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Einfiihrung

In Deutschland wie in anderen west-
lichen Industrienationen sind tber die
letzten Jahre steigende Inzidenzzahlen
fir Krebserkrankungen festzustellen;
nach neuesten Hochrechnungen des
Robert Koch-Instituts (RKI) aus dem
Jahr 2019 erkranken jahrlich ca. 500.000
Menschen an Krebs. Dabei variieren die
Verteilung und Haufigkeit abhdngig vom
Geschlecht [1]. Aufgrund einer verbes-
serten Fritherkennung und verbesserter
Behandlungsmoglichkeiten (Operation,
Bestrahlung, Chemotherapie, perso-
nalisierte Therapiestrategien) sind die
Uberlebenszeiten bei den meisten Tu-
morarten in den letzten Jahren deutlich
angestiegen.

Nach Angaben des RKI finden sich
die giinstigsten 5-Jahres-Uberlebensra-
ten mit jeweils ca. 90 % bei Erkrankungen
wiedem Lippenkrebs, dem malignen Me-
lanom der Haut sowie bei Hodenkrebs
und Prostatakrebs, wihrend sich die un-
glinstigsten Raten unterhalb von 20 % bei
Lungenkrebs, Speiserohrenkrebs oder
Krebs der Bauchspeicheldriise zeigen
[1]. Insgesamt haben sich die Uberle-
bensraten von Krebspatientinnen und
-patienten in Deutschland erheblich ver-
bessert. Ende 2017 lebten in Deutschland
insgesamt 4,65 Mio. Menschen mit bzw.
nach einer Krebserkrankung (2,10 Mio.
mainnlich und 2,55 Mio. weiblich). Etwa
2 Dirittel aller Krebsiiberlebenden gelten
dabei als ,,Langzeitiiberlebende® (Krebs-
diagnose liegt bereits =5 Jahre zuriick;
(2]).

Diese insgesamt positive Entwicklung
in der Onkologie hat jedoch auch eine
Kehrseite verschiedener behandlungsbe-
dingter korperlicher und psychosozialer
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Folgeprobleme sowie Spitfolgen. Vor die-
sem Hintergrund ist die Thematik der
Krebsiiberlebenden und ihrer Belastung
durch Langzeitfolgen der Therapie vor
allem in den letzten Jahren zunehmend
in den Fokus des wissenschaftlichen In-
teresses geriickt und wird in zahlreichen
Studien beschrieben. Die wissenschaft-
liche Bedeutung wird ersichtlich durch
die seit 2007 herausgegebene interna-
tionale Fachzeitschrift Journal of Cancer
Survivorship!, die sich der gesamten Brei-
te der Thematik widmet. Auf nationaler
Ebene hatim Jahr 2018 das Bundesminis-
terium fiir Gesundheit in der Steuerungs-
gruppe des Nationalen Krebsplans die
Expertenarbeitsgruppe ,,Langzeitiiberle-
ben nach Krebs“ (AG LONKO) einge-
richtet [2].

Die Diagnose einer Krebserkrankung
stellt fiir die meisten Menschen ein stark
belastendes Lebensereignis dar, das sich
nicht nur in der Situation der Neuerkran-
kung und der darauffolgenden Behand-
lung auswirkt. Die Betroffenen kénnen
tiber viele Jahre oder sogar lebenslang
von den Langzeitfolgen begleitet werden.
Der Begriff ,Uberlebende (Survivors)
wird in der Literatur sehr unterschiedlich
verwendet. In einer Analyse anhand von
verschiedenen Studien stellen Marzorati
etal. [3] fest, dass eine einheitliche Defini-
tion derzeit nicht existiert und der Begriff
,Uberlebende” in seiner weitesten Aus-
legung eine Zeitspanne von der Diagno-
sestellung bis hin zum Langzeitiiberle-
ben ohne Krankheitsanzeichen umfasst.
In der Onkologie besteht jedoch weitest-
gehend die Ubereinkunft, dass der Begriff
»Langzeitiiberlebende® ehemals Krebser-

! https://www.springer.com/journal/11764.
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krankte charakterisiert, die mindestens
5 Jahre nach Diagnosestellung noch am
Leben sind.

In diesem Artikel werden die psy-
chischen Spitfolgen von Krebserkran-
kungen und -therapien behandelt. Expli-
zit ausgenommen sind hierbei Langzeit-
iiberlebende, die sich in einer palliativen
Situation befinden. Die Uberginge zwi-
schen Nebenwirkungen und Spétfolgen
sind flieend; in der Onkologie werden
Nebenwirkungen, die linger als 90 Ta-
ge nach Ende der Therapie anhalten, als
Spitfolgen definiert. Langzeitfolgen kon-
nen als direkte oder indirekte Folgepro-
bleme der Tumorerkrankung und/oder
-behandlung auftreten. Der vorliegende
Beitrag befasst sich mit den psychischen
Folgeproblemen bei Langzeitiiberleben-
den. Hierbei wird der aktuelle Kenntnis-
stand dargestellt und abschlieflend wer-
den Empfehlungen zur Weiterentwick-
lung der psychosozialen Versorgung ge-
geben.

Psychische Folgeprobleme bei
Krebskranken

Viele Betroffene erleben durch eine
Krebserkrankung einen Verlust der kor-
perlichen Integritit und der Unversehrt-
heit, die auch Auswirkungen auf das
seelische Erleben haben. Infolge der kor-
perlichen Beeintrichtigungen durch die
Krankheit und infolge der unter Umstén-
den langwierigen Therapiemafinahmen
miissen nicht selten Alltagsaktivititen
aufgegeben werden, zum Teil voriiberge-
hend, zum Teil auch auf Dauer. Oftist der
ganze bisherige Lebensentwurf infrage
gestellt. Lebensziele miissen tiberdacht
oder neu gefunden werden. Hieraus
konnen Prozesse der Trauer iiber den
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Verlust, aber auch Auflehnung, Hader
und Wut tiber das als ungerecht erleb-
te Schicksal resultieren. Als psychische
Langzeitfolgen sind vor allem Angst und
Depression, Einschrinkungen der Le-
bensqualitit, neuropsychologische Defi-
zite sowie Miudigkeit und Erschopfung
(Fatigue) von Bedeutung.

