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Tabelle 1: Abkiirzungsverzeichnis



Kapitel 1 Einfiihrung

1. Einfiihrung

Die Migrianeerkrankung ist mit einer Privalenz von etwa 28 % der deutschen Bevdlkerung
(Gobel et al. 1994) die zweithdufigste Kopfschmerzerkrankung in Deutschland. Obwohl es
bereits viele Vorstellungen zu den pathophysiologischen Zusammenhingen der Migréne gibt,
wie beispielsweise das Vorliegen einer sterilen neurogenen Entziindung (Gobel 2012) oder
eine verminderte schmerzmodulierende Funktion des periaquidduktalen Graus (Lampl 2007),
ist letztlich die genaue Pathogenese der Migrédne nicht geklért.

Diese Arbeit beschéftigt sich mit der Frage, inwiefern die Migraneerkrankung mit einer Ver-
anderung des autonomen Nervensystems einhergeht und die Regulationskapazitdt des zentra-
len autonomen Netzwerks Aussagen zum Vorliegen einer Migraneerkrankung liefern kdnnen.
In diesem Zusammenhang wurden sowohl bei Migrinepatienten als auch bei gesunden Ver-
gleichspersonen verschiedene Parameter der Herzfrequenzvariabilitdt erhoben.

Des Weiteren wird anaerober Ausdauersport zur Migridneprophylaxe untersucht, wobei es
sich um ein zehnwochiges Ausdauertraining dreimal wochentlich handelt. Die Trainingsgrup-
pe umfasste dabei zum Abschluss der Studie 28 Migrinepatienten. Um eine mogliche Linde-
rung der Migranesymptomatik mit einer gleichzeitigen Verbesserung der autonomen Regula-
tionskapazitit in Verbindung zu setzen, wurden Messungen der Herzfrequenzvariabilitét vor,

wiéhrend und nach Abschluss des aeroben Trainingsprogrammes durchgefiihrt.

1.1 Aspekte der Migrineerkrankung
1.1.1 Privalenz der Migraneerkrankung

Die Migrineerkrankung ist keineswegs eine Erkrankung, die erst im Verlauf der letzten Jahre
an Bedeutung gewonnen hat, sondern wird bereits in altdgyptischen Aufzeichnungen aus dem
Jahr 1550 vor Christus beschrieben (Ebers, 1875 aus Gobel, 2012). Zuverldssige Daten zur
Pravalenz der Migrianeerkrankung nach den Kriterien der International Headache Society
(IHS) wurden in Deutschland erst 1994 durch Gobel, Petersen-Braun und Soyka erhoben.
Dabei wurde anhand des Kieler Kopfschmerzfragebogens die Lebenszeitpriavalenz von pri-
méaren Kopfschmerzerkrankungen bei Erwachsenen erfragt, wobei zwischen Migrine-
kopfschmerz, episodischem Spannungskopfschmerz, chronischem Spannungskopfschmerz

und nicht ndher einzuordnendem Kopfschmerz unterschieden wurde.
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27,5 % der Teilnehmer (n=4061) litten gemal den IHS-Kriterien mindestens einmal in ithrem
Leben an Kopfschmerzen vom Migrianetyp, womit dies nach dem Kopfschmerz vom Span-
nungstyp mit 38,3 % die zweithdufigste Kopfschmerzerkrankung des befragten Kollektivs
darstellt. Was die Schmerzhaufigkeit und -intensitit angeht, litten die Migrdneerkrankten im
Mittel an 2,82 Tagen pro Monat an Kopfschmerzen, die in iiber 60 % der Félle als schwer
eingestuft wurden. Damit wurde der Migrinekopfschmerz subjektiv mit einer stirkeren
Schmerzintensitéit beschrieben als beispielsweise Spannungskopfschmerz.

Dies fiihrt bei der Hilfte der Erkrankten zu einer schweren bis sehr schweren Beeintrichti-
gung in Beruf- und Privatleben durch Migrianekopfschmerz (Blumenfeld, Varon, Wilcox et al
2010). Vor allem der Ausfall am Arbeitsplatz beziehungsweise die Produktivititsminderung
fiihren dabei zu erheblichen indirekten Kosten, die fiir Europa auf ungefihr € 1136 pro
Migineerkranktem im Jahr geschitzt werden (Linde, Gustavsson, Stovner et al 2012). Diese
hohen 6konomischen Einbuflen kommen deshalb zustande, da der Altersgipfel der Migri-
neerkrankung in das mittlere Erwachsenenalter féllt: bei Frauen zwischen dem 36. und 40.
Lebensjahr und bei Méannern zwischen dem 36. und 45. Lebensjahr.

Dementsprechend rangiert die Migraneerkrankung beim World Health Report der WHO aus
dem Jahr 2001 auf Platz 19 der Ursachen fiir Lebensjahre mit Behinderung (years of life lived
with disability = YLDs) bei Frauen zwischen 15 und 44 Jahren.

1.1.2  Atiopathogenese der Migrineerkrankung

Bei der Migrianeerkrankung handelt es sich um eine multifaktorielle Erkrankung. Im Weiteren
folgt die Erlauterung der neurogenen Entziindung, vaskuldren und neurovegetativen Verande-
rungen, Verdnderungen im Serotoninmetabolimus und weiterer Neurotransmitter sowie gene-
tischer Verdnderungen, der neuronalen Hypersensitivitdt und zuletzt der Cortical Spreading
Depression als Ursache der Aurasymptomatik.

Ein etabliertes Modell in der Entstehung des Migranekopfschmerzes ist die neurogene Ent-
ziindung. Diese beschreibt die Aktivierung des trigeminovaskuldren Systems mit nachfolgen-
der Vasodilatation von intrakraniellen Blutgefden und Extravasation von Plasmaproteinen
sowie Odembildung in Trigeminus-innervierten Geweben (Buzzi, Moskowitz 2005, Suther-
land et al 2013). Als Mediatoren der neurogenen Inflammation werden die Neuropeptide Cal-
citonin gene-related polypeptide-alpha (CGRP), Neurokinin A (NKA) und Substanz P (SP)
gesehen, da sie potente Vasodilatatoren darstellen (May und Goadsby 1999). Die Arbeits-

gruppen von Goadsby und Juhasz konnten erhohte Plasmaspiegel von CGRP bei Patienten im
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Migrianeanfall messen (Goadsby et al 1990, Juhasz et al 2003). Die darauthin folgende Va-
sodilatation stellt einen Teil des trigeminoparasympathischen Reflexes dar (May und Goadsby
1999, Fabjan et al 2015).

Dass der Migrineerkrankung eine Anderung in der Funktion des Autonomen Nervensystems
zu Grunde liegt, ldsst sich auch wegen der vegetativen Begleitsymptome wie Ubelkeit, Erbre-
chen, Schwindel, usw. vermuten (Shechter et al 2002). Die Migréne stellt sich in Bezug auf
erniedrigte Noradrenalinkonzentrationen im Blutplasma, erh6hte adrenerge Rezeptorsensitivi-
tit und orthostatischer Hypotension als chronische sympathische Dysfunktion dar (Peroutka
2004). Auch wenn die Studienlage hierzu nicht eindeutig ist, sprechen eine parasympathische
Hypofunktion und sympathische Hyperfunktion, wie u.a. von Gass, Glaros (2013) und Tabata
(2000) erhoben, fiir eine verminderte Abschirmung beziiglich AuBlenreizen und Triggerfakto-
ren. Somit kann man die autonome Dysregulation in Kontext mit der von Fritsche (2007) be-
schriebenen iiberméfBigen AuBenreizorientierung setzen.

Eine weitere zentrale Rolle in der Atiopathogenese der Migrine stellt der Serotoninmetabo-
lismus dar. Es lieBen sich in Migrineattacken erhohte Serotonin-Plasmaspiegel, erniedrigte
Spiegel fiir den Metaboliten 5-Hydroxyindolacetat-Sdaure und eine erhohte zerebrale Sero-
toninsynthese nachweisen (Ferrari et al 1989, Chugani et al 1999, Sakai et al 2014). Als bio-
chemische Basis kommt ein erniedrigtes Serotoninsyndrom mit sprunghaftem Anstieg des
Serotonins als Trigger der Migraneattacke in Frage (Hamel 2007).

Ferner beschreibt die Arbeitsgruppe um D’Andrea (2007) ein Ungleichgewicht zwischen er-
regenden Neurotransmittern (z.B. Noradrenalin, Dopamin) und hemmenden Ubertriigerstoffen
(z.B. GABA) sowie eine gestorte Neuromodulation.

Zur Kliarung, weshalb bei Migrianepatienten verdnderte Konzentrationen von Neurotransmit-
tern zu finden sind, liefern Zwillings- und Familienstudien mittels molekulargenetischer Ana-
lysen neue Ansitze. De Vries et al verfassten hierzu 2009 einen Review: Bei dem seltenen
Migranesubtyp der familidren Hemiplegie konnten auslosende Gene identifiziert werden
(CACNAI1A, ATPA2 und SCNAL1), die Proteine kodieren, welche in Ionen- oder Neuro-
transmitterkanédle vorkommen. In Kenntnis dieser Zusammenhénge liegt der Migridneerkran-
kung eine Kannalopathie zu Grunde. Zu Bedenken ist hier jedoch, dass dieser eindeutige Zu-
sammenhang zwischen Gen und verdndertem Kanalprotein beziiglich der familidren He-
miplegie beschrieben wird. Bei der klassischen und gewdhnlichen Migréne (nach ICD 43.1
und 43.0) scheinen vielmehr Assoziationen zu verschiedenen Genloci vorzuliegen, beispiels-

weise KCNK18 und MTDH (Lafreniere et al 2010 und Anttila et al 2010).
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Als Ausdruck des verdanderten Neurotransmitterverhaltens ist bei Migrdnepatienten eine soge-
nannte neuronale Hypersensitivitit zu erheben. Der Begrift der neuronalen Hypersensitivitét
wurde durch Gerber und Kropp geprégt, die damit ihre Beobachtungen verdanderter Amplitu-
den der Contingent Negative Variation (CNV) bei Migrianepatienten im Vergleich zu Gesun-
den beschrieben. Dabei konnten sie nachweisen, dass die im EEG abgeleiteten CNV bei Pati-
enten im migrénefreien Intervall bei wiederholten Stimuli keine Habituation zeigten, wie es
bei gesunden Vergleichspersonen der Fall war (Gerber et al 1996).

Die Basis dieser Hyperexzitabilitit bildet moglicherweise eine verminderte Reizfilterung bei
parasympathischer Hypofunktion und sympathischer Hyperfunktion.

Erste Erklarungsansitze zur Aurasymptomatik bei Migrdnepatienten mit Aura brachte die
Theorie der ,,cortical spreading depression® von Ledo aus dem Jahre 1944 hervor (Ledo
1944). Nach einem kortikalen Reiz beobachtete Ledao an Katzenhirnen eine Depolarisation im
Okzipitallappen mit einer Geschwindigkeit von 2 bis 3 mm pro Minute. Auffallig war hierbei,
dass die Ausbreitung der Aurasymptomatik ebenfalls 2 bis 3 mm/min betrégt, so dass eine
zeitliche Korrelation besteht (Lashley 1941). Hadjikani et al konnten 2001 mittels fMRT eine
ausbreitende Hypoperfusion mit Reduktion der neuronalen Aktivitdt im visuellen Kortex wéh-
rend visueller Aurasymptomatik nachweisen, sodass die kortikal fortschreitende Depression
nach heutigem Stand der Forschung das Auraphédnomen und die Schmerzentstehung bei der

Migréine begriindet.

1.1.3 Medikamentdse und nicht-medikamentdse Therapieoptionen

Grundsétzlich sollte man bei der medikamentdsen Therapie der Migridne zwei Ansédtze beach-
ten: Zum einen die Akuttherapie, die der Kupierung einer Migréineattacke und der Linderung
begleitender Symptomatik wie Ubelkeit dient und zum zweiten die Migrineprophylaxe, bei
der beispielsweise tiglich Medikamente eingenommen werden, um die Anfallshdufigkeit zu
reduzieren. Natiirlich ist auch die Kombination beider Therapiemethoden géngig. Die nicht-
medikamentose Migrianetherapie dient zuallermeist ebenfalls der Migraneprophylaxe.

Die Deutsche Gesellschaft fiir Neurologie und die Deutsche Migrane- und Kopfschmerzge-
sellschaft legen in regelmiBigen Abstinden Leitlinien fiir die Therapie der Migréine fest.
Nachstehend werden in Tabelle 2 die aktuell empfohlenen Akut- und Prophylaxemedikamen-
te aufgefiihrt (Diener et al 2012).
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Therapie Medikamentos Nicht-medikamentos

Akuttherapie | e 5-HT);g/p-Antagonisten e Akupunktur
e Ergotamintartrat
e NSAR

e (Cox-2-Inhibitoren

Prophylaxe e [-Blocker e Akupunktur
e Ca'"-Antagonisten e Ausdauersport
— Flunarizin — (Wirksamkeitsnachweis ausste-
¢ Antikonvulsiva hend)
— Valproat e Verhaltenstherapie
— Topiramat — Entspannungstraining
¢ Botulinumtoxin — Biofeedbacktraining
e Antidepressiva — Kognitive Verhaltenstherapie
—  Amitriptylin — Stressmanagment
— Venlafaxin

e ASS (100-300mg)

e Naproxen

Tabelle 2: Ubersicht der Migrinetherapeutika

Bei der medikamentdsen Therapie ist zu beachten, dass die Studienlage hierzu zwar am bes-
ten ist, es jedoch auch einige Kontraindikationen gibt und zahlreiche Nebenwirkungen beste-
hen. Haufig sind schmerzmittelinduzierte Kopfschmerzen, Magenbeschwerden bis hin zu Ul-
zerationen und Blutungen, bronchospastische Beschwerden und Allergie bei nicht-steroidalen
Antiphlogistika (Karow 2013), Bradykardie, Hypotension, sexuelle Funktionsstérungen vor
allem bei Ménnern und Bronchokonstriktion bei -Blockern (Karow 2013). Das Nebenwir-
kungsprofil der nicht-medikamentdsen Therapie ist deutlich geringer bei schlechterer Studien-
lage beziiglich des Wirksamkeitsnachweises. Nicht-medikamentdse Therapieoptionen sind
von Noten, da es Non-Responder beziiglich der etablierten medikamentdsen Therapie gibt
oder Patienten, denen die medikamentdsen Therapieoptionen auf Grund von Nebenwirkungen
oder Kontraindikationen verwehrt bleiben. Des Weiteren suchen viele Patienten wegen der

zumeist langjdhrigen bzw. lebenslangen Erkrankungsdauer der Migrdne nach nicht-
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medikamentdsen Optionen. Hier stellt Sport eine alternative Therapie mit geringen Neben-

wirkungen in Form von Verletzungen dar.

1.2 Migréine und Sport

Die Studienlage beziiglich Sport und Migréne beschreibt sowohl eine Anfalltriggerung (Kop-
pen und van Valdhoven 2013) als auch eine Reduktion der Anfallhdufigkeit, -intensitit und -
dauer (Darabaneanu et al 2011 und Koch et al 2009). Eine Verschlechterung der Migréne-
symptomatik ist vorwiegend fiir anaerobe sportliche Aktivitit beschrieben, wihrend leichte-
rem Training im aeroben Belastungsspektrum ein positiver Einfluss zugesprochen wird (Kop-
pen und van Valdhoven 2013, Busch und Gaul 2008). Das Review von Busch und Gaul be-
fasst sich mit insgesamt acht Studien zu dem Thema Migridne und Sport, wovon fiinf prospek-
tive Studien sind. Vier der flinf prospektiven Studien zeigten eine Reduktion der Attackenzahl
der Kopfschmerzerkrankung, die nicht einheitlich klassifiziert wurden (Grimm 1981, Fitter-
ling 1988, Koseoglu 2003, Narin 2003). Die Schmerzintensitdt wahrend der Kopfschmerzat-
tacken wurde in drei der vier Studien als signifikant niedriger beschrieben (Koseoglu, Narin,
Fischer). Lediglich die Publikation von Fischer beschreibt eine Reduktion der Dauer der
Kopfschmerzattacke. Jiingere Studien, welche die Wirkung von Ausdauersport auf die Migra-
neerkrankung — klassifiziert nach den IHS-Kriterien — untersuchen, zeigen ebenfalls positive
Effekte. So zeigte die Pilotstudie von Darabaneanu et al (2011) eine signifikante Reduktion
von Anfallhdufigkeit und —intensitét, Koch et al (2009) beschrieben mittels Metaanalyse eine
signifikante Reduktion von Haufigkeit, -intensitdt und —dauer durch Ausdauersport. Domi-
ngues et al erhoben mittels Fragebogen eine reduzierte Einschrinkung durch Migranekopf-
schmerz bei Medizinstudenten, die mindestens dreimal wochentlich Ausdauer- oder Kraft-
sport betrieben (Domingues et al 2011).

Die Bedeutung von Sport als Migrineprophylaktikum ist vor allem in Bezug auf Nebenwir-
kungen oder Kontraindikationen von medikamentosen Prophylaktika wichtig (s.a. 1.1.3).
Ausdauersport kann jedoch auch die Wirksamkeit von Migréaneprophylaktika verbessern, wie
die Fall-Kontroll-Studie von Santiago und Kollegen 2014 anhand von Amitriptylin in Kombi-
nation mit Ausdauersport im Vergleich zu Amitriptylin alleine zeigt (Santiago et al 2014).
Um diese positiven Effekte von Ausdauersport auf die Migraneerkrankung zu nutzen, sollte
ein Training im aeroben Trainingsbereich angestrebt werden. Neben Berechnungen des opti-

malen Trainingspuls (s. Formel nach Weineck in 2.1.3), eignet sich im Weiteren die Bestim-
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mung der Herzfrequenzvariabilitit im Intervall als MaB} fiir die ,,Beanspruchungssituation

wihrend des Trainingsprozesses* (Hottenrott und Haubold 2005).

