtigung sehr deutlich
ist.

Die Einzelergebnisse sind in der folgenden Tabelle aufgeflhrt.

Tabelle 26: Funktionsfragebogen Hannover (FFbH-R).

Patientengruppe N FFbH-R-Wert SD p
gesamt 30 61,82 % 20,30 —
Frauen 22 58,99 % 19,62
Manner 8 68,85 % 21,74 -
junger als Altersmedian | 15 59,02 % 19,69
0,492
alter als Altersmedian 15 64,22 % 21,27
BMI < 27,10 (Median) 14 60,61 % 19,71
0,791
BMI > 27,10 (Median) 16 62,63 % 21,54

3.2.4 Perceived Stress Questionnaire (PSQ)

Der PSQ-Fragebogen wurde von 46 Probanden (3 Missings, Teilnahme:
93,9%) und 32 Patienten (17 Missings, Teilnahme: 65,3%) ausgefullt.

Der PSQ-Gesamtscore liegt bei den Probanden im Mittel bei 0,28 (SD =
0,16), bei den Patienten bei 0,55 (SD = 0,25). Somit zeigt sich ein signifikant
hoherer (p < 0,001) PHQ-Summenwert bei den Schmerzpatienten im Vergleich
zur Probandengruppe.

In den Subskalen zeigen sich ebenfalls signifikant unterschiedliche Ergeb-
nisse was die Subskala ,Sorgen®, als auch die Subskala ,Freude® angeht. Die
Subskalen ,Anspannung“ und ,Anforderungen® unterscheiden sich zwischen

den Probanden und den Patienten nicht signifikant.

33 _maRig“ entspricht laut den Autoren FFbH-R-Werten ,um 70%".

34 relevant” entspricht FFbH-R-Werten ,unter 60%".
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Die detaillierten Ergebnisse des Vergleichs der Subskalen zwischen
Patienten- und Probandengruppe sind in der Tabelle 27 aufgelistet. Eine grafi-
sche Darstellung der Subskalenergebnisse beider Gruppen findet sich in Grafik
18.

Perceived Stress Questionnaire

B PSQ-Gesamtscore
@ Sorgen

O Anspannung

B Freude

O Anforderungen

0,60

0,50

040

0,30

Probland
Gruppe

Grafik 18: Darstellung von PSQ-Gesamtscore und allen Subskalen im Vergleich von
Probanden und Patienten als Balkendiagramme; Gesamtscore: blau, ,Sor-
gen‘“: grun, ,Anspannung‘: beige, ,Freude®: pink, ,Anforderungen®: gelb.

Tabelle 27: PSQ-Subskalen; Probanden: N = 46, Patienten: N = 32.

Subskala Gruppe Mittelwert SD p
Probanden 0,22 0,21
Sorgen < 0,001
Patienten 0,55 0,32

150



3. Ergebnisse

Subskala Gruppe Mittelwert SD p
Probanden 0,44 0,12

Anspannung 0,029
Patienten 0,51 0,13
Probanden 0,69 0,22

Freude < 0,001

Patienten 0,36 0,27
Probanden 0,35 0,12

Anforderungen 0,040
Patienten 0,44 0,23

3.2.5 PHQ-D

In Hypothese X wird angenommen, dass die Patienten im Vergleich zu den
Probanden ,stdrkere Somatisierungstendenzen, sowie eine stdrkere Neigung
zu Depressivitat und zu Angst- oder Paniksyndromen® aufweisen.

Untersucht man die Ergebnisse des PHQ-D auf den Skalensummenwert
,Ssomatische Symptome®, so zeigt sich zwischen den gesunden Probanden (N =
23) und den Schmerzpatienten (N = 39) ein signifikanter Unterschied (p <
0,001). Der Skalensummenwert der Probanden liegt bei 4,74 auf einer Skala
von 0 bis 30, der Wert der Patienten liegt bei 13,23.

Auch die Subskala, die als Screeningwerkzeug auf das Vorliegen eines so-
matoformen Syndroms prift, zeigt, dass sich die Patienten (N = 49) von den

gesunden Probanden (N = 49) signifikant (p < 0,001) unterscheiden.

Tabelle 28: PHQ-D Skalensummenwert somatische Symptome und Subskala somato-
formes Syndrom.

Skala Gruppe N Mittelwert SD p
somatische Probanden 23 4,74 3,35
< 0,001
Symptome Patienten 39 13,23 4,97
somatoformes Probanden 49 0,00 0,00
< 0,001
Syndrom Patienten 49 0,47 0,50
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Grafik 19: Vergleich der Ergebnisse des Skalensummenwertes ,somatische Sympto-
me* durch Boxplots mit Darstellung von Medianen, Interquartilsbereichen
sowie Minimum und Maximum.

Der Skalensummenwert ,Depressivitat* unterscheidet sich ebenso bei den
Schmerzpatienten (N = 39) signifikant (p < 0,001) von dem der gesunden Pro-
banden (N = 23). Der Wert der Probanden betragt 3,52, der der Patienten
summiert sich auf 11,90. Die Skalensummenwerte konnen zwischen 0 und 27
liegen. Ein Punktwert unter 5, wie bei den Probanden, weist auf das Fehlen ei-
ner depressiven Storung hin. Der Summenwert der Patienten weist auf ein mitt-

leres Ausmal einer depressiven Stérung hin.
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Tabelle 29: PHQ-D Skalensummenwert Depressivitat; Probanden: N = 23, Patienten:

N = 39.
Skala Gruppe Mittelwert SD p
Depressivi- Probanden 3,52 3,04
.. < 0,001
tat Patienten 11,90 6,72
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Grafik 20: Vergleich der Ergebnisse des Skalensummenwertes ,Depressivitat* durch

Boxplot-Diagramme mit Darstellung von Medianen, Interquartilsbereichen,

Minimum und Maximum sowie Datenausreif’ern als Kreis und Sternchen.

Betrachtet man die Skalen von ,Angst- oder Paniksyndromen®, so zeigen

sich fir beide Syndrome signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen. Das

PHQ-Ergebnis fur Angstsyndrome ist bei den Patienten signifikant erhoht (p <
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0,001) und auch das Ergebnis fur Paniksyndrome ist signifikant hoher (p =

0,001) als das der gesunden Probanden.

Tabelle 30: PHQ-D Subskalenwerte Angst- und Paniksyndrome; Probanden und
Patienten jeweils N = 49.

Skala Gruppe Mittelwert SD p
Angst- Probanden 0,00 0,00
< 0,001
syndrome Patienten 0,27 0,45
Panik- Probanden 0,00 0,00
0,001
syndrome Patienten 0,20 0,41

3.3 Zusammenfassung der Ergebnisse

Bei der Uberprifung der Hypothesen | bis IX zeigten sich Ergebnisse, die flr
eine Beeintrachtigung des autonomen Nervensystems der Schmerzpatienten im
Sinne einer sympathischen Dominanz bei Verminderung der parasympathi-
schen Komponente (HF erniedrigt) sprechen.

Einerseits wiesen die Patienten signifikant hohere Ruhewerte (HF, LF- und
HF-Komponente der HRV) auf, aber auch die Herzfrequenz unter metronomi-
scher Atmung und Orthostase war signifikant hoher als die der gesunden Pro-
banden. Die Veranderungen der Herzrate von Ruhe zum jeweiligen Stresstest
(AHR) zeigte, dass sich die Herzrate der Probanden signifikant starker steiger-
te, als es bei den Patienten der Fall war.

Bei der Differenzierung nach Geschlecht unterschieden sich in einer signifi-
kanten Weise nur die Ergebnisse beim Vergleich von weiblichen Probanden mit
weiblichen Patienten. Die weiblichen Patienten zeigten signifikant hohere Ru-
heherzraten und Herzraten unter physischer Belastung. Zudem unterschied
sich unter Ruhebedingungen die Herzratenvariabilitdt der Frauen signifikant
voneinander, wobei die Patientinnen ein sympathisch dominiertes autonomes

Nervensystem aufwiesen. Fur die vorliegende Untersuchung und die entdeck-
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ten Unterschiede zwischen Probanden und Patienten scheint vor allem der An-
teil der weiblichen Patientengruppe verantwortlich zu sein.

Der Vergleich von jungeren mit alteren Untersuchungsteilnehmern zeigte,
dass sich hauptsachlich die jingeren Patienten von den jlingeren Probanden
signifikant unterscheiden. Wieder betreffen diese Unterschiede die Herzrate in
Ruhe und unter physischer Belastung sowie die Werte der Herzratenvariabilitat
in Ruhe.

Beim Vergleich mit BMI-Subgruppen zeigten sich signifikante Unterschiede
zwischen den hohergewichtigen Patienten und den ebenfalls Uber dem BMI-
Median liegenden Probanden was die Herzrate angeht. Die Herzrate der
Patienten lag in Ruhe sowie unter der physischen Stresstestung wieder Uber
der der Probanden.

Beim Vergleich von Patienten, die regelmalig Analgetika einnehmen mit
Patienten, die ohne analgetische Medikation auskommen, zeigten sich keine
Unterschiede. Auch nicht beim Vergleich von Schmerzpatienten, die eine De-
pression als Komorbiditdt angaben, mit solchen, bei denen das nicht der Fall
war.

Die Auswertung der Fragebdgen im Rahmen der X. Hypothese deckte — ent-
sprechend der zur Grunde liegenden Annahmen — starke Beeintrachtigungen
der Schmerzpatienten auf, was Lebensqualitat, Funktionsfahigkeit und Stress-
empfinden der Patienten angeht. Die Ergebnisse decken sich im Grof3en und
Ganzen mit vergleichbaren Studien. Eine Ausnahme ist der Chronic Pain Grade
mit dem die Patienten entsprechend der Schmerzempfindung beziehungsweise
korperlichen Beeintrachtigung mehrheitlich als Grad IV gemessen wurden. Dies
mag aber auch an der allgemein verminderten Compliance liegen. Die
Schmerzpatienten in dieser Untersuchung hatten leider nicht alle Fragebdgen
ausgefullt, zum Teil nur unvollstandig.

