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Zusammenfassung

In Deutschland sind etwa acht Millionen Menschen an Diabetes mellitus erkrankt (1).
Haufig leiden Personen mit Diabetes an depressiven Storungen (2). Es gibt eine Reihe
von unterschiedlichen Instrumenten, die bei der Erfassung depressiver Symptomatik
eingesetzt werden. Die Instrumente unterscheiden sich hinsichtlich ihrer Items, der
Skalierung und Auswertungsalgorithmen, so dass potentiell verschiedene
Personengruppen identifiziert werden. In der vorliegenden Arbeit wurde die Privalenz
der depressiven Symptomatik bei einem populationsbasierten Kollektiv von Menschen
mit Diabetes anhand der beiden Instrumente PHQ-9 (Patient Health Questionnaire) und
CES-D (Center of Epidemiological Studies Depression Scale ermittelt. Des Weiteren
wurden die Gruppen derjenigen Probanden und Probandinnen, die jeweils nur mit einem
Instrument identifiziert wurden, und die mit beiden Instrumenten identifizierten
Personen, hinsichtlich soziodemographischer, soziookonomischer, diabetesbezogener
Variablen, diabetesbezogener Belastung (PAID) und Lebensqualitit mit der Gruppe
ohne depressive Symptomatik verglichen.

Es handelt sich um eine Querschnittserhebung in einer Zufallsstichprobe von
Versicherten der pronova BKK mit einem diagnostizierten Diabetes. Die
Gegeniiberstellung erfolgte in drei Gruppen mit verschiedenem ,,Depressionsstatus®:
(1) nur PHQ-9-positiv, (2) nur CES-D-positiv und (3) PHQ-9- und CES-D-positiv
(beide). Diese Gruppen wurden beziiglich oben genannter Variablen mit der Population
der Versicherten ohne Depression als Referenzgruppe verglichen. Die Prévalenz der
depressiven Symptomatik betrug im Gesamtkollektiv anhand der Messung mit PHQ-9
14.8% (95%-KI 13.11-16.5) und mit CES-D 16.0 % (95%-KI 14.3-17.9). Der Anteil
der ,,Nur CES-D-Positiven* war ebenso dhnlich wie in der ,,Nur PHQ-9-Positiven* (6.5
% vs. 5%). 9.7% wurden sowohl mittels PHQ-9 als auch CES-D (,,beide®) als depressiv
identifiziert. Die vorliegende Untersuchung zeigte, dass mit den beiden Instrumenten
teils unterschiedliche Probanden und Probandinnen als solche mit depressiver
Symptomatik identifiziert werden konnten: z.B. Probanden und Probandinnen mit
niedrigem Bildungsgrad (unter zehn Jahre) wurden haufiger durch den CES-D
identifiziert; in Partnerschaft lebende Personen und Verheiratete wurden héufiger
anhand von PHQ-9 identifiziert. Fiir die psychische Dimension der Lebensqualitit
wurden relevante Unterschiede zwischen den Gruppen gefunden: die Gruppe ,,beide
positiv (PHQ-9 und CES-D) wies eine um 20-Punkte schlechtere psychische
Lebensqualitét auf, als die Gruppe ohne depressive Symptomatik. In den ,,nur CES-D
positive® und ,,nur PHQ-9 positive* Gruppen, hatten Personen mit {iber 13-Punkten
schlechtere psychischer Lebensqualitit, als Teilnehmende ohne depressive Symptome.
Im Regressionsmodell nach Adjustierung fiir die Kofaktoren zeigte sich, dass der
mittleren PAID-Summenwert in der Gruppe ,,beide positiv* um den Faktor 2.37 (1.91-
2.93) hoher (,,schlechter®) war als in der Gruppe ohne depressive Symptomatik. Die
»hur CES-D positive-Gruppe® und die ,,nur PHQ-9 positive-Gruppe®* zeigten
dementsprechend um 2.28 bzw. 1.50-fach schlechtere Werte als Probanden und
Probandinnen, die keine depressiven Symptome aufwiesen.

Auf Grundlage dieser Arbeit sollte in weiteren prospektiven Studien untersucht werden,
inwieweit verschiedene Instrumente bei Menschen mit Diabetes im Langsschnitt am
besten geeignet sind um Gruppen zu identifizieren, die ungiinstige Krankheitsverlaufe
haben. Somit stellen die hier beschriebenen Ergebnisse eine Grundlage fiir zukiinftige
Arbeiten bei der Weiterentwicklung der Depression- und Lebensqualitét-Forschung bei
Menschen mit Diabetes dar.



Abstract

Around eight million people in Germany have diabetes mellitus (1). Often people with
diabetes suffer from depressive disorders (2). There are a number of different
instruments that are used to record depressive symptoms. These instruments differ in
terms of their items, scaling and evaluation algorithms, so that potentially different
groups of people can be identified. In the present study, the prevalence of depressive
symptoms in a population-based collective of people with diabetes have been
determined by using the two instruments PHQ-9 (Patient Health Questionnaire) and
CES-D (Center of Epidemiological Studies Depression Scale) and test subjects who
were each identified with only one instrument and the persons identified with both
instruments compared with the group without depressive symptoms with regard to
sociodemographic, socioeconomic, diabetes-related variables, diabetes-related stress
(PAID) and quality of life. It is a cross-sectional survey in a random sample of insured
persons of pronova BKK with a diagnosed diabetes. The comparison was made in three
groups with different "depression status": (1) only PHQ-9 positive, (2) only CES-D
positive and (3) PHQ-9 and CES-D positive (both). With regard to the above-mentioned
variables, these groups were compared with the population of insured persons without
depression as a reference group. The prevalence of depressive symptoms in the total
collective based on the measurement with PHQ-9 was 14.8% (95% CI 13.11-16.5) and
with CES-D 16.0% (95% CI 14.3—17.9). The proportion of “only CES-D positives” was
similar to that of “only PHQ-9 positives” (6.5% vs. 5%). 9.7% were identified as
depressed by both PHQ-9 and CES-D (“both”). The present study showed that with the
two instruments, in some cases different subjects could be identified as those with
depressive symptoms: e.g. subjects with a low level of education (under ten years of
age) were identified more frequently by the CES-D; People living in a relationship and
married people were more frequently identified using PHQ-9. Relevant differences
between the groups were found for the psychological dimension of quality of life: the
group “both positive” (PHQ-9 and CES-D) had a psychological quality of life that was
20 points worse than the group without depressive symptoms. In the “only CES-D
positive” and “only PHQ-9 positive” groups, people with over 13 points had a poorer
psychological quality of life than participants without depressive symptoms. The
regression model after adjustment for the cofactors showed that the mean total PAID
value in the group “both positive” was a factor of 2.37 (1.91-2.93) higher (“worse”) than
in the group without depressive symptoms. The “only CES-D positive group” and the
“only PHQ-9 positive group” showed values 2.28 and 1.50 times worse than subjects
who did not show any depressive symptoms. On the basis of this work, further
prospective studies should be performed to identify to what extent different instruments
are best suited for people with diabetes in the longitudinal section to identify groups
with unfavorable disease courses. Thus, the results described here form a basis for future
work in the further development of depression and quality of life research in people with
diabetes.
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1 Einleitung

In Deutschland sind etwa acht Millionen Menschen an Diabetes mellitus erkrankt, rund ein
Viertel von ihnen leidet zusitzlich an depressiven Storungen (3, 4). Es wurde gezeigt, dass
Menschen mit Diabetes eine hohere Priavalenz von Depression aufweisen [3]. Laut Experten
ist ,,der Zusammenhang zwischen Diabetes und Depression dabei nicht einseitig, sondern
wirkt sich in beide Richtungen unglinstig aus: Depressionen konnen einen inaktiven
Lebenswandel begiinstigen, der die Entwicklung eines Diabetes nach sich ziehen kann* (5).
Anderseits kann eine Diabeteserkrankung eine chronische Uberbelastung fiir die Patienten

darstellen, wodurch sich das Risiko einer Depression erhdhen kann (6).

Die Studien zeigten auch, dass das Mortalitétsrisiko bereits bei leichteren depressiven
Symptomen ansteigen kann (7). Aulerdem kdnnen auch eingeschrinktes Wohlbefinden und
der Energieverlust aufgrund einer Depression die Lebensqualitit beeintrachtigen [3].
Patienten mit Diabetes und komorbider Depression haben gegeniiber diabetischen Patienten
ohne Depression ungiinstigere Erkrankungsoutcomes und weisen eine reduzierte
Lebensqualitdt auf (8, 9). Zudem beschreiben Studien einen Zusammenhang zwischen

Depression und diabetesbezogenen Belastungen (10).

Es gibt eine Reihe von unterschiedlichen Instrumenten, die bei der Erfassung depressiver
Symptomatik anhand der Selbstangaben der Patienten eingesetzt werden. Abschnitt 1.4 gibt
einen Uberblick iiber hiufig verwendete Fragebogen. Die Instrumente unterscheiden sich
hinsichtlich ihrer Items, der Skalierung und Auswertungsalgorithmen, so dass potentiell

verschiedene Personengruppen identifiziert werden.

Gegenstand dieser Arbeit ist der Vergleich der Pravalenzen der depressiven Symptomatik,
wenn verschiedene Instrumente (PHQ-9 und CES-D) eingesetzt werden, und der Vergleich
von Merkmalen der Gruppen, die mit diesen Instrumenten identifiziert werden. Dabei wurde
anhand von Selbstangaben von Versicherten mit Diabetes die Charakterisierung und
Gegeniiberstellung der mit den beiden Instrumenten jeweils als ,depressiv‘ identifizierten
Probanden und Probandinnen hinsichtlich ihrer Lebensqualitit, diabetesbezogenen
Belastungen und den soziodemografischen/sozio6konomischen sowie klinischen
Kovariablen vorgenommen. Die Analyse ist Teil einer BMBF-geforderten Studie zu
Diabetes und komorbider Depression, der DiaDec-Studie (Diabetes and Depression:

economic aspects).



Die primére Zielsetzung der Gesamtstudie DiaDec war es, die Zusammenhédnge zwischen
komorbiden depressiven Storungen bei Personen mit Diabetes und der Inanspruchnahme
medizinischer Leistungen bzw. den entsprechenden Kosten zu erforschen und dabei
potentiell relevante Kofaktoren zu beriicksichtigen (z. B. den Schweregrad des Diabetes oder
weitere Komorbidititen). Durch Verkniipfung von fragebogenbasierten Selbstangaben und
Krankenversicherungsdaten wurden die gesundheitsbezogene Lebensqualitit und die
Beeintrachtigungen sowie die Kosten der medizinischen Versorgung bei Menschen mit

Diabetes mit und ohne komorbide Depression verglichen.

Die Krankenversicherungsdaten werden fiir die vorliegende Arbeit ausschlieBlich fiir die

Non-Responder-Analyse verwendet.

1.1 Diabetes mellitus
1.1.1 Definition und Klassifikation
Bei Diabetes handelt es sich um eine Stérung des Glukosestoffwechsels, die auf einem
absoluten oder relativen Insulinmangel beruht und durch einen chronisch erhéhten
Blutzuckerspiegel gekennzeichnet ist (11). Basierend auf der WHO-Definition bezeichnet
die Deutsche Diabetes Gesellschaft (DDG) Diabetes mellitus ,,als eine durch den Leitbefund
chronische Hyperglykdmie charakterisierte Regulationsstorung des Stoffwechsels. Es liegt
entweder eine gestorte Insulinsekretion oder eine verminderte Insulinwirkung oder beides
zugrunde (3). ,,Die chronische Hyperglykdmie fiihrt iiber die diabetesspezifischen
Mikroangiopathien zu Folgeerkrankungen, vorwiegend an Augen, Nieren und
Nervensystem und iiber die diabetesassoziierten Makroangiopathien zu Folgeerkrankungen

vorwiegend an Herz, Gehirn und den peripheren Arterien* (12).

Laut nosologischer Klassifikation nach American Diabetes Association (ADA) unterteilt

sich Diabetes mellitus in (13, 14):

* Typ-1-Diabetes: Storung der Insulinsekretion durch iiberwiegend immunologisch

vermittelte Zerstorung der pankreatischen B-Zellen mit meist absolutem Insulinmangel.

= Typ-2-Diabetes: vorwiegend Stérung der Insulinwirkung (Insulinresistenz) mit meist
relativem  Insulinmangel (typischerweise  Storung der Glukoseabhédngigen

Insulinsekretion).

* Andere spezifische Diabetes Typen wie: genetische Defekte der Betazellen oder der
Langerhansschen Inseln, genetische Defekte der Insulinsekretion, Erkrankungen des

exokrinen Pankreas, Diabetes durch hormonelle Stérungen (Endokrinopathien),
2



Diabetes durch Medikamente oder Chemikalien (Drogen, Gifte); Infektionen;

Gestationsdiabetes.

Laut Experten ,,der Typ-1-Diabetes manifestiert sich durch eine Autoimmunreaktion, die zu
einer progredienten Zerstorung der insulinproduzierenden B-Zellen des Pankreas flihrt. Das
bestehende Insulinmangelsyndrom zeichnet sich durch Polyurie, Polydipsie, Ketoazidose
und Gewichtsverlust aus* (12). Der Typ-1-Diabetes unterscheidet sich in Typ 1A und 1B.
»Bel Typ 1A handelt es sich um eine chronische, immunvermittelte Erkrankung mit
genetischer Priadisposition (Konkordanz bei eineiigen Zwillingen 30-50 %). Dem Typ 1B
ist keine dtiopathogenetische Kausalitdt zuzuordnen. Er kommt in Deutschland nur selten

vor* (12).

Diabetes mellitus Typ 2 ist die hdufigste Form des Diabetes, bei der im Gegensatz zum
Diabetes mellitus Typ 1 kein absoluter Insulinmangel besteht. Bei Typ-2 kommt es
»...aufgrund einer Insulinresistenz und einer gestdrten Beta-Zellfunktion zu einer

Dysbalance zwischen Insulinangebot und Insulinbedarf™ (15).

AuBerdem sind auch andere seltene Formen von Diabetes bekannt (auf die hier nicht néher

eingegangen wird, siehe oben nosologische Klassifikation nach ADA).

1.1.2 Epidemiologie des Diabetes mellitus
Laut dem Deutschen Gesundheitsbericht Diabetes (2019) (3) liegt derzeit bei rund 10% der
deutschen Bevolkerung eine Diabetes-Diagnose vor. Dem Bericht zufolge, bekommen
jéhrlich ca. 500.000 Menschen neu die Diagnose Typ-2-Diabetes in Deutschland. Experten
schitzen, dass ca. 16% aller Todesfélle mit Typ-2-Diabetes assoziiert ist (3). Geméal des
bundesweiten Gesundheitssurvey (DEGS1-Studie) des Robert Koch-Instituts (RKI) wurde
die Privalenz des unbekannten Diabetes auf etwa 2% (Mainner 2.9 %, Frauen 1.2%)

geschitzt (16).

AuBlerdem, laut neuster Bestandsaufnahme zur Diabetes-Surveillance der RKI aus
Schitzungen des bevolkerungsbezogenen Surveys und Abrechnungsdaten von

Krankenkassen, 7-8 % der erwachsenen Bevolkerung an Typ-2-Diabetes (17, 18).

Die Daten aus verschiedenen Studientypen fallen allerdings unterschiedlich aus, je nachdem,
welche Bevolkerungsgruppen untersucht wurden. Tabelle 1 zeigt die Ubersicht

Diabetesprivalenz je nach Studientyp.



Studie/Zeitraum/N Kennzeichen Altersgruppe Diabetes-
Stichprobe  Privalenz

Zentralinstitut fiir die kassenérztliche Vertragsérztliche Abrechnungsdaten, 0+ 2009: 8.5%*
Versorgung in Deutschland (ZA), mindestens zwei gesicherte 2015: 9.5%%*
2009-2015 (ca.69 Mio.) Diagnosen innerhalb eines Jahres

(19)

Techniker Krankenkasse (TK), Alle zwischen 2006 und 2008 0+ 5.8%*
2006-2008 (5.43 Mio.) (20) durchgéngig Versicherten

IDIMDI, 2009-2010 (ca. 65 Mio.) Alle gesetzlich Krankenversicherten, 0+ 2009: 6.9%*
(21) die mindestens 365 Tage im 2010: 7.1%*

Jahr GKV-versichert waren

IAOK Baden-Wiirttemberg, Alle zwischen 2007-2010 fiir mindestens 0+ 6.6%, 7.4%,
2007-2010 (ca.3.5 Mio.) ein Jahr AOK-Versicherte 8.0%, 8.6%
(22)

IDIAB-CORE, Meta-Analyse bevolkerungsbezogener 45-74 8.6 %*
2012 (1.082) Regionalstudien

(23)

*Diabetespravalenz standardisiert auf die deutsche Standardbevélkerung
IDIAB-CORE = Diabetes Collaborative Research of Epidemiologic Studies; TK = Techniker Krankenkasse.

Tabelle 1: Privalenz des Typ-2-Diabetes in unterschiedlichen Studientypen (Quelle: Deutscher
Gesundheitsbericht ,,Diabetes 2019) (3)

Die Ergebnisse der bundesweit angelegten Studie zur Gesundheit Erwachsener in
Deutschland (DEGS-1) des Robert-Koch-Instituts (RKI) zeigen, dass die Diabetespravalenz
innerhalb der letzten Dekade von 5.2 auf 7.2 % angestiegen ist (24). Dies bedeutet laut
Rathmann & Tamayo, dass im Laufe der letzten Jahre die Anzahl der Betroffenen um 1.3
Mio. auf 4.6 Mio. angestiegen ist (25). Rechnet man die Anzahl auf die deutsche
Bevdlkerung hoch, entspricht das einer relativen Zunahme um 38 %. Der relative Anstieg
der Privalenz bei Miannern laut dieser Studie war mit 49 % stérker ausgeprégt als bei Frauen
mit 30 %. Die Autoren betonen, dass ,,...insgesamt etwa 14 % der relativen Zunahme auf
die demographische Entwicklung zuriickzufiihren sind. 24 % des relativen Anstiegs seien
nicht tiber die demographische Alterung zu erkléren, sondern kénnen mit Verdnderungen
des Lebensstils (Erndhrung, korperliche Aktivitdt), des Wohn- und Arbeitsumfelds (Freizeit-
und Erholungsmoglichkeiten, Verfligbarkeit gesunder Lebensmittel, Arbeitslosigkeit) oder
mit anderen Verdnderungen der Lebensbedingungen (z. B. Umweltschadstoffe)
zusammenhdngen® (25). Zudem mag sich die Fritherkennung und Diagnostik des Diabetes
verbessert haben. Dafiir spricht, dass sich die Prévalenz des unentdeckten Diabetes

verringert hat.



