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Psychiatrische Erkrankungen bei Frauen
mit Mammakarzinom in frithen und

metastasierten Stadien

Eine Vergleichsstudie

Fragestellung

1. Unterscheiden sich Patientinnen mit einer meta-
stasierten Brustkrebserkrankung von Patientin-
nen mit einem frithen Stadium in Bezug auf ihre
psychiatrische Komorbiditét?

2. Stehen die psychiatrischen Krankheitsbilder mit
der psychosozialen Belastung der Patientinnen in
Zusammenhang?

Hintergrund

Die Privalenz psychischer Begleitreaktionen bei
Krebspatienten im Sinne von Komorbiditét ist in
kontrollierten Studien inzwischen gut untersucht.
Die Ergebnisse variieren allerdings stark mit der
untersuchten Stichprobe, dem Studiendesign und
den verwendeten Messinstrumenten bzw. -kriteri-
en. Ziel neuerer Untersuchungen ist es daher, die
Unterschiede durch sog. Inner-group-Vergleiche zu
spezifizieren sowie den Belastungscharakter fiir die
Patienten durch Einsatz von Selbsteinschédtzungs-
skalen zu ermitteln.

Patienten und Methodik

In die Studie wurden Brustkrebspatientinnen im Sta-
dium II der TNM-Klassifikation (T1 N1 MO;
T2 N1 MO; T2 NO M0) oderim Stadium I (T1 NO MO)
und mit einem schlechten Prognosefaktor (Hormon-
rezeptorstatus oder Histologie) eingeschlossen, bei
denen eine adjuvante Chemotherapie erforderlich
war. Ausschlusskriterien waren: Alter > 65 Jahre,
andere Primérdiagnose, Demenz, Psychose. Diese
Gruppe umfasste 303 Patientinnen und wird im Wei-
teren als EBC-Gruppe (,,early breast cancer group®)
bezeichnet. In die zweite Untersuchungsgruppe wur-
den 200 Patientinnen im TNM-Stadium IV einge-
schlossen. Als abweichende Ausschlusskriterien gal-
ten: Alter >70 Jahre und Existenz einer vorangegan-
genen Krebserkrankung. Diese Gruppe wird im
Weiteren MBC-Gruppe (,,metastatic breast cancer
group‘) genannt.

Die vorgestellten Daten wurden im Rahmen
einer randomisiert-kontrolliert durchgefiihrten In-
terventionsstudie zur Wirksamkeit kognitiv-existen-
tieller Gruppentherapie pre interventionem erhoben.
Die Studie erfolgte multizentrisch. Geschultes Per-
sonal fiihrte strukturierte psychiatrische Interviews

durch und beaufsichtigte die Selbsteinschitzungs-

befragung zu Lebensqualitdt und psychosozialem

Befinden der Patientinnen.

Als standardisierte Instrumente wurden einge-

setzt:

1. MILP (Monash Interview for Liaison Psychia-
try). MILP befdhigt zur Erhebung von
DSM-IV-Diagnosen, die auch Stimmung, Angst,
Somatisierung und Substanzmissbrauch abde-
cken.

2. EORTC QLQ-C30 (The European Organizati-
on for Research and Treatment of Cancer Qua-
lity of Life Questionnaire) und EORTC
QLQ-BR23. Das QLQ-BR23-Brustkrebsmodul
addiert zum allgemeinen Lebensqualitidtsfrage-
bogen die Aspekte Korperbild, sexuelle Funkti-
onsfahigkeit, Zukunftsperspektive, Arm- und
Brustsymptome sowie Nebenwirkungen der
Krebstherapie.

3.HADS (Hospital Anxiety and Depression
Scale).

4. ABS (Affects Balance Scale).

. MAC (Mental Adjustment to Cancer Scale).

