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1. Einleitung

In der medizinischen Praxis erhdlt der Aspekt der Erhatung ener befriedigenden
Lebensqualitét (LQ) bel chronisch Kranken eine immer grof3ere Bedeutung. Die Grundlage
fur diesen Gedanken schuf die WHO 1948, indem sie Gesichtspunkte der Gesundheit nicht
nur als das Fehlen von Krankheit, sondern als physisches, mentales und soziales
Wohlbefinden definierte (de Haes et a., 1985; Najman et a., 1981; WHO, 1952). Durch
den Fortschritt medizinischer Technik und Therapie werden einerseits immer hohere
Lebenserwartung realisiert, andererseits konnen viele die Betroffenen nicht von ihrem
Leiden geheilt werden. Neben Behandlungs- und Kosteneffizienz steht immer mehr das
subjektive Wohlbefinden der Betroffenen im Mittel punkt des therapeuti schen Bemiihens.

Deshalb hat die Verbesserung der LQ des Patienten als Ziel der Behandlung die
L ebenserwartung as Behandlungsziel immer mehr in den Hintergrund gedréngt. Besonders
im Bereich der Onkologie besitzt die LQ heute in der Bewertung von Verlauf und Erfolg
der Therapie einen festen Stellenwert in allen medizinischen Fachrichtungen (Koller et al.,
2002; Lenderking et a., 2003). Aber auch auf3erhab der Onkologie findet die LQ vor alem
bei chronischen Erkrankungen, insbesondere auch im Bereich der chronischen Hals-Nasen-
Ohren-Erkrankungen eine  wachsende Beachtung. So wurden neben diversen
Veroffentlichungen dber die LQ von onkologischen HNO-Patienten (Terrell et al., 1998)
auch Studien Uber Patienten mit rezidivierender Larynxpapillomatose (Hill et al., 2000) und

chronischer Sinusitis (Kremer et a., 2001) publiziert.



Beim Rendu-Osler-Weber-Syndrom handelt es sich um eine autosomal-dominant vererbte
Vaskulopathie. Der wissenschaftlich exakte Begriff HHT wurde von Hanes (Hanes, 1909)
eingefuhrt und orientiert sich an der fihrenden Symptomtrias Vererblichkeit, Epistaxis und
mukokutane Teleangiegtasien. Die durch die Mutation strukturveranderten Proteine
befinden sich in den Kapillarwéanden und fuhren zu einer erhdhten Fragilitéat dieser Gefalle
mit nachfolgender Ausbildung von arteriovendsen Shunts und konsekutiven Aussackungen
der Kapillaren. Das Rendu-Osler-Weber-Syndrom verlduft chronisch-progredient und es
exigtiert keine kausale Therapie der Erkrankung. Die einzelnen Symptome der HHT und
deren Behandlungsmoglichkeiten wurden von den betroffenen  medizinischen

Fachrichtungen zum Teil schon ausfihrlich diskutiert.
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Abb.1: kutane Teleangiektasien bel einem Patient mit HHT

Zurzeit sind uns zwei Studien, welche sich mit der subjektiv empfundenen LQ der Rendu-
Osler-Weber-Patienten in ihrer Gesamtheit befassten, bekannt. Eine Studie von Mager und
Mitarbeitern (Mager et al., 2002) verwendet den Fragebogens des Scientific Advisory
Board der HHT Foundation Internationa zur Erhebung von LQ-relevanten Daten von
HHT-Betroffenen. Eine Verdffentlichung von Pasculli und Mitarbeitern (Pasculli et al.,
2004) aus dem Jahr 2004 verwendet den SF-36 Fragebogen von Bullinger und Berger. Das
Studiendesign sieht weder einen speziell fur die Erkrankung entworfenen Fragebogen vor

noch wurde eine Kontrollgruppe einbezogen noch war dieser Fragebogen speziell fir



chronisch Kranke entworfen. Daher erscheint ene genaue Anayse der
gesundheitsbezogenen LQ und der krankheitsspezifischen Faktoren, welche die chronisch
Kranken im Einzelnen beeintréchtigen, angebracht. Die vorliegende Untersuchung geht der
Frage nach, inwieweit die Epistaxis die LQ der Betroffenen mindert: Stellt das Nasenbluten
nur ein isoliertes Problem dar oder wirkt es sich auch auf andere Bereiche der allgemeinen
LQ der Erkrankten negativ aus? Wenn ja, wie stark sind die Beeintrachtigungen durch
dieses Leiden im Vergleich zu anderen chronischen Erkrankungen wie zum Beispiel
Kardiomyopathie, Rheuma oder chronischer Koronarerkrankung? Korrelieren die objektiv
messbaren Parameter wie Laborwerte oder Erkrankungsdauer mit der subjektiv
wahrgenommenen Einschrankung der L Q? Die oben formulierten Fragen wurden mit Hilfe
von 2 Fragebtgen (PLC, SFB-HHT, s.u.) und den Daten der teilnehmenden Patienten aus
deren Krankenakten anaysiert.



2 Patienten und M ethoden

2.1 Allgemeines

Das Studienprotokoll fur die vorliegende Studie wurde von der Ethikkomission der
Philipps-Universitat Marburg am 6.6.2003 genehmigt.

2.2 Patienten
22.1HHT-Gruppe

Im Zeitraum vom 1.7.2003 bis 1.7.2004 wurden vierunddreil3ig konsekutive Patienten, die
sich in der Poliklinik der HNO-Universitétsklinik Marburg vorstellten und einen nach den
Kriterien des Scientific Advisory Boards der HHT Foundation International (Shovlin et al.,
2000) gesichertes Rendu-Osler-Weber-Syndrom aufwiesen, befragt.

Leitsymptom war in allen Féllen die chronisch-rezidivierende Epistaxis. Die Befragung der
Patienten erfolgte standardisiert anhand zweier Fragebdgen (,Profil der Lebensqualitét
chronisch Kranker, , Symptomspezifischer Fragebogen-HHT*, siehe Kapitel 2.3 und 2.4).

2.2.2 Kontrollgruppe

Die Kontrollgruppe wurde nach dem Matched-Pairs-Prinzip wie folgt gebildet. Jedem der
34 Patienten aus der HHT-Gruppe wurde ein Patient mit chronisch-polypbser Sinusitis
(CPS) passend nach Alter und Geschlecht zugeordnet. Beim Alter wurde eine Abweichung
von bis zu zwei Jahren toleriert. Die Rekrutierung der Patienten mit chronisch polypdser
Sinusitis erfolgte im Zeitraum vom 1.7.2003 bis zum 31.12.2004 in der Poliklinik der

Hals-, Nasen- und Ohrenklinik der Philipps-Universitat Marburg.

Die CPS ist eine 6demattse und polypdse Schleimhauthyperplasie der Nasennebenhohlen,
deren Atiologie noch nicht abschlieffend geklart ist. Eine Gemeinsamkeit der CPS mit der
HHT ist zum einen die Tatsache, dass es sich bel beiden Erkrankungen um chronische
Erkrankungen der Nase und Nasennebenhthlen handelt. Zum anderen rezidiviert die CPS
in ca. 30% der Falle. Durch den rezidivierenden Charakter der Erkrankung ergibt sich ein
wesentliches Ahnlichkeitsmerkmal zur HHT, z.B. die damit haufig verbundenen Arzt- und
Krankenhausbesuche. Somit haben beide Erkrankungen wahrscheinlich einen negativen



Einfluss auf die LQ der Betroffenen. Die Altersverteilung der beiden Erkrankungen ist
ebenfalls sehr dhnlich. Daher handelt es sich bel den demographischen und klinischen
Charakteristika um eine passende Vergleichsgruppe. Lediglich das Geschlechtsverhdtnis
der beiden chronischen Leiden unterscheidet sich. Wahrend bei der HHT ein
ausgeglichenes Verhaltnis zwischen Mannern und Frauen herrscht, ist bei der CPS die
Verteilung von m:w gleich 2:1. Deshalb ist die Verwendung des Matched-Pairs-Prinzips
bei der Auswahl der Kontrollgruppe notwendig. Der entscheidende Unterschied zwischen
beiden Erkrankungen liegt in der Symptomatik des Nasenblutens, welches bei der CPS in
der Literatur nicht beschrieben wird.

2.3 Profil der Lebensqualitat chronisch Kranker (PLC)

Das Hauptelement der vorliegenden Studie ist der PLC. Die Abkiirzung steht fur ,, Profil der
Lebensqualitét chronisch Kranker” von Siegrist, Broer und Junge (1996). Diesem
Fragebogen liegt ein medizinsoziologisch fundiertes Konzept von Gesundheit zugrunde
und es werden Aspekte des Befindens und des Handlungsvermdgens in der somatischen,
psychischen und soziaden Dimension erhoben. Es handelt sich um einen validierten
Fragebogen, der in zahlreichen Studien vor alem im europdischen Raum Anwendung
gefunden hat (Koller et al., 2002; Laubach et a., 2001; Michalsen et a., 2001; Pawar,
1992; Siegrist, 1996; von Kerekjarto et al., 1983; Wasmus et al., 1989). Im Gegensatz zu
anderen Messinstrumenten, wie z.B. dem SF-36, bezieht der PLC sich auch auf positiv
formulierte Sachverhate wie ,, Genussfahigkeit“ und , Positive Stimmung®* (Siegrist et al.,
1996). Insgesamt besteht der PLC aus 40 einzelnen Fragen (Items), die in 6 verschiedene
Skalen unterteilt werden. Diese reprasentieren im Einzelnen: (1) Leistungsvermogen, (2)
Genuss- und Entspannungsfahigkeit, (3) Positive Stimmung, (4) Negative Stimmung, (5)
Kontaktvermdgen und (6) Zugehorigkeitsgefihl. Die Auswertung der Ergebnisse erfolgt fur
jede der sechs Skalen des PLC getrennt. Man erhélt somit einen einzelnen Wert fir jede
dieser durch den Fragebogen gemessen Dimensionen der LQ. Die Skalen des PLC reichen
von O bis 4, wobei 0 die schlechteste LQ und 4 die beste vorstellbare LQ darstellt. Der
Fragebogen kann sowohl in der Interviewform benutzt werden, as auch von den Probanden

selbst ausgefullt werden. In dieser Studie wurde der Fragebogen im Interview verwendet.
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2.4 Symptomspezifischer Fragebogen zur HHT (SFB-HHT)

Zusatzlich zum PLC-Fragebogen wurde ein weiteres Fragenmodul entwickelt. Dieses
Modul — der syptomspezifische Fragebogen zur HHT (SFB-HHT) - sollte zum einen als
Interpretationshilfe und Zusatzinformation fir die Auswertung der erzielten PLC-Scores
dienen, indem es insbesondere krankheitsspezifische Symptomkomplexe erfasst. Zum
anderen sollte naher auf die Problematik der chronisch-rezidivierenden Epistaxis
eingegangen werden. Es sollte erfasst werden, inwieweit das chronisch-rezidivierende
Nasenbluten Einfluss auf die LQ der Betroffenen hat. Der symptomspezifische Fragebogen
zur HHT wurde analog zu den Empfehlungen von Koller und Mitarbeitern formuliert
(Koller et a. 1999). Folgende Quellen wurden herangezogen: Expertenwissen,
Patientenperspektive, aktuelle Fachpublikationen zur HHT, aktuelle Literatur zum Thema
Lebensqualitét, Methodik Testaufbau, Statistik und Psychometrie (Tabelle 1). Die
Patientenperspektive wurde durch eine Vorversion bzw. durch enen Fragen- und
Symptompool an 10 HHT-Betroffenen getestet und diese im Anschluss zum Fragebogen
befragt. Der SFB-HHT ist im Anhang abgebildet. Er enthélt insgesamt 16 Fragen (Items)
zu relevanten Symptomkomplexen des Rendu-Osler-Weber-Syndroms,

Einen wichtigen Teil des krankheitsspezifischen Fragebogens stellt die Einschétzung der
Schwere der Epistaxis durch den Patienten dar. Der SFB-HHT dient dariber hinaus zum

besseren Verstandnis der subjektiven Wahrnehmung ihrer Erkrankung durch die Patienten.

2.5 Erfassung objektiver Daten

Als objektive Parameter zur Einschétzung der Schwere der Erkrankung wurden aktuelle
Laborwerte der Patienten benutzt. Dazu zdhlten der Hamoglobingehalt (g/dl), der
Hamatokrit (%), die Erythrozytenanzahl (/ml), das mittlere korpuskulére Volumen (MCV
in fl) und der mittlere korpuskuldre Hamoglobingehalt (MCH in pg). Es sollte so Uberprift
werden, ob bei den Probanden zum Zeitpunkt der Befragung eine Andmie vorlag. Im Falle
des Vorliegens einer Andmie sollte sie anhand der Laborwerte differenziert werden.
Aulerdem sollte Uberprift werden, ob eine Korrelation zwischen Anamie und LQ der
Betroffenen vorlag. Weiterhin wurden die Anzahl und die Gesamtverweildauer der durch
das Rendu-Oder-Weber-Syndrom respektive durch die chronisch polypose Sinusitis
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bedingten Krankenhausaufenthalte in den vorangegangenen 12 Monaten dokumentiert und

zum Vergleich mit LQ-Parametern herangezogen.
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3. Stichproben
3.1 Patientencharakteristika HHT-Gruppe

An der oben dargelegten Studie waren 34 Patienten mit hereditdrer hamorrhagischer
Teleangiektasie im Alter zwischen 19 und 87 Jahren beteiligt. Zwanzig Patienten waren
weiblichen, 14 Patienten mannlichen Geschlechts. Das mittlere Alter lag bei 57,1 Jahren,
der Median bei 61,5 Jahren. Zur Zeit der Befragung waren 21 Patienten berentet, wahrend
zwei Personen in Tellzeit und 7 Personen in Vollzeit beschéftigt waren. Drel der befragten
HHT-Patienten waren zum Zeitpunkt der Befragung arbeitsunfahig. Ein Tellnehmer machte
keine Angaben bezliglich seiner Erwerbstétigkeit.

Die durchschnittliche Dauer der Erkrankung gemessen vom Zeitpunkt der erstmaligen
Diagnosestellung des Rendu-Osler-Weber-Syndroms betrug 18,2 Jahre (Spanne: 2-44
Jahre). Die durchschnittliche Anzahl der Krankenhausaufenthalte in den vergangenen 12
Monaten betrug 2,6 Aufenthalte (Spanne = 0-10 Aufenthalte). Dabei lagen die Patienten in
den vergangen 12 Monaten im Schnitt insgesamt 16,3 Tage (Spanne = 0-63 Tage) aufgrund

ithrer HHT -Erkrankung stationér im Krankenhaus.