Wie bereits oben erwdhnt wurde, ist nach Angaben des RKI (26) ,,ein unzureichend
eingestellter Diabetes mit einem erhohten Risiko fiir eine Storungen der Nierenfunktion,
Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Erblindung und FuBBamputationen verbunden. Diese flihren
zu einer verminderten Lebensqualitidt und Lebenserwartung bei den Betroffenen sowie zu

hohen Kosten fiir das Gesundheitssystem* (24).

1.1.3 Begleit- und Folgeerkrankungen
Gravierend bei Diabetes mellitus ist, dass er bei langfristiger unzureichender Blutzucker-
einstellung weitere Erkrankungen verursachen kann, die sich als Folgen des Diabetes
manifestieren konnen. In erster Linie sind die Schiadigung der Blutgefidle, sogenannte

Mikro- und Makroangiopathie, die Folgen.

Laut Hirsch et al. “...bei der Mikroangiopathie kommt es zur Schidigung der kleinen
Blutgefile, wodurch eine Durchblutungsstérung der kleinen arteriellen Blutgefdle
stattfindet und verschiedene Organe, insbesondere die Augen, speziell die Netzhaut
(diabetische Netzhauterkrankung), die Nieren (diabetische Nephropathie) und die
peripheren Nerven (Neuropathie) geschiddigt werden konnen. Bei der Makroangiopathie
findet eine Schidigung der grofen Blutgefdle statt. Betroffen sind die groBen Arterien.
Hierzu gehdren insbesondere die Koronare Herzkrankheit, die Monckeberg-
Mediaverkalkung sowie die periphere Arterielle Verschlusskrankheit (pAVK). Es bilden
sich die Verkalkungen und Ablagerungen in den Winden der grof8en Blutgefille. Die
moglichen Folgen der Durchblutungsstorungen sind eine pAVK, Herzinfarkt und

Schlaganfall* (27).

Laut epidemiologischer Studien haben Personen mit Diabetes nach wie vor ein deutlich
erhohtes Risiko fiir alle Folgeerkrankungen (3). Eerfreulicherweise, gehen aber bei den
meisten diabetischen Folgekomplikationen die Inzidenzraten zuriick (zumindest partiell),

vermutlich zumindest teilweise aufgrund einer Verbesserung der Diabetesversorgung (28).

1.2 Beeintrichtigungen im tiglichen Leben bei Patienten mit Diabetes
1.2.1 Gesundheitspolitische und Public Health-bezogene Hintergriinde
Diabetes ist eine hdufige Erkrankung mit relevanten Auswirkungen auf das tégliche Leben
der Patienten sowie auf die gesamtgesellschaftliche Kostenbelastung, wodurch die

Erkrankung eine groe Public-Health-Relevanz hat (26).



Die Verbesserung der Situation von Diabeteskrankten ist das Ziel von mehreren

internationalen und nationalen Programmen (St. Vincent-Deklaration (29), Gesundheitsziele

(30)).

Im Jahre 1989 wurde in St. Vincent eine Deklaration zur Verbesserung der Versorgung bei
Diabetes verabschiedet. Im Rahmen einer internationalen Konferenz trafen sich die Vertreter
der WHO und der Gesundheitsministerien der EU-Ladnder, um dort die Ziele zur
Verbesserung der Versorgung von diabeteskranken Menschen zu definieren (31). Die
Hauptziele waren die Verbesserung der gesundheitlichen Situation, ein normales Leben
hinsichtlich der Lebensqualitit und Lebensdauer sowie die Verbesserung der Pravention und
Therapie und die Vermeidung von Komplikationen. Wie oben bereits erwihnt, zeichnen die
Bemiihungen zur Verbesserung der Versorgung bei Diabetes mellitus in den letzten Dekaden
in Deutschland ein deutlicher Riickgang der Inzidenz der meisten Folgeerkrankungen des
Diabetes (28). Allerdings, wie die Experten berichten, ist die Erkrankungsinzidenz bei
Personen mit vs. ohne Diabetes immer noch deutlich hoher (28). Bereits in einem in den
Jahren 2000/2001 erschienenen Gutachten vom Sachverstiandigenrat zur Begutachtung der
Entwicklung im  Gesundheitswesen (SVR-G) zur Bedarfsgerechtigkeit und
Wirtschaftlichkeit untersuchte der SVR-G in Band III (Uber-, Unter- und Fehlversorgung)
in einzelnen Bereichen des Gesundheitssystems u. a. Diabetes mellitus (32). In diesem
Gutachten des SVR-G wurden nicht nur die Vernachlidssigung von Spitschiden, sondern

auch psychosoziale Aspekte in der Versorgung von Menschen mit Diabetes kritisiert.

Die Experten sagen, dass ,,...durch eine gute Blutzuckereinstellung schwerere Verldufe des
Diabetes zu einem groBlen Teil vermeidbar sind. Durch eine Reduktion von mikro- und
makrovaskuldren Folgekomplikationen seien eine Steigerung der Lebensqualitit ebenso wie

Kosteneinsparungen zu erwarten* (33).

1.2.2 Patientenperspektive
Im Rahmen eines Diabetes mellitus kann eine Vielzahl von Beeintrdchtigungen im taglichen
Leben der Patienten auftreten (34). Insbesondere relevant ist die krankheitsbezogene
Einschrinkung der Lebensqualitit. Hierbei ist in der Leitlinien zur Therapie des Typ-2-
Diabetes die ,,Erhaltung beziehungsweise die Wiederherstellung der Lebensqualitdt® als ein
Ziel der Diabetesversorgung formuliert (35). Studien haben auch gezeigt, dass die
Lebensqualitit bei Menschen mit Diabetes im Vergleich zu jenen ohne Diabetes reduziert
ist (36-38). Dies gilt besonders, wenn diabetische Folgekomplikationen vorliegen (39-41).
Auch das Vorhandensein einer psychischen Erkrankung hat eine negative Auswirkung auf
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die Lebensqualitit. Umgekehrt kann eine dauerhaft negative Lebensqualitit unabhingig von
somatischen oder anderen Risikofaktoren préadiktiv fiir das Auftreten von Komplikationen

und fiir eine erhohte Mortalitit verantwortlich sein (37).

Laut RKI, zeigen sich bei Personen mit Diabetes kaum geschlechtsspezifische Unterschiede
bei der korperlichen Lebensqualitdt. Allerdings bei der psychischen Dimension waren die
Werte bei Frauen geringer (42). Eine geringere Lebensqualitdt ldsst sich mit zunehmendem
Alter und geringerer Bildung bei der korperlichen, nicht aber bei der psychischen Dimension

beobachten (42).

Da die Lebensqualitidt eine wichtige patientenorientierte ZielgroBBe bei Menschen mit
Diabetes darstellt, wird eine regelmiBige Erhebung des psychischen und physischen
Wohlbefindens sowohl von der Internationalen Diabetes Federation (IDF) als auch der

Deutschen Diabetes Gesellschaft (DDG) empfohlen.

1.3 Diabetes und Depression

Depressionen werden in der Nationalen Versorgungsleitlinie — ,,Unipolare Depression‘ der
Deutschen Gesellschaft fiir Psychiatrie und Psychotherapie, Psychosomatik und
Nervenheilkunde (DGPPN) (NVL, Langfassung 1. Auflage, Version 5) als ,,psychische
Storungen, die durch einen Zustand deutlich gedriickter Stimmung, Interesselosigkeit und
Antriebsminderung tiber einen ldngeren Zeitraum gekennzeichnet sind“ [28], beschrieben.
Die depressive Symptomatik wird entsprechend der internationalen Klassifikation
psychischer Storungen (ICD-10) der Weltgesundheitsorganisation (WHO 1991) wie folgt
klassifiziert: F32 - Depressive Episode, F33 - Rezidivierende depressive Storung (43).

Die Leitlinie ,, Unipolare Depression® empfiehlt, zwischen Haupt- und Zusatzsymptomen
zu unterscheiden (44). Die Hauptsymptome sind: depressive Stimmung, Interessensverlust,
Freudlosigkeit, Antriebsmangel und erhohte Ermiidbarkeit. Die Zusatzsymptome laut
Leitlinie sind verminderte Konzentration und Aufmerksamkeit, Selbstwertgefiihl und

Selbstvertrauen, Suizidgedanken oder —handlungen.

Die Angaben zur Haufigkeit depressiver Storungen bei Menschen mit Diabetes variieren je
nach Definition der depressiven Stérung, angewendetem Instrument und Erhebungsmethode

(45) (s. Abschnitt 1.4).



Arroll et al. berichteten, dass das gleichzeitige Auftreten von Diabetes und einer depressiven
Storung eine Verstiarkung der korperlichen Symptome, eine schlechtere Anpassung an die

Erkrankung und vermehrte psychosoziale Funktionseinschrinkungen hervorrufen kann (46).

AulBlerdem kann die Depression, laut Hautziger et al. bei den Menschen mit Diabetes oft
gemeinsam mit weiteren psychischen Storungen auftreten (47): ,,Die Stérungen werden
hdufig nicht erkannt oder, wenn erkannt, nicht oder nicht angemessen behandelt. Somit
konnen sich nicht oder zu spét erkannte bzw. unbehandelte Depressionen negativ auf die
Morbiditét, auf die Lebensqualitit sowie auf die Gesundheitskosten auswirken®. Hautziger
(1998) betont, dass bei depressiven Patienten die Abgrenzung zwischen normalen
emotionalen Empfindungen und krankheitsrelevanten Reaktionen in Bezug auf Dauer,
Intensitdt und Ausmal} der Beeintrachtigung schwierig ist (47). Rubin et al. berichten, dass
weniger als ein Drittel aller Menschen mit Diabetes mit komorbider Depression
diagnostiziert wird (48). Kulzer et al. sprechen sogar iiber die Hélfte der Depressionen, die

bei Menschen mit Diabetes nicht erkannt werden (49).

Die weitere Problematik zeigt sich nicht nur bei der Erkennung der depressiven Symptome,
sondern auch bei ihrer Differenzierung bzgl. der verschiedenen Formen der Depression
(klinische vs. subklinische). Hermanns et al. stellten fest, dass die meisten Personen nicht an
einer klinischen depressiven Storung entsprechend den diagnostischen Kriterien der ICD-10
oder des DSM-5 leiden, sondern unter einer subklinischen depressiven Storung mit erhéhten
Depressionswerten, ohne die Diagnosekriterien zu erfiillen (50). Auch in der Leitlinie
,»Unipolare Depression wird betont, dass das Erkennen einer Depression hdufig dadurch
erschwert wird, dass Patienten oft depressive Symptome nicht zuordnen kénnen und selten
spontan tiiber typische Symptome einer Depression berichten (44). Diese Patienten klagen
oft tiber korperliche Beschwerden wie erhohte Miidigkeit, Erschopfung, Appetitverlust oder
Ein- und Durchschlafstérungen, wihrend psychische Symptome wie Niedergeschlagenheit
oder Hoffnungslosigkeit eher nicht angesprochen werden (49). Dies verdeutlicht die
Schwierigkeiten der Einordnung und Erfassung depressiver Symptome bei Menschen mit

Diabetes.

In néchsten Abschnitt werden die Selbstbeurteilungsinstrumente dargestellt, die hdufig bei

der Erfassung von depressiven Symptomen bei Diabetespatienten eingesetzt werden.



1.4 Erfassung der depressiven Symptome

Screening und Diagnostik der Depression

So wie die Leitlinien ,,Psychosoziales und Diabetes* mit Verweis auf internationale Studien
berichten, wird nur die Hélfte der Depressionen bei Menschen mit Diabetes erkannt (10, 49,
51). Die andere Halfte bleibt unerkannt oder schlecht diagnostiziert. Insofern spielt bei der
Diagnosestellung in der Praxis insbesondere das Gespriach zwischen Arzt und Patient eine
zentrale Rolle. Die Leitlinien empfehlen dabei zwei Screening-Fragen fiir das Detektieren

depressiver Storungen:

,Fihlten Sie sich wédhrend der letzten zwei Wochen bedriickt, niedergeschlagen oder

hoffnungslos?*

,Haben Sie wihrend der letzten zwei Wochen Freude oder Interesse an Thren Tatigkeiten

verloren, die Thnen gewdhnlich Freude machen?

Wird eine der beiden Fragen mit ,,ja* beantwortet, so ist der Verdacht auf eine Depression
gegeben (49). Die beiden Fragen besitzen eine hohe Sensitivitit von 95 % und eine moderate
Spezifitdt von 57 % (Goldstandard: the composite international diagnostic interview, CIDI
(46)). Es gibt eine Reihe von auch im deutschsprachigen Raum gut validierten Screening-
Instrumenten, anhand derer die depressive Symptomatik aus Selbstangaben der Patienten
erhoben werden kann. Tabelle 3 gibt einen Uberblick iiber hiufig verwendete
Selbstbeurteilungsfragebogen zur Erfassung von Depressivitit. Aus der Vielzahl der
vorhandenen Fragebogen wurden in der nachfolgenden Beschreibung  diejenigen
ausgewdhlt, die national und international hdufig bei Diabetespatienten eingesetzt werden
und von der S3-Leitlinie ,,Unipolare Depression und der deutschen Arbeitsgemeinschaft

,Diabetes und Psychologie e.V.*“ empfohlen werden (52).



Instrument Scalen

CES-D (ADS) Center for Epidemiologic Studies Depression Scale (Allgemeine
Depressionsskala)

PHQ-9 Patient Health Questionnaire

WHO-5 Fragebogen zum Wohlbefinden

BDI/ BDI-II Beck-Depressions-Inventar

HADS Hospital Anxiety and Depression Scale

MDI Major Depression Inventory

DSQ Depression Screening Questionnaire

Tabelle 2: Instrumente zur Selbstbeurteilung

In den Studien, die am haufigsten von klinischen Stichprobenergebnissen berichteten, wurde
moderate konvergente Validitdt zwischen den Depressionsskalen untereinander gezeigt.
Zum Beispiel hat die CES-D eine konvergente Validitdt im Sinne von Korrelationen mit dem

PHQ-9 von r=0.51-0.70 (53).

Nachfolgend werden die im Rahmen der Studie verwendeten Instrumente CES-D und PHQ-

9 charakterisiert.

1.4.1 Center for Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D)
Center for Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D) wurde vom National Institute
of Mental Health Center for Epidemiological Studies entwickelt und als Allgemeine

Depressionsskala (ADS) im deutschen Sprachraum validiert.

Dieses Instrument erhebt das Auftreten von depressiven Symptomen und bezieht sich dabei
auf einen Zeitraum von einer Woche (54, 55). Die CES-D wurde im Hinblick auf die
psychometrischen Giitekriterien tiberpriift und gilt als reliables und valides Instrument zur

Erfassung depressiver Symptome (Reliabilitdt: Cronbach’s Alpha=0.85-0.92) (56).

Laut Hautzinger et al. (57) betrug die interne Konsistenz fiir die CES-D r=0.90, die
Testhalbierungs-Reliabilitdtswerte lagen bei r=0.81. Die Korrelationen der CES-D mit
anderen Verfahren, z. B. der Hamilton Depressionsskala (HAMD) und dem Beck
Depressionsinventar (BDI), erreichten Werte bis r=0.90 (57). Laut Radloff (58) zeigte die
CES-D eine moderate konvergente Validitét (z. B. mit PHQ-9 0.51-0.70; BDI 0.64—0.88).
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Die deutsche Version des Handbuches zur ADS weist darauf hin, dass anhand des erhéhten
Summenwertes keine diagnostische (Vor-)Entscheidung hinsichtlich des Vorliegens einer
Depression gefallt werden kann (Tabelle 3). Die erhohten ADS-Werte geben lediglich einen
Hinweis auf die Mdoglichkeit des Vorliegens einer ernsthaften depressiven Storung (56). Der
Einsatz der ADS stellt eine erste kldrende MaBBnahme fiir weitergehende Untersuchungen
dar. Die Akzeptanz der CES-D ist bei den Befragten hoch, da im Gegensatz zu
vergleichbaren Depressionsfragebdgen keine ,,bedrohlichen Fragen* nach Todesgedanken

oder Suizidalitét (z.B. wie beim PHQ-9) vorkommen (58).
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CES-D Fragebogen

Bitte kreuzen Sie bei den folgenden Aussagen die Antwort an, die Threm Befinden wihrend der
letzten 7 Tage am besten entspricht.

Die Antworten bedeuten: selten oder iiberhaupt nicht = (weniger als 1 Tag)
manchmal = (1-2 Tage lang)
oOfters = (3-4 Tage lang)
meistens, die ganze Zeit = (5-7 Tage lang)

Wiihrend der letzten 7 Tage ... selten manchmal ofters meistens

...haben mich Dinge beunruhigt, die
mir sonst nichts ausmachen. O, O, O, O,

...konnte ich meine triibsinnige Laune nicht
los werden, obwohl mich meine Freunde/
Familie versuchten aufzumuntern O, O, O .4

...hatte ich Miihe, mich zu
konzentrieren O, O, O, O,

...war ich deprimiert /
niedergeschlagen O, O, O 04

...war alles anstrengend fiir mich O, O, O 04

...dachte ich, mein Leben ist ein

einziger Fehlschlag 0, O, 0, 4
...hatte ich Angst 0, 0, O .4
...habe ich schlecht geschlafen 0, O, O, 0.
...war ich frohlich gestimmt O, O, O 04
...habe ich weniger als sonst

geredet 0, 0, O .4
...fuhlte ich mich einsam O, O, O, O,
...habe ich das Leben genossen 0, 0, 0, .4
...war ich traurig O, O, Os 04

...hatte ich das Gefiihl, dass mich
die Leute nicht leiden konnen O, O, O, O,

...konnte ich mich zu nichts
aufraffen O, O, O ; O,

Tabelle 3: CES-D Fragebogen
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Auswertungsalgorithmus

= 15 Items — 13 positiv- und 2 negativ-gepolte Items (Items 9, 12: war ich frohlich gestimmt /
habe ich das Leben genossen)

= Berechnung:
o vierstufigen Ratings 0 bis 3 ,,selten oder {iberhaupt nicht* bis ,,meistens, die ganze Zeit*

o bei negativ gepolten Items (9 und 12) ist der umgekehrte Wert aufzuaddieren (0=>3; 1=>2;
2=>1; 3=>0)

o durch Addition einer Summenscore bilden, der zwischen 0 und 45 liegt

o jeweils 1 Punkt abziehen, da der Score von 0-3 geht (bei uns 1-4).