Zusammengefasst ergibt sich das Bild von in ihrem Leben stark durch ihre
Schmerzerkrankung beeintrachtigten Studienteilnehmern, die in der Untersu-
chung ihres autonomen Nervensystems eine fehlende Balance mit der Tendenz
zur verminderten vagalen Aktivitat aufwiesen. Dies galt besonders fur Frauen,

deren Alter unterhalb von 49 Jahren (Altersmedian) lag. Depressivitat oder

155



3. Ergebnisse

analgetische Medikation konnten nicht als beeinflussende Faktoren nachgewie-

sen werden.
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4. Diskussion

In der Diskussion werden alle Ergebnisse in Bezug auf die zu Grunde lie-
genden Hypothesen ausflhrlich besprochen und mit anderen Veréffentlichun-
gen verglichen. Danach werden die Schlussfolgerungen, die sich aus der vor-
liegenden Arbeit ergeben, aber auch Probleme der Studie, sowie Ausblicke in
die kommende Forschung und Therapie der Schmerzerkrankungen bespro-
chen.

Zur Patientengruppe kann erneut festgestellt werden, dass die Zusammen-
setzung, was die Geschlechterverteilung angeht, sehr typisch fur dieses Krank-
heitsbild ist. Auch typisch ist die Beobachtung, dass eine Vielzahl der unter-
suchten Patienten Medikamente gegen ihre schmerzassoziierten Beschwerden
einnehmen und dass einige der Patienten als Nebendiagnose eine depressive
Episode aufwiesen. Somit ist die Patientengruppe, die die Grundlage der Un-

tersuchung bildet, durchaus reprasentativ.

4.1 Hypothesen
Im Folgenden werden nun zuerst alle Hypothesen nacheinander besprochen.
Dabei werden die Ergebnisse bewertet und — soweit moglich — mit gangigen

Ergebnissen aus der Literatur verglichen.

4.1.1 Hypothese I: Ruhewerte

,Die Patientengruppe wird im Vergleich zur Probandengruppe héhere Ruhe-
werte in Bezug auf Herzrate und Blutdruck, sowie in Bezug auf Parameter der
Herzratenvariabilitét eine niedrigere parasympathische Komponente (HF) und
eine héhere LF/HF-Ratio aufweisen.”

In der vorliegenden untersuchten Patientengruppe fielen im Vergleich zu den
gesunden Probanden signifikant erhdhte Ruhewerte auf. Diese beinhalten so-

wohl die Herzfrequenz, als auch Indices der Herzratenvariabilitat, bei denen
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sich zeigte, dass eine gesteigerte Sympathikus-Aktivierung und eine verminder-
te parasympathische Aktivierung vorzuliegen scheint.

Die LF/HF-Ratio als Mal} fur die sympathovagale Balance ist jedoch knapp
nicht signifikant erhdht, was an der starken Streuung der Werte, wie in Grafik 6
erkennbar, liegen konnte.

Daneben unterscheiden sich die Blutdruckwerte der beiden untersuchten
Gruppen — sowohl im systolischen als auch im diastolischen Bereich — nicht
signifikant voneinander.

Ein ahnliches Bild, was die Unterschiede der Patientengruppe zu den gesun-
den Probanden angeht, zeigte sich auch in anderen Studien. Laederach-Hof-
mann et al. untersuchten eine Gruppe von Patienten, die an einer Somati-
sierunsstérung litten und eine Gruppe von gesunden Probanden, unter ande-
rem auf Unterschiede in deren Ruheherzrate. Dabei zeigten sich signifikant ho-
here Herzraten bei den Patienten mit der Somatisierungsstérung [98]. Cohen et
al. berichten in ihrer Studie, die Fibromyalgie-Patienten einschloss, ebenfalls
von signifikant erhdhten Ruhewerten der Patienten, bezogen auf Herzrate und
die HRV-Indices Low Frequency-Komponente und LF/HF-Ratio. Eine vermin-
derte HF-Komponente lag, wie auch bei den in Tubingen untersuchten
Schmerzpatienten, vor. Die Autoren schlieRen daher mit der Annahme, dass au-
tonome Dysregulation einen Teil zur Symptomatik und zu psychischen und phy-
sischen Aspekten beitragen konnte [29].

Es finden sich jedoch auch widersprichliche Veroffentlichungen. Die Arbeits-
gruppe um Friederich et al. berichtet bei einer Untersuchung von Patienten mit
Fibromyalgiesyndrom von keinen signifikanten Ergebnisunterschieden im Ver-
gleich zu gesunden Probanden, was autonome Parameter in der Ruhephase
betrifft [62]. Diese Studie schloss jedoch nur weibliche Patientinnen ein, deren
mittleres Alter hoher war als in der dieser Arbeit zu Grunde liegenden Untersu-
chungsgruppe. Zudem war auch die Fallzahl mit N = 28 deutlich geringer als bei
der in Tubingen untersuchten Stichprobe. Alle diese Faktoren kdnnen Ursache
eines nicht nachweisbaren Unterschiedes zwischen Patienten und Probanden

sein.
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Die Ergebnisse, die sich beim Vergleich der Tubinger Schmerzpatienten mit
den gesunden Probanden gezeigt haben, stimmen also mit Ergebnissen
uberein, die auch in anderen Studien zum Thema gefunden wurden. Eine hohe-
re Ruhefrequenz der Herzrate und eine Verschiebung der sympathovagalen
Balance hin zu einem Uberwiegen des sympathischen Anteils und einer Ver-
minderung der parasympathischen Innervationskomponente bestatigen die An-

nahme der ersten Hypothese.

4.1.2 Hypothese Il: Rechentest

,Bei den mentalen Stresstests, genauer gesagt beim Rechentest, werden
sich die Patienten trotz des angenommenen hohen Ruheniveaus und der Ab-
héngigkeit von individueller zentraler Aktivierung bei Betrachtung der Herzrate
und des Blutdrucks von den Probanden unterscheiden.”

Weder die Herzrate, noch der systolische oder diastolische Blutdruck der
Patienten unterscheiden sich wahrend des Rechentests signifikant von den
Werten der Probanden. Wie schon in Ruhe ist die Herzrate der Patienten abso-
lut gesehen aber hdher als die der Probanden.

Bei Perry et al. fanden sich ahnliche Resultate. Die untersuchten Gruppen
(gesunde Probanden, Arthritis-Patienten und Patienten mit myofaszialem
Schmerz) zeigten keine signifikant unterschiedlichen Vitalparameter wahrend
eines Rechentests [132].

In der Untersuchung von Perry et al. und auch in der dieser Arbeit zu Grunde
liegenden Untersuchung zeigten sich allerdings signifikante Unterschiede, was
die Zunahme der Herzfrequenz im Vergleich zum Ruheniveau angeht. Die
Herzfrequenz der Patienten nahm signifikant weniger stark unter der Stressbe-
lastung zu, als die der Probanden.

In Zusammenschau dieser Ergebnisse lasst sich vermuten, dass das bereits
in Ruhe sympathisch dominierte kardiovaskulare System der Patienten unter
Stressbedingungen keine ahnlich starken Veranderungen mehr zulassen kann,
wie ein gesundes autonomes Nervensystem. Allerdings ist das Herzraten-Ni-

veau, das die Patienten unter dem Stress des Rechentests erreichen, nicht sig-
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nifikant verschieden von dem der Probanden. Das erreichte Stressniveau ent-
spricht also gewissermalRen dem eines Gesunden.

Eine Einschrankung bei der Interpretation der Ergebnisse des Rechentests
konnte man jedoch in der Art der Aufgabe beziehungsweise im Mangel der Mo-
tivation der untersuchten Personen sehen. Im Laufe der Untersuchung zeigte
sich immer wieder, dass sowohl Zeit- als auch Erfolgsdruck, die zusatzlich zur
mathematischen Aufgabenstellung den psychischen Stress erhohen sollten,
nicht bei jedem der Untersuchten zur Motivations- und Leistungssteigerung und
somit zum von den Untersuchern gewunschten Stressempfinden fihren konn-
ten.

Insgesamt gesehen kann die Hypothese |l also nicht bestatigt werden.

4.1.3 Hypothese lll: metronomische Atmung und Orthostase

L,Unter dem Stressor der physischen Tests, genauer gesagt bei der metro-
nomischen Atmung und dem Orthostase-Test, wird die Herzrate der Patienten
weiterhin deutlich héher sein, als die der Probanden. Die Herzratenvariabilitat
der Patienten wird sich insofern von den Probanden unterscheiden, dass sich
ein relatives Uberwiegen des Sympathikus zeigen wird. Der parasympathische
Anteil wird entsprechend im Vergleich zu den Probanden vermindert sein.”

Bei der metronomischen Atmung ist als einziger Wert die Herzfrequenz der
Patienten signifikant hoher als die der Probanden. Alle Werte der Herzratenva-
riabilitat sind nicht signifikant verschieden, absolut gesehen kdnnten sie jedoch
auch auf ein Uberwiegen der sympathischen Komponente hindeuten.

Die Tatsachen, dass die Modulation der Herzfrequenz beim metronomischen
Atmen hauptsachlich von der parasympathischen Innervation abhangt und die
Herzfrequenz der Patienten im Mittel Uber die Dauer der Testung signifikant ho-
her ist als die der Probanden, lassen vermuten, dass die vagale Komponente
der Innervation inhibiert oder zumindest vermindert ist.

Zautra et al. konnten in ihrer Studie eine Reduktion von Schmerzempfinden
und negativem Affekt nach Schmerzstimuli durch verlangsamtes Atmen (Halbie-

rung der normalen Atemfrequenz) zeigen. Die genannten Effekte traten sowohl
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bei Patienten mit Fibromyalgie, als auch bei gesunden Kontrollen auf [183]. Da-
her erscheint es interessant, dass die Herzrate der Tubinger Patienten unter der
metronomischen Atmung im Vergleich zur Ruheherzrate im Mittel geringfugig
absinkt (-0,58/Min, SD = 3,50). Man koénnte dies als Zeichen der verringerten
Schmerzempfindung wahrend der metronomischen Atmung deuten; eine ent-
sprechende Befragung, die diese Vermutung hatte veri- oder falsifizieren kon-
nen, fand jedoch nicht statt.

Die Ergebnisse des Orthostase-Versuchs haben gezeigt, dass sich die
Patienten durch eine signifikant erhohte Herzrate von den gesunden Probanden
unterscheiden. Die Durchschnittswerte von systolischem und diastolischem
Blutdruck sowie die Indices der Herzratenvariabilitat zeigten bei Vergleich von
Patienten und Probanden keine signifikanten Unterschiede auf, allerdings sind
sowohl die Low als auch die High Frequency Komponente mit einem p von
0,014 knapp nicht signifikant verschieden. Absolut gesehen erreichten die Pro-
banden hohere Blutdruckwerte bei der Orthostasebelastung.

