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INDIREKTE VERFAHREN ZUR BEWERTUNG DER LEBENSQUALITAT
AM BEISPIEL DES EQ-5D FRAGEBOGENS

Zusammenfassung: Aufbauend auf einer Literaturrecherche wurde die Eignung des
EQ-5D Fragebogens fur die Bewertung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat
(HRQoL) im Bereich der Herzinsuffizienz (HF) in 6konomischen Evaluationen
untersucht. Fir ein 21 Personen umfassendes Probandenkollektiv erfolgte die
Auswertung der in einer Studie angewendeten Fragebdgen EQ-5D und KCCQ sowie
eine Analyse und Interpretation der Ergebnisse. Der EQ-5D Fragebogen konnte im
Bereich der HF als oft verwendetes valides generisches Indexinstrument identifiziert
werden. In Kombination mit einem krankheitsspezifischen Messinstrument, wie dem
KCCQ, ist eine allumfassende Bewertung der HRQoL moglich. Die aus der
Datenanalyse resultierenden Ergebnisse weisen ein von der Literatur abweichendes
Verhalten auf. Die Skalenwerte des KCCQ zeigen keinen fallenden Trend mit

zunehmender NYHA-Klasse, ebenso ergeben sich sehr hohe EQ-5D Indexwerte.

Schlusselworter:  EuroQol, Value Set, gesundheitsbezogene Lebensqualitat,
Herzinsuffizienz, KCCQ

INDIRECT METHODS FOR THE ASSESSMENT OF QUALITY OF LIFE
FOCUSING ON THE EQ-5D QUESTIONNAIRE

Abstract: Based on a literature review the ability of the EQ-5D questionnaire to
evaluate health-related quality of life (HRQoL) was reviewed, especially in the field of
heart failure (HF) in economic evaluations. In a practical part of the thesis, the
guestionnaires EQ-5D and KCCQ of 21 HF-patients were evaluated, analyzed and
interpreted. The EQ-5D questionnaire was identified as a commonly used valid
generic utility measure in the field of HF. In combination with a disease-specific
measure, like the KCCQ, a complete assessment of the HRQoL should be feasible.
The results of the analyzed patient group differ from those reported in the literature.
The scales of the KCCQ showed no downward trend referring to the rising NYHA
class and the EQ-5D index values were very high.

Key Words: EuroQol, value set, health-related quality of life, heart failure, KCCQ



INHALTSVERZEICHNIS
R ] =1 (F ] o S 12
1.1 Theoretische Grundlagen der Arbeit...........coooeeeiiiiiiiiiiii e 13
1.1.1  Okonomische EVAlUation ............c.ccceevveiueiieeieiiecie et 13
1.1.2  Lebensqualital...........oouuueiiiii e 16
1.1.3 Generische FragebOgen ... 19
1.1.4 Krankheitsspezifische FragebOgen ...........cccvviiiiiiiiiiiiiiiiii e 22
2. AUFGADENSTEIUNG ... 24
3. MEENOAEN .. 25
3.1 Literaturr@CNErChE ........ooi oo 25
3.2 Anwendung des EQ-5D Fragebogens........ccoeuvviiiiiiiieeiiieeeee e 26
3.2.1  Wahl €iNeS ValUE SEtS.........cocuiiiiiiiiiee e 29
3.2.2  CrOSSWAIK ...cceeiiiiiiiee ettt 37
3.3 Anwendung desS KCCQ .....coiiiiiiiiieiiiiiiii e e e e et e e e e e e e e e eeaaaas e e e e e e e eeennnnes 39
3.4 Vergleich der Value SetS........cooiiieiiiiiiiee e e e e eeeaeees 40
3.5 Dat@NAUSWEITUNG ....uiiiiiieeeeetie e et eeeee e e e et e e e eee e e e e et e e aeesa e eaeennnns 41
A, EINQEDNISSE ..ot 44
4.1 Der EQ-5D Fragebogen ... 44
4.1. 1 GUEEKITEIIEN .eeeiiiiiiiiiieieeeeeeeeeeee ettt 44
4.1.2 Vor-und Nachteile ..........oooviiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeee e 45
4.1.3 VAU SEtS....coiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeee e 48
4.1.4 Krankheitsspezifische FragebOgen ..........ccoooviiiiiiiiiiiiiiiineeiin 50
415 EQ-5DIMVergleiCh ... 53
4.2 Einsatzbereich des EQ-5D Fragebogens ........cccooevevvvieeiiiiiiiiee e 56
4.2.1 Darstellung der LILEratur .........ccoeeeeeeeiieieiiiiiee et e e e 56
4.2.2 Einsatz des EQ-5D in Studien zu TM von HF-Patienten....................... 60
4.3  Vergleich der Value SetS..........ouuuiiiiiiii e 62

4.4 Dat@NaAUSWETITUNG ...evuuiiiieiiiieieiie e et e eeia e e et e e et e e eaa e e et e e et e aesn e aeanaeaennnaees 66



(D1 (S 3 (o] TR 80
SCHIUSSTOIGEIUNG. ... et e e e eeaeeees 87
(1 (Y = L0 | TR 88



VIl

ABBILDUNGSVERZEICHNIS

Abb.
Abb.

=

Abb. 3

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb. 8

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.
Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.
Abb.

Abb.

10:

11:

12:

13:

14

15:

16:

17:

18:

19:

20:

21:
22:

23:

Systematik gesundheitsbkonomischer Evaluation.............ccccvveveeeiiiciiiieeee e 14
Darstellung gewonnener QALYs mittels einer Behandlung, die sowohl die Lebensqualitat

(LQ) als auch die Lebensdauer beeinflusSt. ...........uveviiiiiiiiiiiiicc e 16
Uberblicksdarstellung der Verfahren zur Bewertung der Lebensqualitat. ..........c..ccceveuvennee. 17

Ablaufdiagramm zur Anwendung und Bewertung des deskriptiven Teils (links) und der VAS
(rechts) des EQ-5D-5L FragebOgeNS. .......cooii ittt e e 27

Bewertungs- und Berechnungsbeispiel eines gefragten Gesundheitszustandes, der besser
als der Tod angesSehnen WIrd. ..........ooiii i e e ee e e e 32
Bewertungs- und Berechnungsbeispiel eines gefragten Gesundheitszustandes, der
schlechter als der Tod angesehen Wird. ..........coooiiiiiiiiiiie e 33
Vereinfachtes Ablaufdiagramm fir die Wahl eines geeigneten Value Sets. .............cccuvveeee. 36
Transformationsbeispiel der EQ-5D-5L Profils ,14231" in unterschiedliche Anteile von 3L

L (0] 11T o RPN 39
Beispiel fur widersprichliche Antworten vergleichbarer Fragen des EQ-5D Fragebogens und
[0 LT O X PSSRSO 43
Vergleich der Bewertung der Gesundheitszustande der TTO basierten Value Sets der
Lander Holland, Danemark und Deutschland mit dem UK-TTO Value Set.........cccccovveeennes 48

Gemessene Anderungen der OSS Werte des KCCQ fiir 7 klassifizierte klinische

RV =T =T a Lo [T U] T =T o A PRSP 52
Verteilung der Mittelwerte der drei Summenskalen des KCCQ der Symptomskala (A), des
Funktionalen Status (B) und der Klinischen Zusammenfassung (C) gruppiert nach den
NYHA-KIBSSEN. ...ttt ettt e e st et e e sa et e e e st b et e e abb e e e e abneeeeanes 52
Darstellung der maximal theoretischen Gewichtung der einzelnen Dimensionen in den
Nutzwerten des SF-6D UNd deS EQ-5D...........uuuuuriiirerereiererererererererereressereerererereeereer———. 54

: Verteilung der Baseline-Werte fiir HF-Patienten von fiinf generischen Indexinstrumenten. .. 55
Darstellung der Einsatzbereiche des EQ-5D-Fragebogens in Verbindung mit HF fir alle
Studientypen und flr KliNiSChe STUAIEN. .........cooiiiiiiiiee e 58
Darstellung der in den Studien verwendeten HRQOL Instrumente..............ccoveeeeeeeiniiinnnenn. 58
Darstellung der in den Studien verwendeten Komponenten des EQ-5D. .........ccccccovviiinnneen. 59
Anteil der in den Studien verwendeten UK-TTO und US-TTO Value Sets.......cccccevevnvinnen. 59
Darstellung der unterschiedlichen Gewichtung der einzelnen Gesundheitszustande am
Beispiel der drei Value Sets: UK-TTO, D-TTO und EU-VAS. .......ccooiieeeei e 64
Darstellung der maximalen Anteile der einzelnen Dimensionen des EQ-5D am Indexwert fir
die Value Sets UK-TTO, D-TTO UNd EU-VAS. ..ot 65
Haufigkeitsverteilung nach Altersgruppen und NYHA-KIASSEN. .........cooiiiiiiiiiiiieiiaiiiiiiieeen. 67

Boxplot-Diagramm der Indexwerte des EQ-5D fur die drei untersuchten Value Sets: UK-
TTO, D-TTO UNG BEU-VAS. ...ttt ettt sttt ettt sb e enaeenbeeeeenne e 69
Boxplot-Diagramm der Indexwerte des EQ-5D gewichtet nach den Value Sets UK-TTO, D-
TTO und EU-VAS gruppiert nach den NYHA-KIASSEN. ......cccccoviiiiiiiiiiieeiiiiiiieeec e 69



Vil

Abb.
Abb.
Abb.
Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

Abb.

24
25:
26:
27:

28:

29:

30:

31:

32:

33:

34

35:

36:

37:

38:

Boxplot-Diagramm der Indexwerte des EQ-5D gewichtet nach den Value Sets UK-TTO, D-

TTO und EU-VAS gruppiert nach ARREIrSQruppen. .......ccvvvvieeee e 70
Boxplot-Diagramm der EQ VAS Werte der 21 untersuchten Probanden. ...............cccccuvveee. 71
Boxplot-Diagramm der EQ VAS Werte gruppiert nach den NYHA-Klassen..............ccccuveee. 71
Boxplot-Diagramm der EQ VAS Werte gruppiert nach Altersgruppen. ........ccccccceeeeviiinnnenn. 72

Boxplot-Diagramm der Werte der drei Summenskalen Klinische Zusammenfassung (OSS),
Funktionaler Status (FSS) und Symptome (TSS) des KCCQ.......ooiviiiiiiieeiiiiiiiieeee e 73
Boxplot-Diagramm der Werte der drei Summenskalen Klinische Zusammenfassung (OSS),
Funktionaler Status (FSS) und Symptome (TSS) des KCCQ gruppiert nach den NYHA-

[ TS =T o PSPPI 74
Boxplot-Diagramm der Werte der drei Summenskalen OSS, FSS und TSS des KCCQ
gruppiert nach dem Alter der Probanden. ..........ccoooiiiiiiiii i 74

Boxplot-Diagramm der Werte der Symptom Haufigkeit und Symptom Schwere sowie der

daraus gebildeten Summenskala Symptome (TSS) des KCCQ gruppiert nach den NYHA-

(L= TSI Y= o 1P PPPPPPPPPPRNS 75
Streudiagramm der Indexwerte der UK-TTO, D-TTO und EU-VAS Value Sets gegeniber
den EQ VAS Werten der einzelnen Probanden...........cccccc 76

Streudiagramm der Indexwerte der UK-TTO, D-TTO und EU-VAS gegeniiber den Werten

der Summenskala Klinische Zusammenfassung (OSS) des KCCQ der einzelnen Probanden.

Streudiagramm der Werte der Summenskala Klinische Zusammenfassung (OSS) des KCCQ
gegeniber den Werten der EQ VAS fir die einzelnen Probanden. ...........ccccccoiviiiiiieneeenn. 77
Gegenuberstellung der Antworten fur die Dimension Alltéagliche Tatigkeiten des EQ-5D und

eines Items des KCCQ mit der Frage zur Beeintrachtigung bei der Garten oder Hausarbeit.

Darstellung der Mittelwerte des EQ-5D Index verschiedener Studien gruppiert nach dem
Anteil an Probanden der NYHA-KIlasse [l oder IV (II/IV).......ccooccciiiiieie e 83
Darstellung des EQ-5D Index fur die HF-Patienten der CARE-HF Studie im Vergleich zu
anderen chronischen Krankheiten und der britischen Allgemeinbevolkerung....................... 85