Hautzinger et al. schlagen als kritischen Grenzwert fiir die CES-D einen Cut-point von 17

Punktwerten vor (56).

1.4.2 Patient Health Questionnaire (PHQ-9)

Patient Health Questionnaire (PHQ-9, Tabelle 4) wurde als Screening-Instrument zur
Diagnostik von depressiver Storung entwickelt und bewdhrte sich als ein praktikables
Instrument zur Anwendung in der klinischen Praxis und der Forschung (59). Der Fragebogen
bezieht sich auf die vergangenen zwei Wochen und ermdéglicht die Diagnose Major und
Minor (subklinische) Depression. Die interne Konsistenz erwies sich als sehr gut mit

Cronbach’s 0=0.88 und mit einer Retest-Reliabilitit von 0.81 (59).
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'Wie oft fiihlten Sie sich im Verlauf der
letzten 2 Wochen durch die folgenden
Beschwerden beeintriichtigt?

Uberhaupt
nicht

An
einzelnen
Tagen

An mehr als
der Hilfte der
Tage

Beinahe
jeden Tag

Wenig Interesse oder Freude an Ihren
Tatigkeiten

Niedergeschlagenheit, Schwermut oder
Hoffnungslosigkeit

Schwierigkeiten ein- oder durchzuschlafen
oder vermehrter Schlaf

Miidigkeit oder Gefiihl, keine Energie zu
haben

Verminderter Appetit oder iberméBiges
Bediirfnis zu essen

Schlechte Meinung von sich selbst;
Gefiihl, ein Versager zu sein oder die
Familie enttduscht zu haben

Schwierigkeiten, sich auf etwas zu
konzentrieren, z.B. beim Zeitunglesen oder
Fernsehen

Waren lhre Bewegungen oder Thre Sprache
so verlangsamt, dass es auch anderen
auffallen wiirde? Oder waren Sie im
Gegenteil ,,zappelig™ oder ruhelos und
hatten dadurch einen stéirkeren
Bewegungsdrang als sonst?

Gedanken, dass Sie lieber tot wiren oder
sich Leid zufiigen méchten

Tabelle 4: PHQ-9 Fragebogen

Der PHQ-9 kann sowohl dimensional
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Dimensionale Auswertung (Schweregrad der Depression)

wurden von Kroenke et al. vorgeschlagen (Tabelle 5) (60).

die kategoriale Auswertung dient der Diagnosestellung einer Major Depression.

Tagen®, 2 =,,An mehr als die Hilfte der Tage* und 3 =,,Beinahe jeden Tag®).

als auch kategorial ausgewertet werden. Die

dimensionale Auswertung dient der Bestimmung des Schweregrades der Depressivitit und

Der Skalensummenwert ,,Depressivitit kann unter Verwendung der neun Items anhand

folgender Antwortkategorien berechnet werden: 0 =, Uberhaupt nicht, 1 =, An einzelnen

Der Skalenwert ,,Depressivitdt™ entspricht somit der Summe der Punktwerte und kann

zwischen 0 und 27 liegen. Folgende Interpretationen der moglichen Skalensummenwerte




Berechneter Skalensummenwert Schweregl:ad der Depress‘ion/
depressive Symptomatik
0-4 Minimale
5-9 Milde
10-14 Moderate
15-19 Mittelschwere
20-27 Schwere

Tabelle 5: Schweregrad der Depression (dimensionale Auswertung nach Kroenke et al)

Kategorialer Auswertungsalgorithmus (Diagnosestellung)

Fiir die Diagnose der Major Depression miissen insgesamt fiinf oder mehr der Fragen mit
mindestens ,,An mehr als der Hélfte der Tage* beantwortet werden. Davon muss ein Symp-

tom entweder Interesselosigkeit oder Niedergeschlagenheit sein (Tabelle 6 (60)).

Fiir die Berechnung der ,,anderen Depressiven Syndrome* (in der Literatur auch als Minor
oder subklinische Depression benannt) miissen zwei, drei oder vier der Fragen 2a—2i mit
mindestens ,,An mehr als der Hélfte der Tage* beantwortet werden; unter diesen befindet
sich auch Frage 2a oder 2b. (21 wird auch dann mitgezéhlt, wenn es mit ,,An einzelnen

Tagen* beantwortet wurde).

Syndrom Items|(Algorithmus

Fiinf oder mehr der Fragen 2a—i sind mit mindestens ,,an mehr als der Halfte
Major Depressives 920 der Tage™ beantwortet; unter diesen befindet sich auch Frage 2a oder 2b.

a-z1 . . . . .
Syndrom (2i wird auch dann mitgezahlt, wenn es mit ,,an einzelnen Tagen* beantwortet

ist.)

Zwei, drei oder vier der Fragen 2a—i sind mit mindestens ,,an mehr als der
Andere Depressive adi Halfte der Tage* beantwortet; unter diesen befindet sich auch Frage

a-z1 .. . .. . .
Syndrome 2a oder 2b. (2i wird auch dann mitgezéhlt, wenn es mit ,,an einzelnen Tagen*

beantwortet ist.)

Tabelle 6: Diagnosestellung (kategorialer Auswertungsalgorithmus (60)

Grife et al. untersuchten die Validititskriterien — Sensitivitdit und Spezifitit — bei
kategorialer Auswertung von PHQ-9 (59). Dabei lag die Sensitivitit bei 78 % in einer
Stichprobe psychosomatischer Patienten bzw. bei 86 % bei allgemeinmedizinischen und
internistischen Patienten. Die Spezifitit wies 80 % bzw. 94 % fiir die Diagnose der Major
Depression auf. Fiir die Diagnose aller depressiven Storungen lag die Sensitivitdt von PHQ-
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9 bet 78 % (psychosomatische Patienten) und 75 % (somatische Patienten), bei einer
Spezifitit von 71 % bzw. 90 % (59). Als diagnostischer Goldstandard diente das
Strukturierte Klinische Interview. Der PHQ-9 wird von der DSM-5-Arbeitsgruppe
(Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders) der American Psychiatric
Association als Instrument zur Erfassung des Schweregrades der Major Depression

empfohlen (61).

1.5 Zusammenhang zwischen Depression und PAID sowie Lebensqualit:it
Studien zeigen, dass eine depressive Storung bei Menschen mit Diabetes moglicherweise
ein multifaktorieller Mechanismus zugrunde liegt, der aus Wechselwirkungen zwischen
biologischen und psychosozialen Faktoren resultiert (49, 62, 63). Das erklirt sich
insbesondere  durch  diabetesbezogene  Beeintrachtigungen, die aufgrund der
Krankheitsbewiéltigung, -therapie und mangelnden psychosozialen Aspekten wie z. B.

soziale Unterstiitzung zustande kommen.

Hermanns & Kulzer berichten, dass Diabetespatienten, die unter einer Depressivitit leiden,
deutlich hohere diabetesbezogene Belastungen aufweisen als nicht-depressive Patienten

(50).

Die Autoren betonen jedoch, dass nicht abschlieBend geklart ist, ob eine erhohte
diabetesbezogene Belastung eine Folge oder eine Ursache einer depressiven Stérung sein

kann.

Durch die Ermittlung der konvergenten Validitit wurden die Zusammenhinge zwischen
PHQ-9 und PAID ermittelt. Hermanns et al. berichten {iber einen Korrelationskoeffizienten
von r=0.51 (50). Auch Reddy et al. fanden eine signifikante Assoziation (p < 0.01) zwischen
den beiden Instrumenten (64). Die Autoren postulieren, dass ,,die beiden Instrumente PHQ-
9 und PAID é&hnliche depressionsbezogene emotionale Befindlichkeiten erfassen und dass

der PAID-Bogen auch als Screening-Instrument fiir Depressionen geeignet ist*.

Die Untersuchung von Scheff zeigt: ,,sowohl im Léngs- als auch im Querschnitt erweist sich
eine diabetesbezogene Belastung als wichtiger Priadiktor der Depressivitét. In den Modellen
unter Beriicksichtigung weiterer Faktoren (Alter, Geschlecht, Gesundheitszustand,
Diabetestyp und -therapie) zeigte sich, dass eine diabetesbezogene Belastung einen
Risikofaktor fiir die Depressivititsentwicklung darstellt und umgekehrt aber auch eine
Depressivitit das Risiko einer diabetesbezogenen Belastung erhoht™ (65). Besteht neben

dem Diabetes auch eine Depression, kann diese zu einer Einschrankung der Lebensqualitét
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fiihren, die maBBgeblich vom Ausmal der diabetesbezogenen Belastung und des psychischen

Wohlbefindens abhingig ist (66, 67).

Dies gilt besonders, wenn Folgeerkrankungen  vorliegen. Laut Experten: ,Negative
Emotionen und Gedanken, dass die diabetischen Komplikationen schwerwiegende
Konsequenzen auf die Lebenssituation haben konnten, sind mit einer verminderten

Lebensqualitét assoziiert™ (67).

Zusammenfassend ldsst sich festhalten, dass vermutlich eine Assoziation zwischen
depressiven Storungen, diabetesbezogenen Belastungen und verminderter Lebensqualitét
besteht. Allerdings sind die Wechselwirkungen zwischen drei Konstrukten und die

Anwendung von passenden Messinstrumenten noch nicht vollstédndig geklart.

17



2 Stand der Forschung

In diesem Abschnitt werden zunichst die Studien dargestellt, in denen Depressivitit bei
Menschen mit Diabetes gemessen wurde, u.a. mit CES-D und PHQ-9. Danach erfolgt die
Beschreibung der Studien zum Zusammenhang zwischen Depression und PAID bzw.

Lebensqualitét.
Studienlage

Systematischer Review von Roy et al.

Roy et al. (2012) untersuchten in einem systematischen Review unterschiedliche
Selbstbeurteilungsinstrumente  (unter anderen CES-D und PHQ-9) und ihre
Anwendungseigenschaften bei der Messung der Depression bei Patienten mit Diabetes (68).
Die Privalenzzahlen zur Depression waren unterschiedlich und lagen in den Studien mit
CES-D bei 27-66% (69, 70) und bei PHQ-9-Studien zwischen 19% und 56% (71-73). Laut
Roy et al. berichtete die Mehrheit der Studien {iber eine moderate bis hohe Sensitivitat (60—
100 %) und Spezifitit (60—85 %, Goldstandard: strukturiertes klinisches Interview (Tabelle
7). Es zeigte sich jedoch, dass die positiven pradiktiven Werte sowohl fiir die CES-D als
auch fiir den PHQ-9 zwischen den Studien stark variierten und zwischen 23 % und 56 %

lagen. Allerdings lagen die negativen- pradiktiven Werte in allen Studien tiber 90 %.

Studie Privalenz Sensitivitit Spezifitit PPV NPV Reliabilitat/Validit:it
% % %
(total n)
CES-D

Wagner et al (1)., 2009 (69) 66.0 (47) 60.0-100.0 86.7 286 97.0 0.80
Stahl et al., 2008 (70)

Chinese 27.0 (374) 98.8 67.6 345 99.2

Malay 36.0 (57) 66.7 60.6 23.5 90.9

Indian 43.0 (73) 100.0 64.5 56.0 100.0

Kaholokula et al., 2003 (74)
Zauszniewski and Graham, 2009 (75)
Pibernik et al., 2008 (76) 0.60-0.93
Grandinetti et al., 2000 (77)
Park et al., 2004 (78)
Wagner et al., (2) (79)

PHQ-9
Kahn et al., 2008 (71) 56.0 (249) 66.0 52.0 -
Lamers et al., 2008 (72) 19.3 (5.154) 89.0-100.0 75.0-85.0 54— 96.2— 0.80-0.84
64.4 100.0
Van Steenbergen et al., 2010 (73) 46.2 (197) 75.7 80.0 46.7 93.4

PPV= positiver pradiktiver Wert; NPV= negativer pradiktiver Wert
* Differierende Prévalenzen auf verschiedene Populationen zuriickzufiihren

Tabelle 7: Studien zu Instrumenten zur Erfassung von Depressionen (68) *
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In der Arbeit von Roy et al. gehen die Autoren auch der Frage nach, inwieweit sich CES-D
und PHQ-9 fiir die Anwendung bei Menschen mit Diabetes eignen, nicht zuletzt weil es
Uberschneidungen zwischen den Symptomen der Depression, diabetesbezogenen
psychischen Problemen, schlecht eingestelltem Diabetes und seinen langfristigen
Komplikationen geben kann (68). Zum Beispiel konnen Fragen iiber verminderten oder
iiberméBigen Appetit und Miidigkeit bei PHQ-9 oder die CES-D-Fragen iiber Symptome

wie Schlafstorung und Konzentrationsverlust Folgen der Diabeteserkrankung betreffen.

Die Ergebnisse des Reviews zeigten, dass in den untersuchten Studien eine positive
Korrelation zwischen depressiven Symptomen und Symptomen der diabetesbezogenen
Belastung (gemessen mit PAID) sowie Symptomen von schlechteingestelltem Diabetes oder
diabetischen Komplikationen gefunden wurde (80-83). Roy et al. stellten auch fest, dass
CES-D am besten geeignet war, um die depressive Symptome (definiert als Depression) bei
Menschen mit Diabetes zu detektieren und sie dabei von anderen diabetesbezogenen

psychischen Symptomen abzugrenzen.

Systematischer Review von Schram et al.

Ein systematischer Review von Schram et al. prasentierte Studien zur Assoziation zwischen
Depression und Lebensqualitdt bei Menschen mit Diabetes, die mithilfe unterschiedlicher
Instrumente erfasst wurde (9). Tabelle 8 fasst die Studien zusammen, die iiber CES-D, SF-

12/SF-36 und PAID berichteten.
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Studie Erfassung Erfassung Zusammenhang
(Land, Design, N und Diabetes-Typ) Depression HRQoL zwischen
depressiven
Symptomen und
HRQoL*

Kaholokula et al., 2003 (Hawaii, Cross- CES-D SF-36

sectional, n=146 , Typ-2) (74) Physical health Moderat

Sundaram et al., 2007 (US, Cross-sectional, CES-D SF-36

n=385, Typ-2) (84) Physical health Schwach
Mental health Moderat

Pawaskar et al., 2007 (US, Cross-sectional, CES-D SF-12 Moderat

n=792, Typ-2) (85)

Bell et al., 2005 (US, Cross-sectional, n= 696 | CES-D SF-12 Schwach

, Typ-1/Typ-2) (86)

Pouwer et al., 2005 (Netherlands, Croatia CES-D PAID Moderat

and UK, Cross-sectional, n= 539, Typ-

1/Typ-2) (82)

Hermanns et al., 2006 (Germany, Cross- CIDI PAID Moderat

sectional, n=376, Typ-2) (10)

* Unterschiede in der HRQoL bei Menschen mit Diabetes mit und ohne depressive Symptome: <15%-

Punkte schwach, 15-30%-Punkte moderat,> 30%-Punkte stark; HRQoL= Health-related quality of life.

Tabelle 8: Studien zur Assoziation zwischen Depression und Lebensqualitit in diabetischen
Populationen nach Schramm et al. (9)

Alle sechs Studien haben ein Querschnittsdesign, vier davon stammen aus den USA.
Insgesamt zeigten alle Studien eine schwache oder moderate Assoziation zwischen
Depression und HRQoL. Die Autoren limitieren die Ergebnisse dieses Reviews damit, dass
die Haélfte der Studien keine Adjustierung fiir Kofaktoren vornahm, und fordern mehr
Forschung auf diesem Gebiet. Ein weiterer Kritikpunkt des Review betrifft die Tatsache,
dass die Untersuchungskollektive und Erfassungsmethoden (Interview, Online- oder
schriftliche Befragung) nicht beschrieben wurden. Diese Mingel erlauben nur eine

einschrinkende Vergleichbarkeit und Interpretation der Ergebnisse.

Studie von Khamseh et al.

Eine iranische klinikbasierte Studie von Khamseh et al. untersuchte in einem
Studienkollektiv von 195 ambulanten Patienten mit Diabetes-Typ-2 (ohne schwere
Komplikationen und ohne Vorgeschichte fiir depressive Storungen) Validititskriterien der
persischen Version von PHQ-9 (Cut-off Point >10) und CES-D (Cut-off Point >16 und >22)
(87). Der Goldstandard war das strukturierte klinische Interview (SCID: Structured Clinical
Interview). Die PHQ-9-diagnostizierte Depression war in dieser Studie sehr hoch (47.6 %),
allerdings lag die CES-D-bezogene Depression noch héher (CES-D> 16: 61.62 %, CES-
D>22: 48.64 %). Der Cut-off Score fiir PHQ-9>13 zeigte in dieser Studie die optimalen
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Werte fiir die Sensitivitit (73.80 %) und Spezifitit (76.20 %). Fiir den CES-D >22 lagen
Sensitivitit (82.5 %) und Spezifitit (77.1 %) am hochsten. Die PPV und NPV wurden in
dieser Studie nicht berechnet. Insgesamt zeigte diese iranische Studie, dass beide
Fragebogen fiir das Depression-Screening in der Praxis bei Patienten mit Diabetes auch in
der persischen Sprache geeignet sind. Diese Studie hatte Limitationen: Die
Studienteilnehmer wurden in einer speziellen Diabetesklinik rekrutiert und stellen ein hoch
selektiertes Diabeteskollektiv dar im Vergleich zu durchschnittlichen diabetischen
Patienten. Dadurch kénnen Ergebnisse tiberschitzt werden. Aullerdem untersucht die Studie
von Khamseh et al. nicht, ob sich die Gruppen der mit den beiden Instrumenten
identifizierten Patienten decken oder iiberschneiden und ob sich ggf. unterschiedliche

Gruppen unterscheiden.

Studie von Zhang et al.

Die Studie von Zhang et al. (88) aus Hong Kong ist die einzige Studie, die Uberschneidungen
zwischen Gruppen der mit CES-D- und resp. PHQ-9 identifizierten Patienten beschreibt.