Der Blick auf die Veranderung der Herzfrequenz (AHR) im Vergleich zur Ru-
heherzrate zeigt, dass sich die Patienten durch einen signifikant geringeren An-
stieg der Herzrate von den gesunden Probanden unterscheiden. Dieser Ent-
wicklung konnte ein Problem im Innervations- und Hemmkreis des Baroreflexes
zu Grunde liegen, der einen integralen Bestandteil der Orthostase-bedingten
kurzfristigen Regulation des kardiovaskularen Systems darstellt. Die Werte der
HRV-Veranderung (ALF, AHF, ALF/HF-Ratio) sind im Vergleich zur Ruhe bei
den Patienten nicht signifikant verschieden, deuten jedoch weiterhin auf ein
sympathisches Uberwiegen hin (detaillierte Darstellung der A-Werte wahrend
des Orthostase-Versuchs in Tabelle 9).

In einer ahnlichen Untersuchung hat die Arbeitsgruppe um Friederich et al.
Patienten mit der Diagnose Fibromyalgiesyndrom mit gesunden Probanden auf
Unterschiede von autonomen Parametern, wie Werten der Herzratenvariabilitat,
der Herzrate und des Blutdrucks untersucht. Verglichen wurde die Veranderun-
gen von Ruhewerten zu den Ergebnissen unter Orthostase-Belastung. Die Au-
toren fanden im Gegensatz zu der hier vorliegenden Untersuchung zwar keine

signifikant verschiedenen Ruhewerte, dafiir aber eine deutlich verminderte Zu-
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nahme der LF-Komponente unter der Orthostase-Belastung im Vergleich zur
Ruhe. Zudem zeigte sich eine signifikant verminderte Zunahme des arteriellen
Blutdruckes. Die Ergebnisse wurden von den Autoren als verminderte Sympa-
thikusaktivierung oder auch ,als Ausdruck eines hyporeaktiven sympathischen
Nervensystems® gesehen [62].

Die verminderte LF-Komponente im Rahmen des Orthostaseversuches
wurde ebenso von Kelemen et al. in deren Untersuchung an Fibromyalgiepati-
enten detektiert. Die Autoren begrindeten dieses Ergebnis mit der inhibitori-
schen Wirkung des Baroreflexes auf den Sympathikus [89].

Insgesamt gesehen kann die dritte Hypothese nur zum Teil bestatigt werden.
Die Herzratenunterschiede zwischen den zwei Gruppen waren in beiden Tests
signifikant, wobei die Patienten jeweils die héheren Werte erreichten. Die Werte
der Herzratenvariabilitat hingegen waren nicht signifikant verschieden von den
Werten der gesunden Probanden. Ein Uberwiegen des sympathischen Anteils
bei verminderter vagaler Aktivitat kann, wie in der Hypothese vermutet, weder
sicher angenommen noch ausgeschlossen werden.

Der Orthostase-Versuch lasst vermuten, dass auch der Regelkreis des Baro-
reflexes von der Dysbalance im autonomen Nervensystem betroffen zu sein

scheint.

4.1.4 Hypothese IV: Entwicklung der Herzrate von Probanden und
Patienten im Verlauf der Testung

,Vergleicht man die Entwicklung der Herzrate unter dem Stress der Testung
mit den Ruhewerten (= AHR), wird sich zeigen, dass sich die Patienten insofern
von den Probanden unterscheiden, dass sich wegen der angenommenen hbhe-
ren Ruhewerte keine deutliche Steigerung der Herzfrequenz unter der Testung
einstellen wird. Die Probanden werden also die hbhere Frequenzsteigerung
aufweisen.”

Die Annahmen der vierten Hypothese entsprechen den Ergebnissen, die sich
beim Vergleich von der Entwicklung der Ruhe-Herzraten zu den Herzraten unter

dem Einfluss der Test-Stressoren zeigten. Die gesunden Probanden wiesen bei
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allen drei Tests eine signifikant starkere Frequenzsteigerung auf als die Gruppe
der Schmerzpatienten.

Sicher ist, dass die Herzfrequenz der Patienten in Ruhe, bei der metronomi-
schen Atmung und bei der Orthostase-Belastung jeweils signifikant hdher war,
als die der Probanden, welche wiederum jeweils einen groleren Herzratenan-
stieg aufwiesen. Da, wie bereits in den Grundlagen zur HRV erwahnt wurde, die
Variabilitéat der Herzrate mit zunehmender Frequenz abnimmt, scheint dieser im
Vergleich geringere Herzratenanstieg der Patienten durchaus logisch erklarbar
Zu sein.

Wie bereits bei der Besprechung der Hypothese zum Rechentest erwahnt,
fanden auch die Autoren Perry et al. bei Patienten mit Arthritis und myofaszia-
lem Schmerz eine verminderte Zunahme der Herzfrequenz unter Belastung im
Vergleich zu den gesunden Probanden [132].

In Anbetracht all dieser Ergebnisse und Uberlegungen kann die Hypothese

IV also prinzipiell bestatigt werden.

4.1.5 Hypothese V: Geschlechtervergleich

,Im Geschlechtervergleich ist anzunehmen, dass sich weibliche und méannli-
che Patienten insofern unterscheiden werden, dass weibliche Patienten deutlich
stérker auf Stressreize reagieren werden. Das bedeutet, dass hbhere Ruhewer-
te bei Herzrate und Blutdruck, sowie eine LF/HF-Ratio > 1 bei Betrachtung der
Herzratenvariabilitét zu erwarten sind und sich diese Tendenz auch unter der
Testung zeigt. Bei der Probandengruppe sollten sich im Geschlechtervergleich
keine signifikanten Unterschiede zeigen. Beim Vergleich von Patientinnen mit
Probandinnen und ebenso beim Vergleich von ménnlichen Patienten mit ménn-
lichen Probanden werden sich Unterschiede entsprechend der Annahmen aus
den Hypothesen | bis IV zeigen.*

Die Ergebnisse des Geschlechtervergleiches innerhalb der Patientengruppe
haben gezeigt, dass es bis auf einen knapp nicht signifikant unterschiedlichen
diastolischen Blutdruckwert (p = 0,016) wahrend des Rechentests, der bei den

Mannern hdher war, keine Unterschiede zu verzeichnen gab.
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Diese Ergebnisse konnten mit dem geringen Stichprobenumfang zu tun ha-
ben, sie kdnnten aber auch auch darauf hinweisen, dass Manner, die mit einer
somatoformen Schmerzerkrankung diagnostiziert wurden, ahnlich starke
Stressreaktionen aufweisen wie weibliche Schmerzpatienten. Diese Vermutung
konnte dadurch unterstutzt werden, dass sich mannliche Schmerzpatienten, die
deutlich rarer sind als weibliche, mit ihrer Erkrankung gewissermalien entgegen
dem maskulinen Rollenbild verhalten. Mit andauernder Krankheit kann dies laut
Teuber et al. auch zu einer Veranderung des Selbstbildes flihren [160]. Man
konnte nun die Hypothese aufstellen, dass dieser psychosoziale Konflikt zu ei-
ner erhdhten Stresssensibilitat fuhrt. Dahingegen verhalten sich Frauen in ihrer
Patientenrolle geschlechterrollenkongruent.

Vergleicht man die Ergebnisse von Frauen und Mannern der Probanden-
gruppe, so zeigen sich ebenfalls keine signifikanten Unterschiede. Dies wider-
spricht vielfachen Studienergebnissen, dazu zahlen unter anderem die Unter-
suchungen von Sharpley et al., Umetani et al. und Antelmi et al. [7, 149, 169].

Die Untersuchung auf Unterschiede zwischen mannlichen Probanden und
mannlichen Patienten zeigte bei keinem der Messergebnisse Signifikanz.

Beim Vergleich von weiblichen Probanden mit weiblichen Patienten zeigten
sich stark signifikant verschiedene Testergebnisse. Sowohl die Ruheherzrate,
als auch die Herzraten wahrend der metronomischen Atmung und wahrend des
Orthostase-Versuchs waren bei den Patientinnen signifikant hoher als bei den
Probandinnen. Bei der Herzratenvariabilitat zeigten sich in Ruhe signifikante
Unterschiede zwischen den weiblichen Studienteilnehmern. Die Low-Fre-
quency-Komponente der Patientinnen war signifikant hoéher, die High-Fre-
quency-Komponente war signifikant niedriger als bei den Probandinnen. Auch
die daraus errechnete LF/HF-Ratio war bei den Patientinnen signifikant héher
als bei den Probandinnen.

Zusammengefasst konnte die Hypothese V also nicht bestatigt werden.
Stattdessen konnte man aus den geschilderten Ergebnissen schlie3en, dass
die signifikanten Unterschiede, die bei den vorangegangenen Thesen | und Il

im Vergleich von den Gesamtgruppen der Patienten und der Probanden auftra-
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ten, hauptsachlich auf die stark im Vergleich zur Norm abweichenden Tester-
gebnisse der weiblichen Patienten zurlickzuflihren sein mussten.

Eine Limitation in der Interpretierbarkeit der Ergebnisse ist allerdings in der
geringen Anzahl an mannlichen Studienteilnehmern zu sehen. Fir eine erneute
Uberprifung der in der Hypothese genannten Annahmen wéaren deutlich mehr

Manner in der Probanden- und der Patientengruppe von Néten.

4.1.6 Hypothese VI: Alters-Vergleich

,Beim Alters-Vergleich mittels Ermittlung des medianen Alters und Einteilung
der Patienten in zwei Untergruppen ist zu erwarten, dass sich die Patienten in
der Gruppe mit dem héheren Alter durch eine héhere LF/HF-Ratio von den
Patienten in der Gruppe mit dem niedrigeren Alter unterscheiden. Dies sollte bei
der Probandengruppe (bei analoger Einteilung) ebenso der Fall sein, jedoch
sollten die élteren Patienten héhere Werte als die &lteren Probanden und die
jJjingeren Patienten héhere Werte als die jiingeren Probanden aufweisen.“

Bei der Auswertung der Ergebnisse hat sich gezeigt, dass sich die zwei
durch das mediane Alter geteilten Patienten-Subgruppen nicht signifikant von-
einander unterscheiden. Gleiches gilt fur die Probanden-Subgruppen, die
ebenso entsprechend ihres medianen Alters geteilt untersucht wurden. Dies wi-
derspricht auf den ersten Blick der gangigen Annahme, dass im Laufe des Le-
bens die Herzratenvariabilitat nachlasst [7, 96] und sich somit Unterschiede
zwischen den Subgruppen ergeben mussten. Man kann diese fehlenden Unter-
schiede zwischen den zwei Subgruppen aber auch durch fehlende ,Extremwer-
te” erklaren. Damit ist gemeint, dass besonders alte, aber auch besonders jun-
ge Untersuchungsteilnehmer bei der hier vorhandenen Probandengruppe feh-
len. Gleiches gilt natiurlich auch bei der gematchten Patientengruppe. Dazu
kommt, dass das Alter einiger Untersuchungsteilnehmer rings um das mediane
Alter herum lag. Dadurch sind die anzunehmenden altersbedingten Unterschie-
de durch den Mediansplit noch weniger leicht zu detektieren.

