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Gender Erklarung
In dieser Dissertation wird aufgrund der besseren Lesbarkeit bewusst auf eine
geschlechtsneutrale Formulierung verzichtet. Samtliche mannliche Schreibweisen beziehen

sich dabei gleichermalen auf alle Geschlechter.



1 Einleitung

1.1 Ubersicht

Tumor-assoziierte Fatigue ist eines der haufigsten Symptome von Karzinompatienten,
welches die Lebensqualitat Betroffener stark verringern und zur Minderung des rezidivfreien-
und Gesamtiiberleben filhren kann.'® Betroffene empfinden eine belastungsunabhéngige,
chronische Mudigkeit oder Erschopfung, welche sich auf physischer, kognitiver und/oder
emotionaler Ebene manifestieren kann und trotz ausreichend Schlaf und Ruhephasen
persistiert.*°

Der zugrunde liegende Pathomechanismus ist bisher nicht ganzlich verstanden, es wird jedoch
eine multikausale Atiologie angenommen,® wobei sowohl inflammatorische Prozesse, als auch
verhaltensbedingte Faktoren wie Bewegungsmangel und psychologische Aspekte, wie
Depressionen und mentaler Stress als entscheidende Einflussfaktoren diskutiert werden.>®
Die Reduktion von Fatigue-Symptomen ist ein relevanter Bestandteil der onkologischen
Supportivtherapie. Sport- und Bewegungstherapien stellen hierbei eine effektive

Behandlungsoption dar. Insbesondere Ausdauer- und Krafttraining erwiesen sich in klinischen

7-11 12,13

Studien als effektiv’™"' und werden in Leitlinien empfohlen.
Ein GroRteil der Fatigue-Patienten ist trotz des Benefits, welchen Bewegung und Sport
erwirken  kénnen, koérperlich  inaktiv."  Grund  hierfiir ~ kénnen  verschiedene
Trainingspraferenzen Betroffener sein, sodass unterschiedliche Bewegungsinterventionen
evaluiert werden sollten, um das Angebot effektiver Trainingsarten fir Tumorpatienten zu
erweitern.'*"®

Ziel der vorliegenden Studie ist die Evaluation eines Krafttrainings mit und ohne zusatzlichem
Ganzkérper-Vibrationstraining zur Fatigue-Pravention sowie -Reduktion und die Erweiterung
des wissenschaftlichen Kenntnisstandes zum Einsatz dieser Bewegungsinterventionen bei

Brustkrebspatienten wahrend der Chemotherapie.

Die vorliegende Dissertation ist Teil eines Studienprojektes zur Evaluation der Effekte eines
Ganzkdrper-Vibrationstrainings in Kombination mit Krafttraining hinsichtlich physischer und
psychischer Parameter wahrend einer chemotherapeutischen Mammakarzinom-Behandlung.
Dabei widmet sich diese Dissertation den Auswirkungen eines solchen Trainingsprogrammes
auf das Auftreten und den Auspragungsgrad von Fatigue-Symptomen, sowie auf die
Lebensqualitéat und die Handkraft. In einer weiteren Dissertation werden die Trainingseffekte

in Bezug auf Merkmale der peripheren Polyneuropathie ausgewertet.



1.2 Mammakarzinom

Mit circa 2,3 Millionen neuen Fallen im Jahr 2022 ist das Mammakarzinom nicht nur die
zweithaufigste Krebsentitat der Welt, sondern auch die haufigste Krebstodesursache fur
Frauen."” Neben dem weiblichen Geschlecht stellen das Alter, die mammographisch
gemessene Brustdichte und eine familiare und/oder eigene Brustkrebs-Vorbelastung
entscheidende Risikofaktoren dar, ebenso wie BRCA1 oder BRCA2 Mutationen, verschiedene
reproduktive Faktoren (z.B. frihe Menarche, spate Menopause, hdheres Alter bei erster
Schwangerschaft, Kinderlosigkeit), Strahlenbelastung und eine postmenopausale
Hormontherapie. Aber auch Lebensstil-Faktoren wie Alkoholabusus, Rauchen und
Ubergewicht sowie kérperliche Inaktivitat erhdhen das Risiko, an Brustkrebs zu erkranken.'®
Die Behandlung von Brustkrebs besteht meist aus einer Kombination von chirurgischer
Entfernung, systemischer medikamentdser Therapie (Chemotherapie, Hormontherapie
und/oder gezielte biologische Therapie) und Strahlentherapie.'

Da ein GroRteil der Mammakarzinome bereits in frihem Stadium diagnostiziert werden und
die Behandlung meist in kurativer Absicht stattfindet, nimmt die Behandlung von
Nebenwirkungen der Therapie und die Verbesserung der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitdt von Mammakarzinom-Patienten einen hohen Stellenwert ein."

In der vorliegenden Studie erhielten die Probanden uber 12 Wochen das Zytostatikum
Paclitaxel, welches zur Gruppe der Alkaloide gehoért und die Funktion der Mikrotubuli und damit
die Mitose stort.”® Therapiebedingte Nebenwirkungen basieren auf dem Umstand, dass
Zytostatika neben Tumorzellen auch gesunde Zellen des Organismus schadigen, wovon
insbesondere Gewebe mit hohem Zellumsatz betroffen ist. Haufig resultiert eine
Knochenmarkssuppression mit  konsekutiver Infektanfalligkeit, Tumoranamie und
Blutungsneigung, ebenso wie Haarausfall, Haut- und Nagelveranderungen, sowie
Schleimhauttrockenheit und -entziindung. Weitere typische Begleiterscheinungen einer
chemotherapeutischen Behandlung sind Ubelkeit, Erbrechen und Durchfall sowie Gelenk- und
Muskelschmerzen. Auch allergische Reaktionen, Bradykardien und periphere Neuropathien
werden unter Paclitaxel beobachtet.?

Dartiber hinaus kann es unter einer Zytostatika-Therapie aufgrund von Appetitverlust und
Bewegungsmangel zur Kachexie und Sarkopenie mit konsekutivem Kraftverlust kommen, was
eine starke Einschrdnkung der Lebensqualitat bedeutet und potentiell zu einer erhéhten
Mortalitat fiihrt.?'* AuRerdem stellt die Behandlung mit Zytostatika einen Risikofaktor fiir die

Entstehung von Tumor-assoziierter Fatigue dar.?



1.3 Tumor-assoziierte Fatigue

1.3.1 Definition, Symptome, Pravalenz

Unter Tumor-assoziierter Fatigue versteht man eine subjektiv empfundene, persistierende und
aulerst beeintrachtigende Midigkeit oder Erschdpfung, welche sich auf physischer, kognitiver
und/oder mentaler Ebene manifestieren kann.® Sie tritt belastungsunabhangig auf und kann
durch Ruhepausen oder Schlaf nicht gemildert werden.® Fatigue kann sowohl Erstsymptom
eines Malignoms sein, als auch durch eine onkologischen Behandlung ausgeldst werden® und
sogar noch Monate bis Jahre nach Abschluss der Therapie persistieren.?® Betroffene fiihlen
sich durch Tumor-assoziierte Fatigue im Alltag starker eingeschrankt als durch andere
krebsspezifischen Symptome wie Schmerzen, Ubelkeit und Depressionen' und leiden zum
Teil unter einer solch ausgepragten Mudigkeit, Kraftlosigkeit und Erschdpfung, dass es zur
Arbeitsunfahigkeit und Abhangigkeit von Hilfskraften kommt."® Darliber hinaus wird ein
negativer Einfluss von Tumor-assoziierter Fatigue auf das rezidivfreie- und das
Gesamtiiberleben angenommen.?

Die Pravalenz von Tumor-assoziierter Fatigue variiert studienabhangig aufgrund
unterschiedlicher Krebsentitdten, Behandlungskonzepte, Populationsmerkmale, sowie
verwendeter Messmethoden und betragt bis zu 90%.?” Eine Vielzahl an Studien legen nahe,
dass mindestens jeder zweite Krebspatient Fatigue-Symptome entwickelt,?®%° wobei das

weibliche Geschlecht mit einer hoheren Auftretenswahrscheinlichkeit assoziiert ist.?32°

1.3.2 Pathogenese und Risikofaktoren

Die multifaktorielle Genese von Tumor-assoziierter Fatigue ist noch nicht umfassend
verstanden, es werden jedoch eine Vielzahl an Risikofaktoren diskutiert.

Eine haufig aufgestellte Hypothese ist, dass inflammatorische Prozesse einen mafRgeblichen
Einfluss auf die Entstehung von Fatigue haben, wozu das Malignom selbst, ebenso wie dessen
onkologische Behandlung durch die Aktivierung pro-inflammatorischer Zytokine beitragen.®
Weitere begunstigende Faktoren sind unter anderem eine neuroendokrine Dysregulation,
Schlafstérung®, Andmie und Kachexie.*

Dartber hinaus scheint das Ausmal’ an korperlicher Aktivitat ein relevanter Einflussfaktor zu
sein, denn Bewegungsmangel, eine geringe kardiovaskuldre Kondition und ein pathologisch
erhohter Body-Mass-Index steigern die Wahrscheinlichkeit, Fatigue-Symptome zu
entwickeln.®*"%2 Studien belegen, dass die kérperliche Aktivitat und konsekutiv die kérperliche
Leistungsfahigkeit von Patienten wahrend einer Chemotherapie deutlich abnimmt.?* Dadurch

muss fur das Erledigen alltéaglicher Aufgaben verhaltnismaRig mehr Energie aufgewandt



werden und es findet eine subjektive Empfindung von UbermaRiger Erschépfung statt, was
sich in Form von kérperlicher Fatigue &uBern kann.® Bekannt ist weiterhin, dass eine
Krebsdiagnose und -therapie eine starke psychische Belastung darstellen und die Pravalenz
von Depressionen und Angststérungen bei Krebspatienten erhoht ist? und dass eben diese
psychischen Faktoren ebenso wie mentaler Stress und Einsamkeit eine Rolle in der

Entstehung von Fatigue spielen.®*3¢

1.3.3 Diagnostik

Die Subjektivitat von Fatigue-Symptomen bedingt die Limitierung diagnostischer Mittel und
kann so zur Untererfassung der Beschwerden flihren.>*’ Es ist deshalb empfehlenswert, bei
jedem Tumorpatienten ein Fatigue-Screening durchzufihren, woflir  sich
Selbsteinschatzungsfragebdgen, wie der MFI-20 Fragebogen von Smets et al., eignen.®3®
AnschlieRend kann der Symptom-Schweregrad anhand der Numerischen Rating Skala erfasst
werden, wobei zwischen einer milden (0-3 Punkte), moderaten (4-6 Punkte) und einer
schweren Fatigue (7-10 Punkte) unterschieden werden kann. Wahrend eine milde Fatigue
oftmals nicht therapiebedirftig ist und zunachst beobachtet werden kann, sollten eine
moderate oder schwere Fatigue genauer evaluiert werden. Hierzu zahlt eine ausfihrliche
Symptomanamnese hinsichtlich des Zeitpunktes der Erstmanifestation, des Musters, der
Dauer und des zeitlichen Verlaufs der Tumor-assoziierten Fatigue, sowie das Ausmal} der
Beeintrachtigung im alltaglichen Leben.** AuRerdem sollte die gezielte Befragung nach
Fatigue-beglinstigenden Faktoren stattfinden und gegebenenfalls eine kausale Therapie
eingeleitet werden.*° Hierzu zahlen unter anderem psychische Erkrankungen wie Depression
und Angststérung®, mentaler Stress, Schlafstérung, Schmerzen, einseitige Ernéhrung und
Alkohol- oder Substanzgebrauch.*® Darlber hinaus kénnen bestimmte Medikamente und
Komorbiditdten zu pathologischer Mudigkeit fiihren, weshalb diese identifiziert werden
sollten.*® Eine umfangreiche kérperliche Untersuchung sowie gezielte Blutwertanalysen
kénnen helfen, erschwerende Ko-Faktoren wie beispielsweise eine Anamie zu

diagnostizieren.*®

1.3.4 Therapie

Liegen keine behandelbaren Ko-Faktoren vor oder besteht posttherapeutisch weiterhin die
Fatigue, sollte mit einer spezifischen Behandlung in einem interdisziplindren Team begonnen
werden.* Das National Comprehensive Cancer Network® (NCCN®) betont die Wichtigkeit der
Patientenedukation und des Erlernens von Bewaltigungsstrategien zur optimalen Nutzung der

verfiigbaren Ressourcen.® So sollten Aufgaben nach Prioritdten geordnet und energiereiche
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Episoden fir essentielle Aktivitdten genutzt werden, sodass in energiearmen Perioden
Ruhepausen eingelegt und Aufgaben delegiert werden kénnen.*®

Patienten sollten Uber die verschiedenen verhaltensbasierten und medikamentdsen
Therapieoptionen aufgeklart werden und in die Erstellung eines multimodalen

Therapiekonzeptes miteinbezogen werden (siehe Abbildung 1).°

Psychologische Ansatze Komplem?r:esxgrtl;zdlzmlsche
*Kognitive Verhaltenstherapie “Yoga
*Psychoedukation -Qigong
* Akupunktur
*Muskelentspannung
korperliche Aktivitit M%'rt]imOd,a'eS Pharmakologische
+ Ausdauertraining K oergg;oet_ Ansatze
+Krafttraining der Fatigue *Methylphenidat

Abbildung 1 Multimodales Therapiekonzept der Fatigue mit Beispielen, Quelle: eigene
Darstellung

1.3.4.1 Pharmakologische, psychologische und komplementarmedizinische Therapieansatze

Medikamente nehmen in der Therapie von Tumor-assoziierter Fatigue eine untergeordnete
Stellung ein. Das Psychostimulanz Methylphenidat wird in den Leitlinien des NCCN® als
mogliche Therapieoption genannt, sofern andere Ursachen fiir Fatigue ausgeschlossen sind,
wobei die Studienlage jedoch inkonsistent ist.*®> Demgegeniiber erwiesen sich psychologische
Therapieansatze wie Psychoedukation und kognitive Verhaltenstherapie in unterschiedlichen
Studien als wirkungsvoll und sind laut einer Metaanalyse von Mustian et al.
pharmakologischen Anséatzen Uberlegen.*®*' Komplementarmedizinische Therapieansatze
wie Achtsamkeitsiibungen und Muskelentspannungen dienen der Stressreduktion und kénnen
ebenfalls zur Reduktion von Fatigue beitragen*® und auch Qigong, Ginseng, Akupunktur und
Yoga sind laut Greenlee et al. empfehlenswerte Therapieoptionen fir Brustkrebspatienten,
welche unter Fatigue leiden.*? Hilfiker et al. untersuchten in einer Metaanalyse eine Vielzahl
von psychologischen, komplementdrmedizinischen und bewegungstherapeutischen

Therapieoptionen zur Reduktion von Tumor-assoziierter Fatigue, welche sich zum Grolteil als



effektiv erwiesen, sodass die Autoren empfehlen, Betroffene selbst wahlen zu lassen, welche

Methode flir sie am besten geeignet ist.*?

1.3.4.2  Korperliche Aktivitat zur Behandlung von Fatigue

In der wissenschaftlichen Literatur besteht Konsens Uber die Effektivitdt von Sport- und
Bewegungsinterventionen  zur  Reduktion von  Tumor-assoziierter  Fatigue bei
Brustkrebspatienten, was durch eine Vielzahl von umfangreichen Metaanalysen verdeutlicht
wird.”"" In diesen stellte sich heraus, dass kérperliche Aktivitat sowohl wahrend der adjuvanten
Brustkrebstherapie als auch nach dieser wirkungsvoll ist.”""Jedoch wurde in den evaluierten
Studien insbesondere Ausdauertraining in Form von Gehen und Fahrrad fahren ausgeubt,
sodass Studien zu den Auswirkungen von Krafttraining in den genannten Metaanalysen
unterreprasentiert sind.”"" Zu diesem Schluss kommen auch Gerland et al., die in einer 2021
publizierten Metaanalyse randomisierte, kontrollierte Studien des letzten Jahrzehnts beztglich
der Wirkung von Krafttraining auf Therapie-assoziierte Nebenwirkungen von
Brustkrebspatienten, wie beispielsweise Fatigue, evaluierten.** Die Literaturrecherche brachte
dabei lediglich sieben klinische Studien hervor, welche isoliertes Krafttraining im adjuvanten
Setting untersuchten, was weitere Forschung zur Anwendung von Krafttraining in

unterschiedlichen Therapieabschnitten notwendig macht.**



1.4 Krafttraining in der Onkologie

1.4.1 Ubersicht

Da Bewegungsmangel einen Risikofaktor fiir Brustkrebs darstellt,*® fungiert kérperliche
Aktivitat folglich als praventive MalRnahme zur Reduktion der
Erkrankungswahrscheinlichkeit."”> Dariiber hinaus wirkt Bewegung einer Vielzahl von
krebsassoziierten Nebenwirkungen entgegen, was die Tumortherapie insgesamt vertraglicher
macht'? und das krebsspezifische, sowie das generelle Uberleben glinstig beeinflusst.*®
Deshalb haben Sport- und Bewegungstherapien einen hohen Stellenwert in der supportiven
Therapie von Krebspatienten und werden in Form von Ausdauer- und Krafttraining in der
deutschen interdisziplindren S3-Leitlinie fir die Friherkennung, Diagnostik, Therapie und
Nachsorge des Mammakarzinoms empfohlen.™

Autoren verschiedener randomisierter Studien konkludieren, dass Krafttraining eine effektive
Trainingsmethode fir Krebspatienten ist und auch wahrend der (neo-)adjuvanten
Tumortherapie und mit hoher Intensitét (bis zu 90% des 1RM) sicher durchgefiihrt werden
kann.**#"49 Ferner zeigen Courneya et al., dass sich bei Patienten die Chemotherapie-
Abschlussrate steigert, welche wahrend der Behandlung ein Krafttraining absolvierten,*

woraus abgeleitet werden kann, dass Krafttraining potenziell den Therapieerfolg erhéht.

1.4.2 Richtlinien des ACSM zur korperlichen Aktivitat von Krebspatienten

Das American College of Sports Medicine (ACSM) verdffentlichte Ubungsrichtlinien fiir
Krebspatienten, in welchen Ausdauer- und Krafttraining wahrend und nach einer
onkologischen Therapie als sicher eingestuft wurden und zu moderatem Ausdauertraining
dreimal pro Woche und/oder moderatem Krafttraining zweimal wéchentlich geraten wird."?
Beide Trainingsarten scheinen hierbei bezlglich der Verbesserung der meisten
tumorspezifischen Nebenwirkungen, wie Fatigue, gleichwertig zu sein.' Die empfohlene
Intensitat betragt dabei 60% des Einwiederholungsmaximums (1RM) und der
Trainingszeitraum sollte optimalerweise bei 8-12 Wochen liegen."? Die folgende Tabelle 1 fasst

die Empfehlungen des American College of Sports Medicine zusammen.'?

"Einwiederholungsmaximum (engl.: one repetition maximum, 1RM) ist die Last, welche bei korrekter
Bewegungsausfiihrung mit maximaler Anstrengung genau einmal bewegt werden kann.



Tabelle 1 Empfehlungen des American College of Sports Medicine fiir Krebspatienten

Ausdauertraining Krafttraining
Intensitat Moderat 60% des 1RM
Frequenz 3x pro Woche 2x pro Woche
Dauer der Einheiten | Mindestens 30 Minuten 2 Sets mit 8-15 Wiederholungen
Lange der Therapie | Mindestens 8-12 Wochen Mindestens 8-12 Wochen

Abkurzungen: 1RM: one repetition maximum, Quelle: eigene Darstellung nach Campbell et al.
2019

1.4.3 Auswirkungen auf Fatigue, Kraft und Lebensqualitét

Ein evidenter Effekt von Krafttraining wahrend der onkologischen Behandlung ist der Erhalt
und Aufbau von Muskelkraft und -funktion.*”*%%" Dieser Effekt ist deshalb von hoher Relevanz,
da es unter einer Tumortherapie haufig zu einem Kraftverlust der Patienten kommt®, welcher
in einer Sarkopenie gipfeln kann und mit einer erhdhten Mortalitat einhergeht.?? Ferner stellte
sich in einer randomisierten, kontrollierten Studie eine geringe Muskelkraft der unteren
Extremitaten als Pradiktor fir Tumor-assoziierte Fatigue heraus.*' Eine magliche Begriindung
fur diese Korrelation ist die Hypothese, dass die Skelettmuskulatur bei korperlicher Aktivitat
das Zytokin IL-6 freisetzt und es durch negative Ruckkopplung zur Verringerung der
proinflammatorischen Zytokine IL-13 und TNF-a und in Folge zur Verringerung von IL-6 selbst

kommt.%?