Angst und Depression

Trotz der eingangs genannten Verbesse-
rung in den Behandlungsmethoden und
den dadurch verbesserten Heilungsraten
ist die Diagnose einer Krebserkrankung
fir viele Betroffene mit Sterben und Tod
assoziiert und bedingt Gefiihle der Angst
oder Depression. Dies liegt im Wesent-
lichen darin begriindet, dass auch nach
einer erfolgreichen Behandlung der Ver-
lauf haufig unsicher bleibt, da auch im
glinstigsten Fall immer ein Risiko fir
ein Wiederauftreten der Erkrankung be-
stehen bleibt. Daher konnen Krebskran-
ke im Lingsschnittverlauf die Bedrohung
durch Sterben und den Tod nicht kom-
plett verleugnen oder verdringen, auch
wenn sie nicht tagtaglich ans Sterben den-
ken. Diese Bedrohung kann leicht aktua-
lisiert werden, zum Beispiel wenn jemand
von der Krebserkrankung eines anderen
Menschen erzihlt, wenn ein Nachunter-
suchungstermin ansteht oder zum Jah-
restag des Diagnosezeitpunkts. Als psy-
chische Langzeitfolgen werden insbeson-
dere Angst und Depression in der Li-
teratur beschrieben, wobei es sich hier
tiberwiegend um subklinische Auspra-
gungen handelt, die mithilfe von Frage-
bogen erfasst werden. Eine diagnostische
Einordnung im Sinne der Klassifikation
nach ICD (International Statistical Clas-
sification of Diseases) oder DSM (Diag-
nostic and Statistical Manual of Mental
Disorders) erfolgt nur in wenigen Studi-
en. Ebenso werden unterschiedliche In-
strumente zur Erfassung eingesetzt, was
teilweise die Vergleichbarkeit der Daten
etwas erschwert.

Die Angst bei onkologischen Patien-
tinnen und Patienten wird durch unter-
schiedliche Aspekte beeinflusst, wobei
insbesondere Pridispositionen, frithere
Erfahrungen mit Krebserkrankungen,
die Krankheitsverarbeitung sowie die
Intoleranz gegeniiber Unsicherheit eine

wichtige Rolle spielen [4]. Bei Langzeit-
tiberlebenden spielt die Rezidiv- oder
Progredienzangst eine besondere Rolle.
Unter Rezidivangst wird die Angst vor
dem erneuten Auftreten der Krebser-
krankung, unter Progredienzangst die
Angstvor dem Fortschreiten der Krebser-
krankung verstanden. Da diese Formen
der Angst einen realen Grund haben
kénnen, werden sie von neurotischen
Angsten oder sonstigen Angststérungen
unterschieden.

In einem Review von k=130 Studien
war die Rezidivangst bei Langzeitiiber-
lebenden eine der 10 hiufigsten Belas-
tungen und der am hiufigsten genannte
ungedeckte Versorgungsbedarf [5]. Die
Ergebnisse zeigen, dass die vorhandene
Rezidivangst iiber den gesamten Verlauf
relativ stabil bleibt. Hohere Werte in der
Rezidivangst sind assoziiert mit jlinge-
rem Alter, Vorliegen von schweren kor-
perlichen Symptomen, psychologischem
Stresserleben und einer geringeren Le-
bensqualitit. In der Folge zeigen sich
Auswirkungen auf das Gesundheitsver-
halten, psychologische Reaktionen und
Funktionseinschriankungen. Aufgrund
von heterogenen methodischen Ansit-
zen zur Erfassung der Rezidivangstlassen
sich in diesem Review keine Angaben
zur Prévalenz machen.

Kochetal. [6] analysieren auf der Basis
von populationsbasierten Kohorten von
Langzeitiiberlebenden die Rezidivangst
bei ehemaligen Brustkrebspatientinnen
in Deutschland. Insgesamt konnten 2671
Frauen nach Brustkrebs einbezogen wer-
den. Wenngleich die Mehrzahl der be-
fragten Frauen eine geringe Rezidivangst
(82%) berichtet, litt ein substanzieller
Prozentsatz von 11% unter moderater
Rezidivangst und 6 % unter hoher Rezi-
divangst. Auch hier zeigen sich wieder
als Risikofaktoren ein jiingeres Lebensal-
ter (Odds Ratio= 3,00, fiir Frauen< 55)
sowie die subjektive Einschitzung, sich
weiterhin als Tumorpatientin zu betrach-
ten (Odds Ratio= 3,36). Ebenso waren
hohere Werte der Rezidivangst mit ho-
herer Depressivitit sowie geringerer Le-
bensqualitit assoziiert.

Zur Angstsymptomatik allgemein so-
wie zur Depression liegen einige Reviews
sowie vereinzelt Metaanalysen fiir Lang-
zeitiiberlebende nach einer Krebserkran-
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kung vor. Brandenbarg et al. [7] ana-
lysierten k=20 Studien mit insgesamt
17.726 Patientinnen und Patienten mit
Brust-, Prostata- oder Darmkrebs. Die
Depression wurde meist mit dem Fra-
gebogen Hospital Anxiety and Depression
Scale (HADS) gemessen, ansonsten fin-
den sich Verfahren wie Brief Symptom
Inventory (BSI), Becks Depressionsin-
ventar (BDI) oder der Personal Health
Questionnaire (PHQ). Die Angst wurde
am hiufigsten mit der HADS-Subskala
(HADS-A) gemessen, weiterhin wurden
der BSI (Subskala Angst) oder andere
Verfahren eingesetzt. Auf Grundlage der
gepoolten Daten wird fiir die Depression
eine Privalenz von 21,0 % (Varianz von
5,4-49,0 %), fiir die Angst 21 % (Varianz
von 3,4-43,0%) und fiir die allgemeine
psychische Belastung 7% (Varianz von
4,3-11,6 %) ermittelt.