Beim Vergleich der jungeren Studienteilnehmer, also von Patienten, deren

Alter unterhalb des Gruppenmedians lag, mit Probanden, deren Alter unterhalb
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des Gruppenmedians lag, zeigten sich signifikante Unterschiede. Diese signifi-
kanten Unterschiede fanden sich im Bereich der Herzrate unter Ruhebedingun-
gen, aber auch wahrend der metronomischen Atmung und wahrend des
Orthostase-Versuches. In allen drei Fallen waren die Herzraten der Patienten-
Subgruppe signifikant hoher, als die der Probanden. Diese Beobachtung
scheint kongruent zu den vorangegangenen Hypothesen | und Ill. Neben der
Herzrate zeigten sich auch signifikant verschiedene Marker der Herzratenvaria-
bilitat. Die Low-Frequency-Komponente der Patienten in der Ruhephase zeigte
sich signifikant hoher als die der Probanden. Bei der High-Frequency-Kompo-
nente war Gegenteiliges zu beobachten: die Werte der Patienten waren signifi-
kant niedriger als die der Probanden. Schlussendlich zeigte sich auch die LF/
HF-Ratio der Patienten signifikant hoher als die der Probanden. All diese Resul-
tate aus dem Vergleich der Herzratenvariabilitdt in Ruhe weisen auf ein deutlich
sympathisch gepragtes Innervationssystem in Ruhe hin. Diese Beobachtungen
decken sich wiederum mit jenen, die in der Hypothese | besprochen wurden.

Die Untersuchung auf Unterschiede zwischen den alteren Patienten (Alter >
medianes Alter) und den alteren Probanden konnten weniger Verschiedenartig-
keiten aufweisen. Lediglich die Ruheherzrate der Patienten ist signifikant ver-
schieden, genauer gesagt signifikant hoher als jene der alteren Probanden.
Mangelnde Unterschiede bei diesem Vergleich, vor allem im Bereich der Herz-
ratenvariabilitat, sind sicherlich auch auf den bereits im Vorfeld erwahnten Ein-
fluss des zunehmenden Alters auf eine Verringerung der Herzratenvariabilitat
zuruckzufuhren.

Die Hypothese VI konnte insgesamt gesehen nicht bestatigt werden. Allein
der Teilaspekt, dass die jungeren Patienten eine hohere LF/HF-Ratio aufwei-
sen, als es bei den jlingeren Probanden der Fall ist, konnte fur die Ruhemes-
sung bestatigt werden. Ansonsten scheint fur die Gesamtheit aller untersuchten
Patienten und flur die in den Hypothesen | und Ill aufgezeigten Unterschiede zur
Probandengruppe zu gelten, dass neben dem weiblichen Geschlecht auch
niedrigeres Alter hauptsachlich zur signifikanten Verschiedenheit im Vergleich

zu den Probanden beitragt.
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4.1.7 Hypothese ViI: BMI

,Betrachtet man nach BMI aufgeteilte Gruppen von Patienten und Probanden
(Teilung durch Median-Split), so ist anzunehmen, dass die Gruppen mit dem
Jeweils hbheren BMI eine verringerte Herzratenvariabilitat, sowie insgesamt hé-
here Herzfrequenzen und Blutdriicke aufweisen. Die Patientengruppe mit ei-
nem hdheren BMI sollte im Vergleich zur Probandengruppe mit einem hbéheren
BMI eine noch stérkere Minderung der Herzratenvariabilitat aufzeigen.*

Die durch Teilung anhand des BMI-Medians entstandenen zwei Patienten-
Subgruppen unterscheiden sich entgegen der in der Hypothese ausgesproche-
nen Annahme nicht signifikant voneinander. Im Gegensatz dazu zeigen die
ebenso durch Spaltung mittels BMI-Median entstandenen zwei Probanden-
Subgruppen signifikante Unterschiede was den systolischen Blutdruck angeht.
Sowohl unter Ruhebedingungen als auch bei den physischen Stresstests — me-
tronomischer Atmung und Orthostase — zeigten die Probanden, deren BMI Uber
dem Median von 23,38 lag, signifikant hohere systolische Blutdruckwerte. Die-
ses Ergebnis stimmt mit dem bekannten Zusammenhang von erhdéhtem Ge-
wicht und erhéhtem Blutdruck im Sinne eines metabolischen Syndroms Uberein.

Beim Vergleich der Patienten, deren BMI unterhalb des Medians lag, mit
Probanden, deren BMI unterhalb des Gruppenmedians lag, zeigen sich zwei
signifikant verschiedene Testergebnisse. Die Ruheherzrate der Patienten war
signifikant hoher als die der Probanden. Daneben war die High-Frequency-
Komponente der Patienten signifikant niedriger als die der Probanden. Aus die-
sen zwei Ergebnissen konnte man schlielen, dass die Patienten, deren Body
Mass Index unterhalb des Gruppenmedians liegt, eher sympathisch aktiviert zu
sein scheinen.

Die Patienten, deren BMI oberhalb des Medians lag, zeigten beim Vergleich
mit den Probanden, deren BMI oberhalb des Gruppenmedians lag, mehrere
signifikante Unterschiede was die Herzraten betrifft. Die Ruheherzrate, aber
auch die Herzraten unter der metronomischen Atmung und der Orthostase-Be-
lastung waren bei den Patienten signifikant hoher als bei den Probanden.

Versucht man diese Ergebnisse zu interpretieren, ergibt sich kein eindeutiges

Bild. Vor allem eine fehlende Verschiedenartigkeit der Herzratenvariabilitat ist
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bei der herrschenden uneindeutigen Studienlage wenig Uberraschend [7, 96,
159].

Wie Windham et al. berichteten scheint der Patient, dessen Bauchumfang
erhoht ist, eher zu einer Verminderung der Herzratenvariabilitat zu neigen, als
der Patient mit erhdhtem BMI, aber gleichmaRiger Verteilung seines Uberge-
wichtes [179]. Fur weitere Untersuchungen bezlglich des veranderten autono-
men Nervensystems bei Patienten mit chronischen Schmerzen ware es also
eventuell eine sinnvolle Erganzung, zusatzlich zum Body Mass Index auch den
Bauchumfang zu bestimmen.

Die Hypothese VII konnte in ihrer Gesamtheit nicht bestatigt werden

4.1.8 Hypothese VIII: Analgetika

,Patienten mit dauerhafter Analgetika-Einnahme (NSAID3°, Opioide) werden
im Vergleich zu Patienten, die ohne dauerhafte Analgetika-Einnahme auskom-
men, eine stédrker sympathisch-dominierte Reizantwort zeigen, wiederum also
erhbhte Ruhewerte bei Herzfrequenz und Blutdruck, sowie erhéhte Herzfre-
quenz und LF/HF-Ratio unter der Testung.”

Die Patienten, die wegen ihrer Schmerzerkrankung dauerhaft analgetische
Medikamente einnehmen zeigten in der vorgenommenen Untersuchung keine
signifikant unterschiedlichen Ergebnisse im Vergleich zu den Patienten, die oh-
ne Medikation auskommen. Tendenziell zeigten die Patienten mit der regelma-
Rigen Einnahme von Analgetika allerdings eine entsprechend der Hypothese
hohere LF/HF-Ratio bei verminderter HF-Komponente wahrend der Ruhepha-
se.

Die Hypothese begriundete sich auf der Annahme, dass die Patienten, die
regelmalig Schmerzmedikamente einnehmen, eine groRere subjektive
Schmerzempfindung aufweisen mussten und somit ein starker sympathisch
dominiertes autonomes Nervensystem aufweisen sollten. Dies konnte im Fall

der Tubinger Patienten nicht nachgewiesen werden. Da eine Einschrankung der

35 = Nonsteroidal Anti-Inflammatory Drugs; Beispiele sind Acetylsalicylsaure (ASS), Ibuprofen,
Paracetamol, Diclofenac.
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Interpretierbarkeit dieses Vergleichs allerdings auf Grund der geringen Grup-
pengroflen besteht, ware eine wiederholte vergleichende Untersuchung dieser
zwei Patientenkollektive mit groRerer GruppengrofRe wahrscheinlich aufschluss-
reicher. Dies ware gegebenenfalls auch ein indirekter Ansatzpunkt, um der Fra-
ge auf den Grund zu gehen, ob starkere subjektive Schmerzempfindung auch
zu einer starkeren Beeintrachtigungen der Herzratenvariabilitat fihren kann.

Selbstverstandlich beeinflussen, wie in Kapitel 1.2.4 aufgefuhrt auch
Schmerzmedikamente indirekt — vor allem Uber Analgesie oder Sedierung — das
autonome Nervensystem. In einer Studie von Siepmann et al. konnten jedoch
keine Hinweise auf eine Beeinflussung der Herzratenvariabilitat bei gesunden
Probanden durch die Einnahme von Acetylsalicylsaure (ASS) nachgewiesen
werden [150].

Die Hypothese VIII konnte nicht bestatigt werden. Weiterfuhrende Untersu-
chungen uber die Zusammenhange von Medikation und Einflussnahme auf die
Herzratenvariabilitat sowie die Zusammenhange von Schmerzempfinden und

Ausmald der HRV-Veranderungen waren angezeigt.

4.1.9 Hypothese IX: Nebendiagnose depressive Episode

,Patienten, die als Nebendiagnose eine depressive Episode angeben, wer-
den im Vergleich zu den Patienten ohne diese Nebendiagnose ebenfalls eine
stéarker sympathisch-dominierte Reizantwort zeigen, wiederum also erhéhte
Ruhewerte bei Herzfrequenz und Blutdruck, sowie erhbéhte Herzfrequenz und
eine LF/HF-Ratio > 1 unter der Testung.*

Die Hypothese war aufgestellt worden, da auch bei depressiven Patienten
eine Beeinflussung der sympathovagalen Balance zu finden ist [24, 94]. Eine
Addition beider Faktoren hatte, so wurde vermutet, zu einer starkeren Beein-
flussung des autonomen Nervensystems fuhren konnen. Bei der vorliegenden
Untersuchung fanden sich jedoch keine Hinweise auf ein derartiges Gesche-
hen. Samtliche Untersuchungsergebnisse waren beim Vergleich von Patienten
mit der Nebendiagnose Depression mit Patienten ohne derartige Nebendiagno-

se nicht signifikant verschieden.
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Die Hypothese IX konnte also nicht nachgewiesen werden. Eine einge-
schrankte Aussagekraft ist anzunehmen, da die Anzahl der jeweiligen Subgrup-
penmitglieder sehr niedrig ist. Auch im Falle der Patienten mit Nebendiagnose
Depression ware eine weiterflhrende Untersuchung der Herzratenvariabilitat

mit groeren Patientenkollektiven sinnvoll.