Ergebnisse der LiteraturreCherChe. ....... ..o 93



TABELLENVERZEICHNIS
Tabelle 1: NYHA-Klassifikation bei HerzinSuffizZienz. ... 13
Tabelle 2:  Auflistung der fiinf Dimensionen und finf Level des EQ-5D-5L Fragebogens................. 28
Tabelle 3: Liste der von der EuroQol Group anerkannten und verfiigbaren Value Sets................... 30
Tabelle 4: 43 Gesundheitszustande umfassender Zustande Pool, der fur die UK-TTO Studie
VEIWENAET WUITE. ...ttt ettt sttt e e sttt e e sttt e e s anbb e e e snnbeeesnnneeee s 31
Tabelle 5: Regressionskoeffizienten des UK-TTO Value Sets sowie ein Berechnungsbeispiel des
Nutzwertes eines Gesundheitszustandes bewertet durch das UK-TTO Value Set.......... 35
Tabelle 6: Crosswalk-Tabelle zur Transformation der EQ-5D-5L Version in die 3L Version je
(D)1 41T 01T o TR PP PUPUPRRPT 38
Tabelle 7:  Umkodierung einzelner Antwortkategorien der KCCQ-Fragen. ..........occcvveeeveeeiniiiinnnenn. 40
Tabelle 8: Regressionskoeffizienten zur Berechnung der Value Sets am Beispiel des UK-TTO, D-
TTO UNA EU-VAS . ..ottt et e et e e e st e e e e st e e e e snbaeeeesnsbeaeesnsaeeeeanes 41
Tabelle 9: Darstellung der Dimensionen des EQ-5D-5L mit den zu vergleichenden Fragen des
O 1 PSS STPSR 42
Tabelle 10: Eigenschaften krankheitsspezifischer HRQOL InStrumente..........ccccceeevvccvvvieeieeeeesccivnnenn, 51
Tabelle 11: Mittelwerte (Standardabweichung) der Skalen Symptome (TSS), Funktionaler Status
(FSS) und Klinische Zusammenfassung (OSS) fir die NYHA-Klassen I-IV..................... 53
Tabelle 12: Vergleich der Dimensionen von sechs Indexinstrumenten und deren Kategorisierung in
physische oder psychosoziale BereiChe. ...........uuvvveeiiiiciiiiiiic e 54
Tabelle 13: Uberblick der Daten aus drei TM Studien in denen der EQ-5D Fragebogen verwendet
LT L8 o [PPSR 61
Tabelle 14 Darstellung der unterschiedlichen Merkmale der drei untersuchten Value Sets UK-TTO,
D-TTO UNA BEU-VAS. ...ttt ettt e et e et e e s e st e e e st ae e e e nntaeeeennnes 62
Tabelle 15: Verteilung der Probanden nach Alter, NYHA Klasse und Geschlecht..................ccceeee. 66
Tabelle 16: Ergebnisse der 21 Probanden fiir den EQ-5D Fragebogen sowie den KCCQ. ............... 67
Tabelle 17: Anzahl an Probanden mit Abweichungen tber 25% sowie die max. Abweichungen die
sich aus dem Vergleich der EQ VAS Werte mit den Indexwerten der drei verwendeten
V2 L8 LIRS YT (=Y o = = o SR 77
Tabelle 18: Anzahl an Probanden mit widerspriichlichen Antworten in den verglichenen Kategorien
des EQ-5D UNA dES KCC Q. ...uuuuiuuiiiiiiiiiririrerererererssrrerrssrssrreessssssssseeesrserereeesr..—————. 79
Tabelle 19: Vergleichswerte des EQ-5D Index und des EQ VAS fir bestimmte Altersgruppen der
Allgemeinbevélkerung fur GroR3britannien und Deutschland. ..........ccccccoovviciiieeee e, 84
Tabelle 20: Einteilung der in Abb.15-18 analysierten Studien in denen der EQ-5D Fragebogen bei
HF-Patienten verwendet WUIAE. ..........ooii it 93
Tabelle 21: Baseline Vergleichswerte aus der Literatur fir Probanden im Bereich der HF mit Angaben
zur NYHA-Klassen Verteilung des Probandenumfangs. ........cccccooiiiiiiiiiiiiiiiiiiiineeeeee 94
Tabelle 22: Ergebnisse der Probanden fur den EQ-5D Fragebogen sowie den KCCQ, gruppiert nach
NYHA-KIBSSEN. ..ottt e e ettt e e e e e e s e st et e e e e e e e e e sanbbeeeaaaeeeaannne 95
Tabelle 23: Ergebnisse der Probanden fur den EQ-5D Fragebogen sowie den KCCQ, gruppiert nach

F =] =T [ U] o] o1=] o T TR PPRTP PO 96



ABKURZUNGSVERZEICHNIS

6MW 6 Minute Walk test

15D 15 Dimensionen Fragebogen

AQoL (xD) Assessment of Quality of Life (x Dimensionen)

CARME CAtalan Remote Management Evaluation

CHFQ Chronic Heart Failure Questionnaire

CS-PBMs Condition-Specific generic Preference-Based Measures
DALYs Disability-Adjusted Life Years

DMP Disease-Management-Programm

D-TTO TTO basiertes Value Set der deutschen Allgemeinbevdlkerung
EuroQol European Quality of Life

EQ-5D-3L EuroQol — 5 Dimension — 3 Level

EQ-5D-5L EuroQol — 5 Dimension — 5 Level

EQ-5D-Y EuroQol — 5 Dimension — Youth

EU-VAS VAS basiertes Value Set der Allgemeinbevélkerung sechs europdischer Lander
FSS Funktionaler Status (Functional Summary Score)

HF Herzinsuffizienz (Heart Failure)

HRQoL Gesundheitsbezogene Lebensqualitat (Health Related Quality of Life)
HRQoL Instrument | Instrument zur Messung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat
HUI (x) Health Utility Index (Mark x)

HYEs Healthy-Year Equivalents

KCCQ Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire

MLHFQ Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire

NYHA New York Heart Association

0SS Klinische Zusammenfassung (Overall Summary Score)

PHQ-9 Patient Health Questionnaire

QALY Qualitatskorrigierte Jahre (Quality Adjusted Life Years)
QWB-SA Quality of Well Being Scale

SF-36 Short Form 36 Items Fragebogen

SF-12 Short Form 12 Items Fragebogen

SF-6D Short Form 6 Dimensionen Fragebogen

TEHAF Telemonitoring in patients with heart failure

TELBIL Telemonitoring Bilbao

™ Telemonitoring

TSS Symptomskala (Total Symptom Score)

TTO Time Trade-Off

UK-TTO TTO basiertes Value Set der britischen Allgemeinbevélkerung
VAS Visual Analogue Scale des EQ-5D Fragebogens




Xl

ALLGEMEINE ORIENTIERUNGSHINWEISE

Aus Grinden der besseren Lesbarkeit dieser Masterarbeit wurde auf eine
genderkonforme Schreibweise verzichtet. Die mannlichen Formen der Begriffe, wie
unter anderem Proband oder Patient, sind daher als geschlechtsneutral gemeint und
sollen damit Frauen und Manner gleichermal3en berlcksichtigen. Die Begriffe
gesundheitsbezogene Lebensqualitdt (HRQoL) und Lebensqualitat werden im Zuge
dieser Arbeit meist synonym verwendet. Der Begriff EQ-5D bezieht sich
hauptséchlich auf der in dieser Arbeit verwendeten Version EQ-5D-5L, wenn nicht

anders angegeben.
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1. EINLEITUNG

.,Das Leben ist das hochste Gut und lasst sich nicht in Geld aufwiegen.”
[Breyer et al. 2013, S.19].

Aufgrund der begrenzten Mittel, die fur das Gesundheitswesen zur Verfigung
stehen, ist es nicht mehr moglich, Entscheidungen zu treffen, ohne diese vorher aus
Okonomischer Sicht zu bewerten. Daher ist der reine medizinische Nutzen zur
Beurteilung einer MalRBhahme nicht mehr ausreichend und anstelle der Effektivitat
(=medizinisches Ergebnis) der MalBhahme sollte die Effizienz (=dem Ergebnis der
MalRnahme gegenubergestellte Kosten) beurteilt werden [vgl. Schoffski et al. 2012,
S.3 ff.]. Als Erfolgskriterium einer medizinischen Behandlung wird in den letzten
Jahren immer haufiger die gesundheitsbezogene Lebensqualitat (engl. health related
quality of Ilife (HRQoL)) aus Sicht des Patienten angewendet. Die
gesundheitsbezogene Lebensqualitat bietet auch die Mdoglichkeit, Erfolge einer
Behandlung chronischer Krankheiten wie der Herzinsuffizienz (HF) zu bewerten [vgl.
Faller et al. 2005, S.201].

.Bei der Herzinsuffizienz ist das Herz nicht mehr in der Lage, die Gewebe mit
gentigend Blut und damit genugend Sauerstoff zu versorgen, um den
Gewebestoffwechsel in Ruhe oder unter Belastung sicherzustellen
(pathophysiologische Definition).” [Hoppe et al. 2005, S.488 f.]

Der Schweregrad der HF lasst sich nach der New York Heart Association (NYHA)
Klassifikation in eine der vier NYHA-Klassen einteilen, die in Tabelle 1 aufgelistet
sind. HF ist eine ernsthafte, kostenintensive sowie weiterhin zunehmende
Erkrankung, die besonders in Industrielandern weitverbreitet ist. Die Haufigkeit der
HF steigt mit dem Alter und betrifft 6-10% der &lteren Bevolkerung ab dem 65.
Lebensjahr. HF geht einher mit einer hohen Hospitalisierungsrate, einer hohen
Sterblichkeit sowie gravierenden Einschrankungen der Lebensqualitat [vgl. Garin et
al. 2009, S.72; vgl. Faller et al. 2005, S.201]. Hinsichtlich dieser Tatsachen ist es
notwendig, geeignete Therapie- und Versorgungsmoglichkeiten fur HF-Patienten zu
finden, die sowohl die anfallenden Kosten reduzieren als auch die Lebensqualitat der
Betroffenen steigern.
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Tabelle 1: NYHA-Klassifikation bei Herzinsuffizienz.

Tabelle entnommen aus [Hoppe et al. 2005, S.490].

NYHA

Beschreibung

Herzerkrankung ohne kdrperliche Limitation. Alltagliche kérperliche
Belastung verursacht keine inadaquate Erschopfung,
Rhythmusstérungen, Luftnot oder Angina pectoris

Herzerkrankung mit leichter Einschrankung der kdrperlichen
Leistungsfahigkeit. Keine Beschwerden in Ruhe. Alltagliche
kérperliche Belastung verursacht Erschopfung, Rhythmusstérungen,
Luftnot oder Angina pectoris

Herzerkrankung mit hhergradiger Einschrankung der korperlichen
Leistungsfahigkeit bei gewohnter Tatigkeit. Keine Beschwerden in
Ruhe. Geringe korperliche Belastung verursacht Erschépfung,
Rhythmusstérungen, Luftnot oder Angina pectoris

Herzerkrankung mit Beschwerden bei allen korperlichen Aktivitaten
und in Ruhe. Bettlagrigkeit

1.1 THEORETISCHE GRUNDLAGEN DER ARBEIT

1.1.1 OKONOMISCHE EVALUATION

,Gesundheitsokonomische Evaluation ist [...] der Uberbegriff fir alle Studien im

Gesundheitswesen, bei denen es darum geht,

medizinische Malnhahmen

im

weitesten Sinn 6konomisch zu bewerten.” [Schoffski et al. 2012, S.6]. Unterschieden

wird dabei grundsatzlich zwischen gesundheitsékonomischen Evaluationen, die

einen vergleichenden oder jenen,

aufweisen, wie in Abb. 1 zu sehen ist [vgl. Schoffski et al. 2012, S.6].

die einen nicht-vergleichenden Charakter
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Gesundheitsdkonomische Evaluationen

nicht vergleichend vergleichend
Kosten- Krankheits- Kosten- Kosten- Kosten- Kosten-
Anal kosten- Kosten- Nutzen- Wirksamkeits- Nutzwert-
nalyse Analyse Analyse Analyse Analyse Analyse

Abb. 1: Systematik gesundheitsékonomischer Evaluatio n.

Abbildung entnommen aus [Schoffski et al. 2012, S.44].

Vergleichende gesundheitsbkonomische Analysen variieren nach Art der Bewertung
des Outcomes von Nicht-Bewertung, wie in der Kosten-Kosten-Analyse, uber
Bewertung in nicht-monetaren Einheiten bis hin zur monetaren Bewertung, die in der

Kosten-Nutzen-Analyse zum Einsatz kommt [vgl. Walter et al. 2006, S.4].

Die Kosten-Wirksamkeits-Analyse (oder Kosten-Effektivitdts-Analyse) bietet die
Moglichkeit, auch Effekte einer medizinischen MalRhahme in gesundheits-
Okonomischen Evaluationen zu bertcksichtigen, die nicht in monetaren Einheiten
bewertet werden kénnen. Diese Effekte werden in ,natirlichen Einheiten* gemessen,
die den Erfolg der untersuchten Behandlung wiederspiegeln, wie zum Beispiel die
Senkung des Blutdrucks oder die Reduzierung des Cholesterinspiegels. Diesem
messbaren Erfolg werden die Kosten gegenubergestellt und damit die Kosten pro
Einheit eines medizinischen Parameters ermittelt [vgl. Schoffski et al. 2012, S.60].

KOSTEN-NUTZWERT ANALYSEMETHODE

In der Kosten-Nutzwert-Analyse wird den Kosten fir eine medizinische Mal3nahme
deren Wirkung gegenubergestellt. In der Bewertung wird sowohl die Veranderung
der Lebenserwartung als auch die Anderung des Gesundheitszustandes
berucksichtigt. Aufgrund der Normierung des Behandlungsergebnisses fur alle
Indikationen ist eine Vergleichbarkeit unterschiedlicher Therapieformen, die zur
Behandlung verschiedenster Erkrankungen eingesetzt werden, mdoglich [vgl.
Schoffski et al. 2012, S.68]. Fur die Nutzenmessung stehen unterschiedliche
Konzepte zur Verfigung, neben der meist verbreiteten Methode der Quality Adjusted
Life Years (QALYs) kommen unter anderem auch Disability-Adjusted Life Years
(DALYs) und Healthy-Year Equivalents (HYEsS) zum Einsatz. DALYs geben den
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Verlust an Jahren in voller Gesundheit ausgehend von einer standardisierten
Lebenserwartung an. Die Methode der HYEs untersucht die Bewertung des durch
eine MalRnahme hervorgerufenen Gesundheitszustands mit einer Anzahl an Jahren,
die in perfekter Gesundheit verbracht werden [vgl. Breyer et al. 2013, S.28 f.].

QUALITY ADJUSTED LIFE YEARS (QALY'S)

Das Konzept der QALYs berticksichtigt sowohl die Quantitat als auch die Qualitat
des Lebens in einer einzigen MalRzahl und wird aus dem Produkt der
Restlebenserwartung und der Lebensqualitat gebildet [vgl. Philips 2009, S.1 f.]. Die
Restlebenserwartung reprasentiert die Dauer vom Zeitpunkt der Beobachtung bis
zum prognostizierten Tod des Individuums, die Lebensqualitat ist auf die Werte 1
(=volle Gesundheit) und 0 (=Tod) normiert. Die Normierung der Lebensqualitatsskala
auf die Werte 1 und O schliel3t jedoch nicht die Existenz von Zustdnden aus, die
schlechter als der Tod bewertet werden und damit kleiner als 0 sind. Die Bewertung
der Lebensqualitat muss dabei gemald der Praferenz von Individuen erfolgen. Zur
Verfligung stehen sowohl direkte Verfahren wie das Standard Gamble, Time Trade-
Off (TTO) oder Rating Scale Verfahren als auch generische Indexinstrumente, die die
Bewertung indirekt vornehmen [vgl. Schoffski et al. 2012, S.72]. Entscheidungs-
basierte Methoden (Standard Gamble und TTO) sind aufgrund deren theoretischen
Grundlagen der Rating Scale Methode bei der Ermittlung der praferenzbasierten
Nutzwerte vorzuziehen [vgl. Kopec et al. 2003, S.317]. Die ldee des QALY
Konzeptes besteht also darin, dass nur ein vollkommen gesund verbrachtes Jahr 365
Tage wert ist und daher mit 1 bewertet wird. Jahre, die von Krankheit Uberschattet

sind, werden hingegen mit weniger als 1 bewertet [vgl. Breyer et al. 2013, S.74].