Etwas niedrigere Angaben zu Angst
und Depression finden sich in der Me-
taanalyse von Mitchell et al. [8], in
der k=144 Studien in das systemati-
sche Review einbezogen wurden und
k=43 in eine Metaanalyse eingeflossen
sind. Die Pravalenz fiir die Depression
wird mit 11,6% (95% KI 7,7-16,2),
in der gepoolten Analyse 10,2% (95%
KI 8,0-12,6) beziffert. In der gesunden
Vergleichsstichprobe lagen die Werte
bei einem relativen Risiko (RR) von
1,11. Die Prévalenz der Angst war mit
17,9 % (95 % K112,8-2,6) im Vergleich zu
13,9% (95 % K19,8-18,5) einer gesunden
Vergleichsstichprobe héher (RR=1,27).
Maass et al. [9] analysierten k=17 Stu-
dien mit insgesamt N=12.499 Frauen.
In diesem Review werden jedoch auch
Studien ab einem Jahr nach Diagnose-
stellung einbezogen, was die hoheren
Préavalenzwerte (Depression 9,4-66,1 %;
Angst: 17,9-33,3 %) erklirt.

Neben Daten aus Metaanalysen und
Reviews ergeben sich noch interessante
Hinweise aus Verlaufsstudien. So fan-
den Oancea und Cheruvu [10] in einer
Kohortenstudie zur Depression (gemes-
sen mit PHQ-9>10) bei erwachsenen
Krebsiiberlebenden (N=2145>5 Jah-
re post Diagnose) eine Prdvalenz von
10,1%. Gotze et al. [11] analysierten
Angst und Depression in 2 Kohorten
mit insgesamt N=1002 Patientinnen
und Patienten mit gemischten Krebs-
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diagnosen und verglichen sie mit einer
Kontrollgruppe. Die erste Kohorte wurde
5 Jahre nach Krebsdiagnose, die zweite
Kohorte 10 Jahre nach Krebsdiagnose
untersucht. Die Depression wurde mit
dem PHQ-9, die Angst mit dem GAD-7
erhoben. Fir die Depression fand sich
bei den Krebsiiberlebenden eine Prava-
lenz von 12,5 % fiir moderate und 4,5 %
fir schwere Depressionen, wobei M (SD)
bei Kohorte 1=5,29 (4,6) M (SD), bei
Kohorte 2=4,85 (4,1) lag. Besonders ho-
he Werte hatten Brustkrebsiiberlebende
sowie jlingere Patientinnen und Pati-
enten zwischen 23 und 60 Jahren. Bei
Angst fand sich eine Privalenz von 7,4 %
fir eine moderate und 1,6% fiir eine
schwere Ausprigung. Wiederum zeigten
sich im Vergleich der Kohorten leichte
Unterschiede zwischen Kohorte 1=4,00
(4,0) M (SD) und Kohorte 2 = 3,68 (3,8).
Besonders hohe Angstwerte traten bei
Hautkrebsiiberlebenden und iiber alle
Diagnosegruppen hinweg bei den jin-
geren Patientinnen und Patienten (23-
bis 60-Jahrige) auf.

Es finden sich jedoch auch Hinweise,
dass sich mit zunehmendem Abstand
vom Ende der Behandlung das emotio-
nale Befinden von Langzeitiiberlebenden
im Mittel verbessert. So fiel bei Brust-
krebspatientinnen die Préivalenz einer
depressiven Stérung von 33 % zum Dia-
gnosezeitpunkt auf 15% im funften Jahr
nach Diagnose und entsprach damit dem
Wert in der Allgemeinbevolkerung [12].
Die meisten depressiven Episoden 16sten
sich etwa 4 Monate nach der Diagnose
auf, mit einer weiteren Verringerung
nach dem zweiten Jahr. In einer anderen
Studie wiesen nur noch 11 % der Betroffe-
nen 4 Jahre nach Behandlungsabschluss
in einem Fragebogen auffillige Werte
zum emotionalen Befinden (HADS) auf
[13].

Neben Folgeproblemen wird in der
Literaturjedoch auchberichtet, dassnach
schweren Lebenskrisen oder infolge von
schweren Krankheiten positive Verdnde-
rungen etwa in Richtung einer verstirk-
ten Sinnsuche moglich sind [14-16].
Unter dem Begriff des ,posttraumati-
schen Wachstums® [17] werden positive
Anpassungs- und Verdnderungsprozesse
beschrieben. So untersuchten Liu et al.
[18] in einer bevolkerungsbasierten Stu-

© Der/die Autor(en) 2022

J. Weis

Zusammenfassung

Die Inzidenz von Krebserkrankungen hat in
den westlichen Industrienationen in den
letzten Jahrzehnten stetig zugenommen.
Die Anzahl der Neuerkrankungen liegt in
Deutschland aktuellen Schdtzungen zufolge
bei ca. 500.000 pro Jahr. Aufgrund der verbes-
serten Fritherkennung sowie der Fortschritte
in den Behandlungsmadglichkeiten haben
sich jedoch die Uberlebenszeiten bei den
meisten Tumorarten erhdht. In der Folge hat
auch die Zahl der Langzeitiiberlebenden
(=5 Jahre nach Diagnose oder Ende der
Behandlung) zugenommen. Trotz der Erfolge
der Tumortherapie konnen Langzeitiiber-
lebende von verschiedenen korperlichen
oder seelischen Problemen in der Folge der
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Erkrankung und/oder Therapie betroffen sein.
Dieser Artikel gibt einen Uberblick iiber die
psychischen Folgeprobleme, insbesondere
Angst, Depression, psychosoziale Aspekte
der Lebensqualitat, neuropsychologische
Defizite sowie Erschopfungszustande
(Fatigue). In einem abschlieBenden Fazit
werden Empfehlungen fiir psychosoziale
Interventionen sowie fiir die Verbesserung
der psychosozialen Versorgung von
Langzeitliberlebenden gegeben.