6. MCMQ (Medical Coping Modes Question-
naire).

W

Ergebnisse

1. Soziodemographie. Die Studie weist eine ,re-
sponse rate” von 62% in der EBC-Gruppe und
46% in der MBC-Gruppe auf. Die relativ geringe
Patientenzahl liegt vor allem in der Bindung der
Studieneinwilligung an eine psychotherapeutische
Intervention begriindet. Bezogen auf die
EBC-Gruppe erfolgte die Befragung im Mittel 102
Tage nach der Erstdiagnose, in der MBC-Gruppe
63 Monate nach Erstdiagnose bzw. 10 Monate
nach Feststellung der Metastasierung. Die Erkran-
kung war in 18% der Fille lokal, in 9% regional
wieder aufgetreten, die Metastasierung in 53% der
Fille viszeral, in 47 % nonviszeral. Die betroffenen
Regionen befanden sich zu 69% in den Knochen,
zu32% in der Lunge, zu 31% in der Leber, zu 18%
in den supraklavikuldren Lymphknoten, zu 2% im
Gehirn sowie zu 2% in der Haut. Die Art der Che-
motherapien variierte, wurde aber innerhalb der
Gruppen randomisiert kontrolliert.
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Im Mittel waren die Patientinnen der EBC-Grup-
pe 46 Jahre, die der MBC-Gruppe 51 Jahre alt.
Wihrend in der EBC-Gruppe bereits 49 % der Frau-
en wieder arbeiteten und lediglich 16% sich selbst
als zu schwach fiir einen Wiedereinstieg beschrieben,
arbeiteten in der MBC-Gruppe nur 35% der Frauen
wieder, 24 % waren nach eigenen Angaben zu krank,
um die Arbeit zum Untersuchungszeitpunkt wieder
aufzunehmen.

II. DSM 1V. Als zentrales Ergebnis der Studie
zeigte sich, dass sich die psychiatrischen Komorbi-
ditdtsraten von Frauen mit Brustkrebs im frithen
Stadium nicht von denen der Frauen mit metasta-
siertem Brustkrebs unterscheiden: 45% der EBC-
und 42% der MBC-Patientinnen erhielten eine
aktuelle DSM-IV-Diagnose. Mit 29% (EBC) und
27% (MBC) war die Anpassungsstorung (inkl.
angstlicher und depressiver Stimmung) in beiden
Gruppen die haufigste Diagnose, gefolgt von Niko-
tinabhéngigkeit bei im Mittel 8,5% der Frauen.
Depressionen (Major-Depression, Dysthymia, An-
passungsstorung) konnten bei 37% der EBC- und
bei 31% der MBC-Patientinnen diagnostiziert wer-
den. In beiden Gruppen ergab sich ein signifikanter
Zusammenhang zwischen aktueller Depression und
einer zuriickliegenden depressiven Erkrankung
(EBC: 31,5%; p < 0,001; MBC: 35,5%; p < 0,002).
Die Angststorung trat in beiden Gruppen mit rund
4% auf, ebenso verhielt es sich im Bereich Phobien.
Bei 55,4% der EBC- sowie bei 58,5% der MBC-Pa-
tientinnen konnte keine aktuelle psychiatrische
Diagnose festgestellt werden.

1II. Lebensqualitit. Wihrend also die
DSM-IV-Diagnosen in beiden Gruppen keinen si-
gnifikanten Ratenunterschied zeigten, ergaben sich
beziiglich der Lebensqualitét allerdings deutliche
Unterschiede: Wihrend bei 77% der EBC-Patien-

tinnen Haarausfall psychosozialen Stress hervorrief,
berichtete nur etwa die Hilfte (38,6% ) der MBC-Pa-
tientinnen von diesem Leidensdruck. Ahnlich ver-
hielt es sich bezogen auf Kopfschmerz (EBC: 12%
vs. MBC: 7%) sowie ,,Schwierigkeiten, Prothesen
zu tragen®“ (EBC: 10% vs. MBC: 5,6%). Die Ver-
héltnisse kehren sich bei Betrachtung der somato-
genen Belastungen ,,Schwellung des Armes* (EBC:
4,3% vs. MBC: 11%) und ,,Hitzewallungen*“ (EBC:
20% vs. MBC: 31%) sowie der ,,Unzufriedenheit
mit dem Korperbild“ (EBC: 13% vs. MBC: 25%)
um. Auffillig ist auch, dass in beiden Gruppen eine
starke Mehrheit von Patientinnen iiber eine niedri-
ge Libido (EBC: 84%,MBC: 89% ) sowie einen stark
geminderten Genuss an sexueller Aktivitidt (EBC:
42%, MBC: 51%) berichtete.