3.2 Patientencharakteristika Kontrollgruppe (CPS-Gruppe)

Die Probanden der Kontrollgruppe wurden den Patienten der Hauptgruppe (HHT-Gruppe)
nach dem Matched-Pairs-Prinzip nach Alter und Geschlecht angeglichen. Beim Alter der
Patienten wurde eine Abweichung von bis zu 2zwei Jahren akzeptiert. Das
Patientenkollektiv bestand aus 34 Patienten der Hals-, Nasen- und Ohrenklinik der
Philipps-Universitit Marburg, bei welchen eine chronische polypbse Sinusitis (CPS)
diagnogtiziert wurde. Die Patienten dieser Kontrollgruppe befanden sich im Alter von 18
bis 86 Jahren (Median = 61,5 Jahre, Mittelwert = 56,6 Jahre). Davon waren 20 Patienten
weiblichen und 14 Patienten mannlichen Geschlechts. Zum Zeitpunkt der Erhebung waren
17 Probanden voll erwerbstétig, 2 Personen waren teilzeitbeschéftigt und 15 befragten
Personen berentet oder ohne Arbeit. Die Erkrankungsdauer betrug im Mittel 6,5 Jahre
(Spannweite 1-30 Jahre). Die durchschnittliche Hospitalisation aufgrund der chronischen
Sinusitis innerhalb der letzten 12 Monate betrug 1,41 Aufenthalte (Spannweite: 1-5) mit
einer durchschnittlichen Verweildauer von 7,3 Tagen (Spanne: 4-14 Tage).
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4. Ergebnisse
4.1 PLC-Scores
41.1HHT-Gruppe

Die PLC-Scores der HHT-Gruppe, der Kontrollgruppe und der Normstichprobe gesunder
deutscher Testpersonen (Laubach et al., 2001) sind in Tabelle 2 dargestellt. Die HHT-
Patienten (n=34) erzielten in Skala 1 des PLC (Leistungsfahigkeit) einen durchschnittlichen
Wert von 1,91 Punkten (SD=0,94), in Skala 2 (Genussfahigkeit) einen Punktwert von 2,07
(SD=0,80), in Skala 3 (Positive Stimmung) 1,67 Punkte (SD=0,70) und in Skala 4
(Negative Stimmung) 2,17 Punkte (SD=0,89). In Skala 5 (Kontaktvermdgen) und Skala 6
(Zugehorigkeitsgefuhl) wurden jeweils 2,06 Punkte (SD=0,87) bzw. 2,81 Punkte
(SD=0,75) im Mittel erreicht. Damit liegen sdmtliche erzielten Werte unter denen der
Normstichprobe gesunder Probanden. Bei Skala 2 bis 5 lagen die Mittelwerte der HHT-
Betroffenen deutlich unter denen der Vergleichsgruppe mit Mittelwertunterschieden
zwischen 0,53 (Skala 5) und 0,85 (Skala 4). Beim ,, Leistungsvermdgen” erzielten nur die
Patienten mit vorangegangener koronarer Bypass-OP mit 1,86 einen um 0,05 Punkte
marginal niedrigeren Wert as die HHT-Patienten. Beim ,, Kontaktvermogen® erreichten die
HHT-Patienten mit 2,81 Punkten den zweitniedrigsten Wert der verglichenen Studien nach
den Patienten mit rheumatischen Erkrankungen mit einem durchschnittlichen Score von
2,76 Punkten.
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Tabelle 2:
PL C-Ergebnisse der HHT-Gruppe im Vergleich mit anderen chronischen Erkrankungen

Leistungs | Genuss und Ent- | Positive Negative | Kontakt- Zugehorig-

fahigkeit | spannungsfahigkeit | Stimmung | Stimmung | vermogen | keitsgefuhl
HHT 191 2,07 1,67 2,17 2,06 281
Kontrolle 2,26 2,23 1,84 2,39 2,38 3,06
Post Bypass 1,86 2,37 2,01 2,80 2,40 3,21
Kardiomyopathie | 2,07 2,52 1,94 284 2,35 2,90
Rheuma 2,01 2,55 2,03 3,09 2,37 2,76
Hypertonie 2,35 247 2,27 2,93 2,63 3,19
Normdaten 2,63 2,64 2,38 3,02 2,59 2,93

Legende: PLC-Scores = 0-4, 4 entspricht bester Lebensqualitat, O entspricht der
schlechtesten LQ. Die fettgedruckten Werte zeigen die jeweils niedrigsten Werte aller
Gruppen an. Bis auf das Item ,, Zugehdrigkeitsgefuhl“ weisen die HHT-Patienten bei allen
Items den niedrigsten Score fur Lebensqualitat auf.

Vergleichsstudien:

Post-koronarer-Bypass-Operation (Segrist et al., 1996)
Kardiomyopathie (Pawar, 1992)

Rheumatische Erkrankungen (Wasmus et al., 1989)
Hypertonie (Michalsen et al., 2001)

Normdaten (Laubach et al., 2001)

4.1.2 Kontrollgruppe

Die Ergebnisse des PLC-Fragebogens fiir die Kontrollgruppe sind ebenfalls in Tabelle 2
dargestellt. Die CPS-Patienten erzielten in allen 6 Skalen des LQ-Fragebogens hohere
Punktwerte als die Rendu-Osler-Weber-Betroffenen. Sie hatten also in alen 6 Bereichen
der LQ nach Siegrist und Mitarbeitern eine geringere Beeintrachtigung ihrer Lebensqualitét
durch die chronische Erkrankung als die HHT-Betroffenen. Beim Leistungsvermégen
(Skala 1) erzielten die Patienten einen durchschnittlichen Punktwert von 2,26 (SD = 0,95).
In der Skala Genuss- und Entspannungsfahigkeit (Skala 2) ergab sich ein Mittelwert von
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2,23 Punkten (SD = 0,73). In den Skalen Positive und Negative Stimmung (Skala 3 bzw.
Skala 4) lagen die Mittelwerte bei 1,84 (SD = 0,76) bzw. 2,39 Punkten (SD = 0,88). Bei
Kontaktvermdgen (Skala 5) und Zugehorigkeitsgefihl (Skala 6) lag die Punktzahl im Mittel
bei 2,22 Punkten (SD = 0,83) und 2,92 Punkten (SD = 0,70).

4.1.3 Vergleich der PLC Werte zwischen HHT-Gruppe, Kontrollgruppe und
Normstichprobe

Die Auswertung der Daten der unterschiedlichen Vergleichsgruppen erfolgte deskriptiv.
Um eventuelle Unterschiede der LQ von Hauptgruppe und Kontrollgruppe sichtbar zu
machen, wurden die Konfidenzintervalle (Kls) der 6 einzelnen Skalen berechnet und
graphisch dargestellt. Die 95%-KlIs sind in Tabelle 4 (im Anhang), die graphische
Darstellung in Diagramm 2 gezeigt. Es wird deutlich, dass sich die Kis der beiden
Vergleichsgruppen unterscheiden, wenn auch nicht signifikant. Dabei liegt die LQ der
HHT-Gruppein allen 6 Skalen klar unter derjenigen der Vergleichsgruppe.



Diagramm 2:
95%-Konfidenzintervalle der PL C-Skalen
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Diagramm 2 zeigt graphisch die 95% Konfidenzintervalle der HHT-Gruppe und
Kontrollgruppe aus Tabelle 4 im Vergleich.
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4.2 Symptomspezifischer Fragebogen (SFB-HHT)
4.2.1 Ergebnisse HHT Gruppe

Die Ergebnisse des SFB-HHT fur die HHT-Patienten sind in Tabelle 3a (im Anhang)
dargestellt. In Item 1 wurde von 88% der Befragten das ,Nasenbluten“ als eines der 3
stérendsten Symptome aufgefuihrt, gefolgt von ,, Schmerzen®, die 23,5% der Betroffenen
nannten. Mit 5 und 3 Nennungen folgten ,Mudigkeit* und ,Teleangiektasien“. Die
restlichen Antworten aus Item 1 lief3en sich nicht zu Kategorien zusammenfassen. Item 2
fragte nach den drei L ebensbereichen, die von der Erkrankung am stérksten betroffen seien.
»Sport, Hobby und Geselligkeit® wurde von Uber 60% der Probanden am héaufigsten
genannt. Der zweithaufigst genannte Bereich war ,Beruf‘ mit 17 Nennungen (50%). Dem
folgte , Familie, Haus, Garten* mit 14 Nennungen (41%). Frage 3 des SFB-HHT, welche
auf die wichtigsten Aktivitéten ausgerichtet war, welche die Betroffenen aufgrund ihres
Leidens nicht mehr ausfiihren konnten, zeigte, dass 12 Probanden (35%) Kkeine
Einschrankung verspiirten. Weitere 12 Befragte (35%) konnten alle Aktivitaten, die mit
»Bucken® zu tun haben nicht mehr oder schlechter al's gewohnt ausiiben. Neun (26%) der
befragten Patienten gaben an, dass sie sich bei Reisen und Urlaub stark eingeschrankt
fuhlen .

»Beeintréchtigt Ihre Erkrankung Ihre Familienplanung?‘ stellte Item 4 des SFB dar. Die
Mehrheit der Probanden mit 65% entschieden sich fir , betrifft mich nicht“. Neun von 34
Patienten (26%) sagte ,,nein” und nur 3 (9%) Betroffene sahen ihre Familienplanung durch
die Erkrankung beeinflusst. Frage 5 stellte eine multiple Choice Frage dar: , Was ist das
beeintrachtigendste Symptom Ihrer Erkrankung?‘: Nasenbluten kreuzten 88 Prozent der
Probanden an. ,Vererblichkeit wurde von 2 Personen, ,Teleangiektasien und
» Gefalmissbildungen” wurden jeweils einmal gewahlt. Item 6 und 16 bilden eine Einheit.
Es wurde gefragt, wie die Betroffenen selbst die Beeintrachtigung ihrer LQ durch ihre
Beschwerden auf einer Skala von eins bis zehn beurteilten. Dabei stellte 1 keine
Beeintrachtigung und 10 die maximale Beeintrachtigung dar. Es ergab sich mit einem
durchschnittlichen Wert von 7,06 (Spannbreite = 2-10) eine relativ starke Beeintrachtigung.
Item 16 stellte die gleiche Frage unter der Annahme, die Betroffenen héatten kein
Nasenbluten mehr. Dabel ergab sich eine viel geringere Beeintréchtigung von
durchschnittlich 2,35 Punkten (Spannbreite = 1-7). Item 7 stellte ebenfalls eine MC Frage
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dar. Die Patienten sollten maximal 3 Probleme ankreuzen, denen sich die Wissenschaft in
Bezug auf ihr Leiden in Zukunft mehr widmen sollte. Eine ,wirksamere Therapie des
Nasenblutens* wurde von 76,5% der HHT-Patienten gewahlt. Die zweithaufigste Nennung
war die , Entwicklung einer Gentherapie® mit 53% der Nennungen und 44% der Befragten
entschieden sich auch fur ,Entwicklung von Tests zur friheren Diagnosestellung”. Item 8
(MC-Frage) beschéaftigt sich mit der Therapie der Epistaxis. Die Nasentamponade wird von
der grofRen Mehrheit mit 70,6% der 34 Befragten als unangenehmste Thergpie empfunden.
Die anderen Antwortmdglichkeiten bekamen jeweils weniger als 3 Nennungen. Bei Frage 9
»Wieviel Zeit verwenden Sie am Tag fir Ihre Nasenpflege?* entschieden sich 9 Patienten
(26%) fir ,0-15min“, 7 Patienten (21%) fir , 15-30min“, 4 Patienten (12%) fiir ,, 30-45min*
und 9 (26%) bzw. 5 Patienten (15%) fur ,45-60“ respektive ,mehr als 60min*“.

Abb2: Typischer Aspekt einer Teleangiektasie der nasalen Schleimhaut des rechten Nasenseptums bei
Betrachtung mit einer 30°-Staboptik. Diese Teleangiektasien stellen die Quelle der rezidivierenden Epistaxis
bei HHT-Patienten dar.

[tem Nummer 10 (MC) stellt die Frage: ,Wie oft werden Sie wegen lhres Leidens
behandelt?. Es gab funf Antwortmdglichkeiten, wovon sich 4 Probanden fur ,seltener als
jahrlich* entschieden. ,Jahrlich® wurde von 2 HHT-Patienten angekreuzt. Die Mehrheit
von 16 Personen wéhlte die Option ,mehrmals jdhrlich“. Finf Betroffene wurden
»monatlich“ behandelt und 7 der 34 sogar ,, haufiger als monatlich“. Bel Item 11 handelt es
sich um die dichotome Frage, ob die Betroffenen Schmerzen haben, gekoppelt mit der

Option, die ndheren Umstéande der eventuell vorhandenen Schmerzen zu erlautern. Mit 20
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von 34 Personen (58,8%) gab die Mehrheit an, keine Schmerzen zu haben. Trotzdem hatte
mit 14 Patienten (41,2%) ein relativ grof3er Teil der Befragten Schmerzen. Die von den
Betroffenen genannten Umsténde umfassten ein breites Spektrum von Schmerzen. Am
haufigsten wurden schmerzhafte Verkrustungen in der Nase (4 Nennungen), generalisierte
Schmerzen bel Anamie (3 Nennungen) und schmerzhaftes Atmen bei Anstrengung (2
Nennungen) genannt. Bei Item 12, der Frage, ob der Fragebogen vom Leiden der Patienten
betroffene Aspekte nicht bertihre, machten 94% der Probanden keine Angabe. Ein Patient
fand ,, Psychische Storungen wie Depressionen” nicht gentigend berticksichtigt, ein weiterer
»Luftnot”.

Der abschlieRende Teil des SFB-HHT beschéftigte sich ausschlief3lich eingehender mit der
Epistaxis. Jede der Multiple Choice Fragen bot die Moglichkeit eines , trifft auf mich nicht
zu“- Kastchens, welches vor alem fur die Patienten der Kontrollgruppe mit chronisch

polypdser Sinusitis gedacht war.

fleckformige tel eangiektati sche Areale auf der septalen Mucosa zu erkennen. Diese Teleangiektasien sind die
Quellen der rezidivierenden Blutungsereignisse.

»Durch das haufige Nasenbluten fiihle ich mich unwohl“ stellte die Frage Nummer 13 des
SFB-HHT dar. Die Mehrheit mit 88,2% der Stimmen entschied sich fur ,ja* und nur 4 der
34 Patienten (12%) fuihlten sich durch die chronisch-rezidivierende Epistaxis nicht unwohl.

Item 14 befasste sich mit der Frage, ob die Betroffenen sich lber eventuelle innere
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Gefassmissbildungen sorgen. Uber dreiviertel der Probanden mit 76,5% machten sich
solche Sorgen. Acht der Rendu-Osler-Weber-Patienten (23,5%) hatten in dieser Hinsicht
keine Befurchtungen. Die Items 15a und 15b hatten die St&rke und die Haufigkeit der
Epistaxisepisoden zum Thema. Die Ergebnisse sind in den Diagrammen 9 und 10
veranschaulicht. , Stark® wurde die Epistaxis von 61,8% der Betroffenen eingeschétzt,
32,3% hielten ihr Nasenbluten fur ,mittelstark” und 5,9% fir eher ,,schwach®. Bei der
Haufigkeit der Blutungsereignisse gaben 32,4% ,,mehrmals taglich* an, 64,7% ,mehrmals
wochentlich und 2,9% bluteten im Schnitt ,, mehrmals monatlich®.
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4.2.2 Kontrollgruppe

Die Kontrollgruppen-Ergebnisse sind in Tabelle 3b (im Anhang) im einzelnen dargestellt.
Tabelle 7 zeigt eine kurze Gegenuberstellung der wichtigsten Items. Der SFB sollte dazu
dienen, die PLC-Daten der HHT-Patienten besser einordnen zu kodnnen sowie um zu
eruieren, welche Symptome fir die Patienten am beeintréchtigendsten sind und welche
Lebensbereiche besonders betroffen sind. Der SFB wurde fur die Kontrollgruppe
mitverwendet, um Testgleichheit zu erreichen. Eine genaue Analyse der LQ-verringernden
Faktoren der CPS war nicht geplant. Dennoch sollen hier die wichtigsten Werte, welche
den Unterschied in der LQ der beiden Gruppen am besten charakterisieren, kurz dargestellt
werden.