4.1.9 Hypothese X: Auswertung der Fragebdgen

LAuch die Fragebdgen, die den Patienten und Probanden vor der Durchfiih-
rung der autonomen Testbatterie ausgehédndigt wurden, kénnen Unterschiede
zwischen den Gruppen verdeutlichen. So ist anzunehmen, dass bei den
Patienten eine starkere Schmerzintensitat (Chronic Pain Grade), eine héhere
Einschrédnkung der Lebensqualitdt (SF-36) und -funktionalitdt (FFbH-R), sowie
ein stérkeres Stressempfinden (PSQ) vorliegt. Dartiber hinaus werden sie auch
— entsprechend ihrer Diagnose — beim Screening-Fragebogen (PHQ-D) stérke-
re Somatisierungstendenzen, sowie eine starkere Neigung zu Depressivitat und
zu Angst- oder Paniksyndromen als die gesunden Probanden aufweisen.”

Die Diskussion der Ergebnisse der Fragebodgen ist im Folgenden zur besse-

ren Ubersicht wiederum einzeln dargestellt.

a. Chronic Pain Grade:

Die Ergebnisse des Chronic Pain Grade-Fragebogens konnten nicht mit den
Ergebnissen der gesunden Probanden verglichen werden, da diese den Frage-
bogen nicht in ihrem Katalog erhalten hatten. Daher konnten nur Auswertungen
innerhalb der Patientengruppe vorgenommen werden. Es wird allerdings davon
ausgegangen, dass die Probanden auf Grund ihrer Gesundheit als Grad 0, im
Sinne von Schmerzfreiheit, einzuordnen gewesen waren.

Betrachtet man die Ergebnisse der Patienten, so fallt auf, dass trotz der Kur-
ze des Fragebogens nur 19 von 49 Patienten den Chronic Pain Grade-Frage-
bogen vollstandig ausgeflllt haben, so dass eine Zuordnung zur Schmerzklas-

sifikation ermittelt werden konnte. 23 Patienten hatten den Fragebogen gar
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nicht ausgefullt. Die Verteilung der vier Klassifikationskategorien ist entspre-
chend auch nur bedingt reprasentativ.

Von den 19 Patienten, deren Grad der Schmerzintensitat und beziehungs-
weise oder der korperlichen Einschrankung ermittelt werden konnte, war die
Mehrheit (N = 10, 53%) dem hochsten Grad, also Grad IV zuzuordnen. Als
Grad Il und Il konnten jeweils vier Patienten (je 21%) identifiziert werden. Dem
geringsten Grad | entsprach nur ein Patient (5%).

Es ist fraglich, ob die Gesamtverteilung, waren von allen Patienten Daten
vorhanden, auch so stark zu Gunsten des hochsten Schmerzgrades ausgefal-
len ware. Vergleicht man die Auswertung der kategorialen Einteilung der Tubin-
ger Patienten mit der Grad-Verteilung einer Studie, die Patienten mit chroni-
schen Rickenschmerzen aus der Primarversorgung untersuchte, so zeigen
sich deutliche Unterschiede. Bei Klasen et al. befand sich die Mehrheit (28,5%)
der Patienten in der Kategorie Grad Il; entsprechend empfanden die meisten
Patienten eine hohe Schmerzintensitat bei geringgradiger korperlicher Beein-
trachtigung. Grad | folgt bezogen auf den Anteil an der Patientengruppe auf
dem zweiten Platz mit 26,9% Gesamtanteil. Auf die Kategorien Grad Ill und
Grad IV, die jeweils von starker kdrperlicher Beeintrachtigung ausgehen, entfal-
len 21,5% beziehungsweise 23,1% der Patienten [90].

Insgesamt gesehen ergibt sich bei Klasen et al. also eine etwas gleichmali-
gere Verteilung. Das kann an der geringen Fallzahl in Tubingen liegen, aber
auch daran, dass bei Klasens Studie Patienten aus der Primarversorgung ein-
geschlossen wurden. Das Tubinger Patientengut hingegen ist stark selektiert,
so dass eine starkere Konzentration auf die Angabe von hdhergradigen Beein-
trachtigungen nachvollziehbar erscheint.

Eine abschlieRende Bewertung zur Richtigkeit des Hypothesenteils ist ange-
sichts der gewonnenen Daten nicht sicher moglich. Dennoch ist durch die viel-
fache Auswertung und Uberpriifung des Chronic Pain Grade sowie auf Grund
der starken Selektion der Tubinger Patienten davon auszugehen, dass die Pati-
entengruppe sich signifikant von den gesunden Probanden unterscheiden

musste.
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b. SF-36:

Der Hypothesenteil der Hypothese IX, die den SF-36 betrifft, nimmt an, dass
die Lebensqualitat der Patienten im Vergleich zu den gesunden Probanden
deutlich eingeschrankt ist.

In den Fragebogenkatalog waren fur beide Gruppen nur die Fragen der Ska-
len Vitalitat und allgemeine Gesundheitsempfindung eingebunden, daher kann
kein umfassendes Bild zur Lebensqualitat gewonnen werden. Bei diesen zwei
Skalen zeigten sich allerdings signifikante Unterschiede, die auf eine deutlich
eingeschrankte Lebensqualitat der Patienten hindeuten. So war die allgemeine
Gesundheitsempfindung der Patienten signifikant schlechter und die Vitalitat
signifikant niedriger als es jeweils bei den gesunden Probanden der Fall gewe-
sen war.

Die Arbeitsgruppe um Nickel et al. hatte in ihrer Studie zur Lebensqualitat bei
Patienten mit schmerzdominierten somatoformen Storungen ebenfalls auf die
schwer verminderte Lebensqualitat im Vergleich zu Gesunden hingewiesen. Die
Skalen allgemeine Gesundheitsempfindung und Vitalitat, die jeweils eine Skala
aus den Summenskalen psychische und korperliche Lebensqualitat darstellen,
waren auch in dieser Studie vermindert [127].

Aiarzaguena et al. untersuchten in ihrer Studie Patienten, die sich im Laufe
ihres Lebens wegen sechs oder mehr (weibliche Patienten) beziehungsweise
vier oder mehr (mannliche Patienten) medizinisch nicht erklarbaren Symptomen
in Behandlung in Allgemeinarztpraxen vorgestellt hatten. Diesen Patienten
wurde unter anderem der SF-36-Fragebogen vorgelegt. Die Ergebnisse zeig-
ten, dass die sogenannten Somatisierer eine um zwei Standardabweichungen
schlechtere Lebensqualitat empfanden als die gesunden Kontrollen und zudem
ihre Lebensqualitat niedriger war als bei Diabetes- und COPD-Patienten [3].

Insgesamt gesehen ware es interessant gewesen, alle Subskalen verglei-
chen zu konnen. Dies hatte selbstverstandlich den Fragebogenkatalog aber
weiter vergrofRert, was mutmalllich bei einigen Patienten zu einer Abnahme der
Compliance und somit zur Zunahme von Licken geflhrt hatte.

Wegen der fehlenden Fragen war es nicht moglich gewesen, die korperlichen

und psychischen Summenskalen zu berechnen. Dies hatte es erlaubt, die Tu-
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binger Patienten mit Referenz-Schmerzpatienten von Bullinger zu vergleichen,
die im Handbuch des Fragebogens aufgefuhrt sind [22]. Es kann allerdings auf
Grund der erhobenen Daten (Skalen allgemeine Gesundheitsempfindung und
Vitalitat) in Zusammenschau mit SF-36-Auswertungen aus anderen Studien bei
ahnlichen Patienten davon ausgegangen werden, dass die Tendenz zu einer

verminderten Lebensqualitat, die in der Hypothese vermutet wird, auch zutrifft.

c. Funktionsfragebogen Hannover (FFbH-R):

Beim Funktionsfragebogen Hannover zur alltagsnahen Diagnostik der Funk-
tionsbeeintrachtigung durch Rickenschmerzen konnte wiederum zur Auswer-
tung nur auf Werte der Patienten zurick gegriffen werden, da die Probanden
den Fragebogen nicht erhalten hatten. Wiederum wurde der Fragebogen nicht
von allen Patienten ausgefullt, lediglich 30 Fragebdgen waren vollstéandig be-
antwortet, so dass der FFbH-R-Wert berechnet werden konnte. Die Ergebnisse
der Auswertung zeigen, dass die durchschnittliche Funktionskapazitat der Pati-
entengruppe bei 61,82% liegt. Dies entspricht, wie bereits bei den Ergebnissen
erwahnt, einer Zuordnung zu maliger bis relevanter Funktionsbeeintrachtigung
und unterscheidet sich somit von der Funktionskapazitat von gesunden Perso-
nen.

In einer Untersuchung von Patienten mit chronischen Rickenschmerzen der
Arbeitsgruppe von Hampel und Moergel fand sich ein mittlerer FFbH-R-Wert
von 64,48 (SD 19,85) [70]. Im Vergleich zur Tubinger Patientengruppe ergibt
sich also ein sehr ahnliches Bild der Funktionseinschrankung.

Eine geschlechtsspezifische Auswertung konnte wegen der geringen Anzahl
an mannlichen Patienten, die den FFbH-R ausgeflllt haben (N = 8) nicht durch-
gefuhrt werden.

Die Untersuchung mittels Altersmedian, die Unterschiede innerhalb der
Gruppe zwischen alteren und jungeren Patienten aufzeigen sollte, kam zu dem
Ergebnis, dass kein signifikanter Unterschied zwischen den zwei Subgruppen
verschiedenen Alters nachgewiesen werden kann. Gegebenenfalls hatten sich
Unterschiede zeigen konnen, hatte man die Gruppe noch starker in kleinere

Subgruppen unterteilt, doch dies war bei der geringen Anzahl an ausgeflllten
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Fragebogen leider nicht moglich. Es ware aufschlussreich gewesen, die Funkti-
onsfahigkeit der Patientengruppe noch differenzierter auswerten zu kénnen,
auch da von Kohlmann und Raspe altersbezogene FFbH-R-Werte aus der Lu-
becker Rickenschmerzstudie zum Vergleich vorliegen [92].