Ziel der Studie von Zhang et al. (2015) war die Validierung von CES-D und der Vergleich
psychometrischen Eigenschaften mit PHQ-9 bei 545 chinesischen Patienten mit Diabetes
mellitus Typ 2 (88). Die verschiedenen Cut-offs von CES-D wurden verglichen. Auch der
PHQ-9 wurde validiert. In einem weiteren Schritt wurde dann die CES-D mit PHQ-9
verglichen, um festzustellen, welches Instrument fiir das Depression-Screening fiir
chinesische Patienten mit Diabetes am besten geeignet ist. Der Goldstandard war ,,The Mini-
International Neuropsychiatric Interview (M.L.N.L)“. Der optimale Cut-off-Wert fiir CES-D
erreichte 21 Punkte und lag im Vergleich zu den validierten weitverbreiteten Grenzwerten
von 16-18 (je nach Studie) viel hoher. Die Autoren erkliren dies damit, dass ,,...die
traditionelle chinesische Kultur Bescheidenheit, Stille und emotionale Zuriickhaltung
postuliert™. Diese kulturspezifische Einstellung konnte die Angaben der Patienten insofern
beeinflussen, als sie die positiv formulierten Items (z. B.: ,,I was happy* in der CES-D) nicht
duBern, was laut der Autoren die Werte von Validitit, Reliabilitdt und Bestimmung der Cut-
offs stark beeinflussen kann. So hatten beim Cut-off > 16 {iber 30 % und beim Cut-off >21
17.8 % der Teilnehmer depressive Symptome, wihrend die Depressionswerte laut PHQ-9
bei 9 % lagen. Zhang et al. vermuteten, dass eine solche Diskrepanz moglicherweise an
unterschiedlichen Inhalten beider Werkzeuge liegen kann. Wihrend der PHQ-9 auf der
Grundlage der DSM-IV-Diagnosekriterien fiir die klinische Depression konstruiert wurde,
wurde CES-D anhand affektiver Komponenten gedriickter Stimmung entwickelt [85].
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AuBlerdem fragt der PHQ-9 nach depressiven Symptomen im Laufe der letzten zwei
Wochen, wobei die CES-D die Frequenz der Symptome wihrend der letzten 7 Tage erfasst.
Nach Zhang at al. deckt die kiirzere Abfrageperiode der CES-D moglicherweise nur
kurzfristige Symptome (akute Probleme und Stressoren) ab, die nicht die wahre Depression

reflektieren.

Die nicht-adjustierten Vergleiche innerhalb eines Instrumentes (entweder innerhalb des
CES-D: <21 vs. > 21 und innerhalb des PHQ-9: <7 vs. >7; depressive und nicht-depressive
Gruppen) wurden beziiglich der klinischen Laborparameter, soziodemographischer
Variablen und der anderen gesundheits- und diabetesbezogenen Charakteristika
durchgefiihrt (siche Tabelle 8; signifikante Unterschiede wurden in der Tabelle mit roten
Kreisen markiert) [87]. Die Zusammenhéinge mit dem PAID und der Lebensqualitdt wurden
in dieser Studie nicht untersucht. Es wurden nur Probanden und Probandinnen mit und ohne
Depression beziiglich klinischer und soziodemographischer Variablen verglichen, und zwar
jeweils fiir die mit CES-D resp. PHQ-9 identifizierten Probanden und Probandinnen. Nicht
untersucht wurde, ob und ggf. wie sich die Personen unterschieden, die mit CES-D resp.

PHQ-9 als depressiv identifiziert wurden.
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Tabelle 9: : Demographische und klinische Charakteristika in den CES-D- und PHQ-9- Gruppen (Studie
von Zhang et al., 2015)

Insgesamt zeigten die Ergebnisse dieser chinesischen Studie, dass beide Instrumente (PHQ-
9 und CES-D) dhnliche psychometrische Eigenschaften in Bezug auf die interne Konsistenz,
Retest-Reliabilitdt und diagnostische Aussagekraft gegeniiber dem MINI-basierten
diagnostischen Interview aufwiesen. Abbildung 1 présentiert Ergebnisse der
Gruppeniiberschneidungen beziiglich Depressionspriavalenzen zwischen CES-D und PHQ-

9.

23



44

(8.1%)

PHQ-9=7 (n=96) CES-D =21 (n=97)
Abb. 1: Ergebnisse der Studie von Zhang et al. (88)

Der Cut-off fiir die CES-D wurde hoch angelegt (>21) und fiir den PHQ-9 mit > 7 niedriger
als von Kroenke et al. empfohlen (60). Aus der Grafik kann abgeleitet werden, dass 17.6%
der Probanden und Probandinnen mittels PHQ-9 und 17.8% mittels CES-D als depressiv
identifiziert wurden. 9.7% wurden mit beiden Instrumenten identifiziert. Eine Beschreibung

der Gruppen erfolgte nicht, wie oben bereits ausgefiihrt.

2.1 Zusammenfassung und Ableitung der Fragestellung der Arbeit
Zusammengefasst bestehen die Forschungsliicken darin, dass die meisten Studien iiber die
Validierung der Depressivititsskalen oder iiber die psychometrischen Eigenschaften von
unterschiedlichen Instrumenten-Scores berichten. Die Gruppen von Patienten, die mit
unterschiedlichen Instrumenten getestet wurden, werden in den Studien nicht
gegentibergestellt. Auch die Zusammenhinge mit dem PAID und der Lebensqualitit wurden
in den Studien nicht untersucht. In einer einzigen Studie von Zhang et al. (88) wurden die
Priavalenzen der depressiven Symptomatik (erhoben mit dem PHQ-9 und der CES-D)
verglichen. Allerdings wurde kein Vergleich der Probanden und Probandinnen angestellt,
die mit den verschiedenen Instrumenten identifiziert wurden. Die Zusammenhénge mit dem
PAID und der Lebensqualitdt wurden in dieser Studie nicht untersucht (s. oben Studie von

Zhang et al.).

Die vorliegende Arbeit greift diese Fragestellung auf.
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3 Ziele der Arbeit

Die Untersuchung hat folgende Zielsetzungen:

»  Ermittlung der Priavalenz von depressiver Symptomatik in einer Population von
Versicherten der Krankenkasse pronova BKK mit einem diagnostizierten Diabetes

anhand von CES-D und PHQ-9

= Gegeniiberstellung der Gruppen mit depressiver Symptomatik hinsichtlich
soziodemographischen, soziokonomischen und diabetesbezogenen Faktoren, HRQoL
und PAID in drei Gruppen und deren Vergleich mit Kollektiven ohne depressive
Symptomatik:

(1) nur PHQ-9-positiv,
(2) nur CES-D-positiv und
(3) PHQ-9- und CES-D-positiv (beide).

* Analyse des Zusammenhangs zwischen den verschiedenen Populationen mit depressiver

Symptomatik und Belastungen (PAID) bzw. Lebensqualitit

Diese Arbeit ist ein Teilprojekt eines grofBeren Vorhabens, der DiaDec-Studie (Diabetes and
Depression: economic aspects). Ziel des gesamten DiaDec-Projektes ist es, die Zusammen-
hinge zwischen komorbiden depressiven Stérungen bei Personen mit Diabetes und der

Inanspruchnahme medizinischer Leistungen bzw. den entsprechenden Kosten zu erforschen.
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4 Methoden

4.1 Studiendesign und Stichprobe
Wie in Abschnitt 2 bereits beschrieben, ist die primire Zielsetzung des Gesamtprojektes
DiaDec, die Zusammenhinge zwischen komorbiden depressiven Stérungen bei Personen
mit Diabetes und der Inanspruchnahme medizinischer Leistungen bzw. den entsprechenden
Kosten zu erfassen. Die Datenerhebung umfasste eine schriftliche Patientenbefragung sowie
die Erhebung von Krankenkassendaten. Die schematische Darstellung des Studiendesigns

der Hauptstudie DiaDec ist in Abbildung 2 zu sehen.

Identifizierung von pronova BKK-Versicherten mit Diabetes (case finding)

l

Ziehung einer Zufallsstichprobe mit definiertem Umfang

}

Basiserhebung: Depressionsstatus, Lebensqualitat, Beeintrachtigung

Personen mit Diabetes und Depression Personen mit Diabetes, ohne Depression
12 Monate 12 Monate 12 Monate 12 Monate
retrospektive prospektive retrospektive prospektive

Krankenkassen- Krankenkassen- Krankenkassen- Krankenkassen-
inanspruch- inanspruch- inanspruch- inanspruch-
nahmedaten nahmedaten nahmedaten nahmedaten

Abb. 2: Studiendesign der Hauptstudie DiaDec

Bei dieser Arbeit handelt es sich um eine schriftliche Befragung, die anhand einer
Querschnittserhebung in einer Zufallsstichprobe von Versicherten einer Krankenkasse (KK)
mit einem diagnostizierten Diabetes (pronova BKK, 622.968 Versicherte bundesweit,

Diabetesprédvalenz ca. 5 %) durchgefiihrt wurde.

Fallzahlkalkulation

Die Berechnung des Stichprobenumfangs basierte auf dem priméren Endpunkt der DiaDec-
Studie ,,Gesamtkosten®. Annahmen waren: (1) Die Pridvalenz von Depressionen
(einschlieBlich unterschwelliger Depressionen) in der diabetischen Population betragt 20 %
(89), (2) die log-transformierten Kosten werden in der Regel mit der Standardabweichung

von 1.3 in beiden Populationen verteilt (Menschen mit Diabetes mit und ohne
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Depressionen). Diese Annahme basierte auf Daten fiir Gesundheitskosten (Daten von Simon
et al. (2005)(90)). Unter diesen Voraussetzungen sollten mindestens 1.670 Teilnehmer in die
Studie eingeschlossen werden, um in der Lage zu sein, 25 % hohere Gesundheitskosten bei
Personen mit Diabetes und komorbider Depression im Vergleich zu Personen mit Diabetes
allein mit einem Signifikanzniveau (a) von 5 % und einer Power von 80 % zu schétzen.
Unter der Annahme einer Responserate von 50 % miissten etwa 3.400 Versicherte fiir die

Studienteilnahme eingeladen werden.

Zur Durchfiihrung der Studie wurden die Grundsitze der Guten klinischen Praxis, der Guten
epidemiologischen  Praxis und der guten Praxis  Sekundérdatenanalyse,
datenschutzrechtliche Bestimmungen, sowie die Deklaration von Helsinki beriicksichtigt.
Die Ethikkommission der Heinrich Heine Universitdt Diisseldorf erteilte ein positives

Votum unter der Studiennummer 3762/3453.

4.2 Beschreibung des Rekrutierungsschemas
Studienteilnahmeberechtigte versicherte Patienten mit Diabetes wurden aus dem
Versichertenstamm der pronova BKK anhand der folgenden Kriterien identifiziert, die

bereits in anderen Studien zugrunde gelegt wurden (91):
Einschlusskriterien

= Versicherung bei der Betriebskrankenkasse pronova BKK,
= Diabetes gemill des PMV-Algorithmus (Primidrmedizinische Versorgung) (92):

o Dokumentation der Diagnose ,Diabetes® (E10-E14) gemal der 10. Internationalen
Klassifikation der Krankheiten (ICD-10) in drei der vier Quartale des Jahres 2010;
Datenbasis: ambulante, stationdre und AU-Diagnosen, oder

o Mindestens zwei Verordnungen von antidiabetischer Medikation (mit der ATC-
Klassifikation A10) im Jahr 2010, oder

o Eine einzelne Verordnung von antidiabetischer Medikation im Jahr 2011 zusétzlich
zu der Diagnose Diabetes oder einer Blutzucker- bzw. HbA1c-Messung im selben
Quartal.

Aus dieser Population von Versicherten mit Diabetes-Diagnose wurden Versicherte zuféllig
ausgewdhlt. Aus organisatorischen Griinden wurden sie in drei ,,Wellen* (Zeitperioden)

zeitversetzt zur Teilnahme eingeladen (Mirz, Mai, August 2013).

Die Rekrutierung der Teilnehmer erfolgte postalisch. Den Probanden und Probandinnen

wurde der Fragebogen von der pronova BKK zugeschickt und sie schickten den ausgefiillten

27



Fragebogen (nur mit dem im Rahmen der DiaDec-Studie von der pronova BKK fiir jeden

Patienten vergebenen Pseudonym gekennzeichnet) direkt an die KK zurtick.

Die Non-Responder wurden im Abstand von jeweils etwa 4 Wochen mindestens zwei Mal
schriftlich erinnert. Alle Informationen zu den Ergdnzungen und Vervollstindigungen
wurden vor Ort sorgfiltig dokumentiert. Die Ergebnisse der Rekrutierung sind als

Flussdiagramm in Abschnitt 5.1 dargestellt.

4.3 Datenerhebung
Die Datenerhebung erfolgte anhand einer schriftlichen Befragung. Die Briefe enthielten
jeweils ein Anschreiben, Informationen zur Studie, Einverstindniserklédrungen beziiglich der
Studienteilnahme und des Datenschutzes, den Fragebogen sowie einen frankierten

Riickumschlag.
Basierend auf den Angaben aus dem Fragebogen wurden folgende Variablen erfasst:

Variablen

Depressionsstatus

Um depressive Symptomatik zu erfassen, wurden zwei Selbstbeurteilungsinstrumente
(PHQ-9 und CES-D) verwendet. Die beiden Instrumente wurden im Abschnitt 1.4.1 und

1.4.2 naher beschrieben.

PHQ-9

In der vorliegenden Arbeit wurde die kategoriale Auswertung zur Messung der aktuellen
Status der depressiven Symptomatik angewendet (sieche Abschnitt 1.4.2). Fiir die
Berechnung der Symptomatik von Major Depression miissen insgesamt fiinf oder mehr der
Fragen mit mindestens ,,An mehr als der Hélfte der Tage* beantwortet werden. Davon muss
ein Symptom entweder Interesselosigkeit oder Niedergeschlagenheit sein (60). Fiir die
Berechnung der ,,anderen Depressiven Syndrome* miissen zwei, drei oder vier der Fragen
2a—1 mit mindestens ,,An mehr als der Hélfte der Tage* beantwortet werden; unter diesen

befindet sich auch Frage 2a oder 2b.

CES-D

Es wurde die Kurzform der CES-D mit 15 Items angewendet (s. Abschnitt 1.4.1), die das

Vorliegen typischer depressiver Symptomatik wie Hoffnungslosigkeit, Verzweiflung und

28



Erschopfung erfasst. Diese Symptome kdnnen sich auf verschiedenen Ebenen manifestieren:
emotional, motivational, kognitiv, somatisch, motorisch und interaktional (55). Die
Haufigkeit des Auftretens dieser Symptome wurde anhand einer 4-stufigen Antwortskala

eingeschatzt:

= (=selten (weniger als einen Tag)
* ]=manchmal (ein bis zwei Tage lang)
= 2=0fters (drei bis vier Tage lang)

* 3=meistens (fiinf und mehr Tage lang)

Als Schitzwert der aktuellen Symptomatik wurde der Skalensummenwert berechnet, der

zwischen 0 und 45 Punkten liegt.

Als kritischer CES-D-Grenzwert wurde der von Hautzinger & Bailer et al. vorgeschlagene

Cut-off-Wert von 17 angewendet (57).

Assoziierte Faktoren

Diabetesbezogene Belastungen
PAID

Die diabetesbezogenen Belastungen wurden mit dem Instrument ,,Problem Areas in

Diabetes* (PAID) erhoben.

Bei der Auswertung des PAID sollten Aussagenwerte aufsummiert werden. Da die
Skalierung die Kategorie 0 enthdlt, wurden die Werte fiir die einzelnen Fragen laut
Handbuch noch mit 1,25 multipliziert. Somit ergibt sich fiir den PAID ein Skalenbereich
von 0 bis 100 Punkten. Grundsétzlich gilt: Je hoher die erreichte Punktzahl ist, umso starker
ausgepragt sind die emotionalen Belastungen durch die Diabeteserkrankung und die
Behandlungsanforderungen. Ein Summenwert von > 39 wurde als kritischer Wert fiir eine

schwere diabetesbezogene Belastung definiert (93).
Gesundheitsbezogene Lebensqualitit

SF-12

In dieser Arbeit wurde die gesundheitsbezogene Lebensqualitit anhand des ,,12-item short
form measure of health status® SF-12 (eine Weiterentwicklung des SF-36, adoptierte
Kurzform) mit einem Zeitfenster von 4 Wochen bewertet (94, 95). Die Summenscores flir

die ,,korperliche* und ,,psychische® Gesundheit (KSK = korperliche Summenskala; PSK =

29



psychische Summenskala) stellen das Gesamtergebnis dar. Die Adoption war méglich, weil
der korperliche und der psychische Faktor 80—85 % der Varianz der Sub-Dimensionen
erklérten (94). Dadurch war die Verkiirzung der Fragebogen mit kaum Informationsverlust
moglich. Somit umfasst die SF-Kurzform 12 Items des gesamten Fragebogens und deckt mit
einem geringeren Zeitaufwand die acht oben erwédhnten Dimensionen ab. Die deutschen

Versionen von SF-12 und SF-36 wurden von Bullinger (1995) etabliert (96).

Der urspriinglich in den USA entwickelte SF-36-Fragebogen wurde fiir die internationale
Anwendung durch das International Quality Of Life Assessment (IQOLA) tibersetzt und
angepasst (97). Die Fragen wurden entwickelt, um die Effekte von Interventionen oder
Therapie beziiglich der Einschédtzung von Lebensqualitdt durch die Patienten zu ermitteln.
Die Adoption und Ubersetzung der englischen SF-36-Versionen wurde in 40 Lindern
vorgenommen. Der Fragebogen enthilt jeweils eine oder zwei Fragen zu den folgenden acht

Dimensionen (98):

o korperliche Funktionsféhigkeit,

o

korperliche Rollenfunktion,
o Schmerzen,
o allgemeine Gesundheitswahrnehmung,
o Energie/Vitalitit,
o soziale Funktionsfahigkeit,
o emotionale Funktionsfdhigkeit und
o psychische Gesundheit.
Ware et al. berichteten liber die Test-Retest-Reliabilitét fiir die KSK von 0.86—0.89 und fiir

die PSK von 0.76-0.78. Der positive priadiktive Wert lag fiir die KSK bei 0.91 und fiir die
PSK bei 0.94 (94).

Die Auswertungsschritte und die Anleitung dazu wurden im Handbuch SF-36 von Morfeld
et al. (2011) detailliert beschrieben (95). Die Berechnung erfolgte in mehreren Schritten,
wobei die Antworten zuerst aufbereitet wurden. Die Aufbereitung beinhaltete das Umpolen
bei inverser Antwortreihenfolge, Definition von Indikatorvariablen durch Dummy-
Kodierung, Gewichtung und Addition der Dummy-Variablen zu den Summenskalen

,korperliche” und ,,psychische Gesundheit“. Es wurden zwei Regressionskoeffizienten
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berechnet, die fiir den korperlichen und psychischen Faktor aus den amerikanischen
Normstichproben gewichtet wurden. Zur Berechnung der korperlichen und psychischen
Summenskala wurde jede Dummy-Variable mit ihrem Regressionskoeffizienten
multipliziert und die 35 Produkte wurden aufsummiert. Danach erfolgte die Transformation

in eine Skala mit Werten von 0 (schlechtester Wert) bis 100 (bestmoglicher Wert):

Transformation = tatsichlicher Rohwert - niedrigster Wert * 100/mogliche Spannweite

der Rohwerte.
Fiir diese Berechnung steht ein Syntax-Programm fiir SAS zur Verfiigung (95).