1V. Korrelationen. Unter Zusammenfithrung der
Ergebnisse II und III kann die Studie den signifi-
kanten Zusammenhang von Depression und Angst-
storung mit Faktoren der Lebensqualitdt und der
psychosozialen Einstellung sowie Belastung in bei-
den untersuchten Gruppen nachweisen (Tabelle

1).
Schlussfolgerung

Brustkrebs ist abgesehen vom nichtmelanozytiren
Hautkrebs die meistverbreitete Krebserkrankung
sowie die hdufigste Krebstodesursache australi-
scher Frauen. Eine 1997 durchgefiihrte Studie
konnte zeigen, dass in dieser gro3en Gruppe krebs-
kranker Frauen nur 18% eine psychiatrische Dia-
gnose aufwiesen. Die vorliegende Studie deckt
damit den rasanten Anstieg psychiatrischer Er-
krankungshiufigkeiten bei Brustkrebspatientin-
nen in nur 7 Jahren von 42% (EBC) bzw. 45%
(MBC) auf. Diese Entdeckung ist von hohem Wert
fuir die klinische Versorgung dieser Klientel, deren

Tabelle 1. T-Test-Analyse der Faktoren aus den Konstrukten Lebensqualitat und psychosoziale Selbstein-
schatzung bzw. Belastung, die mit den DSM-IV-Diagnosen Depression und Angststorung in signifikantem
Zusammenhang stehen. Ein Vergleich der beiden unabhangigen Stichproben: Frauen mit Brustkrebs in
frthem (EBC) versus metastasiertem (MBC) Stadium. SD: Standardabweichung.

Faktoren EBC-Gruppe MBC-Gruppe

(n=303) (n = 200)

Mittelwerte (SD)

Depression  Keine Depression Depression Keine Depression
Emotionale Funktionsfahigkeit -0,5 (1,0) 0,3 (0,8) -0,7 (1,1) 0,3 (0,8)
Fatigue 0,4 (0,9) -0,2(0,9) 0,3(0,9) -0,2 (1,0)
Hilflosigkeit/Hoffnungslosigkeit 0,4 (1,0) -0,2 (0,8) 0,7 (1,0) -0,3 (0,8)
Akzeptanz/Resignation -0,2 (1,0) 0,1(0,7) 0,4(1,1) -0,2 (0,9)
Positive Affekte 0,4(1,1) 0,2 (0,9) -0,5(1,0) 0,2 (0,9)
Negative Affekte 0,4(1,2) 0,2 (0,8) 0,7 (1,0) -0,3(0,8)
Depression 0,5 (1,1) 0,3 (0,8) 0,7 (1,1) -0,3(0,8)
Angst -0,3(1,1) 0,2 (0,9) 0,7 (1,0) -0,3(0,8)