Bei Item 6 ,, Wie stark wiirden Sie die Beeintréchtigung Ihrer Lebensqualitét auf einer Skala
von 1-10 beziffern? (1 = keine Beeintrachtigung, 10 = maximale Beeintrachtigung)” zeigte
sich im Mittel ein Wert von 6,18 (Spanne 2-10). Item 9 beschéftigte sich mit der taglichen
Nasenpflege der Patienten. Funfzehn von 34 Betroffenen verwendete taglich 0-15min fur
die Nasenpflege, 13 von 34 Patienten verwendeten darauf taglich 15-30min. Zwei der
Patienten bendtigten taglich 30-45min, wahrend 3 respektive 1 Patient 45-60 bzw. mehr als
1 Stunde taglich Nasenpflege betrieben. Auf die Frage, wie oft die Patienten aufgrund ihres
L eidens behandelt wurde, antworteten 11 der 34 Befragten , seltener as jahrlich*, wahrend
1 Patient angab etwa jahrlich behandelt zu werden. ,Mehrmals jahrlich* wurde die Hélfte
der Patienten behandelt. Nur 5 Betroffene lief3en sich ,,héufiger als monatlich* wegen ihres
Leidens arztlich behandeln.
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Tabelle7: Gegenuberstellung wichtiger Items von HHT-Gruppe und Kontrollgruppe

[tem

HHT-Gruppe

Kontrollgruppe

Wasist das
beeintréchtigendste
Symptom lhrer

30/34 — ,,Nasenbluten”
2/34 —  Vererblichkeit"
1/34 — , Teleangiektasien®

22/34 — , Nasen-
atmungsbehinderung*
6/34 — , Sinusitiden*

Erkrankung? (MC) 1/34 — ,, GefélBmisshildungen | 3/34 — ,, Riechstérungen®
in der Lunge" 2/34 — ,, Cephalgien”
1/34 — ,,Horstorungen”
Wie stark wirden Siedie Mittelwert = 7,06 Mittelwert = 6,18

Beeintrachtigung lhrer

L ebensqualitét auf einer
Skalavon 1-10 beziffern?
(1 =keine
Beeintrachtigung, 10 =
maximale
Beeintrachtigung) (MC)

(Spanne= 2-10)

(Spanne=2-10)

Wieviel Zeit verwenden Sie
am Tag fur lhre
Nasenpflege (MC)

9/34 — ,0-15min*“

7/34 — ,15-30min*
4/34 — ,, 30-45min*
5/34 — ,45-60min*

6/34 — ,,mehr als 60 min*

15/34 — ,0-15min*

13/34 — ,,15-30min*“

2/34 — ,30-45min*

3/34 — ,45-60min*

1/34 — , mehr & s 60 min*

Wie oft wurden Sie wegen
Ihres L eidens behandelt?
(MC)

4/34 — , seltener dsjahrlich®
2/34 — ,jéhrlich®

16/34 — , mehrmals jahrlich*
5/34 — , monatlich®

7/34 — ,haufiger ds
monatlich*

11/34 — , seltener adsjahrlich®
1/34 — ,jéhrlich®

17/34 — ,mehrmals jahrlich*
0/34 — ,, monatlich*

5/34 — ,haufiger as
monatlich*
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4.3 Klinische Parameter
4.3.1 Laborwerte und Korrelation mit der subjektiven LQ
43.1.1 HHT Gruppe

Der Hamoglobinwert (Hb, Norm m:13,5-17 g/l; w: 12-16 g/l) war bei 16 der 34 HHT-
Betroffenen (47%) pathologisch erniedrigt. Das mittlere korpuskuldre Volumen der
Erythrozyten (MCV, Norm m/w: 85-98 pg) sowie der mittlere erythrozytare Hb-Gehalt
(MCH, Norm m/w 28-34 pg) war bei 10 der 34 Patienten (29%) pathologisch niedrig.
Damit zeigen die Ergebnisse bel insgesamt 16 Getesteten eine Andmie. Davon présentierten
6 der Betroffenen (18%) eine normochrome normozytare Andmie und bei weiteren 10
Patienten (29%) eine hypochrome mikrozytare Anamie. Diese Andmieformen sind
vereinbar mit wiederkehrenden Blutungen wie der chronisch-rezidivierenden Epistaxis.
Besonders die hypochrome mikrozytdre Anamieform deutet auf einen langerfristigen
Eisenmangel hin, der durch die chronischen Blutungsereignisse bedingt sein kann.

Die Korrelationen nach Spearman zwischen Hb-Wert und den Skalen des PLC sind in
Tabelle 5 (im Anhang) dargestellt. Dabel findet sich eine leichte Korrelation von -,352
(p<0,05) mit dem Kontaktvermdgen der Betroffenen. Aulerdem zeigten sich ebenfalls
leichte Korrel ationen zwischen dem Hb-Wert und L eistungsfahigkeit von -,253 bzw.

-,262 mit dem Zugehorigkeitsgefiihl. Des weiteren ergaben sich keine statistischen
Zusammenhange zwischen den Laborparametern und der subjektiv empfundenen LQ der
Patienten.
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4.3.1.2 Kontrollgruppe

Ein pathologisch erniedrigter Hb-Wert fand sich nur bei 2 der 34 CPS-Patienten (8%),
wahrend sich bei einem Patienten (3%) ein pathologisch erhohter Hb-Wert fand. Ein
pathologisch erhthter MCV bzw. MCH-Wert fand sich bei jeweils einem Patienten der
Kontrollgruppe (3%). Ein pathologisch erniedrigter MCV bzw. MCH-Wert zeigte sich
ebenfalls bei einem Patienten. Die Korrelationen nach Spearman des Hb-Wertes mit den
Skalen der LQ des PLC sind in Tabelle 6 (im Anhang) dargestellt. Fir die Patienten ergab
sich eine positive Korrelation von 0,460 (p<0,01) mit der Leistungsfahigkeit, d.h. Patienten
mit einem pathologisch erniedrigtem Hb-Wert flhlten sich leistungsféhiger als Patienten

mit normalem Hb-Wert.

4.3.2 Krankenhausaufenthalte und Korrelation mit der subjektiven LQ
4.3.2.1 HHT-Gruppe

Die Patienten mit Rendu-Osler-Weber-Syndrom waren im Durchschnitt 2,74 mal
(Spannbreite: 1-10 stationare Aufenthalte) innerhalb der letzten 12 Monate vor dem
Interview in stationdrer Behandlung, welche im Schnitt insgesamt 17,2 Tage (Spannweite:
3-63 Tage) dauerten. Die Spearman-Korrelationskoeffizienten fir Zusammenhénge
zwischen LQ und Hospitalisation sind in Tabelle 5 (im Anhang) dargestellt. Fur die HHT-
Patienten ergab sich keine Korrelation zwischen Anzahl oder Dauer der stationdren
Aufenthalte und einer der PLC-Skalen.

4.3.2.2 Kontrollgruppe

Die Patienten waren wegen ihrer HNO-Erkrankung innerhalb der letzten 12 Monate vor der
Befragung im Mittel 1,41 mal hospitalisiert (Spannbreite 1-5 Aufenthalte). Dabel lagen sie
durchschnittlich insgesamt 7,3 Tage stationdr (Spannbreite 4-14 Tage).

Die Korrelationen nach Spearman zwischen den Krankenhausaufenthalten und den 6 LQ-
Skalen nach Siegrist und Mitarbeiter sind in Tabelle 6 (im Anhang) dargestellt. Dabel
ergaben sich starkere negative Korrelationen als bei den Patienten mit Rendu-Osler-Weber-
Syndrom. Diese ergaben sich vor allem bel der Genuss- und Entspannungsfahigkeit und
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beim Kontaktvermdgen. Dies zeigt, dass bei CPS-Patienten die Krankenhausaufenthalte
einen starker negativen Einfluss auf verschiedene Skalen der LQ hat, als dies bei HHT-
Patienten der Fall ist. Die Dauer der Krankenhausaufenthalte bei Haupt- und
Kontrollgruppe unterscheiden sich signifikant (p < 0,01).
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5. Diskussion

Bei Durchsicht der Literatur zum Thema LQ wird die Schwierigkeit deutlich, diesem
Begriff eine einheitliche und algemeingultige Definition zu geben. Unbestritten ist, dass
die LQ keine objektive Realitéat darstellt, sondern ein psychologisches Konstrukt ist. Dieses
Konstrukt kann nicht direkt, sondern nur Uber bestimmte Indikatoren gemessen werden
(Siegrist et al., 1996). Die nachfolgenden Definitionen stellen eine kleine Auswahl der
vielfaltigen Ansatzpunkte zur Definition der LQ dar: McDowell und Newell (McDowell
und Newell, 1987) betrachteten LQ als ,,einen geeigneten, etwas verschwommenen Begriff,
der das ales umfassende subjektive Wohlbefinden umschreibt, das eng mit der geistigen
Verfassung, Gluck und Befriedigung verbunden ist”. Diese Definition ist sehr allgemein
und eignet sich schlecht as Grundlage flir eine Operationalisierung. Konegen und Viefhus
(Konegen und Viefhus, 1990) sprechen von zwel Dimensionen der LQ in der modernen
Gesellschaft: , 1. Aktive Tellhabe an der , Sozialwelt* durch befriedigendes Ausfillen der
angebotenen Rollen — funktionale Dimension. 2. Aktive Selbstgestatung der , Eigenwelt*
durch befriedigende Du-Beziehungen und Selbstverwirklichung - emphatische Dimension®.
Hier wird die LQ auf eine sozide Dimension beschrankt, welche die Gesundheit des
Betroffenen auf3er Acht 1&3t. Hornquist (Hornquist, 1982) definiert LQ as ein Mal3 fir eine
Bedurfnisbefriedigung in physischen, psychischen, sozialen und materiellen Bereichen.
Etwas préziser beschreibt Calman (Calman, 1984) LQ als ein individuelles Mal3 fir die
Differenz zwischen Hoffnungen und Erwartungen einer Person und ihren gegenwartigen
Erfahrungen.

Das Konstrukt Lebensqualitét muss alle Bereiche des Lebens und Erfahrungen inklusive
Beeintrachtigungen durch Krankheiten beinhalten. Die Arbeitsgruppe um Siegrist und
Junge. definierte die LQ in Anlehnung an die Definition der WHO von 1948 wie folgt:
»Gesundheitsbezogene Lebensqualitat ist die subjektive Bewertung von korperlichen,
psychischen und sozialen Aspekten des Handlungsvermégens und des Befindens, die sich
im Verlauf einer Erkrankung und/oder deren Behandlung veréndern kann“ (Junge und
Mitarbeiter 1990).

Der Begriff ,gesundheitshezogene Lebensqualitdt® wird hier verwendet as
zusammenfassende Kennzeichnung bestimmter, ndher zu begrindender Aspekte des
Befindens und Handlungsvermdgens von Personen, die unter gesundheitlichen
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Einschrankungen leiden bzw. chronisch krank sind. Mit der Verwendung dieses Begriffs
sind zwel programmatische Absichten verbunden. Erstens die Absicht, die betroffene
Person selbst zu Wort kommen zu lassen. Bei der LQ handelt es sich ndmlich um einen
Konstrukt, der nur vom Patienten selbst, nicht aber von Aul3enstehenden angemessen
beurteilt werden kann. Die zweite Absicht besteht darin, individuell variierende, qualitativ
unterschiedlich ausgeprégte Sachverhate durch ein standardisiertes Mel3verfahren zu
erfassen und damit fir wissenschaftliche und praktische Aspekte der Medizin nutzbar zu
machen. (Siegrist et al., 1996)

Der Versuch, die LQ zu messen begann verstarkt in den 80er und 90er Jahren durch diverse
Autoren wie Lorenz (Lorenz, 1989) und Bullinger (Bullinger, 1998). Jedoch lag damals
kein einheitliches theoretisch fundiertes Konzept zur Messung der LQ vor. Mittlerweile
exigieren zahlreiche standardisierte Konzepte zur Erfassung der LQ, so z.B. die
Fragebogenkonzepte zur Messung der algemeinen LQ wie der SF-36, der von Bullinger
und Mitarbeitern (Bullinger, 1998) ins Deutsche Ubersetzt wurde, oder der PLC von
Siegrist, Broer und Junge (Siegrist et a., 1996).

Die Hereditdre Hamorrhagische Teleangiektasie (HHT) wird auch Rendu-Osler-Weber-
Syndrom oder im klinischen Bereich meist M. Osler genannt. Die Erstbeschreiber der etwa
seit einem Jahrhundert bekannten Erkrankung waren Rendu (Rendu, 1896), Osler (Osler,
1901) und Weber (Weber, 1907). Sutton (Sutton, 1864) und Babington (Babington, 1865)
hatten als Erste Teilaspekte der Erkrankung erkannt und beschrieben. Die gesamte Entitét
der Erkrankung wurde jedoch erst Jahrzehnte spéter richtig erkannt. Es war Hanes (Hanes,
1909), welcher nach der typischen Trias des Rendu-Osler-Weber-Syndroms -
Vererblichkeit, Epistaxis und kutane Geféssmissbildungen - den Begriff hereditare
hamorrhagische Teleangiektasie pragte.

Nach heutigem Erkenntnistand kommt die HHT weltweit in einer Vielzahl ethnischer
Gruppen und ohne erkennbare Bevorzugung eines Geschlechtes oder einer Rasse vor
(Marchuk et a., 1998). Die Inzidenz variiert von 1 auf 2351 bei einer Erfassung im
Franzosischen Departement von Ain (Plauchu et al., 1989) bis 1 auf 39216 in Teilen
Nordenglands (Porteous et al., 1992). Die Zahl der Betroffenen in Deutschland ist
unbekannt.
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Bei HHT-Patienten manifestiert sich die Krankheit oft erst im arbeitsfahigen Alter mit
einem Gipfel in der 3. bis 4. Lebensdekade. Die Penetranz ist mit 97% sehr hoch, d.h. die
M anifestationswahrscheinlichkeit ist beim Vorliegen der veranderten Gene sehr hoch. Die
Kenntnis der HHT ist vor alem fir die Has-Nasen-Ohren Heilkunde von grof3er
Bedeutung, da bis zu 90% der HHT-Betroffenen unter chronisch-rezidivierender Epistaxis
leiden, welche haufig vor dem 20. Lebensahr beginnt, manchmal jedoch erst jenseits des
70. Lebensjahrs auftritt. Meist stellt das Nasenbluten auch die Erstmanifestation der
Erkrankung dar.

Die Epistaxis kann derartige Ausmal3e annehmen, dass transfusionspflichtige An&mien
auftreten (Folz et al., 2005). Durch das breite Symptomspektrum der HHT ist die Kenntnis
der Erkrankung nicht nur fiir HNO-Arzte von Bedeutung sondern auch fiir Dermatol ogen,
Pulmonologen, Internisten, Chirurgen und vor allem auch fur Allgemeinmediziner sehr
wichtig.

Histologisch ist die Erkrankung durch das Fehlen von elastischen Fasern in den
GefalRwanden der Kapillargebiete aller Gefélie gekennzeichnet. Der perivaskul&re Ring der
glatten Muskulatur ist ebenfalls inkomplett (Bergler et al., 2002). Die Kapillaren und
postkapilléren Venolen konnen unter Umstdnden nur noch aus einer einzigen Lage
Endothelzellen mit defekten Zell-Zell-Verbindungen bestehen, was zu sehr fragilen
dilatierten Gefafden fuhrt. Diese Gefale haben die Fahigkeit zur Vasokonstriktion verloren.
Infolgedessen rarifiziert sich das Kapillarbett und es entstehen direkte arterioventse Shunts.
Diese Konstellation von negativen Faktoren fur die Gefalintegritét fuhren bereits bel
minimalen Traumata zu Gefassrupturen mit konsekutiven Blutungen (Harries et al., 1997).
Morphologisch kénnen die Teleangiektasien variieren. So konnten Folz und Mitarbeiter
zeigen, dass der makroskopische Aspekt der Gefalimalformationen von
stecknadel kopfgrof3en verstreuten Gefél3en bis zu verlangerten reif3igartigen Mustern reicht.
Es wurden grol3e Angiome und Zusammenfliisse aus dysplastischen Gefélien beschrieben
sowie makuldre und papulare Lasionen. Meist jedoch bestanden die Malformationen im
Grunde aus einem oberflachlich gelegenem erweiterten Gefal3, das mit anderen veranderten
Gefal3en kommunizierte (Folz et al., 2004).
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Bisher wurden zwei fiir die HHT verantwortliche Gene identifiziert: Bei Typ | — HHT ist
das Endoglin auf dem Chromosom 9933-g34 (Mc Allister et a., 1994) dteriert, bei der
HHT Typ Il findet sich eine Verdnderung des ALK-1-Gen auf Chromosom 1213 (Johnson
et al., 1996). Die genetische Routinediagnostik ist trotz der Bekanntheit der
verantwortlichen Gene sehr schwer, da eine Vielzahl von unterschiedlichen Genloci mit
zum Teil einzigartigen Mutationen in den verschiedenen betroffenen Familien bekannt ist.
Es wurde jedoch bereits ein auf Proteinebene arbeitender Gentest beschrieben, welcher
breiter ausgerichtet ist (Cymerman et al., 2000). Die beiden erwahnten Gene sind fiir die
Signaltransduktion von TGF- als membransténdige Bindungsstellen mitverantwortlich
(Johnson et a., 1996). Die HHT-1 und HHT-2 unterscheiden sich nach heutigem
Wissensstand vor allem phanotypisch in der Auspragung von pulmonalen arteriovendsen
Maformationen (PAVM), die bal der HHT-1 in 30-41% der Félle auftreten, wahrend sie
bei der HHT-2 nur in 0-14% der Féalle zu beobachten sind. Die HHT-2 scheint insgesamt in
der phanotypischen Auspragung benigner als HHT-1 zu sein. ES wurden aber auch
hepatisch und pulmona lokalisierte arterioventse Maformationen im Rahmen der HHT
beschrieben, die keinen Zusammenhang mit ALK-1 oder Endoglin aufwiesen (Berg et al.,
1996, Marchuk et al., 1998, McAllister et a., 1994, Shovlin et al., 2000). Daher erscheinen
weitere HHT-Typen wahrscheinlich.