1.3 Herzfrequenzvariabilitit

Der Begriff Herzfrequenzvariabilitit (=Herzratenvariabilitit, HRV) beschreibt anhand des
Elektrokardiogrammes die unterschiedlich lange Dauer zwischen aufeinanderfolgenden R-
Zacken bei vorliegendem Sinusrhythmus. Dies geschieht aufgrund des Einflusses parasympa-
thischer und sympathischer Efferenzen auf den Sinusknoten. Ein erhohter sympathischer Ein-
fluss flihrt hierbei zu einer zunehmenden Automatie, ein vermehrter parasympathischer Ein-
fluss zu einer Zunahme an Varianz (Werdan et al 2005), wobei die genauen physiologischen
Grundlagen und insbesondere ein quantitativer Zusammenhang zwischen HRV und parasym-

pathischem Einfluss nach wie vor Anlass fiir Diskussionen sind (Parati et al 2006).

1.3.1 Parameter der Herzfrequenzvariabilititsmessung

Um das Ausmal} der Variabilitit zu objektivieren, gibt es verschiedene Moglichkeiten zur
Errechnung von Parametern. Die Gesellschaften fiir Kardiologie Nordamerikas und Europas
haben zu diesem Zweck 1996 eine Task force zur Standardisierung in der Messung und Aus-
wertung der Herzfrequenzvariabilitit gebildet. Diese ist nach wie vor Standard zur Erhebung
von HRV-Daten. Die nachfolgende Tabelle zeigt einen Uberblick hiufig angewandter Para-

meter und deren Herleitung.

Parameter Herleitung

time domain

NN normal-to-normal: alle Intervalle aufeinanderfolgender QRS-
Komplexe
SDNN Standardabweichung der NN-Intervalle, quadrierte Wurzel der Va-

rianz, abhingig von der Messdauer

SDANN Standardabweichung des Durchschnitts der NN-Intervalle berechnet
anhand kurzer Zeitintervalle, meistens 5 Minuten, Abschitzung fiir

HRV-Veridnderungen fiir Zyklen iiber 5 Minuten




Kapitel 1 Einfiihrung

Parameter Herleitung

RMSSD Quadratwurzel aus der mittleren, quadrierten Differenz aufeinander-

folgender NN-Intervalle

NN50 Anzahl der Intervallunterschiede aufeinanderfolgender NN-

Intervalle, die groBer als 50 ms sind

pNNS50 die Anzahl aufeinanderfolgender NN-Intervalle, die um mehr als 50

ms variieren, dividiert durch die Zahl aller NN-Intervalle

frequency domain

total power Varianz aller NN-Intervalle

VLF =very low frequency,

Power im Bereich sehr niedriger Frequenzen von < 0,04 Hz

LF = low frequency,

Power im Bereich niedriger Frequenzen von 0,04-0,15 Hz

HF =high frequency

Power im Bereich hoher Frequenzen von 0,15-0,4 Hz

LF/HF Verhiltnis von LF dividiert durch HF

ULF =ultra low frequency,

Power der Frequenzen <0,003 Hz

non-linear methods

SD1 horizontale Ausbreitung aufeinanderfolgender NN-Intervalle im

Poincaré-Diagramm

SD2 vertikale Ausbreitung aufeinanderfolgender NN-Intervalle im Poin-

caré-Diagramm

Tabelle 3: Ubersicht der HRV-Parameter
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Abbildung 1: Poincaré-Diagramm mit SD1 und SD2

Die Berechnung der time-domain-Parameter erfolgt anhand aufeinanderfolgender RR-
Intervalle in Millisekunden. Die time-domain-Parameter sind weniger geeignet fiir Langzeit-
messungen, da es aufgrund tageszeitlicher Schwankungen von Atmung und Herzfrequenz zu
schlechter Vergleichbarkeit der Parameter kommt.

Der time domain Parameter SDNN ist ein MaB fiir die Gesamtvariabilitit. Ein hoher bezie-
hungsweise erhohter Wert im Vergleich zur Voruntersuchungen ist als Zunahme parasympa-
thischer Efferenzen zu werten, wihrend ein niedriger beziechungsweise sinkender Wert Aus-
druck zunehmender sympathischer Efferenzen ist.

Der hiufig verwendete HRV-Parameter RMSSD beschreibt die Anderung der Herzfrequenz
in aufeinanderfolgenden Schldgen. Dieser Wert spiegelt vor allem die Vagus-vermittelte pa-
rasympathische Aktivitit wider.

Den frequency-domain-Parametern liegt eine Spektralanalyse der Variabilitit der RR-
Intervalle zu Grunde. Hierfiir sollte der Messzeitraum mindestens zehnmal ldnger sein als die
zu berechnende Wellenldnge, somit sollte der Messzeitraum zur Berechnung der high fre-
quency (HF) ldanger als eine Minute betragen und fiir die low frequency (LF) mehr als vier
Minuten.

Die nicht-linearen Parameter SD1 und SD2 werden aus der Punktwolke der Herzfrequenzen
im Poincaré-Diagramm extrahiert, wie in Abbildung 1 veranschaulicht. So stellt SD1 die
Streuung der Datenpunkte senkrecht zur Winkelhalbierenden dar. SD2 zeigt die Streuung der

Datenpunkte parallel zur Winkelhalbierende dar. Ein hohes Maf3 an Datenpunktstreuung fin-
9
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det bei einer erhdhten Vagusaktivitiit statt, wihrend sich bei Uberwiegen der sympathischen
Efferenzen eine kompaktere Punktwolke darstellt. Der SD1-Wert bildet hierbei schnellere
Veranderungen ab. Der SD2-Wert unterliegt den langerfristigen Efferenzen des autonomen

Nervensystems.

1.3.2 Herzfrequenzvariabilitit bei Probanden

Die Herzfrequenzvariabilitdt ist abhdngig vom Alter. So zeigte eine Metaanalyse von Fenzl
und Schlegel (2010) anhand des Korrelationskoeffizienten eine Beeinflussung der HRV durch
das Alter um 30%. Altersbezogene Normwert-Tabellen sind deshalb zur Auswertung der
HRYV essentiell. Einen geschlechterspezifischen Unterschied konnten Fenzl und Schlegel
nicht nachweisen, wenngleich verschiedene Studien (Bigger et al. 1996, Bonnemeier et al.
2003, Felber et al 2006 u.v.m.) dies nahelegen. Vermutlich hingt dies mit dem Einfluss weib-
licher Sexualhormone zusammen, wofiir die Abnahme dieser Unterschiede ab der 5. Le-
bensdekade spricht.

Bei verschiedenen Erkrankungen gilt eine Verdnderung der Herzfrequenzvariabilitét als gesi-
chert. So gelang Kleiger et al 1987 der Nachweis, dass die Reduktion der HRV bei Postin-
farktpatienten mit dem Reinfarktrisiko bzw. dem Risiko, am pl6tzlichen Herztod zu verster-
ben, einhergeht. Bei Patienten mit Diabetes mellitus nimmt die Regulationsfahigkeit des au-
tonomen Nervensystems aufgrund der zunehmenden Nervenschddigung ab (Risk et al 2001).
Sowohl bei Postinfarktpatienten als auch bei Diabetespatienten wird die Herzfrequenzvariabi-
litdt deshalb bereits bei Vorsorgeuntersuchungen genutzt.

Unter aerobem Ausdauertraining kommt es bei Erwachsenen bereits ab einem Trainingszeit-
raum von 4 Wochen zu einer Verbesserung der HRV-Parameter im Sinne einer vagalen Herz-
frequenzmodulation. Hierbei lieB sich auch ein Dosis-Wirkungszusammenhang zwischen
Training und Vagusaktivitit nachweisen (Hottenrott et al 2006, Sandercock et al 2005, Iwasa-
ki et al 2003). Bei iiber 70-Jahrigen kann es jedoch zu einer Unverdnderbarkeit der HRV-
Indizes trotz addquaten Trainings kommen. Dafiir ursichlich ist wahrscheinlich eine vermin-

derte Sinusreagibilitit im Alter (Perini et al 2002).

1.3.3 Herzfrequenzvariabilitit bei der Migraneerkrankung

Nilsen, Tronvik et al postulierten im Jahre 2009, dass Migrénepatienten erhohte Werte fiir
total power, SDNN und RMSSD im Vergleich zu Gesunden aufweisen. Dem zu Grunde lag

10
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eine Fall-Kontroll-Studie mit 16 migranekranken Frauen zwischen 18 und 30 Jahren und 14
gesunden Kontrollpersonen (Nilsen et al 2009). Ebinger et al kommen im Jahre 2006 zu ei-
nem entgegengesetzten Ergebnis: Sie vergleichen 21 Fall-Kontroll-Studien zu Migriane und
Herzfrequenzvariabilitidt und untersuchen 70 migrianekranke Kinder von 6-18 Jahren im Ver-
gleich zu gleichaltrigen gesunden Kindern (n=81). Bei migraneerkrankten Kindern und Ju-
gendlichen fanden sie eine autonome Hyperreaktivitit, wihrend die Metaanalyse fiir Erwach-
sene reduzierte autonome Anpassungsreaktionen der HRV zeigte. Dies fiihrt sie zu dem
Schluss, dass sich eine Reduktion der Herzfrequenzvariabilitét erst iiber die Dauer der Migra-
neerkrankung konsolidiert (Ebinger et al 2006).

Eine aktuelle Fall-Kontroll-Studie von Gass und Glaros (2013) mit 21 Kopfschmerzerkrank-
ten und 19 Vergleichspersonen zeigten erniedrigte Werte fiir die HRV-Parameter SDNN und
NNS50. Sie vermuten eine Hypofunktion des autonomen Nervensystems im Zusammenhang

mit Migréne- und Spannungskopfschmerz.

1.4 Herleitung der Fragestellung

Wie im Kapitel 1.2 dargestellt, besteht ein positiver Einfluss von aerobem Ausdauertraining
auf die Herzfrequenzvariabilitit. Zudem konnte die Vorstudie von Darabaneanu et al (2011)
eine Reduktion der Anfallsfrequenz der Migrine unter aerobem Ausdauertraining nachwei-
sen. Aus den Uberlegungen zum Zusammenhang beider Sachverhalte lassen sich folgende
Fragestellungen und Hypothesen ableiten:
1.) Liegt bei Migridnepatienten per se eine verdnderte HRV im Vergleich zu Gesunden
vor?
2.) In welche Richtung ist die HRV bei Migranepatienten im Vergleich zu Gesunden ver-
andert?
Hypothese 1: Migrdnepatienten weisen eine reduzierte autonome Anpassungsfahigkeit
im Vergleich zu gleichaltrigen und gleichgeschlechtlichen Gesunden auf.
3.) Andert sich die HRV bei Migriinepatienten unter aecrobem Ausdauersport?
Hypothese 2: Unter aerobem Ausdauersport kommt es zu einer Verbesserung der
Herzfrequenzvariabilititsparameter bei Migranepatienten.
4.) Inwiefern dndert sich die HRV bei Migrianepatienten, die zehn Wochen regelmiBig
joggen im Vergleich zu jenen, die zehn Wochen walken?
Hypothese 3: Migrinepatienten, die zehn Wochen regelméfig joggen zeigen einen
stirkeren Anstieg der HRV-Parameter als jene, die zehn Wochen walken.

11
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5.) Inwiefern dndern sich Migréinetage, -anfille und -dauer von Patienten, die joggen, zu
jenen, die walken?
Hypothese 4: Migrianetage, -anfille und -dauer sinken bei der Jogginggruppe stirker
als bei der Walkinggruppe.

6.) Korrelieren Verdnderungen der HRV unter zehnwochigem Ausdauersport bei Migréa-
nepatienten mit Verdnderungen der Migranesymptomatik?
Hypothese 5: Eine verbesserte autonome Anpassungsfiahigkeit gemessen anhand der
HRV-Parameter geht einher mit einer Reduktion der klinischen Migranesymptomatik
in Form von Migrénetagen, -anfillen und -dauer.

7.) Zeigen sich korrelierende Unterschiede von HRV und Migridnesymptomatik zwischen
Patienten, die zehn Wochen joggen und jenen, die zehn Wochen walken?
Hypothese 6: Migranepatienten der Jogginggruppe zeigen eine stirkere Verbesserung
der HRV und deutlichere Besserung der Migranesymptomatik im Vergleich zu den
Migréinepatienten der Walkinggruppe.

8.) Sind HRV-Parameter zur Abschiatzung der Schwere der Migranesymptomatik geeig-
net?

9.) Kénnen HRV-Parameter zur Abschitzung des Therapieerfolges bei Migrine ange-
wandt werden?
Hypothese 7: HRV-Parameter eignen sich zur Abschitzung der Schwere einer Migra-
neerkrankung aufgrund der damit einhergehenden reduzierten Hypoaktivitit des auto-

nomen Nervensystems und spiegeln einen Therapieerfolg sensibel wider.

12
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2. Material und Methoden

2.1 Studiendesign

Um festzustellen, ob die Linderung der Migranesymptomatik mit dem Grad der Verbesserung
der Fitness korreliert, wurde in der vorliegenden Studie eine Jogging- mit einer Walking-
gruppe verglichen unter der Vorstellung, dass die Fitness durch das Walking weniger stark
zunimmt als durch das Joggingtraining. Des Weiteren sollten Unterschiede der Herzfre-
quenzvariabilitdt zwischen Migrénepatienten und Gesunden herausgestellt werden.

Die Rekrutierung der Studienteilnehmer begann im September 2010. Alle in Frage kommen-
den Migrinepatienten unterzogen sich einer psychologischen Untersuchung. Die Probanden
wurden vor Beginn des ersten Beobachtungszeitraumes randomisiert und schichtweise paral-
lelisiert der Jogging- und Walkinggruppe zugewiesen.

Vor der Trainingsphase begann im frithen Dezember 2010 der erste Beobachtungszeitraum
mittels Kopfschmerztagebiicher, der acht Wochen umfasste. Das Training wurde zehn Wo-
chen lang von Anfang Februar bis Mitte April 2011 durchgefiihrt, wihrenddessen fiihrten die
Patienten ihre Tagebiicher fort. Das Training fand an drei Tagen der Woche jeweils nachmit-
tags in einem Park und bei Tageslicht unter Anleitung eines Sportwissenschaftlers statt. Er-
ginzend zu der psychologischen Untersuchung wurde zu Beginn des Trainings ein Fitness-
Check vorgenommen. Ein Beobachtungszeitraum von acht Wochen schloss sich der Trai-
ningsphase an.

Bei der Vergleichsgruppe von Nicht-Migrinepatienten wurde die Krankengeschichte und die
sportliche Aktivitdt anamnestisch erhoben. Zum Ausschluss fiihrte hierbei das Vorhandensein
einer Grunderkrankung. Sie nahmen an keiner Art von Training teil, da sie lediglich zum

Vergleich der HRV vor Beginn des Ausdauertrainings dienten.

2.1.1 Unabhéngige Variable: aerobes Ausdauertraining

Aus der Vorstudie von Darabaneanu et al (2011) ergab sich, dass die Migrinepatienten, die
tiber zehn Wochen an aerobem Joggingtraining teilnahmen, eine Abnahme der Migranetage
von 3,8 auf 2,3 Tage pro Monat aufwiesen. Bei der Kontrollgruppe von Migréanepatienten, die
keinen Ausdauersport betrieb, fanden sich keine signifikanten Verdnderungen beziiglich Mig-

ranehéufigkeit, -dauer oder -intensitét.
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2.1.2 Abhingige Variable: Migrane- und HRV-Parameter

Als abhingige Variablen wurden zum einen die Parameter der Migranesymptomatik anhand
eines Migrinetagebuchs gewdhlt und zum anderen Werte der Herzfrequenzvariabilitit. Diese

wurden unabhingig von Jogging- und Walkinggruppe erhoben.

2.1.2.1 Migranetagebuch als Grundlage klinischer Parameter

Um zu verhindern, dass durch das neuerliche Fiihren eines Migrianetagebuches die Migrine-
haufigkeit beeinflusst wird, fingen die Patienten acht Wochen vor Beginn des ersten Trainings
mit dem Fiihren eines Kopfschmerztagebuches an und setzten dies bis acht Wochen nach Be-
endigung des letzten Trainings fort.

Durch das Tagebuch dokumentierten die Studienteilnehmer Kopfschmerzhiufigkeit, -
intensitét, -dauer, Begleiterscheinungen, die Einnahme von Medikamenten zur Kupierung der
Migrineattacken und an welchen Tagen sie Sport getrieben haben. Die Schmerzintensitét
wurde von den Patienten auf einer Skala von 1 fiir milde Schmerzen bis 10 fiir Schmerzen,
die nicht zu ertragen sind, eingetragen. Ein Beispiel fiir das Tagebuch ist im Anhang abgebil-

det.

2.1.2.2 Herzfrequenzvariabilititsmessung

Die Herzfrequenzvariabilitit der Migrianepatienten wurde zu vier Messzeitpunkten erhoben:
vor Beginn des aeroben Trainings, in der vierten und achten Trainingswoche sowie nach Ab-
schluss des Trainings. Durchgefiihrt wurden die Messungen jeweils im Labor des Instituts fiir
Medizinische Psychologie und Soziologie in Kiel. Sie fanden fiir den einzelnen Probanden
jeweils zu vergleichbaren Tageszeiten statt. Die Messung erfolgte mit dem ,,HRV-Scanner*
V3.6 von BioSign. Die Platzierung von zwei EKG-Elektroden erfolgte rechts parasternal auf
Hohe des ersten bis zweiten Interkostalraumes und links in der vorderen Axillarlinie auf Hohe
des flinften bis siebten Interkostalraumes (siche Abb.2). Vor Beginn jeder Messung wurde die
korrekte Erkennung der R-Zacken durch die BioSign-Software gepriift. Die Voreinstellung
umfasste eine EKG-Verstirkung auf das Vierfache und eine QRS-Sensitivitét auf das Vierfa-
che. Bei fehlender Erfassung von R-Zacken wurde die EKG-Verstirkung auf das Achtfache
erhoht, bei falschlicher Erfassung von T-Wellen als R-Zacken wurde die EKG-Verstiarkung
auf das Zweifache reduziert oder die QRS-Sensitivitdt auf das Achtfache erhoht. Die Auf-
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nahmeparameter fiir beide HRV-Messungen waren die time-domain-Parameter SDNN,
RMSSD und pNN50 sowie die nicht-linearen Parameter SD1 und SD2.