Angst Keine Angst Angst Keine Angst
Emotionale Funktionsfahigkeit 0,5 (0,9) -0,1(0,9) -1,1(0,9) 0,1 (1,0)
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Raten beispielsweise einer Major-Depression um
3% hoher liegen als in der Normalbevolkerung.
Erstaunlich ist aber vor allem, dass die Studie zei-
gen kann, dass trotz stiarkerer existentieller Bedro-
hung Frauen mit metastasiertem Brustkrebs keine
hoheren Diagnoseraten aufweisen als Frauen mit
Brustkrebs in frithen Stadien. Die Begriindung
hierfiir liegt wahrscheinlich in der Fortfiihrung der
professionellen Betreuung sowie in der steigenden
psychischen Anpassung an die Erkrankung bzw.
die ,,neue” Realitdt. Dabei darf jedoch nicht ver-
nachléssigt werden, dass die gemessene psychische
Belastung der Patientinnen insgesamt sehr hoch ist
und kognitive Einstellungen wie Hoffnungs- und
Hilflosigkeit sowie Resignation in nachweislich si-
gnifikantem Zusammenhang mit beispielsweise
einer Depression stehen. Das heif3t, bei einer auf
psychische Belastungen nicht reagierenden Ver-
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Nachdem in den 80er Jahren die Pravalenzstu-
die von Derogatis et al. [1] bei 47% ihrer Tumor-
patienten Stérungen von psychiatrischer Rele-
vanz feststellte, entstand die Auffassung, dass
Patienten mit hohem Distress und vielen Risiko-
faktoren frihzeitig mit Screeningmethoden
untersucht werden sollten, um sie einer Be-
handlung zuzufthren. Seitdem sind zahlreiche
Untersuchungen vorgenommen worden, die
immer wieder divergente Ergebnisse aufwie-
sen. Nach DSM-Standards erhobene Diagnosen
weisen studienkonform sehr haufig Angst bei
4% bis 24% oder Anpassungsstérungen bei
24% bis 46% der Patienten auf [4].

Auch die Studie von Kissane et al. liegt wieder
in diesem Bereich und bestatigt einmal mehr
die Daten psychiatrischer Komorbiditaten von
Krebspatientinnen. Neu ist, dass zum einen die
Raten der Patientinnen jene der Normalbevdl-
kerung in Australien tbersteigen, zum ande-
ren, dass sich mit Fortschreiten der Erkrankung
keine Unterschiede in der psychiatrischen Er-
krankungsrate zeigen. Neu sind diese Ergeb-
nisse vor allem gegeniber der Metaanalyse
von Van't Spijker et al. aus dem Jahr 1997 [5],
die 58 Studien verglich: Hier zeigten sich be-
ziglich Angst und psychischem Distress keine
signifikanten Unterschiede gegentber der All-
gemeinbevoélkerung, jedoch trat Depression
signifikant haufiger auf. Im Vergleich zu ande-
ren somatisch Kranken zeigten sich bei Tumor-
patienten signifikant weniger Angst und im
Verlauf eine signifikante Abnahme der Angst,
jedoch nicht der Depression.

Leider fehlt die Diskussion dieser Unterschiede
in der Studiendarstellung von Kissane et al.

sorgung ist ein negatives Einwirken auf Krank-
heitsverarbeitung und Compliance ebenso denkbar
wie die Storung des Gesamtbehandlungsablaufs.
Verfillt ein Patient beispielsweise in ein sog. denial
und bleibt dies ungesehen, kann daraus resultieren,
dass er die somatische Therapie entgegen dem An-
raten des Arztes abbricht. Die Studiengruppe emp-
fiehlt daher, Qualitdtsstandards zur interdiszipliné-
ren psychosozialen Versorgung von Brustkrebspa-
tientinnen sowohl in frithen als auch in metastasier-
ten Stadien einzusetzen.
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ganzlich. Ursache hierfir ist sicherlich die Tatsa-
che, dass die Studie nicht per se als Pravalenz-
studie angelegt war. Das ist auch der groBte
Kritikpunkt der Untersuchung. Durch diesen
Ansatz haben sich — wie bei vielen Studien zu-
vor — methodische Fehler nicht vermeiden las-
sen. Vor allem die Tatsache, dass ein Drittel der
Patientinnen, die die Teilnahme ablehnten, aus
der Datengruppe herausfallt, [asst vermuten,
dass moglicherweise die entscheidend belaste-
te Population in der Datenanalyse nicht abge-
bildet ist.