Schliisselworter

Krebs - Psychische Befindlichkeit - Rezi-
divangst - Depression - Tumorassoziierte
Fatigue - Neuropsychologische Defizite

Abstract

Incidence rates for cancer have increased in
Western countries in recent decades, and
the number of new cases in Germany is
estimated at about 500,000 per year. Due
to early detection of cancer and improved
treatment strategies, survival time has
improved for most cancer diagnoses.
Therefore, the number of long-term cancer
survivors (=5 years after diagnosis) has
also increased. Despite the advances in
oncology, a substantial percentage of long-
term survivors show reduced quality of

life and suffering from various sequelae

of cancer and its treatment. This review

Psychosocial long-term effects of cancer

focuses on the most common psychological
issues of long-term survivors such as anxiety
and depression, psychosocial aspects of
quality of life, neuropsychological deficits,
and fatigue. Finally, recommendations are
given for psychosocial interventions and
improvements to the psychosocial care of
long-term survivors.

Keywords

Cancer - Psychosocial wellbeing - Fear of
recurrence - Depression - Cancer-related
fatigue - Neurocognitive dysfunctions

die an 6952 Langzeitiiberlebenden nach
Brustkrebs, kolorektalem Krebs oder
Prostatakrebs, inwieweit sie nach der
Diagnose der Krebserkrankung positive
Verdnderungsprozesse sowie ein post-
traumatisches Wachstum erleben. Die
Ergebnisse zeigten, dass insgesamt 66,0 %
der Befragten eine moderate bis hohe
positive Verdnderung in ihrem Leben
berichteten und 20,5% ein moderates
bis hohes posttraumatisches Wachstum
berichteten. Beide Aspekte waren von
der Diagnose (Brustkrebs > kolorektales
Karzinom > Prostatakrebs) und dem Ge-
schlecht (Frauen>Minner) abhingig.
Ebenso waren sie bei jiingeren Patien-
tinnen und Patienten stérker ausgepragt
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als bei dlteren. Interessanterweise er-
gaben sich fiir das posttraumatische
Wachstum keine Unterschiede zwischen
Langzeitiiberlebenden ohne Krankheits-
anzeichen und denjenigen, die ein Re-
zidiv erlebt hatten. Ebenso zeigte sich,
dass Brustkrebspatientinnen im Ver-
gleich zu Patienten und Patientinnen
mit kolorektalem Karzinom sowie Pa-
tienten mit Prostatakarzinom hohere
Werte im Hinblick auf posttraumati-
sches Wachstum aufwiesen. In einer
ilteren Studie an Langzeitiiberlebenden
einer Brustkrebserkrankung im Ver-
gleich zu einer Gruppe von Frauen, die
ein anderes belastendes Lebensereignis
erlitten hatten, gaben Brustkrebspatien-
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tinnen ein stirkeres posttraumatisches
Wachstum an, obwohl sie mehr korper-
liche Folgewirkungen hatten, wéhrend
sich in der psychischen Belastung keine
Unterschiede zwischen beiden Gruppen
nachweisen lieen [19].

Fasst man die Befundlage zusammen,
so lasst sich festhalten, dass insbesondere
die Rezidivangst ein Problem der Lang-
zeitiiberlebenden darstellt, wobei genaue
Privalenzangaben fiir diese Form der
subsyndromalen Belastung schwer abzu-
schitzen sind. Insgesamt korreliert bei
Langzeitiiberlebenden Angst mit De-
pression, wobei die Angstwerte haufig
hoher liegen als die Depressionswerte.
Die Pravalenzwerte fiir beide Bereiche
schwanken zwischen 7% und mehr als
20 %, hierbei finden sich zumeist héhere
Werte fiir jiingere Patienteninnen und
Patienten.

Lebensqualitat bei Langzeit-
uberlebenden

Die Lebensqualititist ein geeigneter Indi-
kator fiir die Identifizierung von Patien-
tinnen und Patienten, die auch mehr als
5Jahre nach der Diagnose noch unter ver-
schiedenen korperlichen oder seelischen
Einschriankungenleiden. Die Lebensqua-
litdt als multidimensionales Konstrukt
umfasst neben seelischen und korperli-
chen Symptomen auch die verschiedenen
Funktionsbereiche wie soziale, emotio-
nale, physische oder kognitive Funktio-
nen oder die Rollenfunktion [20]. Das
Konzept ist daher sehr gut geeignet, die
Probleme von Langzeitiiberlebenden zu
erfassen. In zahlreichen Studien konnte
dargelegt werden, dass Krebsiiberleben-
de, die kurativ behandelt wurden und
tumorfrei sind, nicht einfach wieder ,,ge-
sund sind, sondern an langfristigen Fol-
geproblemen leiden konnen.