Bei der Differenzierung der Funktionskapazitat nach dem medianen BMI der
Patienten zeigten sich ebenfalls keine signifikanten Unterschiede. Geringflgig
besser schnitten aber Uberraschenderweise die hohergewichtigen Patienten ab.

Insgesamt gesehen kann die Hypothese IX in Bezug auf die eingeschrankte
Funktionsfahigkeit der Patienten mit Vorbehalt in Bezug auf die geringe Anzahl
der evaluierbaren Fragebdgen bestatigt werden, auch wenn der direkte Ver-
gleich mit der Probandengruppe oder auch eine weiterfihrende Differenzierung

innerhalb der Patientengruppe nicht mdglich war.

d. Perceived Stress Questionnaire (PSQ):

Die zehnte Hypothese vermutet, dass die Schmerzpatienten ein hoheres
Stressempfinden aufweisen als die Probanden. Mit einem durchschnittlichen
PSQ-Gesamtscore von 0,55 weisen die Patienten einen signifikant hoheren
Stresswert auf als die gesunden Probanden mit durchschnittlich 0,28.

Auch zwei der vier Subskalen sind signifikant verschieden. Die Werte fur die
Skala ,Sorgen® waren bei den Patienten signifikant hoher als bei den Proban-
den. Genau umgekehrt zeigte es sich bei den Werten der Subskala ,Freude®:
Deren durchschnittlicher Wert war bei den Probanden signifikant hdher.

Diese Ergebnisse sind mit Referenzwerten, die von Fliege et al. im Rahmen
der Ubersetzung und Uberprifung des PSQ veréffentlicht wurden, vergleichbar
[57]. Als Vergleichsgruppen fur die Schmerzpatienten dienen dabei stationare
und ambulant behandelte psychosomatische Patienten. Der Gesamtscore der
Psychosomatikpatienten, die sich in ambulanter Behandlung befinden, liegt da-
bei bei 0,59, der der stationaren Patienten bei 0,52. Die Tubinger Patienten-
gruppe liegt mit 0,55 also ungefahr in der Mitte zwischen diesen zwei Resulta-
ten, was gut mit dem Faktor zu vereinbaren ist, dass sich die Tubinger Gruppe

aus ambulant und stationar behandelten Patienten zusammensetzte.
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Vergleicht man zudem die Subskalenwerte der drei Gruppen zeigt sich wie-
derum ein ahnliches Bild. Bei der Skala ,Sorgen® liegen die Tubinger Patienten
zwischen den zwei Vergleichsgruppen. Bei der Skala Freude fallt auf, dass alle
drei Gruppen sehr ahnliche Werte aufzeigen: die zwei Vergleichsgruppen liegen
bei 0,37, die Tubinger Patientengruppe bei 0,36. Man kdnnte vermuten, dass
die stationar behandelten Patienten weniger Stress empfinden, da sie durch ih-
ren Krankenhausaufenthalt vom Stress des ,regularen” Lebens zuhause he-
rausgenommen wurden und sich in einem gewissermallen geschutzteren Set-
ting befinden.

In einer Studie zu Fibromyalgiepatienten wurde von Friederich et al.
ebenfalls der PSQ-Fragebogen angewendet [62]. Auch dort zeigten sich signifi-
kante Unterschiede der Fibromyalgiepatienten im Vergleich zu gesunden Kon-
trollen. Betrachtet man die Ergebnisse der Tubinger Schmerzpatienten im Ver-
gleich zu den FMS-Patienten, so zeigt sich aber, dass die Fibromyalgiepatien-
ten sowohl in den Subskalen, als auch im Gesamtscore (0,70) durchweg hohe-
re Werte aufweisen als die Patienten mit der somatoformen Schmerzstérung.
Eine ursachliche Begrundung fur diesen Unterschied fallt auf den ersten Blick
nicht leicht. Allerdings ist die FMS-Stichprobe aus ambulant behandelten
Patienten rekrutiert worden und mit Bezug auf den vorigen Abschnitt lassen sich
die hoheren PSQ-Werte gegebenenfalls so erlautern.

Betrachtet man die Auswertung des Vergleichs der Tubinger Schmerzpatien-
ten mit den Tubinger Probanden und auch den Vergleich der hier untersuchten
Schmerzpatienten mit den Referenzpatienten, so zeigt sich, dass die Schmerz-
patienten einen signifikant hdheren Stress empfinden als die Probanden und
sich zudem vom Stressniveau her auf einem sehr ahnlichen Level wie andere
psychosomatische Patienten zu befinden scheinen. Der Teil der Hypothese X,

der das Perceived Stress Questionnaire betrifft, kann also bestatigt werden.
e. PHQ-D Gesundheitsfragebogen fur Patienten:

Die Ergebnisse der Auswertung des PHQ-D-Fragebogens zeigen, dass die

Patienten bei diesem Screening-Instrument signifikant starkere Hinweise auf
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das Vorliegen eines beziehungsweise mehrerer der abgefragten Syndrome bie-
ten.

Der Skalensummenwert ,somatische Symptome“ der Schmerzpatienten un-
terscheidet sich ebenso signifikant vom Ergebnis der Probanden, wie der
Skalensummenwert ,Depressivitat®, sowie die Subskalen ,somatoformes Syn-
drom®, ,Angst-“ und ,Panikstérungen®. All diese Ergebnisse weisen einerseits
durch die deutliche Unterscheidung von den gesunden Probanden auf die Gute
des Screening-Instrumentes hin, andererseits machen sie aber auch auf mogli-
che bestehende Komorbiditaten aufmerksam.

Der Einsatz des PHQ-D bei der vorliegenden Patientengruppe liefert deutli-
che Hinweise darauf, dass auch ein Teil der bereits besprochenen Komorbidita-
ten bei diesen Patienten, zumindest auf Syndromebene, vorliegen. Der Einsatz
eines solchen Screening-Instrumentes kann also bei bereits bestehender
Hauptdiagnose noch zusatzliche Hinweise auf Komorbiditaten liefern.

Auf die Hypothese X bezogen kann festgehalten werden, dass alle Vermu-
tungen bezuglich starkerer Somatisierungstendenzen, starkerer Neigung zu

Depressivitat und zu Angst- oder Paniksyndromen bestatigt werden konnen.

Insgesamt gesehen sind die in Hypothese X zusammengefassten Annah-

men, auf das vorliegende Patientenkollektiv bezogen, bestatigt worden.

4.2 Einschrankungen

Wie schon zum Teil im Rahmen der Diskussion der einzelnen Hypothesen
oder in der Einleitung angesprochen, gibt es durchaus Einschrankungen bezie-
hungsweise Kritikpunkte an der durchgefuhrten Studie.

Das Thema chronische Schmerzstorungen ist, wie bereits anfangs darge-
stellt wurde, ein sehr heterogenes Forschungsfeld. Eine Literaturubersicht war
daher und auch wegen der bisher fehlenden atiologischen Zusammenhange
schwierig vollstandig zusammenzufassen. Die Forschung der jingeren Vergan-
genheit, so scheint es, konzentriert sich in Bezug auf Schmerzstérungen immer

mehr auf bildgebende Verfahren, um so mehr Uber Veranderungen und bezie-
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hungsweise oder kausale cerebrale Mechanismen zu erfahren. Das autonome
Nervensystem und seine Zusammenhange mit Schmerzstérungen werden da-
her aktuell eher auf cerebraler Ebene exploriert. Mehr Referenz- oder Ver-
gleichswerte fur die autonome Funktionstestung waren winschenswert gewe-
sen.

Eine bessere Vergleichbarkeit, auch bei Betrachtung der Subgruppen der
Patienten hatte durch eine groRere Anzahl an teilnehmenden Personen erreicht
werden konnen. Die Subgruppen-Vergleiche sind daher, wie bereits erwahnt,
nur bedingt reprasentativ und interpretationsfahig.

Bezogen auf die autonome Funktionsbatterie kann nach erfolgter Auswer-
tung bemangelt werden, dass die Werte der Herzratenvariabilitat bei mentalem
Stress nicht mit in die SPSS-Datentabelle aufgenommen wurden und somit
auch nicht zur Auswertung zur Verfugung standen. Zudem mussten Moglichkei-
ten gefunden werden, um mentale Stresstests, wie den Stroop-Test, oder auch
physische Stresstests, wie den Valsalva-Versuch, so durchzufuhren, dass alle
Testgutekriterien erflllt werden. Leider hat, gerade auch beim Valsalva-Versuch,
ein Mangel an Compliance der Patienten dazu beigetragen, dass die Auswer-
tung des Tests nicht durchgefuhrt werden konnte. Insgesamt sollten fur alle
Tests Intervalle von mindestens zwei bis funf Minuten eingeplant werden, um
eine bessere Auswertbarkeit der Herzratenvariabilitat zu erreichen.

Die psychometrische Testung der Schmerzpatienten war nicht so vollstandig,
wie dies zu einer lickenlosen Auswertung notig gewesen ware. Einerseits sind
Missings in vielen Studien vorhanden, aber bei einer geringen Fallzahl von 49
Patienten kann diese Unvollstandigkeit der Daten schnell zu einem Mangel an
Reprasentativitat fuhren. Das mag einerseits wiederum mit Compliance zu tun
haben, andererseits aber auch damit, dass einem Teil der Schmerzpatienten
nicht der fur sie gedachte, ausfuhrliche Fragebogen ausgehandigt worden ist.
Dieses Problem kdnnte dadurch entstanden sein, dass die Patienten nicht zent-
ral von einer Stelle den entsprechenden Fragebogenkatalog ausgehandigt be-
kommen haben, sondern dies an verschiedenen Stellen geschah. Eine Stan-
dardisierung bei der Handhabung beziehungsweise Ausgabe der psychometri-

schen Testung sollte daher zukinftig ebenfalls berlcksichtigt werden.
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4.3 Schlussfolgerung

Die Diskussion der Ergebnisse zeigt, auch unter Einbeziehung der vorge-
nannten Einschrankungen, dass die Studie und die aufgestellten Hypothesen
mit dem Aufzeigen von psychometrischen und funktionell autonomen Unter-
schieden zwischen Patienten mit anhaltender somatoformer Schmerzstérung
und gesunden Probanden, sowie innerhalb der Patientengruppe, in eine richtige
Richtung geht, wenngleich viele Fragen, die sich wiederum aus den Ergebnis-
sen herausgestellt haben, bislang offen geblieben sind.