Es besteht Evidenz, dass IL-13 und TNF-a, sowie IL-6 eine Rolle in der Entwicklung
von Tumor-induzierter Fatigue spielen und es wurden erhdhte Werte bei Fatigue-Patienten
gemessen.® In einer randomisierten, kontrollierten Studie konnte auBerdem dargestellt
werden, dass Brustkrebspatienten, welche Krafttraining durchflhrten, signifikant niedrigere IL-
6 Werte aufwiesen, als jene, die kein Training durchfiihrten.®®

Daruber hinaus kann Krafttraining die korperliche Leistungsfahigkeit steigern und die subjektiv
wahrgenommene Anstrengung verringern®, sodass Patienten mehr Energie zu Verfiigung
haben, um alltagliche Aufgaben zu erledigen, was zu einer Verbesserung der Wahrnehmung
von Fatigue fiihren kann.® Ebenso kann sich kdrperliches Training positiv auf die emotionale
Funktion auswirken' und psychische Parameter wie Angstzustdnde und depressive

1235 welche wiederum mit dem Auftreten von Fatigue korrelieren.®

Symptome verbessern,
Daraus ergibt sich die Hypothese, dass Krafttraining eine potente Methode ist, um Fatigue-
Symptome von Krebspatienten zu reduzieren, was sich in klinischen Studien bestatigt.
Beispielsweise in einer randomisierten, klinischen Studie von CeSeiko et al., in welcher
Brustkrebspatienten zweimal wdchentlich ein 20-mindtiges Krafttraining tber 12 Wochen mit
einer Intensitat von 85-90% des individuellen 1RM absolvierten, was zu einer signifikanten

Fatigue-Reduktion von 24% flihrte.*® Und auch Schmidt M.E. et al. stellten nach 12-wéchigem



Krafttraining eine signifikante Reduktion verschiedener Fatigue-Parameter wahrend der
adjuvanten Chemotherapie bei Brustkrebspatienten fest.®® Diese trainierten zweimal
wdchentlich fir 60 Minuten an verschiedenen Trainingsgeraten mit einer Intensitat von 60-
80% des 1RM.

Die positive Auswirkung von Krafttraining auf verschiedene physische und psychische
Parameter von Tumorpatienten spiegelt sich darlber hinaus in einer Reihe von
randomisierten, kontrollierten Studien mit Brustkrebspatienten wider, in welchen eine deutliche
Verbesserung der Lebensqualitdt der Probanden durch Krafttraining beobachtet

wu rde.54'55'57'58

1.4.4 Besonderheiten einer Bewegungsintervention in der Onkologie

Die Toleranz eines kérperlichen Trainings kann wahrend einer Krebstherapie tagesabhéangig
sehr stark variieren,’? was sich beispielsweise in Schwankungen des Sauerstoffverbrauchs
wéahrend des Trainings zeigt.”® Eine mogliche Begriindung dafiir kénnen die zyklischen
Schwankungen von Fatigue-Symptomen wahrend der Chemotherapie sein, welche in einer
Studie mit Brustkrebspatienten von Kirkham et al. festgestellt wurden.>® Optimalerweise sollte
ein korperliches Training daher individuell an die Bedlrfnisse und die Ausgangsituation der
Patienten angepasst werden.'? Dariiber hinaus sollten Bewegungsinterventionen in der
Onkologie interdisziplinar gestaltet werden. Beispielsweise kann die Inanspruchnahme einer
Physiotherapie nach onkologischen Operationen mit konsekutiven Einschrankungen von
Bewegungsausmalfy und Dehnbarkeit von Muskeln, Sehnen, Faszien und Haut notwendig
sein.'”” Auch das Hinzuziehen eines onkologischen Erndhrungsspezialisten ist sinnvoll, da
beispielsweise bei untergewichtigen Patienten ein starkes Energiedefizit und das damit
verbundene Risiko einer Kachexie und Sarkopenie vermieden und auf eine Versorgung mit
ausreichend Nahrstoffen geachtet werden sollte.’® Bei Ubergewichtigen Patienten sind
orthopadische Risiken und kardiovaskulare Einschrankungen zu berucksichtigen und eine

Gewichtsreduktion bei gleichzeitigem Erhalt der Muskelmasse sollte angestrebt werden. '

1.4.5 Barrieren bei der Durchfiihrung einer Bewegungsintervention

Trotz bestehender Empfehlung seitens des American College of Sports Medicine werden
weniger als die Halfte der betroffenen Patienten den Richtlinien entsprechend behandelt und
viele Krebspatienten und -iiberlebende sind kdrperlich komplett inaktiv.' Griinde kénnten
sowohl die mangelnde Aufklarung und Ermutigung durch behandelnde Arzte sein, als auch
patientenbezogene physische und psychische Hiirden.'*

So flhlt sich ein GrofRteil der Patienten schlecht informiert tiber Tumor-assoziierte Fatigue,®’

sowie Uber die Benefits einer Sporttherapie und erhalt in der akuten Behandlungsphase kein
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Angebot fir eine Bewegungsintervention.”® Dariiber hinaus denken immer noch viele
Betroffene, Ruhe und Schlaf wiirden zur Reduktion von Fatigue beitragen und sind sich des
Nutzens von Bewegungsinterventionen wie Ausdauer- und Krafttraining nicht bewusst.®’
Einige Patienten gehen sogar davon aus, dass kérperliche Aktivitat vermieden werden sollte.®"
Weitere patientenbezogene Trainings-Barrieren sind zum einen therapieassoziierte
Nebenwirkungen, insbesondere Tumor-assoziierte Fatigue selbst, sowie gastrointestinale
Beschwerden und zum anderen psychologische Faktoren, wie eine mangelnde Motivation und
Kinesiophobie.'>%°

Zudem scheinen sich die Trainingspraferenzen von Tumorpatienten stark zu unterscheiden'
und einen Einfluss auf die Wirksamkeit der Bewegungsintervention zu haben. So verbesserte
sich bei Probanden, welche ein Krafttraining bevorzugten, die Lebensqualitat signifikant, wenn
sie in die entsprechende Interventionsgruppe randomisiert wurden. ¢

Deshalb sollten verschiedene Trainingsformen evaluiert werden, um das Trainingsangebot fir
Tumorpatienten zu vergrofRern, sodass sie aus einer Vielzahl an effektiven Methoden

individuell wahlen konnen.
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1.5 Ganzkorper-Vibrationstraining

Ganzkdrpervibrationstraining ist eine neuartige Trainingsmethode, welche in bestimmten
Bereichen des kdrperlichen Trainings, der Rehabilitation und der Praventivmedizin als
potenziell vorteilhaft angesehen wird.®? In klinischen Studien zeigten sich Benefits eines
Vibrationstraining bei Leistungsportlern, aber auch bei chronisch Erkrankten und geriatrischen
Patienten®® und eine zunehmende Anzahl an Studien evaluiert die Effekte dieser
Trainingsintervention bei Tumorpatienten.®® Jedoch ist das Vibrationstraining bei dieser
Patientenkohorte eine deutlich weniger etablierte Trainingsmethode als Krafttraining und
hinsichtlich der Kombination beider Trainingsformen ist die Studienlage rar. Die spezifische
Funktionsweise von Vibrationstraining kénnte moglicherweise zur Augmentation der Effekte

eines Krafttraining fihren, was es in klinischen Studien zu untersuchen gilt.

1.5.1 Funktionsweise und Durchfiihrung

Ganzkorper-Vibrationstraining wird meist stehend, teilweise auch sitzend oder liegend, auf
einer Vibrationsplatte ausgeflihrt, wobei primar die Muskeln der unteren Extremitat
angesprochen werden. Durch die Nutzung einer Vibrationshantel konnen zusatzlich die
Muskeln der oberen Extremitat gezielt trainiert werden. Das Vibrationstraining kann entweder
statisch (Halten einer bestimmten Kdrperposition) oder dynamisch (Ausfiinrung von Ubungen,
wie Kniebeugen) durchgefihrt werden, wobei sinusformige Schwingungen erzeugt und auf
den Korper des Trainierenden Ubertragen werden.®> Man unterscheidet synchronisierte und
seitenalternierende Vibrationsgerate (siehe Abbildung 2), wobei Letzteres in der vorliegenden
Studie genutzt wurde und eine Oszillation um die sagittale Achse auslést. Somit befindet sich
der eine Ful® am niedrigsten Punkt, wahrend der andere am hdchsten Punkt ist. Durch die
Vibration und die konsekutive Dehnung der Muskeln kommt es reflexbasiert zu
frequenzabhangigen, unwillkirlichen, periodischen exzentrischen und konzentrischen
Muskelkontraktionen.®>®* So wird eine Kippbewegung im Becken erzeugt, welche laut
Hersteller der physiologischen Bewegung beim Gehen gleicht.®® Hierbei findet lediglich eine
geringe Vibrations-Ubertragung auf den Kopf statt, welche durch eine Standposition mit
angewinkelten Knien (Flexion von 25-30°) minimiert werden kann.®®

Die Starke der Muskelaktivierung ist abhangig von der Vibrationsfrequenz
(Schwingungsanzahl pro Sekunde in Hertz), der Amplitude (gréter Ausschlag der
Schwingungen), der Kérperposition (Kniewinkel, Fuldgelenkwinkel), dem Zusatzgewicht und
der Dauer des Trainings.®*%” Die Frequenz kann auf dem Vibrationsgerat eingestellt werden
und die Amplitude ist bei seitenalternierenden Verfahren abhangig von der Ful3position, wobei

ein groRRerer Abstand zwischen den Fulken einer hdheren Amplitude entspricht. Basierend auf
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einer Studie von Ritzmann et al. findet die hdchste Aktivierungsintensitat der Muskeln bei einer
Frequenz von 30 Hertz statt.®” Eine Knieflexion von 60° und Belastung der gesamten FuRsohle
scheint dabei am effektivsten fir die Knie-Extensoren zu sein, wohingegen ein nahezu
gestreckte Kniestellung und ein Vorfuistand ein gezieltes Training der Plantar-Flexoren ist.®’
Die Korperreaktion auf die Stimulation durch eine Vibrationshantel findet analog zur
Vibrationsplatte statt, auch hier kommt es durch Ubertragung der Schwingungen auf die obere
Extremitdt zu frequenzabhangigen, alternierenden Kontraktionen von Agonisten und

Antagonisten, deren Intensitat Uber die Frequenz und die Griffkraft variierbar ist.

Abbildung 2 Synchrones (links) und seitenalternierendes (rechts) Bewegungsmuster auf einer
Vibrationsplatte, Quelle: eigene Darstellung nach Rittweger et al.®?

1.5.2 Auswirkungen auf Fatigue, Kraft und Lebensqualitat

Der Einsatz von Vibrationstraining in klinischen Studien liefert vielversprechende Ergebnisse.
So konnte beispielsweise in zwei randomisierten, kontrollierten Studien von Delecluse et al.
und Roelants et al. durch 12-wdchiges Vibrationstraining (bei 35-40 Hertz) ein Zuwachs der
Muskelkraft erreicht werden, welcher dem kraftaufbauenden Effekt von konventionellen

Krafttraining glich.58°

Dariber hinaus zeigte sich in einer Studie mit untrainierten
Erwachsenen, dass Vibrationstraining (bei 35 Hertz) die Muskelkraft-steigernden Effekte eines
Krafttraining augmentieren kann, respektive erzielten Probanden, welche ein zuséatzliches
Vibrationstraining absolvierten, hdhere Werte in den Messungen der Muskelkraft, als
Probanden, welche ein reines Krafttraining ohne Vibrationsstimulus durchfiihrten.”

Zu demselben Ergebnis kamen die Autoren einer Studie mit Fibromyalgie-Patienten, in

welcher ein 6-wdchiges Training bestehend aus konventionellem Krafttraining und
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Vibrationstraining (bei 20 Hertz) einem reinen konventionellen Krafttraining hinsichtlich der
Steigerung der Muskelkraft tiberlegen war.”’

Ferner implizieren die Ergebnisse vereinzelter Studien, dass Ganzkdrpervibrationstraining
sich forderlich auf Fatigue-Symptome auswirkt. Beispielsweise zeigte sich in einer
randomisierten, kontrollierten Studie mit Fibromyalgie-Patienten von Alentorn-Geli et al. eine
signifikante Reduktion von Fatigue in der Studiengruppe, welche ein Bewegungstraining mit
zusatzlicher Vibrationseinheit (bei 30 Hertz) durchfihrte gegenliber der Gruppe, welche das
selbe Bewegungstraining ohne Vibrationseinheit durchfiihrte und gegenuber der inaktiven
Kontrollgruppe.” Eine entsprechende signifikante Fatigue-Reduktion konnte in einer
klinischen Studie mit Lupus-Patienten beobachtet werden, welche ein Vibrationstraining (bei
30-50 Hertz) durchfiihrten.”

1.5.3 Ganzkorpervibrationstraining in der Onkologie

Dass ein Ganzkoérper-Vibrationstraining auch wahrend einer intensiven Hochdosis-
Chemotherapie sicher durchfiihrbar ist, stellten Pahl et al. in einer randomisierten,
kontrollierten Pilotstudie fest. In dieser fuhrten Patienten mit hdmatogenen Malignomen ein
Vibrationstrainings durch, was zu funktionalen Verbesserungen flhrte ohne dabei
krebsspezifische Nebenwirkungen zu verstarken oder trainingsspezifische Nebenwirkungen
auszuldsen.®® Zudem beobachteten sie eine hohe Compliance der Studienpopulation, was
insgesamt flr die Realisierbarkeit eines Ganzkdrper-Vibrationstraining wahrend einer

t.%3 Dariiber hinaus demonstrieren Pahl et al. in einer weiteren klinischen

Chemotherapie sprich
Studie mit Patienten, die eine Stammzelltransplantation erhielten, dass Ganzkorper-
Vibrationstraining eine effektive und schonende Trainingsmethode ist, um einem Anstieg von
Fatigue-Symptomen wahrend der Hospitalisierung entgegenzuwirken. Zusatzlich fiihrte das
Vibrationstraining zum Erhalt der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat, des funktionellen
Status, sowie der Beinmuskelkraft und der Sprunghdhe, wahrend sich die genannten
Parameter in der Kontrollgruppe verschlechterten. Nach Therapieabschluss verbesserten sich
die Werte der Fatigue, der Lebensqualitat, des funktionellen Status, sowie der Beinmuskelkraft
und der Sprunghéhe in der Vibrationsgruppe, jedoch nicht in der Kontrollgruppe.”™

In einer Pilotstudie mit Brustkrebspatienten, welche unter Aromatase-Inhibitor-induzierten
muskuloskelettalen Symptomen litten und entweder ein korperliches Training mit
Ganzkdrpervibration (bei 30 Hertz) oder ohne absolvierten, zeigte sich, dass beide
Trainingsformen die Muskelkraft, korperliche Leistungsfahigkeit und Lebensqualitat signifikant
verbesserten, wobei es ausschliellich in der Vibrationsgruppe zu einer signifikanten

Schmerzreduktion kam.”®
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In einer weiteren Pilotstudie mit Brustkrebspatienten wurden die Auswirkungen eines
Vibrationshantel-Trainings (bei 8-30 Hertz) in Kombination mit Ausdauertraining auf einem
Fahrradergometer wahrend der Radiotherapie untersucht und eine Verbesserung der
Handkraft und der allgemeinen Fatigue gegeniiber der inaktiven Kontrollgruppe dargestellt.”
Die Effekte eines Vibrationstraining auf krebstherapie-assoziierte Komorbiditaten wurden in
einer systematischen Ubersichtsarbeit von Lopes-Souza et al. anhand vier randomisierter,

klinischer Studien zusammengefasst.”’

Aufgrund der begrenzten Studienanzahl und
unzureichender Datenlage konkludierten die Autoren, dass das Ganzkorpervibrationstraining
zwar tendenziell gunstige Effekte aufweist, jedoch in weiteren Studien mit Tumorpatienten
evaluiert werden sollte, um spezifische Protokolle erstellen zu kdénnen, welche auf die

jeweiligen Konditionen der Komorbiditat ausgerichtet sind.

1.6 Zielsetzung

Die Behandlung von Tumor-assoziierter Fatigue hat in der supportiven Therapie von
Karzinompatienten einen hohen Stellenwert, da sie mit kdrperlichen und kognitiven
Einschrankungen einhergeht und mit einem Verlust von korperlicher Leistungsfahigkeit und
Muskelkraft assoziiert ist, was zur Senkung der Lebensqualitdt und zu einem schlechteren
klinischen Outcome filhren kann."?° Kérperliche Aktivitat stellt eine entscheidende Séaule in
der Behandlung von Fatigue dar® und Studien zu Krafttraining und Vibrationstraining liefern
vielversprechende Ergebnisse. Aufgrund der begrenzten Datenlage und Unterschieden
hinsichtlich des Patientenkollektivs und des Trainingsprotokolls kdénnen jedoch keine
eindeutigen Aussagen bezlglich der Effektivitat von Krafttraining isoliert und in Kombination
mit Vibrationstraining gemacht werden, sodass es weiterer Evaluation in klinischen Studien
bedarf.**"3

Dies ist auch das Ziel der vorliegenden prospektiven, randomisierten, kontrollierten Studie, in
welcher Brustkrebspatienten ein konventionelles Krafttraining mit und ohne zusatzlichem
Ganzkorpervibrationstraining durchfihrten und beide Trainingsarten hinsichtlich der
Auswirkungen auf Tumor-assoziierte Fatigue, Handkraft und Lebensqualitat wahrend einer
Chemotherapie verglichen wurden.

Die Ergebnisse der vorliegenden Studie sollen das Verstédndnis Uber Krafttraining und
Ganzkorper-Vibrationstraining als supportive MalRnahmen in der Onkologie erweitern und
dadurch zur Konkretisierung und Individualisierung der Belastungsnormative dieser

Trainingsformen beitragen.
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2 Material und Methoden

2.1 Studiendesign

Im Zeitraum von April 2019 bis Januar 2022 wurden 66 weibliche Brustkrebspatienten in der
gynakologischen Chemotherapie-Ambulanz des Universitatsklinikums Kiel fir die Studie
rekrutiert.

Die Einschlusskriterien waren die Erstdiagnose eines Mammakarzinoms und eine anstehende
12-wdchige adjuvante oder neoadjuvante Chemotherapie mit Paclitaxel in kurativer Absicht.
Ausschlusskriterien beinhalteten zum einen Parameter, welche die Teilnahme eines
korperlichen  Trainings ausschlieBen, respektive eine akute Infektionskrankheit,
schwerwiegende kardiale Erkrankungen (z.B. Herzinsuffizienz ab NYHA lll, Myokardinfarkt <
3 Monate), eine schwere pulmonale Globalinsuffizienz, eine Niereninsuffizienz (GFR < 30%,
Kreatinin > 3mg/dl), schwerwiegende neurologische Stérungen, Diabetes mellitus mit
neuronaler Beteiligung (z.B. periphere Neuropathie) sowie langwieriger Alkoholabusus mit
neurologischen Folgen (z.B. Korsakow-Syndrom), und zum anderen eine geplante

Strahlentherapie wahrend der Intervention (siehe Tabelle 2).

Tabelle 2 Ein-und Ausschlusskriterien der Studie

Einschlusskriterium | = Erstdiagnose eines Mammakarzinoms

= Behandlung in kurativer Absicht mit Paclitaxel Gber 12 Wochen

Ausschlusskriterien | = akute Infektionskrankheit

= schwerwiegende kardiale Erkrankung (z.B. Herzinsuffizienz
Stadium NYHA lIl, Myokardinfarkt < 3 Monaten)

= schwere pulmonale Globalinsuffizienz

» Niereninsuffizienz (GFR < 30%, bei Kreatinin > 3 mg/dl)

» schwerwiegende neurologische Stérungen

= Diabetes mellitus mit neuronaler Beteiligung (z.B. periphere
PNP)

= langwieriger Alkoholabusus mit neurologischen Folgen (z.B.