Hierbei ist zunichst festzuhalten,
dass die Lebensqualitit langzeitiiber-
lebender Krebskranker fiir die Mehr-
zahl der Befragten insgesamt als mit
der Allgemeinbevolkerung vergleich-
bar bewertet wird, dennoch werden
je nach Diagnosegruppe und Art der
Behandlung unterschiedliche Probleme
der Lebensqualitat berichtet. Eine éltere
Ubersichtsarbeit analysierte 52 Studien
zu 7 Diagnosegruppen (Brustkrebs, Eier-

stockkrebs, Gebirmutterhalskarzinom,
Prostatakarzinom, kolorektales Karzi-
nom, Kopf-und-Hals-Tumore, Morbus
Hodgkin) im Hinblick auf die Lebens-
qualitdt von Langzeitiiberlebenden [21].
Hierbei zeigten sich sehr unterschiedli-
che Ergebnisse im Vergleich der verschie-
denen Diagnosegruppen. Bei Brustkrebs
nahm die Lebensqualitit im Verlauf der
Zeit leicht zu, wahrend sie bei Prosta-
takarzinompatienten abnahm. Probleme
der Sexualitit fanden sich insbesondere
bei Frauen nach Brustkrebs, Zervix- oder
Ovarialkarzinom sowie Hodgkin-Lym-
phomen. Menopausale Symptome wirk-
ten sich negativ auf die psychologischen
und sozialen Dimensionen der Lebens-
qualitit aus. Uber alle Diagnosegruppen
waren Erschopfungszustinde (Fatigue)
eines der hadufigsten Langzeitproble-
me, wobei insbesondere Brustkrebs-,
Ovarialkrebs- und Hodgkin-Lymphom-
tiberlebende angaben, dass die Fatigue
sich tiber die Zeit nicht verbesserte
(sieche auch Abschnitt zu Fatigue). Ein
Risikofaktor fiir eine Einschrankung der
Lebensqualitit war das jiingere Alter der
Patientinnen.

Arndt et al. [22] untersuchten ins-
gesamt 6952 Langzeitiiberlebende in
Deutschland 5-16 Jahre nach Diagno-
se einer Brustkrebs-, Darmkrebs- oder
Prostatakrebserkrankung im Rahmen
einer epidemiologischen populations-
basierten Studie und verglichen sie mit
einer Stichprobe von 1878 Menschen aus
der Normalbevélkerung ohne Krebser-
krankung. Die Lebensqualitit wurde
mit dem Fragebogen QLQ-C30 der Eu-
ropean Organisation for Research and
Treatment of Cancer (EORTC) erfasst
und die Ergebnisse im Hinblick auf Al-
ter, Geschlecht und Bildung kontrolliert.
Insgesamt zeigt sich, dass die Lebens-
qualitit bei Langzeitiberlebenden mit
den Normwerten der gesunden Normal-
bevolkerung vergleichbar war, allerdings
zeigten sich spezifische Defizite in der
sozialen, emotionalen, kognitiven und
korperlichen Funktion sowie der Rol-
lenfunktion. Bei den Symptomen waren
vorrangig Schlafstérungen, Fatigue sowie
weitere korperliche Symptome haufiger
und starker ausgeprigt [22]. Besonders
davon betroffen waren Krebsiiberleben-
de jiingeren Lebensalters (<50 Jahre).
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Analysen im Langsschnittverlauf zeigten
nichtsignifikante ~ Verschlechterungen
bei sehr jungen und sehr alten Langzeit-
iiberlebenden.

Fasst man die Befundlage zusammen,
so zeigt sich fiir die Mehrzahl der Lang-
zeitkrebstiberlebenden eine der Normal-
bevolkerung vergleichbare Lebensquali-
tat. Allerdings zeigen die Daten auch,
dass Subgruppen tiber lange Zeit deut-
liche Einschrankungen in der Lebens-
qualitit aufweisen. Dass Krebskranke ih-
re Lebensqualitit teilweise sogar besser
bewerten als Gesunde, ist ein auf den
ersten Blick paradox anmutendes Phi-
nomen, jedoch in der Lebensqualitits-
forschung bekannt [23]. Dieses Paradox
kannals Folge einer Verschiebung des Be-
wertungsmaf3stabs (Response Shift) ver-
standen werden, an dem die Lebenszu-
friedenheit beurteilt wird. Der Response
Shift umfasst hier sowohl ein ,,Herabset-
zen“ des eigenen Anspruchsniveaus als
auch eine neue Einordnung der unter-
schiedlichen Lebensbereiche hinsichtlich
ihrer Bedeutung fiir das Zufriedensein.

Nach Schwartz et al. [24] lassen sich
3 verschiedene Arten von Response Shift
beschreiben: Rekalibrierung, Repriori-
sierung und Neukonzeptualisierung. Bei
der Rekalibrierung wird die Bewertungs-
skala, das heifst der Maf3stab verandert,
mit dem die eigene Lebensqualitit be-
wertet wird: Was zuvor noch unertrég-
lich erschien, wird nun als bewiltigbar
wahrgenommen. Bei der Repriorisierung
wird die Bedeutung einzelner Dimen-
sionen der Lebensqualitit verandert: Die
korperliche Leistungsfahigkeit verliert
moglicherweise an Bedeutung, enge per-
sonliche Beziehungen werden wichtiger.
Mit der Neukonzeptualisierung bewer-
ten die Betroffenen die verschiedenen
Dimensionen der Lebensqualitit neu,
sodass Bereiche, die vorher genuine Be-
standteile der Lebensqualitdt waren, wie
zum Beispiel der Beruf, in ihrer Bedeu-
tung geringer werden, wéhrend neue,
wie zum Beispiel kulturelle Interessen
oder soziale Beziehungen an Bedeutung
gewinnen. Insofern ist dieser Response
Shift auch ein Ausdruck eines positiven
Anpassungsprozesses an eine veranderte
Lebenssituation und einer Neubewer-
tung im Sinne des posttraumatischen
Wachstums wie im Abschnitt oben aus-



gefiihrt. Insofern konnen Prozesse der
Neubewertung eine giinstige Wirkung
auf die Lebensqualitdt haben, ohne dass
es sich dabei um blofle ,Messfehler®
handelt.