Nichtsdestotrotz ist schade, dass die Autoren
dies nicht ausfuhrlicher diskutieren, gerade
weil sich fur die parallel erhobenen psychosozi-
alen Belastungsraten deutliche Unterschiede
der beiden Gruppen zeigen. Und damit gelingt
der Studie eigentlich eine in héchstem MafBe
erforderliche neue Untersuchungsrichtung,
namlich die Verbindung psychiatrischer Erkran-
kungen und psychosozialer Belastungen. Denn
auch Patienten, die nicht die Kriterien fur eine
psychiatrische Stérung erfillen - die im Ubri-
gen immer starker umstritten sind, da keine
psychische Erkrankung per se, sondern in der
Mehrzahl eine psychische Reaktion auf ein ein-
schneidendes Lebensereignis vorliegt —, zeigen
haufig Symptome von Stress in Zusammenhang
mit der Krebserkrankung und deren Behand-
lung.

Die bisher groBte Studie mittels Selbstbeurtei-
lung der Patienten zeigte, dass von 4 496 der
neu diagnostizierten Tumorpatienten 35,1%
unter erhdhtem , Distress” litten. In zahlreichen
Werken wird darauf hingewiesen, dass psychi-
sche Begleitreaktionen und Distress bei Tumor-
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patienten von Seiten der Arzte und des medizi-
nischen Personals nicht oder nur zu selten er-
kannt werden [2], was sich negativ auf die Pati-
entenqualitdt auswirkt. Depression ist keine
einfache unvermeidliche Folge einer Krebser-
krankung, sondern eine psychische Stérung von
Krankheitswert, die das psychische Wohlbefin-
den des Patienten stark beeintrachtigt und ad-
aquat behandelt werden muss [3].

Die Studie von Kissane et al. quantifiziert diese
Zusammenhange von psychiatrischer Diagno-
se, wie Angst und Depression, und psychosozi-
aler Belastung eindricklich. Leider werden
auch diese nur unzureichend interpretiert. So-
mit gelangen die Autoren zwar zu der zentra-
len Aussage, dass Onkologen starker auf die
Belastung ihrer Brustkrebspatientinnen ach-
ten sollten, fuhren diese Aussage aber nicht
unmittelbar auf die nachgewiesenen positiven
Korrelationen von Belastung und Stérung zu-
rack.

In der jingsten Untersuchung von Watson et al.
[6] wird jedoch deutlich, welche Bedeutung
sich aus diesen Zusammenhangen ergibt: Um
den Effekt auf die Krebsprognose zu ermitteln,
wurden in einer groBangelegten Follow-up-
Studie die psychologische Befindlichkeit und
Haltung einschlieBlich Hilflosigkeit/Hoffnungs-
losigkeit, Kampfgeist und Depression von
Brustkrebspatientinnen (1-3 Monate nach Dia-
gnosestellung) erhoben und beurteilt. Nach 10
Jahren zeigte sich bei Hilflosigkeit/Hoffnungs-
losigkeit, nicht aber bei Depression ein anhal-
tender Effekt auf das krankheitsfreie Uberle-
ben. Den Autoren zufolge sind weitere grofB3e
Studien mit dhnlich langer Nachbeobachtungs-
zeit erforderlich, um die Effekte erneut nachzu-
weisen und ihren Wirkmechanismus zu erkla-
ren.
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Fazit

Diesen Wunsch kann man auch als Resultat der
Studie von Kissane et al. nur unterstreichen:
Zukunftig sollten nur solche Studien zur Dar-
stellung kommen, die als Pravalenzstudien an-
gelegt sind und eindeutige Zusammenhange
psychischer Belastungen zum krankheitsfreien
Intervall bzw. zum Uberleben von Tumorpati-
entlnnen zeigen kénnen. Die Verbindlichkeit
psychoonkologischer Versorgung im Gesamt-
behandlungsplan von krebskranken Menschen
ware im positiven Ergebnisfall schlieBlich nicht
langer in Frage zu stellen.
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