Durchgefiihrt wurde als erstes eine einminiitige RSA-Messung, bei der die Patienten mit
sechs Atemziigen pro Minute forciert atmeten. Nach der Messung wurde die Detektion der
niedrigsten und hochsten Herzfrequenz pro 10-Sekunden-Segment iiberpriift und gegebenen-
falls mittels manueller Auswahl korrigiert. Ziel der RSA-Messung ist eine Verstirkung der
physiologischen respiratorischen Sinusarrhythmie durch einen erhohten parasympathischen
Einfluss. Dies wird in der beiliegenden Geréteanleitung als ,,Stimulation des neurokardialen
Reflexbogens® beschrieben (BioSign 2014). Zudem zeigt sich unter vorgeschriebener Atem-
frequenz eine bessere Vergleichbarkeit fiir die time-domain-Parameter sowie Parameter des
Poincaré-Diagramms (Guzik et al 2007).

Im Anschluss erfolgte eine zehnminiitige Messung, bei der die Parameter der Herzfrequenz-
variabilitdt des Patienten zuerst fiir flinf Minuten im Liegen, wihrend des Aufrichtens und fiir
fiinf Minuten im Stehen aufgezeichnet wurden. Fiir diese Messung wurde keine Vorgabe be-
ziiglich der Atemfrequenz gemacht. Nach der Aufzeichnung wurde erneut die Erfassung
samtlicher R-Zacken visuell gepriift und gegebenenfalls manuell korrigiert. Diese kurze Mes-
sung soll die Anpassungsfihigkeit des autonomen Nervensystems priifen und wurde hierzu
bereits in mehreren Vorstudien beschrieben (s.a. Ebinger et al 2006).

Die gesunden Kontrollpersonen wurden nur zu einem Messzeitpunkt untersucht, da es bereits
eine gute Datenlage zum Einfluss aeroben Ausdauersports bei Gesunden gibt (Hottenrott et al

2006, s.a. Kapitel 1.2.2).

Abbildung 2: Position der EKG-Elektroden
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2.1.3 Studienablauf

Anfang Dezember 2010 begann die Studie mit dem Erheben von Migrénetagebiichern durch
die Probanden. Am ersten Trainingstermin wurde ein Fitnesscheck durchgefiihrt, um den in-
dividuellen aeroben Trainingsbereich der Probanden zu erheben. Als Zielbereich galt hierbei
eine Herzfrequenz von 60-85% der maximalen Herzfrequenz. Berechnet wurde dies nach
Formeln von Weineck 2004:

o 85% HF,.x = 210-Lebensalter in Jahren

o 60% HF,.x= 160-Lebensalter in Jahren
Die Trainingsphase umfasste zehn Wochen, wéhrend der die Jogginggruppe ein Intervalltrai-
ning und die Walkinggruppe ein Dauertraining ausfiihrte. Die Probanden trainierten dreimal
wochentlich, wobei maximal zwei Trainingstermine an aufeinanderfolgenden Tagen erfolgen
durften. Am letzten Trainingstermin fand ein erneuter Fitnesstest beider Gruppen statt. Die
Kopfschmerztagebiicher wurden wéhrend des gesamten Trainingszeitraumes fortgefiihrt.
In den sich anschlieBenden acht Wochen wurden die Migraneparameter anhand der Kopf-
schmerztagebiicher erhoben, wobei es den Probanden iiberlassen wurde, ob sie das regelma-
Bige Ausdauertraining fortsetzten oder nicht.

Abbildung 3 stellt eine graphische Ubersicht des Verlaufes der Studie dar.

2. HRV 4. HRV
Messung Messung

1. HRV 3. HRV
Messung Messung

Jogginggruppe: Intervalltraining
Vor Beginn der Nach Abschluss

Trainingsphase . o der Trainingsphase
Walkinggruppe: Gehtraining

Migranehaufigkeit-, -intensitét und -dauer durch Kopfschmerztagebuch

I b»  Zeit in Wochen
8 13 18 23

[F¥)

Abbildung 3: Ubersicht des Studienablaufes
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2.2 Patienten

Die Studie wurde mit 28 Patienten, 23 weiblich, 5 ménnlich, im Alter von 22 bis 60 Jahren
durchgefiihrt, die nach den Kriterien des ICD 10 Codes G 43.0 (ohne Aura) oder G 43.1 (mit
Aura) an Migrine leiden. Eine Ubersicht der Aufteilung und des Drop-outs zeigt Abbildung
4.

Ausschlusskriterien:

’1‘ 52 Patienten
Walking Jogging
26 Patienten 26 Patienten
Ausfallkriterien:
I I
7 «—X KX — o6
Vergleichsgruppe 39 Patienten +
_____________________ I
1
34 Personen -« 19 Patienten 20 Patienten :
I____l____________l————- Ausfallkriterien:
6 «—X X— 5
A4
13 Patienten 15 Patienten

Abbildung 4: Verlauf Studienteilnehmer

Die Rekrutierung erfolgte mittels Zeitungsanzeigen und einem -bericht sowie Aushidngen in
Apotheken und Arztpraxen, worauthin sich etwa 120 Migrdnepatienten meldeten. Ausge-
schlossen wurden Patienten mit dauerhafter Medikation zur Migrédneprophylaxe, mit chroni-
scher Migrane nach ICD 10 G 43.3, regelméfBigem aeroben Training in den vorausgegange-
nen 6 Monaten oder gesundheitlichem Risiko. 52 geeignete Personen wurden zur Studie zuge-
lassen, beziiglich der Migrianehdufigkeit schichtweise parallelisiert und im Anschluss rando-
misiert der Walking- und Jogginggruppe zugeteilt. 39 Probanden begannen die Studie, wovon
zwei aufgrund von Krankheit die Studie beendeten. Eine Probandin musste ihre Teilnahme
aufgrund der Verschlechterung ihrer Migrdne beenden. Neun Teilnehmer wurden ausge-
schlossen, weil sie an mehr als 5 Trainingsterminen nicht teilnahmen.

28 Patienten schlossen die Studie ab, von denen 13 der Walking- und 15 der Jogginggruppe
angehorten. Um einen grundsédtzlichen Unterschied der HRV von Migrinepatienten zu Nicht-
Migrénepatienten zu vergleichen, wurden 34 Probanden mit Hilfe von Aushidngen in Super-
markten rekrutiert. Es wurde ein Matching beziiglich Alter und Geschlecht vorgenommen. Sie
bilden die Vergleichsgruppe fiir den ersten Messzeitpunkt. In den acht Wochen vor Trai-

ningsbeginn fiihrten die Patienten Kopfschmerztagebiicher, welche als Ausgangsdaten fiir die
17
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Migraneparameter verwendet wurden. Wihrend des zehnwdchigen Trainingszeitraumes und
in den sich anschlieBenden acht Wochen fiihrten die Patienten das Kopfschmerztagebuch wei-
ter. Eine Beschreibung der Charakteristika der teilnehmenden Migranepatienten unterteilt in

Jogging- und Walkinggruppe veranschaulicht Tabelle 4.

Charakteristika Jogginggruppe Walkinggruppe Signifikanztests
Teilnehmer 15 13

Verhiltnis Ménner:Frauen 3:12 2:11

durchschnittliches Alter 42,27 Jahre + 9,68 46,54 Jahre +9,29 toe=1,19 p=0,97
Altersspanne 22-59 Jahre 31-60 Jahre

Migrénedauer in Jahren 17,4 £ 9,85 Jahre 27,38 £11,34 Jahre | tp26=2,49 p=0,65
vor Beginn des Trainings

Tabelle 4: Charakteristika der Jogging- und Walkinggruppe
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2.3 Durchfithrung des aeroben Ausdauertrainings

Bei beiden Gruppen gab es eine zehnminiitige Auf- und Abwérmphase. Bei der Walking-

gruppe folgte der Aufwiarmphase 30-miniitiges schnelles Gehen unter Miteinbeziehung der

oberen Extremitdten an dem Bewegungsablauf. Es war den Teilnehmern erlaubt Walkingsto-

cke zu verwenden, ohne dass dies eine Voraussetzung des Walkingtrainings darstellte. Die

folgende Abbildung 5 erldutert das Intervalltraining der Jogginggruppe (Overath 2012).

(Intervall)-Laufen Walking
Auf- Cool Auf- Cool
wirmen Down warmen Down
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 Minuten 0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 Minuten
Woche
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
30
Intervalltraining
:ﬂ,-
=
E B Laufen
=
= Gehen
W_. m
1 3 4 & 7 9 10 1213 15 16 1B 19 21 &2 28 5 &7 18 30

Tag

Abbildung 5: Darstellung des Ausdauertrainings; a) Abbildung des Ablaufs einer Trainingsstunde; b)

Ablauf des Joggingtrainings

Zu Beginn des Joggingtrainings fanden abwechselnd Phasen des Joggens und Phasen des

Walkens im Abstand von zwei Minuten statt. Ab dem dritten Trainingstermin umfasste die

Dauer des Gehens je eine Minute. In der zweiten Trainingswoche wurden die Phasen des Jog-

gens fiir die ersten beiden Termine auf je drei Minuten verlangert, fiir den dritten Termin auf

fiinf Minuten. In der dritten Woche umfassten die Joggingphasen zuerst fiinf, dann sechs und

schlieBlich acht Minuten. Eine Steigerung des Trainingsintervalls auf zehn Minuten erfolgte
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in der vierten Trainingswoche. Ab der fiinften Trainingswoche fehlten die Gehintervalle und
es fand ein durchgehendes Joggingtraining statt. Entwickelt wurde dieses Intervalltraining im

Rahmen der Vorstudie von Darabaneanu et al (2011) von Frau Wiebke Sye (Sye 2009).

2.4 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung der Daten erfolgte unter Zuhilfenahme des Programmes SPSS,
Version 18. Die nachfolgenden graphischen Darstellungen wurden mittels der Software
Microsoft Excel 2010 und PowerPoint 2010 generiert. Die Unterschiede beziiglich der HRV-
Parameter zwischen Vergleichs- und Migranegruppe wurden mittels T-Test bestimmt. Zur
Analyse der HRV-Parameter und der klinischen Migrdaneparameter iiber die Messzeitpunkte
t1-t4 wurde eine Varianzanalyse (ANOVA mittels SPSS) durchgefiihrt. Die Einhaltung der
Voraussetzungen wurde durch nichtparametrische Tests kontrolliert. Zur Priifung der Nor-
malverteilung der Stichprobenvariablen wurden Kolmogorov-Smirnov-Anpassungstests
durchgefiihrt. Die Varianzhomogenitit der Stichprobenvariablen wurde mittels Levene-Test
gepriift. Das Signifikanzniveau wurde auf 5 % festgelegt. Zusammenhangsmafle wurden mit
der Pearson-Produkt-Moment-Korrelation berechnet. Hierfiir wurden zweiseitige Signifikanz-
tests durchgefiihrt. Das Signifikanzniveau wurde hier ebenfalls auf 5% festgelegt.

Teilweise variieren die GruppengréfBen in dem nachfolgend dargebotenen Ergebnisteil, dies
ist auf fehlende Auswertbarkeit einzelner Messergebnisse zuriickzufiihren. So fiel es bei-

spielsweise einigen Probanden schwer, ihre Migréneantfille in Stunden anzugeben.
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3. Ergebnisse

In diesem Kapitel werden die Ergebnisse der Studie veranschaulicht, hierzu werden die in
Kapitel 1.3 formulierten Hypothesen wieder aufgegriffen. Zunédchst folgt der Vergleich der
HRV-Parameter zwischen Migrinepatienten und gesunden Vergleichspersonen, dann die An-
derung der HRV-Parameter unter Ausdauersport. Kapitel 3.3 liefert den Vergleich zwischen
Joggern und Walkern beziiglich der Verdnderung der HRV-Werte und Kapitel 3.4 vergleicht
diese beiden Gruppen in Bezug auf die Migraneparameter. Im Weiteren erfolgt die Betrach-
tung der Migréneparameter im Kontext der erhobenen HRV-Parameter unter aerobem Trai-
ning. Es folgt ein Vergleich dieser Korrelationen zwischen der Jogging- und Walkinggruppe.
Zuletzt werden die signifikanten Korrelationen zwischen HRV- und Migrdneparametern her-

ausgestellt.

3.1 Hypothese 1: Vergleich der Herzfrequenzvariabilitit von Migrinepatienten

zu Gesunden

Beziiglich des ersten Messtermins vor Beginn des Ausdauertrainings wurde eine Vergleichs-
gruppe untersucht, die beziiglich Alter und Geschlecht gematcht wurde, um einen grundsitz-
lichen Unterschied der HRV-Parameter bei Migrénepatienten zu Gesunden zu analysieren. Es

zeigten sich vorab keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen beziiglich

Alter und Geschlecht, eine Ubersicht der Mittelwerte folgt in Tabelle 5.

Mittelwerte Standard- Geschlecht

des Alters abweichung Minnlich Weiblich
Migrianepatienten 42,09 Jahre 10,704 N=38 N=26
Vergleichsgruppe 41,97 Jahre 10,607 N=38 N=26

Tabelle 5: Matching der Migrine- und Vergleichsgruppe

Beziiglich der Altersstruktur der Migrane- und Vergleichsgruppe zeigte sich keine signifikan-
te Differenz mit T = 0,46 p = 0,972. Die Geschlechterverteilung war in beiden Gruppen
gleich.
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Im Folgenden werden die HRV-Parameter RMSSD, SDNN und pNN50 verglichen, da diese
von der Task Force of The European Society of Cardiology and The North American Society
of Pacing and Electrophysiology fiir die Messung kurzer Zeitintervalle empfohlen werden.
Des Weiteren werden SD1 und SD2 verglichen, da diese laut Guzik et al ebenfalls fiir Kurz-
zeit-HRV-Messungen aussagekriftig sind.

Die folgende Abbildung 6 zeigt ein Balkendiagramm mit jeweils einer Sdule pro Parameter,
wobei die Werte der Migranepatienten als blaue und die der Vergleichsgruppe als griine Séaule
dargestellt sind. Die geschweiften Klammern geben an, ob die Unterschiede zwischen Migra-

ne- und Vergleichsgruppe signifikant * oder tendenziell signifikant (*) sind.

250

ms * *

200 T

150

100

50

s/l= zehnminiitige Stehend-Liegend-Messung RSA= einminiitige RSA-Messung

Abbildung 6: RMSSD, SD1, SD2 und SDNN der Migriinepatienten zu Vergleichsprobanden

Bei den in Abbildung 6 dargestellten time-domain Parametern ergaben sich signifikante Un-
terschiede zwischen der Migridne- und der Vergleichsgruppe fir RMSSD, SD1, SD2 und
SDNN wiéhrend der einminiitigen Messung sowie fiir SD2 wihrend der zehnminiitigen Mes-
sung. Zu beachten ist hierbei, dass die angegebenen Parameter anhand der aufeinanderfolgen-
den RR-Intervalle berechnet werden, weshalb sie sich dhnlich verhalten (vgl. Kapitel 1.3.1).
Die nachfolgende Abbildung 7 zeigt den Unterschied der Gruppen beziiglich des pNN50-
Wertes, welcher ebenfalls zu den time domain Parametern zdhlt (s. 1.3.1). Die ersten beiden
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Sdulen zeigen die Daten aus der Stehend-Liegend-Messung, die dritte und vierte Séule ver-

gleichen die Daten aus der einminiitigen RSA-Messung.

45

40

35

30

25

20 =

15

10

0 |
pNN50 s/l pNN50 s/l pNN50 rsa pNN50 rsa
Migranepatienten Vergleichsgruppe Migrdanepatienten Vergleichsgruppe

Abbildung 7: pNN50 der Migriinepatienten im Vergleich zu Gesunden

Hierbei zeigte sich ein signifikanter Unterschied zwischen der Migrine- und der Vergleichs-
gruppe wihrend der zehnminiitigen, nicht jedoch wéhrend der einminiitigen Messung, wobei
die gesunden Probanden hohere Werte aufwiesen.

Restlimierend stellt Abbildung 8 die Mittelwerte fiir RMSSD, SDNN, pNN50, SD1 und SD2
beider Messungen fiir die Migrdnegruppe vor Trainingsbeginn als blaue und fiir die Ver-

gleichsgruppe als griine Linie dar.
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Abbildung 8: Vergleich der HRV-Parameter von Migrinepatienten zu Gesunden im Uberblick

Es zeigen sich fiir die gesunde Vergleichsgruppe hohere time-domain- und Poincaré-

Parameter der Herzfrequenzvariabilitét als bei der Migrénegruppe vor Trainingsbeginn.

3.2 Hypothese 2: Verinderung der Herzfrequenzvariabilitit von Migrinepati-

enten unter aerobem Ausdauersport

Im Weiteren werden die HRV-Messwerte der Migréanepatienten vor und nach zehnwochigem
aerobem Ausdauertraining dargestellt. Zunéchst erfolgt dies anhand der HRV-Parameter er-
hoben mittels einminiitiger RSA-Messung, als zweites folgt die Aufstellung der durch die

zehnminiitige Stehend-Liegend-Messung erhobenen HRV-Werte.

3.2.1 Verdnderung der Herzfrequenzvariabilitit erhoben mittels einminiitiger RSA-Messung

von Migrianepatienten durch zehnwochiges aerobes Ausdauertraining.

Tabelle 6 liefert die HRV-Parameter und Standardabweichungen (in ms), die in Abbildung 9
und 10 in Form von Sdulendiagrammen dargestellt werden. Dabei prisentieren die blauen
Saulen die Werte vor aerobem Training und die griinen Sdulen die Werte nach zehnwochigem
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Ausdauertraining. Die Darbietung dieser Parameter ist in zwei Sdulendiagrammen erfolgt, da
fiir die Parameter RMSSD, SD1 und pNN50 niedrigere Zahlwerte vorliegen als fiir die Para-
meter SD2 und SDNN. Die Darstellung der hoheren Zahlwerte von SD2 und SDNN erfolgt in

Abbildung 10. Signifikante Unterschiede werden mittels Stern * in den Diagrammen gekenn-

zeichnet.