Abb. 2 zeigt ein Beispiel fur die Darstellung gewonnener QALYs einer Behandlung
gegenuber der nicht Behandlung mittels eines Diagramms nach Zeit und
Lebensqualitat. In diesem Beispiel beeinflusst die Behandlung sowohl die

Lebensdauer als auch die Lebensqualitat positiv.
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A optimale
L? Lebensqualitat
gewonnene QALYs i
ohne Behandlung i mit Behandlung
i
Tod =0 i >
heute Tod Zeit

Abb. 2: Darstellung gewonnener QALYs mittels einer B ehandlung, die sowohl die Lebensqualitat (LQ) als
auch die Lebensdauer beeinflusst.

Darstellung entnommen aus [Schoffski et al. 2012, S.76].

1.1.2 LEBENSQUALITAT

Der Begriff der Lebensqualitdt umfasst viele Bereiche des menschlichen Lebens,
wobei die Gesundheit nur einer von mehreren Bestandteilen ist. Die Lebensqualitat
eines Individuums wird unter anderem auch von kulturellen und religiésen Aspekten
sowie von o©konomischen und politischen Faktoren beeinflusst. Im Mittelpunkt
gesundheitsbkonomischer Analysen steht die gesundheitsbezogene Lebensqualitat,
die sich aus der Definition der Gesundheit der WHO ableitet [vgl. Schoffski 2012,
S.329 ff.; vgl. Amelung et al. 2013, 0.S.].

,Gesundheit ist ein Zustand volligen psychischen, physischen und sozialen
Wohlbefindens und nicht nur das Freisein von Krankheit und Gebrechen.” [WHO
1948]

Die gesundheitsbezogene Lebensqualitat umfasst [vgl. Amelung et al. 2013, 0.S.]:
* physische Gesundheit,
» psychisches Wohlbefinden und

* soziale Integration.

Zur Erfassung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt soll neben den oben
angefuhrten Kriterien auch die Funktionsfahigkeit im Alltag mit einbezogen werden

[vgl. Schoffski et al. 2012, S.393]. Eine Gliederung der Verfahren zur Bewertung der
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Lebensqualitat, sowie Beispiele der einzelnen Verfahren und Instrumente sind in
Abb. 3 zu sehen.

Bewertung der
Lebensqualitat

direkte Verfahren indirekte Verfahren

z.B.: SG, TTO, RS

krankheitsspezifische et

Indexinstrumente

und generische
Instrumente

spez.: KCCQ, MLHFQ Profil: KCCQ, SF-36, MLHFQ
gen.: EQ-5D, SF-36, SF-6D Index: EQ-5D, SF-6D

Abb. 3: Uberblicksdarstellung der Verfahren zur Bewertung der Lebensqualitat .

(SG: Standard Gamble; RS: Rating Scale)
Eigene Darstellung, Daten aus [vgl. Amelung et al. 2013, 0.S.; vgl. Schoffski 2012, S.331 ff.].

Die Bewertung der Lebensqualitat gliedert sich in direkte und indirekte Verfahren. Die
direkte Bestimmung der Lebensqualitat erfolgt hauptsachlich Gber das TTO, das
Standard Gamble oder das Rating Scale Verfahren, wahrend Fragebbgen zur

Lebensqualitat die indirekten Verfahren bilden.

Beim Rating Scale Verfahren bewertet der Proband einen bestimmten
Gesundheitszustand auf einer Bewertungsskala mit definierten Endpunkten, die den
schlechtesten und den besten Gesundheitszustand definieren. Mittels der Standard
Gamble Methode erfolgt die Bewertung der Praferenz anhand von
Eintrittswahrscheinlichkeiten der Gesundheitszustande. Das TTO Verfahren ermittelt

einen Nutzwert fir einen Gesundheitszustand, in dem die Befragten zwischen der
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Lebensdauer und der Lebensqualitat abwagen (trade-off) missen [vgl. Versteegh et
al. 2013, S.43]. Die Praferenz des Befragten fir einen Zustand ergibt sich aus der
Entscheidung fur einen der zwei gegenubergestellten Gesundheitszustande, die sich
sowohl in der Dauer als auch in der Art des Gesundheitszustandes unterscheiden.
Einem Zustand i wird eine feste Dauer von t zugeordnet und diesem der
Referenzzustand r gegenubergestellt, der eine Dauer von x<t besitzt. Dieses x wird
nun solange variiert, bis der Befragte indifferent gegentber den beiden
Kombinationen aus Gesundheitszustand und Zeitdauer ist und diese als gleichwertig
empfindet. Der Praferenzwert des betrachteten Zustandes errechnet sich aus der
Gleichsetzung der Produkte Dauer und Qualitat der Zustande, i-t =r-x. Meist
verwendet man als Referenzzustand den Zustand der vollen Gesundheit 1, die
Lebensqualitat des untersuchten Zustandes errechnet sich bei Indifferenz tber x/t
[vgl. Schoffski et al. 2012, S.365 1.].

Lebensqualitatsfragebdgen kénnen einerseits in  krankheitsspezifische und
generische Instrumente oder andererseits in Profil- und Indexinstrumente eingeteilt
werden. Krankheitsspezifische Fragebdgen sind speziell fir bestimmte Erkrankungen
oder Beschwerden konzipiert, im Gegensatz zu generischen Instrumenten, die die
gesundheitsbezogene Lebensqualitdt der Befragten unabhangig von einer
bestimmten Erkrankung untersuchen. Der Unterschied zwischen Profil- und
Indexinstrumenten liegt in der Darstellung der Ergebnisse. Wahrend ein
Profilinstrument Werte fir jede einzelne Dimension des Instruments liefert, stellt ein
Indexinstrument die Lebensqualitat mittels geeigneter Gewichtung der einzelnen
Dimensionen als einzelne praferenzbasierte Mal3zahl dar. Generische
Indexinstrumente finden daher Anwendung in der Bestimmung der QALYs und
kbnnen in weiterer Folge fur die Kosten-Nutzwert-Analyse verwendet werden.
Aufgrund der Komprimierung der Dimensionen auf einen einzigen Wert, kommt es
bei Indexinstrumenten gegenuber Profilinstrumenten zu einem Verlust an
Informationsgehalt. [vgl. Schoffski 2012, S.331 ff.; vgl. Schoffski et al. 2012, S.349 ff.]

Fur die Erhebung der Lebensqualitdt stehen unterschiedliche Methoden zur
Verfligung. Die selbstauszufilllenden Lebensqualitatsfragebdgen wie der EQ-5D sind
aufgrund der Kosten- und Zeitersparnis von grofRer Bedeutung [vgl. Schoffski 2012,
S.331 1.



Einleitung 19

1.1.3 GENERISCHE FRAGEBOGEN

EQ-5D FRAGEBOGEN

Der EQ-5D Fragebogen ist ein standardisiertes generisches Indexinstrument zur
Messung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat. Der Fragebogen gliedert sich in
zwei Teile, einerseits in das deskriptive System und andererseits in die Visual
Analogue Scale (VAS). Im deskriptiven System wird der Gesundheitszustand Uber
die funf Dimensionen ,Beweglichkeit / Mobilitat®, ,Fir sich selbst sorgen”, ,Alltagliche
Tatigkeiten®, ,Schmerzen / korperliche Beschwerden® und ,Angst / Nieder-
geschlagenheit* abgebildet. In der Version des EQ-5D-5L erfolgt die Bewertung Uber
funf Antwortlevel, die eine Einordnung der Probleme je Dimension in keine (1),
leichte (2), mallige (3), groRe (4) oder extreme (5) Probleme ermdglichen [vgl.
Greiner 2012, S.413 ff.; vgl. Rabin et al. 2011, S.4 ff.].

Die Gesundheitszustande, auch als Gesundheitsprofile bezeichnet, ergeben sich
durch Kombination der Antwortlevel der finf Dimensionen. Der beste denkbare
Gesundheitszustand wird damit durch die Kurzform ,11111° angegeben und der
schlechteste durch ,55555'. Theoretisch erlaubt dieses Set aus funf Dimensionen
und funf Antwortlevel eine Darstellung von insgesamt 3125 (=5°) verschiedenen
Gesundheitszustanden. Der EQ-5D Index ergibt sich durch die Bewertung des
Gesundheitsprofils tUber ein Value Set, das anhand grofRer Bevdlkerungsstudien
ermittelt wurde, und stellt den Gesundheitszustand des Probanden aus Sicht einer
bestimmten Bevolkerungsgruppe dar [vgl. Greiner 2012, S.413 ff.; vgl. Rabin et al.
2011, S.4 ff.].

Die EQ VAS stellt eine 20 cm lange Skala dar, die durch zwei definierte Endzustande
nach oben und unten begrenzt ist. Das untere Ende der Skala bildet der Wert 0 (=
schlechtester vorstellbarer Gesundheitszustand), das obere Ende der Wert 100, der
die beste vorstellbare Gesundheit darstellt. In der EQ VAS bewertet der Proband
seinen Gesundheitszustand direkt aus eigener Sicht [vgl. Greiner 2012, S.413 ff].

Im Unterschied zu anderen Fragebdgen erfolgt die Bewertung der Gesundheit im
EQ-5D zum Zeitpunkt der Befragung. Zum jetzigen Zeitpunkt (Stand August 2013)
liegt der EQ-5D-5L in 106 Sprachversionen der selbstauszufillenden Form vor.
Neben der Version EQ-5D-5L stellt die EuroQol Group auch die Vorgangerversion
EQ-5D-3L, mit nur drei Antwortlevel, und den EQ-5D-Y zur Verfiigung, der speziell



Einleitung 20

fur Kinder und Jugendliche im Alter von 7 bis 12 Jahren ausgelegt ist [vgl. Rabin et
al. 2011, S.19].

Geschichte des EQ-5D-Fragebogens

Die EuroQol Group, die sich aus internationalen interdisziplinaren Forschern
zusammensetzt, die sich mit der Messung von Gesundheitszustdnden beschaftigen
und ursprunglich nur aus europaischen Forschern bestand [vgl. Rabin et al. 2011,
S.5], begann 1987 mit der Entwicklung eines standardisierten nicht
krankheitsspezifischen Instruments zur Beschreibung und Bewertung der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat. Das neue Messinstrument sollte bereits
existierende Formen der Lebensqualititsmessung vervollstandigen und die
Moglichkeit zur Erfassung allgemein guiltiger Daten liefern, die als Referenzdaten
genutzt werden konnen. Ein besonders wichtiges Kriterium bei der Entwicklung lag
dabei in der Madoglichkeit, landertubergreifende Vergleiche der bewerteten

Gesundheitszustande vornehmen zu kénnen [vgl. EuroQol Group 1990, S.200].

Der Grundgedanke lag dabei in der Schaffung eines neuen Messinstruments, das
ohne groRen Aufwand in die Datenerfassung aller Studien integriert werden kann
und trotzdem die nétigsten Dimensionen beinhaltet, die fir die Messung der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat benétigt werden. Es stand dabei von Beginn
an fest, dass ein Messinstrument, das nur die Kerngebiete beriicksichtigt, kein
umfassendes Ergebnis der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat liefern kann und
daher in Kombination mit anderen Messinstrumenten verwendet werden sollte [vgl.
EuroQol Group 1990, S.201 ff.; vgl. Brooks et al. 1996, S.56].

Die Wahl zwischen Profil- und Indexinstrument fiel auf die Realisierung eines
Indexinstruments aufgrund der bendétigten Indexwerte fur Evaluationsstudien unter
anderem im Bereich der Kosteneffektivitat sowie zur Berechnung von QALYs. Die
Anforderungen an die Leichtigkeit der Datenerfassung war ebenfalls ein
entscheidendes Kriterium bei der Entwicklung des Messinstruments. Fiur den Einsatz
in umfassenden Bevolkerungsstudien entschied man sich fur die Auslegung als
selbstauszufillenden Fragebogen, um die Befragung ohne Interviewer lber den

Postweg durchfiihren zu kénnen [vgl. EuroQol Group 1990, S.201 ff.].

In Anlehnung an die Dimensionen der Quality of Well Being Scale, des Sickness
Impact Profile, des Nottingham Health Profile und des Rosser Index, wurde wahrend

der Anfangsphase ein deskriptives System mit sechs Dimensionen verwendet. Die
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einzelnen Dimensionen bestanden aus zwei bis drei Kategorien und ermdglichten
eine Darstellung von 216 Gesundheitszustdnden. Im Zuge der Entwicklung wurde
das Instrument noch weiter modifiziert und im Oktober 1991 ein standardisiertes funf-
dimensionales Format generiert, das heute als Version EQ-5D-3L bekannt ist [vgl.
EuroQol Group 1990, S.203 f.].

Das von der EuroQol Group entwickelte Instrument besteht im Allgemeinen aus vier
Komponenten: Dem  deskriptiven Teil, in dem der Proband seinen
Gesundheitszustand beschreibt (Seite 2), der EQ VAS, an der der Proband seinen
Gesundheitszustand direkt bewertet (Seite 3), einem Teil zur Bewertung eines
Standardsets aus Gesundheitszustdanden nach der EuroQol Klassifikation, sowie
einem Teil mit Hintergrundinformationen zu den Probanden. Um Daten zur
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat zu erhalten, werden lediglich die Seiten 2 und
3 verwendet [vgl. Brooks et al. 1996, S.54 f.].