Klinisch beinhaltet das Rendu-Osler-Weber-Syndrom die klassische Symptomtrias
Teleangiektasien, chronisch-rezidivierende Epistaxis und familidre Haufung. Diese Trias
bildet die Grundlage fir die Curagao-Kriterien, die zur Diagnose der HHT herangezogen
werden (Shovlin et al., 2000). Diese Kriterien wurden im Zuge eines Treffens der
nordamerikanischen ,HHT Foundation Int. Inc.” 1997 erarbeitet. Die Curagao-Kriterien
basieren auf der Klinik der Erkrankung und beinhalten die folgenden vier Kriterien:
(@D)] Epistaxis, die spontan auftritt und rezidivierend ist
(2 Teleangiektasien, die multipel und charakteristisch an Lippen, Mundhohle,
Fingern und der Nase lokalisiert sind
(3) Viszerale Manifestationen konnen pulmonal, gastro-intestinal, hepatisch
oder zerebral |okalisiert sein
4 Positive Familienanamnese mit mindestens einem Verwandten mit
diagnogtizierter HHT
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Sind mindestens 3 von 4 Kriterien erfullt, ist eine HHT sicher anzunehmen, wahrend bel 2
von 4 erflllten Kriterien ein Verdacht auf HHT vorliegt. Bel weniger as 2 erfillten

Kriterien ist das Vorliegen einer HHT unwahrscheinlich.

Die beschriebenen Teleangiektasien betreffen grundsétzlich alle Kapillargebiete,
insbesondere der Schleimhéaute, wobei die Nase einen Pradilektionsort darstellt. Deshalb ist
die rezidivierende Epistaxis haufig das erste und auch das fuhrende Symptom der
Erkrankung. Die Haufigkeit dieses Symptoms schwankt je nach Autor von 90% (Pasche et
al., 2003) bis 93% (Pasculli et al., 2004). Die Epistaxis stellt nicht das primar gefahrlichste
klinische Symptom der Erkrankung dar (Folz, Wollstein et al., 2004). Jedoch zeigen die
Ergebnisse der vorliegenden Studie deutlich, dass die Epistaxis dagenige Symptom ist,
welches die Betroffenen am meisten in ihrer gesamten Lebensqualitét beeintrachtigt.

Des weiteren wurden als zusétzliche Manifestationen der Erkrankung vor allem pulmonae
arteriovendse (AV) Fisteln beschrieben. Aus diesen pulmonalen AV-Malformationen
(AVMs) resultieren Krankheitsbilder mit pulmonaer Hypertonie und Rechtsherzbel astung,
was zu High-Output-Herzversagen fuhren kann. Durch grof3e AVMs kann es vermehrt zu
zerebralen und viszeralen Embolien kommen, da der Lungenkreislauf und die filternde
Wirkung der Kapillaren so umgangen werden kann. Damit stellen die AVMs der Lunge
eine der gefahrlichsten Manifestationen der HHT dar. Sie kommen bei etwa 30%- 41% der
HHT-1-Patienten und bei 3-14% der HHT-2-Betroffenen vor (Berg et al., 1996; Shovlin et
a., 1997).

Hirnabszesse mit konsekutiven neurologischen Symptomen sind eher selten beschrieben
und die Literaturrecherche zeigte nur Einzelfélle (Ecker et a., 2005).

Gastrointestinale Blutungen werden als ein weiteres Symptom der HHT beschrieben. Sie
werden ausgelOst durch viszerale Lasionen. Es handelt sich zumeist um leichte Blutungen,
die aber lange unerkannt bleiben und zu chronischem Blutverlust fiihren kdnnen. Viszerae
L&sionen treten mit einer Haufigkeit von 15% (Plauchu et al., 1989) bis 44% (Reilly et d.,
1984) bei HHT-Patienten auf. Bei bis zu einem Viertel der HHT-Patienten tritt die
gastrointestinale Blutung als Erstmanifestation auf (Reilly et a., 1984).
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Neben diesen viszerden AVMs kommen auch in 8-31% der Falle hepatische
Gefal3missbildungen vor (Marchuk et a., 1998). Hier kann es analog zu AVMSs in der
Lunge zu einem High-Output-Herzversagen kommen. Der typische pathologische Befund
Ist die Pseudozirrhose im Sinne von abnormal dilatierten Gefal2en und AV-Malformationen
mit umgebenden, unterschiedlich stark ausgepréagtem Stroma. Etwa die Héfte der
Betroffenen mit Leberlésionen wird Klinisch aparent. Klinisch imponieren 3 typische
Manifestationen in Form einer Herzinsuffizienz, einer portalen Hypertonie oder einer
Cholestase, die Uberlappen und sich abwechseln kdnnen (Garcia-Tsao et al., 2000). Eine
Beteiligung des Urogenitaltraktes wurde ebenfalls geschildert. So beschrieben Di Gennaro
und Mitarbeiter (Di Gennaro et al., 2005) eine Mikrohdmaturie bei 47% der untersuchten
HHT-Patienten. Mit zunehmenden Alter der Betroffenen kommt es vermehrt zur
Ausbildung von Teleangiektasien der Haut und Schleimhdute mit gehduften Auftreten im
Gesicht und an den Fingern. Blutungen aus diesen Gefél3malformationen wurden bislang
meist bagatellisiert. lhnen wurde lediglich eine Stigmatisierung der Patienten
zugeschrieben, welche einen negativen Einfluss auf die Lebensqualitéat der Betroffenen
haben kann. In einer kirzlich verdffentlichen Studie von Folz und Mitarbeitern (Folz et al.,
2004) konnte jedoch gezeigt werden, dass es in bis zu 25% der Félle zu extranasalen
Blutungen aus mukokutanen Teleangiektasien vor alem der Mundschleimhaut und des
Oropharynx kommen kann, welche auch bei jingeren Patienten komplikationsreich sein

kdnnen.

In der HNO-Heilkunde werden eine Vielzahl von Therapieansédtzen zur der Behandlung der
chronisch-rezidivierenden Epistaxis diskutiert. Wichtig ist die Unterscheidung zwischen
Therapie der akuten Epistaxis und der Behandlung von Geféldmaformationen im
blutungsfreien Intervall.

Die Therapie der akuten Blutung aus der Nase eines HHT -Patienten sollte sich fundamental
von der Behandlung des nicht HHT-assoziierten Nasenblutens unterscheiden. Bipolare
Koagulationen in Ortlicher Betaubung konnen durch das akzidentielle Aufreif3en
benachbarter Teleangiektasien zu verstarkten Blutungen fuhren. Empfehlenswert erscheint
daher, den HHT-Patienten initial mit einer nicht adhé&siven Tamponade
[Fingerlingstamponade, Tamponaden mit Beschichtungen (z.B. Rapid Pack® von Rapid
Rhino®)] zu versorgen und nach Erreichen der Hamostase in eine spezialisierte Abteilung
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zur endoskopisch gefiihrten Lasertherapie mit beispielsweise dem Nd:Yag-Laser zu
uberweisen.

Diese zur Verfligung stehenden therapeutischen Optionen bei der chronisch-rezidivierenden
Epistaxis wurden von Werner und Mitarbeitern ausfihrlich diskutiert (Werner, Geisthoff et
al., 1997).

Eine weitere Behandlungsmoglichkeit stellt die angiographische Embolisation dar. Hierbel
finden sich widerspriichliche Literaturangaben beziiglich des Erfolges einer solchen
Therapie. Bel einer Komplikationsrate von etwa 25% sehen Werner und Mitarbeiter nur bel

therapierefraktarer Epistaxis eine Indikation fur dieses Verfahren (Werner, 1999).

Der Einfluss von Ostrogenen und Progesteronen im Krankheitsverlauf des Rendu-Osler-
Weber-Syndroms wird in der Literatur ebenfalls widerspriichlich diskutiert. Einerseits
wurde eine Zunahme der Teleangiektasien bei verminderter Ostrogenkonzentration
beschrieben und andererseits eine Abnahme der Epistaxisfrequenz bei Schwangerschaft.
Harrison und Mitarbeiter (Harrison, 1982) zeigten positive Effekte einer Ostrogentherapie
auf die Epistaxishaufigkeit bei 67 Patienten mit HHT Uber einen Zeitraum von 8 Jahren.
Demgegentiber steht eine kontrollierte Doppelblindstudie von Vase (Vase, 1981), welche
weder eine statistisch signifikante Reduktion der Epistaxishdufigkeit noch der
Epistaxisstarke aufzeigen konnte.

Uberwiegend positiv wird die Dermoplastik nach Saunders von Werner und Mitarbeitern
beurteilt (Werner, 1999). Die betroffenen nasalen Areale werden hierbei mit Vollhaut oder
Schleimhauttransplantaten gedeckt, was die chronisch rezidivierende Epistaxis reduziert.
Ein Wiederauftreten der Epistaxis bei den Betroffenen wurde etwa 2 Jahre nach der

Operation registriert.

Die Lasertherapie der nasalen Teleangiektasien bei HHT-Patienten mittels Nd:Y AG Laser
hat sich in den letzten Jahren allerdings zunehmend durchgesetzt. Durch die besonderen
Eigenschaften dieses Lasers, der sich gegentber anderen Lasersystemen wie Gelblicht-
oder KTP-Laser durch einen perivaskularen Vernarbungseffekt hervorhebt. Somit kdnnen
die Gefalimalformationen in der Nase reduziert und die Blutungsneigung gesenkt werden.
Allerdings ist auch diese Therapie nicht mit einer dauerhaften Heilung verbunden. Die
Nd:Y AG-Lasertherapie ist in Kombination mit taglicher Nasenpflege mittels weicher
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Nasensalbe aber eine gute Methode zur Reduktion von Blutungsereignissen bei Patienten
mit Rendu-Osler-Weber-Syndrom (Folz et al., 2004; Werner et al., 1997).

Die Vielzahl an unterschiedlichen Krankheitsbildern, die im Rahmen der HHT auftreten
konnen, fuhrt bei den Betroffenen haufig zu léangerfristigen Perioden von
Arbeitsunfahigkeit. Die Betroffenen sind dabei hauptsachlich durch die Epistaxis sowohl
bei der Verrichtung ihrer alltéglichen Téatigkeiten als auch im Beruf stark beeintréchtigt.
Die physische Beeintrachtigung ist hierbel nur eine Auswirkung der HHT auf die
wahrgenommene LQ der Betroffenen. Eine noch grof3ere Beeintrachtigung findet auf der

psychischen und soziaen Ebene statt.

In der vorliegenden Studie wurde die Lebensgualitét von chronisch kranken Patienten mit
hereditérer hamorrhagischer Teleangiektasie untersucht. Ziel der Studie war es vor allem,
die Wahrnehmung der Schwere der Erkrankung zu eruieren. Dazu wurden zum Vergleich
Testergebnisse gesunder Individuen sowie von Patienten mit anderen chronischen
Erkrankungen herangezogen, um so die Schwere der Beeintrachtigung durch die HHT
einordnen zu koénnen. Dartiber hinaus sollte der Einfluss der Epistaxis auf die LQ beim
Rendu-Osler-Weber-Syndrom quantifiziert werden: Handelt es sich bei dem chronisch-
rezidivierenden Nasenbluten nur um ein banales Symptom, wie es haufig missverstandlich
gedeutet wird oder hat die Epistaxis tatsichlich einen negativen Einfluss auf weitreichende
Aspekte der LQ der Betroffenen? Welche Bereiche des taglichen Lebens der Patienten sind
besonders betroffen?

Die Ergebnisse der Studie zeigen, dass die HHT zu einer messbaren und quantifizierbaren
Einschrankung der LQ der Betroffenen fihrt. Dies zeigt die Auswertung des Fragebogens
,Profil der Lebensqualitdt Chronisch Kranker* (PLC), eines standardisierten und
validierten Fragebogens. Die Ergebnisse des PLC zeigen in all diesen Dimensionen eine
deutliche Minderung der allgemeinen LQ bei Patienten mit Rendu-Osler-Weber-Syndrom
im Vergleich mit Normdaten der deutschen Bevolkerung (Laubach et a., 2001). Damit
konnte gezeigt werden, dass der PLC-Fragebogen in der Lage ist, Veranderungen der LQ

durch die HHT zu messen.
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Bei den PLC-Ergebnissen zeigten sich in alen 6 Skalen eine breite Varianz der
individuellen LQ-Punktzahlen. Dies kann zum einen damit zusammenhangen, dass die
jeweilige Auspragung der Erkrankung unterschiedlich stark ist bzw. diese sich in einem
mehr oder weniger fortgeschrittenem Stadium befindet.

Zum anderen liegt ein weiterer Erkldrung im so genannten Coping, also in der Fahigkeit
des einzelnen Betroffenen mit seiner Erkrankung und den Symptomen umzugehen. Miller-
Mundt und Mitarbeiter zeigten, dass das Coping von chronisch Erkrankten eng mit dem
Wissen um die eigene Erkrankung und um deren Therapiemoglichkeiten zusammenhangt.
Er empfiehlt daher eine enge Kooperation zwischen behandelndem Arzt, Pflegepersonal
und den Betroffenen, um eine mdglichst umfassende Aufklarung des Betroffenen in Bezug
auf seine Erkrankung zu gewéahrleisten (Muller-Mundt et al., 1998). Die psychische
Unterstitzung kann hierdurch neben der Behandlung der klinischen Symptome des
Patienten einen zusétzlichen Ansatzpunkt zur Hilfe fir die Erkrankten bieten.

Die Patienten der Kontrollgruppe mit chronisch polypdser Sinusitis zeigten wie erwartet
ebenfalls eine Beeintr&chtigung in allen 6 Skalen der LQ nach Siegrist und Mitarbeiter
verglichen mit den Normdaten gesunder deutscher Probanden. Die LQ der HHT-Patienten
war eindeutig niedriger as die der Kontrollgruppenpatienten. Die Unterschiede der LQ
beider Erkrankungen waren allerdings geringer als erwartet. So erreichten die Patienten der
Kontrollgruppe ebenfalls relativ niedrige Scores in alen PLC-Skalen. Die
wahrscheinlichste Erklarung fir dieses Ergebnis ist die Tatsache, dass das Entwickeln von
Copingstrategien einige Zeit in Anspruch nimmt. Die CPS-Patienten waren verglichen mit
den HHT-Betroffenen mit ihre Erkrankung erst relativ kurze Zeit konfrontiert. Somit war
die Zeit, sich auf die gesundheitliche Einschrankung einzustellen und Coping-Strategien zu
entwickeln relativ kurz. Hinzu kommt, dass die meisten CPS-Patienten entweder kurz vor
einer Nasennebenhohlen-Operation standen bzw. sich erst kirzlich einer solchen Operation
unterzogen hatten. Diese Umstande kdnnten zu einer negativeren Sicht der eigenen LQ

durch die Betroffenen beigetragen haben.