Relevanzbeurteilung: Bei der Beurteilung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit ist die
klinische Relevanz von Bedeutung (99). Diesbeziiglich bestehen unterschiedliche
Auffassungen in der Literatur, jedoch wird eine Verbesserung des therapierelevanten
Nutzens mehrheitlich genannt. Es hat sich der Begriff des ,,minimal important difference*
etabliert, der als ,,die kleinste Differenz zwischen zwei Summenwerten, die der Patient als
wichtige Verdnderung wahrnimmt* definiert wurde (100-103). Es ist zum einen wichtig,
aber zum anderen auch schwierig, einen konkreten Cut-off-Wert zu definieren, ab wann ein
Unterschied zwischen den Gruppen mit und ohne depressive Symptome in einer
Summenskala klinisch relevant ist. In der Literatur zur Lebensqualitét bei Diabetes wird ein
Mindestunterschied (,,minimal important difference*) von 3 bis 5 Punkten als klinisch
relevant angesehen (102, 104). Somit wurden diese Empfehlungen von Adriaanse und
Farivar in der hier vorliegenden Analyse fiir die beiden Summenskalen des SF-12 als

klinisch relevant angewendet.

Diabeteserkrankung

= Art des Diabetes (Typ 1/ Typ 2/ sonstige Diabeteserkrankung),
= Zeitpunkt der Diagnosestellung und

= Dauer der Erkrankung.

Soziodemographische Merkmale und soziokonomischer Status

AbschlieBend wurden die soziodemographischen und -6konomischen Variablen zu
Herkunft, Familienstand sowie Haushaltszusammensetzung und Angaben zum

Bildungsgrad erfragt.
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Herkunft
Die Herkunft wurde anhand von folgenden Angaben im Fragebogen erfasst:
»Wie lange leben Sie bereits in Deutschland?*

= gseit meiner Geburt

= nicht seit meiner Geburt

Familienstand
Der Familienstatus wurde anhand von folgenden Angaben im Fragebogen erfasst:
,,»Welchen Familienstand haben Sie?

*  ledig

= verheiratet (in Trennung lebend)

= verheiratet (mit Ehepartner zusammenlebend)
= geschieden

= yerwitwet

Diese flinf Auspragungen wurden bei der Berechnung in zwei Kategorien dichotomisiert,

um den Kontext des Familienstatus zu verdeutlichen:

o Verheiratet (mit Ehepartner zusammenlebend)

o Ledig, verheiratet in Trennung lebend, geschieden oder verwitwet.
Haushaltszusammensetzung

Die Haushaltszusammensetzung wurde anhand von folgenden Angaben im Fragebogen

erfasst:

,,Mit wem leben Sie in Threm Haushalt zusammen?*

= alleine lebend

* mit dem Ehepartner

= mit dem Partner (nicht verheiratet)
* mit Kind/Kindern

=  mit anderen Personen
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Diese fiinf Merkmalauspragungen wurden bei der Auswertung in zwei Kategorien

dichotomisiert, um die Aspekte der Partnerschaft im Haushalt anschaulicher darzustellen:

o mit Partner (mit dem Ehepartner und mit dem Partner (nicht verheiratet)
o ohne Partner (alleine lebend, mit Kind/Kindern, mit anderen Personen)

Bildungsgrad
Der sozi6konomische Status wurde anhand des Bildungsstatus ermittelt:

= Welcher ist Ihr hochster Schulabschluss?

= Welcher ist Thr hochster berufsqualifizierender Abschluss?

Die Einstufung des Bildungsgrades beruht auf der Internationalen Standardklassifikation des
Bildungswesens (International Standard Classification of Education — ISCED) (105). Die
Vorgehensweise bei der Berechnung der Bildungsdauer orientiert sich an der RECALL-
Studie, wo die Anwendung sehr detailliert beschrieben wurde (106).

Die ISCED-Klassifikation ist ein Instrument zur Erstellung von internationalen Bildungs-

statistiken und unterscheidet zwischen sechs Bildungsbereichen:

ISCED 1 Grundbildung (primary education/first step of basic education)

ISCED 2 Sekundarbildung Unterstufe (secondary education first stage/second step of
basic education)

ISCED 3 Sekundarbildung Oberstufe (secondary education second stage oder upper
secondary education)

ISCED 4 Postsekundire Bildung (post-secondary non tertiary education)

ISCED 5 Erste Stufe der tertidren Bildung (first stage of tertiary education, not leading
directly to an advanced research qualification)

ISCED 6 Tertidre Bildung mit Forschungsqualifikation (second stage of tertiary
education, leading directly to an advanced research qualification)

Laut UNESCO konnen die ISCED-Klassifikationskriterien von Abschliissen der
verschiedenen Level im Kontext der Bildungsdauer berechnet und interpretiert werden

(107), Tabelle 10)).
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Grad ISCED Bezeichnung Bildungsgang Theoretische
Bildungsbereich kumulative
Bildungsjahre
Niedrig | 1 Grundbildung 4
2 Sekundarbildung Unterstufe 10
Mittel 3 Sekundarbildung Oberstufe 10
4 Postsekundére Bildung 12
Hoch 5 Erste Stufe der tertidren Bildung 14
6 Tertidre Bildung mit >14
Forschungsqualifikation/Promotion

Tabelle 10: ISCED-Klassifikationskriterien

Anhand der Befragung zum hochsten Schulabschluss und zum  hdochsten
berufsqualifizierenden Abschluss wurde der Bildungsgrad der Teilnehmer erfragt und
anschlieBend die Bildungsdauer in Bildungsjahren mithilfe der oben genannten ISCED-
Level 1 bis 6 kalkuliert:

ISCED in Jahren ISCED-Gruppen
<10 Jahre 1
11-13 Jahre 2
> 14 Jahre 3

Tabelle 11: Kalkulation der Bildungsdauer in drei ISCED-Gruppen

Die Gruppenbildung nach ISCED erfolgte nach Kategorien, die die gesamte Bildungsdauer

abbilden: maximal 10 Jahre, 11 bis 13 Jahre und mindestens 14 Jahre oder lédnger.

4.4 Statistische Methoden
Fiir die gesamte Stichprobe und die Gruppen in Abhingigkeit vom Depressionsstatus
wurden die kontinuierlichen Variablen mit dem Mittelwert (MEAN), der
Standardabweichung (SD) oder dem Konfidenzintervall (KI) beschrieben, wihrend die

kategorialen Variablen mittels absoluter (N) und relativer Haufigkeit (%) dargestellt wurden.

1) Privalenzschitzung: die Préavalenz der depressiveren Symptomatik in der
Studienpopulation wurde als Anteilswerte mit 95%-Konfidenzintervallen fiir beide

Instrumente PHQ-9 und CES-D berechnet.
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2) Gruppenvergleich
Die vergleichende Analyse wurde fiir folgende Gruppen durchgefiihrt:

(1) nur PHQ-9-positiv
(2) nur CES-D-positiv
3) PHQ-9 und CES-D-positiv/beide

Als Referenz diente die Gruppe ,,ohne Depression*: PHQ-9- und CES-D-negativ.

Es erfolgte eine deskriptive Auswertung (Mittelwerte, SD bzw. 95 % KI) der Gruppen. Die
Gruppen wurden beziiglich Kovariablen, PAID (deskriptiv als kategoriale Variable in drei
Gruppen < 32, 33-38, > 39 Punkte, laut (108, 109)) und SF-12 (als stetige Variable, laut
Handbuch (95)) miteinander verglichen. Die statistischen Tests wurden in Abhingigkeit
vom Skalenniveau mit dem Wilcoxon-Test, Chi-squarer-Test oder Kruskal-Wallis-Test

durchgefiihrt.

3) Analyse des Zusammenhangs zwischen den verschiedenen Gruppen mit depressiver

Symptomatik und PAID bzw. Lebensqualitét

Im néchsten Schritt wurde der Zusammenhang zwischen den Depressionsstatus und dem
PAID sowie der Lebensqualitét untersucht.

Es wurden folgende Regressionsmodelle berechnet:

= Abhingige Variablen: der PAID bzw. die Lebensqualitét (als stetige Variablen)

» Unabhéngige Variablen: Depressionsstatus vs. keine Depression (Referenzgruppe)

» Confounder: Geschlecht, Alter, Bildungsgrad, Familienstand, Partnerschatft,
Geburtsland

Fiir die Lebensqualitidt wurden zwei separate Modelle mit dem korperlichen und psychischen
Summenscore (KSK und PSK) als Zielvariable berechnet. Weiterhin erfolgte die
Adjustierung fiir die Kovariablen (Geschlecht, Alter, Bildungsgrad, Familienstand,
Partnerschaft, Geburtsland (Herkunft), Diabetesdauer und Diabetestyp).

Da die KSK- und PSK-Werte der Normalverteilung nahe beieinanderliegen, wurde eine
multiple lineare Regression gerechnet. Wie in der Literatur hdufig empfohlen wird, wurde
der PAID als stetige Variable in den Regressionsanalysen modelliert und mit linearen

Modellen ausgewertet, wobei der mittleren Gesamtscore (auf der Scala von 0-100 Punkten)
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bei der Adjustierung fiir die Kovariablen beriicksichtigt wurde (110-112). Da der PAID nicht
normal, sondern rechts-schief verteilt ist, wurde ein generalisiertes lineares Modell (Gamma-
Regression) angewendet, die eine bessere Approximation erzielt (113).

Das Signifikanzniveau wurde auf p <0.05 (zweiseitig) festgelegt. Dargestellt werden

jeweils die Parameterschétzer mit den dazugehdrigen 95%-Konfidenzintervallen.

Fiir die Analyse der Daten wurden die statistischen Software-Programme SAS 9.4 und R

3.1.2 verwendet.

4.5 Non-Responder-Analyse
Die deskriptive Auswertung der Non-Responder fand anhand der Informationen aus den
Kassendaten statt. Die Faktoren Alter, Geschlecht und Depressionsstatus von Teilnehmern
und Nichtteilnehmern wurden deskriptiv miteinander verglichen (deskriptive Statistiken wie
oben). Informationen iiber Bildung, Familienstand oder Herkunft aus den Kassendaten

waren nicht verfiigbar.
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5 Ergebnisse

5.1 Studienkollektiv

Von insgesamt 4.053 zufillig ausgewidhlten Probanden und Probandinnen wurden 3.644

Personen zur Studienteilnahme eingeladen, die vollstindige Kontaktdaten hatten (bei 409

fehlten die Angaben der Kontaktdaten). 1.860 Teilnehmer (51 %) sandten die ausgefiillten

Fragebogen und ihr Einverstindnis zur Studie zuriick. Somit lag die Responserate wie

geplant iiber 50 %.

Letztendlich wurden in die Analyse 1.719 Teilnehmer eingeschlossen, die durch

Selbstangabe ihre Diabetesdiagnose bestitigten und ihr Einverstandnis zur Studie inklusive

Nutzung der Krankenkassendaten erteilten. In der Abbildung 3 ist der Riicklauf der

Befragung dargestellt.

n=4.053
Potenzielle Studienteilnehmer

Einladung / Rekrutierung

n=409
Fehlende Kontaktdaten

n=3.644
Eingeladene Personen
mit vollstindigen Kontaktdaten

n=911 Ablehnung der Teilnahme
n= 873 Kein Kontakt / Nie erreicht

n=1.860

Fragebogen zuriickgesendet

n=141
Unvollstdndige Fragebogen, keine
Zustimmung fiir die Teilnahme

Y

n=1.719

Analysekollektiv

Abb. 3: Flussdiagramm zur Riicklaufquote

Personen, die die Teilnahme abgelehnt oder keine Einwilligungserkldrung abgegeben haben,

oder solche, die trotz intensiver Bemiihungen nie erreicht werden konnten, werden als Non-




Responder (Nichtteilnehmer) bezeichnet. Nachfolgend werden die Merkmale des

teilnehmenden Studienkollektivs beschrieben.

5.2 Baseline-Charakteristika
Alter und Geschlecht

Von insgesamt 1.719 Studienteilnehmern (Analysekollektiv) waren 1.059 Minner (61.6 %)
und 660 Frauen (38.4 %). Das durchschnittliche Alter der Patienten lag bei 67.2 (SD 9.8)
Jahre. Die mannlichen Teilnehmer waren im Mittel mit 66.7 Jahren (SD 9.9) ein Jahr jiinger

als die weiblichen Teilnehmerinnen (67.9, SD 9.8).

Der Anteil der Ménner iiberstieg 60 % der Stichprobe. Dies ist insofern zu beriicksichtigen,

als die Variable Geschlecht einen deutlichen Einfluss auf Depressivitit haben kann.

Die Baseline-Charakteristika der gesamten Studienpopulation sind nachfolgend in der

Tabelle 13 zusammengefasst.

Herkunft, Familienstatus, Bildungsgrad

Der iliberwiegende Anteil der Befragten (88 %) gab an, seit der Geburt in Deutschland zu
leben, 12 % nicht seit der Geburt. Etwa 75 % waren verheiratet. Die restlichen 25 % der
Teilnehmer waren entweder ledig, verheiratet in Trennung lebend, geschieden oder
verwitwet. Nach eigenen Angaben lebten 79 % im Haushalt mit dem Partner zusammen und

die restlichen 21 % alleine ohne Partner.

Der Bildungsgrad wurde als Bildungsdauer zur Ermittlung des ISCED-Score berechnet, der

als Indikator fur den sozio-Okonomischen Status verwendet wurde:

ISCED-Score n (%)

<10 Jahre 363 (21%)
11-13 Jahre 985 (58%)
> 14 Jahre 358 (21%)

Tabelle 12: Bildungskategorien nach ISCED

Insgesamt hatte etwas mehr als die Hélfte der Probanden und Probandinnen (58 %) eine
Bildungsdauer, die zwischen 11 und 13 Jahren liegt. Mehr als ein Fiinftel der Teilnehmer
(21 %) konnte der hochsten Bildungskategorie zugeordnet werden (> 14 Jahre) und genauso

viele dem niedrigsten Bildungsgrad von maximal 10 Jahren.
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Typ und Dauer des Diabetes

Die mittlere Dauer des Diabetes lag im gesamten Studienkollektiv bei 10.8 Jahren (SD 8.3).
Es gab kaum Unterschiede beziiglich der Dauer der Erkrankung zwischen Mannern (10.8,

SD 8.2) und Frauen (10.9, SD 8.4).
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Abb. 4: Box-Plot Diabetesdauer

Etwa die Hélfte der Befragten hatte seit unter 10 Jahren eine Diabeteserkrankung, die andere

Halfte (49 %) mindestens 10 Jahre oder ldnger (siche Abbildung 4).

85 % der Patienten hatten nach Selbstangaben Typ 2 Diabetes, 7.8 % Typ 1 und 1 % einen
»anderen Typ* des Diabetes. Die restlichen 5.3 % der Befragten gaben an, dass sie nicht

wiissten, welchen Diabetes-Typ sie hétten.
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Variablen

Werte

Alter in Jahren - Mittelwert (SD)

Gesamt 67.2 (9.8)
Frauen 67.9 (9.8)
Ménner 66.7 (9.9)
Geschlecht (n,%)
Frauen 660 (38.4)
Minner 1.059 (61.6)
Bildungsdauer in Jahren (n, %)
=10 363 (21.0)
11-13 985 (58.0)
> 14 358 (21.0)
Diabetes-Typ (n, %)
Typ 1 135 (7.8)
Typ 2 1.462 (85.0)
andere 13 (1.0)
weil} nicht 93 (5.3)
Diabetesdauer in Jahre - Mittelwert (SD) 10.8 (8.3)
<10 Jahre 851 (51.0)
> 10 Jahre 820 (49.0)
Herkuntft (n, %)
leben seit der Geburt in Deutschland 1.513 (88.0)
leben nicht seit der Geburt in Deutschland 201 (12.0)
Familienstatus (n, %)
verheiratet 1.278 (75.0)
nicht verheiratet 434 (25.0)
Haushalt (n, %)
mit Partner 1.356 (79.0)
ohne Partner 363 (21.0)

SD: Standard Deviation =Standardabweichung

Tabelle 13: Baseline-Charakteristika des Analysekollektivs (n=1.719)

5.3 Non-Responder-Analyse

Non-Responder sind diejenigen Personen, die es abgelehnt haben, an der Studie

teilzunehmen, keine Einwilligungserklarung abgegeben haben oder solche, die nie erreicht

werden konnten. Die Non-Responder-Analyse ist notwendig, um die Stichprobenverzerrung




zu priifen. Somit war das Ziel der Non-Responder-Analyse, Merkmale zu identifizieren, die
Non-Responder von den Respondern unterscheiden. Eine Differenzierung nach
Altersgruppe, Geschlecht und Depressionsstatus sollte helfen, Bias-Aspekte zu diskutieren

(s. Abschnitt 6.3 ,,Starken und Limitationen®).

Fiir die Auswertung der Non-Responder-Stichprobe wurden die Informationen aus den
Kassendaten der Nichtteilnehmer eingesetzt. Auf Basis dieser Angaben wurden die
Merkmale Alter, Geschlecht und Depressionsdiagnose in den GK'V-Daten von Teilnehmern
und Nichtteilnehmern miteinander verglichen. Weitere Informationen iiber Bildung,

Familienstand oder Herkunft waren aus den Kassendaten nicht generierbar.

Von den 1.784 Nichtteilnehmer (entspricht 49 % der Stichprobe) wurden die oben genannten

Variablen erfasst und ausgewertet (s. Tabelle unten).