In den folgenden Abschnitten sollen nun noch einmal die Schlussfolgerungen
der Hypothesen in drei Abschnitten als Vergleich der autonomen Funktionstests
bei Patienten und Probanden, Vergleich der autonomen Funktionstests zwi-
schen den Patienten-Subgruppen und Vergleich der psychometrischen Testung
zusammengefasst werden:

Betrachtet man die Ergebnisse der autonomen Funktionstests, die Patienten
mit gesunden Probanden vergleichen, so fallt auf, dass sich in der Ruhephase
vor der Testung, sowie uber fast alle Tests hinweg signifikante Unterschiede in
der kardiovaskularen Reaktion zwischen den Patienten mit der somatoformen
Schmerzstérung und den gesunden Probanden zeigen. Eine autonome Dys-
funktion kann daher unter Vorbehalt angenommen werden.

Auffallig ist, dass bei den Ruhewerten und allen Tests, mit Ausnahme des
Rechentests, die Herzraten der Schmerzpatienten signifikant hoher sind, als die
der gesunden Probanden. Die Blutdruckwerte der zwei Gruppen sind dagegen
kaum verschieden, unterscheiden sich in keinem Fall signifikant voneinander.
Da der vagale Teil des autonomen Nervensystems eher auf die Herzfrequenz,
als auf den Blutdruck einwirkt, der Sympathikus hingegen auf beides, lasst sich
vermuten, dass bei den Schmerzpatienten eher eine verminderte parasympa-
thische Innervation zu finden ist, als ein Uberaktiver Sympathikusanteil.

Beim Vergleich von autonomen Funktionen der Patienten untereinander fin-
den sich sehr unterschiedliche Ergebnisse. Der angenommene Unterschied

zwischen mannlichen und weiblichen Patienten konnte nicht nachgewiesen
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werden; die Patienten, die dauerhaft Analgetika einnehmen, scheinen zumin-
dest in Ruhe tendenziell eine eingeschranktere Herzratenvariabilitat aufzuwei-
sen, als die Patienten ohne Analgetika-Dauermedikation; Patienten mit einer
depressiven Episode als Nebendiagnose zu ihrer Schmerzerkrankung zeigten
wider der Annahme keine unterschiedlichen Ergebnisse im Vergleich zu
Patienten ohne diese Komorbiditat; auch der Vergleich von jingeren und alte-
ren Patienten zeigte keine signifikanten Unterschiede. Genauso wenig unter-
schieden sich Patienten mit hoherem BMI von denen mit einem niedrigeren
BMI.

Die Auswertungen zeigen, dass es sich bei den Schmerzpatienten um eine
heterogene Gruppe handelt. Es lassen sich jedoch nur Tendenzen in Bezug auf
die autonomen Funktionsunterschiede feststellen. Eine weitere Differenzierung
der Schmerzpatienten mit Hilfe von grolReren Stichproben ware daher win-
schenswert, um unter den Patienten jene identifizieren zu kdnnen, deren auto-
nome Dysbalance starker ausgepragt ist und die daher ein erhohtes kardiovas-
kulares Mortalitatsrisiko aufweisen, beziehungsweise von einer Therapie, die
die Herzratenvariabilitat starken kann, profitieren warden.

Aus den Subgruppen-Vergleichen konnte man jedoch erahnen, dass vor al-
lem die untersuchten weiblichen Patienten in jungerem Alter Veranderungen
des autonomen Nervensystems — soweit sie in dieser Studie untersucht wurden
— aufweisen. Ob es sich dabei also um eine Risikogruppe handelt, oder ob
mdgliche Veranderungen der mannlichen Patienten auf Grund der geringen An-
zahl nicht statistisch ins Gewicht gefallen sind, gilt es noch zu klaren. Gleichzei-
tig kdnnte man annehmen, dass es sich bei der starkeren Affektion der Herzra-
tenvariabilitat der jungeren Studienteilnehmer um die in der Literatur vorbe-
schriebene Altersabhangigkeit handelt. Damit ist gemeint, dass die alteren Teil-
nehmer eine ohnehin eingeschrankte Modulationsfahigkeit der Herzratenvaria-
bilitat aufweisen und somit gegebenenfalls bestehende Unterschiede zwischen
Patienten und Probanden verdeckt bleiben konnten.

Die Auswertung der Fragebdgen bestatigt im GroRen und Ganzen die An-
nahmen der Hypothese X. Die Patienten mit der anhaltenden somatoformen

Schmerzstérung zeigen eine hohe Schmerzintensitat, ein starkes Stressemp-
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finden und starke Beeintrachtigungen, sowohl in ihrer Funktionsfahigkeit im tag-
lichen Leben, als auch in ihrer generellen Lebensqualitat. Auch Hinweise auf
Komorbiditaten wie Depressivitat und Angst- oder Panikstdrungen sind bei der
Patientengruppe signifikant starker als bei der Probandengruppe.

Insgesamt zeigt sich durch die Ergebnisse der Fragebogen der hohe Lei-
densdruck der Schmerzpatienten.

Zusammengefasst kann man schlussfolgern, dass sich die untersuchte Pati-
entengruppe durch ein sympathisch dominiertes autonomes Nervensystem,
dessen Balance sich aller Wahrscheinlichkeit nach durch eine verminderte va-
gale Komponente auszeichnet, sowie eine in den psychometrischen Testverfah-
ren deutlich gewordene Beeintrachtigung des taglichen Lebens mit starkem
Stressempfinden und Neigung zu komorbiden psychischen Syndromen von den
gesunden Probanden unterscheidet.

Besonders die erhdhte Ruheherzrate der Patientengruppe sollte ein Fokus
weiterer Forschung sowie Fokus eines prophylaktischen Ansatzes fur betroffene
Patienten mit anhaltender somatoformer Schmerzstérung sein. Denn laut einer
Untersuchung von Nauman, Janszky, Vatten und Wislgff aus dem Jahr 2011
flhrt bereits das temporare Vorliegen3® einer erhohten Ruheherzrate bei kardial
nicht vorerkrankten Personen zu einer erhdhten Mortalitat durch kardiale
Ischamie und zu einer erhdhten Wahrscheinlichkeit fur das Auftreten aller sons-
tigen Todesursachen [124].

Die in dieser Untersuchung erzielten Ergebnisse sollten vor allem in Bezug
auf mogliche Therapieoptionen, aber auch zur Diagnostik und Verlaufskontrolle
von Patienten mit anhaltender somatoformer Schmerzstérung eingesetzt wer-
den. Eine weitere Differenzierung der autonomen Dysfunktionen innerhalb von
Patientenkollektiven sollte zum weiteren Verstandnis der Erkrankung und der
Auswirkungen auf das autonome Nervensystem durchgefuhrt werden.

Eine Differenzierung zwischen den verschiedenen Schmerzerkrankungen

benigner Art scheint jedoch vorbehaltlich keine HRV-Unterschiede aufzuzeigen.

36 Im Falle der vorliegenden Studie wurde die Ruheherzrate von 29 325 nicht kardial vorer-
krankten Personen jeweils zu Beginn der Studie und nach ungefahr zehn Jahren (12 Jahre,
SD = 2) gemessen. Innerhalb von zehn Jahren verstarben 3038 der Studienteilnehmer, da-
von handelte es sich bei 388 Todesfallen um kardiale Ischamien.
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Eine Studie von Mostoufi et al. untersuchte, ahnlich wie in der dieser Arbeit zu
Grunde liegenden Studie, psychometrische Daten und Werte der Herzratenva-
riabilitat in Ruhe bei Patienten mit gutartigen, chronischen Schmerzen. Darunter
befand sich eine Subgruppe mit der Diagnose Fibromyalgie. Die Fibromyalgie-
Patienten zeigten in der Selbstauskunft signifikant hohere korperliche Funkti-
onseinbulRen und ein signifikant hoheres Mal} an Depressivitat. Signifikante Un-
terschiede der Herzratenvariabilitat zwischen den Fibromyalgie-Patienten und

den anderen Schmerzpatienten fanden sich nicht [123].

4.4 Ausblick

Im Rahmen eines Ausblickes werden hier kurz ein paar beispielhafte aktuelle
Forschungsergebnisse bezlglich der weiteren Charakterisierung, Diagnostik
und Therapie von chronischen Schmerzerkrankungen dargestellt.

Eine Studie zur weiterfuhrenden Charakterisierung von chronischen somato-
formen Schmerzstérungen fiihrten Klug et al. mittels EEG3®” durch. Die Autoren
beschreiben, dass bei den Patienten mit chronischen Schmerzen eine Verande-
rung der cerebralen Basisaktivitat vorzuliegen scheint und schliefen, dass die
gezeigten Veranderungen bei Schmerzpatienten die Hypothese einer Dysregu-
lation der kortikalen Aktivitaten bekraftigen [91].

Vom Zusammenhang, dass einige der Patienten mit anhaltender somatofor-
mer Schmerzstorung in ihrer Kindheit oder Jugend Traumata ausgesetzt waren,
wurde bereits in der Einleitung berichtet. In den letzten Jahren gab es nun eini-
ge Studien, die diesen Sachverhalt im geriatrischen oder geronto-psychiatri-
schen Zusammenhang naher untersucht haben. Noll-Hussong et al. untersuch-
ten altere Patienten mit einer anhaltenden somatoformen Schmerzstorung. Sie
fanden heraus, dass viele traumatische Erlebnisse in ihrer Jugend, zumeist im
Krieg aufwiesen. Das Trauma, so die Autoren, sei jedoch nicht als Posttrauma-
tische Belastungsstdérung zu sehen und trotzdem folgenreich. Die Autoren mer-

ken an, dass zur gezielten Therapie der alteren Patienten mit chronischen

37 Elektroenzephalografie
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Schmerzen und (Kriegs)Trauma weitere Forschung zum naheren Verstandnis
der Erkrankung von Noéten ist [129]. Auch Glaesmer et al. berichten von alteren
Patienten in der deutschen Bevolkerung, die an einer Traumatisierung oder so-
gar einer Posttraumatischen Belastungsstérung (PTBS) leiden und eine Nei-
gung zu Komorbiditaten wie Depression und somatoforme Stérungen aufwei-
sen. Die Autoren weisen darauf hin, dass die stattgefundene Traumatisierung in
eine Behandlung der depressiven oder somatoformen Storung der geriatrischen
Patienten mit einbezogen werden sollte [66]. Auch die Untersuchung von Hau-
ser, Glaesmer, Schmutzer und Brahler wies die Posttraumatische Belastungs-
stérung als Pradiktor flr das Auftreten von generalisiertem Schmerz nach. Die
Autoren fordern jedoch weitere Forschungsanstrengungen zum Verstandnis
des zeitlichen Zusammenhangs [74]. Da es aktuell weltweit leider wieder eine
grofRe und noch steigende Anzahl an Menschen gibt, die durch Krieg und Flucht
Traumata ausgesetzt waren und sind, stellen chronische somatoforme
Schmerzerkrankungen in Verbindung mit PTBS fur die Praxis weiterhin ein
wichtiges Forschungsfeld dar.