SHORT FORM-36 HEALTH SURVEY (SF-36)

Der SF-36 ist ein generisches Messinstrument, das aus 36 Items besteht und diese
zu acht Dimensionen der Gesundheit zusammenfasst. Diese acht Dimensionen sind:
.Korperliche  Funktionsfahigkeit‘, ,Korperliche Rollenfunktion®, ,Koérperliche
Schmerzen“, ,Allgemeine  Gesundheitswahrnehmung®, ,Vitalitat®, ,Soziale
Funktionsfahigkeit®, ,Emotionale Rollenfunktion* und ,Psychisches Wohlbefinden*.
Die Antworten des SF-36 variieren von einfachen ,ja-nein* Entscheidungen bis hin zu
sechsstufigen Antwortskalen. Alle Uber den SF-36 erfassten Subskalen werden in
einen Wertebereich von 0 bis 100 (=htchster Wert) transformiert [vgl. Faller et al.
2005, S.202; vgl. Schoffski et al. 2012, S.396]. Der SF-36 ist weltweit einer der am
haufigsten  verwendeten Fragebogen im Bereich  der  generischen

Lebensqualitatsmessung [vgl. Brazier et al. 2004, S.874].

SHORT FORM — 6 DIMENSIONS (SF-6D)

Der SF-6D st eine Weiterentwicklung des SF-36 Fragebogens in ein
Indexinstrument. Der Fragebogen bildet sich aus sechs Dimensionen des SF-36, die
fur gesundheitsokonomische Studien relevant sind. Die sechs Dimensionen des SF-
6D sind: ,Korperliche Funktionsfahigkeit®, ,Rollenfunktion”, ,Soziale Funktions-
fahigkeit®, ,Schmerz“, ,Psychisches Wohlbefinden* und ,Vitalitat®. Die einzelnen

Dimensionen weisen zwischen vier und sechs Abstufungen auf und kdnnen somit
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18.000 Gesundheitszustdande erfassen. Die Praferenzeinschatzung fur die
eindimensionalen Nutzwerte im Wertebereich von 0 (= schlechtester Gesundheits-
zustand) bis 1 (=bestmdglicher Gesundheitszustand), erfolgte Uber Standard
Gamble- oder Rating Scale Verfahren [vgl. Schoffski et al. 2012, S.407 f.]. Mithilfe
von Algorithmen koénnen auch Daten des SF-36 Fragebogens in den
praferenzbasierten Index des SF-6D umgerechnet werden [vgl. Brazier et al. 2004,
S.874].

1.1.4 KRANKHEITSSPEZIFISCHE FRAGEBOGEN

KANSAS CiTY CARDIOMYOPATHY QUESTIONNAIRE (KCCQ)

Der KCCQ ist ein krankheitsspezifisches Instrument zur Messung der Lebensqualitat
und wurde speziell fir den Einsatzbereich an Patienten mit chronischer HF
entwickelt. Das Instrument besteht aus 23 Items die zu folgenden sechs Doménen
zusammengefasst werden: ,Physische Einschrankungen®, ,Symptome* (geteilt in
~Symptomhaufigkeit* und ,Symptomschwere®), ,Symptomstabilitat’, ,Selbst-
wirksamkeit”, ,Lebensqualitat” und ,Soziale Einschrdnkungen®. Zu beachten ist, dass
es sich bei der Skala der ,Lebensqualitat® um die psychische Lebensqualitat handelt
und diese daher nicht mit dem Uberbegriff der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat
gleichgesetzt werden darf. Die Bewertung der einzelnen Items erfolgt Uber eine flnf-
bis siebenstufige Likert-Skala. Die Fragen beziehen sich auf die durch HF
hervorgerufenen Einschrankungen der Lebensqualitat der letzten zwei Wochen. Die
Werte der Items werden fir die einzelnen Subskalen zusammengefasst und auf eine
Skala von 0 bis 100 (=bestmdoglicher Wert) transformiert. Der KCCQ bietet auch die
Moglichkeit der Bildung zweier zusammenfassender Summenskalen die sich aus den
Subskalen ergeben. Die Summenskala ,Funktionaler Status” (FSS) errechnet sich
Uber die Subskalen ,Physische Einschrdnkungen® und ,Symptome®. Die
Summenskala ,Klinische Zusammenfassung® (OSS) wird Uber alle Subskalen mit
Ausnahme der ,Symptomstabilitat und der ,Selbstwirksamkeit® gebildet. In einigen
Studien beschrankt sich die Auswertung der Daten auf die zwei zusammenfassenden
Summenskalen [vgl. Green et al. 2000, S.1246; vgl. Faller et al. 2005, S.201 f.].
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MINNESOTA LIVING WITH HEART FAILURE QUESTIONNAIRE (MLHFQ)

Der MLHFQ ist ein valider krankheitsspezifischer selbstauszufiillender Fragebogen
mit 21 Fragen Uber den Einfluss der HF auf die Lebensqualitéat. Die Fragen werden
Uber eine sechsstufige Likert-Skala von 0 (kein Effekt) bis 5 (sehr viel) beantwortet
und beziehen sich auf die Einschrdnkungen durch HF des letzten Monats [vgl.
Calvert et al. 2005, S.244]. Die Bewertung erfolgt Gber drei Werte, dem Summenwert
sowie einer physikalischen und emotionalen Kategorie. Die Werte der Items werden
auf eine Skala von 0 bis 105 transformiert, wobei O den besten Zustand reprasentiert
[vgl. Garin et al. 2009, S.75].
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2. AUFGABENSTELLUNG

Im Mittelpunkt dieser Arbeit stand die Mdoglichkeit der Bewertung der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat durch den EQ-5D Fragebogen. Basierend auf
einer Literaturrecherche sollten die Eigenschaften sowie die Auswertung des EQ-5D
Fragebogens untersucht und dessen Vor- und Nachteile herausgearbeitet werden.
Zudem sollten Fragebdgen gegentibergestellt werden, die speziell im Bereich der HF
zum Einsatz kommen und Vergleiche des Verhaltens des EQ-5D Fragebogens
gegenuber anderen Methoden angestellt werden. Des Weiteren sollte der
Einsatzbereich des EQ-5D Fragebogens im Bereich der HF, sowie speziell dessen

Verwendung in Telemonitoring Studien untersucht werden.

Im praktischen Teil der Arbeit hatte die Auswertung und Interpretation der Daten
eines 21 Personen umfassenden Probandenkollektives® fiir die beantworteten
Fragebdgen EQ-5D und KCCQ zu erfolgen.

! Dem Institut fir Health Care Engineering wurde ein Datensatz einer Studie mit HF-Patienten im
Umfang von 21 Probanden zur Verfligung gestellt.
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3. METHODEN

3.1 LITERATURRECHERCHE

Zu Beginn der Arbeit erfolgte eine Einarbeitung in die Thematik der ,Okonomischen
Bewertung von Leben und Gesundheit®, dabei wurde im Internet sowie mittels der
Funktion TUGraz Library Search der Bibliothek der Technischen Universitat Graz
nach Informationen zur Kosten-Nutzwert Analysemethode, Verfahren zur
Bestimmung der Nutzwerte, QALYs sowie den Fragebégen EQ-5D und KCCQ
gesucht.

AnschlieBend wurde, aufbauend auf der Literaturrecherche der Bachelorarbeit
.Lebensqualitat von Patienten mit Herzinsuffizienz* von Frau Sandra Neubauer
(Neubauer 2013), eine vertiefende Recherche zu den Fragebdgen EQ-5D und KCCQ
durchgefiihrt. Die weitere Literaturrecherche erfolgte in PubMed und TUGraz Library

Search. Fur die Suche wurden folgende Suchbegriffe verwendet:

keywords Kombinationen fur die Suchbegriffe

eg-5d eg-5d OR eq 5d OR eg5d OR euroqol
eqg-5d-5l eq 5d 5l

heart failure heart failure OR HF

kccq kccq

telemonitoring telemonitoring OR telemedicine OR telehealth
health related health related quality of life OR hrqol OR
quality of life guality of life OR gol

In PubMed erfolgte die Suche mit den unten angefihrten Filtereinstellungen. Bei sehr

geringer Trefferanzahl wurde die Filtereinstellung Publication dates weggelassen.

Filtereinstellungen

Species Humans

Text availability Full text available
Publication dates 2008/01/01 — 2013/08/01
Search in Title / Abstract
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Aufgrund der Tatsache, dass der EQ-5D Fragebogen im Mittelpunkt der Arbeit steht,
wurde im ersten Teil der Literaturrecherche nach Literatur zu den Eigenschaften des
EQ-5D Fragebogens, dessen Anwendung sowie dessen Vor- und Nachteile speziell
im Einsatzbereich der HF gesucht. Es erfolgte ebenfalls eine Suche nach
Fragebogen, die speziell im Bereich von Herzerkrankungen angewendet werden. Im
zweiten Teil der Recherche wurde nach Studien gesucht, in denen der EQ-5D
Fragebogen bei Patienten mit HF sowie in Kombination mit Telemonitoring (TM)

eingesetzt wurde.

Die gefundene Literatur wurde zunachst tber den Titel und anschliel3end tber den
Abstract auf Relevanz uUberpruft. Relevante Studien wurden ebenfalls auf
bedeutende Sekundarliteratur untersucht. Die Recherche zur Entwicklung und
Verwendung des EQ-5D erfolgte hauptséchlich Gber Referenzliteratur der EuroQol

Group Homepage [www.euroqol.org] sowie iterativ.

3.2 ANWENDUNG DES EQ-5D FRAGEBOGENS

Wie bereits in der Einleitung erwahnt, gliedert sich der EQ-5D Fragebogen in zwei
Bereiche, dem deskriptiven Teil sowie der EQ VAS (siehe Abb. 4). Zu Beginn
bewertet der Befragte seinen Gesundheitszustand im deskriptiven Teil anhand der
funf Dimensionen, indem er in jeder Dimension die Antwortmdglichkeit wahlt, die
seinen Gesundheitszustand am besten beschreibt (siehe Tabelle 2). Anschliel3end
bewertet der Befragte seinen Gesundheitszustand auf der EQ VAS zwischen der
besten vorstellbaren Gesundheit 100 und der schlechtesten vorstellbaren
Gesundheit 0. Der Proband markiert seinen Gesundheitszustand an der EQ VAS
durch ein Kreuz und tragt den gewaéhlten Wert ebenfalls in das Bewertungskastchen

ein.

Fur die Auswertung des deskriptiven Systems erfolgt eine Kodierung der funf Level
einer jeden Dimension in Zahlenwerte von 1 bis 5, wobei 1 dem besten Level ,keine
Probleme® und 5 dem schlechtesten Level ,extreme Probleme” oder ,nicht in der
Lage“ zugeordnet wird. Durch die Kodierung ergibt sich aufgrund der Bewertung des
Probanden fir jede Dimension ein Zahlenwert von 1 bis 5. Das Gesundheitsprofil
ergibt sich aus der Kombination der kodierten Antwortlevel der einzelnen
Dimensionen zu einem flnfstelligen Zahlencode [vgl. Greiner 2012, S.413 ff.; vgl.
Rabin et al. 2011, S.6 ff.].
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Tabelle 2: Auflistung der finf Dimensionen und funf Level des EQ-5D-5L Fragebogens.

Darstellungsform entnommen aus [vgl. Greiner 2012, S.414].

Dimension

Antwortlevel

Beweglichkeit / Mobilitat

1.

a ks b

Ich habe keine Probleme herumzugehen
Ich habe leichte Probleme herumzugehen
Ich habe malige Probleme herumzugehen
Ich habe grof3e Probleme herumzugehen
Ich bin nicht in der Lage herumzugehen

Fir sich selbst sorgen

1.

Ich habe keine Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen

2. Ich habe leichte Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen

ok w

Ich habe maRige Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen
Ich habe grof3e Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen
Ich bin nicht in der Lage, mich selbst zu waschen oder anzuziehen

Alltagliche Tatigkeiten

1.
2.
3.
4.
5.

Ich habe keine Probleme, meinen alltaglichen Tatigkeiten nachzugehen
Ich habe leichte Probleme, meinen alltdglichen Tatigkeiten nachzugehen
Ich habe maRige Probleme, meinen alltdglichen Tatigkeiten nachzugehen
Ich habe grof3e Probleme, meinen alltdglichen Tatigkeiten nachzugehen
Ich bin nicht in der Lage, meinen alltaglichen Tatigkeiten nachzugehen

Schmerzen / kérperliche Beschwerden

1.

a bk Wb

Ich habe keine Schmerzen oder Beschwerden
Ich habe leichte Schmerzen oder Beschwerden
Ich habe maRige Schmerzen oder Beschwerden
Ich habe starke Schmerzen oder Beschwerden
Ich habe extreme Schmerzen oder Beschwerden

Angst / Niedergeschlagenheit

1.

a s b

Ich bin nicht &ngstlich oder niedergeschlagen

Ich bin ein wenig angstlich oder niedergeschlagen
Ich bin mé&Rig &ngstlich oder niedergeschlagen
Ich bin sehr &ngstlich oder niedergeschlagen

Ich bin extrem angstlich oder niedergeschlagen
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Der Gesundheitszustand ,23451° wird beispielsweise tber folgende Antwortlevel (vgl.
Tabelle 2) gebildet:

Ich habe leichte Probleme herumzugehen

Ich habe méaRige Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen
Ich habe grol3e Probleme, meinen alltéaglichen Tatigkeiten nachzugehen
Ich habe extreme Schmerzen oder Beschwerden

Ich bin nicht &ngstlich oder niedergeschlagen

= 0k~ wOWN

Im nachsten Schritt stellt sich die Frage, ob der Gesundheitszustand mithilfe eines
Value Sets in einen Index transformiert werden soll, wie es fur ©6konomische
Evaluationen benoétigt wird. Wird die Frage mit ,Nein* beantwortet ist die Auswertung
des deskriptiven Teils beendet, ansonsten wird mit der Wahl eines geeigneten Value
Sets fortgefahren (siehe Kapitel 3.2.1). Value Sets fur den EQ-5D-5L befinden sich
erst in der Entwicklung, daher muss fir die Berechnung der Indexwerte auf Value
Sets der Version EQ-5D-3L zuriickgegriffen werden. Mit der Hilfe einer Crosswalk-
Tabelle (siehe Kapitel 3.2.2) kann Uber das EQ-5D-3L Value Set der EQ-5D-5L Index
berechnet werden, damit ist die Auswertung des deskriptiven Teils beendet [vgl.
Rabin et al. 2011, S.12].