Non-Responder Responder

Variablen n=1.784 n=1.719
Alter in Jahren - Mittelwert (SD)

Gesamt 65.3 (11.2) 66.9 (9.9)

Frauen 66.7 (10.6) 67.6 (9.8)

Minner 64.2 (11.5) 66.5(9.9)
Geschlecht (n, %)

Frauen 789 (44.3) 707 (38.0)

Miénner 993 (55.7) 1153 (62.0)
Depression ®

Gesamt 292 (16.3) 303 (17.6)

Frauen 168 (21.3) 160 (22.6)

Ménner 124 (12.5) 143 (12.4)
a: Diagnose aus den Krankenkassendaten

Tabelle 14: Deskriptive Ergebnisse der Non-Responder-Analyse

Von insgesamt 1.784 Non-Respondern waren 993 Ménner (55.7 %) und 789 Frauen (44.3
%). Das durchschnittliche Alter der Nicht-Teilnehmer lag um 1,5 Jahre niedriger als bei den
Studienteilnehmern (65.3 vs. 66.9 Jahre). Die méinnlichen Non-Responder waren im Mittel
mit 64.2 Jahren (SD 11.5) 2.5 Jahre jiinger als die weiblichen Nicht-Teilnehmerinnen (66.7,
SD 10.6).

292 der Non-Responder (16.3 %) und 303 der Responder (17.6 %) hatten laut

Krankenkassendaten die érztliche Diagnose einer Depression. Weibliche Non-Responder
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und Responder wiesen einen fast doppelt so hohen Anteil an diagnostizierter Depression auf

als die minnlichen Probanden.

Zusammenfassend kann man sagen, dass die Responder im Vergleich zu den Non-
Respondern eine dhnliche alters- und geschlechtsspezifische Struktur und Priavalenz von

Depressionsdiagnosen laut Krankenkassendaten aufwiesen.

5.4 Deskription des Depressionsstatus
In diesem Abschnitt werden die Ergebnisse zum Depressionsstatus (CES-D und PHQ-9) und
anschlieend die Ergebnisse zu diabetesbezogenen Belastungen (PAID) und zur
Lebensqualitdt (SF-12) bei Patienten mit Diabetes beschrieben. Dann erfolgt die
Beschreibung der Ergebnisse zum Vergleich der Gruppen von Probanden und Probandinnen
die mit den Instrumenten identifiziert wurden. Die Vergleiche erfolgen beziiglich der
Lebensqualitit, PAID  und  soziodemographischen/soziookonomischen  sowie

diabetesbezogenen Faktoren.

54.1 CES-D
Die Kurzform-CES-D mit 15 Fragen erfragt das Auftreten von depressiven Symptomen

innerhalb einer Woche.

In die Analyse gingen 1.642 Fragebogen ein. Bei 77 Probanden und Probandinnen (4.5 %)
lagen fehlende Werte vor. Die Studien berichten iiber unterschiedliche Angaben zur
Héufigkeit von Missings: je nach Studie und untersuchten Populationen - von 45 %
(Resseguier et al. [105]) bis 13.2 % (Stein et al. [106]). Die dlteren US-Studien berichten
von 16-20 % Missings in CES-D-Untersuchungen (Kohout et al. 1993 [107], Radloff et al,
1977 [108]). Somit lag die Missingquote von 4.5 % in unserer Studie eher niedrig.

Der mittlere Summenscore fiir das Gesamtkollektiv lag bei 9.5 (SD 7.9) von 45 mdoglichen
Punkten. Abbildung 5 présentiert die Haufigkeitsverteilung der CES-D-Summenwerte in der
Studienpopulation. Als kritischer CES-D-Grenzwert wurde der von Hautzinger & Bailer et
al. (56) vorgeschlagene Cut-off-Wert von 17 angewendet. Auch Icks et al. orientierten sich
an Empfehlungen von Hautzinger & Bailer et al. und verwendeten in ihrer Arbeit einen Cut-

off Point von mindestens 17 Punkten (91).
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Abb. 5: Verteilung CES-D Summenwerten in der Studienpopulation (n=1.642)

In unserer Untersuchung fand sich bei 16.0 % (n=263) der gesamten Studienpopulation ein

Summenwert von > 17, d. h. die Anwesenheit von depressiver Symptomatik:

Geschlecht  Depressive Symptomatik Keine depressive Gesamt
Score > 17 Symptomatik
Score < 17
n (%, 95% KI) n (%)
Frauen 116 (18.6, 15.9-21.4) 508 (80.6, 73.7-83.2) 624 (100)
Mainner 147 (14.4, 12.6-16.4) 871 (85.5, 82.6-88.3) 1.018 (100)
Gesamt 263 (16.0, 14.3-17.9) 1.379 (84.0, 82.1-85.7) 1.642 (100)

Tabelle 15: Depressive Symptomatik nach CES-D (n=1.642, 77 Missings)

Wie aus der Abbildung 6 ersichtlich ist, ergaben sich fiir das Geschlecht leichte Unterschiede
in den Verteilungsmustern der CES-D-Summenwerte. Bei Frauen lagen die CES-D-Werte

etwas hoher als bei Méannern.
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Abb. 6: Verteilung CES-D Summenwerte nach Geschlecht (n=1.642)

Eine Untersuchung von Hermanns et al. mit einer klinikbasierten Stichprobe von iiber 400
Menschen mit Diabetes zeigte, dass 14.1 % der Teilnehmer einen erhohten CES-D-
Depressions-Score > 23 aufweisen (10). Auch Khamseh et al (2011) (87) empfehlen einen
Schwellenwert von 23, um eine klinisch relevante depressive Symptomatik (,,Major
Depression®) bei Menschen mit Diabetes zu detektieren. Daher wurden in der vorliegenden
Arbeit Cut-offs von 23 und als alternativer Schwellenwert 25 gewihlt. Die Ergebnisse der

unterschiedlichen Cut-off-Scores werden in Tabelle 17 zusammengefasst.
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CES-D Scores*
Variablen CES-D CES-D CES-D CES-D
0-16** 17-22 23-24 25-45
n=1.379 (84%) n=133 (8.1%) n=33 (2.1%) n=97 (5.9%)
Alter in Jahren - Mittelwert (SD) 67.6 (9.7) 66.6 (9.06) 63.6 (9.8) 61.0 (11.5)
Geschlecht n (%) (n=1.642, 77 Missings)
Frauen 508 (36.8) 59 (44.4) 12 (36.4) 45 (46.3)
Minner 871 (63.2) 74 (55.6) 21 (63.6) 52 (53.7)
Bildungsdauer in Jahren n (%) (n=1.632, 10 Missings)
<10 270 (19.7) 39 (29.5) 8(24.2) 30 (31.0)
11-13 801 (58.5) 65 (49.2) 18 (54.5) 54 (56.0)
>14 299 (21.8) 28 (21.2) 7(21.2) 13 (13.4)
Familienstatus n (%) (n=1.635, 7 Missings)
verheiratet 1.064 (77.5) 89 (67.4) 17 (51.5) 62 (64.0)
nicht verheiratet 309 (22.5) 43 (32.6) 16 (48.5) 35(36.0)
Haushalt n (%) (n=1.641, 1 Missings)
mit Partner 1.121 (81.3) 96 (72.2) 19 (57.6) 69 (71.1)
Ohne Partner 257 (18.7) 37 (27.8) 14 (42.4) 28 (28.9)
Herkunft n (%) (n=1.638, 4 Missings)
seit der Geburt in Deutschland 1.237 (89.9) 114 (85.7) 25 (75.8) 75 (78.1)
nicht seit der Geburt in Deutschland 139 (10.1) 19 (14.3) 8(24.2) 21(21.9)
Diabetes-Typ n (%)
Typ 1 105 (8.2) 11 (9.0) 1(3.1) 15 (16.7)
Typ 2 1.181 (91.8) 111 (91.0) 31 (96.9) 75 (83.3)
Diabetesdauer in Jahre, Mittelwert (SD)
| 11.1 (8.2) | 1874 | 8147 | 114@8.1)
PAID-Score n,% (n=1.573, 69 Missings)
= 3.2 . . 1.175 (88.6) 58 (45.7) 8 (28.6) 18 (20.0)
geringe bis mélige Belastung
33-38
mittlere bis hohe Belastung 55(4.2) 15(11.8) 20D 229
>39
sehr hohe Belastung 96 (7.2) 54 (42.5) 18 (64.3) 72 (78.0)
SF-12, Mittelwert mit 95% KI (n=1.498, 144 Missings)
KSK 432 33.6 31.0 31.9
(42.1-44.5) (31.5-35.9) (29.8-33.4) (30.0-34.0)
PSK. 52.8 38.6 35.6 323
(51.3-53.9) (36.7-40.2) (31.8-37.7) (30.8-34.2)

*Gesamt-CES-D Score liegt zwischen 0-45; ** CES-D 0-16=ohne depressive Symptome; *** overall Tests

a: Kruskal-Wallis Test, b: Chi-squarer Test. KSK=korperliche Summenskala; PSK=psychische Summenskala (hohe
Werte stellen eine bessere Lebensqualitit dar).

Tabelle 16: Charakteristika der Gruppen, die mit unterschiedlichen CES-D-Scores (0-16, 17-22, 23-24
und 25-45 identifiziert wurden (n=1.642)

Es ergaben sich Altersunterschiede in den verschiedenen CES-D-Gruppen (Tabelle 16).
Unterschiede waren auch beziiglich der Bildungsdauer, Familienstatus, Partnerschaft und
der Herkunft. Diabetesbezogene Variablen (Typ und Dauer des Diabetes) spielten im
Vergleich keine Rolle. Weitere Details konnen der Tabelle 16 entnommen werden. Bei der

Betrachtung der Lebensqualitit zeigten sich die PSK-Werte in der Gruppe ohne depressive
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Symptome (CES-D 0-16) um ca. 20 und die KSK-Werte um 10 Punktwerte hoher als in den

depressiv identifizierten Gruppen.

Die Unterschiede zwischen den CES-D-Gruppen waren auch fiir den PAID festzustellen.
Wie Abbildung 7 zeigt, waren in den Gruppen-CES-D 23-24 und > 25 — 64.3 % bzw. 78 %
— mit sehr starker PAID-Belastung iiber 39 Punkten (Abbildung 7). In der Gruppe ohne
depressive Symptome (CES-D 0-16) fanden sich erwartungsgemal iiber 88 % der Patienten

mit geringer bis méBiger Belastung.

100
% 88,6
P<0.0001

80 1| 78

70 4— 64,3
g 60 +—
] 4 45,7
N 50 g 425 PAID= 32
o 0 +— — PAID 33-38

0 0 28,5 W PAID2 39

20
20+
11,8
10 | 4072 71 2
0 - . .
0-16 17-22 23-24 25-45
CES-D Scores

Abb. 7: Gruppenvergleich der CES-D-indizierten Personen mit Depressionsstatus fiir unterschiedliche
PAID-Schweregrade (nicht adjustiert)

54.2 PHQ-9

In die Auswertung der PHQ-9-Skala gingen 1.693 Teilnehmer ein, die die PHQ-9-Fragen
vollstindig beantwortet haben. Die Missingquote lag mit 26 Fragebdgen bei 1.5 % im
niedrigen Bereich. Der mittlere Score fiir das gesamte Kollektiv der Studienteilnehmer
betrug 5.3 (SD 4.7) auf der Gesamtskala von 0 bis 27 mdglichen Punkten. Von insgesamt
1.639 Teilnehmer wiesen 104 (entsprechend 6.1 %, 95 % KI 5.1-7.4) Symptomatik einer
Major Depression, 146 (8.6 %, 95 % KI17.3—10.1) eine subklinische depressive Symptomatik
und die restlichen 1.443 (85.2 %, 95 % KI 83.5-86.9) keine depressive Symptome auf (siche
Tabelle 15). Insgesamt konnten 250 Teilnehmern anhand der PHQ-9 identifiziert werden.
Somit betrigt die Privalenz der depressiven Symptomatik in diesem Studienkollektiv 14.8
% (95 % KI 13.1-16.5). Tabelle 17 stellt die Ergebnisse dar.
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D i tomatik

epressive Symptomati N (%) 95 % KI
Major depressive Symptomatik 104 (6.1) 5174
Andere (subklinische) depressive
Symptomatik 146 (8.6) 7.3-10.1

t

Gesam 250 (14.8) 13.11-16.5
Keine depressive Symptomatik 1.443 (85.2) 83.5-86.9

Tabelle 17: Depressionsstatus gemifl PHQ-9 (n=1.693, 26 Missings)

Es zeigte sich, dass in dieser Studie bei jeder sechsten Frau (15.6 %) und bei jedem siebten
Mann (13.9 %) mit Diabetes anhand PHQ-9 eine depressive Symptomatik identifiziert
wurde. Somit ergaben sich keine Unterschiede zwischen Ménnern und Frauen in den

Verteilungsmustern der PHQ-9-Summenwerte.

Geschlecht  Depressive Symptomatik Keine depressive Gesamt
(major and subklinische Symptomatik
Depression)
n (%, 95% KI) n (%)
Frauen 103 (15.6, 12.9-18.6) 541 (84.4, 82.1-86.6) 644 (100)
Mainner 147 (13.9, 11.9-16.1) 902 (86.1, 83.3-87,6) 1.049 (100)
Gesamt 250 (14.8, 13.11-16.5) 1.443 (85.3, 83.5-86.9) 1.693 (100)

Tabelle 18: Depressive Symptomatik nach PHQ-9 (n=1.693, 26 Missings)

5.5 Deskription zu diabetesbezogenen Belastungen (PAID) und zur
Lebensqualitiit (SF-12)

5.5.1 PAID
Zunichst erfolgt die Beschreibung der deskriptiven Ergebnisse von diabetesbezogener
Belastung (PAID-Skala) im gesamten diabetischen Kollektiv. Des Weiteren erfolgt die
Beschreibung der Ergebnisse der PAID-Skala im Zusammenhang mit der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt (SF-12).
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Wie bereits oben beschrieben wurde, gelten flir die Bewertung der Belastung durch den

Diabetes folgende PAID-Cut-off-Werte nach Polonsky et al. und Welch et al. (109, 114):

o <32 Punkte mit geringer bis méBiger Belastung,
o 33-38 Punkte mit mittlerer bis hoher Belastung und

o > 39 Punkte mit sehr hoher Belastung.

Bei der Berechnung des Summenscores wurden 1.620 befragte Probanden und Probandinnen
einbezogen, die alle Fragen vollstindig (ohne fehlende Werte) beantwortet haben. Das
Anzahl der Fragebogen mit Missings im PAID belduft sich auf 99 Teilnehmer und lag somit
mit 5.7 % in einem angemessenen Bereich. Je nach Stichprobe wird {iber eine Responserate
von 81% - 96% berichtet (niederldndische Stichprobe: 81%, englische Stichprobe: 96%)
(82).

Im Gesamtkollektiv lag der mittlere Summenscore bei 19.2 (SD 17.7) von 0 bis 100
moglichen Punkten. Insgesamt bei exakt 80 % der Befragten (totale Population, Tabelle 19).

konnte eine geringe bis méfBige Belastung mit dem maximalen Wert von 32 Punkten
identifiziert werden. Im moderaten Bereich zwischen 33 und 38 Punkten befanden sich 5 %,
die restlichen 15 % konnten als sehr hoch belastet mit mindestens 39 Punktwerten

identifiziert werden.

PAID Gesamtpopulation

Cut-off
n (%)
<32
geringe bis miBige Belastung 1.297 (80.0)
33-38 75 (5.0)
mittlere bis hohe Belastung
>39
sehr hohe Belastung 248 (15.0)

Tabelle 19: PAID -Cut- Offs fiir gesamte Studienpopulation (n=1.620, 99 Missings)

Wie aus die Abbildung 8 ersichtlich wird, verteilen sich die PAID-Summenwerte relativ
dhnlich auf beide Geschlechter. Nun fillt auf, dass bei einem hoheren Anteil von Frauen als

Minnern (17.3 % vs. 14.1 %) eine sehr hohe Belastung (PAID > 39) identifiziert wurde.
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Abb. 8: Verteilung PAID Summenwerten nach Geschlecht (Prozente bezogen auf das Gesamtkollektiv
n=1.620)

5.5.2 SF-12
Die gesundheitsbezogene Lebensqualitit (HRQoL) wurde bei der Befragung anhand des
,»12-item short form measure of health status* (SF-12) erhoben. Die Auswertung der Daten
wurde entsprechend der Beschreibung in Abschnitt 4.3 vorgenommen. Es konnten n=1.532
SF-12-Fragebogen ausgewertet werden, die keine fehlenden Werte aufwiesen. Somit lag der
Missinganteil von 10.8 % in einem vergleichbaren Rahmen wie andere Studien (siehe
Abschnitt Diskussion). Laut Morfeld et al. (95) lag fiir die deutsche Version des SF-12 in
seinen Studien der Anteil der Missings bei 21 %. Die Autoren berichtet auch, dass in der
Studie von Lang et al. (115) die SF-12 fiir 17.5% der Befragten aufgrund unvollstiandiger

Antworten nicht auswerten werden konnten.

Wie im Abschnitt 4.3 bereits beschrieben, werden die Ergebnisse separat fiir ,,korperliche®
und ,,psychische Gesundheit (KSK =korperliche Summenskala;, PSK = psychische
Summenskala) dargestellt. Im ersten Schritt werden die Ergebnisse der Summenscores fiir

die gesamte Stichprobe beschrieben.

Fiir die Gesamtpopulation lag der mittlere Summenscore fiir KSK bei 41.6 (95 % KI 41.0—
42.1) von 0 bis 100 moglichen Punkten. Wobei das Minimum 12.7 und das Maximum 61.3
Punkte betrugen (Tabelle 20). Der Summenwert fiir PSK erreichte 50.1 (95 % KI 49.5—

50.6) mit einem minimalen Wert von 18.6 und einem maximalen Wert von 70.1.
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SF-12 Total Population
N=1.532*%
KSK*
Mean (95% KI) 41.6 (41.0-42.1)
Min 12.7
Max 61.3
PSK"
Mean (95% KI) 50.1 (49.5-50.6)
Min 18.6
Max 70.1
*n=187 Missings; a: korperliche Summenskala; b:
psychische Summenskala

Tabelle 20: Korperliche und psychische Summenskala der SF-12 fiir die Gesamtpopulation

5.6 Gegeniiberstellung der Ergebnisse zum Depressionsstatus anhand von PHQ-
9 und CES-D

In der Studie wurden zwei Instrumente (PHQ-9 und CES-D) zur Ermittlung des
Depressionsstatus angewendet. Abbildung 9 stellt zunidchst die Ergebnisse zum
Depressionsstatus von beiden Instrumenten fiir fiinf Gruppen mit depressiven Symptomen
gegeniiber: anhand von PHQ-9- und CES-D-positive Probanden und Probandinnen im
Gesamtkollektiv, ausschlieBlich durch PHQ-9 (,,nur PHQ-9) oder ausschlieBlich durch
CES-D (,,nur CES-D*) und anhand beider Instrumente gleichzeitig ermittelten Probanden

und Probandinnen mit Depressionsstatus.