Betrachtet man allerdings die LQ der HHT Patienten verglichen mit anderen chronischen
Erkrankungen, wird der Grad der Einschrankung von HHT-Patienten deutlich. So zeigen

sich HHT-Patienten in ihrer LQ starker eingeschrankt als Patienten anderer Studien mit
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Kardiomyopathie, Rheuma, Hypertonie oder mit Zustand nach koronarer Bypass-OP
(Michalsen et al., 2001; Pawar, 1992; Wasmus et al., 1989).

Insbesondere scheint die HHT zu einer Einschrénkung der Leistungsfahigkeit zu fuhren,
welche sich durchaus mit der Einschrénkung durch fortgeschrittene kardiale Erkrankungen
wie der Kardiomyopathie und der bypasspflichtigen Koronarsklerose oder rheumatischen
Erkrankungen vergleichen l&sst. Daraus wird deutlich, dass die HHT eine schwere
chronische Erkrankung ist und eine starke Beeintrachtigung der individuellen
L eistungsfahigkeit mit sich bringt.

Wichtige Teile der LQ, wie Stimmungslage und die Fahigkeit etwas zu genief?en und sich
zu entspannen, sind im Vergleich zu anderen herangezogenen chronischen Erkrankungen
bei HHT -Patienten deutlich verschlechtert.

Die Ergebnisse des PL C-Fragebogens implizieren also neben der kdrperlichen Komponente
eine starke psychische Belastung der Patienten im Alltag, wie sie auch von Mager und
Mitarbeiter (Mager et al., 2002) beschrieben wurde. Die Skaa , positive Stimmung® des
PLC scheint durch chronische Erkrankungen am stérksten eingeschrankt zu werden. So
erzielten die Betroffenen fast aller verglichenen Studien in dieser Dimension ihre
niedrigsten Punktwerte. Lediglich in einer Studie von Wasmus und Mitarbeitern (Wasmus
et a., 1989) Uber Patienten mit rheumatoider Arthritis sowie von Siegrist und Mitarbeitern
Uber Patienten mit Zustand nach Bypass (Siegrist et a., 1996) war die , Leistungsfahigkeit*
noch starker eingeschrankt alsdie, positive Stimmung*”.

Die vorliegenden Ergebnisse deuten ebenso auf ein deutlich eingeschranktes
Kontaktvermdgen der betroffenen Patienten hin. Im PLC erzielten die HHT-Patienten hier
schlechtere Werte as ale anderen verglichenen Patientengruppen. Dieser Befund erklart
sich durch die Tatsache, dass es fur HHT-Patienten schwer ist, soziale Kontakte zu kniipfen
bzw. aufrecht zu erhaten. Die Betroffenen werden bei normaen gesellschaftlichen
Téatigkeiten wie Theaterbesuchen, Treffen mit Freunden und dem Nachgehen von Hobbys
durch Attacken von heftigem Nasenbluten heimgesucht. Die Patienten empfinden dies als
sehr peinlich und missen ihre Tatigkeiten unterbrechen, um sich selbst zu behandeln und
werden somit zunehmend sozia isoliert, da das soziale Umfeld héufig gegentiber den

Blutungsereignissen eine geringe Toleranz aufweist. (Folz, personliche Mitteillungen)



36

Die Scores der HHT-Patienten in der PLC-Skala , Zugehorigkeitsgefuhl* zeigten die
hochsten Werte innerhalb aller sechs Dimensionen der Lebensqualitét des PLC. Dies deutet
darauf hin, dass die Patienten in ihrer Familie, in welche sie sich meist zurlickziehen,
Ruckhalt und Unterstiitzung finden. Ein Zusammenhang von soziaer Unterstiitzung und
LQ wurde in diversen Studien dokumentiert. So gehen viele Autoren wie z.B. Michasen
und Mitarbeiter (Michalsen et a., 2001) davon aus, dass fehlende soziae Unterstiitzung
einen sSignifikant negativen Einflussfaktor auf die Lebensguditét darstellt. Die
Untersttzung, welche die Betroffenen durch ihre Familie und Freunde erfahren scheint auf
diese Weise einen sonst noch starkeren Verlust an LQ zu mildern.

Diese psychische Komponente der Erkrankung zeichnete sich aul3er durch die Ergebnisse
des PLC vor alem auch in Gesprachen mit den Betroffenen deutlich ab. Haufig klagten die
Patienten dartber, dass sie sich in Folge ihrer Erkrankung aus Unsicherheit, Scham und
Angst vor Blutungsereignissen zunehmend aus dem offentlichen Leben zurlickzogen und
an sozialen Kontakten verarmen wuirden.

Damit unterstreicht die vorliegende Arbeit die Ergebnisse von Mager und Mitarbeiter
(Mager et d., 2002), die mit Hilfe des Fragebogens des Scientific Advisory Board der HHT
Foundation International ebenfalls eine Minderung der LQ durch die HHT feststellten. Die
negativen Auswirkungen auf die LQ betrafen vor allem die eingeschrankte Mdglichkeit zu
Arbeiten. Darlber hinaus fanden Mager und Mitarbeiter aber auch, dass sich ein Viertel der
Betroffenen im privaten und familidren Bereich stark und weitere 40% mafdig
eingeschrankt fuhlen. Als Ursache fir diese Beeintrachtigungen ziehen Mager und
Mitarbeiter hauptsachlich die wiederkehrende Epistaxis und die dadurch bedingte Anédmie
in Betracht.

Hitchings und Mitarbeiter sowie Lennox und Mitarbeiter konnten mit dem SF-36-
Fragebogen ebenfals eine Minderung der LQ bel HHT-Patienten an einem
Patientenkollektiv von 29 bzw. 36 Patienten in England messen (Lennox et al., 2005;
Hitchings et al., 2005).

Pasculli und Mitarbeiter benutzten ebenfalls den SF-36 Fragebogen und fanden eine
beeintréchtigte Lebensguditdt vor alem in den Skaen , korperliche Funktion®,
» Korperliche Rollenerfullung” sowie ,, psychischen Wohlbefinden®.

Zum derzeitigen Zeitpunkt sind uns alerdings keine Studien bekannt, die das Rendu-Osler-
Weber Syndrom mit anderen chronischen Erkrankungen vergleichen.
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Nach den vorliegenden Ergebnissen des PLC scheint insgesamt die LQ durch das Rendu-
Osler-Weber-Syndrom stérker eingeschrankt zu sein als zum Beispiel durch andere
chronische Leiden wie rheumatische Erkrankungen, Kardiomyopathie, Hypertonie oder
eine koronare Bypass-Operation.

Welchen Einfluss hat die Epistaxis auf die dargestellte deutliche Einschrénkung der LQ von
HHT-Patienten? Dieser Fragestellungen diente vor dlem die Bestimmung
krankheitsspezifischer Einflul3faktoren mittels eines neu konzipierten symptomorientierten
HHT- Fragebogens (SFB-HHT). Dieser Fragebogen wurde ebenfalls in der Interviewform
verwendet.

Viele Autoren, die sich mit dem Osler-Rendu-Weber Syndrom beschéftigen gehen davon
aus, dass die chronisch-rezidivierende Epistaxis einen grof3en Anteil an einer verminderten
LQ der Betroffenen hat. Jedoch ist uns keine Studie bekannt, die einen eindeutigen Beweis
fur diese Annahme liefern konnte.

Die Auswertung des SFB-HHT in der vorliegende Studie konnte aufweisen, dass die
chronisch-rezidivierende Epistaxis in der Tat fur die Betroffenen das am meisten
beeintréchtigende Symptom ihres Leidens darstellt.

So ergab das Interview, dass die Epistaxis fur die Patienten das storendste Symptom ihrer
Erkrankung ist und die Mehrzahl der Betroffenen sich deshalb eine wirksamere Therapie
des Nasenblutens wiinscht. Die meisten Patienten bluten mehrmals pro Woche stark aus
den nasalen Gefaldmissbildungen. Ohne Nasenbluten wirden die Patienten ihre LQ um ein
Vielfaches besser einschéatzen. Aulerdem leiden die Betroffenen unter langen
Hospitalisationszeiten. Dies wird besonders im Vergleich mit den CPS-Patienten der
Kontrollgruppe deutlich. Die HHT-Betroffenen haben mit im Schnitt dber 17
Krankenhaustagen im Jahr eine mehr als doppelt so lange jahrliche Hospitalisationsdauer
wie die Patienten der Kontrollgruppe von etwa 7 Tagen. Dartiber hinaus fuhrt das haufige
Nasenbluten zu gehéuften Arztbesuchen. Diese Ergebnisse beweisen, dass die Annahme
von Mager und Mitarbeitern zutreffend ist. Diese gehen ndmlich davon aus, dass die
Hauptursache der Minderung der LQ vor alem die Epistaxis ist. Gefal3malformationen wie
Lungen- und Leber-AVMs scheinen weniger Einfluss auf die subjektiv wahrgenommene
LQ zu haben (Mager et al., 2002). Eine Publikation von Pasculli und Mitarbeitern (Pasculli
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et a., 2004) zeigte ebenfals einen - wenn auch nur schwachen - Zusammenhang von

beeintrachtigter LQ und der Haufigkeit von Epistaxisperioden auf.

Die Laborergebnisse zeigen bel den untersuchten Patienten eine hohe Pravalenz von
Blutungsandmien, welche auch durch die Epistaxis der Betroffenen mit verursacht werden
kann. Trotzdem konnte diese Studie keine starke Korrelation zwischen erniedrigtem
Hamoglobinwert und verringerter LQ der Betroffenen zeigen. Im Gegenteil fand sich in
der vorliegenden Studie eine negative Korrelation zwischen Hb-Wert und LQ, d.h.
Patienten mit einer Andmie hatten im Schnitt eine héhere LQ. Ludwig und Mitarbeiter
vertreten die Auffassung, dass es keinen strengen Zusammenhang zwischen Hb-Wert und
L Q gebe, sondern dass eher ein stabiler Hb-Wert auf einem individuell akzeptablen Niveau
zu einer befriedigenden LQ fihrt. (Ludwig et a., 2004). Pasculli und Mitarbeiter (Pasculli
et a., 2004) konnten jedoch einen Zusammenhang zwischen Anamie und geminderter LQ

an einem Patientenkollektiv von 50 Betroffenen vorwei sen.

Die vorliegende Untersuchung stitzt die Ergebnisse von Pasculli und Mitarbeiter (Pasculli
et a., 2004), sowie jene von Lennox und Mitarbeiter (Lennox et al., 2005) sowie jene von
Hitchings und Mitarbeiter (Hitchings et al., 2005) und zeigt explizit, dass die Epistaxis
nicht nur ein isoliertes Bagatellsymptom ist, sondern einen starken negativen Einfluss auf
die Psyche und Physis der Erkrankten hat.

In diesem Zusammenhang darf jedoch nicht aufer Acht gelassen werden, dass
Komplikationen durch viszerale AVMs fir die Gesundheit der Patienten - sofern sie
auftreten — unmittelbar ein weitaus bedrohlicheres Gesundheitsrisiko darstellen, als die
chronisch-rezidivierende Epistaxis. Doch die Ergebnisse zeigen auch, dass die Epistaxis
jenes Symptom ist, welches von den Betroffenen am intensivsten wahrgenommen wird. So
schrankt die chronisch rezidivierende Epistaxis die Patienten sowohl beruflich as auch
privat ein, was dazu fuhrt, dass die Patienten mit der Zeit arbeitsunfahig werden und vor
allem kdrperlich anstrengende Freizeitaktivitdten wie Wandern oder Sport und buickende
Téatigkeiten nicht mehr ausfihren konnen. Aullerdem zeigt sich eine unerwartet starke
Einschrankung der Betroffenen in ihrer Lestungsfahigkeit. Diese kann sowohl auf die
psychische Beeintrdchtigung durch die haufigen Blutungsereignisse und die damit
verbundene Scham, as auch auf eine Blutungsandmie zurlckzufihren sein, die in der
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vorliegenden Studie durch die Korrelation von niedrigen LQ-Werten und Andmie
nachgewiesen werden konnte.

Eine weitere nicht unwichtige Rolle bel der Beeintrachtigung der LQ durch die Erkrankung
scheinen Schmerzen zu spielen. Sowohl von Mager und Mitarbeitern (Mager et al., 2002)
als auch von Pasculli und Mitarbeitern (Pasculli et al., 2004) wurde dieser Zusammenhang
nicht beschrieben. Auch Lennox und Mitarbeiter, welche den SF-36 verwendeten (Lennox
et a., 2005), konnten keinen Zusammenhang zwischen Schmerzen und eingeschrénkter
LQ bei HHT-Patienten aufweisen. In der vorliegenden Studie konnte aber mit Hilfe des
SFB gezeigt werden, dass HHT-Patienten aufgrund ihrer Erkrankung sehr wohl an
Schmerzen leiden. Diese werden hauptsachlich durch Erosionen und Verkrustungen im
Bereich der Nase hervorgerufen. Darlber hinaus berichteten HHT-Patienten auch tber
generalisierte Schmerzen vor alem nach starkeren Blutverlusten. Daher sollten auch
Schmerzen as ein Grund fir die reduzierte LQ bei HHT-Patienten diskutiert werden.

Der SFB-HHT zeichnet neben der korperlichen Belastung auch ein deutliches Bild von der
psychischen Belastung durch die HHT, welche vor alem durch die chronisch-
rezidivierende Epistaxis verursacht wird. Es konnte gezeigt werden, dass das haufige, lang
andauernde und oft auch starke Nasenbluten eine stark eingeschrénkte Leistungsfahigkeit
nach sich zieht. Darliber hinaus kann die Epistaxis aber auch durch eine psychische
Belastung zur Erklarung von friihzeitiger Berentung und sozialem Riickzug beitragen, eine
Beobachtung, die ebenfalls von Pasculli und Mitarbeitern (Pasculli et al., 2004) gemacht
wurde. Der soziale Riickzug stellt fir die Betroffenen eine immense Belastung dar und ist
vor alem in der Angst begriindet, in der Offentlichkeit Episoden von Nasenbluten zu

erleiden. Dies wurde von vielen Patienten wahrend der Interviews immer wieder betont.

Die bei einem Grof3teil der Betroffenen vorliegenden Anamien zeigen, dass es sich bei den
Blutungsereignissen nicht nur um ein Bagatellphdnomen handelt, sondern um ein
komplexes Krankheitshild, wobei die Andmie auch durch gastrointestinale Blutungen
verstarkt bzw. verursacht sein kann. Die kontinuierlichen Blutungen konnen mit
transfusionspflichtigen Andmien einhergehen. Bei knapp zwel Drittel der gefundenen
Anamien handelt es sich um hypochrome mikrozytéare Andmien, wie se fur manifeste
Eisenmangelandmien durch chronischen Blutverlust typisch sind.
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Haufige und starke Epistaxis kann eine Anamie bedingen. Grossmann und Mitarbeiter
(Grossman et a., 2003) konnten zeigen, dass eine Andmie mit einer verringerten
L ebensqualitét einhergehen kann. Der Zusammenhang zwischen Anédmie und niedriger LQ
wurde in der Literatur haufiger diskutiert. Dabei zeigte sich klar, dass ein niedriger
Hamoglobinwert mit einer schlechteren LQ einhergeht. Dies wurde beispielsweise an
Patienten mit einer Tumorandmie und bei HIV-Infizierten gezeigt (Grossman et al., 2003;
Shashaet al., 2003).