Das Ergebnis der EQ VAS ergibt sich aus der in dem Ké&stchen eingetragenen Zahl,
selbst wenn die Zahl von der Markierung in der Skala abweicht [vgl. Rabin et al.
2011, S.11]. Fehlende Werte im deskriptiven Teil werden mit 9 beziffert, in der EQ
VAS mit 999, und fur die weitere Analyse ausgeschlossen [vgl. Rabin et al. 2011,
S.10f].

3.2.1 WAHL EINES VALUE SETS

Es gibt eine Vielzahl an Uberlegungen, die firr die richtige Wahl eines Value Sets
herangezogen werden missen, die ausfuhrlich in Szende et al. (2007) beschrieben
sind. Die richtige Wahl eines Value Sets hangt von den Eigenschaften ab, die fur den
gewunschten Verwendungszweck bendtigt werden. Zu beachten ist, dass es kein
neutrales Value Set gibt, das sich fur alle Falle eignet. Jedes Value Set reprasentiert
eine andere Bevolkerungsgruppe, die unterschiedliche Ansichten hat und den
einzelnen Dimensionen unterschiedliche Gewichtungen zuordnet. Fir jede
Anwendung des EQ-5D Fragebogens muss entschieden werden, ob tberhaupt ein

Value Set zur Bewertung ben6étigt wird und wenn ja, welches am besten geeignet ist.
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Wie Dbereits erwahnt, bietet ein Profii mehr Informationsgehalt als der
zusammengefasste Indexwert. Ebenso kann auch der EQ VAS Wert verwendet
werden, um die Gesundheit mittels einer Maf3zahl zu reprasentieren. Grundsatzlich
bendtigt man einen Indexwert in 6konomischen Evaluationen fir die Kosten-
Effektivitats-Analyse und die Kosten-Nutzwert-Analyse [vgl. Szende et al. 2007, S.39
ff.].

Auf Basis der von der EuroQol Group anerkannten und zur Verfigung gestellten
Value Sets (siehe Tabelle 3), unterscheidet man grundsatzlich zwei Arten, einerseits
VAS-basierte und andererseits TTO-basierte Modelle. Der Unterschied liegt in der
Methode, mit der die Gesundheitszustande vom Probandenkollektiv bewertet wurden
und Uber dessen Werte die Berechnung der Modelle erfolgte.

Tabelle 3: Liste der von der EuroQol Group anerkannt  en und verfiigbaren Value Sets.

(N...Anzahl der Probanden, die in der Studie zur Ermittlung des Value Sets befragt wurden)

Die mit Pfeilen gekennzeichneten Value Sets wurden in dieser Arbeit genauer untersucht und zur Bewertung des
deskriptiven Teils des EQ-5D Fragebogens im praktischen Teil der Arbeit verwendet.

Tabelle entnommen aus [Rabin et al. 2011, S.13].

Country N Valuation method
Belgium 722 EQ-5D VAS
Denmark 1686 EQ-5D VAS
Denmark 1332 TTO
mmmm)> Europe 8709 EQ-5D VAS
Finland 1634 EQ-5D VAS
France 443 VAS/TTO
Germany 339 EQ-5D VAS
mmm)> Germany 339 TTO
Japan 621 TTO
Netherlands 309 TTO
New Zealand 1360 EQ-5D VAS
Slovenia 733 EQ-5D VAS
Spain 300 EQ-5D VAS
Spain 1000 TTO
Thailand 1324 TTO
UK 3395 EQ-5D VAS
) (K 3395 TTO
us 4048 TTO

Zimbabwe 2440 TTO
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ENTWICKLUNG DER VALUE SETS

Sowohl fur die Studien zur Entwicklung der VAS-basierten als auch der TTO-
basierten Value Sets wurde eine bestimmte Anzahl an Gesundheitszustanden
aus der EQ-5D-3L Version ausgewabhlt, die fur die direkte Befragung verwendet
wurden. Die direkt bewerteten Gesundheitszustande dienten als Basis fur die
Generierung eines geeigneten Regressionsmodells, um die restlichen
Bewertungen der Gesundheitszustdnde schétzen zu kdnnen. Die in den
einzelnen Landern durchgefiihrten Studien unterscheiden sich in der Anzahl der
untersuchten Gesundheitszustande sowie in der Anzahl der von jedem
Probanden bewerteten Zusténde [vgl. Szende et al. 2007, S.21 ff.].

TiME TRADE-OFF (TTO) VALUE SETS

Die UK Studie wurde als Referenz fur die meisten TTO-basierten Studien
verwendet. In der UK Studie wurden von jedem Probanden 15
Gesundheitszustande bewertet, diese bestehen aus 13 Zustdnden eines 43
Zustdnde umfassenden Pools (siehe Tabelle 4) sowie den beiden
Referenzzustanden ,11111' und ,Tod’ [vgl. Dolan et al. 1995, S.5 f.; vgl. Szende
et al. 2007, S.21 ff.].

Tabelle 4: 43 Gesundheitszustande umfassender Zustd nde Pool, der fir die UK-TTO Studie
verwendet wurde.

Daten entnommen aus [Dolan et al. 1995, S.5].

very mild mild moderate severe extra
11112 11122 13212 33232 33333
11121 11131 32331 23232 bewusstlos
11211 11113 13311 23321
12111 21133 22122 13332
21111 21222 12222 22233
21312 21323 22323
12211 32211 32223
11133 12223 32232
22121 22331 33321
12121 21232 33323
22112 32313 23313
11312 22222 33212
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Die 13 gewahlten Gesundheitszustande setzen sich fur jeden Probanden aus
zwei Zustanden der Kategorie ,very mild* und jeweils drei der Kategorien ,mild’,
,moderate‘ und ,severe' sowie den beiden Zustdnden ,33333' und ,bewusstlos’

zusammen [vgl. Dolan et al. 1995, S.9].

Die Probanden wurden gebeten, eine Zeitspanne (x) in voller Gesundheit
anzugeben, die ihrer Meinung nach mit 10 Jahren in dem gefragten
Gesundheitszustand gleichzusetzten ist (siehe Abb.5). Es erfolgte dabei eine
schrittweise Heranfihrung an den Punkt der Indifferenz der beiden Alternativen.
Fir den Fall, dass der Gesundheitszustand schlechter als der Zustand ,Tod’
angesehen wurde, erfolgte ein Vergleich zwischen der Alternative A: sofortiger
Tod und Alternative B: der gefragte Gesundheitszustand fur eine bestimmte
Zeitspanne (x) gefolgt von (10-x) Jahren in voller Gesundheit (siehe Abb.6).
Zustande, die besser als der Tod angesehen werden, errechnen sich tber x/10.
Zustande die schlechter als der Tod bewertet wurden, errechnen sich Uber
x/10-1 [vgl. Szende et al. 2007, S.23].

Xx=7
. r ________ -I
Alternative A: I volle :
:Gesundheit|
Ll lo 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Jahre
|m———————=
Alternative B: | |  gefragter |
: Gesundheits |
|
|
|

I__;zgs_ta_nﬂ__ 0o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Jahre
Berechnungsbsp.:
Bei Indifferenz der beiden Alternativen A x 7
und B ergibt sich der Wert des gefragten —=—=07
Gesundheitszustandes wie folgt: 10 10 ’

Abb. 5: Bewertungs- und Berechnungsbeispiel eines gefragten Gesundheits zustandes, der besser
als der Tod angesehen wird.

[vgl. Schoffski et al. 2012, S.371].
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r——— - a
Alternative A: | 1  sofortiger :
: Tod |
L |
Alternative B:
Xx=7
|————————-
| gefragter 0y 4 4 1 1 Q L1 1 e |
: Gesundheits | I 1T T 1T 1T 1T 1T 1T 1T 1 Gesundheit !
| -zustand 1o 1 3 4 5 6 7 8 9 10l undnheit
N L |
(7 Jahre) Jahre (3 Jahre)
Berechnungsbsp.:
Bei Indifferenz der beiden Alternativen A X 7
und B ergibt sich derWer_t des gefragten E -1= E -1=-03
Gesundheitszustandes wie folgt:

Abb. 6: Bewertungs- und Berechnungsbeispiel eines gefragten Gesundheits zustandes, der
schlechter als der Tod angesehen wird.

[vgl. Schoffski et al. 2012, S.372].

VISUAL ANALOGUE SCALE (VAS) VALUE SETS

Der Vorteil der Datenerfassung mittels der EQ VAS liegt in der weniger
anspruchsvollen Beschaffenheit, der einfacheren Administration sowie den
vermuteten besseren psychometrischen Eigenschaften. Daher ist der EQ VAS
geeignet fur die Anwendung in grolBeren postalischen Umfragen, die in
mehreren Landern durchgefihrt werden [vgl. Szende et al. 2007, S.29].

Als Grundlage fur die VAS-basierten Value Set Studien dient der von der
EuroQol Group entwickelte EQ-5D-3L Bewertungsfragebogen. Dieser
standardisierte =~ Bewertungsfragebogen  besteht aus folgenden 18

Gesundheitszustanden:

11111 a ,12111° 33321
,11111°b ,21111° ,33333" a
,11112° ,21232° ,33333'b
,11121° ,22233" ,bewusstlos
,11122° ,22323" ,Tod'a

,11211° ,32211° ,Tod' b
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Diese setzen sich aus 13 Grundzustanden sowie den beiden Zustanden
,bewusstlos' und ,Tod' zusammen und reprasentieren eine gute Mischung der
unterschiedlichen Schweregrade der Gesundheitszustdnde. Diese Zustande
wurden in allen vollstdandigen Bewertungsstudien eingesetzt. Der Pool der
untersuchten Zust&nde beinhaltet die Zustande ,11111°, ,33333' und ,Tod’
jeweils zweimal (a und b). Der Grund daflr liegt in der Verwendung dieser
Zustande bei beiden Befragungen, in denen je sechs der restlichen Zustande
bewertet wurden, um einen Bezugspunkt fir die beiden Befragungen zu
schaffen. Der Bewertungsteil des EQ-5D-3L besteht (blicherweise aus 2
Seiten. Jede Seite beinhaltet zwei Spalten mit vier Gesundheitszustanden und
der EQ VAS in der Mitte der beiden Spalten. Der Proband bewertet zuerst die
acht Zustande je Seite auf der EQ VAS und ordnet anschlieRend den Zustand
,Tod" auf beiden Skalen ein [vgl. Szende et al. 2007, S.31 f.].

Fur den Einsatz in 6konomischen Evaluationen, fur den eine Einteilung der
Lebensqualitat von O fur den Tod bis 1 fur volle Gesundheit bendtigt wird,
missen die mittels der VAS Methode ermittelten Werte, die zwischen 0 und 100
liegen, ebenfalls auf eine Skala von O bis 1 transformiert werden. In dieser
Skala entspricht das Gesundheitsprofil ,11111' dem Wert 1 und der Zustand
,Jod' dem Wert 0. Die Transformation erfolgt dabei entweder Uber die
individuellen Werte fir ,11111' und ,Tod’ eines jeden Probanden oder aus den

Mittelwerten aller untersuchter Probanden [vgl. Szende et al. 2007, S.32 f.].

Bewertet der Proband einen Gesundheitszustand X an der EQ VAS
beispielsweise mit 80, den Zustand ,11111° (Xty) mit 100 und den Zustand ,Tod
(Xtod) Mit 10, so erfolgt die Transformation des Gesundheitszustandes X in den

Wertebereich volle Gesundheit 1 bis Tod 0 Gber Gleichung (1) wie folgt:

X —Xrog _ 80—10

= = =0,78 1
xtrans XTH _ XTod 100 _ 10 ( )

Xirans .. transformierter Wert des Gesundheitszustandes X in den Wertebereich (WB) O - 1;
X...Wert des an der EQ VAS bewerteten Gesundheitszustandes (WB 0 - 100);
Xqh...Wert fiir den Zustand der vollen Gesundheit ,11111* an der EQ VAS (WB 0 - 100);
X7od ...Wert fiir den Zustand ,Tod* auf der EQ VAS (WB 0 - 100)

[vgl. Szende et al. 2007, S.33].
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Eine detailliertere Beschreibung fir die durchgefuhrten Studien zur Ermittlung
der TTO und VAS basierten Value Sets findet sich in Szende et al. (2007).

REGRESSIONSMODELLE

In den meisten Studien erfolgt die Generierung des EQ-5D-3L Value Sets tber
eine Regression nach der Methode der kleinsten Quadrate (Ordinary Least
Squares) mit linearer, additiver Verknupfung [vgl. Greiner 2012, S.417]. Die
Modelle basieren auf ,disutilities” (1-utility) und bestimmen damit die Abschlage
fur die einzelnen Gesundheitszustdnde von der vollen Gesundheit 1. Als
Grundlage fir die Modelle dienen die in den Bevolkerungsstudien mittels der
VAS oder TTO Methode ermittelten Nutzwerte [vgl. Greiner 2012, S.417; vgl.
Szende et al. 2007, S.24 ff.].

Tabelle 5: Regressionskoeffizienten des UK-TTO Value Sets sowie ein Berechnungsbeispiel des
Nutzwertes eines Gesundheitszustandes bewertet durc h das UK-TTO Value Set.

Daten entnommen aus [vgl. Szende et al. 2007, S.69].