Abb. 9: Depressionsstatus anhand von PHQ-9- und CES-D (die Relationen der Teilfléichen
untereinander entsprechen nicht den Relationen zwischen den Priivalenzen)
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Aus Abbildung 9 wird ersichtlich, dass 9.7 % (n=159) der Teilnehmer mit beiden
Instrumenten gleichzeitig (PHQ-9 und CES-D=beide) als depressiv identifiziert wurden.

In den folgenden Abschnitten werden die drei disjunkten Gruppen (,,nur PHQ-9%, , nur CES-
D* und ,,beide*) gegeniibergestellt und beziiglich PAID, SF-12 sowie der assoziierten
Faktoren (Alter, Geschlecht, Bildungsdauer, Familienstand, Partnerschaft im Haushalt,
Herkunft, Typ und Dauer des Diabetes) mit der Gruppe ohne depressive Symptome
verglichen. Die adjustierten Ergebnisse der Regressionsanalysen werden nachfolgend

présentiert.

5.6.1 Deskriptiver Vergleich der Populationen
Die deskriptiven Ergebnisse der Gegeniiberstellung von unterschiedlichen Populationen mit

und ohne depressive Symptome sind in Abschnitt 5.4 zusammengefasst.

Im Vergleich sind keine Unterschiede zwischen den Gruppen beziiglich des Geschlechtes,
des Diabetestyps und der Diabetesdauer festzustellen. In Bezug auf Alter und
sozioOkonomische Kovariablen Bildungsdauer, Familienstatus, Haushalt und Herkunft

unterschieden sich die Gruppen im deskriptiven Vergleich.
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Variablen Beide negativ Nur Nur Beide positiv

PHQ-9- und CES- PHQ-9-positiv CES-D-positiv PHQ-9- und
D n=82 n=104 CES-D
n=1290 n=159
Alter in Jahren,
Mittelwert (SD) 67.6 (9.7) 68.0 (10.0) 65.7 (9.4) 63.2 (11.0)
Geschlecht (n, %) (n=1.635, 7 Missings)
Frauen 472 (36.6) 31 (38) 47 (45.2) 69 (43.4)
Maénner 818 (63.4) 51 (62) 57 (54.8) 90 (56.6)
Bildungsdauer in Jahren, n (%) (n=1.625, 17 Missings)
<10 245 (19.1) 23 (28.4) 35 (34.0) 42 (26.4)
11-13 752 (58.7) 44 (54.3) 48 (46.6) 89 (56.0)
>14 285 (22.2) 14 (17.3) 20 (19.4) 28 (17.6)
Familienstatus n (%) (n=1.628, 14 Missings)
verheiratet 1.003 (78.1) 58 (71.6) 70 (68.0) 98 (61.6)
nicht verheiratet 282 (21.9) 23 (28.4) 33 (32.0) 61 (38.4)
Haushalt n (%) (n=1.634, 8 Missings)
mit Partner 1.055 (81.8) 63 (76.8) 75 (72.1) 109 (68.5)
ohne Partner 234 (18.2) 19 (23.2) 29 (27.9) 50 (31.5)
Herkunft n (%) (n=1.631, 11 Missings)
1.1 4 . . 12 4
seit der Geburt in 63 (90.4) 68 (83.0) 87 (83.6) 7 (80.4)
Deutschland
nicht seit der Geburt 124 (9.6) 14 (17.0) 17 (16.4) 31 (19.6)

in Deutschland
Diabetes-Typ n (%) (n=1.525, 117 Missings)

Typ 1 96 (8.0) 8 (10.1) 9 (9.6) 18 (12.0)
Typ 2 1.112 (92.0) 65 (89.0) 85(90.4) 132 (88.0)
Diabetesdauer in Jahre, Mittelwert (SD)
| 11.1 (8.2) 11.5 (7.7) 12.0 (8.3 10.7 (6.8)
PAID-Score n (%) (n=1.566, 76 Missings)
<32
geringe bis maBige 1.129 (90.5) 41 (57.7) 37 (37.0) 47 (32.0)
Belastung
33-38 8 (11.3) 14 (14.0) 5(3.4)
mittlere bis hohe 46 (3.7)
Belastung
>39 73 (5.9) 22 (31.0) 49 (49.0) 95 (64.6)
sehr hohe Belastung
SF-12 Mittelwert, 95% KI
KSK 439 314 35.0 31.0
(42.8-44.2) (29.5-33.6) (33.1-37.0) (29.7-32.5)
53.5 40.3 40.2 32.8
PSK (52.9-54.8) (38.4-42.5) (38.7-41.8) (31.6-34.1)

Tabelle 21: Vergleich der Populationen mit und ohne depressive Symptomatik gemiafi PHQ-9 (n=1.693)
und CES-D (n=1.642)
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Altersunterschiede

Das durchschnittliche Alter der Teilnehmer, die mittels beider Instrumente (PHQ-9 und
CES-D) gleichzeitig als nicht depressiv identifiziert wurden, lag bei ca. 67.6 Jahren (s.
Tabelle 21). Am éaltesten waren die Teilnehmer, die nur durch PHQ-9 als depressiv
identifiziert wurden (68.0 Jahren (SD 10.0). Mit 63.2 Jahren am jiingsten war die Gruppe,
die anhand beider Instrumente positiv getestet wurde. Die CES-D-positiven Personen

waren mit 65.8 (SD 9.4) um 2.2 Jahre jiinger. Diese Altersunterschiede waren nicht grof3.

Des Weiteren unterscheiden sich die Gruppen hinsichtlich der diabetesbezogenen
Belastung (PAID) und der Lebensqualitit (KSK und PSK) im nicht-adjustierten
Vergleich zwar voneinander, die Unterschiede zwischen den CES-D- und den PHQ-9-

positiven Gruppen lagen allerdings im moderaten Bereich.

PAID

Am stérksten sichtbar waren die Unterschiede zwischen den Gruppen beziiglich einer
sehr hohen Belastung (Abbildung 10). Wihrend sich in der PHQ-9-positiv getesteten
Gruppe 31 % und in der CES-D-positiven Gruppe 49 % der schwer belasteten Probanden
und Probandinnen fanden, wiesen 64.6 % der Befragten einen PAID >39 in der

gemischten Gruppe (PHQ-9- und CES-D-positiv) auf.

In den CES-D-Gruppen mit den Scores 23—-24 und 25-45 fand sich der hochste Anteil der
schwer belasteten Teilnehmer (64.3—78 %). In der Gruppe ohne depressive Symptomatik
konnten fast 6 % der Probanden und Probandinnen mit dem PAID > 39 (sehr stark
belastet) identifiziert werden. Abbildung unten fasst die PAID-bezogenen Ergebnisse fiir

alle Gruppen zusammen.
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Abb. 10: PAID bei den Probanden und Probandinnen, die mit unterschiedlichen Instrumenten
(Scores) identifiziert wurden

Auffillig war, dass in der Gruppe ,,nur PHQ-9-positiv* fast 58 % der Teilnehmer eine
geringe Belastung (PAID< 32) zeigten. In der Gruppe der nur CES-D-positiven
Teilnehmer fanden sich 37 % mit dem PAID <32 (Abbildung 10).

Lebensqualitdit

Fiir die Lebensqualitit zeigten sich deskriptiv relevante Unterschiede zwischen den
verschiedenen Depressionsgruppen. Wihrend die PSK-Werte in nur PHQ-9- und nur
CES-D-positiven Gruppen in einem &dhnlichen Bereich lagen (PHQ-9 = 40.3; CES-
D =40.2), waren diese bei den Probanden und Probandinnen, die anhand von beiden
Fragebogen als depressiv getestet wurden, auf einem Niveau von 32.8 Punkten. Wobei
laut Fachliteratur der 3-5 Punkte-Unterschied als klinisch relevant angesehen wird (siehe

Abschnitt Datenerhebung/Relevanzbeurteilung (100, 103, 104)).

Die Abbildung 11 wunten prisentiert die auf die Lebensqualitit bezogenen
Gruppenunterschiede, wobei vier unterschiedliche CES-D-Cut-offs (0-16, 17-2, 23-24
und 25-45) berticksichtigt wurden. Es ist ersichtlich, dass der PSK-Wert in der CES-D-
0—16-Gruppe um beinahe 20-Punkte hoher lag als in der CES-D-25-45-Gruppe (52.8 vs.
32.3); die KSK-Differenz lag bei 10 Punkten (43.2 vs. 32.3) ebenso im relevanten

Bereich.
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Abb. 11: Gruppenunterschiede fiir die Lebensqualitit (SF-12-Werte)

5.6.2 Ergebnisse der Regressionsanalysen
In diesem Abschnitt werden die Ergebnisse der Regressionsmodelle zur Assoziation
zwischen Depressionsstatus und PAID bzw. Lebensqualitit adjustiert fiir die Kovariablen

dargestellt.
Assoziation der Depressionsstatus mit PAID

Wie im Methodenteil bereits beschrieben (Abschnitt 4.4), wurde der PAID in der
Regressionsanalyse entsprechend der Empfehlungen der Fachliteratur [105, 103] als
stetige Variable in einem generalisierten linearen Modell (Gamma-Regression),
ausgewertet. Tabelle 22 stellt die Ergebnisse mit dem PAID als Zielvariable dar. Es wird
deutlich, dass sich die positiv-getesteten Personen (alle Gruppen) signifikant von der
Population ohne depressive Symptomatik bezogen auf den PAID unterscheiden. Der
mittlere PAID-Summenwert in der Gruppe ,,beide positiv*“ lag um den Faktor 2.74 hoher
(,,schlechter”) im Vergleich zur Gruppe ohne depressive Symptomatik. In der ,,nur CES-
D positive-Gruppe* war dieser Faktor um 2.35 und in der ,,nur PHQ-9 positiven-Gruppe*

um 1.72 hoher als bei Personen ohne depressive Symptomatik.
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Kovariablen Mittlerer 95% KI p-Wert
Schitzwert/
PAID-Ratio
Depressionsstatus™®
beide positiv 2.74 2.400 3.134 <0.0001
nur CES-D 2.35 2.010 2.762 <0.0001
positiv
nur PHQ-9 1.72 1.431 2.078 <0.0001
positiv
*Referenzgruppe ohne depressive Symptomatik

Tabelle 22: Generalisiertes Lineares Modell (Gamma-Regression) zu PAID in den Gruppen mit
unterschiedlichem Depressionsstatus

Im Regressionsmodell nach Adjustierung flir die Kofaktoren zeigte sich, dass der
mittleren PAID-Summenwert in der Gruppe ,,beide positiv* um Faktor 2.37 (1.91-2.93)
signifikant hoher (,,schlechter*) war als in der Gruppe ohne depressive Symptomatik. Die
,»hur CES-D positive-Gruppe und die ,,nur PHQ-9 positive-Gruppe™ zeigten
dementsprechend um 2.28 bzw. 1.50-fach groBeren PAID-Summenwert als Probanden
und Probandinnen, die keine depressiven Symptome aufwiesen. Die Kovariable Herkunft
wies einen signifikanten Zusammenhang mit PAID auf: die Probanden und
Probandinnen, die in Deutschland geboren wurden, signifikant weniger durch Diabetes
beeintrachtigt waren, als nicht in Deutschland geborene Teilnehmende (PAID-Ratio: 0.77
(0.62-0.96). Beziiglich anderen Kovariablen waren die Unterschiede zwischen
unterschiedlichen Depressionsgruppen und PAID klein (siehe Abschnitt 5.5.1).
Insgesamt wird deutlich, dass die Adjustierung fiir die Kovariablen nicht grundlegend die

Zusammenhédnge dndert.
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Mittlerer Schiitzwert p-Wert
Kovariablen PAID-Ratio
mit 95% KI

Depressionsstatus
(Referenz: ohne depressive Symptomatik)

beide positiv 2.37(1.91-2.93) <0.0001
nur CES-D positiv 2.28(1.75-2.96) <0.0001
nur PHQ-9 positiv 1.50 (1.10-2.04) 0.0089
Alter (pro Jahr) 0.99 (0.98-1.00) 0.063
Geschlecht 0.97 (0.85-1.11) 0.733

(méannlich vs. weiblich)

Bildungsdauer (Jahre; Referenz: > 14 Jahre)

<10 vs. > 14 Jahre 0.95 (0.78-1.17) 0.678
11-13 vs. > 14 Jahre 1.01 (0.85-1.18) 0.817
Familienstand (verheiratet vs. 0.93 (0.71-1.21) 0.615

nicht-verheiratet)

Haushalt (ohne Partner vs. 0.90 (0.67-1.19) 0.477
mit Partner)

Herkunft (seit der Geburt in 0.77 (0.62-0.96) 0.022
Deutschland vs. nicht seit der Geburt

in D)

Typ 1 vs. Typ 2 0.95 (0.74-1.21) 0.714
Diabetesdauer (pro Jahr) 1.00 (0.99-1.01) 0.233

Tabelle 23: Generalisiertes Lineares Modell (Gamma-Regression) zu PAID in den Gruppen mit der
Adjustierung fiir die Kovariablen

Assoziation der Depressionsstatus mit der Lebensqualitit (Abhéngige Variable: die
Lebensqualitét (als stitige Variablen); Unabhédngige Variablen: Depressionsstatus vs.

keine Depression (Referenzgruppe).

Abschnitt 5.5.2 stellt die Ergebnisse der Multiple lineare Regression mit dem KSK bzw.
PSK. Aus der Tabelle geht hervor, dass sich die positiv-getesteten Personen (alle

Gruppen) sowohl im KSK als auch im PSK signifikant zu der Population ohne depressive
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Symptomatik unterscheiden. Diese Unterschiede waren fiir alle Gruppen mit mindestens

8.9 bis zum 20.7 Punkten klinisch relevant.

Des Weiteren wird deutlich, dass der mittlere psychische Summenwert der Gruppe ohne
depressive Symptomatik um iiber 10 Punkte hoher geschétzt wird als ihr mittlerer
korperlicher Summenwert (PSK = 53.47; KSK: 43.91). Die mittlere Differenz
(Parameterschétzer) in der Gruppe ,,Beide positiv“ (vs. ohne Depression) war stirker

ausgepragt auf der PSK mit bis zu 20.7 Punkten als auf der KSK (bis zu 12.85 Punkten).

KSK PSK

Depressions- Parameter KI p-Wert | Parameter KI p-Wert
Status* -schiitzer -schiitzer
Beide positiv -12.85 -14.57 - < 0,001 -20.71 -22.08 - < 0,001

11.13 19.34
nur CES-D -8.95 -10.99 -6.89 | < 0,001 -13.26 -14.89 - < 0,001
positiv 11.63
nur PHQ-9 -12.48 -14.92 - < 0,001 -13.18 -15.13 - < 0,001
positiv 10.03 11.24
*Referenzgruppe ohne depressive Symptomatik

Tabelle 24: Multiple lineare Regression zur Lebensqualitiit in den Gruppen mit unterschiedlichem
Depressionsstatus

Die Ergebnisse des um die Kovariablen erweiterten Regressionsmodells wurden in und
auch relevanten Zusammenhang mit der korperlichen und psychischen Dimension der

Lebensqualitét auf.

separat fiir KSK und PSK dargestellt. Adjustierung fiir die Kovariablen weist in diesem
Modell jede der drei Gruppen von Probanden und Probandinnen mit einer depressiven
Symptomatik im Vergleich zu der Gruppe ohne depressive Symptomatik einen
signifikanten und auch relevanten Zusammenhang mit der korperlichen und psychischen

Dimension der Lebensqualitét auf.
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KSK PSK

Kovariablen Parameter KI p-Wert | Paramete KI p-Wert
-schiitzer r-schitzer
Depressionsstatus (Referenz: ohne depressive
Symptomatik)
Beide positiv -13.55 -16.08; - <0.001 -19.88 | 22.00;-17.77| < 0.001
11.03

nur CES-D positiv -9.71 -12.70;-6.72 | <0.001 -12.07 -14.57;-9.56 | <0.001
nur PHQ-9 positiv -12.70 -16.46; -8.95 | <0.001 -12.32 -15.46;-9.17 | <0.001
Alt Jah

er (pro Jahr) 018 | -0.26;-0.098 | <0.001 | 0.028 | -0.042;0.097 | 0.43
Geschlecht
(ménnlich vs. 1.03 0.24;1.82 0.0099 0.35 -0.305; 1.010 | 0.293
weiblich)
Bildungsdauer (Jahre; Referenz: > 14 Jahre)
<10 vs. > 14 Jahre -0.55 -1.85;0.74 0.4011 -0.96 -2.052;0.119 | 0.081
11-13 vs. > 14 0.49 -0.48; 1.47 0.32 0.47 -0.34;1.29 0.256
Jahre
Familienstand
(verheiratet vs. 0.053 -1.48; 1.54 0.972 0.005 -1.26; 1.27 0.993

nicht-verheiratet)

Haushalt (ohne
Partner vs. mit
Partner)

-0.48 -1.87;1.39 0.773 -0.703 -2.068; 0.661 0.312

Herkunft (seit der
Geburt in
Deutschland vs.
nicht seit der
Geburt

inD.)
Diabetes-Typ 2 vs.
Typ 1
Diabetesdauer pro
Jahr

*Referenzgruppe ohne depressive Symptomatik

-0.26 -1.419; 0.89 0.657 0.69 -0.283; 1.656 | 0.165

-2.44 -5.39;-0.519 | 0.106 1.74 -10.99; 2.51 0.169

-0.13 -0.22; -0.038 | 0.005 0.017 -0.059; 0.09 0.169

Tabelle 25: Multiple lineare Regression zur Lebensqualitiit in den Gruppen mit der Adjustierung fiir
die Kovariablen
Die Differenzen der drei Gruppen mit unterschiedlichem Depressionsstatus im Vergleich
zur Gruppe ohne depressive Symptomatik waren allerdings durch die Einfiihrung der
Kovariablen in das Modell stirker ausgeprédgt. So war die ,,Beide-positiv*“-Gruppe nach
Adjustierung fiir alle Kovariablen mit einer um — 13.55 Punkte, die Gruppe ,,Nur CES-
D-positiv mit einer um — 9.71 Punkte und die ,,Nur PHQ-9 positiv*‘-Gruppe mit einer

um — 12.70 Punkte schlechteren korperlichen Lebensqualitét assoziiert.
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6 Diskussion und Schlussfolgerungen

In diesem Kapitel erfolgt eine Diskussion der Ergebnisse dieser Arbeit vor dem
Hintergrund der aktuellen Literatur. Dabei wird besonderes Gewicht auf den Vergleich
der Gruppen mit Depressionsstatus (gemessen anhand von CES-D und PHQ-9) unter
Berticksichtigung diabetesbezogener Belastungen und der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitdt gelegt. Dabei soll diskutiert werden, ob und welche ,relevanten®

Patientengruppen mit den angewendeten Instrumenten identifiziert wurden.