HRYV-Parameter Gruppe pra (t1) post (t4)
RMSSD in ms Jogger 58,06+£20,02 74,50+£22,52
(RSA) Walker 35,64+20,11 51,96+21,61
SD1 in ms Jogger 41,05+14,16 52,68+15,92
(RSA) Walker 25,20+14,22 36,74+15,28
SD2 in ms Jogger 123,83+38,32 148,20+36,43
(RSA) Walker 83,92+37,85 112,57+38,94
SDNN in ms Jogger 92,31+28,60 111,36+27,48
(RSA) Walker 62,01+28.48 83,81429,39
pNNS50 in ms Jogger 32,01+14,94 43,21+11,59
(RSA) Walker 14,99 +15,04 27,09+15,09

Tabelle 6: HRV-Werte der RSA-Messung bei Migriinepatienten vor (pri=tl) und nach (post=t4) zehnwo-

chigem aeroben Ausdauertraining

Die ausfiihrliche Auflistung der p- und F-Werte findet sich in Kapitel 3.3, da hier die genauen

Unterschiede zwischen beiden Trainingsgruppen Jogging und Walking verglichen werden.
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120

m Mittelwert - Standardabweichung
Abbildung 9: RMSSD-, SD1- und pNN50-Werte (in ms) der Migriinepatienten erhoben mittels RSA-

Messung vor (pri=tl) und nach (post=t4) zehnwochigem aeroben Ausdauertraining

Abbildung 9 und 10 zeigen, dass alle mittels RSA-Messung erhobenen Herzfrequenz-
variabilitdts-Parameter signifikante Verdnderungen bei den Migridnepatienten (Jogging- und

Walkinggruppe) durch zehnwdchiges aerobes Ausdauertraining aufweisen.
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Abbildung 10: SD2- und SDNN-Werte (in ms) der Migrinepatienten erhoben mittels einminiitiger RSA-

Messung vor (pri=tl) und nach (post=t4) zehnwochigem aeroben Training
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3.2.2 Verinderung der Herzfrequenzvariabilitit unter zehnwochigem — aeroben
Ausdauertraining erhoben mittels zehnminiitiger Stehend-Liegend-Messung bei

Migrianepatienten

Die Darstellung der mittels zehnminiitiger Stehend-Liegend-Messung erhobenen Werte er-
folgt nach tabellarischer Auflistung ebenfalls in zwei Sdulendiagrammen. Wiederum werden
signifikante Verdnderungen der Werte in den Diagrammen mit Stern * gekennzeichnet. Die p-

und F-Werte werden in Kapitel 3.3 aufgefiihrt.

HRYV-Parameter Gruppe pra (t1) post (t4)
RMSSD in ms Jogger 39,66+21,04 53,04+21,80
(s/l) Walker 29,61+27,85 28,30+9,51
SD1 in ms Jogger 28,04+14,88 37,50+15,42
(s/l) Walker 20,94+19,69 20,0146,72
SD2 in ms Jogger 126,34+37,56 157,86+48,75
(s/h) Walker 115,95+30,62 146,63+40,24
SDNN in ms Jogger 91,89+27,23 114,88+35,63
(s/l) Walker 83,99+23,23 104,75+28,44
pNNS50 in ms Jogger 14,00+£10,94 21,94+12,07
(s/1) Walker 7,77 10,12 7,91+7,24

Tabelle 7: HRV-Parameter der Migrinepatienten vor (pri=tl) und nach (post=t4) zehnwochigem aeroben

Ausdauertraining erhoben in Form von zehnminiitiger Stehend-Liegend-Messung

In der nachfolgenden Abbildung 11 zeigen sich signifikante Verdnderungen der RMSSD,
SD1 und pNN50-Werte lediglich fiir die Migrénepatienten der Jogginggruppe. Fiir die Migra-
nepatienten der Walkinggruppe zeigen sich sogar nicht signifikante Abnahmen der Werte

RMSSD und SD1 aus der zehnminiitigen Stehend-Liegend-Messung.
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Abbildung 11: RMSSD-, SD1-, pNN50-Werte (in ms) von Migrinepatienten vor (pri=tl) und nach (post=t4)

zehnwochigem aeroben Sport aus der zehnminiitigen Stehend-Liegend-Messung
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Abbildung 12: SD2- und SDNN-Werte (in ms) aus der zehnminiitigen Stehend-Liegend-Messung vor (pri=tl)

und nach (post=t4) zehnwochigem Ausdauersport bei Migrinepatienten

Fiir die in Abbildung 12 dargebotenen Parameter SD2 und SDNN zeigen sich auch in der
Stehend-Liegend-Messung signifikante Erhohungen der Werte bei den teilnehmenden Migri-
nepatienten (Jogging- und Walkinggruppe) durch aerobes Training.
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3.3 Hypothese 3: Vergleich der Herzfrequenzvariabilititsparameter zwischen

Jogging- und Walkinggruppe

Es folgt die Darstellung des Verlaufes der HRV-Parameter unter zehnwochigem aerobem
Training, wobei t1 der Messung vor Trainingsbeginn, t2 drei Wochen nach Trainingsbeginn,
t3 sechs Wochen nach Trainingsbeginn und t4 der Messung nach zehnwochigem Training
entspricht. Verglichen wird jeweils die Walking- mit der Jogginggruppe. Dieses Kapitel wird
in zwei Unterkapitel unterteilt. Kapitel 3.3.1 beschreibt die aus der RSA-Messung bezogenen
HRV-Werte, in 3.3.2 werden die Ergebnisse der Stehend-Liegend-Messung dargeboten.

3.3.1 Vergleich der HRV-Parameter erhoben mittels einminiitiger RSA-Messung zwischen

Jogging- und Walkinggruppe

Zunichst werden die Ergebnisse der einminiitigen RSA-Messung der Jogging- und Walking-
gruppe im Vergleich dargestellt. Bei den angegebenen Parametern handelt es sich um die
gleichen wie bei der Vergleichsmessung zwischen Migranepatienten und Gesunden, also
RMSSD, SD1, SD2, SDNN und pNN50. Abbildung 13 veranschaulicht die in Tabelle 8 auf-
gefiihrten Mittelwerte fiir die HRV-Parameter RMSSD, SD1 und SD2. Die Standardabwei-

chungen werden in Tabelle 8, jedoch nicht graphisch wiedergegeben.
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Abbildung 13: RMSSD, SD1 und SD2 (in ms) im Vergleich von Jogging- zu Walkinggruppe, erhoben
mittels RSA-Messung
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HRV-
Parameter

RMSSD inms | Jogger 58,06+20,02 | 68,85+28.,24 | 69,49+24,86 | 74,50+22,52
(RSA) Walker 35,64+20,11 | 52,94+17,54 | 46,18+29,18 | 51,96+21,61
SDI in ms Jogger 41,05£14,16 | 48,68+19,97 | 49,13+£17,57 | 52,68+15,92
(RSA) Walker 25201422 | 37,43+12,40 | 32,65+20,63 | 36,74+15,28
SD2 in ms Jogger 123,83+38,32 | 143,0147,33 | 140,72+42,05 | 148,20+36,43
(RSA) Walker 83,924+37,85 | 117,25+37,99 | 108,08+49,77 | 112,57+38,94

Tabelle 8: Mittelwerte und Standardabweichungen der Parameter RMSSD, SD1, SD2 (RSA-Messung)

Fir den RMSSD-Parameter gilt: Der Verlauf ergab F; 75)= 7,94 mit einer hohen Signifikanz
mit p = 0,00. Fiir die Sphérizitit der Gruppe ergab sich ebenfalls eine hohe Signifikanz von
p = 0,01 mit einem F-Wert von F(; 2y = 7,54. Hierbei lagen die RMSSD-Werte der Jogging-
gruppe deutlich iiber denen der Walkinggruppe, allerdings war dies bereits vor dem Beginn
des Trainings der Fall. Interaktionseffekte erwiesen sich als nicht signifikant: F3 75)= 0,45 mit
p=0,72.

SD1: Der Verlauf der SD1-Werte zeigte liber den Messzeitraum einen signifikanten Anstieg.
Die Jogginggruppe hatte im Vergleich zur Walkinggruppe zu allen Messzeitpunkten signifi-
kant hohere SD1-Werte.

Verlauf: F3 75)= 7,94 p = 0,00. Gruppe: F(;26,= 7,54 p = 0,01. Es zeigten sich keine signifi-
kanten Wechselwirkungen zwischen Verlauf und Gruppe: F3 73)= 0,45 p = 0,72.

SD2: Hier zeigten sich ebenfalls ein signifikanter Anstieg der Werte im Verlauf sowie signi-
fikant hohere Werte der Jogginggruppe gegeniiber der Walkinggruppe zu allen Messzeitpunk-
ten. Es lag keine signifikante Interaktion vor:

Verlauf: F375)= 9,15 p = 0,00. Gruppe: F 2= 5,78 p = 0,02.

Verlauf * Gruppe: F3,78)= 0,52 p = 0,67.

Abbildung 14 zeigt den Vergleich der SDNN- und pNN50-Werte zwischen Joggern und
Walkern, erhoben durch die einminiitige RSA-Messung. Die zu Grunde liegenden Werte

werden samt Standardabweichungen in Tabelle 9 dargestellt.
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Abbildung 14: Vergleich von SDNN und pNNS0 (in ms) von Jogging- zu Walkinggruppe, erhoben mittels
RSA-Messung

HRV-

Parameter

SDNNinms | Jogger 92,31428,60 | 106,93+35,98 | 105,48+31,91 | 111,36+27,48
(RSA) Walker 62,01+28.48 | 87,10£28,03 | 79,92+37,90 | 83,81+29,39
pNN50inms | Jogger 32,01+14,94 | 38,27+15.89 | 37,67+13,30 | 43,21£11,59
(RSA) Walker 14,99 £15,04 | 27,44+13,85 | 20,28+20,29 | 27,09+15,09

Tabelle 9: Mittelwerte und Standardabweichungen fiir SDNN und pNN50 der RSA-Messung

Fiir die Parameter SDNN und pNNS50 zeigte sich wihrend der einminiitigen RSA-Messung

ein dhnliches Bild: Der Verlauf und die Jogginggruppe wiesen signifikante hohere Werte auf,

signifikante Wechselwirkungen zeigten sich nicht.
SDNN: V: F(3,78)= 9,29 P= 0,00; G: F(1,26)= 6,05 P= 0,02; I: F(3,78) = 0,5 pP= 0,68
pNNSOZ V: F(3,78) = 9,5 P= 0,00; G: F(1,26) = 9,59 P= 0,00; I: F(3,78)= 0,85 pP= 0,47.
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3.3.2 Vergleich der HRV-Parameter erhoben mittels zehnminiitiger Stehend-Liegend-
Messung zwischen Jogging- und Walkinggruppe

Im Folgenden werden in Abbildung 15 RMSSD, SD1 und SD2 und in Abbildung 16 SDNN
und pNN50 der Jogging- und Walkinggruppe aus der 10-miniitigen Stehend-Liegend-

Messung prasentiert. Die Tabelle 10 und 11 liefern die entsprechenden Mittelwerte und Stan-

dardabweichungen.
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Abbildung 15: RMSSD, SD1 und SD2 (in ms) von Jogging- und Walkinggruppe, erhoben mittels Stehend-

Liegend-Messung

HRV-
Parameter

RMSSDinms | Jogger 39,66+21,04 | 46,04+16,45 | 40,94+14,17 | 53,04+21,80
(stehend/liegend) | walker | 29,61+27,85 | 25,92+49,72 | 26,94+14,50 | 28,30+9,51
SD1 in ms (ste- | Jogger 28,04+14,88 | 32,55+11,63 | 28,95+10,00 | 37,50+15,42
hend/licgend)  ['yyoer | 20,94+19,60 | 18334687 | 19,05£10,25 | 20,01+6,72
SD2 in ms (ste- | Jogger 126,34+37,56 | 145,15+62,23 | 128,07+29,12 | 157,86+48,75
hend/liegend)  \yoiver [ 115,95430,62 | 115,03+34,23 | 121,56+35,32 | 146,63+40,24

Tabelle 10: Mittelwerte und Standardabweichungen der Stehend-Liegend-Messung fiir die HRV-
Parameter RMSSD, SD1 und SD2 (in ms)
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Fiir RMSSD und SD1 ergaben sich sehr dhnliche Ergebnisse aus der Stehend-Liegend-
Messung. Hierbei zeigten sich lediglich signifikante Unterschiede beziiglich der Gruppen,
wobei die Jogginggruppe gegeniiber der Walkinggruppe stets hohere Werte aufwies. Die Un-
terschiede beziiglich Verlauf und Interaktion erwiesen sich als nicht signifikant.

RMSSD: V: F378)= 1,46 p = 0,23; G: F(126)= 10,84 p=0,00; I: F(375)= 1,67 p=10,18.

SDI1: V: F378)= 1,45 p = 0,23; G: F(126)= 10,85 p = 0,00; I: F(378)= 1,67 p=0,18.

Die SD2-Werte hingegen zeigten in der zehnminiitigen Messung einen signifikanten Anstieg
im Verlauf, jedoch keine Signifikanzen beziiglich Gruppe oder Interaktion:

SD2: V: F378)= 9,56 p = 0,00; G: F(126)= 1,41 p=0,3; I: F3.73y= 1,37 p = 0,26.

Die Resultate aus der Stehend-Liegend-Messung fiir die Parameter SDNN und pNNS50 fiir
Jogger und Walker auf Basis der in Tabelle 11 angegebenen Werte zeigt Abbildung 16.
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Abbildung 16: SDNN und pNNS50 (in ms) im Vergleich von Jogging- zu Walkinggruppe, erhoben mittels

Stehend-Liegend-Messung

HRV-

Parameter

SDNN in ms Jogger 91,89+27,23 | 105,47+44,03 | 93,04+20,76 | 114,88+35,63
(stehend/liegend) | walker 83,99423,23 | 82,58+23,90 | 87,12425.53 | 104,75+28,44
pNNS50 in ms Jogger 14,00£10,94 | 19,15+£12,29 | 16,94£10,36 | 21,94+12,07
(stehend/liegend) | walker 7,77 +10,12 | 7,31£7,02 | 7,14+8,05 7,91+7,24

Tabelle 11: Mittelwerte und Standardabweichungen der HRV-Parameter SDNN und pNN50 (in ms) fiir

die Stehend-Liegend-Messung
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Der in Abbildung 16 dargestellte positive Verlauf des Wertes SDNN war signifikant, wahrend
die Unterschiede von Gruppe und Interaktion insignifikant waren. Fiir pNNS50 ergaben sich
signifikante Unterschiede bei der Analyse der Gruppe, jedoch keine Signifikanzen Verlauf
und Interaktion betreffend. Hierbei lagen die Werte der Walkinggruppe zu allen Zeitpunkten
signifikant unterhalb der Werte der Jogginggruppe.

SDNN: V: F378=9,53 p = 0,00; G: F126)= 1,42 p =0,24; I: F(373)= 1,43 p = 0,24.

pNNS50: V: Fi3.78= 1,93 p=0,13; G: F126)= 11,03 p=0,00; I: F373y= 1,77 p=0,16.
Restimierend ist also zu sagen, dass die Verldufe derselben Parameter sich in der einminiiti-
gen HRV-Messung anders als in der zehnminiitigen HRV-Messung darstellen. So zeigen sich
bei allen Parametern in der einminiitigen RSA-Messung ein signifikanter Anstieg im Verlauf
und signifikant hohere Werte fiir die Jogginggruppe zu allen Messzeitpunkten, wéhrend die
zehnminiitige Messung fiir RMSSD, SD1 und pNNS50 stets signifikant hohere Werte bei der
Jogginggruppe gegeniiber der Walkinggruppe ergaben. Fiir SD2 und SDNN konnte ein signi-
fikanter Anstieg fiir den Verlauf detektiert werden, es zeigten sich aber keine deutlichen Un-

terschiede beziiglich der Gruppe oder der Wechselwirkungen.
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3.4 Hypothese 4: Vergleich der klinischen Migrineparameter zwischen Jogging-
und Walkinggruppe

Als Grundlage zur Beurteilung der Migranehdufigkeit und -dauer wurden Kopfschmerztage-
blicher gefiihrt, in denen die Patienten Migrinetage, -anfille und -stunden angaben. Im Weite-
ren entsprechen Migrinetage (=MT) den Tagen pro 28 Tage, an denen der/die Patient/in unter
Migréne litt. Die Migridneanfille (=MA) umfassen aufeinanderfolgende Migridnetage als einen
Anfall und werden ebenfalls auf den Zeitraum von 28 Tagen bezogen. Die Migrénestunden
(=MStd) stellen die durchschnittliche Dauer eines Anfalles in Stunden dar, wobei hier er-
wihnt sei, dass es den Patienten erlaubt war, Medikamente zur Akuttherapie des Kopfschmer-
zes einzunehmen.

Tabelle 12 zeigt die Migraneanfille, -tage und -stunden vor Beginn des Trainings, in der ers-

ten und zweiten Trainingshilfte sowie nach Beendigung des Trainings.

Migrineparameter Gruppe t1 2 3 t4
Migrianeanfille Jogger 3,59+1,54 2,02+2,11 2,56+1,89 3,13+1,77
pro 28 Tage Walker 4644274 | 2,17£1,72 | 2,74+195 | 2,53+1,82
Migrénetage Jogger 5,43+1,96 2,55+2,94 3,73+2,92 4,67+2,42
pro 28 Tage Walker 6,96+3.54 | 4,0043,46 | 4,96+4,02 | 5,07+4,47
Migrianestunden Jogger 1,39+0,92 0,69+0,86 1,10£1,06 1,12+0,65
pro Anfall Walker 2,011,227 | 1,1941,19 | 1,15£1,02 | 1,46+0,97

Tabelle 12: Migrineanfille, -tage und —stunden vor, wiihrend und nach Beendigung des Trainings

Die Migrineanfille sinken bei der Jogginggruppe durchschnittlich um 0,46 Anfille, bei der
Walkinggruppe um 2,11 Anfdlle. Die Reduktion der Migridnetage betrdgt fiir die Jogger im
Schnitt 0,76 Tage, fiir die Walker 1,89 Tage. Die Migranestunden nehmen bei der Jogging-
gruppe um 0,27 Stunden, bei der Walkinggruppe um 0,56 Stunden ab. Allen Teilnehmern war
die Einnahme von Akutmedikation zur Kupierung des Anfalles erlaubt.