Dies legt dar, dass dem chronisch-rezidivierenden Nasenbluten eine vordringliche
Bedeutung fur die Beeintréchtigung der LQ der Betroffenen zukommt. Daher erscheint eine
suffiziente und nachhaltige Therapie der Epistaxis existentiell fir eine verbesserte LQ der
Patienten. Leider muss man feststellen, dass sich die Therapie der HHT-assoziierten
Epistaxis in den letzten vier Jahrzehnten nur in wenigen Bereichen fortentwickelt hat. Die
unbefriedigende Lage in Bezug auf die Behandlung der rezidivierenden Epistaxis wurde
auch von Mager und Mitarbeitern erkannt (Mager et a., 2002). Der Therapieerfolg der
Lasertherapie wurde in dieser Studie als nur relativ kurzzeitig beschrieben. Dennoch wurde
die Therapie mittels Elektrokoagulation beziehungsweise Lasertherapie von einer knappen
Mehrheit der Befragten als hilfreich angesehen. Die Unzufriedenheit der Betroffenen mit
den zur Verfiugung stehenden Behandlungsmdglichkeiten zeigt sich auch in der
vorliegenden Studie. Vor alem der wenig nachhaltige Erfolg der Behandlungen stellt ein
Problem dar. Dies liegt daran, dass es aufgrund des Pathomechanismus der HHT selbst
nach adaguater Therapie der aufgetretenen vaskuldren Malformationen z.B. mittels der
Nd:Y AG-Lasertherapie immer wieder zu Neubildungen solcher GefaRkonglomerate
kommt. So zeigte eine retrospektive Studie von Folz und Mitarbeitern eine Reduktion der
Epistaxisperioden von 80 -90% fur einen Zeitraum von 6 — 12 Monaten bel gut der Halfte
der Patienten nach einer Nd:Y AG-Lasertherapie.

Dreiundsiebzig Prozent der befragten Rendu-Osler-Weber-Patienten wiinschen sich daher
eine dauerhaft wirksame Therapie des wiederkehrenden Nasenblutens. Diese ist zur Zeit
trotz zahlreicher Therapieansdtze nicht in Sicht. Fir mehr as zwei Drittel der Befragten ist
die initiale Standardtherapie der akuten Epistaxis — die vordere Nasentamponade — die
unangenehmste aler vorstellbaren Behandlungen. Hieraus ergibt sich aso die

Aufforderung zur Entwicklung zusétzlicher, sanfterer Therapieoptionen fir HHT -Patienten.
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Die Ergebnisse des SFB zeigen auch deutlich, dass alle Bereiche des Lebens der Patienten
durch die Symptome der Erkrankung eingeschrankt sind. Auffalend ist auch die
Beeintrachtigung des Berufslebens der Betroffenen, da durch die unvorhersehbaren
Epistaxisepisoden der Arbeitsalltag nicht zu planen ist.

Das zeigt auch die im Vergleich zur Kontrollgruppe der chronisch polyposen Sinusitis hohe
Anzahl von nicht arbeitsfahigen Patienten. Aul3erdem leiden auch das Familienleben, das
Ausliben von Hobbys und die sozialen Kontakte, wie z.B. die Arbeit in Vereinen besonders
unter den Symptomen der HHT-Erkrankung. Hier zeigt sich wieder, dass vor alem
unvorhersehbare pl6tzlich einsetzende Epistaxisepisoden die Betroffenen besonders
beeintrachtigt. Schlimmer als die eigentlichen Blutungsereigisse scheint fur die Betroffenen
die Angst vor ebensolchen Vorféllen zu sein. So |eben die Betroffenen in standiger Angst
vor der néchsten Blutungsepisode. Ahnliche Ergebnisse zeigte auch die Arbeit von Pasculli
und Mitarbeitern (Pasculli et al., 2004). Neben der Angst vor Epistaxis-Ereignissen weist
Pasculli aber noch darauf hin, dass die Betroffenen ebenfalls darunter leiden, wie
Umstehende auf ihr Nasenbluten reagieren konnten. Thematisiert wird auch das Problem,
dass das Umfeld der Betroffenen Angst vor eventueller Ansteckung mit Hepatitis oder HIV
haben kénnte und HHT -Patienten somit haufig zusdtzlich ausgegrenzt werden.

Wie grol3 der Einfluss der Erkrankung auf das tagliche Leben der Betroffenen ist, zeigt die
hohe Anzahl und die lange Dauer der Krankenhausaufenthate der Betroffenen. Eine
durchschnittliche stationarere Behandlungsdauer von tiber 2 Wochen pro Jahr aufgrund der
Behandlung von Anamien, akuter Epistaxis oder die Durchfiihrung einer L asertherapie zur
Koagulation der mukokutanen Teleangiektasien zeigt wie die Erkrankung den
L ebensrhythmus der Betroffenen bestimmt.

Die Stichprobe weist mit einem durchschnittlichen Lebensalter von etwa 55 Jahren eine
hohe Quote von berenteten Personen auf, was darauf hindeutet, dass das Rendu-Osler-
Weber-Syndrom die Arbeitsfahigkeit der Patienten vor dem Erreichen des algemeinen
Rentenalters einschrankt. Dies liefe sich durch die eingeschrankte Leistungsfahigkeit
erkléren. Die Literaturrecherche zeigt, dass die verlorene Fahigkeit zur Berufsausiibung
ebenfalls einen negativen Einfluss auf die LQ der Betroffenen zu haben scheint und den
soziden Ruckzug verstarkt. So wurde eine signifikant niedrigere LQ bel Rentnern im
Vergleich zu erwerbstdtigen Patienten in einer Reihe von Studien gezeigt. Beispielsweise
konnten von Kerekjarto und Mitarbeiter eine signifikant niedrigere LQ bei chronisch
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Kranken ermitteln (von Kerekjarto et a., 1983). Diese Beobachtungen wurden von den
Arbeitsgruppen von Beutel und Mitarbeiter sowie Pawar bestétigt (Beutel et al., 1988;
Pawar, 1992).

Es deutet sich aso ein Circulus Vitiosus aus eingeschranktem psychischen Wohlbefinden
und eingeschrankter Leistungsfahigkeit an. Die HHT Patienten erleiden durch lhre
Erkrankung eine beeintrachtigte LQ, welche zu einer niedrigeren Leistungsfahigkeit fuhrt.
Diese herabgesetzte L eistungsfahigkeit kann ihrerseits wiederum zu einer verschlechterten
LQ fuhren.



43

6. Schlussfolgerung

Zusammenfassend l&sst sich sagen, dass sich mit Hilfe des PL C-Fragebogens die subjektiv
wahrgenommene Lebensgualitdét von HHT-Patienten zuverlassig messen lief. Zur
Identifikation HHT -spezifischer Aspekte erwies sich der symptomspezifische Fragebogen
(SFB) als nitzliche und praktikable Ergdnzung. Die vorliegenden Ergebnisse aus beiden
Fragebdgen zeigen, dass HHT-Betroffene unter einer deutlich geminderten LQ leiden, die
Folge ihrer chronischen Erkrankung ist. Die Einschrénkung umfasst sowohl physische,
psychische a's auch besonders soziale Komponenten der LQ. Sie fuhrt in der vorliegenden
Studie in fast allen gemessenen Bereichen der LQ zu einer schlechteren LQ als bel den
anderen zum Vergleich herangezogenen schweren chronischen Leiden, wie z. B.
fortgeschrittenen kardialen oder rheumatischen Erkrankungen zu sein. Unter Zuhilfenahme
des SFB konnte die bereits diskutierte Annahme, dass die Epistaxis hauptverantwortlich fur
die reduzierte L Q der Betroffenen ist, bewiesen werden. Das Nasenbluten stellt damit nicht
nur ein isoliertes Symptom dar, sondern ist das fuhrende Symptom eines komplexen
Krankheitsbildes, dem Rendu-Osler-Weber-Syndrom, welches einen weit reichenden
Einfluss auf alle Bereiche der gemessenen Lebensqualitét der Betroffenen hat. Das
Nasenbluten kann zu Anamien fthren, héufige und lang andauernden
Krankenhausaufenthalte nach sich ziehen, sowie sukzessiv einen sozialen Rickzug der
Betroffenen auslosen. Viel gravierender as die Anamie scheint fur die Betroffenen
alerdings die stdndige Angst vor neuen Blutungsereignissen zu sein. Vor allem diese fihrt
zu starken Einschrankungen im soziaen, privaten und beruflichen Bereich.

Die HNO-arztliche Therapie im Bezug auf das Nasenbluten kann dieses Symptom nur
mindern aber nicht kausal therapieren.

Eine definitive kurative Therapie der Erkrankung ist zur zeit nicht verfiigbar. Neben der
Weiterentwicklung der Therapie der Epistaxis missen psychologische und
psychosomatische Betreuungsformen fur diese spezifische Patientengruppe entwickelt
werden, die den Patienten helfen sollen Stress abzubauen und Verarbeitungsstrategien zu
entwickeln. Der Stressabbau hat auch eine unmittelbare Auswirkung auf die Epistaxis, da
Stress in 64% der Félle bei HHT-Patienten der héufigste ausloésende Faktor fir das
Nasenbluten ist. Dies fuhrt zu einem weiteren Circulus Vitiosus. Physischer und
emotionaler Stress fuhrt zu Episoden von Epistaxis, welche wiederum emotionalen Stress
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bedingen. Allein die Furcht, in der Offentlichkeit plétzlich Nasenbluten zu bekommen,
erzeugt bei den Betroffenen Anspannung und weiteren Stress. Somit konnten eine
Psychotherapie und das Erlernen von verhaltenstherapeutischen Entspannungstechniken ein
Durchbrechen dieses Teufelskreises ermdglichen. Ein multimodales Behandlungskonzept
mit Integration psychotherapeutische Komponenten kdnnte so zu einer verbesserten LQ der

Erkrankten beitragen.
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7. Zusammenfassung

Die hereditare hamorrhagische Teleangiektasie (HHT) ist eine autosomal-dominant
vererbte Vaskulopathie, die zu leicht blutenden Gefél3ektasien im gesamten Kapillargebiet
fuhrt. Ihr herausragendes Merkmal ist die chronisch-rezidivierende Epistaxis. Bisher unklar
ist, ob das Nasenbluten nur ein isoliertes Symptom der HHT darstellt oder ob es
Auswirkungen auf weiter reichende Aspekte der Lebensgualitét (LQ) hat und wie stark die
krankheitsbedingte Einschrdnkung der LQ im Vergleich zu anderen chronischen
Erkrankungen ist.

Bei der vorliegenden Arbeit handelt es sich um eine prospektive Querschnittstudie. Als
Instrument der Erfassung der LQ wurde der Fragebogen ,Profil der Lebensgualitét
chronisch Kranker* (PLC) und ein neu generierter Fragebogen zur Erfassung und
Differenzierung der einzelnen HHT-assoziierten Symptome — , Symptomspezifischer
Fragebogen* (SFB) — verwendet. Zum Vergleich wurde eine Kontrollgruppe von Patienten
mit chronisch-polypdser Sinusitis, sowie Normdaten gesunder Personen aus Deutschland
und PL C-Ergebnisse anderer chronischen Erkrankungen herangezogen.

Die Ergebnisse zeigten, dass 88% der HHT-Patienten die wiederkehrende Epistaxis als
unangenehmstes aller Symptome betrachten. Fir 62% der Befragten zieht sie eine
Einschrankung bei Hobbys und Freizeitgestaltung nach sich. HHT-Patienten weisen in 5
von 6 PLC-Skalen schlechtere Werte als die Vergleichsgruppe und Vergleichsproben
anderer chronischer Erkrankungen auf. Sechsundsiebzig Prozent der Betroffenen wiinschen
sich neue Therapiekonzepte.

Mit Hilfe des PLC-Fragebogens lief3 sich die subjektiv wahrgenommene L ebensqualitat
von HHT-Patienten zuverléssig messen. Zur ldentifikation HHT-spezifischer Aspekte
erwies sich der symptomspezifische Fragebogen (SFB) als nitzliche und praktikable
Erganzung.

Die Minderung der LQ durch die HHT ist in der vorliegenden Studie stérker alsin den zum
Vergleich herangezogenen Studien mit anderen chronischen Erkrankungen wie
beispielsweise Kardiomyopathie oder rheumatoide Arthritis. Die Einschrénkung umfasst

sowohl physische, psychische also auch ganz besonders sozial e Komponenten.
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Aulerdem konnte mit Hilfe des SFB gezeigt werden, dass die Epistaxis
hauptverantwortlich fir die reduzierte LQ ist. Das Nasenbluten stellt somit kein isoliertes
Symptom dar sondern ist das filhrende Symptom eines komplexen Krankheitsbildes, dem
Rendu-Osler-Weber-Syndrom. Da eine kurative HNO-&rztliche Therapie der chronisch-
rezidivierenden Epistaxis zurzeit nicht verflgbar ist, erscheint die Entwicklung eines
multimodal en Behandlungskonzeptes sinnvoll.

Durch die Einbeziehung psychologischer Behandlungselemente und die Erlernung von
Entspannungsstrategien konnte der Zusammenhang zwischen Stress und Nasenbluten
durchbrochen und die Lebensqualitat direkt positiv beeinflusst werden.



8. Anhang

Tabdle1:

47

Informationsquellen zur Generierung und Testung geeigneter Fragen zur Erganzung des
PL C-Fragebogens nach Koller und Mitarbeitern. (1999)

Expertenwissen

Fachérzte  fur Hals, Nasen- und
Ohrenheilkunde

Leiter der Arbeitsgruppe ,,Lebensqualitat des
Instituts fur Theoretische Chirurgie der
Philipps Universitat Marburg

Pflegekréfte

Patientenperspektive

Test einer Vorversion mit der Hilfe von 10
Patienten

Durchsicht der Krankenakten

Offene Fragen nach zusétzlichen Symptomen
und Schmerzen durch die Erkrankung am
Ende der Vorversion des Fragebogens

Klinische Literatur

Wissenschaftliche Publikationen (Original-
und Ubersichtsarbeiten zur HHT)

LQ-Literatur

Westhoff: Psychosozia e MefRinstrumente
Steward & Ware: Medical Outcome Study
Hausinterne Handbibliothek des Instituts fur
Theoretische  Chirurgie der  Philipps-
Universitat Marburg mit Gber 50 Skalen

M ethodische Literatur

Sudman & Bradburn: Asking Questions
Lienert& Raatz: Testaufbau und Testanalyse
L ehrbiicher Psychometrie und Statistik
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SFB-Ergebnisse der Rendu-Osler-Weber-Patienten:

Item

HHT-Gruppe

1 - Bitte nennen Siedie 3 stérendsten Symptome lhres

Leidens.

30 ma —,,Nasenbluten*

8 mal — , Schmerzen*

5 mal — ,Mudigkeit"

3 mal — , Teleangiektasien®

dierestlichen Antworten lief3en sich nicht in Kategorien

zusammenfassen
2 — Bitte nennen Sie die 3 Bereiche lhres Lebens, die | 21 md — , Sport/ Hobby/ Geselligkeit"
durch Ihr Leiden am stérksten Beeintrachtigt werden. | 17 md — ,Beruf*

14 md — , Familie/ Haud Garten*
10 md —, Freizeit"

5 mal —, Keine Einschrankung*

3 — Bitte nennen Sie die 3 wichtigsten Aktivitdten, die
Sie wegen lhrer Erkrankung nicht mehr ausfiihren

kodnnen.