Neuropsychologische Folge-
probleme

In den letzten 2 Jahrzehnten wurde den
Therapiefolgestérungen in Bezug auf
kognitive Funktionen wie Aufmerksam-
keit, Geddchtnis- und exekutive Leis-
tungen bei onkologischen Patientinnen
und Patienten zunehmend Beachtung
geschenkt. Die Neurotoxizitit vieler on-
kologischer Therapien, speziell auch der
spezifischen chemotherapeutischen Sub-
stanzen war schon lange Zeit bekannt,
doch fokussierte die klinische Onko-
logie iiber viele Jahre weitgehend nur
die neurologischen Aspekte, wie zum
Beispiel die periphere Polyneuropathie
(Missempfindungen, Taubheitsgefiihle
oder auch schmerzhafte Zustinde in den
peripheren Gliedmaflen vor allem an
den Hinden und Fiifen), oder auf mas-
sive Beeintriachtigungen des zentralen
Nervensystems wie Leukenzephalopa-
thien oder die Hirnnerven betreffende
Stoérungen (zum Beispiel Schadigungen
der Hornerven infolge verschiedener
Substanzen).

Wissenschaftliche Studien zur Er-
fassung neurokognitiver Stérungen bei
Krebserkrankten wurden {iberwiegend
mit Brustkrebspatientinnen durchge-
fithrt [25]. In einer Ubersicht zum aktu-
ellen Kenntnisstand [25], insbesondere
zu Studien an Brustkrebspatientinnen,
lasst sich zusammenfassen, dass sich
die Einschriankungen vorrangig auf die
Gedaichtnisleistung, die kognitive Verar-
beitungsgeschwindigkeit, die Aufmerk-
samkeit und auf exekutive Funktionen
beziehen. Studien zeigen, dass auch die
Hormontherapie oder die neuen ziel-
gerichteten Therapiestrategien kognitive
Probleme nach sich ziehen kénnen [26,
27]. Hinsichtlich der pradisponierenden
Faktoren der neurokognitiven Funktio-
nen werden das Alter, genetische Po-
lymorphismen bestimmter biologischer
Marker und Neurotrophine diskutiert
und mit einem erhohten Risiko in Zu-
sammenhang gebracht [28]. Schlechte

Leistungen in neuropsychologischen
Tests sind in einigen Studien mit einer
Volumenreduktion der grauen Hirn-
masse sowie geringerer Hirnaktivitit
nach der Chemotherapie assoziiert. Aus
Tierversuchen ergeben sich Hinweise,
dass auch eine veridnderte Neurogene-
se, eine mitochondriale Dysfunktion
oder Zytokinreaktionen des Gehirns da-
fir verantwortlich sein konnten, wobei
definitive Erklarungen fiir Ursache-Wir-
kungs-Zusammenhinge bislang noch
ausstehen [28].

Neuropsychologische Defizite als
mogliche Langzeitfolgen der onkolo-
gischen Therapie sind in den letzten
beiden Jahrzehnten systematisch unter-
sucht worden [29]. Hierbei werden die
neuropsychologischen  Folgeprobleme
einerseits iiber die subjektiv erlebten
Einschrinkungen mittels Fragebogen
erfasst, andererseits iiber neuropsycho-
logische Tests. In der Regel sind die
Privalenzzahlen auf der Basis von sub-
jektiv berichteten Beschwerden hoher als
die auf der Basis neuropsychologischer
Tests ermittelten Auffilligkeiten. So fan-
den sich subjektive berichtete kognitive
Beschwerden bei Brustkrebspatientin-
nen nach Chemotherapie bei mehr als
50% der Frauen, wihrend nur 15-25%
objektive kognitive Defizite aufwiesen
[25]. Als mogliche Erklarung wird da-
von ausgegangen, dass die subjektiv
wahrgenommenen Leistungseinschrén-
kungen von Angst und Depression sowie
dem psychologischen Belastungserleben
beeinflusst werden [30-32].

Da Einschrankungen, die bereits vor
der Erkrankung und Therapie bestan-
den, zumeist nicht bekannt sind und
die kognitiven Folgeprobleme bisher
nur in wenigen prospektiven Studien
untersucht wurden, ist der auf die on-
kologische Therapie zuriickzufithrende
Anteil an diesen Folgestorungen nicht
eindeutig abzuschitzen. Erfahrungen
aus zahlreichen prospektiven Studien
deuten auf eine multifaktorielle Genese
hin, in der neben moglichen direkten
neurotoxischen Effekten auch psycholo-
gische Faktoren eine Rolle spielen [33].
In einer prospektiven Lingsschnittstudie
wurden 136 Uberlebende einer Brust-
krebserkrankung mehr als 5 Jahre nach
Ende der Behandlung sowohl mit neuro-
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psychologischen Testbatterien als auch
mit Fragebogen zur Erfassung der sub-
jektiven Beschwerden untersucht [34].
Insgesamt 15% der Stichprobe wiesen
in den Tests Einschrinkungen in mehr
als 2 Funktionsbereichen auf und 32 %
in einem Funktionsbereich. Die sub-
jektive Wahrnehmung der kognitiven
Funktion war im Vergleich zu Norm-
daten signifikant schlechter. Subjektive
und objektive Mafle der kognitiven
Funktion korrelierten stark (p=0,006).
Deutlich hohere Werte fanden sich fiir
Langzeitiiberlebende nach erfolgreicher
hidmatologischer Stammzelltransplanta-
tion. Trotz deutlicher Verbesserungen in
nahezu allen kognitiven Funktionsberei-
chenim Vergleich zum Zeitpunkt 80 Tage
nach Stammzelltransplantation zeigten
in einer prospektiven Langsschnittstu-
die 5 Jahre danach in der Summe aller
Funktionsbereiche 41,5% der Uberle-
benden milde oder stirker ausgeprigte
Defizite im Vergleich zu 19,7% einer
Kontrollgruppe mit populationsbasier-
ten Normwerten [35].