Abbildung 17 zeigt den Verlauf der Migrinetage, -anfille und -stunden bezogen auf den Zeit-
raum vor Beginn des aeroben Ausdauertrainings t1, drei Wochen nach Beginn des Trainings
t2, sechs Wochen nach Beginn des Trainings t3 und nach Abschluss des zehnwdochigen aero-
ben Trainings t4. Aus Griinden der Illustration wurde bei dieser Abbildung auf die Angabe

von Standardabweichungen verzichtet.
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Abbildung 17: Verlauf der klinischen Migréineparameter
Legende: MT: Migrinetage pro 28 Tage, MA: Migriineanfille pro 28 Tage, MStd: Dauer der Migrinean-
fille in Stunden, die auf der y-Achse dargestellten Zahlwerte entsprechen je nach Parameter Anzahl der

Anfille (pro 28 Tagen), Tagen (pro 28 Tagen) oder Stunden (pro Anfall)

Die Unterschiede beziiglich der Abnahme von Migrdneanfillen, -tagen und -stunden zeigten
sich iiber den Verlauf der Studie als signifikant. Es konnten jedoch keine signifikanten Unter-
schiede zwischen Jogging- und Walkinggruppe festgestellt werden. Wiederum zeigten sich

keine Wechselwirkungen zwischen Gruppe und Verlauf.

Migrineparameter Verlauf Gruppe Interaktion

Migréneanfille F3,81)=10,88 | p=0,00 | F(127=0,11 | p=0,74 | F381)=1,68 | p=0,18

(pro 28 Tagen)

Migréinetage F(3,81):11,06 p=0,00 F(1,27):1,184 p20,29 F(3,81):O,501 p20,68

(pro 28 Tagen)

Migréinestunden F(3,72):9,31 p=0,00 F(1,24):0,71 p:0,41 F(3,72):O,632 p:O,6
(pro Anfall)

Tabelle 13: Signifikanzen der Unterschiede von Verlauf, Gruppe und Interaktion der klinischen Migri-

nedaten

Abbildung 18 stellt die Mittelwerte der Migranetage und —anfille pro 28 Tage und die durch-
schnittliche Dauer des Kopfschmerzes in Stunden dar vor (t1) und nach (t4) acrobem Training

fiir Jogging- und Walkinggruppe.
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Abbildung 18: Darstellung der Mittelwerte der klinischen Parameter vor Beginn (pra=T1) und nach Be-
endigung (post=T4) des Trainings, Zahlwerte der y-Achse entsprechen Anfillen, Tagen oder Stunden

Fiir die Migréanetage gilt, dass es unter dem zehnwochigen Ausdauertraining zu einer signifi-
kanten Reduktion kam (F(27) = 7,83 p = 0,00). Signifikante Unterschiede entsprechend der
Gruppenzugehorigkeit zeigten sich nicht (Fg27)= 0,77 p = 0,39). Interaktionen wurden nicht
beobachtet (F(1 7= 1,42 p=0,24).

Gleichartig dazu kam es zu einer Reduktion der Migrineanfille im Verlauf der Studie mit
Fa.27)= 9,91 p = 0,00 ohne signifikante Gruppenunterschiede (F; 27 = 0,125 p = 0,73. Hier
zeigte sich erstmals die Tendenz einer Interaktion zwischen Gruppe und Verlauf mit Fj 27) =
4,05 p=10,054.

Die Tendenz einer signifikanten Reduktion der Migrénestunden présentierte sich im Verlauf
(F26)= 3,92 p = 0,06). Relevante Gruppenunterschiede oder Interaktionen waren nicht fest-
zustellen:

Gruppe: F(126=1,85p=0,19 Interaktion: F(; »6= 0,23 p = 0,63.
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3.5 Hypothese 5: Vergleich der HRV-Parameter zu klinischen Migrineparame-

tern unter aerobem Training

Es folgt die Verkniipfung der HRV-Parameter und der klinischen Parameter der Migréineer-
krankung. Diesbeziiglich erfolgte eine Korrelationsberechnung der Differenzen nach Pearson,
wobei die Differenzen zwischen t1 und t4 gebildet wurden (t1-t4). Zuerst folgen die Korrela-
tionen der Jogginggruppe (n = 15) fiir Migridne- und HRV-Parameter in Kapitel 3.5.1. In Kapi-
tel 3.5.2 werden HRV-Werte und Migridneparameter der Walkinggruppe nach gleicher Metho-
de korreliert. In beiden Kapiteln werden erst die mittels RSA-Messung erhobenen Daten dar-

gestellt, als zweites werden jeweils die Daten aus der Stehend-Liegend-Messung présentiert.

3.5.1 Vergleich von Verdnderungen der HRV-Parameter zu Migrineparametern unter

zehnwochigem Joggingtraining

Tabelle 14 fiihrt die Korrelationen samt Signifikanzen auf, deren Visualisierung mittels Ab-

bildung 19 erfolgt.

HRV- Migrinetage diff' Migrineanfille diff Migrinestunden diff

Parameter

Pearson- | Signifikanz | Pearson- | Signifikanz | Pearson- | Signifikanz

Korrel.? | (2-seitig) Korrel. (2-seitig) Korrel. (2-seitig)
RMSSDdiff 0,421 0,118 0,045 0,873 0,118 0,676
SD1diff 0,422 0,118 0,045 0,873 0,118 0,675
SD2diff -0,171 0,542 -0,164 0,56 -0,223 0,424
SDNNdiff -0,086 0,761 -0,136 0,629 -0,181 0,519
pNNS50diff 0,199 0,477 0,222 0,428 -0,059 0,834

'diff: Differenzen der Parameter berechnet aus t1-t4; *Pearson-Korrel.: Korrelationskoeffizient nach Pearson;

Tabelle 14: Korrelation der Differenzen zwischen Migriine- und HRV-Parametern aus der RSA-Messung

der Jogginggruppe
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Es zeigen sich fiir die Differenzen von SD2, SDNN und pNNS50, erhoben aus der einminiiti-
gen Messung, unterschiedlich gerichtete Korrelationen beziiglich der Differenzen von Migra-

netagen, -anféllen und -stunden, jedoch ist keine dieser Korrelationen auf Signifikanzniveau.
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Abbildung 19: Korrelationen der Migrineparameter zu den HRV-Parametern, bestimmt mittels RSA-

Messung bei der Jogginggruppe

Fiir die HRV-Parameter SD2 und SDNN, bestimmt mittels einminiitiger Messung, zeigen sich
negative Korrelationen in Zusammenhang mit Migrdnetagen, -anfillen und -stunden. Die Dif-
ferenzen der HRV-Parameter RMSSD, SD1 und pNN50 gepaart mit den Differenzen aus Mig-
ranetagen, -anféllen und -stunden weisen positive Korrelationskoeffizienten nach Pearson auf.
Es zeigt sich hierbei fiir keine der genannten Korrelationen Signifikanzen.

Im Weiteren folgt die Korrelation der Differenzen der HRV-Werte der Jogginggruppe aus der
Stehend-Liegend-Messung in Zusammenhang mit den Differenzen der Migraneanfille, -tagen
und -stunden zwischen erstem und letztem Messzeitraum. Die graphische Darstellung der in

Tabelle 15 genannten Werte liefert Abbildung 20.
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HRV- Migrinetage diff Migrineanfille diff Migrinestunden diff
Parameter

Pearson- | Signifikanz | Pearson- | Signifikanz | Pearson- | Signifikanz

Korrel. (2-seitig) Korrel. (2-seitig) Korrel. (2-seitig)
RMSSDdiff 0,511 0,051 0,284 0,305 0,15 0,595
SD1diff 0,511 0,051 0,284 0,305 0,15 0,594
SD2diff 0,245 0,378 0,284 0,305 0,152 0,588
SDNNdiff 0,286 0,302 0,298 0,281 0,161 0,566
pNNS50diff 0,615% 0,015 0,407 0,132 0,212 0,448

'diff: Differenzen der Parameter berechnet aus t1-t4; Pearson-Korrel.: Korrelationskoeffizient nach Pearson;

Tabelle 15: Korrelationen der Differenzen von Migriine- und HRV-Parameter aus der Stehend-Liegend-

Messung der Jogginggruppe

Hier zeigen sich durchgehend positive Korrelationen zwischen Differenzen der Migrane- und

HRV-Werte, signifikant ist der Korrelationskoeffizient fiir die Differenz zwischen pNN50

und der Differenz der Migrinetage.
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Abbildung 20: Korrelationen der Migrineparameter zu den HRV-Parametern erhoben mittels Stehend-

Liegend-Messung bei der Jogginggruppe

Es zeigt sich fiir die Differenz des pNN50-Wertes und der Differenz der Migrinetage eine

signifikante positive Korrelation. Fiir alle anderen Differenzen zeigen sich keine signifikanten
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Korrelationen zwischen HRV-Parameter und Migréinetage, -anfille oder -stunden. Positive

Korrelationen zeigten sich fiir alle Differenzen aus der Stehend-Liegend-Messung.

3.5.2 Vergleich von Verdnderungen der HRV-Parameter zu Migrineparametern unter

zehnwochigem Walkingtraining

Nun folgt die Betrachtung der Korrelationen zwischen den Differenzen der Migrdne- und
HRV-Parameter bei der Walkinggruppe (n = 13), beginnend mit den Ergebnissen aus der
einminiitigen RSA-Messung: Abbildung 21 veranschaulicht die in Tabelle 16 angegebenen

Korrelationen.

HRV- Migrinetage diff Migrineanfille diff Migrinestunden diff
Parameter

Pearson- | Signifikanz | Pearson- | Signifikanz | Pearson- | Signifikanz

Korrel. (2-seitig) Korrel. (2-seitig) Korrel. (2-seitig)
RMSSDdiff | 0,088 0,765 -0,155 0,597 0,17 0,579
SD1diff 0,088 0,764 -0,155 0,597 0,17 0,579
SD2diff 0,218 0,454 0,038 0,897 0,266 0,379
SDNNdiff 0,208 0,475 0,018 0,951 0,261 0,389
pNNS50diff 0,123 0,675 0,045 0,878 0,405 0,17

'diff: Differenzen der Parameter berechnet aus t1-t4; Pearson-Korrel.: Korrelationskoeffizient nach Pearson;

Tabelle 16: Korrelationen der Differenzen von Migriine- und HRV-Parametern aus RSA-Messung der

Walkinggruppe

Wie bei den Differenzen der HRV-Parameter aus der einminiitigen RSA-Messung bei der
Jogginggruppe zeigen sich auch hier verschieden gerichtete, jedoch insignifikante Korrelatio-

nen.
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Abbildung 21: Korrelationen der Migrine- und HRV-Parameter aus der RSA-Messung bei der Walking-
gruppe

Es ergeben sich bei der Walkinggruppe fiir die Korrelationen der Differenzen der Migréne-
und HRV-Parameter aus der einminiitigen RSA-Messung keine signifikanten Korrelationen.
Positive Korrelationen zeigten sich fiir die Differenzen von RMSSD zu Migrianetagen und -
stunden, von SD1 zu Migrinetagen und -stunden, sowie von SD2, SDNN und pNN50 zu allen
Migrianeparametern. Negative Korrelationen zeigten sich hingegen beziiglich der Differenzen
von RMSSD- und SD1-Werten zu den Migraneanfallsdifferenzen.

SchlieBlich folgt die Darstellung der Korrelationen aus den Differenzen von HRV-Parametern,
erhoben mittels Stehend-Liegend-Messung zu den Differenzen der klinischen Migrénepara-

meter. Abbildung 22 basiert auf den in Tabelle 17 aufgefiihrten Daten.
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HRV- Migrinetage diff Migrineanfille diff Migrinestunden
Parameter diff

Pearson- | Signifikanz | Pearson- | Signifikanz | Pearson- | Signifi-

Korrel. (2-seitig) Korrel. (2-seitig) Korrel. kanz  (2-

seitig)

RMSSDdiff -0,068 0,817 -0,033 0,911 0,007 0,983
SD1diff -0,068 0,817 -0,033 0,911 0,007 0,983
SD2diff 0,527 0,053 0,687** | 0,007 0,558* 0,048
SDNNdiff 0,498 0,07 0,67** 0,009 0,537 0,059
pNNS50diff 0,033 0,91 0,086 0,77 0,083 0,788

'diff: Differenzen der Parameter berechnet aus t1-t4; Pearson-Korrel.: Korrelationskoeffizient nach Pearson;
Tabelle 17: Korrelationen der Differenzen von Migriine- und HRV-Parametern aus der Stehend-Liegend-

Messung bei der Walkinggruppe

Die Differenzen der HRV-Parameter aus der Stehend-Liegend-Messung zeigen signifikante
positive Korrelationen fiir SD2 und SDNN zu den Differenzen der Migrianeanfille. Beziiglich

der anderen HRV-Parameter stellen sich verschieden gerichtete Korrelationen dar.
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Abbildung 22: Korrelationen der Differenzen der Migrine- und HRV-Parameter aus der Stehend-
Liegend-Messung bei der Walkinggruppe
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Fiir die Differenzen der SD2-Parameter aus der Stehend-Liegend-Messung und den
Differenzen von Migrineanfdllen und -stunden, sowie den Differenzen von SDNN der
Stehend-Liegend-Messung und den Differenzen der Migrdneanfélle zeigen sich signifikante
positive Korrelationen. Negative, nicht signifikante Korrelationen zeigten sich fiir Differenzen
der RMSSD und der SD1 aus der Stehend-Liegend-Messung zu den Differenzen aus
Migranetagen und -anfdllen. Alle weiteren Korrelationen verliefen positiv auf einem

insignifikanten Niveau.
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3.6 Hypothese 6: Unterschiede der Korrelationen zwischen HRV- und

Migrineparametern von Jogging- und Walkinggruppe

Zum Vergleich der Korrelationen zwischen Jogging- und Walkinggruppe folgt eine
tabellarische Auffiihrung beider Gruppen. Kapitel 3.6.1 stellt die Korrelationen von
Migrianeparametern und HRV-Werten aus der RSA-Messung dar. Kapitel 3.6.2 vergleicht die
mittels  Stehend-Liegend-Messung  erhobenen HRV-Daten mit den klinischen

Migrineparametern der beiden Trainingsgruppen.

3.6.1 Unterschiede der Korrelationen zwischen Jogging- und Walkinggruppe bezogen auf

die HRV-Parameter der RSA-Messung und Migréaneparameter

Die folgende Tabelle stellt die Korrelationen der Jogging- und Walkinggruppe beziiglich der

Differenzen zwischen Migrianetagen und HRV-Werten aus der RSA-Messung gegeniiber.

HRV-Parameter Jogging Walking

aus RSA Migrinetage diff' Migrinetage diff'
Pearson- Signifikanz Pearson- Signifikanz
Korrel.? (2-seitig) Korrel. (2-seitig)

RMSSDJiff 0,421 0,118 0,088 0,765

SD1diff 0,422 0,118 0,088 0,764

SD2diff -0,171 0,542 0,218 0,454

SDNNdiff -0,086 0,761 0,208 0,475

pNNS50diff 0,199 0,477 0,123 0,675

'diff: Differenzen der Parameter berechnet aus t1-t4; Pearson-Korrel.: Korrelationskoeffizient nach Pearson;

Tabelle 18: Korrelationen zwischen Migrinetagen (pro 28 Tagen) und HRV-Werten der RSA-Messung,
Vergleich der Jogging- mit der Walkinggruppe

Fiir die Differenzen der Migrénetage zu HRV-Werten aus RSA-Messung sind bei der Wal-
kinggruppe durchgehend positive Korrelationen zu finden. Dies gilt nicht fiir die Korrelatio-
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nen erhoben aus der RSA-Messung mit Migrinetagen der Jogginggruppe. Es zeigt sich ein
inhomogenes Bild von negativen Korrelationen beziiglich SD2 und Migrinetagen sowie
SDNN und Migrinetagen und positiven Korrelationen der anderen HRV-Parameter. Fiir alle
Korrelationen beider Gruppen sind keine signifikanten Korrelationen festzustellen.

Tabelle 19 stellt Korrelationen der Migrineanfille pro 28 Tagen mit HRV-Parameter der

RSA-Messung beider Gruppen dar.

HRV-Parameter Jogging Walking
aus RSA Migriineanfille diff’ Migriineanfille diff’
Pearson- Signifikanz Pearson- Signifikanz
Korrel.? (2-seitig) Korrel. (2-seitig)
RMSSDdiff 0,045 0,873 -0,155 0,597
SD1diff 0,045 0,873 -0,155 0,597
SD2diff -0,164 0,56 0,038 0,897
SDNNdiff -0,136 0,629 0,018 0,951
pNNS50diff 0,222 0,428 0,045 0,878

'diff: Differenzen der Parameter berechnet aus t1-t4; *Pearson-Korrel.: Korrelationskoeffizient nach Pearson;

Tabelle 19: Korrelationen zwischen Migrineanfillen (pro 28 Tagen) und HRV-Parametern aus der RSA-

Messung, Vergleich von Jogging- und Walkinggruppe

Wiederrum zeigen sich keine Signifikanzen. Die Korrelationen weisen eine inhomogene

Richtung auf. Dies gilt fiir beide Gruppen.
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Die Differenzen von Migrdnestunden pro Anfall und HRV-Werten der RSA-Messung werden

in Tabelle 20 fiir beide Trainingsgruppen korreliert.