12 ma -, Keine Einschrankung”

12 ma -, alles mit Blicken oder Anstrengung
verbundene*

9 mal — ,Reisen, Urlaub*

4 mal — ,gesdIschaftliche Aktivitaten®

4 — Beeintréchtigt Ihre Erkrankung lhre
Familienplanung? (MC)

3/34 -, ja"
9/34 — ,nein®
22/34 — , betrifft mich nicht*

5 —Wasist das beeintrachtigendste Symptom lhrer
Erkrankung? (MC)

30/34 — ,,Nasenbluten*

2/34 — Vererblichkeit"

1/34 — , Teleangiektasien"

1/34 — ,, Gefé3misshildungen in der Lunge"

6 — Wie stark wiirden Sie die Beeintrachtigung I hrer
Lebensqualitédt auf einer Skala von 1-10 beziffern? (1
= keine Beeintrachtigung, 10 = maximale
Beeintrachtigung) (MC)

Mittelwert = 7,06 (Spanne= 2-10)
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7 —Welchen Problemen in Bezug auf lhr Leiden sollte
sich die Wissenschaft in Zukunft mehr widmen? (MC

— max. 3 Nennungen)

26/34 — Wirksamere Therapie des Nasenblutens

18/34 — Entwicklung einer Gentherapie

15/34 — Entwicklungen von Tests zur friheren
Diagnosestellung

11/34 — Beherrschung vom Komplikationen an inneren
Organen

4/34 — Genetische Beratung

8 — Welches ist die unangenehmste Therapie in Bezug
auf lhr Leiden? (MC)

24/34 — ,Nasentamponade'
3/34 — , Saunders-Plastik”
2/34 — , Laser-Therapie®
1/34 — , Bluttransfusion”
4/34 — keine Angabe

9 — Wievid Zeit verwenden Sie am Tag fir Ihre

Nasenpflege (MC)

9/34 — ,0-15min*

7/34 - ,,15-30min"
4/34 — ,30-45min"
5/34 — ,45-60min*

6/34 — ,mehr ds60 min“

10 — Wie oft wurden Sie wegen Ihres Leidens
behandelt? (MC)

4/34 — , seltener dsjahrlich”
2/34 — jéhrlich

16/34 — ,mehrmasjéhrlich*
5/34 — ,monatlich*

7/34 — ,héaufiger ds monatlich*

11 — Haben Sie Schmerzen? Wenn ja, sind sie an
bestimmte Umstande gekoppelt?

14/34 - ja"
20/34 -, nein“

12 — Welchevon lhrem Leiden betroffenen Aspekte
Ihres Lebens wurden von keinem der beiden

32/34 — keine Angabe

1/34 — , Psychische Stérungen wie Depressionen”,

Fragebogen bertihrt? »Sport und Familie®
1/34 —, Luftnot durch behinderte Nasenatmung*
13 — Durch das haufige Nasenbluten fiihle ich mich 30/34— ja"
unwohl. (MC) 4/34 — .nein“
14 — I1ch mache mir Sorgen, dass ich aul3er 26/34— ,ja"
Nasenbluten noch andere, moglicherweise geféhrliche | 8/34 —, nein®
V erénderungen habe. (MC)
15a— Wie wirden Sie lhr Nasenbluten einschétzen?— | 21/34 — , Stark”
Intensitdt (MC) 11/34 -, Mittel”

2/34 — , Schwach*




50

15b — Wiewiirden Sie Ihr Nasenbluten einschatzen?—

Haufigkeit (MC)

12/34 — , mehrmals téglich”
20/34 — ,, mehrma's wdchentlich®
2/34 — , mehrmals monatlich®

16 — Angenommen, Sie hatten kein Nasenbluten mehr,
Wie stark wilrden Sie dann die Beeintréchtigung Ihrer
Lebensqualitédt auf einer Skala von 1-10 beziffern? (1
= keine Beeintrachtigung, 10 = maximale

Beeintrachtigung) (MC)

Mittelwert = 2,35 (Spanne =1-7)

Legende: MC = Multiple Choice Frage
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Item

CPS- Kontrollgruppe

1 - Bitte nennen Siedie 3 stérendsten Symptome

Ihres Leidens.

20 md — , Nasenatmungsbehinderung*

16 ma — , anteriore und/ oder posteriore Rhinorrhog"
14 ma — , Cephalgien*

4 mal — ,, Schnarchen*

3 mal — , schlechte Konzentration®

3 mal — ,schlecht schlafen”

4 mal — ,schlecht riechen*

2 — Bitte nennen Sie die 3 Bereiche lhres Lebens,
die durch Ihr Leiden am stérksten Beeintréchtigt

werden.

15 md — , Beruf*
15 md — , Freizeit"
9 mal -, Garten”

5 mal — ,,Familie"

7 mal — , keine Beeintréchtigung*

3 — Bitte nennen Sie die 3 wichtigsten Aktivitéten,

12 ma -, Sport, Wandern®

die Siewegen lhrer Erkrankung nicht mehr 2 mal — ,Bicken"

ausfuihren kdnnen. 15 ma -, Keine Einschrankung”
4 — Beeintréchtigt Ihre Erkrankung lhre 1/34 ,ja"

Familienplanung? (MC) 8/34 ,nein“

25/34 , betrifft mich nicht”

5 —Wasist das beeintrachtigendste Symptom lhrer
Erkrankung? (MC)

22/34 — ,,Nasenatmungsbehinderung”
6/34 — , Sinusitiden*

3/34 — , Riechstérungen*

2/34 — ,Cephalgien”

1/34 — ,Horstérungen”

6 — Wie stark wiirden Sie die Beeintrachtigung I hrer
Lebensqualitét auf einer Skala von 1-10 beziffern?
(1 = keine Beeintrachtigung, 10 = maxima e
Beeintrachtigung) (MC)

Mittelwert = 6,18 (Spannweite 2-10)

7 — Welchen Problemen in Bezug auf lhr Leiden
sollte sich die Wissenschaft in Zukunft mehr

widmen? (MC — max. 3 Nennungen)

19/34 — keine Angabe oder anderes Problem
12/34 — ,Entwicklung von Tests zur friheren
Diagnosestellung*

1/34 -, Gentherapi€®

1/34 — ,, Genetische Beratung®
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8 — Welches ist die unangenehmste Therapie in
Bezug auf Ihr Leiden fiir
Sie?(MC)

23/34 — ,,Nasentamponaden”

10/34 — ,NNH-OP in V olInark ose"

1/34 — , Trifft auf mich nicht zu“

9 — Wievid Zeit verwenden Sie am Tag fir Ihre

Nasenpflege (MC)

15/34 —,,0-15min*

13/34 — ,15-30min"
2/34 — ,30-45min*

3/34 — ,45-60min*

1/34 — ,mehr als 60 min*

10 — Wie oft werden Sie wegen lhres Leidens
behandelt? (MC)

11/34 — ,sdtener als jahrlich®
1/34— ,jéhrlich*

17/34 — ,mehrmasjéhrlich*
0/34 — ,monatlich*

5/34 — ,haufiger ds monatlich*

11 — Haben Sie Schmerzen? Wenn Ja, sind siean 12/34 — ,ja
bestimmte Umstande gekoppelt? 22/34— ,nein*
12 — Welchevon lhrem Leiden betroffenen Aspekte | 9/34 — diverse

Ihres Lebens wurden von keinem der beiden

25/34 — keine Angabe

Fragebogen bertihrt?

13 — Durch das haufige Nasenbluten fiihleich mich | 1/34—,ja"

unwohl. (MC) 33/34 —  trifft auf mich nicht zu“
14 — I1ch mache mir Sorgen, dass ich aul3er 2/34— ,nein*

Nasenbluten noch andere, moglicherweise
geféhrliche Verénderungen habe. (MC)

32/34 — , trifft auf mich nicht zu*

15a— Wie wirden Sie lhr Nasenbluten enschatzen?
— Intensitét (MC)

1/34 — , Schwach*
33/34 — , trifft auf mich nicht zu*

15b — Wiewiirden Sie Ihr Nasenbluten einschéatzen?
— Haufigkeit (MC)

1/34 — , mehrmals monatlich®
33/34 — , trifft auf mich nicht zu*

16 — Angenommen, Sie hatten kein Nasenbluten
mehr, Wie stark wiirden Sie dann die
Beeintrachtigung lhrer Lebensqualitét auf einer
Skalavon 1-10 beziffern? (1 = keine
Beeintrachtigung, 10 = maxima e Beeintréchtigung)
(MC)

1/34=1
33/34 =, trifft auf mich nicht zu*

Legende: MC = Multiple Choice Frage




Tabelle 4:
95% Konfidenzintervalle der PLC-Skalen

Leisungs Genuss- und Pasitive Negative Kontakt- Zugehdrigkeits-
féhigkeit Entspannungs- | Stimmung Stimmung vermdgen gefiihl
fahigkeit
HHT- 158-224 | 1,80-2,35 143-191 |1,87-2,49 1,76-2,37 | 2,55-3,07
Gruppe | (SD=0,94) | (SD=0,80) | (SD=0,70) | (SD=0,89) | (SD=0,88) | (SD=0,74)
Kontrolle | 1,94—-2,59 | 2,00—2,46 155-2,12 | 2,09-269 |211-2,65 |284-3,29
(SD=0,93) | (SD=0,66) |(SD=0,82) | (SD=0,87) | (SD=0,77) | (SD=0,65)

Tabelle 4 zeigt die Irrtumswahrscheinlichkeit der PLC Stichprobe anhand der 95%
Konfidenzintervalle (der Wertebereich, in dem 95% der Einzelwerte liegen).

SD = Standardabwei chung.
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Tabelle5:
Korrelationen HHT-Gruppe zwischen L Q-Skalen und objektiven Parametern nach
Spearman
Leistungs- Genuss- und Positive Negative Kontakt- Zugehdrigkeits-
féhigkeit Entspannungs- | Stimmung Stimmung vermdégen gefuhl
féhigkeit
Hb path. -0,253 -0,003 -0,148 0,045 -0,352* -0,262
Anzahl der -0,113 -0,112 0,214 -0,183 -0,197 -0,110
Krankenhausaufenthate
Dauer der -0,137 -0,091 0,150 0,002 -0,187 -0,005
Krankenhausaufenthate
Selbsteingeschétzte -0,457+* -0,463** -0,428* -0,509** -0,559** -0,388*
Epigaxisintensité
Selbsteingeschétzte -0,071 -0,024 0,005 0,095 -0,073 -0,104
Epigtaxishaufigkeit

Legende: * p< 0,01; ** p< 0,05

Tabelle 5 zeigt bei der HHT-Gruppe den statistischen Zusammenhang zwischen
verschiedenen objektiven Parametern sowie der selbst eingeschétzten Epistaxis mit
den Ergebnissen er einzelnen PLC-Skalen anhand des Spear man-Koeffizienten. Ein
negativer Wert spricht fuir einen rezproken Zusammenhang. Je kleiner der Wert,

desto geringer der statistische Zusammenhang.
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Tabelle 6:
Korrelationen Kontrollgruppe zwischen L Q-Skalen und objektiven Parametern nach
Spearman
Leistungs Genul3- und Positive Negative Kontakt- Zugehdrigkeits-
féhigkeit Entspannungs- | Stimmung Stimmung vermdégen gefuhl
féhigkeit
Hb path. 0,460** 0,241 0,263 0,209 0,281 -0,016
Anzahl der -0,291 -0,370* -0,414* 0,093 -0,436* -0,088
Krankenhausaufenthate
Dauer der -0,343* -0,395* -0,304 0,261 -0,416* -0,186
Krankenhausaufenthate

Legende: * p<0,01; ** p< 0,05

Tabelle 6 zeigt bel der Kontrollgruppe den statistischen Zusammenhang zwischen

verschiedenen objektiven Parametern sowie der selbst eingeschétzten Epistaxis mit

den Ergebnissen er einzelnen PLC-Skalen anhand des Spear man-Koeffizienten. Ein

negativer Wert spricht fuir einen rezproken Zusammenhang. Je kleiner der Wert,

desto geringer der statistische Zusammenhang.




Diagramm 1:

Flukdiagramm Patientenrekrutierung
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( Konsekutive HHT -Patienten mit erfiillten Einschluf3kriterien, n=41 )

(Tennehmende Personen n= 34) (Tellnahme nicht erwiinscht, n= 7)
C Komplette Erhebung der Daten, ) C Dropouts, n=0 )
n=34
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Diagramm 3: PLC-Ergebnisse Skala 1 (L eistungsfahigkeit)

Leistungsfahigkeit

351

25

N

A A & o *Q'D *»QQ\ &

& < 2 J g 7 Pls
& < & N & N &
X & @ \
& N $ &
& & & oS &
+ R ¥ & & &
& & & &
< <~
&

Diagramm 4: PLC-Ergebnisse Skala 2 (Genuss- und Enspannungsfahigkeit)

Genuss- und Entspannungsfahigkeit
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L egende Diagramme 3-8:

HHT-Gruppe (n=34)

Kontrollgruppe (n=34)

Post-koronarer-Bypass-Operation, n=510 (Segrit et al., 1996)
Kardiomyopathie, n=146 (Pawar, 1992)

Rheumatische Erkrankungen, n=122 (Wasmus et al., 1989)
Hypertonie, n=100 (Michalsen et al., 2001)

Normdaten, n=2047 (Laubach et al., 2001)
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Diagramm 5: PLC-Ergebnisse Skala 3 (Positive Stimmung)

Positive Stimmun g

35

251

Diagramm 6: PL C-Ergebnisse Skala 4 (Negative Stimmung)

Negative Stimmun g
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L egende Diagramme 3-8:

HHT-Gruppe (n=34)

Kontrollgruppe (n=34)

Post-koronarer-Bypass-Operation, n=510 (Segrist et al., 1996)
Kardiomyopathie, n=146 (Pawar, 1992)

Rheumatische Erkrankungen, n=122 (Wasmus et al., 1989)
Hypertonie, n=100 (Michalsen et al., 2001)

Normdaten, n=2047 (Laubach et al., 2001)
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Diagramm 7: PLC-Ergebnisse Skala 5 (Kontaktvermdgen)

Kontaktvermo gen

3,5

25

15

0,5

Diagramm 8: PL C-Ergebnisse Skala 6 (Zugehdrigkeitsgefuhl)

Zugehtrigkeitsgefiihl
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L egende Diagramme 3-8:

HHT-Gruppe (n=34)

Kontrollgruppe (n=34)

Post-koronarer-Bypass-Operation, n=510 (Segrist et al., 1996)
Kardiomyopathie, n=146 (Pawar, 1992)

Rheumatische Erkrankungen, n=122 (Wasmus et al., 1989)
Hypertonie, n=100 (Michalsen et al., 2001)

Normdaten, n=2047 (Laubach et al., 2001)




Diagramm 9:
Epistaxisintensitat
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stark mittel schwach
‘l Epistaxisintensitéat ‘

Legende:

Epistaxisstarke nach einer Einteilung, welche von Bergler und Mitarbeitern beschrieben

wurde (Bergler et al., 2002):

Schwach (Grad 1):

Mittel (Grad I1): Taschentuch ist ,, durchgeblutet”

Sark (Grad I11):

Auffanggefai ist erforderlich

Diagramm 10:

wenige Tropfen Blut im Taschentuch

Anzahl der Nennungen

Epistaxishaufigkeit

mehrmals téglich mehrmals wochentlich

‘l Epistaxishaufigkeit ‘

mehrmals monatlich

Legende: Selbsteingeschatzte Epistaxisstarke (Item 15a, SFB-HHT) in Anzahl der

Nennungen
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Taschentuch reicht nicht mehr aus. Nierenschale oder ein dhnliches
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Fragebtgen

Symptombezogener Fragebogen zur Erfassung der Lebensqualitat von HHT-Patienten

Liebe Probandin, lieber Proband, dieser Fragebogen wurde entwickelt, um Symptome
mehrerer HNO-Erkrankungen zu erfassen. Es ist deshalb mdglich, dass einige Frage auf
Sie nicht zutreffen. Kreuzen Sie dann bitte das , trifft flir mich nicht zu“ - Kastchen an. Bitte

achten Sie auch darauf, den Fragebogen vollstandig auszufillen.

1. Bitte nennen Sie die 3 Symptome lhres Leidens, die sie am meisten
beeintrachtigen (beginnend mit dem stérendsten)!
1.
2.
3.

2. Bitte nennen Sie die 3 Bereiche lhres Lebens (z.B. Beruf, Freizeit, Gartenarbeit,

etc.), die durch lhr Leiden am starksten beeintrachtigt werden (beginnend mit dem
am starksten beeintrachtigten Bereich)!