Korsakow-Syndrom)

= geplante Strahlentherapie wahrend der Intervention

Abkurzungen: GFR: Glomerulare Filtrationsrate, NYHA: New York Heart Association, PNP:
Polyneuropathie; Quelle: eigene Darstellung
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Die Rekrutierung geschah in Zusammenarbeit mit den Arzten der Klinik fir Gynakologie und
Geburtshilfe unter der Leitung von Prof. Dr. Maass, welche passende Patienten in der
onkologischen Ambulanz wahrend der Chemotherapie mit Epirubicin und Cyclophosphamid
Uber die Studie informierten. Interessierte erhielten eine mindliche Aufklarung durch den
Studienarzt sowie eine schriftliche Patienteninformation (siehe Anhang), wobei Fragen zur
Studie ausfihrlich beantwortet wurden und auf die Freiwilligkeit der Teilnahme hingewiesen
wurde. Sofern die Patienten eine Teilnahme an der Studie wiinschten, wurden sie gebeten,
eine schriftliche Einwilligungserklarung (siehe Anhang) auszuflllen, wodurch sie der
Kontaktaufnahme durch den Studienleiter, PD Dr. phil. Thorsten Schmidt zustimmten. Dieser
randomisierte die Teilnehmer nach dem Zufallsprinzip in Abhangigkeit von dem Zeitpunkt der
Unterschrift der Einverstéandniserklarung nach dem Schema 1:1:1 alternierend in eine der
folgenden Studiengruppen: Vibrationsgruppe (VG), Kraftgruppe (KrG) und Kontrollgruppe
(KoG).

Die Intervention startete mit dem Beginn der Paclitaxel-Therapie und bestand in beiden
Interventionsgruppen (VG und KrG) aus einem einstliindigen Krafttraining zweimal
wdchentlich, welches in der Vibrationsgruppe durch ein Ganzkérper-Vibrationstraining erganzt
wurde. Die Kontrollgruppe ausschlieBlich die Regelversorgung und kein angeleitetes Training.
Im Rahmen der Studie wurden drei Testungen durchgefiihrt, welche zum Zeitpunkt tO (vor der
ersten Paclitaxel-Gabe), t1 (6 Wochen nach der ersten Gabe) und t2 (12 Wochen nach der

ersten Gabe) stattfanden. Abbildung 3 stellt das Studiendesign dar.

*Rekrutierung
*Einwilligung in die Studie
*Randomisierung

*Intervention:
*Arm 1: Ganzkdrpervibrationstraining plus Kraftraining
*Arm 2: Krafttraining
*Arm 3: Kontrollgruppe

*Auswertung der Daten

Abbildung 3 Studiendesign, Abkirzungen: EC: Epirubicin + Cyclophosphamid, Quelle: eigene

Darstellung.
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2.2 Interventionen

Teilnehmer der Interventionsgruppen (VG und KrG) erhielten einen Einfihrungstermin, in
welchem trainingsrelevante Diagnosen (z.B. Bluthochdruck, Herzrhythmusstérungen,
Gelenkersatz, ...) sowie eigene Trainings-Erfahrungen durch einen Sportwissenschaftler
erfragt wurden, um ein individuell angepasstes Trainingsprotokoll zu erstellen (siehe Anhang).
Jeder Teilnehmer erhielt aulerdem eine individuelle Einfihrung in das Training, welches
zweimal wochentlich im Universitatsklinikum Kiel in den Rdumen des Vereins fir Gesundheit
und Rehabilitationssport am UKSH e.V. unter Aufsicht von speziell fur onkologisches Training

ausgebildeten Mitarbeitern durchgefuhrt wurde.

2.2.1 Krafttraining

Das Krafttraining bestand aus einer einstindigen Einheit an verschiedenen Fitnessgeraten
und hatte ein Training der groRen Muskelgruppen mit optimaler Bewegungsqualitat zum Ziel.
Es wurden pro Ubung und pro Kérperseite 20 Wiederholungen ausgefiihrt, wobei der
Trainingswiderstand unter Zuhilfenahme des Grades der subjektiv. empfundenen
Ausbelastung individuell angepasst wurde. Dieser wurde durch die Teilnehmer auf einer
numerischen Rating Skala im Hinblick auf die letzten drei von 20 Ubungswiederholungen
angegeben und reichte von 0 (keine Belastung) bis 10 (maximale Belastung). Es wurde stets
eine Muskelbelastung von 60% der Maximalbelastung, entsprechend einer 6 auf der
numerischen Rating Skala bei einer Anzahl von 20 Wiederholungen pro Ubung und pro Seite
angestrebt. Bei dieser submaximalen Trainingsintensitdt werden Risikofaktoren eines
Krafttrainings minimiert und es findet eine bessere Kontrolle der Kérperhaltung, Technik und
Bewegungsausfiihrung statt, sodass Uberbelastung und Verletzungen vermieden werden
kénnen.>*

Das Krafttraining bestand aus einer initialen Aufwarmphase (8 Minuten Fahrradergometer),
dem Training groRer Muskelgruppen (ca. 40 Minuten, M. latissimus dorsi, M. trapezius,
Rotatorenmanschette, Glutealmuskulatur) an Geraten der Firma Proxomed® (siehe Tabelle
3), einer Oberkorperergometer-Einheit (4 Minuten) und einer Abklhlungsphase

(Oberkorperergometer fur zweimal 3 Minuten).
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Tabelle 3 Trainierte Muskelgruppen und genutzte Trainingsgerate

Muskel/ Muskelgruppe Trainingsgerat (Hersteller: Proxomed®)
M. latissimus dorsi und M. trapezius Schulterblattfixator und Stiitzstemme
Rotatorenmanschette und | Seilzug

Glutealmuskulatur

M. quadriceps femoris Funktionsstemme

Abkurzungen: M.: Musculus; Quelle: eigene Darstellung

2.2.2 \Vibrationstraining

Die Vibrationsgruppe absolvierte das gleiche Krafttraining jedoch in Kombination mit einem
Ganzkorper-Vibrationstraining, welches nach der Aufwarmphase und vor dem Geratetraining
stattfand. Die untere Extremitdt wurde hierbei mittels einer seitenalternierenden
Vibrationsplatte des Typs Galileo® Med L (Novotec Medical GmbH, Pforzheim) trainiert,
wahrend fur die obere Extremitat die 2,6 kg schwere Galileo® ManoMed 30 Vibrationshantel
(Novotec Medical GmbH, Pforzheim) genutzt wurde.

Die Trainingsamplitude betrug 2 mm und die Vibrationsfrequenz wurde bewusst niedrig mit
einer Startfrequenz von 10 Hertz gewahlt, welche Uber den Studienzeitraum auf 16 Hertz
gesteigert wurde (siehe Tabelle 4). Studien zeigen, dass die Muskelaktivierung durch
Vibrationstraining abhangig von der Vibrationsfrequenz steigt und das Maximum bei 30 Hertz
erreicht wird.®®"®7° Es kann also geschlussfolgert werden, dass bei einer Frequenz von 10-16
Hertz eine submaximale Muskelaktivierung stattfindet, was das Risiko einer Uberbelastung
der Probanden reduziert und somit eine schonende Kombination von Krafttraining (bei 60%
des 1RM) und Vibrationstraining ermdglicht.

Tabelle 4 Progression der Vibrationsfrequenz im Studienverlauf

Zeitraum Vibrationsfrequenz
1. bis 3. Woche 10 Hz
4. bis 6. Woche 12 Hz
7. bis 9. Woche 14 Hz
10. bis 12. Woche 16 Hz

Abkurzungen: Hz: Hertz; Quelle: eigene Darstellung
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Die Teilnehmer erhielten eine ausfihrliche Anleitung zur Bedienung der Vibrationsgerate und
der Korperhaltung wahrend des Trainings von speziell fir onkologisches Training
ausgebildeten Trainern. Dabei wurde insbesondere auf eine aufrechte Oberkdrperhaltung
geachtet, wobei zusatzliche Stabilitdt durch Greifen der Haltestangen des Gerates erreicht
werden kann. AulRerdem sollte die gesamte Fullsohle belastet werden und die Kniegelenke
um circa 25-30° flektiert werden (siehe Abbildung 4). Die Vibrationshantel wurde in der
herabhangenden Hand bei circa 25-30° flektiertem Ellbogengelenk gehalten (siehe Abbildung
4).

Abbildung 4 Koérperhaltung wahrend der Nutzung der Vibrationsplatte und -hantel, Quelle:
eigene Darstellung

Es wurden drei einminttige Zyklen auf der Vibrationsplatte durchgeflihrt und zwischen den
Zyklen eine einminltige Pause eingehalten. Das Vibrationshantel-Training schloss sich nach
einer funfminltigen Pause an und beinhaltete ebenso drei einminttigen Vibrations-Zyklen pro
Arm, alternierend mit einer einminttigen Pause. Nach einer weiteren 5-minitigen Pause
schloss sich dann das Krafttraining wie oben beschrieben an. Der genaue Trainingsablauf der

Kraftgruppe und der Vibrationsgruppe kann der Tabelle 5 enthommen werden.
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Tabelle 5 Ablauf der Trainingsinterventionen

Trainingsphasen Dauer Kraftgruppe Vibrationsgruppe
Aufwarmphase 8 min Fahrradergometer
Vibrationstraining 3 min - 3 Satze:
Galileo® Platte 1 min Vibration

1 min Pause
Pause 5 min -
Vibrationstraining 6 min - 3 Satze pro Arm:
Galileo® Hantel 1 min Vibration

1 min Pause
Pause 5 min -
Krafttraining 40 min Schulterblattfixator, Stutzstemme, Seilzug,

Funktionsstemme

Oberkdrperergometer | 4 min Oberkdrperergometer
Abklhlungsphase 2x 3 min | Oberkoérperergometer

Abkurzungen: min: Minute; Quelle: eigene Darstellung

2.3 Kontrollgruppe

Die Kontrollgruppe wurde ausschlief3lich im Rahmen der Regelversorgung behandelt und
erhielt kein angeleitetes Training. Jedoch wurde ein Informationsschreiben ausgehandigt, in
welchem leitliniengemal’ zu 2-2,5 Stunden moderater bis anstrengender korperlicher Aktivitat
pro Woche (beispielsweise in Form von Walken) geraten wurde (siehe Anhang). Hierin wurde
auBerdem der Benefit von korperlicher Aktivitat bezlglich Fatigue-Symptomen und der
Lebensqualitat betont und die Méglichkeit aufgezeigt, nach Abschluss der Studie ebenfalls am

Rehabilitationssport teilzunehmen.
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2.4 Beschreibung der Testinstrumente

Die Testungen fanden ebenfalls im Universitatsklinikum Kiel in den Raumen des Vereins flr
Gesundheit und Rehabilitationssport am UKSH e.V. statt. Es wurden drei Fragebdgen genutzt
(EORTC QLQ-C30, -BR23, MFI-20) und mittels eines Hand-Dynamometers die Handkraft
bestimmt (siehe Tabelle 6).

AuRerdem wurden im Rahmen des Studienprojektes Parameter erhoben, welche das
Gleichgewicht und die Tiefensensibilitat betreffen, die in einer weiteren Dissertation mit dem

Schwerpunkt Polyneuropathie ausgewertet werden.

Tabelle 6 Messinstrumente der Studie

Erhobene Parameter Messinstrument
Fatigue MFI1-20
Lebensqualitat EORTC QLQ-C30

EORTC QLQ-BR23

Kraft der oberen Extremitat | Hand-Dynamometer

Abkurzungen: EORTC: European Organisation for Research and Treatment of Cancer, MFI:
Multidimensional Fatigue Inventory, QLQ-C30: Quality of Life Questionnaire for Cancer
Patients, QLQ-BR23: Quality of Life Questionnaire for Breast Cancer Patients; Quelle: eigene
Darstellung

241 Erfassung der Fatigue

Um die Tumor-assoziierte Fatigue zu erfassen, wurde der ,Multidimensional Fatigue Inventory

). Es handelt sich um einen validierten und

20" (MFI-20) Fragebogen genutzt (siehe Anhang
haufig angewendeten Selbsteinschatzungsfragebogen,® welcher aus 20 Aussagen besteht,
die in 5 Subklassen zusammengefasst werden: Allgemeine Fatigue, korperliche Fatigue,
mentale Fatigue, reduzierte Aktivitdt und reduzierte Motivation. Das Zutreffen einer Aussage
wird durch den Probanden mithilfe einer 5-stufigen Likert-Skala eingeschatzt, welche von 1=
Jja, das trifft zu“ bis 5= ,nein, das trifft nicht zu“ reicht. Somit kdnnen minimal 4 und maximal
20 Punkte pro Subskala erreicht werden, wobei ein hoherer Wert fir eine hdhere Belastung

spricht.

2.4.2 Erfassung der Lebensqualitat

Um die krebsspezifische Lebensqualitat und die Tumor-assoziierten Nebenwirkungen der
Probanden zu messen, wurden der QLQ-C30 Fragebogen (Version 3.0, fUr alle malignen

Erkrankungen) und das erganzende Modul BR23 (fir Brustkrebspatienten) der European
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Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC) genutzt (siehe Anhang). Beide
sind validiert und werden international haufig genutzt.®'* Der QLQ-C30 besteht aus 28
Fragen, die auf einer Likert-Skala mit einem Wert von 1-4 beantwortet werden und aus zwei
Fragen, bei denen ein Wert zwischen 1-7 ausgewahlt wird. Die Fragen werden inhaltlich in die
folgende drei  Subskalen unterteilt: Globaler  Gesundheitsstatus/Lebensqualitat,
Funktionsskalen (korperliche Funktion, Rollenfunktion, emotionale Funktion, kognitive
Funktion, soziale Funktion) und Symptomskalen/ltems (Fatigue, Nausea und Emesis,
Schmerzen, Dyspnoe, Schlafstérung, Appetitverlust, Obstipation, Diarrhd, finanzielle
Schwierigkeiten).

Das Modul BR23 ist eine Erganzung des QLQ-C30 mit weiteren 23 Fragen, welche inhaltlich
in Funktionsskalen (Korperbild, Zukunftsperspektive, sexuelle Funktion, sexuelles Vergnigen)
und Symptomskalen (Nebenwirkungen der systemischen Therapie, Belastung durch
Haarverlust, Arm-Symptome, Brust-Symptome) unterteilt werden kénnen und durch den
Probanden auf einer Likert-Skala von 1-4 eingestuft werden.

In den Subskalen beider Fragebégen kdnnen jeweils Werte von 0 bis 100 erreicht werden,
wobei hdhere Ergebnisse der Funktionsskala und der Lebensqualitat flr eine héheres Mal} an
Funktion bzw. Lebensqualitat sprechen, wahrend héhere Werte der Symptomskalen fur eine

héhere Symptomlast stehen.

2.4.3 Erfassung der Handkraft

Fir die Messung der Kraft der oberen Extremitaten wurde das Spring Hand Dynamometer
SH5002 der Firma SAEHAN® genutzt (siehe Abbildung 5). Die Hand-Dynamometrie erfasst
die isometrische Maximalkraft des Faustschlusses, also der Unterarmmuskulatur. Der
Proband greift dabei in die daflir vorgesehene Halterung, welche individuell an die Grof3e der
Hand angepasst werden kann, legt den kompletten Unterarm auf einem Tisch ab, sodass die
Handinnenflache nach oben zeigt und fuhrt anschlieRend mit maximaler Kraft eine Flexion der
Fingergelenke durch. Diese Ubung wurde in der vorliegenden Studie abwechselnd jeweils

dreimal pro Seite ausgefihrt und der Maximalwert sowie die Handigkeit (rechts oder links)

notiert.

Abbildung 5 Hand Dynamometer der Firma SAEHAN®, Quelle: eigene Darstellung
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2.5 Statistik

In der statistischen Auswertung wurden lediglich die Teilnehmer berucksichtigt, welche an
mindestens 70% der geplanten Trainingseinheiten und an allen drei Testungen teilnahmen.
Eine Per-Protokoll-Analyse wurde deshalb durchgefihrt, weil sich diese Auswertungsmethode
eignet, das Wirkpotenzial einer Intervention unter idealen Bedingungen abschatzen zu
kénnen. Aufgrund der geringen Stichprobengréfe sowie der komplexen Fragestellung und
wenig Vorwissen durch vorausgegangene Studien, wurde eine explorative Datenanalyse
anhand der IBM SPSS Software Version 29.0' durchgefiihrt. Das Signifikanzniveau wurde fiir
alle Tests bei p< 0,05 gewahlt.

2.51 Auswahl der Testverfahren und Berechnung der Effektstarke

Die Testverfahren (parametrisch oder nicht-parametrisch) wurden in Abhangigkeit davon
gewahlt, ob die Annahme einer Normalverteilung (Shapiro-Wilk-Test, p< 0,05) erfullt ist. Eine
Normalverteilung kann fiir die anthropometrischen Daten der Probanden sowie die Handkraft
(Shapiro-Wilk-Test: p< 0,05) angenommen werden. Somit wurde hierfur ein parametrisches
Testverfahren gewahlt. Eine Normalverteilung kann bei den Ergebnissen der Fragebdgen
QLQ-C30, BR-23 und MFI-20 (Shapiro-Wilk-Test: p= 0,05) nicht angenommen werden, sodass
hierfir ein nicht-parametrisches Testverfahren gewahlt wurde.

AuRerdem wurden sowohl verbundene Stichproben als auch unverbundene Stichproben
getestet und das statistische Testverfahren dementsprechend gewahlt.

Zunachst wurden gruppenintern die erhobenen Werte zu den verschiedenen
Testungszeitpunkten miteinander verglichen. Dabei wurde das Ergebnis zu t0 mit dem
Ergebnis zu t1 und zu t2 verglichen (verbundene Stichprobe). Als parametrisches
Testverfahren wurde der t-Test flr Stichproben mit paarigen Werten genutzt und als nicht-
parametrisches Testverfahren der Wilcoxon-Test.

Dartber hinaus wurden die Gruppen untereinander verglichen (unverbundene Stichprobe).
Zum einen wurden die Ausgangsdaten miteinander verglichen (Daten zu t0), zum anderen die
Mittelwertdifferenzen, welche fur jede Gruppe fir t0 und t1 sowie fir t0O und t2 gebildet und
anschliefend mit denen der anderen Gruppen verglichen wurden. Als parametrisches
Testverfahren wurde die einfaktorielle ANOVA genutzt und als nicht-parametrisches

Testverfahren der Kruskal-Wallis Test. Als Post-hoc Test diente der Dunn-Bonferroni Test, mit

"IBM Deutschland GmbH, IBM-Allee 1, 71139 Ehningen
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welchem die Gruppen paarweise verglichen wurden und eine Korrektur nach Bonferroni fir
Mehrfachvergleiche durchgefiihrt wurde.
Die Effektstarke (r) wurde fur statistisch signifikante Ergebnisse berechnet, wobei
unterschiedliche Formeln flr parametrische und nicht-parametrische Testverfahren genutzt
werden missen (vergleiche Fritz et al.®%).
Die Zuordnung der statistischen Testverfahren und die Formeln zur Berechnung der

Effektstarke konnen der Tabelle 7 entnommen werden.

Tabelle 7 Wahl der statistischen Testverfahren

Parametrischer Test- Nicht-parametrischer Test-

normalverteilte Daten: Nicht normalverteilte Daten:

Anthropometrische MFI1-20,
Daten, EORTC QLQ-C30, -BR23
Handkraft

Verbundene Stichprobe

t-Test

Wilcoxon-Test

Gruppeninterner Vergleich fur Stichproben mit
uber die Zeit paarigen Werten

1. Vergleich: t0 vs. t1
2. Vergleich: t0 vs. t2

Unverbundene Stichprobe

Einfaktorielle ANOVA Kruskal-Wallis-Test,
Vergleich der Gruppen miteinander
Post-hoc Test: Post-hoc Test:
Dunn-Bonferroni Dunn-Bonferroni
1.Vergleich: t10-t1 VG vs. KrG vs. KoG ) ) _ _
. (paarweiser Vergleich) (paarweiser Vergleich)
2 Vergleich: t0-t2 VG vs. KrG vs. KoG
Berechnung der Effektstarke r
(vergleiche Fritz et. al**) 2 7
r= r=|—7—
£ +df Jn

Abkurzungen: df = Freiheitsgrade, EORTC QLQ-C30, -BR23 = European Organisation of
Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire for Cancer Patients and
Breast Cancer Patients, KoG = Kontrollgruppe, KrG = Kraftgruppe, MFI-20 = Multidimensional
Fatigue Inventory, n = StichprobengroRe, r = Effektstarke, t = Teststatistik, VG =
Vibrationsgruppe, z = Teststatistik; Quelle: eigene Darstellung
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3 Ergebnisse

3.1 Darstellung der Ergebnisse

Die Ergebnisse der vorliegenden Studie werden graphisch als Boxplots in Prozent mit Median
(horizontale Linie), Mittelpunkt (Kreuz) und Ausreiern (Punkte) dargestellt. Im Flief3text wird
fur die normalverteilten Daten der Mittelwert (M) und die Standardabweichung (SD)
angegeben, fur die nicht-normalverteilten Daten der Median (Md). Ebenfalls werden
Teststatistik (T-Test: t, einfaktorielle ANOVA: F, Wilcoxon-Test: z, Kruskal-Wallis Test: H) und
Freiheitsgrade angegeben, sowie der p-Wert und die Effektstarke (r).