Insgesamt wird die Pravalenz neuro-
psychologischer Defizite als Langzeitfol-
ge mit Werten zwischen 15% bis iiber
40% in der Literatur angegeben. Auf-
grund der engen Zusammenhinge mit
dem psychischen Belastungserleben und
derwenigen vorliegenden Daten zur Test-
diagnostik im Langsschnittverlauf ist das
Problem neurokognitiver Storungen als
Langzeitfolge schwer zu bewerten. Auf-
grund der bestehenden Datenlage kann
davon ausgegangen werden, dass ein Pro-
zentsatz von ca. 15 % in Abhédngigkeit von
der Grunderkrankung sowie der Art der
Behandlung unter objektivierbaren Ein-
schriankungen leidet.

Tumorassoziierte Fatigue

Eine anhaltende Erschépfung im Zusam-
menhang mit einer Krebserkrankung
wird als tumorassoziierte Fatigue be-
zeichnet und gilt als eines der héufigsten
Folgeprobleme einer Tumorerkrankung
beziehungsweise deren Behandlung. Die
Fatigue wird in den meisten Definitio-
nen als ein belastendes Gefiihl atypischer
Miidigkeit und Schwiche auf korperli-
cher, emotionaler und kognitiver Ebene
beschrieben, die sich durch Ausruhen
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Tab.1 Ubersicht psychische Langzeitfol-

gen beiKrebs

Symptome Geschitzte
Pravalenz? (in %)

Angst 3-43

Depression 5-66

Allgemeine psychische 4-12

Belastung

Neuropsychologische  15-40

Defizite

Fatigue 20-50

°Prozentangaben auf der Basis von Daten aus
Reviews und Metaanalysen

oder Schlaf nicht wesentlich verbessert
[36].

Auf der korperlichen Ebene zeigt sich
die Fatigue beispielsweise in einer redu-
zierten korperlichen Leistungsfahigkeit.
Antriebs- und Interessenlosigkeit sind
die hiufigsten Symptome auf der emotio-
nalen Ebene, wihrend sich auf der kog-
nitiven Ebene vor allem Konzentrations-
schwierigkeiten und Probleme des Kurz-
zeitgeddchtnisses zeigen. Fatigue kann zu
jedem Zeitpunkt der Tumorerkrankung
auftreten und fiithrt zu starken Einschrén-
kungen der Leistungsfihigkeit und Le-
bensqualitit der Betroffenen [37]. An-
gaben zu den Prévalenzraten schwanken
zwischen 59 % und mehr als 90 %. Von
der tumorassoziierten Erschopfung wih-
rend oder unmittelbar nach Ende der Tu-
mortherapie sind fast alle Patientinnen
und Patienten betroffen, als Langzeitfolge
tritt sie jedoch deutlich seltener auf. Fiir
Fatigue als Langzeitfolge werden Prava-
lenzen zwischen 20 % und 50 % berichtet.

In einer Studie von Mehnert et al.
[38] waren 5 Jahre nach Beendigung der
Mammakarzinomtherapie im Durch-
schnitt noch ca. 50% der Patientinnen
betroffen. Diese Ergebnisse sind mit
Befunden aus internationalen Studi-
en vergleichbar, die zeigten, dass von
Fatigue betroffene Langzeitiiberleben-
de unter einer deutlich verminderten
Lebensqualitit litten. Als Langzeitfolge
werden Privalenzwerte zwischen 25%
und 35 % angegeben [36, 39, 40].

Die tumorassoziierte Fatigue kann
als Langzeitfolge der Erkrankung und
Behandlung auftreten, wobei sowohl das
Fortbestehen der Problematik iiber mehr
als 2 Jahre als auch das neue Auftreten

einige Jahre nach Therapieende zusam-
mengefasst werden. Insbesondere nach
hidmatologischer Stammzelltransplanta-
tion ist die Fatigue eine hdufige und
fiir eine Teilgruppe der Betroffenen lang
andauernde Folgeproblematik [41, 42].
Langzeitiiberlebende nach einer Mor-
bus-Hodgkin-Erkrankung zeigen iiber
viele Jahre erhohte Fatiguewerte [43].
In einer registerbasierten Langzeitstudie
fanden Oerlemans et al. [44], dass nach
einem Zeitraum von 10 Jahren 6 von
10 Lymphomerkrankte unter verstarkter
Fatigue litten. Einflussfaktoren waren
das Stadium der Erkrankung bei Dia-
gnosestellung (Stadium IV) sowie das
Vorhandensein von physischen und psy-
chischen Komorbidititen. Vistad et al.
[45] fanden, dass bei einer Gruppe von
Patientinnen mit Zervixkarzinom 5 Jah-
re nach Behandlung (Operation und
Bestrahlung) noch 30% unter Fatigue
litten. Verglichen mit der Allgemeinbe-
volkerung hatten diese Patientinnen eine
signifikant schlechtere Lebensqualitit,
starkere korperliche Beeintrichtigun-
gen sowie hohere Werte fiir Angst und
Depression. In einem multivariaten Re-
gressionsmodell war die Depression als
einzige Variable mit der Fatigue bei den
Langzeitiiberlebenden assoziiert.

Trotz unklarer Genese und des Feh-
lens eines umfassenden Erkldrungs-
modells werden die Zusammenhinge
zwischen der Tumorerkrankung bezie-
hungsweise deren Behandlung und der
Fatigue als Spitfolge kontrovers disku-
tiert. Aufgrund der unklaren Ursache-
Wirkungs-Zusammenhinge wird die
Langzeitfatigue auch im Kontext einer
maladaptiven ~ Krankheitsverarbeitung
interpretiert. Nach heutigem Verstind-
nis ist die Fatigue als multidimensionales
Syndrom zu verstehen, das somatische
und psychologische Faktoren sowie Ver-
haltensaspekte umfasst. Die Fatigue als
Langzeitfolge hat auch Auswirkungen
auf die Gesundheitsversorgung sowie
die im Gesundheitssystem entstehenden
direkten oder indirekten Kosten. Patien-
tinnen und Patienten, die unter Fatigue
leiden, nehmen hiufiger arztliche und
andere Gesundheitsdienste in Anspruch
und bei ihnen finden sich hohere Ra-
ten an Arbeitsausfillen, Einbuflen in
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der Arbeitsfihigkeit sowie vorzeitige
Berentung [46].