1.

2.

3.

3. Bitte nennen Sie die 3 wichtigsten Aktivitaten, die Sie wegen lhrer Erkrankung nicht
mehr ausfiihren kénnen (beginnend mit der wichtigsten)!
1.
2.
3.

4, Meine Krankheit beeinflul3t meine Familienplanung bzw. Kinderwunsch.

o ja o nein o trifft fir mich nicht zu
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5. Bitte kreuzen Sie das flr Sie am beeintrachtigendste Symptom lhrer Erkrankung

an: (Bitte nur eins ankreuzen)

o Nasenbluten

o Blutschwdmmchen auf der Haut (Stigmatisierung)
o GefalBmiRbildungen in der Lunge

o GefaBmiRbildungen in der Leber

o Blutungen im Magen-Darm-Bereich

o Vererblichkeit

o Nasenatmungsbehinderung

o Riechstdérungen

o Horstérungen

o Entziindungen der Nasennebenhothlen
o Kopfschmerzen

o Schnupfen und Nasenlaufen

o trifft fir mich nicht zu

6. Wie stark wiirden sie die Beeintrachtigung Ihrer Lebensqualitat auf einer Skala von
1 bis 10 beziffern, wenn 1 = keine Beeintrachtigung und 10 = maximal vorstellbare

Beeintrachtigung ist?

ol o2 03 o4 o5 o6 o7 o8 o009 o 10

7. Welchen Problemen in Bezug auf Ihr Leiden sollte sich die Wissenschatft in Zukunft

mehr widmen? (max. 3 Antworten)

O

Entwicklung einer Gentherapie

O

Entwicklung einer wirksameren Therapie des Nasenblutens

O

Beherrschung von Komplikationen durch GefalRmibildungen in inneren
Organen

o Genetische Beratung

o Entwicklung von Tests zur friiheren Diagnosestellung

o anderes Problem:
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8. Welches ist die unangenehmste Therapie in Bezug auf lhr Leiden fiir Sie?
o Nasentamponaden
o Bluttransfusionen
o Nasensalben (Salbenplomben)
o Eisenersatzpraparate
o Saunders-Plastik
o Lasertherapie
o ambulante Polypenentfernung
o Nasennebenhdhlen OP in Vollnarkose
o trifft fir mich nicht zu
9. Wieviel Zeit verwenden Sie am Tag fur die Pflege lhrer Nase?
o 0-15min o 15-30min o 30-45min o 45-60min o > 60 min
10. Wie oft werden sie wegen ihres Leidens behandelt (jeder Arztbesuch)?
o haufiger o monatlich o mehrmals jahrlich o jahrlich o seltener
11. Haben Sie Schmerzen, wenn ja, sind sie an bestimmte Umstéande gekoppelt?
(Stichworte)
12. Welche von Ihrem Leiden betroffenen Aspekte lhres Lebens wurden von keinem

der Fragebdgen berlhrt? (Stichworte)




65

13. Durch das haufige Nasenbluten fiihle ich mich unwohl.

o ja o nein o trifft fur mich nicht zu

14. Ich mache mir Sorgen, dass ich auf3er Nasenbluten noch andere, méglicherweise

gefahrlichere Veranderungen habe.

o ja o nein o trifft fur mich nicht zu

15. Wie wirden Sie lhr Nasenbluten einschatzen?

o trifft fir mich nicht zu

Intensitat: o schwach o mittel o stark

Haufigkeit: o mehrmals taglich o mehrmals wdchentlich o mehrmals monatlich

16. Angenommen, Sie hatten kein Nasenbluten mehr, wie stark wiirden sie dann die

Beeintrachtigung lhrer Lebensqualitat auf einer Skala von 1 bis 10 beziffern, wenn

1 = keine Beeintrachtigung und 10 = maximal vorstellbare Beeintrachtigung ist?

o trifft fir mich nicht zu

ol o2 03 o4 o5 o6 o7 o8 o009 o 10

17.  Wie viele Krankenhausaufenthalte hatten Sie wegen Ihrer HNO-Erkrankung

in den letzten 12 Monaten und wieviele Tage lagen Sie dabei insgesamt im

Krankenhaus?

Krankenhausaufenthalte

Tage insgesamt.
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18.

In welchem Jahr wurde lhre HNO-Erkrankung bei Ihnen festgestellt?

Vielen Dank fur lhre Mitarbeit !
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PLC

Code-Nr.:

Sehr geehrte Patientin !
Sehr geehrter Patient !

Bitte beantworten Sie alle Fragen so, wie es Ihrem eigenen Empfinden am besten entspricht.
Kreuzen Sie bitte bei jeder Frage - wenn nicht anders angegeben - nur eine Antwort-
maoglichkeit an. Sollten Sie zwischen zwei Antworten schwanken, so entscheiden Sie sich fiir
diejenige, die Ihres Erachtens am ehesten zutrifft (bitte keine Kreuze zwischen den Zahlen!).

Die Fragen haben im allgemeinen folgende Form :

z.B.: Wie gut waren Sie in den letzten 7 Tagen insgesamt in der Lage,
alle Anforderungen zu erfiillen, die an Sie im Beruf oder Haushalt gestellt werden

gar nicht schlecht miBig gut sehr gut
0 1 2 3 4

Beziehen Sie Thre Antworten - wenn nicht anders angegeben -
auf den Zeitraum der letzten 7 Tage.

Ihre Angaben werden selbstverstindlich vertraulich behandelt und ohne Namensnennung
ausgewertet. Thr Patienten-Code ist nur Threm Arzt bekannt.

Vielen Dank fiir Thre Mitarbeit!

© by Beltz Test GmbH, Géttingen - Nachdruck und jegliche Art der Vervielfiiltigung verboten - Best.-Nr. 0421403



Wie sehr fiihlten Sie sich in den letzten 7 Tagen insgesamt

in Ihrer Leistungsfihigkeit eingeschriinkt

gar nicht etwas mibBig stark sehr stark

0 1 2 3 4

Wie gut waren Sie in den letzten 7 Tagen insgesamt in der Lage...
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alle Anforderungen zu erfiillen, die an Sie im Beruf oder im Haushalt gestellt werden

gar nicht schlecht mifig gut sehr gut
0 1 2 3 4

korperlich anstrengende Arbeiten zu verrichten

gar nicht schlecht mabig gut sehr gut
0 ] 2 3 4

sich den ganzen Tag zu konzentrieren

gar nicht schlecht milig gut sehr gut
0 1 2 3 4

Hektik und Stress bei der alltiglichen Arbeit auszuhalten

gar nicht schlecht mabig gut sehr gut
0 1 2 3 4

Ihren Hobbies nachzugehen

gar nicht schlecht mibig gut sehr gut
0 1 2 3 4

sich zu etwas aufzuraffen

gar nicht schlecht mibig gut sehr gut
0 1 2 3 4

(Schablone 1)



Wie gut waren Sie in den letzten 7 Tagen insgesamt in der Lage...

abzuschalten und zu entspannen

gar nicht
0

schlecht
1

mifig
2

gut
3

sehr gut
4

sich von lhren Sorgen und Angsten abzulenken oder ablenken zu lassen

gar nicht schlecht mibig gut sehr gut
0 | 2 3 4

etwas mit Appetit zu essen

gar nicht schlecht miBig gut sehr gut
0 1 2 3 4

nachts gut zu schlafen

gar nicht schlecht miBig gut sehr gut
0 | 2 3 4

etwas zu genieflen oder sich iiber etwas zu freuen

gar nicht schlecht milig gut sehr gut
0 1 2 3 4

sich fiir etwas zu interessieren

gar nicht schlecht mibig gut sehr gut
0 I 2 3 -+

den Kontakt zu Freunden oder Bekannten aufrechtzuerhalten

gar nicht
0

schlecht

miBig
2

gut

3

sehr gut
4
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(Schablone 2)



Wie gut waren Sie in den letzten 7 Tagen insgesamt in der Lage...

anderen Hilfe und Unterstiitzung zu geben

gar nicht schlecht mibBig gut sehr gut
0 1 2 3 4

anderen mitzuteilen, was Sie bewegt

gar nicht schlecht mifig gut sehr gut
0 1 2 3 4

an dem, was andere bewegt, Anteil zu nehmen

gar nicht schlecht mafig gut sehr gut
0 1 2 3 4

gemeinsam mit anderen etwas zu unternehmen

gar nicht schlecht miBig gut sehr gut
0 1 2 3 4

Ihre Wiinsche und Bediirfnisse durchzusetzen

gar nicht schlecht mifig gut sehr gut
0 1 2 3 4

selbst etwas dazu beizutragen, dass es Ihnen besser geht

gar nicht schlecht mifig gut sehr gut
0 1 2 3 4

alltéiglichen Arger oder Enttiuschungen zu ertragen

gar nicht schlecht milig gut sehr gut
0 I 2 3 4
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(Schablone 3)



In welchem Ausmall fiihlten Sie sich in den letzten 7 Tagen...

traurig und niedergeschlagen

gar nicht etwas mafig stark sehr stark
0 I 2 3 4

aufmerksam und konzentriert

gar nicht etwas milig stark sehr stark
0 | 2 3 4

nervis und aufgeregt

gar nicht etwas mifig stark sehr stark
0 1 2 3 4

gut gelaunt und guter Dinge

gar nicht etwas mifig stark sehr stark
0 | 2 3 4

teilnahmslos und gleichgiiltig

gar nicht etwas mibig stark sehr stark
0 1 2 3 4

beunruhigt und besorgt

gar nicht etwas mabBig stark sehr stark
0 1 2 3 4

aktiv und voll Energie

gar nicht etwas mifig stark sehr stark
0 | 2 3 4
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(Schablone 4)



In welchem Ausmabp fiithlten Sie sich in den letzten 7 Tagen...

ausgeglichen und entspannt

gar nicht etwas milig stark sehr stark
0 1 2 3 -+

erschopft und matt

gar nicht etwas miifig stark sehr stark
0 1 2 3 4

gereizt und irgerlich

gar nicht etwas mifig stark sehr stark
0 1 2 3 4

ingstlich und bedroht

gar nicht etwas miBig stark sehr stark
0 1 2 3 4

verzweifelt und hoffnungslos

gar nicht etwas milig stark sehr stark
0 1 2 3 4

hoffnungsvoll und zuversichtlich

gar nicht etwas milig stark sehr stark
0 | 2 3 4

einsam, auch wenn Sie in Gesellschaft waren

gar nicht etwas miBig stark sehr stark
0 | 2 3 4
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(Schablone 5)



In welchem Ausmaf fiihlten Sie sich in den letzten 7 Tagen...

einer vertrauten Person richtig nahe

gar nicht etwas miBig stark sehr stark
0 I 2 3 4

wohl und zugehérig im Kreise von Familie oder Freunden

gar nicht etwas miBig stark sehr stark
0 I 2 3 4

Wie sehr hatten Sie in den letzten 7 Tagen...

den Eindruck, andere wiirden sich von lhnen zuriickziehen

gar nicht etwas milig stark sehr stark
0 | 2 3 4

das Gefiihl, ernstgenommen und verstanden zu werden

gar nicht etwas miflig stark sehr stark
0 1 2 3 4

das Gefiihl, dass Ihnen alles schnell zu anstrengend wird

gar nicht etwas miifig stark sehr stark
0 I 2 3 4
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(Schablone 6)
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Gibt es Personen - in Ihrer Familie oder in Ihrem Freundeskreis -, die fiir Sie wichtig sind
und auf deren Hilfe Sie sich wirklich verlassen kinnen?

[ ] nein, keine Person
[ ] ja. eine Person
[ ] ja. mehrere Personen
Gab es in den letzten 6 Monaten irgendwelche Ereignisse, die fiir Sie besonders wichtig

waren oder die Ihr Leben verinderten? (z.B. Tod od. schwere Krankheit einer nahe stehenden
Person, folgenreiche berufliche Verinderung, Trennung, Umzug)

[ | nein

[ ] ja. ndmlich

Gab es sonst irgendetwas, das Thr Beﬁyden in den letzten 7 Tagen deutlich beeinflusste?
(z.B.: gesundheitliche Beeintrichtigung, Arger. Aufregung)

[ ] nein

[ ] ja. ndmlich

Man weifl, dass manche Krankheiten, aber auch einige Medikamente, die Sexualitit des
Patienten beeinflussen kinnen. Wir michten Sie zum Schluss fragen:

Haben Sie Beeintrichtigungen oder Verinderungen Ihrer Sexualitiit beobachtet?
(Mehrfachnennungen méglich)

[ ] nein, keine Beeintrichtigung oder Verinderung

[ ] ja. Abnahme des sexuellen Verlangens

[ 1 ja, Schwierigkeiten auf Grund der kérperlichen Anstrengung beim Geschlechtsverkehr

[ ] ja. sexuelle Funktionsstérungen, z.B. Schwierigkeiten bei der Erektion oder beim Orgasmus

[ ] entfillt, da seit lingerem keine sexuellen Aktivititen



Achtung: Die folgenden Fragen bitten wir Sie lediglich beim ersten

Ausfiillen dieses Fragebogens zu beantworten!
Geschlecht mannlich
weiblich

Wann sind Sie geboren?
Geburtsjahr: [

Welchen Familienstand haben Sie?

A Ich bin verheiratet und lebe mit
meinem Ehepartner zusammen
B Ich bin verheiratet und lebe von

meinem Ehepartner dauernd getrennt
C Ich bin ledig
D Ich bin geschieden
E Ich bin verwitwet

Leben Sie mit einem Partner zusammen?

ja
nein

Welchen hochsten allgemeinbildenden Schulabschluss haben Sie?

A Ich habe den Hauptschulabschluss (Volksschulabschluss)

B Ich habe den Realschulabschluss (Mittlere Reife)

C Ich habe die Fachhochschulreife

D Ich habe die allg. oder fachgebundene Hochschulreife( Abitur)

Welchen beruflichen Ausbildungsabschluss haben Sie?
(Bitte nur den hoéchsten Abschluss nennen!)

A Ich bin noch in beruflicher Ausbildung
(Auszubildende/r), Student/in)

B Ich habe keinen beruflichen Abschluss und
bin nicht in beruflicher Ausbildung

C Ich habe eine betriebliche Berufsausbildung
(Lehre) mit Erfolg abgeschlossen

D Ich habe eine Ausbildung an emer Fachschule,

Meister-, Technikerschule, Berufs-

oder Fachakademie mit Erfolg abgeschlossen
E [ch habe einen Fachhochschulabschluss
F Ich habe einen Universitdtsabschluss

e
e bl

(1]

(o f— p— p—
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Sind Sie zur Zeit berufstitig bzw. befinden Sie sich in einem Arbeitsverhiltnis?

[al( auch bei Unterbrechung der Berufstatigkeit, z.B. durch
Krankheit, fiir nicht linger als 1/2 Jahr) [ 1]

Welche Tiitigkeit iiben Sie aus?

Anzahl der Wochenstunden: ) )
falls nicht vollzeit erwerbstiitig (ca. 38,5 Wochenstunden):
ich iibe unabhéngig von meiner Krankheit eine

Teilzeittitigkeit aus [1]
meine Teilzeittitigkeit ergibt sich aus einer
krankheitsbedingten Erwerbsminderung [1]

l__LTxE] []

Welche Aussage trifft fiir Sie zu, falls Sie gegenwiirtig nicht berufstitig sind?

A

moOaw

ry

Ich bin Rentner(in) []
und zwar seit (Jahr)

vor meiner Rente war ich berufstitig,
und zwar zuletzt als: L
Ich war nie berufstatig (z.B. Hausfrau)
Ich bin arbeitslos

[ch bin linger als 1/2 Jahr krankgeschrieben
Ich nehme an einer Umschulungs- oder
RehabilitationsmaBnahme teil []
Anderes, und zwar

Vielen Dank fiir Thre Mitarbeit !

f— p— p—
b |
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