Die Effektstarke (r) wird nach Cohen® wie folgt interpretiert: es wird eine kleine Effektstarke

angenommen bei r> 0,1, eine mittlere bei r> 0,3 und eine gro3e bei r> 0,5.

3.2 Alter und anthropometrischen Daten der Patienten

Das Durchschnittsalter der Patienten betragt 47,13 Jahre (SD = 9,58) und unterscheidet sich
nicht signifikant zwischen den Studiengruppen (VG: M= 44,67, SD= 7,87, KrG: M= 47,47, SD=
8,82, KoG: M= 50,42, SD= 12,27; einfaktorielle ANOVA: F(2)= 1,330, p= 0,275).

Das Durchschnittsgewicht betragt 68,81 kg (SD = 3,47) und ist ebenfalls nicht signifikant
verschieden zwischen den Gruppen (VG: M= 68,00, SD= 0,71, KrG: M= 69,29, SD= 4,54,
KoG: M= 69,00, SD= 4,08; einfaktorielle ANOVA: F(2)= 0,186, p= 0,833). Ebenso wenig wie
die Kérpergrolie, welche durchschnittlich bei 172,30 cm (SD= 1,58) liegt (VG: M= 171,84, SD=
1,88, KrG: M= 173,20, SD= 1,22, KoG: M= 171,30, SD= 1,06; einfaktorielle ANOVA: F(2)=
2,628, p= 0,110). Die anthropometrischen Daten und das Chemotherapie-Setting der

Probanden konnen der Tabelle 8 enthommen werden.
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Tabelle 8 Anthropometrische Daten und Chemotherapie-Setting

Vibrationsgruppe Kraftgruppe Kontrollgruppe  p-Wert

Anthropometrische Daten  (n= 18) (n=15) (n=12)
Mittelwert £ SD  Mittelwert + SD  Mittelwert + SD

Alter (Jahre) 44,67 £ 7,87 47,47 £ 8,82 50,42 + 12,27 0,275
Gewicht (kg) 68,00 £ 0,71 69,29 £ 4,54 69,00 + 4,08 0,833
Koérpergrofie (cm) 171,84 £ 1,89 173,20+ 1,22 171,30 £ 1,06 0,110
Chemotherapie-Setting (%) Gesamt
Adjuvant 22,00 26,00 16,67 22,22
Neoadjuvant 78,00 74,00 83,33 77,78

Abkurzungen: n= Fallzahl, SD= Standardabweichung; Quelle: eigene Darstellung

3.3 Durchfuhrbarkeit und Studienabbriiche

Es kam zu keinem interventionsbedingten unerwiinschten Ereignis oder Trainingsabbruch.
Insgesamt beendeten 45 von 66 Teilnehmern die Studie nach Protokoll: VG: n= 18 (82%),
KrG: n=15 (68%), KoG: n= 12 (55%). Die Grinde, welche Probanden flir den Studienabbruch
angaben, sind in Tabelle 9 zusammengefasst. Die Prozentzahl gibt dabei die Anzahl der

vorzeitigen Studienabbriiche in Relation zur Gesamtteilnehmerzahl der jeweiligen Gruppe an.

Tabelle 9 Griinde fiir vorzeitiges Ausscheiden aus der Studie

Studiengruppen

Griinde fir vorzeitiges Ausscheiden VG KrG KoG
Lockdown aufgrund der Covid-19 Pandemie 3 4
Anderung/ Abbruch der Paclitaxel-Therapie aufgrund von:
e Metastasen 1
e Polyneuropathie 1
o Delir 1
e unbekannt 1
Zu hoher zeitlicher Aufwand 1 1
Mangelhafter Gesundheitszustand 1 1
Fehlende telefonische Erreichbarkeit 1 5
Gesamtzahl der Studienabbriiche 4 7 10

(18,18%) (31,82%) (45,45%)

Abkurzungen: KoG: Kontrollgruppe, KrG: Kraftgruppe, VG: Vibrationsgruppe; Quelle: eigene
Darstellung
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3.4 Ausgangswerte

Der statistische Vergleich der t0-Werte ergab nur in einem Fall einen signifikanten Unterschied
(Kruskal-Wallis Test: H(2)= 63421, p= 0,042), namlich zwischen der Vibrationsgruppe und der
Kontrollgruppe im Unterpunkt Dyspnoe (QLQ-C30) (Dunn-Bonferroni: z= 11,667, p= 0,037).

Fir alle anderen t0-Vergleiche ergab sich p= 0.05.

3.5 Nicht ausgewertete Module

Aufgrund des signifikanten Unterschiedes der Ausgangswerte der Vibrationsgruppe und der
Kontrollgruppe (Dunn-Bonferroni: z= 11,667, p= 0,037) wurde das Symptom Dyspnoe
(EORTC-QLQ C30) statistisch nicht weiter ausgewertet. Auflerdem wurde das Modul
sexuelles Vergnigen (EORTC-QLQ BR23) aufgrund des geringen Datenumfanges nicht
ausgewertet. Die Frage wurde lediglich von 14 Teilnehmern (28,57%) beantwortet (VG (n=7),
KrG (n= 5) und KoG (n= 2)). Keiner der Probanden beantwortete die Frage zur Belastung
durch Haarausfall (EORTC-QLQ BR23), da diese nur bei aktuellem Haarausfall beantwortet
werden sollte und die Probanden bereits unter der vorausgegangenen Chemotherapie mit
Epirubicin und Cyclophosphamid unter Haarausfall litten. Zuletzt wurden einige Items aufgrund
des Pandemie-Ausbruchs und der damit einhergehenden Malinahmen, Vorschriften und
Beeintrachtigungen nicht ausgewertet. Es ist sehr wahrscheinlich, dass das Berufs-und
Privatleben der Probanden, sowie die Austbung sozialer Interaktionen, die finanzielle
Situation und die Sicht auf die Zukunft durch die Pandemie so stark beeinflusst wurden, dass
eine Auswertung dieser Parameter nicht aussagekraftig ware. Hierzu zahlen die Items
Rollenfunktion, soziale Funktion und finanzielle Beschwerden (EORTC QLQ-C30), sowie die
Zukunftswahrnehmung (EORTC QLQ-BR23).
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3.6 MFI-20

3.6.1 Allgemeine Fatigue

Allgemeine Fatigue
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Abbildung 6 Allgemeine Fatigue MFI-20, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Fatigue. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG sinkt die allgemeine Fatigue ohne signifikante Unterschiede zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 52,5, t1= t2= 50, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,470, p= 0,638, t0-
t2: z=-0,475, p= 0,634.

In der KrG sinkt die allgemeine Fatigue ohne signifikante Unterschiede zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= t1= 55, t2= 50, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,866, p= 0,386, t0-t2:
z=-1,509, p= 0,131.

In der KoG steigt die allgemeine Fatigue zundchst und sinkt dann zurtck auf das
Ausgangsniveau ohne signifikanten Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0=

60, t1= 65, t2= 60, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,030, p= 0,303, t0-t2: z= -1,036, p= 0,300.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 1,543, p= 0,462, t0-t2: H(2)= 3,228, p= 0,199).

28



3.6.2 Korperliche Fatigue

Korperliche Fatigue
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Abbildung 7 Kérperliche Fatigue MFI-20, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Fatigue. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG sinkt die kdrperliche Fatigue bis t1 und steigt bis t2 wieder etwas ohne signifikante
Unterschiede zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0= 50, t1= 40, t2= 47,5, Wilcoxon-Test:
t0-t1: z= -0,656, p= 0,512, 10-t2: z= -0,252, p= 0,801.

In der KrG nimmt die kérperliche Fatigue zwischen t0 und t1 signifikant ab und es ergibt sich
eine hohe Effektstarke. Zwischen t0 und t2 zeigt sich eine nicht signifikante Reduktion: Md:
t0=t1= 55, t2: 45, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -2.284, p= 0,022, r= 0,59, t0-t2: z=-1,792, p=0,073.

In der KoG steigt die korperliche Fatigue ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Zeitpunkten: Md t0,t1= 52,5, Md t2= 55, Der Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,347, p= 0,178, t0-t2:

z=-0,362, p= 0,717.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 5,855, p= 0,054, t0-t2: H(2)= 5,246, p= 0,073.
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3.6.3 Mentale Fatigue

Mentale Fatigue
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Abbildung 8 Mentale Fatigue MFI-20, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Fatigue. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG steigt die mentale Fatigue zunachst und sinkt anschlielRend wieder etwas ohne
signifikanten Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0= 35, t1= 45, t2= 42,5,
Wilcoxon-Test: t0-t1: z=-1,358, p= 0,174, t0-t2: z= -1,348, p= 0,178.

In der KrG sinkt die mentale Fatigue ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 35, t1=t2= 30, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,895, p= 0,371, t0-t2:
z=-1,441, p= 0,150.

In der KoG steigt die mentale Fatigue ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= t1 = 55, t2= 57,2, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,544, p= 0,123, t0-

t2: z= -1,201 p= 0,230.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 2,912, p= 0,233, t0-t2: H(2)= 3,662, p= 0,160.
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3.6.4 Reduzierte Aktivitat

Reduzierte Aktivitat
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Abbildung 9 Reduzierte Aktivitat MFI-20, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Héhere Werte entsprechen einem hdheren Mal3 an reduzierter
Aktivitat. —: Median, °: Ausreil3er

In der VG nimmt die reduzierte Aktivitdt ab ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 42,5, t1= 32,5, t2= 35, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,566, p= 0,571,
t0-t2: z= -0,840, p= 0,401.

In der Kraftgruppe bleibt die reduzierte Aktivitdt konstant ohne signifikanten Unterschied
zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0=t1=t2= 45, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,010, p=
0,313, t0-t2: z= -0,952, p= 0,341.

In der Kontrollgruppe steigt die reduzierte Aktivitat zunachst und sinkt dann unter den
Ausgangswert ohne signifikanten Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0= 55,

t1= 60, t2= 47,5, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,899 p= 0,368, t0-t2: z= -0,045 p= 0,964.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1 H(2)= 1,330, p= 0,514, t0-t2: H(2)= 0,458, p= 0,795.
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3.6.5 Reduzierte Motivation

Reduzierte Motivation
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Abbildung 10 Reduzierte Motivation MFI-20, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Héhere Werte entsprechen einem hdheren Mal3 an reduzierter
Motivation. —: Median, °: Ausreil3er)

In der VG sinkt die reduzierte Motivation ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 30, t1= 35, t2= 25, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,307, p= 0,759, t0-
t2: z=-0,716, p= 0,474.

In der KrG sinkt die reduzierte Motivation ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 40, t1= 30, t2= 30, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,656, p= 0,098, t0-
t2: z=-1,887, p= 0,059.

In der KoG bleibt die reduzierte Motivation konstant ohne signifikanten Unterschied zwischen
den Testungszeitpunkten: Md: t0= 35, t1= 42,5, t2= 35, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,297, p=

0,766, t0-t2: z= -0,256, p= 0,798.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)=1,991, p= 0,369, t0-t2: H(2)= 2,256, p= 0,324.
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3.7 EORTC QLQ-C30

3.7.1 Globaler Gesundheitsstatus und Lebensqualitat

Globaler Gesundheitsstatus & Lebensqualitat
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Abbildung 11 Globaler Gesundheitsstatus und Lebensqualitdt QLQ-C30, Quelle: eigene

Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Lebensqualitét. —
—: Median, °: Ausreil8er

In der VG steigt der globale Gesundheitsstatus und die Lebensqualitat ohne signifikanten
Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0= 62,5, t1= 70,83, t2= 66,67, Wilcoxon-
Test: z=-0,547 t0-t1: p= 0,566, t0-t2 z= -0,596, p= 0,551.

In der KrG steigt der globale Gesundheitsstatus und die Lebensqualitdt und der Anstieg
zwischen t0 und t2 erreicht Signifikanz mit einer hohen Effektstarke: Md: t0= 50, t1= 58,33, t2=
66,67, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,317, p= 0,188, t0-t2: z= -2,549, p= 0,011, r=0,66.

In der KoG sinken der globale Gesundheitsstatus und die Lebensqualitat ohne signifikanten
Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0= 66,67, t1= 54,17, t2= 62,50
Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,560, p= 0,119, t0-t2: z= -1,703, p= 0,088.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt einen signifikanten Unterschied zwischen t0
und t2 zwischen der KrG und der KoG und es zeigt sich eine hohe Effektstarke:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 3,413, p= 0,181, t0-t2: H(2)= 7,283 p= 0,026,
Dunn-Bonferroni-Test: KrG vs. KoG: t0-t2: z= -2,699, p= 0,021, r= 0,52.
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3.7.2 Funktionsskalen

Korperliche Funktion
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Abbildung 12 Kdérperliche Funktion QLQ-C30, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Funktion. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG nimmt die kdrperliche Funktion ab ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0=t1= 86,67, Md: t2= 83,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,824, p=
0,068, t0-t2: z=-1,591, p= 0,112.

In der KrG steigt die kdrperliche Funktion ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 80, t1= 86,67, t2= 93,33, Wilcoxon-Test: z= -0,259, t0-t1:
p=0,796, t0-t2: z= -0,413, p= 0,679.

In der KoG sinkt die korperliche Funktion, dabei besteht zwischen t0 und t1 ein signifikanter
Unterschied mit einer hohen Effektstarke: Md: t0= 90, t1=t2= 76,67, Wilcoxon-Test: z=-2,410,

t0-t1: p= 0,016, r= 0,70, t0-t2: z= -1,852, p= 0,064.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 2,412, p= 0,299, t0-t2: H(2)= 1,758, p= 0,415.
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Abbildung 13 Emotionale Funktion QLQ-C30, Quelle: eigene Darstellung.

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Funktion. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG steigt die emotionale Funktion ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 66,67, t1= 79,17, 2= 75,00, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,212, p=
0,832, t0-t2: z= -0,549, p= 0,583.

In der KrG bleibt die emotionale Funktion konstant ohne signifikanten Unterschied zwischen
den Testungszeitpunkten: Md: t0= 75,00, t1= 66,67, t2= 75,00, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,136,
p=0,892, t0-t2: z= -0,361, p= 0,718.

In der KoG sinkt die emotionale Funktion ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0=t1= 62,50, t2= 58,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,880, p= 0,379,

t0-t2: z= -0,119, p= 0,905.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 0,283, p= 0,868, t0-t2: H(2)= 0,109, p= 0,947.
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Abbildung 14 Kognitive Funktion QLQ-C30, Quelle: eigene Darstellung.

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Funktion. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG sinkt die kognitive Funktion zunachst und bleibt dann konstant ohne signifikanten
Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0= 83,33, t1=t2= 75,00, Wilcoxon-Test:
t0-t1: z= -0,941, p= 0,347, 10-t2: z= -0,516, p= 0,606.

In der KoG steigt die Fatigue an ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 38,89, t1= 44,44, t2= 50,00, Wilcoxon-Test t0-t1: z= 0,000, p=
1,000, t0-t2: z= -1,122, p= 0,262.

In der KoG bleibt die kognitive Funktion nach zwischenzeitlichem Anstieg konstant ohne
signifikanten Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0= 66,67, t1= 75,00, t2=

66,67, Wilcoxon-Test: t0-t1: p= 0,719, z= -0,359, t0-t2: z= -1,190, p= 0,234.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2), 1,813, p= 0,404, t0-t2: H(2)= 0,428 p= 0,808.

36



3.7.3 Symptomskalen
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Abbildung 15 Fatigue QLQ-C30, Quelle: eigene Darstellung.

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Symptomen. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG bleibt die Fatigue nach zwischenzeitlichem Absinken konstant ohne signifikanten
Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0 = 44,44, t1= 38,89, t2= 44,44,
Wilcoxon-Test: VG: t0-t1: z= -0,144, p= 0,885, t0-t2: z= -0,924.

In der KrG bleibt die Fatigue konstant ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0=t1=t2= 44,44, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,087, p= 0,277, t0-t2: z=
-1,664, p= 0,096.

In der KoG steigt die Fatigue an ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 38,89, t1= 44,44, t2= 50,00, Wilcoxon-Test t0-t1: z= 0,000, p=

1,000, t0-t2: z= -1,122, p= 0,262.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 1,047, p= 0,592, t0-t2: H(2)= 5,237 p= 0,073.
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Schmerzen
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Abbildung 16 Schmerzen QLQ-C30, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. H6here Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Symptomen.—:
Median, °: Ausreil3er

In der VG nehmen die Schmerzen zu ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 0,00, t1= 8,33, t2= 25,00, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,200, p=
0,842, t0-t2: z= -0,907, p= 0,364.

In der KrG nehmen die Schmerzen erst zu und sinken dann wieder auf das Ausgangsniveau:
Md: t0= 16,67, t1= 33,33, t2= 16,67, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,333, p= 0,739, t0-t2: z=-0,598,
p= 0,550.

In der KoG nehmen die Schmerzen zu ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0=t1= 16,67, t2= 33,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,244, p= 0,214,

t0-t2: z= -0,844, p= 0,399.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 2,737, p= 0,254, t0-t2: H(2)= 0,025, p= 0,987.
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Schlafstorung
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Abbildung 17 Schlafstérung QLQ-C30, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. H6here Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Symptomen.—:
Median, °: Ausreil3er

In der VG nimmt die Schlafstérung ab ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 50,00, t1=t2= 33,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,417, p= 0,156,
t0-t2: z= -0,483, p= 0,629.

In der KrG nimmt die Schlafstérung ab ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 66,67, t1=t2= 33,33, Wilcoxon-Test: KrG: t0-t1: z= -0,749, p=
0,454, t0-t2: z= -1,561, p= 0,119.

In der KoG nimmt die Schlafstérung von t0 bis t1 signifikant ab mit hoher Effektstarke und
erreicht zu t2 wieder den Ausgangswert: Md: t0= 50,00, t1= 33,33, t2= 50,00, Wilcoxon-Test:

t0-t1: z= -2,236, p= 0,025, r= 0,65, t0-t2: z= -0,557, p= 0,577.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 0,190, p= 0,909, t0-t2: H(2)= 0,065, p= 0,968.
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Obstipation
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Abbildung 18 Obstipation QLQ-C30, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. H6here Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Symptomen.—:
Median, °: Ausreil3er

In der VG nimmt die Obstipation zwischen t0 und t1 ab und zwischen t0 und t2 kommt es zu
einer signifikanten Reduktion mit hoher Effektstarke: Md: t0=t1=t2= 0, Wilcoxon-Test: t0-t1: z=
-1,809, p= 0,070, t0-t2: z= -2,235, p= 0,025, r= 0,53.

In der KrG nimmt die Obstipation signifikant ab von t0 bis t1 sowie von t0 bis t2 und es ergibt
sich jeweils eine hohe Effektstarke: Md: t0= 33,33, t1=t2= 0, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -2,235,

p= 0,025, r= 0,58, t0-t2: z= -2,360, p= 0,018, r= 0,61.

In der KoG gibt es keinen signifikanten Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md:
t0=t1=t2= 0, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,816p= 0,414, t0-t2: z= 0,000 p= 1,000.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 1,609, p=0,447, t0-t2: H(2)= 4,854 p= 0,088.
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Abbildung 19 Diarrhé QLQ-C30, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Symptomen. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG bleibt der Median der Diarrhé unverandert ohne signifikanten Unterschied zwischen
den Testungszeitpunkten: Md: t0=t1=t2= 0, Wilcoxon-Test: t0-t1: z=-1,897, p= 0,058, t0-t2: z=
-1,613 p=0,107.

In der KrG nimmt die Diarrhd von t0 bis t1 zu und von t0 bis t2 ergibt sich eine signifikante
Zunahme mit hoher Effektstarke: Md: t0=t1= 0, t2= 33,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,732, p=
0,083, t0-t2: z= -2,157, p= 0,031, r= 0,56.