UK TTO Value Set Beispiel: Bewertung des
Variable Reg.koeffizient Gesundheitszustandes ,21232°

Full health(11111) 1,000 Full health =1,000
N2 -0,081 N2 -0,081
N3 -0,269 N3 -0,269
MO =2 -0,069 MO =2 -0,069
MO =3 -0,314 — (MO =21t Bsp.) -
SC=2 -0,104 — (SC =11t Bsp.) —
SC=3 -0,214 —(SC =11t Bsp.) -
UA=2 -0,036 UA=2 -0,036
UA=3 -0,094 — (UA =21t Bsp.) —
PD=2 -0,123 — (PD =3 t. Bsp.) -
PD=3 -0,386 PD=3 -0,386
AD =2 -0,071 AD=2 -0,071
AD =3 -0,236 — (AD =2 It. Bsp.) —

Zustand ,21232' =0,088

Tabelle 5 zeigt die Regressionskoeffizienten des UK-TTO Modells sowie ein
zugehdriges Berechnungsbeispiel fur den Nutzwert des Gesundheitszustandes
,21232'. Das Regressionsmodell basiert auf jeweils zwei Parameter pro

Dimension des EQ-5D Fragebogens sowie zwei weiteren Parametern fir die
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Falle, dass das Gesundheitsprofil eine Bewertung entweder zumindest einmal
schlechter als Level 1 (N2) oder zumindest einmal schlechter als Level 2 (N3)
beinhaltet. Fur die Dimensionen ,Beweglichkeit / Mobilitat* (MO), ,Fur sich
selbst sorgen* (SC), ,Alltagliche Tatigkeiten® (UA), ,Schmerzen / korperliche
Beschwerden® (PD) und ,Angst / Niedergeschlagenheit® (AD) wird mittels der
Ziffern 2 und 3 in den Variablen, die Wahl des Levels 2 oder des Levels 3
dieser Dimensionen angegeben. Wird in einer Dimension das Level 1 gewahlt,
stellt dies keine Abweichung von der vollen Gesundheit in dieser Dimension dar

(siehe Beispiel in Tabelle 5 anhand der Dimension SC).

Ein vereinfachtes Ablaufdiagramm fir die Wahl eines Value Sets, in Anlehnung an
die verfugbaren Value Sets der EuroQol Group aus Tabelle 3, wird in Abb.7

dargestellt.

/Wahl eines Value\
Sets

Kosten-Nutzwert-
Analyse?

Neinj
/ TTO basierte

// TTO oder /
Value Sets / VAS basierte

/ Value Sets

Internationale
Vergleichbarkeit?

Internationale J
Vergleichbarkeit? Nein a

o ! i

Nationale K-TT National
UK-TTO TTO basierte UK-TTO €
Europa VAS Value Sets
Value Sets /

Abb. 7: Vereinfachtes Ablaufdiagramm fiir die Wahl ei  nes geeigneten Value Sets.

Dabei wird zuerst eine Entscheidung zwischen VAS- und TTO-basierten Value Sets
getroffen. FUr den Einsatz in Kosten-Nutzwert-Analysen benétigt man TTO-basierte
Werte. VAS-basierte Werte erfillen nicht die Anforderungen der QALYSs, da sie nicht
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zwischen zwei Zustanden wahlen beziehungsweise abwégen [vgl. Szende et al.
2007, S.48]. In weiterer Folge stellt sich die Frage aus Sicht welcher Personen die
Bewertung der Gesundheitszustande erfolgen soll. Die Value Sets in Tabelle 3
basieren auf Befragungen der Allgemeinbevolkerung und nehmen damit die
Entscheidung zwischen der Allgemeinbevélkerung und der Gruppe der Patienten, die
wirklich von den einzelnen Gesundheitszustanden betroffen sind, vorweg. Diese
Wahl ist in Bezug auf gesundheitsokonomische Studien Uber die Tatsache
begriindet, dass letztendlich die Allgemeinbevilkerung fir die Kosten im
Gesundheitswesen aufkommen muss und damit auch deren Ansichten in die
Entscheidungsfindung eingehen sollten [vgl. Szende et al. 2007, S.44 f.]. Damit bleibt
noch die Wahl zwischen den Value Sets basierend auf der Nationalitat der
untersuchten Bevolkerung. Grundsatzlich sollte die Wahl auf das landerspezifische
Value Set der untersuchten Bevoélkerung fallen, wenn dieses verfligbar ist [vgl. Rabin
et al. 2011, S.22; vgl. Szende et al. 2007, S.45]. Fur Lander in denen keine eigenen
Value Sets verfiigbar sind, wie es in Osterreich der Fall ist, gibt es zumindest ein
Value Set fir jeden Kontinent, das damit die Anforderungen an die geographische
Nahe erfullt. In Europa stehen mehrere Value Sets zur Auswahl. Fiur Osterreich
wuirde aufgrund der geographischen Nahe die Wahl auf das deutsche Value Set
fallen, dessen Anwendung auch hinsichtlich der gleichen kulturellen Hintergrtinde der
beiden Lander begrindbar ist. Fir Europa steht auch ein VAS-basiertes Value Set
(Greiner et al. 2003) zur Verfugung, das besonders fir den Einsatz in
landerubergreifenden europaischen Studien geeignet ist. Um International sowie in
landerubergreifenden Studien vergleichbare Werte zu liefern, wird der Einsatz des
UK-TTO Value Sets empfohlen, das in den meisten Studien Anwendung findet [vgl.
Bernert et al. 2009, S.757; vgl. Szende et al. 2007, S.45].

3.2.2 CROSSWALK

Wie in Tabelle 6 dargestellt, lasst sich jedes Profil des EQ-5D-5L Uber eine
Kombination unterschiedlicher Gewichtungen einer oder mehrerer EQ-5D-3L Profile
zusammensetzen. Die Werte in Tabelle 6 sind auf zwei Kommastellen genau

gerundet, fur die Transformation wurde mit exakten Werten gerechnet.
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Tabelle 6: Crosswalk-Tabelle zur Transformation der EQ-5D-5L Version in die 3L Version je Dimension.

Tabelle entnommen aus dem Downloadbereich der EuroQol-Website [www.eurogqol.org].

5L—3L Mobility  Self-Care Activity Pain Anxiety
1-1 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00
1-2 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
1-3 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
2—1 0,18 0,17 0,20 0,20 0,21
2—2 0,82 0,83 0,80 0,80 0,79
2—3 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
3—1 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
3—-2 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00
3—3 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
4—1 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
4—2 0,93 0,76 0,67 0,60 0,51
4—3 0,07 0,24 0,33 0,40 0,49
5-1 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
5-2 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
5-3 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00

Abb.8 zeigt anhand eines Beispiels wie man uber die Crosswalk-Tabelle (siehe
Tabelle 6) ein Gesundheitsprofil der 5L tUber Profile der 3L Version darstellen kann, in
diesem Beispiel wurde das Gesundheitsprofil ,14231' verwendet. Jede einzelne
Dimension wird von der 5L in die 3L Version transformiert. Kann dabei eine
Dimension nicht direkt transformiert werden, muss fir die Bildung des Profils eine
Kombination aller méglichen 3L Profile, die fir diese Transformation benotigt werden,
herangezogen werden. In diesem Beispiel wird das Profil Uber die
verschiedengrof3en Anteile der Zustande ,12121°, ,12221°, ,13121° und ,13221* der 3L
Version ermittelt. Die Summe der gesamten Anteile, aus denen sich ein Profil der 5L
Version aus der 3L ableitet, ergibt stets 1. Die Wertigkeit, mit der jedes einzelne Profil
der 3L Version gewichtet wird, ergibt sich tUber die Multiplikation der Wertigkeiten der
einzelnen Dimensionen eines jeden Profils. Der Nutzwert fur das Gesundheitsprofil
der EQ-5D-5L Version berechnet sich anschlieend aus der Addition der Nutzwerte
der bendtigten EQ-5D-3L Profile (siehe Tabelle 5) multipliziert mit deren Anteil am
gesuchten EQ-5D-5L Gesundheitsprofil.
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EQ-5D-5L Zustand 14231
MO SC UA PD AD
5L 1 4 2 3 1
100% 760// \2‘4% 20"/’1/ \:0% 100% 100%
3L 1 2 3 1 2 2 1
Benotigte EQ-5D-3L Zustande Anteil der einzelnen Zustande
(UK TTO Nutzwert siehe Tabelle 5) = MO XSCXUAXPD X AD
12121 (Xi212160 = 0,692) =1%x0,76%020x1x1=0,15
12221 (Xi222160 = 0,656) =1%x076x080x1x1=0,61 Z 1
13121 (Xiz12160 = 0,313) =1x%x0,24%x0,20x1x1=0,05
13221 (Xi322160 = 0,277) =1x0,24%x080x1x1=0,19
Nutzwert des EQ-5D-5L Zustandes 14231 (X1423151)):
Xia23151) = X1212130) X 0,15 + X132221(31) X 0,61 + X1312131) X 0,05 + Xq3221(31) X 0,19 =
0,692 x 0,15 + 0,656 x 0,61 + 0,313 x 0,05 + 0,277 x 0,19 = 0,571

Abb. 8: Transformationsbeispiel der EQ-5D-5L Profils ,14231" in unterschiedliche Anteile von 3L Profilen.

(MO...mobility, SC...self care, UA...usual activities, PD...pain/discomfort, AD...anxiety/depression)
Die Zahlenwerte der Anteile wurden auf zwei Kommastellen genau gerundet, gerechnet wurde mit den exakten
Werten. [vgl. Tabelle 5; vgl. Tabelle 6].

3.3 ANWENDUNG DES KCCQ
Die Fragen der deutschen Version des KCCQ sind im Anhang ab S.97 zu finden. Die

Bewertung des KCCQ erfolgt durch Zuweisung aufsteigender Zahlenwerte zu den
einzelnen  Antwortmdglichkeiten, beginnend mit 1 fur die schlechteste
Antwortmaoglichkeit [vgl. Green et al. 2000, S.1246]. Der letzten Antwort der Fragen 1
und 15 wird 9 zugeordnet und als ,missing value® betrachtet. Der letzten
Antwortmaglichkeit der Fragen 2, 4, 6 und 8 wird ebenfalls eine andere Wertigkeit

zugeordnet wie in Tabelle 7 ersichtlich ist.
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Tabelle 7: Umkodierung einzelner Antwortkategorien der KCCQ-Fragen.

Tabelle entnommen aus [Steinblichel 2006, S.95].

ltems: Umkodierung
Fragen 1(a-f) 9 -> Missing
Frage 2 6->3

Frage 4 6->5

Frage 6 6->5

Frage 8 6->5

Fragen 15(a-d) 9 -> Missing

Die Berechnung der Werte der einzelnen Subskalen erfolgt durch die
Auswertevorschrift von Green et al. (2000), indem die Skalen auf einen Wertebereich
von 0 bis 100 transformiert werden, wobei 100 dem besten Wert entspricht.

Die einzelnen Subskalen setzen sich wie folgt aus den einzelnen Fragen zusammen:
~Physische Einschrankungen® (Frage 1), ,Symptome* (Haufigkeit [Fragen 3, 5, 7 und
9], Schwere [Fragen 4, 6 und 8]), ,Symptomstabilitat* (Frage 2), ,Selbstwirksamkeit*
(Fragen 10 und 11), ,Soziale Einschrankungen* (Frage 15) und ,Lebensqualitat*
(Frage 12-14) [vgl. Green et al. 2000, S.1246]. Die Summenskala ,Funktionaler
Status® wird Uber die Subskalen ,Physische Einschrankungen® und ,Symptome*
gebildet. Die zweite Summenskala ,Klinische Zusammenfassung“ ergibt sich aus
dem Mittelwert aller Subskalen mit Ausnahme von ,Symptomstabilitat® und
~Selbstwirksamkeit” [vgl. Faller et al. 2005, S.202].

3.4 VERGLEICH DER VALUE SETS

In dieser Arbeit wurden die Value Sets: UK-TTO, D-TTO und EU-VAS fir weitere
Analysen verwendet, die Auswahl erfolgte anhand des Ablaufdiagramms in Abb. 7.
Die Value Sets, die fur die Transformation des Gesundheitsprofils aus dem
deskriptiven Teil des EQ-5D Fragebogens in einen Indexwert bendtigt werden,
wurden fur die TTO basierten Werte der Datentabellen des Downloadbereichs der

EuroQol-Website [www.eurogol.org] entnommen. Die VAS basierte

Transformationstabelle wurde tber Regressionskoeffizienten des Value Sets (siehe
Tabelle 8) fur die EQ-5D-3L Version berechnet (siehe Beispiel in Tabelle 5) und
mittels der Crosswalk-Tabelle der EuroQol Group (siehe Kapitel 3.2.2) in die EQ-5D-
5L Version ubergefuhrt.
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Tabelle 8: Regressionskoeffizienten zur Berechnung

EU-VAS.

der Value Sets am Beispiel des UK-TTO, D-TTO und

Werte entnommen aus [Szende et al. 2007, S.61 ff], Erklarung siehe Tabelle 5.

UK-TTO D-TTO EU-VAS
Full health(11111) 1,000 1,000 1,000
N2 -0,081 -0,001 -0,128
N3 -0,269 -0,323 -0,229
MO =2 -0,069 -0,099 -0,066
MO =3 -0,314 -0,327 -0,183
SC=2 -0,104 -0,087 -0,117
SC=3 -0,214 -0,174 -0,156
UA=2 -0,036 - -0,026
UA=3 -0,094 - -0,086
PD=2 -0,123 -0,112 -0,093
PD=3 -0,386 -0,315 -0,164
AD =2 -0,071 - -0,089
AD =3 -0,236 -0,065 -0,129

3.5 DATENAUSWERTUNG

Fur die praktische Anwendung der Fragebogen wurde dem Institut fur Health Care
Engineering ein Datensatz einer Studie mit HF-Patienten im Umfang von 21
Probanden zur Verfigung gestellt. Die Daten beinhalten demographische Angaben
zum Geschlecht, Alter und der NYHA-Klasse sowie die Werte der ausgefillten
Fragebdgen EQ-5D und KCCQ.