In @Tab. 1 werden die geschitzten
Pravalenzangaben der psychischen Lang-
zeitfolgen nach einer Krebserkrankung
als Ubersicht dargestellt.

Assessmentverfahren zur
Erfassung psychischer
Langzeitfolgen

Psychische Langzeitfolgen konnen tiber
unterschiedliche Instrumente erfasst
werden. Die oben beschriebenen Pro-
bleme der Angst, Depression und Fatigue
werden tber entsprechende Instrumen-
te wie HADS, PHQ-9, GAD-7 und das
Distress-Thermometer ermittelt und ver-
folgen einen epidemiologischen Ansatz
der Einordnung in Schwellenwerte oder
des Vergleichs mit Normwerten. Fiir
diese Verfahren liegen deutschsprachige
standardisierte und validierte Instru-
mente vor [47]. Dariiber hinaus besteht
die Moglichkeit, die psychischen Pro-
blemlagen von Langzeitiiberlebenden
strukturiert iiber die Bediirfnisse und
Anliegen von Betroffenen zu erfassen,
die vor allem im Hinblick auf den Ver-
sorgungsbedarf und die Entwicklung
von Interventionen von Bedeutung sind
[48-50].

Die tiberwiegend in den USA entwi-
ckelten Verfahren zur Bedarfserfassung
umfassenauch diehier behandelten Sym-
ptomkomplexe und liegen teilweise auch
als Kurzform vor. Leider stehen diese Ver-
fahren bislang nicht in einer deutschspra-
chigen Validierung zur Verfiigung.

Ein weiterer Ansatz ist die Erfassung
der Lebensqualitit. Hierbei wurde deut-
lich, dass die gesundheitsbezogene Le-
bensqualitit von Langzeitiiberlebenden
ohne Krankheitsanzeichen nur begrenzt
mit den vorliegenden Instrumenten er-
fasst werden kann, da die krebsspezifi-
schen Verfahren primir fiir die Messung
von Symptomen entwickelt wurden, die
durchdieakute Erkrankung und Behand-
lung bedingt sind [20]. Daher wurden
einige Verfahren entwickelt, die die Le-
bensqualitit von Langzeitiiberlebenden
abbilden. Einen Literaturiiberblick ge-
ben Muzzatti und Annunziata [51]. In
der Regel handelt es sich dabei jedoch
um umfangreiche multidimensionale In-



strumente, die in Teilen auch die hier
behandelten psychischen Folgeprobleme
erfassen [52-54]. Ein von der EORTC
entwickeltes Instrument zur Erfassung
der Lebensqualitit bei Langzeitiiberle-
benden nach einer Krebserkrankungliegt
in der ersten Version in Form eines {iber-
greifenden Kernfragebogens vor [55].

Fazit

Wie in der vorliegenden Ubersicht
zusammenfassend dargestellt wurde,
nimmt die Zahl der Langzeitiiberle-
benden nach einer Tumorerkrankung,
bedingt durch die verbesserte Friiher-
kennung und Behandlung, in den letzten
Jahren stetig zu. Zugleich wird deutlich,
dass Langzeitprobleme in verschiedenen
psychologischen Funktionsbereichen, in
der Lebensqualitit, in neurokognitiven
Einschrankungen sowie in Form einer
Fatigue auftreten konnen. Auch wenn
gezeigt werden konnte, dass sich die Le-
bensqualitit fiir die Mehrzahl der Patien-
tinnen und Patienten nach Beendigung
der Therapie im Zeitverlauf deutlich
verbessert, weist ein substanzieller Teil
verschiedene psychosoziale Folgeproble-
me auf. Insofern ist die Identifikation der
Hiufigkeit und Auspragung psychischer
Langzeitfolgen eine wesentliche Voraus-
setzung dafiir, den moglichen Bedarf
fur auf diese Zielgruppen ausgerichtete
Programme wie Psychoedukation, Be-
wegungs- oder Psychotherapie eruieren
zu koénnen. Dadurch kénnen wichtige
Daten iiber die Bediirfnisse der ehema-
ligen Patientinnen und Patienten und
erste Schitzungen fiir den Bedarf an
notwendigen Interventionen oder Pro-
grammen ermittelt werden. Fiir die in
diesem Beitrag behandelten psychologi-
schen Problembereiche verfiigen wir mit
leichten Einschriankungen fiir den Be-
reich der Bedarfsermittlung bereits tiber
validierte Screeningverfahren zur sub-
jektiven Erfassung von Angst, Depres-
sion, Lebensqualitit, neuropsychologi-
schen Einschriankungen und Fatigue, die
einen ersten Schritt zur Identifizierung
von unterstiitzungsbediirftigen Lang-
zeitiiberlebenden darstellen konnen.
Vor dem Hintergrund der aufgezeig-
ten Problembereiche ist es jedoch eine
grofle Herausforderung, psychosozia-

le Interventionen oder Konzepte einer
Spitrehabilitation fiir Langzeitiiberle-
bende zu entwickeln und Beratungs-
und Schulungsangebote zu etablieren.
Aufgrund der Komplexitit der darge-
stellten Probleme wird es nicht immer
moglich sein, eine vollstindige Wieder-
herstellung der Gesundheit zu erreichen,
jedoch sind eine Symptomlinderung und
das Erlernen von Methoden zum besse-
ren Umgang mit den Einschrinkungen
ebenfalls relevante Ziele entsprechender
Interventionsprogramme.
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