In der KoG nimmt die Diarrhé von t0 bis t1 und von tO bis t2 signifikant zu mit hoher
Effektstarke: Md: t0= 0, t1=t2= 33,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z=-1,994, p= 0,046, r= 0,58, t0-t2:

z=-1,983, p= 0,047, r= 0,57.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 0,878, p= 0,645, t0-t2: H(2)= 1,323, p= 0,516.
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Appetitverlust
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Abbildung 20 Appetitverlust QLQ-C30, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Symptomen. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG bleibt der Median des Appetitverlusts konstant. Die statistische Auswertung ergibt
eine signifikante Reduktion von t0 bis t2 mit einer mittleren Effektstarke: Md: t0=t1=t2= 0,00,
Wilcoxon-Test t0-t1: z= -0,780, p= 0,435, t0-t2: z= -1,994 p= 0,046, r= 0,47.

In der KrG ergibt sich eine nicht signifikante Reduktion von t0 bis t1 und von t0 bis t2: Md: t0=
33,33, t1=t2= 0, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,725, p= 0,084, t0-t2: z= -1,807, p= 0,071.

In der KoG bleibt der Appetitverlust konstant ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0=t1=t2= 0,00, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,378, p= 0,705, t0-t2: z=

-0,333, p=0,739.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 1,186, p= 0,553, t0-t2: H(2)= 0,614, p= 0,736.
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Nausea und Emesis
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Abbildung 21 Nausea und Emesis QLQ-C30, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Symptomen. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG nehmen Ubelkeit und Erbrechen signifikant ab zwischen t0 und t1, sowie t0 und t2
und es ergeben sich hohe Effektstarken: Md: t0= 16,67, t1=t2= 0, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -
2,486, p= 0,013, r= 0,59, t0-t2: z= -2,112, p= 0,035, r= 0,50.

In der KrG nehmen Ubelkeit und Erbrechen zwischen t0 und t1 signifikant ab mit hoher
Effektstarke: Md: t0= 16,67, t1=t2= 0, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -2,308, p= 0,021, r= 0,60, t0-t2:
z=-1,611, p=0,107.

In der KoG nehmen Ubelkeit und Erbrechen zwischen t0 und t2 signifikant ab mit hoher
Effektstarke: Md: t0= 16,67, t1= 8,33, t2= 0,00, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,905, p= 0,366, t0-

t2: z=-2,271, p= 0,023, r= 0,66.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 1,148, p= 0,563, t0-t2: H(2)= 0,578, p= 0,749.
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3.8 EORTC QLQ-BR23

3.8.1 Funktionsskalen
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Abbildung 22 Kérperbild QLQ-BR23, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Funktion. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG nimmt das Koérperbild bis t1 ab und erreicht zu t2 wieder den Ausgangswert ohne
signifikanten Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0= 83,33, t1= 79,17, t2=
83,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,277, p= 0,782, t0-t2: z= -0,179, p= 0,858.

In der KrG nimmt das Korperbild bis t1 ab und erreicht zu t2 wieder den Ausgangswert ohne
signifikanten Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0= 83,33, t1= 75,00, t2=
83,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,724, p= 0,469, t0-t2: z= -1,006, p= 0,314.

In der KoG sinkt das Korperbild zwischen t0 und t2 ohne signifikanten Unterschied zwischen
den Testungszeitpunkten: Md: t0=t1= 75,00, t2= 70,83, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,183, p=

0,854, t0-t2: z=-0,781, p= 0,435.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 0,670, p=0,715, t0-t2: H(2)= 0,616, p=: 0,735.
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Abbildung 23 Sexuelle Funktion QLQ-BR23, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Funktion. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG steigt die sexuelle Funktion ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0=t1= 16,67, t2= 33,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,535, p= 0,593,
t0-t2: z= -1,396, p= 0,163.

In der KrG sinkt die sexuelle Funktion zwischen t0 und t1 und steigt zwischen t0 und t2 wieder
an: Md: t0= 33,33, t1= 16,67, t2= 33,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,531, p= 0,595, t0-t2: z= -
1,734, p= 0,083.

In der KoG steigt die sexuelle Funktion ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 16,67, t1=t2= 25,00, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,069, p= 0,285,

t0-t2: z= -0,061, p= 0,952.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied (Kruskal-
Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 1,397, p= 0,497, t0-t2: H(2)= 0,368, p= 0,832).
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3.8.2 Symptomskalen

Nebenwirkungen der systemischen Therapie
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Abbildung 24 Nebenwirkungen der systemischen Therapie QLQ-BR23, Quelle: eigene
Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mals an Symptomen. —:
Median, °: Ausreil3er.

In der VG nehmen die Nebenwirkungen der systemischen Therapie ab ohne signifikanten
Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0= 42,86, t1= 33,33, t2= 23,81,
Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,247, p= 0,213, t0-t2: z= -0,939, p= 0,348.

In der KrG nehmen die Nebenwirkungen der systemischen Therapie zwischen t0 und t1, sowie
zwischen t0 und t2 hochsignifikant ab mit hohen Effektstarken: Md: t0= 52,38, t1= 38,10, t2=
33,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -2,677, p= 0,007, r= 0,69, t0-t2: z= -2,646, p= 0,008, r= 0,68.

In der KoG nehmen die Nebenwirkungen der systemischen Therapie bis t1 ab und steigen zu
t2 wieder an ohne signifikanten Unterschied zwischen den Testungszeitpunkten: Md: t0=
52,38, t1= 42,86, t2= 50,00, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,405, p= 0,686, t0-t2: z= -1,476,
p=0,140.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 2,743, p=0,254, t0-t2: H(2)= 2,961, p= 0,228.
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Brustsymptome

100
90
80
70 °
S 60 *
(0]
§ 50 o DtO
(=
£ 40 ° st
30 [o] o -|-
(V)
20 °
SI= K ]
O —
Vibrationsgruppe Kraftgrupppe Kontrollgruppe

Gruppe

Abbildung 25 Brustsymptome QLQ-BR23, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Symptomen. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG nehmen die Brustsymptome zunachst ab und bleiben dann konstant. Zwischen t0
und t2 ist die Reduktion signifikant mit einer hohen Effektstarken: Md: t0= 4,17, t1=2= 0,00,
Wilcoxon-Test: -t1: z= -1,310, p= 0,190, t0-t2: z= -2,200, p= 0,028, r= 0,56.

In der KrG bleiben die Brustsymptome bis t1 konstant und nehmen bis t2 signifikant ab mit
einer hohen Effektstarke: Md: t0=t1= 16,67, t2= 8,33, Wilcoxon-Test: t0-t1: z=-0,042, p= 0,967,
t0-t2: z= - 2,072, p= 0,038, r=0,53.

In der KoG nehmen die Brustsymptome kontinuierlich ab. Die Reduktion zwischen t0 und t2
erreicht Signifikanz mit einer hohen Effektstarke: Md: t0= 16,67, t1= 12,50, t2= 8,33, Wilcoxon-

Test:t0-11: z= -1,538, p= 0,124, t0-t2: z= -1,995, p= 0,046, r= 0,58.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis-Test: t0-t1: H(2)= 1,271, p= 0,530, t0-t2: H(2)= 0,152, p= 0,927.
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Abbildung 26 Armsymptome QLQ-BR23, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Fragebogens zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in Prozent
als Boxplots dargestellt. Hohere Werte entsprechen einem héheren Mal3 an Symptomen. —:
Median, °: Ausreil3er

In der VG bleiben die Armsymptome konstant ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md= t0=t1=t2= 0,00, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,136, p= 0,256, t10-t2: z=
-0,863, p=0,388.

In der KrG nehmen die Armsymptome ab ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0= 22,22, t1=t2= 11,11, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -0,977, p= 0,329,
t0-t2: z= -1,349, p= 0,177.

In der KoG steigen die Armsymptome ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: Md: t0=t1= 11,11, t2= 16,67, Wilcoxon-Test: t0-t1: z= -1,622, p=0,105,

t0-t2: z= -0,672, p= 0,501.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
Kruskal-Wallis- Test: t0-t1: H(2)= 0,696, p= 0,706, t0-t2: H(2)= 0,626 p= 0,731.

48



3.9 Handkraft

Kraft der dominanten Hand
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Abbildung 27 Kraft der dominanten Hand, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Hand-Dynamometrie zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in
Kilogramm als Boxplots dargestellt. X: Mittelwert, —: Median, °: Ausreil3er

In der VG nimmt die Handkraft zu von t0 (M= 28,39kg, SD= 5,26) bis t1 (M= 29,17kg, SD=
5,45) und t2 (M= 28,72kg, SD= 5,58) ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: T-Test fur paarige Stichproben: t0-t1: t(17)= 0,842, p= 0,411, t0-t2:
t(17)= 0,366, p= 0,719.

Insgesamt nimmt die Handkraft der VG von t0 bis t2 um 0,33kg (95% KI: -1,589- 2,256) zu.

In der KrG nimmt die Handkraft hochsignifikant zu von t0 (M= 31,40 kg, SD= 4,70) bis t1 (M=
34,20 kg, SD=4,75) mit hoher Effektstarke: T-Test flr paarige Stichproben: t0-t1: t(14)= 3,146,
p= 0,007, r= 0,64. Die Kraftzunahme von t0 bis t2 (M= 32,47 kg, SD: 6,38) ist nicht signifikant:
T-Test fir paarige Stichproben: t0-t1: t(14)= 0,877, p= 0,395.

Insgesamt nimmt die Handkraft der KrG von t0 bis t2 um 1,07 kg (95% KI: -1,543- 3,676) zu.

In der KoG nimmt die Handkraft zu von t0 (M= 30,42 kg, SD= 6,50) bis t1 (M= 30,92 kg, SD=
7,72) und t2 (M= 32,08kg, SD= 7,914) ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: T-Test fur paarige Stichproben: t0-t1: t(11)= 0,623, p= 0,546, t0-t2:
t(11)= 1,581, p= 0,142.

Insgesamt nimmt die Handkraft der KoG von t0 bis t2 um 1,67 kg (95% KI: -0,65- 3,99) zu.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
einfaktorielle ANOVA t0-t1: F(2)= 1,888, p= 0,164, t0-t2: F(2)= 0,390), p= 0,680.
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Kraft der nicht- dominanten Hand
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Abbildung 28 Kraft der nicht-dominanten Hand, Quelle: eigene Darstellung

Legende: Die Werte des Hand-Dynamometrie zu t0, t1 und t2 werden gruppenabhéngig in
Kilogramm als Boxplots dargestellt. X: Mittelwert, —: Median, °: Ausreil3er.

In der VG nimmt die Handkraft zu von t0 (M= 26,67 kg, SD= 4,28) bis t1 (M= 27,06 kg, SD=
4,94) und ab bis t2 (M= 25,56 kg, SD= 5,81) ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: T-Test fur paarige Stichproben: t0-t1: t(17)= 0,583, p= 0,568, t0-t2:
t(17)=-0,182, p= 0,858.

Insgesamt nimmt die Handkraft der VG von t0 bis t2 um 0,11kg (95% KI: -1,398- 1,175) ab.

In der KrG nimmt die Handkraft zu von t0 (M= 28,67 kg, SD= 4,39) bis t1 (M= 30,20 kg, SD=
4,63): und t2 (M= 29,13 kg, SD: 5,22) ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: T-Test fur paarige Stichproben: t0-t1: t(14)= 1,792, p= 0,095, t0-t2:
t(14)= 0,549, p= 0,592.

Insgesamt nimmt die Handkraft der KrG von t0 bis t2 um 0,47 kg (95% KI: -1,356- 2,290) zu.

In der KoG nimmt die Handkraft zu von t0 (M= 26,92 kg, SD= 6,37) bis t1 (M= 27,50 kg, SD=
7,24) und t2 (M= 27,83kg, SD= 7,23) ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Testungszeitpunkten: T-Test fur paarige Stichproben: t0-t1: t(11)= 0,727, p= 0,482, t0-t2:
t(11)= 1,019, p= 0,330.

Insgesamt nimmt die Handkraft der KrG von t0 bis t2 um 0,92 kg (95% KI: -1,06- 2,90) zu.

Der Vergleich der Gruppen untereinander ergibt keinen signifikanten Unterschied:
einfaktorielle ANOVA t0-t1: F(2)= 0,653, p= 0,526, t0-t2: F(2)= 0,445), p= 0,644.
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4 Diskussion

In die prospektive, randomisierte, kontrollierte Studie konnten 45 Patienten eingeschlossen
werden. Ziel der Dissertation war es, die Auswirkungen von moderatem Krafttraining mit und
ohne zusatzlichem Ganzkoérper-Vibrationstraining auf Tumor-assoziierte  Fatigue,
Lebensqualitdt und Kraft wahrend einer systemischen Mammakarzinom-Behandlung zu
evaluieren und damit den wissenschaftlichen Kenntnisstand in der onkologischen
Supportivtherapie, insbesondere in Bezug auf diese neuartige Trainingskombination, zu

erweitern.

4.1 Diskussion der Ergebnisse

4.1.1 Durchfiihrbarkeit der Interventionen

Im Studienverlauf kam es zu keinem Interventions-bedingten unerwiinschten Ereignis und die
Trainingseinheiten konnten von den Probanden komplikationslos durchgefiihrt werden.

Der Hauptgrund fir Studienabbriiche in den Interventionsgruppen war die Covid-19 Pandemie,
welche eine Fortfihrung des Trainings zeitweise verhinderte. In der Vibrationsgruppe kam es
lediglich zu einem Pandemie-unabhangigen Studienabbruch, namlich aufgrund einer
Therapieschema-Anderung. In der Kraftgruppe standen drei Studienabbriiche nicht in
direktem Zusammenhang mit der Pandemie, sondern waren durch Zeitmangel, einem
unzureichenden Gesundheitszustand und fehlender telefonischer Erreichbarkeit bedingt. Die
ubrigen Teilnehmer der Interventionsgruppen (VG: 81,82%, KrG: 68,18%) nahmen an
mindestens 70% der insgesamt 24 Trainingseinheiten teil.

Die oben genannten Resultate verdeutlichen, dass ein moderates Krafttraining allein und in
Kombination mit Ganzkdrper-Vibrationstraining bei 10-16 Hertz wahrend einer Chemotherapie
sicher durchfuhrbar und im klinischen Alltag umsetzbar ist.

Dies erweitert den Kenntnisstand bestehender klinischer Studien, welche bereits die gute
Durchflihrbarkeit von Krafttraining als auch Vibrationstraining isoliert wahrend einer

Chemotherapie nachweisen konnten.'?¢3

4.1.2 Tumor-assoziierte Fatigue, Kraft und Funktionsparameter
Korperliche Fatigue ist laut einer Umfrage unter Karzinompatienten die haufigste

Manifestationsform der Tumor-assoziierten Fatigue.®® In der Kraftgruppe zeigt sich eine

signifikante Reduktion der koérperlichen Fatigue um 10% (p= 0,022), wahrend selbiger
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Parameter in der Kontrollgruppe zunimmt. Ein entsprechender Effekt wurde in weiteren
randomisierten, kontrollierten Studien von CeSeiko et al*®, sowie von Schmidt, T. et al.>*
beobachtet, in welchen ein 12-woéchiges Krafttraining bei Brustkrebspatienten ebenso zur
Reduktion von Fatigue fuhrte.

Die Wirkung von Krafttraining auf kérperliche Symptome der Fatigue lasst sich partiell mit der
Hypothese erklaren, dass durch eine Steigerung der Muskelkraft und der korperlichen
Leistungsfahigkeit eine hohere physische Belastbarkeit erzeugt werden kann, was die
wahrgenommene Anstrengung beim Erledigen von Alltagsaufgaben reduziert.®

Diese Hypothese wird durch die Ergebnisse der vorliegenden Studie bekraftigt, da in der
Kraftgruppe eine signifikante Steigerung der Handkraft (p= 0,007) und eine deutliche
Verbesserung der korperlichen Funktion um 13,33% (p= 0,679) beobachtet werden kann,
wahrend Letztere in der Kontrollgruppe signifikant sinkt (p= 0,016). Somit ist eine positive
Beeinflussung der korperlichen Fatigue durch die Steigerung der Muskelkraft und der
korperlichen Leistungsfahigkeit in der vorliegenden Studie denkbar.

Die mentale und affektive Komponente der Fatigue wird laut einer Metaanalyse von Van
Vulpen et al. durch Bewegungsinterventionen weitaus weniger beeinflusst als die Ubrigen
Fatigue-Dimensionen.?” Diese Erkenntnis deckt sich mit den Ergebnissen der vorliegenden
Studie, da die mentale Fatigue lediglich um 5% abnimmt (p= 0,150). Entsprechende Resultate
ergaben sich ebenfalls in einer Studie mit Brustkrebspatienten von Schmidt M.E. et al., in
welcher sich die Werte der allgemeinen und kérperlichen Fatigue zwischen der Kraftgruppe
und der Entspannungsgruppe signifikant unterschieden, wahrend keine signifikanten
gruppenabhangigen Unterschiede bezlglich der affektiven und kognitiven Fatigue
bestanden.*® AuRerdem zeigten sich in der genannten Studie eine statistische Signifikanz der
Ergebnisse erst nach Ausschluss von depressiven Probanden.®® Urséachlich hierflr ist
vermutlich die starke Korrelation beider Parameter, da Fatigue einerseits ein Hauptsymptom
von depressiven Patienten ist und eine vorliegende Depression andererseits die
Auftretenswahrscheinlichkeit von Fatigue erhoht.3*28

Als weiterer Einflussfaktor hinsichtlich der Wirksamkeit von Trainingsinterventionen auf
Fatigue-Symptome wurde in einer Studie die sogenannte ,Post-Exertional Malaise*
identifiziert. Dieser Begriff beschreibt eine Belastungsintoleranz, welche bei korperlicher
(und/oder geistiger) Anstrengung zur Symptom-Exazerbation von Uber 24 Stunden Lange
fiihren kann und bis zu 33% der Patienten mit chronischer Tumor-assoziierter Fatigue betrifft.%
Die Testung Betroffener innerhalb dieses Zeitraums resultiert folglich in héheren Fatigue-
Werten in Selbsteinschatzungs-Fragebégen und somit in einer Verzerrung der Trainings-
Effekte. Um Fahrten zum Universitatsklinikum zu reduzieren, nahmen Teilnehmer der

Interventionsgruppen in der vorliegenden Studie den Testungstermin regelhaft im direkten
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Anschluss an ihre Trainingseinheit wahr, sodass die Moglichkeit einer Messung von erhdhten
Fatigue-Werten aufgrund einer Symptom-Exazerbation bestand.

Folglich sollten in kinftigen Studien Stérfaktoren wie ,Post-Exertional Malaise“ und
Depressionen berlcksichtigt werden, um einen unverfalschten Eindruck von dem Potenzial
verschiedener Trainingsinterventionen zu erhalten.

Depressive Symptome, Angstzustande sowie weitere psychische und kognitive Parameter
kénnen durch Krafttraining positiv beeinflusst werden."'2% Dies bestatigt auch das Ergebnis
einer randomisierten, kontrollierten von Studie von CeSeiko et al., in welcher ein 12-wdchiges
Krafttraining bei Brustkrebspatienten zu einer signifikanten Steigerung der emotionalen
Funktion fiihrte, wahrend die kognitive Funktion tendenziell ebenfalls stieg.*®

Auch in der vorliegenden Studie steigt die kognitive Funktion in der Kraftgruppe um 16,67%
(p= 1,000) und die emotionale Funktion bleibt konstant, wahrend diese in der Kontrollgruppe
sinkt. Es stellen sich jedoch keine signifikanten Unterschiede innerhalb der Kraftgruppe und
im Vergleich zur Kontrollgruppe dar.

Ebenso zeigen sich keine signifikanten Effekte des Krafttrainings hinsichtlich der reduzierten
Aktivitat und der reduzierten Motivation. Letztere sinkt jedoch deutlich um 10% (p= 0,059), was
auf eine tendenzielle Zunahme der Motivation durch Krafttraining schlieRen Iasst. Dies ist
deshalb von klinischer Relevanz, da mangelnde Motivation neben dem Vorliegen von Fatigue-
Symptomen eine haufige Barriere fiir die Teilnahme an Bewegungsintervention darstellt.’>°
Folglich kann ein sich selbst verstarkender Prozess entstehen: das Krafttraining fuhrt bei
Tumorpatienten zur Reduktion von Fatigue-Symptomen und tendenziell zur Steigerung der
Motivation und wirkt damit gleichzeitig zwei haufigen Trainings-Barrieren Betroffener

entgegen.