6.1 Gegeniiberstellung von PHQ-9 und CES-D
Fir die Ermittlung des Depressionsstatus stehen zahlreiche etablierte
Erhebungsinstrumente  zur  Verfligung, deren Ergebnisse jedoch aufgrund
unterschiedlicher Skalierung nicht direkt verglichen werden konnen [110]. Aus diesem
Grund ist die Vergleichbarkeit der verschiedenen Studien zu Erfassung von Depression
bei Patienten mit Diabetes aus methodischen Griinden grundsitzlich schwierig. Hinzu
kommt noch die Problematik, dass Menschen mit Diabetes an mehreren somatischen
bzw. psychischen Erkrankungen leiden kénnen und die einzelnen Komorbidititen sich
gegenseitig beeinflussen konnen. Dieser Zustand kann zu Wechselwirkungen oder
Interaktionen zwischen dem Diabetes und einer psychischen Stérung fiihren (116). Auch
die korperlichen Beeintrachtigungen bei Menschen mit somatischen Erkrankungen wie

Diabetes konnen die Schweregrade der Depression erh6hen (53).

In der vorliegenden Studie finden sich fiir beide Instrumente (PHQ-9 oder CES-D)
vergleichbare Priavalenzen zur depressiven Symptomatik. Es konnte gezeigt werden, dass
9.7 % der untersuchten Probanden und Probandinnen mit beiden Instrumenten depressiv

getestet wurden. Der Rest verteilt sich auf die nur mittels einer der beiden Instrumente

erfassten Teilnehmer (s. Abbilddung 9, Seite 50).

Die Ergebnisse unserer Untersuchung zeigten, dass unterschiedliche Probanden und
Probandinnen anhand von CES-D und PHQ-9 identifiziert werden konnten. Dies kann
moglicherweise aus der Breite der abgefragten Symptomatik in den 20 CES-D-Items
resultieren. Dariiber hinaus enthélt die CES-D, wie oben bereits erwdhnt, einige
somatische Komponenten. Die Faktorenanalyse von Radloff et al. zeigte, dass hinter den
Primérfaktoren im CES-D-Konstrukt ein Generalfaktor ,,depressiver Stimmung* steckt

(58). AuBlerdem, berichten die Studien (s. Abschnitt 4.3) iiber die hohe Akzeptanz der
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CES-D bei den Befragten, da im Gegensatz zu PHQ-9, in CES-D keine Fragen nach

Todesgedanken oder Suizid gestellt werden.

Nun stellte sich die Frage, wie die Patienten mit unterschiedlichen Ergebnissen

charakterisiert werden konnen.

6.2 Zusammenhang zwischen Depression, PAID und Lebensqualitiit
Die Ergebnisse der Gegeniiberstellung der Gruppen nach Depressionsstatus zeigte, dass
die Gruppen im PAID Unterschiede aufweisen (siehe Abschnitt 5.5). So wurden bei der
Gruppe ,,nur CES-D-positive* und ,,beide positive“-Gruppen Patienten mit iiber 2-fach
und in der Gruppe ,,nur PHQ-9 positive* mit 1.5-fach (bzw. 1.72-fach nach Adjustierung)
signifikant hoherem mittlerer PAID-Score, im Vergleich zur Gruppe ohne depressive

Symptomatik, beobachtet.

Beziiglich der Lebensqualitit, konnten insbesondere fiir die psychische Dimension
relevante Unterschiede zwischen den Gruppen gefunden werden. So wurden in der ,,beide
positive* Gruppe, Patienten schlechtere psychische Lebensqualitit (PSK) beobachtet (mit
tiber 20-Punkten), als in der Gruppe ohne depressive Symptomatik. Auch, in der ,,nur
CES-D positiv“ und ,,nur PHQ-9 positiv* Gruppen konnten Probanden und Probandinnen
mit tiber 13-Punkten signifikant schlechtere PSK-Score beobachtet werden als bei
Teilnehmer ohne depressive Symptome. Dieser Unterschied kann als klinische relevant

eingestuft werden.

Die Differenzen der drei Gruppen mit unterschiedlichem Depressionsstatus im Vergleich
zur Gruppe ohne depressive Symptomatik waren allerdings durch die Einfithrung der
Kovariablen in das Modell geringer ausgeprégt als im unadjustierten Modell, obwohl die
Werte doch groBer lagen. So war die ,,Beide-positiv-Gruppe nach Adjustierung fiir alle
Kovariablen mit einer um — 13.55 Punkte, die Gruppe ,,nur CES-D-positiv‘ mit einer um
— 9.71 Punkte und die ,,Nur PHQ-9 positiv‘-Gruppe mit einer um — 12.70 Punkte

schlechteren korperlichen Lebensqualitét assoziiert.

In berichteten Studien wurden bisher die unterschiedlichen Instrumenten-Scores validiert

und die Assoziationen (konvergente Validitét) zwischen den Fragebogen untersucht.

In der Studie von Zhang et al. wurden beziiglich Depressionspriavalenzen (beide

Instrumente, CES-D und PHQ-9 = 9.7%) &hnliche Ergebnisse wie in unserer Studie

gefunden (88). Die Autoren vergleichen allerdings nicht die CES-D- und PHQ-9-
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Gruppen miteinander, sondern nur innerhalb eines Instrumentes (CES-D Scores < 21 vs.
> 21 und PHQ-9 Scores < 7 vs. > 7). Die Studie von Zhang et al. validierte CES-D und
PHQ-9 und fand lediglich (nicht-adjustierte) signifikante Unterschiede fiir die PHQ-9-
Scores beziiglich durchschnittlicher HbAlc-Werte (PHQ-9 <7: 7.4 £1.3 vs. PHQ-9>7:
7.9 £ 1.9, p = 0.045), der Einnahme von lipidsenkenden Medikamenten (PHQ-9 <7 =
46.3 %; PHQ-9 > 7 =59.4 %, p = 0.02) und des Berufsstatus ,,erwerbstitig* (PHQ-9 <7
=59.2 %; PHQ-9>7=42.7 %, p = 0.003) (s. Abschnitt ,,Stand der Forschung®, Tabelle
8). Die Zusammenhédnge mit dem PAID und der Lebensqualitit wurden in dieser Studie
nicht untersucht. Die Autoren betonen, dass die Anwendung in der alltdglichen Praxis
angesichts des grofleren Zeitaufwandes bei der Berechnung der Summenscores und der
mangelnden Akzeptanz von PHQ-9 bei Patienten eingeschrinkt ist. Dariiber hinaus
schlagen Zhang et al.(88) fiir die weitere Forschung vor, ausgewéhlte Items aus beiden
Instrumenten zu kombinieren, um einen geeigneten Screening-Algorithmus in

zukiinftigen Studien mit diabetischen Studienteilnehmern zu generieren und zu priifen.

Eine Studie von Fisher et al. (117) und eine &ltere Untersuchung von Talbot et al. (118)
belegten, dass moglicherweise eine reziproke Beziehung zwischen diabetesbezogener
Belastung und Depression bestehen kann, wobei umgekehrt auch eine Depression
ursidchlich bei der Entstehung diabetesbezogener Belastungen durch den Diabetes
beteiligt sein kann. Lee et al. fanden heraus, dass eine moderate konvergente Validitét
zwischen der CES-D und PAID besteht (Pearson’s Korrelationskoeffizient r=0.32-0.57).
Dabei schnitten die Items zur Unterstiitzung ,,Support-related issues® mit r= 0.57 am
starksten ab (119). Auch in anderen internationalen Studien konnte eine moderate

Korrelation zwischen PAID und CES-D gefunden werden (r = 0.45 - 0.58) (120, 121).

Uber die Zusammenhinge zwischen PHQ-9 und PAID berichteten Hermanns et al.
(Korrelationskoeffizient r = 0.51, (50) ) und Reddy et al. (signifikante Assoziation (p <
0.01) (64)). In diesen Untersuchungen wurde gezeigt, dass PHQ-9 und PAID &hnliche
emotionale Befindlichkeiten erfassen. Die Autoren betonten, dass das PAID-Instrument

fiir ein Depression-Screening eingesetzt werden kann.

Eine andere klinikbasierte Untersuchung von Hermanns et al. (10) zeigte auch, dass der
PAID fiir die Erkennung von Depression bei Patienten mit Diabetes verwendet werden
kann. Die Studienergebnisse zeigen, dass die Giitekriterien des PAID-Fragebogens sogar

etwas besser waren als der CES-D (Goldstandard: Composite International Diagnostic
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Interview, CIDI) (10). Diese Daten basieren, wie bereits erwidhnt, auf einem
Diabeteskollektiv aus eine hochspezialisierten diabetologischen Klinik und sind somit

nur eingeschrinkt auf die Allgemeinheit der diabetischen Patienten {libertragbar.

Die Studien aus dem oben genannten systematischen Review von Schram et al. zur
Assoziation zwischen Depression (gemessen mit CES-D) und Lebensqualitét (SF-12/SF-
36) zeigten kleine oder moderate Zusammenhénge zwischen depressiven Symptomen

und HRQoL (74, 84-86).

Die Untersuchung von Sundaram et al. (84)ermittelte einen kleinen
Korrelationskoeffizient (Spearman’s r=-0.262) zwischen korperlicher LQ und CES-
D >16. Die psychische Lebensqualitit korrelierte dagegen stark mit Depression (= -
0.777). Das Studienkollektiv aus einer Diabetesklinik war in dieser Untersuchung
hochselektiert.

Somit untersuchte keine Studie die Zusammenhénge zwischen Depression, dem PAID
und der Lebensqualitit in einem populationsbezogenen Versichertenkollektiv von

Menschen mit Diabetes.

Generell kann die Interpretation der Ergebnisse laut Experten (10) dadurch erschwert
werden, dass in der Realitét die depressiven Erkrankungen einen schubférmigen Verlauf
mit lingeren symptomfreien Zeiten haben knnen und dadurch die Dauer der depressiven
Episode sehr variabel sein kann. Der Beginn einer voll ausgeprégten akuten Symptomatik
(bzw. Depression) kann Tage, wenige Wochen, Monate (subakut) dauern, oder sogar sehr

schleichend stattfinden.

Auflerdem berichteten verschiedene Autoren von unterschiedlichen Wertungen der
Lebensqualitdtsdaten, abhingig vom Verlauf der untersuchten Erkrankung. Zum Beispiel
wurde berichtet, dass drztliche Empfehlungen (Beispiele: Verzicht auf Rauchen, Verzicht
auf Alkohol, Gewichtreduktion, bestimmte Diédten, mehr Bewegung etc.) bei Diagnose
einer chronischen Erkrankung (z.B. Diabetes) von vielen Personen zunichst als

Einschrankungen der Lebensqualitdt empfunden wird (122).

Problematisch kann zum anderen auch die Erfassung der Lebensqualitét bei Personen mit
psychischen Erkrankungen (z.B. Schizophrenie, Depression, Alzheimer) sein, in denen

die Selbsteinschitzung von der Krankheit beeintrichtigt ist (122).
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6.3 Stirken und Limitationen der Studie
Diese Studie ist die erste in Deutschland und auch international, die die Ergebnisse von
zwei etablierten, gut validierten Instrumenten (PHQ-9 und CES-D) zur Erfassung
depressiver Symptomatik bei Menschen mit Diabetes in einem grofen
populationsbezogenen Studienkollektiv gegeniiberstellt und positiv getestete Kollektive
hinsichtlich ihrer Struktur, diabetesbezogenen Belastung und Lebensqualitit miteinander

und mit negativ getesteten (ohne depressive Symptomatik) vergleicht.

Die Ergebnisse der meisten Studien basieren auf Daten von Klinikpatienten aus
spezialisierten Diabeteszentren und lieferten Daten von hochselektierten Populationen,
die eine begrenzte Représentativitidt haben. In dieser Hinsicht liegen die besonderen
Starken der vorliegenden Untersuchung darin, dass die Zufallsstichprobe aus einem
Versichertenkollektiv der pronova BKK mit iiber 600.000 Versicherten gezogen wurde.
Allerdings muss auch in der vorliegenden Studie die eingeschrinkte Représentativitét der
Stichprobe fiir die Grundgesamtheit (alle Menschen mit Diabetes in Deutschland) in
Betracht gezogen werden. Die soziodemographischen Charakteristika der
Studienteilnehmer wiesen darauf hin, dass 2/3 der Teilnehmer Minner und im
Durchschnitt relativ jung waren (67 Jahre). Diese Effekte der Stichprobenselektion

konnen moglicherweise eine Unterschidtzung des Depressionsstatus bewirken.

Die Datenerfassung fand anhand der Selbstangaben durch eine schriftliche Befragung
statt, die den Vorteil gegeniiber einem Interview haben, dass die durchdachteren und
ehrlicheren Antworten in der Regel ohne Zeitdruck zu Stande kommen (123). Die
schriftlich erhobenen Daten konnten daher tendenziell als genauer, reproduzierbarer und
bewahrbarer bezeichnet werden. Sogenannte ,,Interviewer-Effekte* fallen weg (124).
Von der anderen Seite, ist kritisch anzumerken, dass angesichts der Selbstangaben und
damit verbundenen Bias-Aspekte (z. B. Erinnerung-Bias, Language-Bias als schlechte
Deutschkenntnisse bei Migranten etc.) die Verzerrung der Ergebnisse nicht

ausgeschlossen werden kann.

Weitere Limitationen sind die fehlenden Werte in den Instrumenten, aber auch in den
Kovariablen. Unvollstindige Daten konnen mit einem Riickgang der Validitit und somit

mit verzerrten Ergebnissen verbunden sein (125).
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6.4 Schlussfolgerungen und Implikationen
Studien, die unterschiedliche Selbstbeurteilungsinstrumente (unter anderen CES-D,
PHQ-9 und PAID) zur Ermittlung der Pridvalenz von depressiver Symptomatik bei
Menschen mit Diabetes anwenden (84, 88, 126), zeigten keine Analysen bei denen
relevanten Patientengruppen beziiglich soziodemographische, soziookonomische,
diabetesbezogene Faktoren, HRQoL und PAID verglichen wurden. Auf diesem Gebiet
fehlt es an wissenschaftlicher Evidenz und es besteht Forschungsbedarf. Insbesondere
soll die Frage aufgegriffen werden, ob und wie mittels Selbstbeurteilungsinstrumenten
relevanten Gruppenunterschiede in Populationen mit depressiver Symptomatik

identifiziert werden konnen.

Es gibt Hinweise in unserer Untersuchung, dass depressive Symptome bei bestimmten
Patientengruppen, mit der CES-D oder dem PHQ-9 besser identifiziert werden konnen:
Beispielsweise wurden Probanden und Probandinnen mit niedrigerem Bildungsgrad (<
zehn Jahre) hdufiger durch die CES-D als depressiv kategorisiert. Beziiglich Partnerschaft
und Familienstand, wurde fiir solche, die in einer Partnerschaft und verheiratete
Probanden und Probandinnen beim PHQ-9 hiufiger eine depressive Symptomatik
angezeigt. Alteren Personen wurden beim PHQ-9 hiufige erkannt. Obwohl wir keine
Assoziation zwischen Depressivitdt/depressiver Symptomatik und Diabetes-Typ als auch
nicht mit Diabetesdauer beobachtet haben, wire es interessant zu priifen, welche
einzelnen Items der Instrumente, Unterschiede beziiglich der klinischen Variablen (Typ
1/ Typ 2, Krankheitsdauer, Diabetestherapie, Folgekomplikationen etc.) aufweisen.
Somit sollte bei zukiinftigen Untersuchungen vertiefend erforscht werden, inwieweit
diese Items kombiniert werden konnen, um geeignete Hypothesen fiir zukiinftigen
Studien mit Beriicksichtigung klinischen Parametern generieren zu kénnen.

Auch fiir die weitere Forschung zur Messung der Lebensqualitit bei Patienten mit
Diabetes und Depression sollen instrumentenbezogene Aspekte beriicksichtigt werden.
In der vorliegenden Studie zeigen beide depressive Gruppen (PHQ-9 und CES-D)
dhnliche klinisch relevanten Unterschiede beziiglich psychischer Lebensqualitdt (PSK,
Tabelle 25) im Vergleich zu nicht-depressiven Gruppe. Im Gegensatz dazu war fiir die
korperliche Dimension der Lebensqualitdt (KSK) bei Probanden und Probandinnen in der
CES-D-positive Gruppe eine geringere Beeintrichtigung zu beobachten, als in der PHQ-
9-Gruppe im Vergleich zu nicht-depressiven Probanden und Probandinnen. Allerdings

waren nach der Adjustierung fiir die Kovariablen die Gruppenunterschiede nur gering fiir
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beide Dimension der Lebensqualitit. Vermutlich sind korperliche und psychische
Beeintrachtigungen bei Menschen mit Diabetes und Depression in komplexer Weise
aufeinander bezogen. Deshalb soll in weiteren Studien gepriift werden, inwieweit die
verschiedenen Dimensionen der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit (Korperliche
Funktionsfdhigkeit, Korperliche Rollenfunktion, Korperliche Schmerzen, Allgemeine
Gesundheitswahrnehmung,  Vitalitdt, Soziale Funktionsfdhigkeit, Emotionales
Rollenverhalten, Psychisches Wohlbetfinden) einzeln betrachtet werden kdnnen bzw. in
welchem Ausmal sie miteinander korrelieren. Da die hier durchgefiihrte Befragung eine
Querschnitts-Untersuchung darstellt und somit vorlaufige Annahmen zulédsst, wire in
kiinftigen Studien auch interessant zu analysieren, welchen Verlauf die
gesundheitsbezogene Lebensqualitdt in Zusammenhang mit der Messung der Depression,
anhand verschiedener Instrumente, bei Manschen mit Diabetes im Langsschnitt nimmt

und inwiefern kdrperliches und psychisches Befinden hierbei aufeinander einwirken.

Somit stellen die hier beschriebenen Ergebnisse eine Grundlage fiir zukiinftige Arbeiten
bei der Weiterentwicklung der Depression- und Lebensqualitit-Forschung bei Menschen

mit Diabetes dar.
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