HRV-Parameter Jogging Walking
aus RSA Migriinestunden diff' Migriinestunden diff'
Pearson- Signifikanz Pearson- Signifikanz
Korrel.? (2-seitig) Korrel. (2-seitig)
RMSSDdiff 0,118 0,676 0,17 0,579
SD1diff 0,118 0,675 0,17 0,579
SD2diff -0,223 0,424 0,266 0,379
SDNNdiff -0,181 0,519 0,261 0,389
pNNS50diff -0,059 0,834 0,405 0,17

'diff: Differenzen der Parameter berechnet aus t1-t4; *Pearson-Korrel.: Korrelationskoeffizient nach Pearson;

Tabelle 20: Korrelationen zwischen Migriinestunden (pro Migrineanfall) und der HRV-Werte der RSA-
Messung, Vergleich von Jogging- und Walkinggruppe

Fiir die dargestellten Korrelationen der Walkinggruppe zeigen sich durchgehend
insignifikante positive Korrelationen. Die Korrelationen der Jogginggruppe stellen sich als
inhomogen beziiglich der Richtung der Korrelationen dar. Es treten ebenfalls keine

signifikanten Korrelationen auf.
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3.6.2 Unterschiede der Korrelationen zwischen Jogging- und Walkinggruppe bezogen auf

die HRV-Daten der Stehend-Liegend-Messung und Migrineparameter

Die folgenden Differenzen der HRV-Parameter beziehen sich sdmtlich aus den mittels
zehnminiitiger Stehend-Liegend-Messung erhobenen HRV-Daten. In Kongruenz zu Kapitel
3.6.1 erfolgt zundchst die Gegeniiberstellung der Korrelationen beider Trainingsgruppen

beziiglich der Differenzen der Migrinetage, der Migridneanfille und schlieBlich der

Migrianestunden.

HRV-Parameter Jogging Walking
aus Stehend- Migrinetage diff' Migrinetage diff'
Liegend
Pearson- Signifikanz Pearson- Signifikanz
Korrel.? (2-seitig) Korrel. (2-seitig)
RMSSDJiff 0,511 0,051 -0,068 0,817
SD1diff 0,511 0,051 -0,068 0,817
SD2diff 0,245 0,378 0,527 0,053
SDNNdiff 0,286 0,302 0,498 0,07
pNNS50diff 0,615* 0,015 0,033 0,91

'diff: Differenzen der Parameter berechnet aus t1-t4; Pearson-Korrel.: Korrelationskoeffizient nach Pearson;

Tabelle 21: Korrelationen zwischen Migrinetagen (pro 28 Tagen) und HRV-Werten der Stehend-
Liegend-Messung, Vergleich von Jogging- und Walkinggruppe

In Tabelle 21 zeigen die Korrelationen der Walkinggruppe inhomogene, insignifikante Werte.
Fiir die Jogginggruppe zeigen sich ausnahmslos positive Korrelationen, wobei die Korrelation

zwischen pNN50-Wert und Migrénetagen eine signifikante positive Korrelation zeigt.
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HRV-Parameter Jogging Walking
aus Stehend- Migriineanfille diff’ Migriineanfille diff’
Liegend
Pearson- Signifikanz Pearson- Signifikanz
Korrel.? (2-seitig) Korrel. (2-seitig)
RMSSDdiff 0,284 0,305 -0,033 0,911
SD1diff 0,284 0,305 -0,033 0,911
SD2diff 0,284 0,305 0,687** 0,007
SDNNdiff 0,298 0,281 0,67** 0,009
pNNS50diff 0,407 0,132 0,086 0,77

'diff: Differenzen der Parameter berechnet aus t1-t4; Pearson-Korrel.: Korrelationskoeffizient nach Pearson;

Tabelle 22: Korrelationen zwischen Migrineanfillen (pro 28 Tagen) und HRV-Werten der Stehend-
Liegend-Messung, Vergleich von Jogging- und Walkinggruppe

Es zeigt sich ein homogenes Bild der Korrelationen der Jogginggruppe beziiglich der in Ta-
belle 22 angegebenen Werte in Form von positiven, insignifikanten Korrelationen. Die
Differenzen von RMSSD und SD1 mit Migrdneanfillen der Walkinggruppe sind negativ
unterhalb des Signifikanzniveaus. Die Korrelationen der Walkinggruppe fiir SD2 und SDNN
bezogen auf die Migrineanfille sind jedoch signifikant positiv. Differenzen des pNNS50-

Wertes stellen sich in Korrelation zu Migréneantfillen als insignifikant positiv dar.
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HRV-Parameter Jogging Walking
aus Stehend- Migriinestunden diff' Migriinestunden diff'
Liegend
Pearson- Signifikanz Pearson- Signifikanz
Korrel.? (2-seitig) Korrel. (2-seitig)
RMSSDJiff 0,15 0,595 0,007 0,983
SD1diff 0,15 0,594 0,007 0,983
SD2diff 0,152 0,588 0,558* 0,048
SDNNdiff 0,161 0,566 0,537 0,059
pNNS50diff 0,212 0,448 0,083 0,788

'diff: Differenzen der Parameter berechnet aus t1-t4; Pearson-Korrel.: Korrelationskoeffizient nach Pearson;

Tabelle 23: Korrelationen zwischen Migrinestunden (pro Migrineanfall) und HRV-Werten aus der Ste-

hend-Liegend-Messung, Vergleich zwischen Jogging- und Walkinggruppe

Erneut zeigen sich signifikant positive Korrelationen der Walkinggruppe, nun in Bezug auf
die Differenzen der mittels Stehend-Liegend-Messung erhobenen SD2-Werte in Bezug zu den
Differenzen der Migranestunden.

Resiimierend ist also zu sagen, dass sich vier signifikante Korrelationen erheben lassen. Diese
sind sdmtich mittels zehnminiitiger Stehend-Liegend-Messung erhoben und beschreiben einen
positiven Zusammenhang zwischen Differenzen der HRV und Migrineparametern. Die
Vermutung, dass sich diese positiven Korrelationen vor allem in den Daten der
Jogginggruppe nachweisen lassen kann nicht bestéitigt werden. Es zeigen sich sogar mehr

signifikante Korrelationen bei der Walkinggruppe.
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3.7 Hypothese 7: Korrelation zwischen HRV-Parametern und Schwere der

Migrianeerkrankung

Hierzu folgt eine Abbildung aller signifikanten Korrelationen zwischen HRV-Parametern und

klinischen Migraneparametern:

Gruppe HRV- Migrinetage Migrineanfille Migrinestunden
Parameter

Jogging pNN50 0,615* k.S. k.S.

(p=0,015)
Walking | SDNN k.S. 0,67** k.S.
(0,009)
SD2 k.S. 0,687%** 0,558+
(p=0,007) (p=0,048)

* signifikant, ** hochsignifikant, (p) zweiseitige Signifikanz, k.S. keine Signifikanz

Tabelle 24: Zusammenfassung der signifikanten Korrelationen aus Migrine- und HRV-Parametern

Es zeigen sich beziiglich der Migridneanfille und SD2 und SDNN-Werte aus der
zehnminiitigen Stehend-Liegend-Messung der Walkinggruppe signifikante Korrelationen. Fiir
die Jogginggruppe ldsst sich nur eine signifikante positive Korrelation zwischen pNN50

erhoben mittels Stehend-Liegend-Messung und Migrénetagen erheben.
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4. Diskussion

In der vorliegenden Studie haben wir unter der Vorstellung einer Dysfunktion des autonomen
Nervensystems als einem der Migréneerkrankung zu Grunde liegendem Pathomechanismus
die Herzfrequenzvariabilitit bei Migridnepatienten unter Durchfithrung eines zehnwdchigen
Ausdauertrainings untersucht. Verschiedene Studien haben den Zusammenhang der Migré-
neerkrankung mit einer autonomen Dysfunktion bzw. —dysregulation untersucht (Ebinger et al
2006, Gass und Glaros 2013, Nilsen et al 2009). Die Studienergebnisse stellen sich hierzu
nicht eindeutig dar, wobei ein Trend in Richtung einer Hypofunktion des autonomen Nerven-
systems bei erwachsenen Migrianepatienten zu erkennen ist (Nilsen et al 2009).

Beziiglich der Wirkung von Ausdauersport auf die Herzfrequenzvariabilitdt liegen ebenfalls
bereits verschiedene Studien vor, die eine individuelle Trainingssteuerung mittels HRV-
Monitoring zulassen (Hottenrott und Haubold 2005, Hottenrott et al 2006, Floter et al 2012).
Die Abschdtzung der Mortalitdt und des Risikos flir maligne Herzrhythmusstorungen nach
Myokardinfarkt durch die HRV zéhlt bereits zu einem etablierten Anwendungsbereich (Task
force of ESC and NASPE, 1997, Kleiger et al 1987, Odemuyiwa et al 1991). Ob eine dhnliche
Abschitzung in Bezug auf die Schwere der Migrineerkrankung und ein Monitoring der Mig-

ranetherapie moglich ist, wurde nach meinen Recherchen zuvor noch nicht evaluiert.

4.1 Diskussion der Ergebnisse
4.1.1 Vergleich der Herzfrequenzvariabilitdt von Migrénepatienten zu Gesunden

In Ubereinstimmung mit den Ergebnissen der Metaanalyse von Ebinger et al (2006) zeigten
sich in der vorliegenden Studie reduzierte HRV-Parameter der time-domain und des Poincar¢-
Plots fiir Migréneerkrankte im Vergleich zu Gesunden. Dies zeigte sich sowohl fiir die ein-
miniitige Messung bei getakteter Atmung von 6 Atemziigen pro Minute als auch fiir die
zehnminiitige Messung mit Lagewechsel. Zur Vergleichbarkeit der Daten ist hierbei neben
gleichen Untersuchungsbedingungen gleiches Alter und Geschlecht der Kontrollpersonen
essentiell (Fenzl 2010). Wie in Tabelle 5 dargestellt, fanden sich hierbei keine signifikanten
Unterschiede zwischen beiden Gruppen, so dass es hierdurch nicht zur Beeinflussung des Er-

gebnisses gekommen sein sollte.
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Die nachgewiesenen Verdnderungen sprechen fiir eine Hypoaktivitit des autonomen Nerven-
systems von Migrdnepatienten im Vergleich zu gleichaltrigen und gleichgeschlechtlichen Ge-
sunden. Hypothese 1 ist damit bestétigt.

Im Kontext weiterer Studien iiber die Aktivitit des autonomen Nervensystems bei Migrdane
zeigen unsere Ergebnisse, dass eine Hypoaktivitidt des autonomen Nervensystems vorliegt
(Ebinger et al 2006, Gass und Glaros 2013). Dies unterstiitzt die Studienergebnisse, die eine
sympathische Aktivitét verfolgen (Pogacnik et al 1993).

4.1.2 Verdnderung der Herzfrequenzvariabilitit von Migrinepatienten unter aerobem

Ausdauersport

Alle genannten Parameter zeigten fiir die einminiitige Messung einen signifikanten Anstieg
im Verlauf. Aufgrund des vorgeschriebenen Atemrhythmusses von 6 Atemziigen pro Minute
ist die Aussagekraft der time-domain-Parameter hoch (Guzik et al 2007). Dies spricht fiir eine
zunehmende Sensitivitit des autonomen Nervensystems bedingt durch aerobes Ausdauertrai-
ning, wie es bei Gesunden bereits bekannt und auch zum gezielten aeroben Training genutzt
wird (Floter et al 2012).

Fiir die zehnminiitige Messung mit Lagewechsel vom Liegen zum Stehen nach fiinf Minuten
zeigte sich ein signifikanter Anstieg fiir die Werte SD2 und SDNN im Verlauf, nicht jedoch
fiir die anderen Parameter. Dieser Unterschied zur einminiitigen Messung mag zum einen
darin begriindet sein, dass wihrend der Stehend-Liegend-Messung kein Atemrhythmus vor-
gegeben war, was die Aussagekraft der time-domain-Parameter schmaélert. Zum anderen kann
eine Ursache sein, dass die autonome Anpassungsreaktion auf orthostatische Verdnderungen
nicht so sensibel reagiert wie auf vagale Stimulation durch forcierte Atmung.

Dies bestitigt Hypothese 2 mit Einschrinkungen: Bei vorgegebenem Atemrhythmus in der
HRV-Messung ist eine Verbesserung der Herzfrequenzvariabilitdit durch Ausdauersport
nachweisbar. Die reduzierte autonome Anpassungsfahigkeit bei Lagewechsel und willkiirli-
cher Atmung dndert sich durch zehnwdchiges Ausdauertraining jedoch nicht signifikant fiir
alle Parameter. Dies widerspricht dem Studienergebnis von Mosek et al (1999), die bei lie-
genden Migrénepatienten eine sympathische Hypoaktivitdt und nach dem Aufrichten eine

Erhohung der sympathovagalen Balance beschreiben.
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4.1.3 Vergleich der HRV-Parameter zwischen Jogging- und Walkinggruppe

Die Jogginggruppe weist bereits vor Trainingsbeginn hohere HRV-Parameter im Vergleich
zur Walkinggruppe auf. In der einminiitigen RSA-Messung zeigten sich fiir alle fiinf Parame-
ter RMSSD, SD1, SD2, SDNN und pNN50 signifikante Unterschiede beziiglich Verlauf und
Gruppe. Erwartet worden war ein stiarkerer Anstieg der HRV-Parameter in der Jogginggrup-
pe, da hier ein intensiveres Ausdauertraining stattfand (Hypothese 3). Diese Hypothese konn-
te die vorliegende Studie nicht bestitigen. Zwar stiegen die HRV-Parameter der Jogginggrup-
pe im Verlauf in der einminiitigen Messung signifikant an, dieses Bild zeigte sich jedoch
ebenso fiir den Verlauf der HRV-Parameter bei der Walkinggruppe. Der Effekt durch aerobes
Jogging ist dem aeroben Walking in Bezug auf die Herzfrequenzvariabilitdt also nicht iiberle-
gen.

In der Stehend-Liegend-Messung zeigten sich signifikante Unterschiede beziiglich des Ver-
laufs fiir die Werte SD2 und SDNN sowie beziiglich der Gruppe fiir die Werte RMSSD, SD1
und pNN50. Auch hier ist festzustellen, dass die Parameter RMSSD, SD1 und pNN50 bei der
Jogginggruppe bereits zum ersten Messzeitpunkt signifikant hoher waren, als die der Wal-
kinggruppe. Somit liegen verschiedene Kohorten vor, wobei die Teilnehmer der Jogginggrup-
pe eine bessere Anpassungsfihigkeit des autonomen Nervensystems im Vergleich zu den
Teilnehmern der Walkinggruppe vor Beginn des Trainings aufweisen. Eine deutliche Uberle-
genheit durch das aerobe Joggingtraining gegeniiber dem Walkingtraining lésst sich also nicht
nachweisen. Insofern scheint das Ausmal der sportlichen Aktivitit keine iibergeordnete Rolle
zu spielen, sondern die Frage ob {iberhaupt regelmifBige sportliche Aktivitdt durchgefiihrt

wurde.

4.1.4 Vergleich der klinischen Migraneparameter zwischen Jogging- und Walkinggruppe

Es zeigte sich fiir beide Gruppen eine signifikante Abnahme aller Migrianeparameter. Die Re-
duktion fiel jedoch fiir alle klinischen Parameter bei der Walkinggruppe groBer aus als bei der
Jogginggruppe, sodass Hypothese 4 verworfen werden muss.

Dieses Ergebnis kann so gewertet werden, dass ein mildes aerobes Ausdauertraining in Form
von Walking bei untrainierten Patienten die Migranesymptomatik effektiver lindert als ein
intensiveres Joggingtraining. Bereits Harris und Kollegen beschreiben, dass weniger intensi-
ves Ausdauertraining iiber einen ldngeren Trainingszeitraum ebenso effektiv in Bezug auf die

Verbesserung der Fitness ist wie intensiver Ausdauersport iiber eine kiirzere Trainingsperiode
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(Harris et al 1989). Suter und Kollegen kommen nach einer Vergleichsstudie zwischen Wal-
king und Jogging zu dem Schluss, dass die Walkinggruppe Ofter trainierte und eine héher Ad-
hiarenz zum Training aufwies als die Probanden der Jogginggruppe (Suter et al 1994, Pollock
1988, Dishman 1990). Bei der kleinen Fallzahl dieser Studie ist ein Vergleich zweier Sportar-
ten jedoch nicht aussagekriftig. Moglicherweise liegt das optimale Trainingslevel zur Verbes-
serung der Migrdaneparameter weiter unterhalb der unserem Training zu Grunde liegenden
anaeroben Schwelle (vgl. Sye 2009, Koppen et al 2013).

Zum zweiten ist es moglich, dass gerade untrainierte Migranepatienten am Anfang eines mil-
den Ausdauertrainings starker profitieren, als jene, die eine bessere Ausgangsfitness vorwei-
sen. Was in Abbildung 17 auffillt, ist ein starker Abfall der Migréneanfille, -tage und —
stunden vom ersten Messzeitpunkt t1 vor Beginn des Trainings zum zweiten Messzeitunkt t2
nach drei Wochen Ausdauertraining bei Jogging- und Walkinggruppe. Dies konnte sich zum
einen durch einen Placeboeffekt erkldren. Aufgrund der Erwartungshaltung eines positiven
Effektes des Ausdauertrainings auf die Migrdnesymptomatik stellt sich diese ein. Das sowohl
die Wirkung von Placebo als auch von Medikamenten selbst durch die Erwartung des Patien-
ten erhoht wird, zeigt die Studie von Kam-Hansen et al (2014).

Zum zweiten ist es moglich, dass der Wechsel von keinem Sport zur Aufnahme von Ausdau-
ersport eine deutlichere Besserung der Migridnebeschwerden bewirkt und sich im Weiteren
eine Art Gewdhnungseffekt einstellt. Zur Kldrung wire hier ein ldngerer Beobachtungszeit-
raum niitzlich um zu beurteilen auf welchem Niveau sich Migranetage, —anfélle und —stunden
unter dem Ausdauertraining einpendeln. Fischer et al haben zwar einen deutlich lingeren Be-
obachtungszeitraum gewihlt, jedoch wird die Form, Dauer und Intensitidt des Sportpro-
gramms nicht ndher beschrieben und es findet lediglich eine Evaluation der Migraneparameter

vor und nach der Trainingsperiode von 26 Wochen statt (Fischer et al 1994).