Zunachst wurden mithilfe von Microsoft Excel 2010 aus den Daten des ED-5D-5L
Fragebogens die Indexwerte fur die drei Value Sets UK-TTO, D-TTO und EU-VAS
ermittelt. Aus den Daten des KCCQ Fragebogens wurden dber die
Auswertevorschrift von (Green et al. 2000) die Subskalen des KCCQ berechnet. Es
erfolgte die Berechnung der Subskalen der sechs Domanen: ,Physische
Einschrankungen®, ,Symptome* (TSS) (zusatzlich fur ,Symptomhaufigkeit® und
~Symptomschwere®), ,Symptomstabilitdt’, ,Soziale Einschrankungen®, ,Selbst-
wirksamkeit® und ,Lebensqualitat®, sowie der zwei zusammenfassenden
Summenskalen: ,Funktionaler Status® (FSS) und ,Klinische Zusammenfassung*
(OSS).
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Anschlielend wurden die Daten in ein Datendokument fur PASW Statistics 18
transformiert und mithilfe dieses Programmes die weiteren statistischen
Auswertungen vorgenommen. Die Analyse der Daten erfolgte Uber Boxplot-
Diagramme, Streudiagramme sowie Haufigkeitsanalysen. Es erfolgte eine
Untersuchung der Haufigkeit der soziodemographischen Daten Geschlecht, Alter und
NYHA-Klasse. Die Analyse der EQ-5D Indexwerte und der EQ VAS Werte sowie der
untersuchten Skalen des KCCQ mittels Boxplot-Diagrammen wurde sowohl fur die
gesamte Probandengruppe als auch getrennt nach Altersgruppen und NYHA-
Klassen durchgefuhrt. Aufgrund der geringen Probandenanzahl und der
Altersverteilung ergab sich eine Einordnung der Probanden in folgende drei
Altersgruppen:

* Gruppe der <=70 Jahrigen

* Gruppe der 71-79 Jahrigen

* Gruppe der >=80 Jahrigen
In einem weiteren Schritt erfolgte ein Vergleich der Indexwerte des EQ-5D
Fragebogens mit den EQ VAS Werten der einzelnen Probanden. Untersucht wurde
dabei die Differenz zwischen dem gewdahlten Gesundheitszustand an der EQ VAS
und den mit 100 multiplizierten Indexwerten der drei verwendeten Value Sets: UK-
TTO, D-TTO und EU-VAS. Eine Abweichung von mehr als 25% gilt als

widerspruchlich.

Tabelle 9: Darstellung der Dimensionen des EQ-5D-5L  mit den zu vergleichenden Fragen des KCCQ.

Dimension EQ-5D-5L Fragen KCCQ

Beweglichkeit / Mobilitat Beeintrachtigungen durch Atemnot oder Ermidung bei
folgender Tatigkeit:
1.3 Ca. 100-200m auf ebener Strecke gehen

Fur sich selbst sorgen Beeintrachtigungen durch Atemnot oder Ermidung bei
folgender Tatigkeit:

1.1 Sich selbst ankleiden
1.2 Duschen /Baden

Alltagliche Tatigkeiten Beeintrachtigungen durch Atemnot oder Ermidung bei
folgender Tatigkeit:
1.4 Garten oder Hausarbeit, Einkaufstaschen tragen
Schmerzen / kdrperliche 4. Beschwerlichkeit der Schwellung der Ful3e, Kndchel oder
Beschwerden Beine

6. Beschwerlichkeit durch Ermiidung
8. Beschwerlichkeit durch Atemnot

Angst / 14. Haufigkeit eines deprimierten oder entmutigten Zustandes
Niedergeschlagenheit
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Ein weiterer Vergleich wurde zwischen den Antworten der einzelnen Dimensionen
des deskriptiven Teils des EQ-5D Fragebogens und Items des KCCQ durchgefihrt,
die nach ahnlichen Beeintrachtigungen des Gesundheitszustandes fragen (siehe
Tabelle 9). Widerspriichliche Antworten wurden bei Probanden klassifiziert, die eine
Dimension des EQ-5D mit keine Probleme (1) und eine vergleichbare Frage des
KCCQ mit extrem (1) oder sehr (2) beeintrachtigt beantworten, sowie die
Kombination leichte Probleme (2) des EQ-5D und extrem beeintrachtigt (1) im KCCQ
(siehe Beispiel in Abb.9).

EQ-5D Fragebogen:

FUR SICH SELBST SORGEN

Ich habe keine Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen XN,
Ich habe leichte Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen Q,
Ich habe méRige Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen s
Ich habe grof3e Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen Q.
Ich bin nicht in der Lage, mich selbst zu waschen oder anzuziehen Q.
KCCQ:
Grad der Beeintrachtigung aus anderen
1 2 3 4 5 Grunden
Tatiakei uber- beeintrachtigt oder
atigkeit extrem sehr mabig etwas haupt Aktivitat nicht
nicht ausgefihrt
Sich selbst ankleiden X] d | | :I e

Abb. 9: Beispiel fir widerspriichliche Antworten vergleich barer Fragen des EQ -5D Fragebogens und des
KCCQ.

[vgl. Steinbiichel 2006, S.A2; vgl. Tabelle 2].
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4. ERGEBNISSE

4.1 DEeREQ-5D FRAGEBOGEN

Die folgenden Aussagen UuUber den EQ-5D Fragebogen beziehen sich fast
ausschlief3lich auf die Version EQ-5D-3L, da in der Literatur bisher nur sehr wenig
Uber die Eigenschaften des EQ-5D-5L zu finden war. Speziell im Bereich der HF
liegen aktuell noch keine verfigbaren Studien vor, in denen der EQ-5D-5L zum

Einsatz kam.

4.1.1 GUTEKRITERIEN

Als psychometrische Gutekriterien fur Messinstrumente werden die Objektivitat, die
Reliabilitat und die Validitat verstanden. Die Objektivitat kennzeichnet die
Unabhéangigkeit des Ergebnisses eines Messinstruments von der durchfihrenden
Person. Die ,Reliabilitat ist ein Mal3 fir die Reproduzierbarkeit von Ergebnissen unter
gleichen Bedingungen“ [Greiner 2012, S.420]. Die Validitat ist gegeben, wenn mit
dem Instrument auch das gemessen werden kann, was gemessen werden soll [vgl.
Maier, 2013, 0.S.].

Entscheidend fur die Wahl eines Messinstrumentes zur Messung der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat sind auch das Ansprechverhalten oder auch
Anderungssensitivitat genannt [vgl. Eurich et al. 2006, S.1] sowie die Praktikabilitat
[vgl. Brooks et al. 1996, S.60].

OBJEKTIVITAT :

Der EQ-5D verfugt Uber eine gute Objektivitat sowohl in der Durchfuhrbarkeit der
Auswertung als auch in der Interpretation der Ergebnisse. Dies ist auf die
Standardisierung des Instrumentes, die genau festgelegten Auswertungskriterien
sowie eine Vielzahl an verfliigbaren Vergleichswerten zurtickzufihren [vgl. Greiner
2012, S.420].

RELIABILITAT :

Hinsichtlich der Beschaffenheit des EQ-5D, jede Dimension nur Uber ein Item zu
reprasentieren, ist die Betrachtung der internen Reliabilitat nicht sinnvoll. Die Test-
Retest-Reliabilitat wird Gber die mehrfache Beantwortung des Fragebogens von den
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gleichen  Probanden innerhalb eines kurzen Zeitabstandes getestet.
Korrelationswerte zwischen den einzelnen Befragungen von 0,7 weisen auf eine gute
Test-Retest-Reliabilitat hin [vgl. Greiner 2012, S.420 f.].

VALIDITAT:

Die Konstruktvaliditat wurde sowohl Uber die Prifung etablierter Hypothesen wie dem
Zusammenhang der Lebensqualitdt mit dem Alter [vgl. Greiner 2012, S.421] als auch
Uber den Vergleich mit anderen krankheitsspezifischen oder generischen
Instrumenten zur Messung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt (HRQoL
Instrumenten) untersucht. Der EQ-5D zeigte auch im Bereich kardiovaskularer

Erkrankungen eine gute Validitat [vgl. Dyer et al. 2010, S.1 ff.].

ANDERUNGSSENSITIVITAT:

Der EQ-5D weist Deckeneffekte auf und kann daher sehr schlecht zwischen guten
Gesundheitszustanden mit leichter Einschrankung der Lebensqualitat unterscheiden.
Ebenso lassen sich geringe klinische Veranderungen im Vergleich zu
krankheitsspezifischen Instrumenten nur schwer darstellen. Bei grof3eren
Veradnderungen ist hingegen ein besseres Ansprechverhalten erkennbar [vgl. Dyer et
al. 2010, S.5].

PRAKTIKABILITAT

Durch die Kirze des EQ-5D Fragebogens und der einfachen benutzerfreundlichen
Anwendbarkeit, kann er durch seine Eigenschaft als selbstauszufillender
Fragebogen leicht mit anderen Fragebdgen kombiniert und in grof3en postalischen
Umfragen verwendet werden [vgl. Brooks et al. 1996, S.60].

4.1.2 VOR- UND NACHTEILE

VORTEILE

Ein wesentlicher Vorteil des EQ-5D Fragebogens liegt in der Kirze und Einfachheit
des Instruments, die sich durch die geringe Anzahl an Items und Antwortlevel sowie
der einfachen Formulierung der Antworten ergibt [vgl. Kohlmann et al. 0.A., S.39].

Der zusatzliche Aufwand der durch den Einsatz des EQ-5D fir den Probanden in
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klinischen Studien entsteht, ist sehr gering. Daher bietet sich die Verwendung in
Kombination mit anderen HRQoL Instrumenten an [vgl. Brooks et al. 1996, S.60; vgl.
Dyer et al. 2010, S.2].

Weitere Vorteile ergeben sich basierend auf den theoretischen Grundlagen der
generischen  Indexinstrumente. Die allgemeine  Betrachtungsweise  der
Lebensqualitat generischer Instrumente beschrankt diese nicht auf bestimmte
Bevolkerungs- oder Patientengruppen. Infolgedessen kann der EQ-5D sowohl flr
Bevolkerungsuntersuchungen zur Klassifizierung der Lebensqualitdt nach Alter,
Geschlecht oder anderen demographischen Werten als auch zum Vergleich von
Patienten die an unterschiedlichen Erkrankungen leiden eingesetzt werden. Der
wahrscheinlich grof3te Nutzen des EQ-5D liegt in der Funktion als Indexinstrument
und der damit verbundenen Fahigkeit fir den Einsatz in 6konomischen
Evaluationsstudien zur Berechnung der QALYs in Kosten-Nutzwert Analysen [vgl.
Schoffski 2012, S.334 ff.; vgl. Dyer et al. 2010, S.2].

Ein weiterer Pluspunkt ergibt sich tUber den EQ VAS, der die Erfassung der
Lebensqualitat nicht nur auf die funf untersuchten Dimensionen im deskriptiven Tell
des EQ-5D beschrankt, sondern alle Einflisse die sich auf den Gesundheitszustand

auswirken mit einbezieht [vgl. Greiner 2012, S.415].

Die Vorteile des EQ-5D in seiner Funktion als selbstauszufullender Fragebogen
speziell fur die Studienverantwortlichen liegen in den geringeren Kosten sowie in der
Zeitersparnis im Vergleich zu personlichen Interviews. Oft sind Probanden bei der
eigenstandigen Beantwortung eines Fragebogens eher gewillt, Gber persdnliche oder
intime Probleme Auskunft zu geben als im personlichen Interview [vgl. Schoffski
2012, S.332].

Die Verfugbarkeit des EQ-5D in Uber 100 Sprachen sowie die Wahlmdglichkeit
zwischen unterschiedlichen Value Sets zur Bewertung der Gesundheitszustande, die
auf den Praferenzen der Bevoilkerung verschiedener L&nder basieren, sollte
ebenfalls nicht unerwéahnt bleiben [vgl. Rabin et al. 2011, S.5 ff.].

NACHTEILE

Die Kurze und Kompaktheit des EQ-5D Fragebogens muss auch als Nachteil
betrachtet werden. Die Einschrankung der Bewertung der Lebensqualitat auf

lediglich ein Item mit drei Abstufungsmaoglichkeiten je Dimension wirkt sich nachteilig
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auf die Unterscheidung zwischen Gesundheitszustanden und die Erfassbarkeit
klinischer Veranderungen aus [vgl. Kohiman et al. 0.A., S.39]. Der EQ-5D leidet unter
auftretenden Deckeneffekten, besonders in Untersuchungen der
Allgemeinbevdlkerung aber auch in Patientenstudien. Damit verbunden sind
Probleme, kleine Unterschiede der Gesundheitszustande zu erfassen, besonders an

Patienten mit sehr geringen Beschwerden [vgl. Herdman et al. 2011, S.1728].

Der Nachteil beim Einsatz des EQ-5D als Indexinstrument liegt im
Informationsverlust gegeniber Profilinstrumenten, die die Einflisse der einzelnen
Dimensionen auf die Lebensqualitat genauer darstellen. Basierend auf der Natur von
generischen Instrumenten weist der EQ-5D in Bezug auf krankheitsspezifische
klinische  Verdnderungen ein  schlechteres  Ansprechverhalten auf als
krankheitsspezifische Fragebdgen [vgl. Schoffski 2012, S.334 ff.; vgl. Dyer et al.
2010, S.2].

Der Einsatz des EQ-5D als selbstauszufillender Fragebdgen ist oft mit unvollstandig
ausgefillten oder nicht zuriickgesandten Fragebdgen verbunden und wirkt sich damit
negativ auf die Datenqualitat aus. Im Gegensatz zu Fragebdgen die vom Arzt
ausgefillt werden, koénnen selbstauszufilllende Fragebdgen nicht bei geistig
Behinderten, Patienten, die sich im Koma befinden oder Personen, die mit der
Sprache nicht vertraut sind, angewendet werden [vgl. Schoffski 2012, S.332].