In der Vibrationsgruppe kommt es zu einer Abnahme der allgemeinen und der kdrperlichen
Fatigue, sowie der reduzierten Motivation, wahrend in der Kontrollgruppe keine forderlichen
Tendenzen messbar sind. Insgesamt ergeben sich hierbei keine statistisch signifikanten
Unterschiede zwischen den Testungszeitpunkten oder im Vergleich zu den anderen beiden
Studiengruppen.

Demgegenuber konnte in einer kontrollierten, randomisierten Studie mit Fibromyalgie-
Patienten eine Uberlegenheit von zusatzlichem Vibrationstraining festgestellt werden. So
zeigte sich lediglich in der Gruppe, welche Vibrationstraining in Kombination mit einem
aeroben Trainingsprogramm (Gehen und Tanzen) ausfiihrten, eine signifikante Fatigue-
Reduktion, jedoch nicht in der Gruppe, welche ausschlie3lich das aerobe Trainingsprogramm
absolvierte. Das Vibrationstraining beinhaltete 6 verschiedene statische und dynamische
Ubungen (z.B. Kniebeugen) auf einer Vibrationsplatte mit einer Frequenz von 30 Hertz.”? In

einer Studie mit Lupus-Patienten, in welcher die Probanden statische Ubungen (z.B.
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Kniebeugen) auf einer Vibrationsplatte bei 30-50 Hertz ausfihrten, wurde eine signifikante
Fatigue-Reduktion beobachtet, die in der Gruppe, welche dieselben Ubungen ohne
Vibrationsreiz ausfiihrte, nicht auftrat.”

Allerdings ist die Vergleichbarkeit mit der vorliegenden Studie aufgrund mafRgeblicher
Unterschiede in Hinblick auf die Belastungsnormative des Vibrationstrainings und der
Kombinations-Trainingsart, das Patientenkollektiv und die Fatigue-Messmethode stark
eingeschrankt.

Bezlglich der Handkraft zeigt sich in der Vibrationsgruppe zwischen den Testungszeitpunkten
und im Vergleich zu den anderen beiden Studiengruppen ebenfalls keine signifikanten Effekte.
Dementsprechend kann anhand der vorliegenden Studie kein Vorteil einer Kombination von
Vibrations- und Krafttraining gegenuber isoliertem Krafttraining im Hinblick auf die Muskelkraft
bei Brustkrebspatienten wahrend einer Chemotherapie nachgewiesen werden. Hinsichtlich
der korperlichen Funktion stellt sich eine férderliche Tendenz in der Vibrationsgruppe
gegentber der Kontrollgruppe dar, jedoch nicht gegenliber der Kraftgruppe, sodass auch hier
kein additiver Effekt der Trainingskombination zum Vorschein tritt.

Zu demselben Ergebnis kamen de Sire et al. in einer Pilotstudie mit Brustkrebspatienten,
welche unter Aromatase-Inhibitor-induzierten muskuloskelettalen Symptomen litten und
entweder ein korperliches Training mit oder ohne Ganzkdrpervibration (bei 30 Hertz)
absolvierten. Hierbei zeigte sich kein Unterschied zwischen den Interventionsgruppen
bezuiglich der Muskelkraft und der kérperlichen Leistungsfahigkeit.”> Und auch in einer
Metaanalyse mit COPD-Patienten konnte kein Zusatzeffekt durch die Kombination von
Vibrationstraining und Krafttraining gegeniber isoliertem Krafttraining im Hinblick auf die
Muskelkraft festgestellt werden.®

Im Kontrast dazu weisen die Ergebnisse verschiedener randomisierter, kontrollierter Studien
auf einen augmentierenden Vibrationstrainings-Effekt hinsichtlich der Muskelkraft hin. Diese
unterscheiden sich von der vorliegenden Studie nicht nur das Studienkollektiv und das
Trainingsprotokoll betreffend, sondern auch bezlglich der Kraft-Messmethode.

Wahrend in der vorliegenden Studie die Handkraft, und somit die Unterarmmuskulatur, als
Indikator fiir die generelle Leistung und Kraft der Skelettmuskulatur gemessen wurde,®!%
wurde in Studien, welche einen Zusatzeffekt von Vibrationstraining demonstrieren konnten,
die Kraft groRer Muskeln und Muskelgruppen gemessen.

In einer Studie mit Fibromyalgie-Patienten von Safiudo et al. wurde die Kraft der unteren
Extremitdt anhand der Anzahl von Kniebeugen, welche innerhalb von 60 Sekunden

t.”! Dabei zeigte sich ein signifikanter Kraftzuwachs

durchgefuhrt werden konnten, eingeschéatz
lediglich in der Gruppe, welche zusatzlich zu einem Fitnesstraining ein Vibrationstraining bei
20 Hertz absolvierte, jedoch nicht in der Gruppe, welche das Fitnesstraining ohne

Vibrationseinheit durchfiihrte. Das Fitnesstraining bestand aus einer Ausdauer- und
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Krafteinheit und fand zweimal wochentlich statt, wahrend das Vibrationstraining zuséatzlich
dreimal wéchentlich stattfand.” In einer weiteren randomisierten, kontrollierten Studie mit
postmenopausalen Frauen wurde zur Kraftbestimmung der 1RM-Test an verschiedenen
Trainingsgeraten durchgefiihrt, welcher das maximale Gewicht ermittelt, das mit einer einzigen
Wiederholung bewegt werden kann.*® Hierbei zeigte sich, dass ein Vibrationstraining bei 30-
40 Hertz die positiven Auswirkungen des Krafttrainings auf die Muskelleistung verstarken
kann.%

Das Ausbleiben eines signifikanten Effektes des zusatzlichen Vibrationsplattentrainings in der
vorliegenden Studie kdonnte dementsprechend auf eine suboptimale Kraft-Messmethode
zurtickzufiuihren sein. Bei der Nutzung einer Vibrationsplatte werden primar die Muskeln der
unteren Extremitat beansprucht, welche mittels Hand-Dynamometrie moglicherweise nicht
adaquat gemessen werden kénnen %2949°

Zur Messung eines Kraftzuwachses durch ein Vibrationshantel-Training eignet sich die Hand-
Dynamometrie allerdings eindeutig, da hierbei die Unterarmmuskulatur gezielt trainiert wird.
Dies zeigte sich in einer Pilotstudie mit Brustkrebspatienten von Kneis et al., in der es zur
signifikanten Steigerung der Handkraft in der Vibrationsgruppe gegenuber der inaktiven
Kontrollgruppe kam. Dabei trainierten die Probanden bei 30 Hertz Giber 18 Minuten und fihrten
mit der 2,6 kg schweren Vibrationshantel verschiedene Trainingsbewegungen aus (u.a.
Abduktion, Anteversion, Rotation).” In der vorliegenden Studie kénnte der ausbleibende
Vibrationstrainings-Effekt auf einen zu niedrigeren Trainingsreiz der Unterarmmuskulatur
zurlckzufiihren sein, respektive der vergleichsweise kurzeren Trainingsdauer und niedrigeren
Vibrationsfrequenz, sowie dem passiven Bewegungsmuster (Halten der Hantel in
herabhangender Hand).

Insgesamt sprechen die Ergebnisse verschiedener Studien daflr, dass durch das
Vibrationstraining eine Steigerung der Muskelkraft erzielt werden kann, welche dem
Kraftzuwachs durch ein konventionelles Widerstandstraining gleicht.?*%° Im direkten
Anschluss an eine Vibrationseinheit scheint die isometrische Krafterzeugung jedoch verringert
zu sein.??%® So beobachteten Erskine et al. eine signifikante Abnahme der maximalen
isometrischen unilateralen Knieextension (MVC) unmittelbar nach einer 10-minltigen
Vibrationseinheit bei 30 Hertz, welche sich nach 24h normalisierte.®’

Demzufolge kann es zur Unterschatzung der isometrischen Muskelkraft kommen, sofern die
Kraft-Messung im direkten Anschluss an ein Vibrationstraining stattfindet, was in der
vorliegenden Studie vielfach der Fall war. Grund hierfir war die Absicht der Probanden,
zusatzliche Fahrten zum Universitatsklinikum zu vermeiden, sodass Testungstermine
regelhaft im direkten Anschluss an eine Trainingseinheit wahrgenommen wurden.
Hinsichtlich der kognitiven Funktion wird in der vorliegenden Studie ebenfalls kein Effekt durch

die Kombination aus Ganzkdrper-Vibrationstraining und Krafttraining ersichtlich. In einer
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kirzlich publizierten systematischen Ubersichtsarbeit, welche die Auswirkungen von
Vibrationstraining auf die Kognition und Gehirnfunktion untersuchte, konkludierten die
Autoren, dass eine forderliche Wirkung von Vibrationstrainings nicht ausgeschlossen ist, es
gleichwohl weiterer methodisch hochwertiger Studien zur Bestatigung des angedeuteten
Effektes bedarf.®® Als mégliche Begriindung fiir die inkonsistente Studienlage nennen sie
Unterschiede bezlglich der Vibrationsfrequenz, der Amplitude und der Dauer der
Interventionen, welche den Erfolg eines Vibrationstrainings beeinflussen kénnen.%

Die Verbesserung der emotionalen Funktion in der Vibrationsgruppe um 8,33% lasst auf einen
tendenziell positiven Effekt schlieRen, da diese in der Kraftgruppe konstant bleibt und in der

Kontrollgruppe sinkt.

Zusammenfassend deuten die Ergebnisse der vorliegenden Interventionsstudie auf férderliche
Effekte eines 12-wdchigen moderaten Krafttrainings in Bezug auf die korperliche Fatigue, die
Handkraft und die korperliche Funktion von Brustkrebspatienten wahrend der Chemotherapie
hin, was mit dem aktuellen wissenschaftlichen Kenntnisstand vereinbar ist. Es kann kein
statistisch relevanter Zusatzeffekt eines Ganzkdrper-Vibrationstraining in Bezug auf genannte

Parameter aufgezeigt werden.

4.1.3 Weitere Parameter der Lebensqualitidt und Symptomparameter

In der Vibrationsgruppe steigt der globale Gesundheitsstatus und die Lebensqualitat, jedoch
ohne statistisch signifikanten Effekt. In der Kraftgruppe zeigt sich hingegen eine signifikante
Verbesserung dieses Parameters (p= 0,011), sowohl im zeitlichen Verlauf, als auch im
Vergleich zur Kontrollgruppe, in welcher dieser abnimmt (KrG vs. KoG: p= 0,021). Da das
Vorliegen von Tumor-assoziierter Fatigue einen maf3geblichen Einfluss auf die Lebensqualitat
von Krebspatienten hat, ist ein Zusammenhang zwischen den sinkenden Fatigue-Werten und
der steigenden Lebensqualitét in der Kraftgruppe und der Vibrationsgruppe wahrscheinlich.’
Fatigue tritt selten isoliert, sondern haufig als Symptomcluster gemeinsam mit Schlafstérungen
und Schmerzen auf.® Ersteres nimmt in allen drei Studiengruppen im Verlauf ab, in der
Kontrollgruppe sogar signifikant (p= 0,016), sodass kein Interventions-spezifischer Effekt
angenommen werden kann.

Die Schmerzen nehmen in der Vibrationsgruppe und der Kontrollgruppe um 25% bzw. 16,67%
zu, wahrend sie in der Kraftgruppe ein konstantes Niveau halten, ohne dass signifikante
gruppeninterne Effekte oder Gruppenunterschieden messbar sind. Demgegeniber kamen
Autoren einer Metaanalyse aus dem Jahr 2018, in welcher 10 randomisierte, kontrollierte
Interventionsstudien evaluiert wurden, zu dem Schluss, dass korperliche Aktivitdt Schmerzen

und Schlafstérungen von Krebspatienten lindern kann.*® Méglicherweise wiirde eine
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differenziertere Auswertung der Schmerzen in der vorliegenden Studie zu spezifischeren
Ergebnissen fluhren. Beispielsweise wahlten Reis et al. in einer randomisierten, kontrollierten
Studie mit Brustkrebspatienten den ,Brief Pain Inventory“-Fragebogen, um die Intensitat und
Lage der Schmerzen sowie das Ausmall der schmerzbedingten Beeintrachtigung des
alltaglichen Lebens und die Effektivitdt von Schmerzbehandlungen zu erfragen.'® Dabei
wurde deutlich, dass die Kombination aus Krafttraining und Ausdauertraining eine geeignete
Methode zur Schmerz-Reduktion bei Brustkrebspatienten wahrend der onkologischen
Behandlung darstellt."®

Auch die Anwendung von Vibrationstraining zur Schmerzreduktion zeigte Erfolge in einer
Reihe von randomisierten, kontrollierten Studien, welche mit Fibromyalgiepatienten,’
Probanden mit Aromatasehemmer-induzierten muskuloskelettalen Symptomen’ sowie mit
Patienten mit chronischer Lumbalgie'” durchgefiihrt wurden. Diese Studien haben
gemeinsam, dass die Testpersonen aufgrund ihrer Schmerzen rekrutiert wurden und/oder zu
Beginn der Studie unter starken Schmerzen litten. Beispielsweise gaben die Fibromyalgie-
Patienten ihre Schmerzen zu Beginn der Studie bei 70% auf der visuellen Analogskala an.
Wohingegen die Schmerzen der Probanden zu Beginn der vorliegenden Studie lediglich einen
Wert von 0% (VG), beziehungsweise 16,67% (KrG und KG) erreichten. Hieraus konnte
geschlussfolgert werden, dass Vibrationstraining insbesondere dann zu einer effektiven
Schmerzreduktion fuhrt, wenn initial ein hinreichender Schmerz-Schweregrad erreicht ist.
Gleichermalien kann in der vorliegenden Studie keine Interventions-spezifische Beeinflussung
der Nausea und Emesis angenommen werden, da die Werte in allen drei Studiengruppen
signifikant sinken (VG: p= 0,035, KrG: p= 0,021, KoG: p= 0,023). Ursachlich hierfir kdnnte
eine Gewdhnung der Probanden an diese Nebenwirkung oder die Beendigung der
vorausgegangenen Chemotherapie mit Epirubicin und Cyclophosphamid sein.

In einer Metaanalyse aus dem Jahr 2018, stellte sich ebenfalls keine Beeinflussung der
Nausea und Emesis durch verschiedene Bewegungsinterventionen dar, genauso wenig wie
ein interventionsbedingter Effekt auf die Symptome Obstipation, Diarrhd und Appetitverlust.®
Im Kontrast hierzu kann in der vorliegenden Studie eine tendenzielle Beeinflussung der drei
zuletzt genannten Symptome durch die Trainingsinterventionen angenommen werden. So
nimmt die Obstipation in beiden Interventionsgruppen signifikant ab (VG: p= 0,025, KrG: p=
0,018), wahrend in der Kontrollgruppe kein signifikanter Effekt messbar ist. Dass aerobes
Training Obstipation lindern kann, wies eine Metaanalyse aus dem Jahr 2019 nach, in welcher
9 randomisierte, kontrollierte Interventionsstudien evaluiert wurden.'®® Die Auswirkungen von
Krafttraining wurde hierbei nur in einer der Studien untersucht und fuhrte zu keinem
messbaren Effekt."”*'% |In der genannten Studie wurden jedoch &ltere Erwachsene (64-94

Jahre) untersucht, welche in Langzeitpflegeeinrichtungen lebten,'® was, im Vergleich zu den
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in der vorliegenden Studie untersuchten Brustkrebspatienten mit einem Durchschnittsalter von
47 Jahren, ein grundverschiedenes Studienkollektiv darstellt.

Hinsichtlich der Wirkung von Ganzkdrper-Vibration auf den Gastrointestinaltrakt erweist sich
die derzeitige Studienlage als widersprichlich. So deuten die Resultate einiger klinischer
Studien aus den Jahren 1998-2000 darauf hin, dass eine kurzzeitige Einwirkung von

Ganzkdrper-Vibrationen die kontraktile Aktivitat der Magenmotilitit verringern kann, %410

was
eine Obstipation begunstigen wirde. Wohingegen eine randomisierte, kontrollierte Studie aus
dem Jahr 2012 mit Probanden, welche unter chronisch funktionaler Obstipation litten, einen
forderlichen Effekt von Vibrationstraining nachwies.'” Hierbei stellte sich die Anwendung von
6 Vibrationseinheiten mit einer Dauer von 15 Minuten bei 12 Hertz als effektiv zur Reduktion
des Schwergrads der Obstipation heraus."”’

Die vorliegenden Studienergebnisse implizieren, dass Krafttraining isoliert und in Kombination
mit Vibrationstraining eine Verbesserung der Obstipation von Krebspatienten wahrend einer
Chemotherapie bewirken kann. Dies ist insbesondere deshalb von klinischer Relevanz, da
Obstipation als haufige Arzneimittel-Nebenwirkung zur schlechteren Vertraglichkeit
essenzieller Medikamente in der Onkologie, wie beispielsweise Opiaten, fiihren kann'® und
das Symptom zeitgleich eine der haufigsten Trainings-Barrieren von Krebspatienten darstellt."
Eine weitere belastende, gastrointestinale Nebenwirkung von Zytostatika ist die Diarrhd.'® Die
klinische Relevanz dieses Symptoms wird durch die vorliegende Studie bestatigt, in welcher
sich ein signifikanter Anstieg von 33% in der Kraftgruppe und der Kontrollgruppe darstellt (KrG:
p= 0,031, KoG: p= 0,047). Demgegenuber bleibt der Schweregrad der Diarrhd in der
Vibrationsgruppe konstant, was eine férderliche Wirkung der Trainingskombination andeutet.
Gleiches lasst sich hinsichtlich des Appetitverlustes beobachten, welcher in der
Vibrationsgruppe signifikant abnimmt (p= 0,046), wahrend sich in den anderen beiden

Studiengruppen keine statistisch relevanten Veranderungen zeigen.

Zusammenfassend deuten die Ergebnisse der vorliegenden Studie auf eine Verbesserung des
globalen Gesundheitsstatus' und der Lebensqualitdt durch Krafttraining mit und ohne
Ganzkdrpervibrationstraining hin. AulRerdem zeigen sich férderliche Wirkungen des
Krafttrainings, insbesondere in Kombination mit Vibrationstraining hinsichtlich verschiedener
gastrointestinaler Nebenwirkungen der Chemotherapie. Es kann kein statistisch relevanter
Zusatzeffekt eines Ganzkoérper-Vibrationstraining in Bezug auf die genannten Parameter

aufgezeigt werden.
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4.1.3.1 Mammakarzinom-spezifische Symptome und Funktionen

Die Nebenwirkungen der systemischen Therapie nehmen im Studienverlauf in beiden
Interventionsgruppen jeweils um 19,05% ab, wobei die Reduktion in der Kraftgruppe
statistische Signifikanz erreicht (p=0,008). In der Kontrollgruppe sinken die Nebenwirkungen
lediglich um 2,38%. Hieraus lasst sich ableiten, dass moderates Krafttraining zur besseren
Vertraglichkeit einer Chemotherapie mit Paclitaxel bei Brustkrebspatienten fiihren kann, ohne
dass ein statistisch relevanter Zusatzeffekt eines Ganzkdrper-Vibrationstraining ersichtlich
wird.

Die Brustsymptome sinken in allen drei Gruppen signifikant (VG: p= 0,028, KrG: p=0,038, KoG:
p= 0,046), sodass kein interventionsspezifischer Effekt angenommen werden kann. Ebenso
wenig stellt sich eine statistisch signifikante Verbesserung der Armsymptome, des
Korperbildes und der sexuellen Funktion durch die Interventionen dar, was den Ergebnissen

weiterer Sportstudien mit Brustkrebspatienten entspricht.*8-°6:57

4.2 Diskussion der Methoden und Limitationen der Studie

4.21 Statistische Aussagekraft der Ergebnisse

Das Fehlen einer Fallzahlplanung reduziert die Aussagekraft der vorliegenden
Studienergebnisse malgeblich. Die relativ geringe StichprobengroRe tragt zu einer
herabgesetzten statistischen Trennscharfe bei und erhéht einerseits die Wahrscheinlichkeit fur
einen Fehler zweiter Art, respektive die Unterschatzung von Interventions-Effekten aufgrund
fehlender Signifikanz, andererseits die Wahrscheinlichkeit eines Fehlers erster Art, also die
Uberschatzung statistisch  signifikanter Effekte. Letzteres wird durch die Verwendung
zahlreicher Testverfahren ebenfalls erhéht.

Der vorzeitige Studienabbruch von 45% der Kontrollgruppenteilnehmer aufgrund
gesundheitlicher Einschrankungen und fehlender Compliance resultiert aufgrund der Per-
Protokoll-Analyse sehr wahrscheinlich in einem Selektionsbias, respektive der Auslese von
krankeren und weniger motivierten Patienten. Dies konnte zur Unterschatzung der
Interventionseffekte im statistischen Vergleich zur Kontrollgruppe flihren.