Die Bedeutung der Herzratenvariabilitdt im Zusammenhang mit Schmerzer-
krankungen wurde ebenfalls bereits ausflhrlich besprochen. Das Vorliegen ei-
ner verminderten Anpassungsfahigkeit der Herzrate und der Zusammenhang
mit erhdhter Mortalitat wurde dargelegt [24, 128, 162].

Wie bereits in der Einleitung erlautert, gibt es fur chronische Schmerzen eine
Vielzahl von Therapieansatzen. Der Erfolg der einzelnen oder kombinierten Ver-
fahren ist bislang jedoch nicht zufriedenstellend, so dass die weitere Erfor-
schung zielgerichteter Therapiemdoglichkeiten immer wieder im Fokus steht.

Mittlerweile gibt es Therapieansatze, die die Messung der Herzratenvariabili-
tat bei Schmerzpatienten miteinbeziehen. Im Folgenden sollen dazu einige Bei-
spiele genannt werden.

Toro-Velasco et al. setzten in ihrer Untersuchung unter anderem die Herzra-
tenvariabilitat als Messvariable zur Bestimmung des Therapieerfolges bei
Patienten mit chronischen Spannungskopfschmerzen ein. Dabei zeigten sich

bereits unmittelbar nach einer Massagesitzung eine Zunahme der Herzratenva-
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riabilitat, genauso wie eine Abnahme von Anspannung, Arger und subjektivem
Schmerzempfinden [164].

Weibliche Patienten mit Fibromyalgie wurden in einer Untersuchung von
Hassett et al. Uber zehn Wochen einem Therapieversuch mit HRV-Biofeedback
(erlerntes Atmen auf der Resonanzfrequenz) unterzogen und zu Beginn und bei
der letzten Sitzung untersucht. Eine Follow-up-Untersuchung wurde nach 3
Monaten durchgefuhrt. Dabei zeigten sich unmittelbare Verbesserungen der
Herzratenvariabilitat sowie verzdgert auftretende Verbesserungen, was
Schmerzempfinden, Depressivitat aber auch die Blutdruckvariabilitat und den
Baroreflex angehen [72].

Eine Studie von Hallman et al. untersuchte ebenfalls die gleiche Methode
des HRV-Biofeedbacks zur Behandlung von Patienten mit stressassoziierten
chronischen Nackenschmerzen. Der Nachweis einer erhdhten Herzratenvariabi-
litdt in Ruhe und die subjektiven Angaben von Beschwerdebesserung und Stei-
gerung von empfundener Gesundheit konnte nach zehn Wochen wochentlicher
HRV-Biofeedback-Sitzungen belegt werden [69].

Lerma et al. untersuchten Fibromyalgie-Patientinnen auf Veranderungen der
nachtlichen Herzratenvariabilitdt und konnten signifikante Unterschiede im Ver-
gleich zu gesunden Probanden im Sinne einer Dominanz des sympathischen
Nervensystems durch verminderte parasympathische Aktivitat feststellen. Dabei
ergaben sich bei den Patientinnen auch Korrelationen zwischen Herzratenvari-
abilitat und Schmerzintensitat. Die Autoren sehen in den nachtlichen HRV-
Veranderungen sogar eine Art ,Biomarker” fur Fibromyalgie [103].

Einen weiteren Einsatzort der Herzratenvariabilitat zeigen Pereira et al. in
ihrer Studie zur tiefen Hirnstimulation in der PAG38-Region, welche Schmerz-
modulation und autonome Regulation des kardiovaskularen Systems verbindet.
Die Stimulation des ventralen Anteils des Periaquaduktalen Graus, so die Auto-
ren, scheint die parasympathische Aktivitat zu steigern und Schmerzen zu min-
dern. Die High-Frequency-Komponente erhdhte sich durch die ventrale Stimula-
tion signifikant, die LF/HF-Ratio hingegen wies eine signifikante Abnahme auf.

Diese HRV-Veranderungen, so Pereira et al., korrelierten positiv mit der emp-

38 Periaquaduktales Grau
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fundenen Schmerzintensitat. Die Stimulation des dorsalen PAG-Anteils hinge-
gen scheint eher die sympathische Aktivitat zu steigern. Die Autoren empfehlen
die tiefe Hirnstimulation des ventralen PAG-Anteils allerdings nur fur Patienten,
die auf eine medikamentdse Therapie nicht ansprechen und machen deutlich,
dass diese Therapieoption bisher nur ein Eingriff fur spezielle Zentren darstellt
[131].

Auch im Bereich der alternativen Medizin machen sich Autoren die Messung
der Herzratenvariabilitat zur Uberpriifung von Therapieversuchen zu nutzen.
Matsubara et al. untersuchten weibliche Patienten mit chronischen Nacken-
schmerzen. Die Studie zeigte, dass sich bei lokaler Behandlung durch Akupres-
sur eine Schmerzminderung sowie eine signifikante Steigerung der High-Fre-
quency-Komponente und eine signifikante Verminderung der Herzfrequenz er-
gab [112].
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5. Zusammenfassung

Chronische Schmerzerkrankungen sind ein vielschichtiges Krankheitsbild
und stellen sowohl fir den Patienten selbst, als auch fir die Gesellschaft und
behandelnde Arzte eine starke Belastung dar. Eindeutige atiologische Zusam-
menhange und somit sicher wirksame Therapiestrategien sind bisher jedoch
nicht nachgewiesen worden. Weiterfuhrende Untersuchungen fir einen Zuge-
winn an Verstandnis der Erkrankungen sind daher unerlasslich.

Die vorliegende Studie untersuchte Patienten mit der Diagnose einer anhal-
tenden somatoformen Schmerzstérung auf psychometrische und funktionell au-
tonome Unterschiede im Vergleich zu gesunden Probanden. Aus der ambulan-
ten und stationaren Versorgung der Abteilung flr Psychosomatik der Universi-
tatsklinik Tubingen wurden 49 Patienten in die Studie eingeschlossen. lhnen
wurde ein spezifischer Fragebogen-Katalog ausgehandigt (Basisdokumentati-
on, PHQ-D, PSQ, SF-36, FFbH-R, Chronic Pain Grade). Es erfolgte zudem eine
rund 50 Minuten dauernde Untersuchung des autonomen Nervensystems mit-
tels autonomer Testbatterie. Die Dokumentation beinhaltete die Aufzeichnung
von Blutdruck und EKG inklusive der Werte der Herzratenvariabilitat in einer an-
fanglichen Ruhephase, wahrend den durchgefuhrten Stresstests sowie in den
zwischengeschalteten Ruhephasen. Die durchgefuhrten Tests umfassten so-
wohl mentale (Stroop-Test, Rechentest), als auch physische (metronomische
Atmung, Valsalva, Orthostase) Stressoren.

Es wurden zehn Hypothesen, die sowohl die vermuteten Unterschiede in der
autonomen Funktionstestung, als auch in der psychometrischen Testung um-
fassen, aufgestellt und mittels statistischer Auswertung Uberpruft. Dafur wurde
retrospektiv ein Matching durchgefiihrt. Den 49 Patienten wurden mittels Alter
und Geschlecht 49 gesunde Probanden zugeordnet, die zuvor die gleiche Test-
batterie samt psychometrischer Testung durchlaufen hatten.

Bei der Uberprifung der Hypothesen | bis IX zeigten sich Ergebnisse, die flr
eine Beeintrachtigung des autonomen Nervensystems der Schmerzpatienten im
Sinne einer sympathischen Dominanz bei Verminderung der parasympathi-

schen Komponente sprechen. Die Patienten wiesen signifikant hdhere Ruhe-
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werte auf, aber auch die Herzfrequenz unter den physischen Stresstests war
signifikant héher als die der gesunden Probanden. Die Veranderungen der
Herzrate von Ruhe zum jeweiligen Stresstest (AHR) zeigten, dass sich die
Herzrate der Probanden signifikant starker steigerte, als es bei den Patienten
der Fall war.

Zudem erfolgte eine Auswertung von Subgruppen. Bei der Differenzierung
nach Geschlecht zeigten die weiblichen Patienten signifikant hohere Herzraten
in Ruhe und unter physischer Belastung sowie eine signifikant sympathischer
dominierte Herzratenvariabilitat in Ruhe, als bei den Probandinnen beobachtet
werden konnte. Gleiches qilt fur den Vergleich der jingeren Patienten mit den
jungeren Probanden (Alters-Median). Beim Vergleich der BMI-Subgruppen zeig-
ten sich signifikante Unterschiede zwischen den hdéhergewichtigen Patienten
und den ebenfalls Gber dem BMI-Median liegenden Probanden, was die Hohe
der Herzrate in Ruhe und unter physischer Stresstestung angeht.

Patienten, die regelmalig Analgetika einnehmen unterschieden sich nicht
von Patienten, die ohne analgetische Medikation auskommen. Auch die Angabe
einer Depression als Komorbiditat hatte keine signifikante Auswirkung auf die
Ergebnisse.

Die Auswertung der Fragebdgen im Rahmen der X. Hypothese deckte — ent-
sprechend der zur Grunde liegenden Annahmen — starke Beeintrachtigungen
der Schmerzpatienten auf, was Lebensqualitat, Funktionsfahigkeit und Stress-
empfinden der Patienten angeht.

Zusammengefasst ergibt sich das Bild von stark beeintrachtigten Menschen,
die in der Untersuchung ihres autonomen Nervensystems eine fehlende Balan-
ce mit Tendenz zu einer verminderten vagalen Aktivitat aufwiesen. Die Ergeb-
nisse decken sich im GroRen und Ganzen mit vergleichbaren Studien.

Eine weitere Differenzierung der Patienten zur ldentifizierung von Risiko-
gruppen fur verminderte Herzratenvariabilitat sowie generell die weitere Erfor-
schung der HRV-Analyse sind zukunftig unumganglich.

Die im Ausblick auf die aktuelle Forschung beschriebenen Therapieversuche
zum HRV-Biofeedback scheinen, auch was Schmerzlinderung angeht, eine

hoffnungsvolle Option zu sein.
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