4.1.5 Vergleich der HRV-Parameter zu klinischen Migrianeparametern unter aerobem

Training

In der vorliegenden Studie kam es zu einer signifikanten Abnahme der klinischen Migrénepa-
rameter unter aerobem Ausdauersport, sowie zu einer signifikanten Zunahme der HRV-
Parameter RMSSD, SD1, SD2, SDNN und pNNS50, erhoben mittels einminiitiger RSA-
Messung und der Parameter SD2 und SDNN aus der Stehend-Liegend-Messung fiir beide
Gruppen. Um eine Abschétzung der Migranesymptomatik aus den HRV-Parametern ableiten

zu konnen, miisste eine lineare Korrelation zwischen Migrine- und HRV-Parametern nach-
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weisbar sein. Signifikante Korrelationen zeigten sich fiir die einminiitige RSA-Messung nicht.
Damit ist die Hypothese 5 bezogen auf die mittels RSA-Messung erhobenen HRV-Parameter
zu verwerfen: Die Zunahme der HRV-Parameter der RSA-Messung als Zeichen einer verbes-
serten autonomen Anpassungsfahigkeit korrelieren nicht mit dem Ausmal} der Reduktion der
klinischen Migridnesymptomatik.

Fiir die Stehend-Liegend-Messung zeigten sich signifikante positive Korrelationen zwischen
den Differenzen des pNN50-Wertes und den Migrdnetagen bei der Jogginggruppe. Bei der
Walkinggruppe waren die Differenzen von SD2 und Migrdneanféllen und —stunden, sowie
SDNN und Migrianeanfillen signifikant positiv korreliert. Somit gilt fiir diese HRV-Werte,
dass eine Erhohung der Werte mit einer Reduktion von Migrineanfillen einhergeht. Die Hy-
pothese 5 trifft auf diese Werte zu: Es ldsst sich ein zunehmender parasympathischer Einfluss
mit einer Besserung der Migrdnesymptomatik korrelieren. Die beispielsweise in der Metaana-
lyse von Ebinger beschriebene autonome Hypofunktion bei erwachsenen Migrinepatienten ist

dadurch mittels ausreichendem aeroben Training (Koppen et al 2013) positiv beeinflussbar.

4.1.6 Unterschiede der Korrelationen zwischen HRV- und Migridneparametern von Jogging-

und Walkinggruppe

Beziiglich der HRV-Parameter zeigten sich fiir Jogging- und Walkinggruppe negative Diffe-
renzen berechnet aus t1-t4. Dies entspricht also einem Anstieg der HRV-Parameter. Es wurde
vermutet, dass sich hierbei ein signifikanter Unterschied im Verlauf zwischen den Gruppen
zeigen wiirde. Es zeigte sich jedoch ein signifikanter Verlauf beider Gruppen. Die Unter-
schiede der Gruppen lagen bereits vor Beginn des Trainings vor. Die Migrdneanfille nahmen
sogar bei der Walkinggruppe im Vergleich zur Jogginggruppe stirker ab. Resiimierend ist zu
sagen, dass die Unterschiede der HRV- und Migrineparameter zwischen Jogging- und Wal-

kinggruppe nicht signifikant sind. Hypothese 6 ist damit zu verwerfen.

4.1.7 Korrelation zwischen HRV-Parametern und Schwere der Migréneerkrankung

Wie in Kapitel 3.5 und 3.7 dargestellt sowie in Kapitel 4.1.5 erldutert, korrelieren einzelne
HRV-Parameter der Stehend-Liegend-Messung (SDNN, SD fiir die Walkinggruppe, pNN50
fiir die Jogginggruppe) signifikant mit klinischen Migrdneparametern. Als Marker zur Ab-

schitzung der Schwere der Migranesymptomatik sind die HRV-Parameter unter den hier
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stattgefundenen Messbedingungen nicht geeignet, da die korrelierenden Parameter je nach

Untersuchung variieren und teils unterschiedlich gerichtete sind.

4.2 Kritik der Methode
4.2.1 Zehnwochiges aerobes Ausdauertraining

Wie in Kapitel 2.1.1 dargestellt, forderte unser Studienprotokoll von den Teilnehmern dreimal
wochentlich fiir mindestens eine halbe Stunde an einem Training in Form von Jogging oder
Walking teilzunehmen. Voraussetzung war, dass die eingeschlossenen Migrinepatienten vor
Studienbeginn nicht regelmaBig Sport ausiibten.

Dies stellte die Teilnehmer zum einen vor eine terminliche Herausforderung, da alle berufsti-
tig waren, zum anderen bedurfte es einer hohen Motivation, dreimal wochentlich Sport zu
machen, wenn vorher kein Sport betrieben wurde.

Der hohe Drop-out von insgesamt 24 Teilnehmern, davon 11 in der Jogging- und 13 in der
Walkinggruppe héngt sicherlich mit den genannten Faktoren zusammen. Vermutlich erklért
dies auch die Diskrepanz zwischen den Ausgangslagen der Jogging- und Walkinggruppe: So
blieben bei der Jogginggruppe jene Patienten dabei, die in der Vergangenheit bereits einmal
langerfristig und regelmifig sportlich aktiv waren, wihrend bei der Walkinggruppe jene Pati-
enten in die Jogginggruppe wechselten und somit nicht mehr fiir die Auswertung geeignet
waren.

Eine weitere mogliche Storvariable ist das Training in einem Park und bei Tageslicht. Es ist
moglich, dass dies unabhédngig vom Ausdauertraining ebenfalls zu einer Reduktion der Mig-
raneanfille, -tage und -dauer gefiihrt hat. Eine Beeinflussung der Neurotransmitterzusammen-
setzungen durch Sonnenlicht iiber die Melatoninproduktion in der Glandula pinealis ist bereits
im Rahmen der Depression bekannt (Terman 2005, Levitan 2007) Fiir die Migraneerkrankung
liegt hierzu keine eindeutige Studienlage vor. Um den Effekt des Tageslichts auf die Migri-
nereduktion bei aerobem Ausdauertraining zu priifen, konnten beispielsweise Migraneer-
krankte, die in Trainingsrdumen joggen oder walken mit solchen, die im Freien trainieren,

verglichen werden.
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4.2.2 HRV-Messungen

Optimale Voraussetzungen zur Bestimmung der HRV-Parameter sind

- Gleiche Tageszeit, gleicher Wochentag fiir alle Messungen

- Migrénefreiheit, sowie nicht kurz vor oder nach einem Migréneantall

- Gleicher Tag zwischen den Trainingstagen

- Gleicher Ort ohne Beeinflussung durch akustische, optische, olfaktorische oder haptische
Reize

Leider lieBen sich aus praktischen Griinden nicht all diese Voraussetzungen erfiillen. So

konnten nicht alle Patienten zur gleichen Tageszeit Termine wahrnehmen. Als Kompromiss-

16sung fithrten wir deshalb die vier Messungen bei einem Patienten jeweils zur gleichen Uhr-

zeit moglichst am gleichen Wochentag durch, um intraindividuelle Unterschiede zu minimie-

ren. Interindividuell liegen diesbeziiglich tageszeitliche Schwankungen vor.

Fiir den Messzeitpunkt war das migrénefreie Intervall vorgesehen, sodass der Messtermin

verschoben wurde, wenn Patienten an Migréine litten. Dies fiihrte verstindlicherweise dazu,

dass nicht grundsétzlich der gleiche Wochentag zwischen den Trainingstagen zur Messdurch-

fiihrung wahrgenommen werden konnte. Des Weiteren konnen Beeinflussungen durch die

Erhebung am Tag vor Beginn einer Migréineattacke durchaus vorliegen und wurden in den

dargestellten Daten nicht beriicksichtigt.

Die Messungen fanden stets im Labor des Instituts fiir Medizinische Psychologie und Sozio-

logie in Kiel statt, wo die sympathische Aktivierung durch duflere Einfliisse als moglichst

gering einzuschétzen ist.

4.2.3 Erhebung der klinischen Migrineparameter

Die Erhebung der klinischen Parameter erfolgte in der vorliegenden Studie anhand von Mig-
ranetagebiichern. Hier waren Migrédnetage, -anfille, und -stunden erfragt worden. Dies erfor-
dert zum einen eine genaue Dokumentation und zum zweiten eine Aufkldrung iiber das kor-
rekte Ausfiillen der Tagebiicher. Bei Aushéndigung wurde den Patienten erkldrt, dass ein
Migraneanfall von einigen Migrianestunden bis Migridnetagen anhalten kann. Erlaubt war die
Akutmedikation mit NSAIDs und Triptanen. Auch hier erfolgte die Aufkldrung, dass bei
Wiederauftreten der Symptomatik nach Abklingen der medikamentdsen Wirkung kein neuer
Migrineanfall, sondern die Fortsetzung des vorangegangenen Anfalles zu notieren sei.

Vollstindige Migrinetagebiicher lagen zum Abschluss der Studie von 24 Patienten vor.
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5. Zusammenfassung

Die Migrineerkrankung ist eine stark einschrankende primére Kopfschmerzerkrankung (Platz
19 fiir Lebensjahre mit Behinderung der 15-44-Jdhrigen), deren genaue Genese letztlich noch
nicht vollig geklirt ist. Eine zentrale Rolle spielen eine verinderte neuronale Sensitivitit, An-
derungen im Zusammenspiel verschiedener teils vasodilatierender Neurotransmitter und der
trigeminoparasympathische Reflex dar.

Die medikamentdse Anfallsprophylaxe weist verldssliche Wirksamkeitsnachweise auf, ist
aber zugleich mit einer Reihe von Nebenwirkungen assoziiert. Die Studienlage zur Anfalls-
prophylaxe durch Sport, insbesondere acrobem Ausdauersport konnte noch keinen Wirksam-
keitsnachweis sicherstellen.

Der Zusammenhang zwischen Ausdauersport und Herzfrequenzvariabilitit ist bereits sehr gut
untersucht, so dass die HRV bereits als Mal3l zur Ermittlung des aeroben Trainingsbereiches
genutzt wird.

Eine zufriedenstellende Datenlage zur HRV und Migréne verkniipft eine Hypoaktivitit des
autonomen Nervensystems mit der Migraneerkrankung.

Zur Korrelation zwischen hypoaktivem ANS und Besserung der Migranesymptomatik unter
Ausdauersport liegt keine hinreichende Studienlage vor.

Wir untersuchten die Migranesymptomatik und Verdnderungen der HRV {iber einen zehnwo-
chigen Trainingszeitraum bei 28 Migrédnepatienten, die dreimal wochentlich aerobes Ausdau-
ertraining in Form von Walking oder Jogging betrieben.

Eine vermutete Uberlegenheit des Joggings beziiglich Linderung der Migrinebeschwerden
und Zunahme der Aktivitdt des ANS konnten wir nicht bestétigen. Es zeigten sich sogar ver-
besserte HRV-Werte und eine stirkere Abnahme der Migréneanfille, -tage und -stunden bei
der Walkinggruppe.

Der Zusammenhang zwischen HRV und Besserung der Migrdnesymptomatik zeigt zwar sig-
nifikante positive Korrelationen fiir verschiedene Parameter der HRV, jedoch zeigen sich
auch insignifikante negative Korrelationen, sodass kein HRV-Parameter als Marker fiir die

Schwere der Migraneerkrankung eindeutig zu benennen ist.
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7. Anhang

7.1 Zeitungsartikel

40 Prozent weniger Migrine g, schwenke kn|03.092010

Eine Studie des Instituts fiir Medizinische Psychologie der Uni Kiel hat es erstmals belegt: Durch
regelmabBiges Lauftraiming kénnen Migraneattacken deutlich reduziert werden.

Sport 1st mzwischen so eme Art
Allheilnutte] - er wird empfohlen
be1 Herz-Kreislauf-Erkrankungen
und Osteoporose, soll gegen
Depressionen helfen und sogar
Krebs vorbeugen.

Auch m der Migranetherapie wird
Ausdauvertraining schon sert den
80er Jahren emgesetzt,
verwunderlich nur, dass die S5 N i T ~ :
Wirksamkeit hierber lange Zeit nicht belegt wurde. | Bisher wird Ausdaversport gegen Migrane nur auf
Basis von Erfahrungen empfohlen. Wir liefern jetzt zum ersten Mal emen findierten wissenschaftlichen
Beleg fiir diesen Therapieansatz™, sagt die Kieler Medizinpsychologin Dr. Stephanie Darabaneanu und ist
begeistert: ., Was wir herausgefunden haben, 1st bahnbrechend *

Den Problemen
davonzulaufen, wiirde
Psvchologin Stephanie
Darabaneanu ihren
Patienten sonst wohl
kaum empfehlen. Bei
Migriine aber wirkt es,
das hat sie belegt.
Foto: Peter

In der Tat sind die Ergebnisse der Studie, die vor fast zwe1 Jahren in Zusammenarbeit nut dem Institut fiir
Sportmedizin i Kiel gestartet wurde, erstaunlich: Die Migrineattacken der Kieler Probandinnen konnten
durch regelmibiges Lauftramming um rund 40 Prozent oder sogar 70 Prozent gesenkt werden - je nach
Rechmung. Genaver: Bei Migranepatienten, die dreimal wachentlich ein Lauftraining absolvierten,
reduzierten sich die Tage, an denen Migraneattacken aufiraten, um 39,5 Prozent und die Intensitat der
Migréne ging um 42,5 Prozent zuriick. Fiihrten die Patienten zusitzlich emn Migrane-Tagebuch, verbesserte
sich die Migrane um rund 70 Prozent Diesen Beobachtungseffekt durch das Tagebuch, der
bekanntermaBen bei 20 bis 30 Prozent liege, rechnen die Wissenschaftlerinnen des Instituts fiir
Medizinische Psychologie um Prof. Wolf-Dieter Gerber heraus und belegen damit ihre These, dass es
durch den Ausdauersport gelinge, emnen Verursacher der Migriane abzubauen: Stress. Darabaneanu erklart
den Zusammenhang zwischen Stress und Migrine: ,.Gehine von Migrénepatienten reagieren sensibler auf
duBere Reize als die gesunder Menschen, thnen fehlt quasi emn Schufzschild gegen Stress. Die aufgestauten
Reize entladen sich dann in den schmerzhaften Migraneattacken * Dieses Phanomen der Stressverarbeitung
se1 unstrittig und nuttels EEG messbar.

Die Befragungen von 15 Migrénepatienten ergaben nun, dass Sport emen Stressabbau auf drei Ebenen
bewirkte: Erstens senkte das Training die Aggressivitit der Probanden; zweitens sorgte es dafiir, dass die
Menschen weniger Ablenkungsstrategien nétig hatten (beispielsweise Rauchen, Essen, Einkaufen), und
dnittens stieg nut dem Sport der Glaube daran, selbst etwas an der Situation &ndern zu kénnen. Der letzte
Punkt, den Psychologen als Selbstwirksamkeit bezeichnen, ser besonders wichtig, da Therapien bei
Menschen mit einem hohen Grad an Selbstwirksamkeit weitaus erfolgreicher sind als bei einem geringen
Grad.

Migrinegeplagten, die sich nut Ausdauversport selbst therapieren wollen, empfiehlt die Psychologin, thren
Fitnesslevel allmahlich zu verbessern. Denn nur bei Probanden, die thren Leistungspegel steigerten, ging
die Migrane deutlich zuriick.

Wer sich das Tramning in Eigenregie jedoch nicht zutraut, hat die Gelegenheit, an einer weiteren Studie zum
selben Thema teilzunehmen:  Wir beginnen jetzt mit emner groferen Studie, die genauso aufgebaut ist wie
die erste. Wir werden diesmal allerdings die Anzahl der Probanden erhéhen und den Stressabbau auch
biochenusch nachweisen®™, kiindigt Darabaneanu an. Gesucht werden dafiir Fraven und Minner. die
mindestens zweimal im Monat unter Migréneattacken leiden. Die Studie lauft @iber 26 Wochen in dre1
Phasen: In der ersten und der letzten Phase von je acht Wochen fiihren die Patienten lediglich ein Migréne-
Tagebuch. In der zweiten, zehnwochigen Phase wird im Kieler Schrevenpark unter Leifung der
Sportmediziner dreimal wochentlich ein professionelles Ausdauertrammng von 30 bis 40 Minuten
absolviert. Wer Interesse hat, melde sich im Institut fiir Medizinische Psychologie unter der Rufnuumnmer
0431-6594641.
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7.2 Aushang

Bewegung gegen M'i g r'ane

Bitte nehmen Sie an unserer Studie teil!

Anmeldung: Bis 15. November 2010

Start: Februar 2011

Wir bitten Sie,
an unserem Programm

teilzunehmen.

Wann sind Sie als
Teilnehmer geeignet?

Welchen Nutzen
haben Sie

von der Teilnahme an
unserem Programm?

Hier erhalten Sie
einen Termin!

K
H

U
S

Das Institut fir Medizinische Psychologie fuhrt in
Kooperation mit dem Institut for Sport und
Sportwissenschaften der Christian-Albrechts-Universitat zu
Kiel eine  Studie zur ,Bewegungstherapie bei
Migranepatienten und -patientinnen® durch.

Bewegung wird bei Kopfschmerzerkrankungen sehr
empfohlen. Um dies wissenschaftlich noch besser
abzusichern, soll unter wissenschaftlich kontrollierten
Bedingungen die Wirksamkeit von Bewegung auf die
Migraneerkrankung untersucht werden.

+ Wenn Sie min. 2 Migréneattacken im Monat haben

+ Sie Lust auf Bewegung haben, selber aber keinen regelmaligen
Sport betreiben

+ Sie keine tagliche medikamentdse Prophylaxe einnehmen
(andere Medikament kdnnen gerne weiterhin eingenommen
werdenl)

Was erwartet Sie?

* Sportmedizinische und psychologische Betreuung
+ ein individuell abgestimmtes Ausdauertraining

* in der Gruppe

* mit professioneller Betreuung

* Fuhren eines Kopfschmerztagebuches

Was sind lhre Vorteile?

« ggf. Linderung der Symptome

« Aktivierung und Stabilisierung des Herz-Kreislaufsystems
« Steigerung der Befindlichkeit

Haben Sie noch Fragen?
Mdochten Sie an der Studie teilnehmen?

Zdgern Sie nicht anzurufen!