Eine Per-Protokoll-Analyse eignet sich daflr, die Wirksamkeit von Interventionen unter
optimalen Bedingungen abschatzen zu kdnnen und wurde in der vorliegenden Studie aufgrund
eines sehr eingeschrankten klinischen Wissensstands zu der Kombination aus Kraft- und
Vibrationstraining wahrend einer chemotherapeutischen Brustkrebstherapie bewusst gewahlt.

Um reprasentative Effekie eines solchen Trainings darzustellen, sollten die Ergebnisse
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kunftiger Studien jedoch zusatzlich mittels Intention-to-treat-Analyse ausgewertet werden, da
hierbei das Randomisierungsschema erhalten bleibt.

Aufgrund des begrenzten klinischen Wissenstands hinsichtlich der Auswirkungen von
kombiniertem Kraft- und Vibrationstraining auf Fatigue, Lebensqualitdt und Kraft von
Tumorpatienten, der fehlenden Fallzahlplanung sowie der geringen StichprobengréfRe, wurde
in der vorliegenden Studie eine explorative Datenanalyse vorgenommen. Hierbei ergaben sich
statistische Tendenzen, sowie einige (hoch-)signifikante Effekte mit hoher Effektstarke, welche
in weiteren klinischen Studien mit gréBerem Stichprobenumfang reevaluiert werden sollten,
um einen reliablen Eindruck des Potenzials eines Vibrations- und Krafttrainings bei

Krebspatienten erhalten zu kénnen.

4.2.2 Verblindungs-Modus

Die Zusammenarbeit mit den Gynakologen der Chemotherapie-Ambulanz und dem Team des
Rehasports am Universitatsklinikum in Kiel verlief einwandfrei und verdeutlicht die gute
Umsetzbarkeit eines multidisziplindren Therapieansatzes in der Behandlung von Fatigue.
Jedoch konnte aufgrund der Organisation durch ein kleines Studienteam und der notwendigen
Kommunikation zwischen Studienteilnehmern, Trainern und Testern, keine Verblindung
stattfinden, wodurch Verzerrungen der Ergebnisse moglich sind. Beispielsweise ist eine
Beeinflussung der Compliance und Selbsteinschatzung der Teilnehmer durch das Wissen
Uber die jeweilige Studiengruppe wahrscheinlich. Eine Manipulation durch die Studientester
ist ebenfalls mdglich, wurde jedoch dadurch reduziert, dass die Fragebdgen eigenstandig und
moglichst ohne Kommunikation zwischen Testperson und Tester ausgefillt wurden. Ebenso
fand die Anleitung zur Durchfiihrung der Handkraft-Messung nach einem standardisierten

Schema statt.

4.2.3 Covid-19-Pandemie

Hinsichtlich der StichprobengrofRe stellte die Covid-19-Pandemie, deren Ausbruch sich mit
dem Studienzeitraum (April 2019 - Januar 2022) Uberschnitt, den groRten limitierenden Faktor
dar, da Kontaktbeschrankungen, HygienemalRnahmen und Verunsicherungen der Probanden
unweigerlich zur Erschwerung der Rekrutierung, sowie der Durchfihrung von
Trainingseinheiten und Testungen flihrten und der Hauptgrund fir vorzeitige Studienabbriiche
in beiden Interventionsgruppen waren. Auch eine Beeinflussung der Studienergebnisse durch
das Pandemie-Geschehen scheint sehr wahrscheinlich, sodass eine Re-Evaluation der
Resultate in klinischen Studien nach Beendigung der Pandemie-MaRnahmen sinnvoll

erscheint.
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4.2.4 Compliance der Kontroligruppenteilnehmer

Die groRe Differenz der Studienabbruch-Raten zwischen den drei Studiengruppen sollte bei
der Einordnung der Ergebnisse berlcksichtigt werden (VG: 18%, KrG: 32%, KoG: 45%). So
brach fast jeder zweite Kontrollgruppen-Teilnehmer die Studie aufgrund gesundheitlicher
Einschrankungen oder reduzierter Compliance vorzeitig ab. Die mangelhafte Studien-
Adharenz kann einerseits auf die fehlende Verblindung und das fehlende Interesse an einer
Teilnahme ohne Trainings-Intervention zurlickgefuhrt werden, sowie andererseits auf das
Ausbleiben eines feststellbaren Effektes fir die Teilnehmer (Non-Response-Bias). In kiinftigen
Studien scheint es somit notwendig, einen starkeren Anreiz fir Teilnehmer der Kontrollgruppe

zu schaffen, sollte eine Verblindung der Probanden nicht mdglich sein.
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5 Zusammenfassung

Tumor-assoziierte Fatigue bezeichnet eine subjektiv empfundene, persistierende und aulRerst
beeintrachtigende Midigkeit oder Erschépfung. Sie betrifft bis zu 90% der Karzinom-Patienten
und geht meist mit einer enormen Beeintrachtigung der physischen und psychischen
Gesundheit, des Soziallebens, der Erwerbsfahigkeit und der Lebensqualitat einher. Folglich
ist die symptomatische Behandlung von Tumor-assoziierter Fatigue in der onkologischen
Supportivtherapie von grof3er Bedeutung.

Eine wichtige Therapie-Saule stellt die Sport- und Bewegungstherapie dar, welche vor allem
in Form von Ausdauer- und/oder Krafttraining empfohlen wird. Der Therapieerfolg kann von
der Trainingspraferenz Betroffener beeinflusst werden, sodass Forschungsbedarf zur
Evaluation neuartiger Trainingsmethoden, wie beispielsweise dem Ganzkdrper-
Vibrationstraining, besteht. In vereinzelten Studien erwies sich dieses zur Verbesserung von
Tumor-assoziierten Nebenwirkungen als potenziell wirksam.

In der vorliegenden prospektiven, randomisierten, kontrollierten Studie wurden die
Auswirkungen eines moderaten Krafttrainings mit und ohne Ganzkérper-Vibrationstraining auf
die Symptome der Tumor-assoziierten Fatigue, die Lebensqualitdt und die Handkraft
untersucht.

Hierfir wurden 66 Brustkrebspatienten im Zeitraum von April 2019 bis Januar 2022 in der
onkologischen Ambulanz am Universitatsklinikum in Kiel rekrutiert und in eine von drei
Studiengruppen (Kraftgruppe, Vibrationsgruppe, Kontrollgruppe) randomisiert.
Einschlusskriterien waren die Erstdiagnose eines Mammakarzinoms und die Durchfihrung
einer 12-wochigen Chemotherapie mit Paclitaxel in kurativer Absicht, wahrend diverse
schwere Systemerkrankungen und eine geplante Strahlentherapie innerhalb des
Studienzeitraumes zu den Ausschlusskriterien zahlten.

Die Probanden beider Interventionsgruppen fihrten tGber 12 Wochen zweimal wochentlich ein
angeleitetes, moderates Krafttraining der grolen Muskelgruppen an verschiedenen
Trainingsgeraten mit einer Intensitat von 60% des Einwiederholungsmaximums (1RM) durch.
Die Vibrationsgruppen-Teilnehmer absolvierten zusatzlich eine 9-minltige Ganzkorper-
Vibrationseinheit auf einer seitenalternierenden Vibrationsplatte und mit einer Vibrationshantel
bei 10-16 Hertz. Die Kontrollgruppen-Teilnehmer erhielten lediglich die Empfehlung, kérperlich
aktiv zu sein, absolvierten jedoch kein angeleitetes Training.

Die primaren Endpunkte wurden zu drei Zeitpunkten (t0: vor der ersten Paclitaxel-Gabe, t1: 6
Wochen nach der ersten Gabe, t2: 12 Wochen nach der ersten Gabe) mittels
Selbsteinschatzungs-Fragebégen (MFI-20, EORTC QLQ-C30, -BR23) und Hand-

Dynamometrie erhoben.
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Die Durchfihrung des moderaten Krafttrainings mit und ohne zusatzlichem Ganzkdrper-
Vibrationstraining wahrend einer chemotherapeutischen Mammakarzinom-Therapie erwies
sich als sicher durchfihrbar und klinisch umsetzbar. Hauptgrund fir einen vorzeitigen
Studienabbruch in den Interventionsgruppen war die Covid-19 Pandemie, welche die
Durchfihrung der Trainingseinheiten aufgrund von Kontaktbeschrankungen zeitweise
verhinderte. In der Kontrollgruppe flhrten vordergriindig gesundheitliche Einschrankungen
und mangelnde Compliance zu vorzeitigen Studienabbriichen.

Die Daten von 45 Probanden wurden im Rahmen einer Per-Protokoll-Analyse gruppenintern
sowie in Abhangigkeit von der jeweiligen Studiengruppe statistisch miteinander verglichen.
Dabei zeigt sich in der Kraftgruppe neben einer signifikanten Verbesserung der kdrperlichen
Fatigue und der Lebensqualitat, auch eine hochsignifikante Verbesserung der Chemotherapie-
Nebenwirkungen und der Handkraft. Diese Ergebnisse sind vereinbar mit den Resultaten
ahnlich aufgebauter randomisierter, kontrollierter Studien. Darlber hinaus verbessert sich die
Obstipation signifikant, was bisher in entsprechenden Interventionsstudien nicht beobachtet
werden konnte.

In der Vibrationsgruppe stellt sich lediglich hinsichtlich der Obstipation und des
Appetitverlustes eine signifikante Verbesserung dar, sodass kein statistisch relevanter
Zusatzeffekt eines Ganzkorper-Vibrationstrainings aufgezeigt werden kann.

Die wesentliche Limitation der Studie ist die eingeschrankte statistische Aussagekraft der
Ergebnisse aufgrund einer fehlenden Fallzahlplanung und der geringen Stichprobengréfle.
Weiterhin ist als potenzielles Bias die fehlende Verblindung der Probanden und Tester zu
nennen. Zusatzlich erschwerte der Ausbruch der Covid-19-Pandemie die Durchfiihrung der
Studie mafgeblich.
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9 Anhang

9.1 Patienteninformation

Klinik fir Gynakologie und Geburtshilfe UK-SH, Campus Kiel
Arnold-Heller-Str. 3, 24105 Kiel, Tel. (Pforte
Frauenklinik 0431-500-21403)

Liebe Patientinnen,

mit dieser Studie wollen wir die Auswirkungen einer Sport- und Bewegungstherapie in Form
eines Galileo Trainings bei Mammakarzinom-Patientinnen unter Chemotherapie in Bezug auf
eine chemotherapieinduzierte periphere Polyneuropathie (CIPN) und eine Tumor-assoziierte
Fatigue erforschen. Hierdurch erhoffen wir uns die Erkrankung in Zukunft besser behandeln
zu konnen.

Wir wirden uns freuen, wenn Sie sich die Zeit nehmen, diesen Aufklarungsbogen
durchzulesen. Nur Patienten, die sich freiwillig zu einer Teilnahme entschieden haben, werden

in die Studie einbezogen.

1. Titel des Forschungsprojektes
Evaluation eines Galileo Training auf physische und psychische Parameter von

Mammakarzinom-Patientinnen bei chemotherapieinduzierter peripherer Polyneuropathie

2. Information zur Teilnahme an dem Projekt

Wir moéchten Sie mit diesem Schreiben Uber das geplante Projekt informieren. Mit Ihrer
Teilnahme kdnnen Sie dazu beitragen, dass fir Sie und nachfolgende Betroffene eventuell
eine Verbesserung der Krebstherapie mdglich wird. Auch Sie profitieren bei lhrer Therapie
bereits von den Ergebnissen zurtickliegender Forschungsvorhaben.

Die im Rahmen der Studie erhobenen Daten werden ausschlie3lich in pseudonymisierter Form

zum Zweck der Erforschung von Krebserkrankungen und ihrer Therapie verwendet.

3. Praktische Aspekte des Projektes
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Inhalt des Forschungsvorhabens ist der Vergleich einer Trainingsintervention in Form
eines Krafttrainings mit einer Trainingsintervention, bei der das Krafttraining durch ein
Galileo-Training erganzt wird. Zusatzlich wird es eine Kontrollgruppe geben, die nach
den Standardleitlinien behandelt wird und kein zusatzliches Training erhalt.

Bei dem Galileo Training handelt es sich um ein seitenalternierendes
Vibrationstraining. Mit Hilfe einer Vibrationsplattform und einer Vibrationshantel findet
ein schonendes reflexbasiertes Training statt, welches sich an dem nattrlichem
Bewegungsmuster orientiert und individuell anpassbar ist.

Vor Beginn der Chemotherapie werden alle Teilnehmer auf drei Gruppen in einem 1:3-
Verhaltnis (1.Trainingsintervention mittels Krafttraining 2.Trainingsintervention mittels
Krafttraining und Galileo-Training; 3. LeitliniengemaRe Standardbehandlung)
aufgeteilt.

In der leitliniengemalRen  Standardbehandlung ist eine  postoperative
physiotherapeutische Versorgung vorgesehen sofern diese notwendig sein sollte.

Die Studienleiter und die beteiligten Arzte haben keinen Einfluss darauf, in welcher
Gruppe Sie trainieren werden, da die Zuteilung ausgelost wird.

Die Trainingsintervention findet zweimal pro Woche Uber einen Zeitraum von
insgesamt 12 Wochen unter Anleitung eines Sportwissenschaftlers statt.

Alle Teilnehmer erhalten vorab ein Beratungsgesprach, in dem sie tUber den Nutzen
einer Sport- und Bewegungstherapie nach einer Brustkrebserkrankung unter
Chemotherapie informiert werden.

Im Laufe der Studie sind insgesamt drei Testungen zu verschiedenen Zeitpunkten
geplant. Hierbei werden das Gleichgewicht, die Kraft, die Lebensqualitat, die Fatigue-
Symptomatik und die Tiefensensibilitat gemessen.

Die erste Messung (TO) erfolgt vor Beginn der Chemotherapie. Die zweite Messung
(T1) erfolgt sechs Wochen nach der ersten Taxolgabe. Zwdlf Wochen nach der ersten
Taxolgabe findet die dritte Messung (T2) statt.

Die Erhebungen werden folgendermafien durchgefihrt:

o Die Messung lhrer Gleichgewichtsfahigkeit findet unter Zuhilfenahme einer
speziellen Diagnoseapparatur statt.

o Der Krafttest wird an einem speziell hierfiir entwickelten Gerat durchgefihrt.
Zur Bestimmung lhrer Kraft, werden Sie aufgefordert, eine Bewegung mit lhrer
maximalen Kraft durchzufuhren.

o Die Lebensqualitédt und die Fatigue-Symptomatik werden mit Hilfe von zwei

Fragebdgen gemessen.
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o Die Tiefensensibilitdt wird durch neurologische Untersuchungsmethoden
getestet. Neben der Testung lhrer Reflexe wird unter anderem mit einer

Stimmgabel ihr Vibrationsempfinden gemessen.

Die Sport- und Bewegungstherapie, sowie die Testungen, finden auf dem Campus Kiel
des Universitatsklinikums Schleswig-Holsteins im Verein fir Gesundheit und
Rehabilitationssport am UKSH (MichaelisstralRe 1, 24105 Kiel) statt.

4. Beschreibung maéglicher Risiken und Beschwerden

Eine Sport— und Bewegungstherapie ist eine arztlich indizierte und verordnete
Bewegung mit verhaltensorientierten Komponenten, die von Therapeuten geplant und
dosiert wird. In Zusammenarbeit mit einem Arzt wird diese Therapie kontrolliert und
uberwacht. Die Therapieeinheiten finden entweder alleine oder in einer ausgewahlten
Gruppe statt.

Eventuell bestehende Kontraindikationen flir eine Sport- und Bewegungstherapie
werden vor der Teilnahme abgeklart.

Eine Sport- und Bewegungstherapie wurde bereits bei Brustkrebspatientinnen unter
der Chemotherapie durchgefiihrt und zeigte positive Ergebnisse.

Die korperliche Trainingsbelastung wird an lhre personlichen Grenzen so gut wie
moglich angepasst.

Trotz einer optimalen Anpassung der Belastungen ist ein Muskelkater, insbesondere
zu Beginn des Trainingsprogramms, nicht vermeidbar.

Ein Muskelkater kann Sie vorlibergehend in Ihrer normalen Beweglichkeit
beeintrachtigen, legt sich jedoch nach wenigen Tagen wieder.

Bei Sportunfallen werden Sie durch lhre gesetzliche oder private Krankenversicherung
geschitzt. In besonders gelagerten Faéllen (z.B. Wegeunfélle) erhalten Sie
moglicherweise nach einer Einzelfallprifung auch zuséatzlichen Schutz durch die
Unfallkasse Nord, Seekoppelweg 5a, 24 113 Kiel.

Es besteht kein zusatzlicher Versicherungsschutz seitens der Universitdt oder des
Universitatsklinikums Schleswig-Holsteins.

Die Teilnahme an dem Sportangebot erfolgt auf eigene Gefahr.

6. Ziele des klinischen Forschungsprojektes

Das Ziel der Untersuchung ist es, eine Therapieempfehlung auf Grundlage eines
Methodenvergleichs einer Trainingsintervention mittels Galileo Training und einer

Standardtherapie in Bezug auf das Auftreten und den Schweregrad einer
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chemotherapieinduzierten peripheren Polyneuropathie und einer Tumor-assoziierten

Fatigue geben zu kénnen.

8. Freiwilligkeit der Teilnahme

- Die Beteiligung am Projekt ist freiwillig. Eine Ablehnung hat weder eine nachteilige
Auswirkung auf Ihr Verhaltnis zum Arzt oder zum Krankenhausteam, noch eine
negative Auswirkung auf lhre Behandlung.

- Ein Rucktritt von der Teilnahme am Projekt ist jederzeit und ohne Angabe von Griinden
maoglich, ohne dass fur Sie ein Nachteil entsteht.

- Fur einen Widerruf wenden Sie sich bitte an Dr. Schmidt (Telefon: 0431-500 18205, E-
Mail: thorsten.schmidt@uksh.de). Der Widerruf gilt ab dem Zeitpunkt des Widerrufs.

10. Promotion

Im Zusammenhang mit dieser Studie sind zwei medizinische Promotionen (Doktorarbeiten)
geplant. Die Doktorandinnen Rebecca Dalferth und Hannah Hebbel sind Medizinstudentinnen
am UKSH, Standort Kiel, und sind der Verschwiegenheit verpflichtet. Sie werden die im
Rahmen der Studie geplanten Erhebungen mit Ihnen durchfihren. (Telefon: 0176-36335521)

9. Datenschutz

Im Rahmen unserer Studie bendtigen wir zu Beginn personliche und medizinische Daten von
Ihnen. Der zustandige Prifarzt teilt uns diese im Rahmen |hrer gewiinschten Teilnahme an
unserer Studie mit. Damit er dies machen darf, muss er durch Sie von seiner Schweigepflicht
entbunden werden. Die Ubermittelten Daten betreffen ausschlieBlich Daten, die fur die
Teilnahme an der Studie relevant sind. Diese Informationen werden vorrangig dafiir genutzt,
um sicherzustellen, dass Sie die Teilnahmekriterien der Studie erfullen und um eine
Kontaktaufnahme mit lhnen zu ermdglichen. Um die Sicherheit Ihrer Daten zu gewahrleisten,
werden diese frihzeitig pseudonymisiert indem Ihnen eine Nummer zugeordnet wird. Dadurch
wird sichergestellt, dass rickwirkend aufler durch den Studienleiter Dr. Schmidt oder durch
die Promovenden Frau Dalferth und Frau Hebbel kein Personenzug herstellbar ist. Alle Daten,
die wahrend der Studie erhoben werden, werden ebenfalls Ihrem Pseudonym zugeordnet und
sind somit nicht direkt auf Sie zurlickzufiihren. Nach Ablauf der Erhebungen und Auswertung
der Ergebnisse werden lhre personenbezogenen Daten nach Ende der gesetzlichen
Aufbewahrungsfrist vernichtet. Sollte es zu einer Veréffentlichung der Studienergebnisse

kommen, wird auch hier gewahrleistet, dass nur pseudonymisierte Daten genutzt werden und
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kein Bezug zu lhrer Person mdglich ist. Sie kdnnen jederzeit Auskunft (einschlieRlich
Uberlassen einer unentgeltlichen Kopie) tber die Sie betreffenden gespeicherten Daten
erhalten. Auch eine Berichtigung oder Léschung der Daten ist jederzeit mdglich. Sollten Sie
dies wiinschen, wenden Sie sich bitte personlich, telefonisch oder schriftich an lhren
Ansprechpartner Dr. Schmidt. Des Weiteren kénnen Sie zu jedem Zeitpunkt ohne Angabe von
Grunden von der Studie zuricktreten. Hierdurch entsteht kein Nachteil fur Sie bezuglich Ihrer
weiteren Behandlung. Im Falle eines Rucktritts von der Studie wird auf Ihren Wunsch der
Personenbezug der forschungsbezogenen Daten aufgehoben und die gesammelten
Ergebnisse vernichtet. Bitte wenden Sie sich auch hierfir an lhren Ansprechpartner Dr.
Schmidt. Der Widerruf gilt ab dem Zeitpunkt des Widerrufs.

Fir weitere Fragen Dbezlglich des Datenschutzes steht |hnen auch der
Datenschutzbeauftragte des UKSH Dr.Stefan Reuschke (Ratzeburger Allee 160, 23538
Lubeck, E-Mail: datenschutzbeauftrager@uksh.de) zur Verfiigung.

10. Ethik-Kommission
Das Projekt wurde der Ethik-Kommission der Universitatsklinik Schleswig-Holstein, Campus

Kiel, vorgelegt und positiv bewertet.

11. Ansprechpartner
Fir Rickfragen werden lhr Arzt und der betreuende Therapeut selbstverstandlich zur

Verfigung stehen. Bitte wenden Sie sich an den folgenden Ansprechpartner:

Dr. phil. Thorsten Schmidt, M.A.

Leiter Supportivangebote Sport- und Bewegungstherapie
Krebszentrum Nord (CCC) UK-SH, Campus Kiel

Mail: thorsten.schmidt@uksh.de

Tel: 0431-500-18205

Ihr Einverstandnis vorausgesetzt, kann auch Ihr Hausarzt Uber lhre Teilnahme an diesem
Forschungsprojekt informiert werden. Sollte dies von lhnen gewiinscht sein, wenden Sie sich

bitte an die Studienleitung.
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Bitte nehmen Sie sich Zeit, um diese Informationen zu lesen und wenden Sie sich bei
Unklarheiten bitte an lhren Arzt oder an den oben genannten Ansprechpartner Dr.
Schmidt.

9.2 Einwilligungserklarung zur Teilnahme an einer Sport- und
Bewegungstherapieinterventionsstudie

Titel des Forschungsprojektes: Evaluation eines Galileo Trainings auf physische und
psychische Parameter von Mammakarzinom-Patientinnen bei chemotherapieinduzierter

peripherer Polyneuropathie

Name und Anschrift der Kliniken:

Klinik fur Gynakologie und Geburtshilfe, UK-SH, Campus Kiel, Arnold-Heller-Strale 3
(Haus 24), 24105 Kiel

Krebszentrum Nord, Supportivangebote Sport- und Bewegungstherapie, UK-SH, Campus
Kiel, Arnold-Heller-Stral3e 3 (Haus 14), 24105 Kiel

A. Allgemeines

Ich bin durch die Prifarztin bzw. den Prifarzt Gber den Zweck, den Ablauf, die Bedeutung der
klinischen Studie sowie die Vorteile und Risiken, die damit verbunden sein kdnnen, mindlich
aufgeklart worden. Die schriftliche Patienteninformation habe ich gelesen. Meine Fragen sind
zu meiner Zufriedenheit beantwortet worden. Ich habe eine Kopie der Patienteninformation
und Einverstandniserklarung ausgehandigt bekommen.

Ich hatte genligend Zeit, meine Entscheidung zur Studienteilnahme zu tberdenken und frei zu
treffen. Meine folgenden Erklarungen reichen nur so weit, wie mir dies im Rahmen der
schriftlichen Patienteninformation bzw. in der miindlichen Erlauterung naher dargelegt wurde.

Meine folgende Erklarung berechtigt und verpflichtet die oben einleitend genannte Institution.

B. Datenschutz
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Fir das Projekt notwendige Informationen sind alle Daten, die Ihre Erkrankung
charakterisieren, einschlieBlich personlicher Risikofaktoren, Krankheiten, Therapie sowie der
Erfolg der Behandlung. Um diese Daten erhalten zu dirfen, muss der Sie behandelnde
Prifarzt von seiner Verschwiegenheit gegenlber der Studienleitung entbunden werden. Die
an die Studienleitung weitergeleiteten medizinischen und personlichen Daten betreffen
ausschlieBlich Informationen, die fur die Studie relevant sind. Sie haben das Recht jederzeit
zu erfahren um welche Daten es sich handelt. Bitte wenden sie sich hierfir an die

Studienleitung oder an lhren Prifarzt.

Alle Daten werden in der behandelnden Abteilung mit einer zufalligen, lhrer Person
zugeordneten Kennnummer verschlisselt (pseudonymisierte Form) und ohne Hinweis auf lhre
Person gespeichert. Lediglich die Kennnummern sowie medizinische Informationen, aber
keine Informationen zu lhrer Person (Name, Initialen, Geburtsdatum, Wohnort, etc.), werden
gespeichert. Nur die behandelnde Klinikabteilung ist in der Lage, die Daten mit einer
Referenzliste anhand der Kennnummer wieder ihrer Person zuzuordnen. Sie haben jederzeit
das Recht die Uber Sie gespeicherten Daten einzusehen und diese bearbeiten oder I6schen

zu lassen.

Bei weiteren Fragen wenden Sie sich bitte an den Studienleiter Herrn Dr. Schmidt (Telefon:
0431-500 18205, E-Mail: thorsten.schmidt@uksh.de) oder an den zustandigen
Datenschutzbeauftragten Dr. Stefan Reuschke (Ratzeburger Allee 160, 23538 Libeck,
Kontakt: datenschutzbeauftrager@uksh.de).

Ihre Zustimmung zur Beteiligung am Projekt schliel3t die Verwendung der Daten aus
klinischen Unterlagen und Forschungsergebnissen ein. Fur Forschungszwecke konnen die
verschlisselten Daten mit weiteren Daten aus anderen medizinisch relevanten Quellen
(beispielsweise diagnostischen Aufnahmen, Behandlungsplaner, Krebsregister, medizinische
Aufzeichnungen, usw.) verknipft werden, nachdem diese ebenfalls mit einer Kennnummer

ohne Hinweis auf Ihre Identitat verschllsselt wurden.

C. Einwilligung zur Teilnahme an einer Sport- und Bewegungstherapie
Bitte kreuzen Sie die jeweils zutreffenden Kastchen im Folgenden an.

C 1: Einverstandnis

Ich bin mit der Teilnahme an einer Sport- und Bewegungstherapie einverstanden.
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Ich bin dartber informiert worden, dass im Rahmen dieser Studie eine medizinische
Doktorarbeit geplant ist und bin damit einverstanden, dass die Promovenden Frau
Dalferth und Frau Hebbel Zugriff auf meine fiir die Studie relevante Daten erhalt. Die

Promovenden unterliegen der Schweigepflicht.

Ich entbinde den unten genannten Arzt von seiner Schweigepflicht gegenliber der
Studienleitung, damit dieser fur die Studie relevante medizinische Informationen tber

mich weitergeben darf.

Ich bin damit einverstanden, dass die durch meinen Prifarzt genutzten Daten fir eine

Kontaktaufnahme zu mir durch die Studienleitung genutzt werden darf.

Ich weil3, dass ich meine Zustimmung jederzeit widerrufen kann und dies meine weitere
arztliche Behandlung nicht beeinflusst.
Kontakt fur einen Widerruf: Ihr behandelnder Arzt oder Dr. Schmidt (Telefon: 0431-500
18205, E-mail: thorsten.schmidt@uksh.de)

C 2: Im Anschluss an die Studie haben Sie zwei Méglichkeiten. Bitte wahlen Sie die fir sie

Zutreffende aus.

Ich mdchte keine individuelle Ruckinformation Uber die getatigte Forschung erhalten.

Sofern durch die Forschung Ergebnisse entstehen, die fir mich von Bedeutung sind,

mochte ich Uber folgende Person (z.B. den

Studienleiter, Studienarztin) dartber informiert werden.

C 3: Widerruf der Zustimmung

Ich weil3, dass ich meine Zustimmung zur Teilnahme an der oben genannten Studie
jederzeit und ohne Angabe von Griinden gegeniber der oben genannten
Institution/Person widerrufen kann und dass dies keinen Einfluss auf meine etwaige
weitere arztliche Behandlung hat. Der Widerruf ist ab dem Zeitpunkt des Widerrufs gultig.
(Kontakt fir Widerruf: Dr. Schmidt, Telefon: 0431-500 18205, E-mail:
thorsten.schmidt@uksh.de)
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Datum

Telefonnummer der Patientin:

Datum der 1. Paclitaxel-Gabe:

Name des behandelnden Arztes:

Name und Unterschrift der Patientin

82



9.3 Informationsschreiben fir die Teilnehmer der Kontrollgruppe

UK
SH

UKSH, Campus Kiel, Amold-Heller-Strae 3, 24105 Kiel

UNIVERSITATSKLINIKUM

)
Schleswig-Holstein \.D/ ‘ Krebszentrum Nord

Campus Kiel
Krebszentrum Nord CCC

An die Studienteilnehmerinnen )
Ansprechpartner: Dr. Thorsten Schmidt

Tel.: 0431 500- 18205,
E-Mail: thorsten.schmidt@uksh.de
www.uksh.de

Hinweise zur korperlichen Aktivitat bei Krebserkrankungen

Sehr geehrte Patientin,

Vielen Dank, dass Sie an der Studie ,Galileo” teilnehmen. Klinische Studien wie diese sind wichtig,
um die Therapie zukinftiger Patientinnen nachhaltig zu verbessern und um positiv unter anderem auf
die Lebensqualitat, kdrperliche Leistungsfahigkeit und verschiedene andere Faktoren von Frauen mit
Brustkrebs einwirken zu kdnnen. Dazu tragen Sie durch lhre Teilnahme an unserer Studie zu einem
grof3en Teil bei.

Im Rahmen der Kontrollgruppe erhalten Sie kein zusatzliches angeleitetes Training. Das heif3t
jedoch nicht, dass Ihre Teilnahme von weniger Bedeutung fir unsere Studie ist. Die Kontrollgruppe ist
einer der wichtigsten Bestandteile der Studie, da erst durch Sie eine abschlieRende Auswertung der
Ergebnisse ermdglicht wird. Daher werden auch Sie im Verlauf dieser Studie an drei Testungen
teilnehmen, um zu sehen wie sich Kraft, Gleichgewicht, Tiefensensibilitat und Lebensqualitat unter
der Chemotherapie verandern. Ohne lhrer Teilnahme kdnnten wir am Ende keine Aussage daruber
treffen, ob und in wieweit sich angeleitete korperliche Aktivitat auf den Zustand von
Brustkrebspatientinnen unter Chemotherapie auswirkt.

Wir empfehlen lhnen die Gestaltung lhrer kdrperlichen Aktivitat nach Ihren aktuellen
Fahigkeiten zu gestalten und zu dosieren und empfehlen einen aktiven Lebensstil mit einer
wochentlichen moderaten bis anstrengenden koérperlichen Aktivitat von 2 bis 2,5 Stunden pro Woche.
Als eine gut durchzufiihrende Variante hat sich das Walken herausgestellt.

Wissenschaftliche Studien konnten diesen positiven Nutzen von korperlicher Aktivitat bei
Krebserkrankungen bestatigen. Durch Sport und Bewegung konnten die Nebenwirkungen der
Krebstherapie wie beispielsweise die Fatigue-Symptomatik reduziert und das Lebensgefiihl
verbessert werden.

Sollten bei Ihnen noch Fragen beziiglich der Studie oder zu dem Thema Sport bei
onkologischen Erkrankungen bestehen, kénnen Sie sich jederzeit an uns wenden. Nach Abschluss
Ihrer Studienteilnahme maochten wir Sie herzlich einladen am Rehabilitationssport bei uns im Haus
teilzunehmen. Dieser kann von Ihrem behandelnden Arzt verordnet werden und ist somit fiir sie
kostenfrei.

Wir winschen Ihnen alles Gute und mdchten uns erneut bei lhnen fur lhre Unterstiutzung bedanken.

Das Team der Studie zu ,Peripherer Polyneuropathie bei Brustkrebspatientinnen®

Kontakt: Dr. Thorsten Schmidt , Telefon: 0431-500 18205, E-Mail: thorsten.schmidt@uksh.de

Vorstand:

Prof. Dr. Jens Scholz (Vorsitzender)
Peter Pansegrau

Michael Kiens

Prof. Dr. Thomas Minte

Prof. Dr. Ulrich Stephani

Universitatsklinikum
Schleswig-Holstein
Anstalt des
offentlichen Rechts

Bankverbindungen:

Férde Sparkasse

IBAN: DE14 2105 0170 0000 1002 06
SWIFT/BIC: NOLA DE 21 KIE
Commerzbank AG

IBAN: DE17 2308 0040 0300 0412 00
SWIFT/BIC: DRES DE FF 230

S
%zgnn.st




9.4 Fragebogen Training

Institut fur Trainingstherapie e.V.

Miihlendamm 1, 24113 Kiel

Anamnesebogen Datum:

Name, Vorname: Tel. Nr.:

Email-Adresse:

Geb.-Datum: Grofe in cm: Gewicht in kg:

1. aktuelle Diagnose / Art der Krebserkrankung:

2. Zeitpunkt der Diagnose:

3. Behandlung:

Operation / Datum:

Weitere Therapie (Neoadjuvante / adjuvante) (Datum)

4, Weitere onkologische Diagnosen:
Lymphknoten entfernt JA o NEIN o Anzahl?
Lymphddem JA D NEIN o

5. Bewegungseinschrankungen:

6. Ziele / Wunsch der Bewegungstherapie:




9.5 Fragebogen MFI-20

Fatigue / MFI

Bitte beurteilen Sie inwieweit die folgenden Aussagen in der letzten Woche fiir Sie zutrafen:

L s D Es 5= nein s

1.

20.

Ich fiihle mich leistungsfahig

Korperlich fiihle ich mich in der
Lage, nur wenig zu tun

Ich fiihle mich sehr aktiv

Ich habe Lust, alle mdglichen
schonen Dinge zu unternehmen

Ich fiihle mich miide

Ich denke, daB ich an einem Tag
viel erledige

Wenn ich etwas tue, kann ich mich
gut darauf konzentrieren

Kérperlich traue ich mir viel zu

Ich fiirchte mich davor, Dinge
erledigen zu miissen

. Ich denke, daB} ich an einem Tag

sehr wenig tue

. Ich kann mich gut konzentrieren

. Ich fiihle mich ausgeruht

. Es kostet mich grofle Anstrengung,

mich auf Dinge zu konzentrieren

Korperlich fiihle ich mich in einer
schlechten Verfassung

. Ich habe eine Menge Pléne

. Ich ermiide sehr schnell

. Ich schaffe es, nur wenig zu

erledigen

. Ich fiihle mich nicht danach, auch

nur irgend etwas zu tun

. Meine Gedanken schweifen sehr

leicht ab

Korperlich fiihle ich mich in einer
ausgezeichneten Verfassung

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

1 =ja, das
trifft zu

L
L
L
L
L
L
L
L
L
L
L
L
L
L,
L
L
L
L
L

L LB L
L LU s
L LB L
L ELLL L
L OO s
L LB L
L LB L
L L s
L LB L
L L s
L LB L
L LB L
L OO s
L LB L
L OO s
L OO s
L LB L
L OO s
L L s

trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 =nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

x6_1

X6_10

x6_11

x6_12

x6_13

x6_14

X6_15

x6_16

x6_17

X6_18

x6_19

X620
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Fragebogen EORTC QLQ-C30

GERMAN

Q

EORTC QLQ-C30 (version 3.0)

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

Bitte tragen Sie Ihre Initialen ein: I T T |
Thr Geburtstag (Tag, Monat, Jahr): | B |
Das heutige Datum (Tag, Monat, Jahr): 3| I T

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

2. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, einen lingeren
Spaziergang zu machen? 1 2 3 4

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

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

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

Wihrend der letzten Woche: Uberhaupt
nicht Wenig MiRig Sehr
6. Waren Sie bei Ihrer Arbeit oder bei anderen
tagtiglichen Beschiftigungen eingeschrinkt? 1 2 3 4

7. Waren Sie bei Ihren Hobbys oder anderen

Freizeitbeschiftigungen eingeschrinkt? 1 2 3 4
8. Waren Sie kurzatmig? 1 2 3 4
9. Hatten Sie Schmerzen? 1 2 3 4
10. Mussten Sie sich ausruhen? 1 2 3 4
11. Hatten Sie Schlafstorungen? 1 2 3 4
12. Fiihlten Sie sich schwach? 1 2 3 4
13. Hatten Sie Appetitmangel? 1 2 3 4
14. War Ihnen iibel? 1 2 3 4
15. Haben Sie erbrochen? 1 2 3 4

Bitte wenden



GERMAN

Wihrend der letzten Woche: Uberhaupt

nicht Wenig MigRig Sehr
16. Hatten Sie Verstopfung? 1 2 3 4
17. Hatten Sie Durchfall? 1 2 3 4
18. Waren Sie miide? 1 2 3 4

19. Fiihlten Sie sich durch Schmerzen in Threm

alltidglichen Leben beeintréichtigt? 1 2 3 4
20. Hatten Sie Schwierigkeiten sich auf etwas zu konzentrieren,

zB. auf das Zeitunglesen oder das Fernsehen? 1 2 3 4
21. Fiihlten Sie sich angespannt? 1 2 3 4
22. Haben Sie sich Sorgen gemacht? 1 2 3 4
23. Waren Sie reizbar? 1 2 3 4
24. Fiihlten Sie sich niedergeschlagen? 1 2 3 4
25. Hatten Sie Schwierigkeiten, sich an Dinge zu erinnern? 1 2 3 4

26. Hat Ihr korperlicher Zustand oder Thre medizinische
Behandlung Ihr Familienleben beeintrichtigt? 1 2 3 4

27. Hat Ihr korperlicher Zustand oder Thre medizinische

Behandlung Ihr Zusammensein oder Ihre gemeinsamen

Unternehmungen mit anderen Menschen beeintréchtigt? 1 2 3 4
28. Hat Ihr korperlicher Zustand oder Thre medizinische Behandlung

fiir Sie finanzielle Schwierigkeiten mit sich gebracht? 1 2 3 4

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

29. Wie wiirden Sie insgesamt Ihren Gesundheitszustand wiahrend der letzten Woche einschétzen?
1 2 3 4 5 6 7

sehr schlecht ausgezeichnet

30. Wie wiirden Sie insgesamt Ihre Lebensqualitit wihrend der letzten Woche einschitzen?
1 2 3 -+ 5 6 7

sehr schlecht ausgezeichnet
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9.7 Fragebogen EORTC QLQ- BR23

GERMAN

O

EORTC QLQ - BR23

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

empfunden haben.
Wiihrend der letzten Woche: Uberhaupt

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

35. Nur bei Haarausfall ausfiillen:

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

Behandlung kérperlich weniger anziehend? 1 2 3 4
40. Fiihlten Sie sich wegen Ihrer Erkrankung oder

Behandlung weniger weiblich? 1 2 3 4
41. Fanden Sie es schwierig, sich nackt anzusehen? 1 2 3 4
42. Waren Sie mit Ihrem Korper unzufrieden? 1 2 3 4
43. Waren Sie wegen lhres zukiinftigen

Gesundheitszustandes besorgt? 1 2 3 4
Wihrend der letzten vier Wochen: Uberhaupt

nicht Wenig  Missig Sehr
44. Wie sehr waren Sie an Sex interessiert? 1 2 3 4

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

46. Nur ausfiillen, wenn Sie sexuell aktiv waren:

Wie weit hatten Sie Freude an Sex? 1 2 3 4

Bitte wenden



Wihrend der letzten Woche:

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

Hatten Sie Schmerzen in Arm oder Schulter?

War Ihr Arm oder Ihre Hand geschwollen?

War das Heben oder Seitwirtsbewegen des Arms erschwert?
Hatten Sie im Bereich der betroffenen Brust Schmerzen?
War der Bereich Ihrer betroffenen Brust angeschwollen?
War der Bereich der betroffenen Brust iiberempfindlich?

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

Uberhaupt
nicht

1

1
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GERMAN

Wenig  Miissig Sehr

2

2

3

3

4

4
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