0431-65946-41 (Buro)
0162-6635385 (Mabil)
overath@med-psych.uni-Kiel.de (E-Mail)

Studienleitung: Frau Dr_, Dipl_-Psych. Stephanie Darabaneanu
Hermr Prof. Dr. med. Burkhard Weisser
Frau Dipl -Psych. Claudia H. Overath
Hermr cand. M.A. Henrik Schall

Universitdtsklinikum Schleswig-Holstein, Campus Kiel, Institut fiir Medizinische Psychologie und
Medizinische Soziologie, Direktor: Prof. Dr. W. D. Gerber, DiesterwegstralRe 10-12, 24113 Kiel.
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7.3 Einverstindniserklirung

Einverstindniserkldrung

Effektivitiat der Bewegungstherapie bei der Migrineerkrankung — Experimentelle Un-
tersuchung zur Wirkung von kardiovaskulirem Ausdauertraining auf die Intensitit,

Haufigkeit und Dauer der Migrineerkrankung

Institut fiir Medizinische Psychologie und Medizinische Soziologie
Diesterwegstralie 10-12, 24113 Kiel
Tel. 0431-65946-30

(Name und Geburtsdatum des Probanden)

Ich bin ausreichend in miindlicher und schriftlicher Form iiber die Ziele und Methoden, die
moglichen Risiken und den Nutzen der Studie informiert worden. Ich habe die Patientenin-
formation gelesen und den Inhalt verstanden.

Ich hatte ausreichend Gelegenheit, die Studie mit der Studienleitung zu besprechen und Fra-
gen zu stellen. Alle meine Fragen und Bedenken wurden zu meiner Zufriedenheit beantwor-
tet.

Ich weiB, dass meine Studienteilnahme freiwillig ist und dass ich jederzeit ohne Angaben von

Griinden meine Zusage zur Teilnahme zuriickziehen kann.

Ich bin damit einverstanden, dass im Rahmen der Studie meine Daten iiber Alter, Ge-
schlecht, Gewicht und Korpergrofie aufgezeichnet und anonymisiert zur Auswertung
der Ergebnisse verwendet werden. Alle im Rahmen der Studie erhobenen Daten werden
strikt vertraulich gemifl dem Datenschutz behandelt.

Einer wissenschaftlichen Auswertung der anonymisierten Daten und einer moglichen Verdof-

fentlichung der Ergebnisse stimme ich zu.
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Ich gebe hiermit meine freiwillige Zustimmung zur Teilnahme an dieser Studie. Eine Kopie

dieser Einwilligung und eine Kopie der Patienteninformationsschrift habe ich erhalten.

Kiel, den

(Datum)

Unterschrift Proband/-in

Der Proband/die Probandin wurde von mir iiber Ziel, Bedeutung, Tragweite sowie etwaige

Risiken der Studie aufgeklart.

Kiel, den

(Datum)

Unterschrift Studienleiter/-in
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7.4 Migrianetagebuch

Zur Erfassung der klinischen Migrineparameter wurde folgendes Migrinetagebuch an die

teilnehmenden Patienten ausgehindigt. Sie wurden dabei iiber die korrekte Handhabung in-

formiert.

Migranetagebuch — Hinweise zum Ausfiillen - Bitte unbedingt zu jeder Untersuchung mitbringen!
Liebe Patientinnen,

hier einige Hinwetse zum Ausfillen |hres Migrinetagebuchs: Eine Kare ist fiir jewells elnen Monat gedacht. Wenn
die Monatskarte woll ist, nutzen Sie bitte die nachste Karte, Solite ein Migraneanfall auftreten, tragen Sie einfach M
fiir Migraneanfall ein. Dazu dann jeweils die Starke des Anfalls von 1 bis 10, die Begleiterscheinungen, die Dauer in
Swnden und ob und welches Medikament Sie benutzt haben.

Migrane M= Migraneanfall
Starke

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

1= mild, es beeintrichtigt meine tiglichen Aktivititen nicht

5= es hemmt und/ oder verlangsamt tagliche Aktivititen, verhindert sie aber nicht
10= schwer, &s verhindert tagliche Aktivititen und Ist nicht zu ertragen

Begleiterscheinungen (BE) U= Obelkeit
E= Erbrechen
Li= Lichtscheu
Lé= Larmscheu
G= Geruchsempfindlichkeit
Dauer in Stunden
Medikamente A= Analgetika (Paracetamol, Aspirin, Novalgin), T=Triptan
Sport Ausdaversport wurde gemacht in Minuten

Beispiel:

Migrine M o|jojo|jO|l O M(M|O|O|O|O|O|O|O]|O
Stiirke 1-10 1|7

0,E L, La UE| U

Drauer (SL) 4|8

Medikament ala

Sport (Win) 50 50

16 | 17 |18 |18 | 20 | 21 | 22 | 23 | 24 (25 |26 | 2T | 28 | 20 | 30 | 31

MgzneM | o | O(M|{M|O|O|O|O|O|O|O|O|O|O|O|O

Starke 1-10 3|5
0.E LiLa UE | Li
Dauier (St} 2|10
Madikarmant A A
Sport (Min ) 50 | 50 50
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7.5 Trainingsplan

07. Februar - 15. April 2011

13:00 - 14:00

14:00 - 15:00

15:00 - 16:00

16:00-17:00

17:00 - 18:00

18:00- 19:00

TRAININGSPLAN

72



Kapitel 7 Anhang

7.6 Publikationen

1. Overath CH; Darabaneanu S; Evers MC; Gerber WD; Graf M; Keller A; Niederberger
U; Schél H; Siniatchkin M; Weisser B; (2014); Does an aerobic endurance programme
have an influence on information processing in migraineurs? The Journal of Headache
and Pain (15):11

2. Evers MC; Overath CH; Darabaneanu S; Schil H; Graf M; Niederberger U; Weisser
B; Gerber WD; (2011); Verdnderungen der Herzratenvariabilitit bei Migridnepatienten

unter zehnwochigem aeroben Jogging im Vergleich zum Walken; Zeitschrift fiir Me-

dizinische Psychologie (20)

3. Overath CH; Evers MC; Darabaneanu S; Niederberger U; Weisser B; Gerber WD;
(2011); Herzratenvariabilitit bei der Migrianeerkrankung; Zeitschrift fiir Medizinische

Psychologie (20)

Herzratenvariabilitat bei der Migraneerkrankung

M. Evers’, C. H. Overath?, S. Darabaneanu®, U. Niederberger*, W.-D. Gerber®
* Christian-Albrechts-Universitat, Kiel

2 Institut fir Medizinische. PSycholugve und Medizinische Snzmlﬂgve UKSH Kiel
@Institut far

Hintergrund

Bei liegt eine veranderte V) vor. Dies wurde bereits durch einige Studien belegt. Jedoch ist
die Richtung der veranderten HRV noch nicht abschlieBend geklart. Ziel der Studie ist es, einen Vergleich der HRV zwischen
Migranepatienten und gesunden Probanden durch zu fuhren.

Hypothesen

Tabelle 1: Geschlechts- und Altersverteilung der Gruppen

1) Niedrigere RMSSD-Werte bei Migranepatienten
2) Niedrigere SD1-Werte bei Migranepatienten
3) Niedrigere SDNN-Werte bei Migranepatienten

Kontrole 34 4197 (1061)  8(235) 26 (76.5)
N=Anzahl, SD=Standardabweichung

Methoden

 Diagramm 1: RR-Intervalle Um einen der HRV von zu Nicht-

" Migranepatienten zu vergleichen, wurden 36 Migranepatienten und eine

Vergleichsgruppe von ebenfalls 36 gleichaltrigen gesunden Probanden vom selben
Geschlecht rekrufiert. Bei jedem der Probanden wurde eine Kurzzeit-
m die maximale respiratorische
Sinusarrhythmie (RSA) zu bestimmen, wurde ein Afemrhythmus von 0.1

Der RMSSD-Werl (rooled mean squared successive RR intervals differences)
berechnet sich aus den Differenzen sukzessiver RR-ntervalle und ist ein Marker fur die
efferente Vagusaktivitat und den parasympathischen Einflusses auf das

SD 1 (standard deviation 1) beschreibt die Breite der Punkiwolke der Herzschiage im
Poincaré-Diagramm und ist sensibel auf schnelle, hoherfrequente Anderungen der
Herzfrequenz.

SDNN (standard deviation of the normal-to-normal intervals) spiegelt den Einfluss
zyklischer Komponenten auf die HRV wieder.

Quelle: Guidelines of the Task force of the European Society of Cardiology
ramm 1 Aquinta
Diagramm 2 :von Peter Aikele, HU-Berlin

Ergebnisse

Diagramm 3: HRV-Parameter

Die RMSSD-Werte der Migranepatienten waren signifikant 150

niedriger als die der Vergleichsgruppe (t66)=2.113; p=0.04)

Die SD1-Werte waren ebenfals signifikant niedriger im

Vergleich zu den gesunden Kontrolpersonen  (t5/=2.113
04)

100

Veranderung der Herzratenvariabilitét bei
Migréanepatienten unter zehnwoéchigem aeroben
Jogging im Vergleich zum Walken

", C. H. Overath?, S. Darabaneanu?, H. Schal’, M. Graf', U. Niederberger?, B. Weisser?, W.-D. Gerber*
‘ cnnsuan -Albrechts-Universitat, Kiel

=Institut fur Medizinische Psychologie und Medizinische Soziologie, UKSH Kiel

@Institut for Sportwissenschaft, Christian-Albrechts-Universitat Kiel

Hintergrund

Bei Migranepatienten liegt eine veranderte Herzratenvariabilitat (HRV) vor. Studien zeigen, dass aerober Ausdauersport einen
positiven Einfluss auf die HRV hat. Ebenfalls konnte in einer Vorstudie (Darabaneanu et al, 2011) eine Milderung der
Mlgranesymnmmallk durch ein aerobes Ausdauersportprogramm festgestellt werden. Ziel der Studie ist e, eine Veranderung

unter aeroben 2u ermitteln.

Hypothesen

Tabelle 1: Geschlechts- und Atersverteilung_der Gruppen

1) Die RMSSD-Werte der Jogger nehmen starker zu als die der
T ey
2) Die SD1-Werte der Jogger nehmen starker zu s die der
Walker
3) Die SDNN-Werte der Jogger nehmen starker zu als die der Waker 14 4807 (1061) 2(1429)  12(8571)
Walker N=Anzahl, SD=Standardabweichung
Methoden

52 rekrutierte Migranepatienten wurden randomisiert auf zwei Gruppen zugeteilt. Die erste Gruppe filhrte ein zehnwochiges
aerobes Intervall-Jogging-Programm  durch. Dies fand dreimal pro Woche statt und wurde unter Anleitung eines

Die fuhrte zehn Wochen lang ein sehr leichtes ,Waking” durch. Diese
unterschwellig durchgefiihrte korperliche Bewegung, welche maximal eine geringe Leistungssteigerung mit sich bringen sollte,
wurde ebenfalls dreimal wochentiich, an demselben Ort, zu gleichen Tageszeiten und mit den selben Trainern absolviert. Vor und
nach dem Training sowie vier und acht Wochen nach

Der RMSSD-Wert (rooted mean squared successive RR intervals differences) berechnet sich aus den Differenzen sukzessiver
RR-Intervalle und ist ein Marker fir die efferente Vagusakiivitat und den parasympathischen Einflusses auf das Herz

SD 1 (standard deviation 1) beschreibt die Breite der Punktwolke der Herzschlage im Poincaré-Diagramm und ist sensibel auf
schnelle, hoherfrequente Anderungen der Herzfrequenz.

SDNN (standard deviation of the normak-to-normal intervals) spiegelt den Einfluss zyKiischer Komponenten auf die HRV wieder.

Quelle: Guidelines of the Task force of the European Society of Cardiology

Ergebnisse

Dagramm 1: HRV-Parameter der Jogging-Gruppe Diagramm 2: HRV-Parameter der Walking- Gruppe
120

110

100
g ®
- R
RISSD () i RIS (W)
~8D10) : D ~s01 W)
SN 1) E R SDNN (W)
« e — s
28—
2
1 2 3 4 1 2 3 4

=vor Beginn des Trainings 2= ier Wochen nach Trainingsbeginn 3= acht Wochen nach Traiingsbeginn 4= Trainingsende

Die RMSSD-Werte der Jogging-Gruppe liegen signifikant hoher als die der Waking-Gruppe (F(126)=7.54; ). Im Veriauf ist
eine deutiche Steigerung zu erkennen (F(7)=7.94; p=0.00), wobei zwischen Gruppe und Verlauf kein signifikanter

c
8
H
5
2
]
8

Die SDNN-Werte zeigten eine Tendenz fur niedrigere
Werte bei Migranikern als bei Gesunden  (t(66)=1.9

50 I I Migranegruppe
0

RMSSD SD1 SDNN

Schlussfolgerung

Bei Migranepatienten sind cie HRV-Parameter im Vergleich 2u Gesundsn eriedrig. s lisgtbei Migranepatienten ens geringere
Einfl

aufirtt (F(3.79/=0.45; p=0.72)

Die SD-Werte der Jogging-Gruppe legen ebenfals signfkant hohar ol die der Walking Gruppe (F(126=7.54; p=0.01) und
steigen im Verlauf fur beide Gruppen an (F(3.78)=7.94; p=0.00). Ein Interaktionseffekt ist nicht nachweisbar (F(376=0.45; p=0.72).
Die SDNN-Werte sind bei den Joggern ebenfalls durcngenend slgnmkanl hoher als bei den Walkern (F(1.26)=6.05; p=0.02). Im
Veriauf steigem sich beide Gruppen nachweisbar (F(. 00) ohne Interaktionseffekt zwischen Veriauf und Gruppe
(F(3.78/=0.5: p=0.68).

Schlussfolgerung

Wahrend des zehnwochigen Trainings steigerten sich beide Gruppen um etwa ein Drittel der Ausgangswerte. Es ist jedoch
festzustellen, dass bei den Joggern bereits vor Trainingsbeginn hohere HRV-Parameter vorlagen als bei der Walking-Gruppe. Dies
konnte darin begrandet sein, dass auch bei gleichem Trainingszustand der primaren Gruppen, bei der Jogging-Gruppe vermehrt
Probanden mit schiechterem Trammgszustand aus der Studie ausstiegen, wahrend ein geringerem Trainingszustand bei den

luss des vegetativen Nervensystems auf das auton
Herson it Schwacher a\s beiNicn Miganikern

der icht zum Aussteigen fiihrte. Nichtsdestotrotz ist die Steigerung der HRV-Parameter durch
aerobes Training Ausdmck einer Zunahmo des parasympathischen Einflusses bei Migranikern durch Sport.
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Name

Adresse

Telefon

E-Mail

Geburtstag und -ort
Staatsangehdorigkeit
Berufliche Laufbahn
Januar 2014

Praktisches Jahr
April-August 2013

Dezember 2012 —
Mirz 2013

August-Dezember 2012

Marie-Christin Evers
Klérchenstra3e 10
22299 Hamburg
040/73081119
0152/29515678

marie_evers@hotmail.com

14.10.1987, Barf3el

deutsch

Beschiiftigung als Assistenziirztin:

Weiterbildung in Innere Medizin im Evangelischen Amalie-
Sieveking-Krankenhaus in Hamburg-Volksdorf

3. Tertial

Chirurgie im Asklepios Westklinikum Rissen; Tétigkeit auf der
interdisziplindr gefiihrten Station fiir GefdBmedizin sowie in
den Abteilungen Viszeralchirurgie und Zentraler Notaufnahme

2. Tertial

Dermatologie und Venerologie des Universitdtsklinikums Kiel;
Tatigkeit im OP, auf Allgemein- und Allergiestation sowie ver-
schiedener Ambulanzen

1.Tertial

Innere Medizin im Asklepios Westklinikum Rissen; Téatigkeit
auf der Geriatrie, Kardiologie, Gastroenterologie, Zentralen
Notaufnahme und der Intensivstation

Famulaturen und Praktika

Mirz 2012

April 2012

Famulatur: Internistische Notaufnahme der Asklepios Klinik
Barmbek

Famulatur: Gastroenterologisch-Hepatologisches Zentrum

Kiel unter der Betreuung von PD Dr. Grimm
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September 2011

August 2011

September 2010

Juni 2010-Juni 2012

Mirz 2010

Juli-August 2008

Mairz 2008

Studium
19.12.2013
2007 — Dezember 2013

Februar 2011

September 2009
Schule
2000-2007

1998-2000
1994-1998

Famulatur: Kardiologische Gemeinschaftspraxis Dres. Loffler
und Thormann, Leer (Ostfriesland)

Famulatur: Klinik fiir Kardiologie des Universititsklinikums
Kiel

Famulatur: Dermatologie und Venerologie des Universitits-
klinikums Hamburg-Eppendorf

Beschiiftigung als studentische Hilfskraft:

Klinik fiir Innere Medizin des Universititsklinikums Kiel, Ta-
tigkeit: Blutentnahmen, Legen von peripheren Venenkathetern,
Aufzeichnung konventioneller Elektrokardiogramme

Famulatur: Innere Medizin des Krankenhauses Sachsenhau-
sen, Frankfurt am Main

Pflegedienstpraktikum: Gemischt-internistischen Station des
Borromédus Hospitals, Leer

Pflegedienstpraktikum: Chirurgische Belegstation, Parkklinik
in Kiel

Zweiter Abschnitt der Arztlichen Priifung, Note 2,5

Studium der Humanmedizin an der Christian-Albrecht-
Universitit zu Kiel, Abschluss mit dem 2. Staatsexamen nach
AApprO 2002

Beginn der Doktorarbeit {iber den Einfluss aeroben Ausdauer-
trainings auf die Herzratenvariabilitdit im Zusammenhang mit
klinischen Parametern der Migrianeerkrankung

Erster Abschnitt der Arztlichen Priifung, Note: 2,5

Besuch des Albertus-Magnus-Gymnasiums Friesoythe, Ab-
schluss mit dem Abitur, Note: 1,4

Besuch der Orientierungsstufe des Schulzentrums Saterland

Besuch der Grundschule Marienschule Striicklingen
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