WEITERENTWICKLUNG

Der zahlreiche Einsatz des EQ-5D Fragebogens hat gezeigt, dass er etwas unter den
auftretenden  Deckeneffekten leidet, besonders in Untersuchungen der
Allgemeinbevdlkerung aber auch in Patientenstudien. Damit verbunden sind auch die
Probleme, die sich in der Fahigkeit der Messung Kkleiner Unterschiede der
Gesundheitszustande ergaben, besonders an Patienten mit sehr geringen
Beschwerden. Um auf diese Probleme zu reagieren entschied sich die EuroQol
Group, die Eigenschaften des EQ-5D zu verbessern und entwickelte die Version EQ-
5D-5L [vgl. Herdman et al. 2011, S.1728]. Erste Ergebnisse der psychometrischen
Prifung im Vergleich mit der 3L-Version deuten daraufhin, dass die 5L-Version
weniger Deckeneffekte und ein besseres Verhalten in der Unterscheidung von
Gesundheitszustanden aufweist und damit besser zwischen einzelnen Gruppen
differenzieren kann [vgl. Pickard et al. 2007, S.259; vgl. Janssen et al. 2008, S.283 f.;
vgl. Janssen et al. 2012, S.1].



Ergebnisse 48

4.1.3 VALUE SETS

Eine Beschreibung zur Verwendung der EQ-5D Value Sets findet sich in Kapitel
3.2.1. Nachfolgend werden noch Ergebnisse, die sich aus der Untersuchung
unterschiedlicher Value Sets sowie deren Anwendung ergeben haben, behandelt.
Der von Dyer (2010) durchgefuihrte Review Uber die Verwendung des EQ-5D in
Studien zu kardiovaskularen Erkrankungen ergab, dass das UK-TTO basierte Value
Set am haufigsten zur Gewichtung der Gesundheitszustadnde verwendet wurde [vgl.
Dyer et al. 2010, S.2]. Das UK-TTO Value Set zeigt im Vergleich zu den TTO
basierten Value Sets der L&nder Grol3britannien, Holland, Danemark und
Deutschland ein sehr ahnliches Verhalten fir die Indexwerte der 243
Gesundheitszustande der EQ-5D-3L Version, wie in Abb.10 zu sehen ist. Die UK-
Werte liegen etwas unter den verglichenen Value Sets der nordeuropéischen Lander,

sie weisen jedoch alle denselben Trend auf [vgl. Norman et al. 2009, S.1198 f.].
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Abb. 10: Vergleich der Bewertung der Gesundheitszust  &nde der TTO basierten Value Sets der Lander
Holland, Danemark und Deutschland mit dem UK-TTO Va lue Set.

Die 243 Gesundheitszustande wurden nach den fallenden EQ-5D Indexwerten des UK-TTO Value Sets gereiht.
Abbildung enthommen aus [Norman et al. 2009, S.1198].
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Ein weiterer Vergleich zwischen vier verschiedenen Value Sets (jeweils die
nationalen TTO- und VAS-basierten Value Sets sowie dem UK-TTO und dem EU-
VAS) in Deutschland, den Niederlanden und Spanien zeigte nur geringe
Unterschiede in den berechneten QALYs. Die Indexwerte der nationalen TTO-
basierten Value Sets waren in allen drei Landern hdher als jene der restlichen drei
Value Sets. Um Werte in internationalen Studien vergleichbar zu machen, wird
empfohlen in allen untersuchten Landern denselben Value Set zu verwenden [vgl.
Bernert et al. 2009, S.755].

PROBLEME

In der Literatur wird auch immer wieder auf Probleme, die mit den einzelnen Value
Sets  verbunden  sind, hingewiesen. In  einer Untersuchung  der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt von sitdasiatischen und afro-karibischen
Minderheiten in GroR3britannien ergaben sich erheblich héhere Werte im Vergleich
zur 1993 durchgefuhrten Studie an der Allgemeinbevolkerung tber die der UK-TTO
Value Set berechnet wurde. Der UK Value Set wurde daher als nicht reprasentativ fur
die ethnischen Minderheiten in GroR3britannien klassifiziert. In einigen Stadten in
GrofR3britannien, wie etwa Birmingham, machen ethnische Minderheiten bereits einen
Anteil von 30% der Bevolkerung aus. Diese Erkenntnis stellt daher nattrlich die
weitverbreitete Verwendung des UK Value Sets in Frage besonders im
Zusammenhang mit Entscheidungen im Gesundheitsbereich Grol3britanniens [vgl.
Calvert et al. 2012, S.1 ff.].

Zur Berechnung der Value Sets gibt es neben dem N3-Ansatz basierend auf dem UK
Value Set (vgl. Tabelle 5) auch einen amerikanischen D1-Ansatz, dem das US-Value
Set zu Grunde liegt. Es herrscht keine Einigkeit darlber, welcher der beiden
unterschiedlichen Ansétze zur Berechnung eines Value Sets der bessere ist. Im
Gegensatz zum N3-Ansatz, in dem sich die erste Abstufung auf das Level 3 starker
auf den Abfall der Lebensqualitat auswirkt als die restlichen, geht beim D1-Ansatz die
Anzahl der Dimensionen, die vom Level 1 abweichen, in die Berechnung ein [vgl.
Norman et al. 2009, S.1197 f]. In einer genaueren Untersuchung des D1-
Algorithmus des US Value Sets wird darauf hingewiesen, dass durch die
Verwendung der Variable D1 anstelle einer Konstante wie im N3-Ansatz von Dolan et
al. (1997) eine unnotige Verkomplizierung des Models erfolgt [vgl. Rand-Hendriksen
et al. 2012, S.1]. Generell weist das EQ-5D Value Set aufgrund des additiven
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Ansatzes  Schwéachen hinsichtlich der damit verbundenen fehlenden
Berucksichtigung der Interaktionen zwischen den einzelnen Dimensionen auf [vgl.
Sullivan et al. 2006, S.6].

Mit dem D-TTO sind auch einige Probleme verbunden, die einerseits auf die geringe
Anzahl der Befragten und andererseits auf die starke Reduktion der
Regressionskoeffizienten zurlckzufiihren sind, einem Einsatz des D-TTO in
Okonomischen Studien wird abgeraten [vgl. Kerim-Sade et al. 2000, S.3 ff.; vgl.
Kohlmann et al. 0.A., S.12].

4.1.4 KRANKHEITSSPEZIFISCHE FRAGEBOGEN
Garin et al. (2009) beschéftigte sich in einer Metaanalyse mit den verfligbaren
krankheitsspezifischen Fragebégen zur Messung der gesundheitsbezogenen

Lebensqualitat von HF-Patienten und verglich dabei folgende finf Messinstrumente:

= Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire (MLHFQ)
Chronic Heart Failure Questionnaire (CHFQ)
Quiality of Life Questionnaire for Severe Heart Failure (QLQ-SHF))

Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ)
Left Ventricular Dysfunction (LDV-36)

Die Eigenschaften der Messinstrumente sind in Tabelle 10 aufgelistet [vgl. Garin et al.
2009, S.73 f.]. Der MLHFQ konnte dabei als der am héaufigsten in der Literatur
verwendete krankheitsspezifische Fragebogen im Bereich der HF bestimmt werden.
Besonders gute Ergebnisse fir die Konstruktvaliditat lieferte der KCCQ, mit einem
starken Zusammenhang der physikalischen und sozialen Funktionsskala des SF-36
und den NYHA Klassen [vgl. Garin et al. 2009, S.74]. Basierend auf den Ergebnissen
der Untersuchung der funf krankheitsspezifischen Fragebdgen wird die Verwendung
des MLHFQ empfohlen, gefolgt vom KCCQ und CHFQ [vgl. Garin et al. 2009, S.72].
In einem aktuelleren Review von Garin et al. (2013) zum Thema HF-HRQoL
Instrumente wird ebenfalls die Verwendung des KCCQ, des MLHFQ und des CHFQ
empfohlen, mit dem Unterschied, dass der KCCQ vor dem MLHFQ gereiht wurde
[vgl. Garin et al. 2013, S.1].
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Tabelle 10: Eigenschaften krankheitsspezifischer HRQ oL Instrumente.

Tabelle entnommen aus [Garin et al. 2009, S.75].

Questionnaire Acronyms Authors (year Response options Domains (no. of items) Range of scores Administration Number of
of publication) manuscripts
Minnesota Living with MLHFQ Physical (8)
Heart Failure cl ik § 0-105
Questionnaire LHFQ Rectorct al, (3[! Llleert Emotional (5) Self-administered 81
MQOL (1987) scale (0-5) Total (21) Best to worst
MLWHFQ
Chronic Heart Failure Dyspnoea (5)
Questionnaire CHFQ Guyatt et al. 7p Likert Fatigue (4) 16-112 Interviewsr- N
CHQ (1989) scale (1-7) Emotional (7) Worst to best administered
Total (16)
Quality of Life Psychological (7)
Questionnaire for sical- sotivi .
Severe Heart Failure QLQ-SHF Wiklund et al. VAS ?h)'-\l-fﬂi ‘-h-mlf'\. - 9130 Self-administered 4
(1987) 6p Likert scale Life-dissatisfactian (5) Best to worst )
Somatic symptoms (7)
Total (26)
Kansas City Physical limitation (6)
C.u'dir_:m_vngm[h_\' Symptoms (8)
Qnestiomzire KCCQ Spertus et al. 5-6-Tp Likert Self-efficacy (2) 0-100 Salf-administered 2
(1999) scale (1-5/6/7) A W, i AR =
Social limitation (4) Ort by DSt
Quality of Life (3)
Total (23)
Left Ventricular . s i
Dystination LVD-36 QLeary et Dichatoinons Total (36) ) Self-administered 1
Questionnaire-36 (1998) (true, false) Worst 1o best

KANSAS CiTY CARDIOMYOPATHY QUESTIONNAIRE (KCCQ)

Spertus et al. (2005) fuhrte eine Untersuchung unterschiedlicher Instrumente auf
deren Fahigkeit klinische Veranderungen von HF-Patienten abbilden zu kdnnen
durch und bezog dabei unter anderem Instrumente wie den KCCQ, den EQ-5D, den
SF-36 und den 6MW in die Analyse mit ein. Der KCCQ lieferte in dieser
Untersuchung die besten Ergebnisse [vgl. Spertus et al. 2005, S.712]. Eine
Anderung der OSS um 5 Punkte reprasentiert eine signifikante klinische
Veranderung des HF Zustandes, wie in Abb. 11 zu sehen ist [vgl. Spertus et al. 2005,
S.710]. Diese Theorie fand auch in nachfolgenden Studien Anwendung und wurde

unter anderem von Flynn et al. (2009) bestatigt.

In der Prufung der englischen Version des KCCQ von Green et al. (2000) wurde der
KCCQ als valides, zuverlassiges und reagibles Instrument zur Messung von
Gesundheitszustanden von Patienten mit chronischer HF bewertet. Die
Anderungssensitivitat des KCCQ zeigte im Vergleich mit dem MLHFQ und dem SF-
36 ein deutlich besseres Verhalten [vgl. Green et al. 2000, S.1245]. Ebenso weist der
KCCQ sehr gute Ergebnisse in der Differenzierung zwischen den NYHA-Klassen auf,

wie in Abb. 12 und Tabelle 11 zu sehen ist.
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Abb. 11: Gemessene Anderungen der OSS Werte des KCCQ  fiir 7 klassifizierte klinische Veranderungen.

Kleine klinische Veranderungen (Small) wurden tiber die signifikante Anderungen der OSS, um 5 Punkte, sowohl|
fiir Verbesserungen (Improvement) als auch Verschlechterungen (Deterioration), erfasst (* p < 0.05, ** p < 0.001).
Abbildung entnommen aus [Spertus et al. 2005, S.711].
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Abb. 12: Verteilung der Mittelwerte der drei Summensk alen des KCCQ der Symptomskala (A), des
Funktionalen Status (B) und der Klinischen Zusammenf assung (C) gruppiert nach den NYHA-Klassen.

Abbildung enthommen aus [Green et al. 2000, S.1251].

Die deutschsprachige Version des KCCQ erwies sich ebenfalls ,[...Jals von den
Befragten gut akzeptiertes, hoch reliables und valides Verfahren zur Erfassung der
krankheitsspezifischen Lebensqualitat bei chronischer Herzinsuffizienz.” [Faller et al.
2005, S.207].
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Tabelle 11: Mittelwerte (Standardabweichung) der Skal  en Symptome (TSS), Funktionaler Status (FSS) und
Klinische Zusammenfassung (OSS) fur die NYHA-Klassen | -IV.

(M...Mittelwert; SD...Standardabweichung)
Werte entnommen aus [Faller et al. 2005, S.205].

TSS FSS 0SS

M (SD) M (SD) M (SD)

NYHA | 91 (11) 87 (12) 80 (15)
NYHA II 75 (21) 71 (18) 67 (18)
NYHA 11l 59 (23) 58 (21) 54 (20)
NYHA IV 39 (21) 39 (17) 33 (17)

Ein wesentlicher Vorteil des KCCQ liegt darin, dass dieser Fragebogen genau auf die
mit der HF verbundenen Hauptprobleme, wie Atemnot [vgl. Eurich et al. 2006, S.6],
Ermidungserscheinungen sowie psychische Probleme (Uber die

Lebensqualitatsskala) eingeht.

4.1.5 EQ-5D IM VERGLEICH

Starke Unterschiede des EQ-5D Fragebogens gegeniber anderen Instrumenten
ergeben sich bereits in der Anzahl der untersuchten Items und Dimensionen sowie
deren Zugehorigkeit zu bestimmten Bereichen der gesundheitsbezogenen

Lebensqualitat.

Der EQ-5D Fragebogen erfasst im Vergleich zu anderen Instrumenten hinsichtlich
seiner funf Dimensionen die Uber lediglich funf dreistufige (drei Level) ltems gebildet
werden, eine relativ geringe Anzahl an Items. Der SF-36 Fragebogen, der ebenfalls
ein fuhrendes Instrument zur Erfassung der Lebensqualitat ist [vgl. Schoffski et al.
2012, S.394], besteht im Unterschied dazu aus 36 Items in acht Dimensionen. In
Folge dessen agiert der EQ-5D verglichen mit dem SF-36 besonders im
Deckenbereich weniger empfindlich und kann kleine Unterschiede der Gesundheit
schlechter erfassen [vgl. Brooks et al. 1996, S.62; vgl. Kopec et al. 2003, S.323].
Weitere Vergleiche mit anderen HRQoL Instrumenten sind in Tabelle 12 zu finden,
die eine Kategorisierung der Dimensionen verschiedener Indexinstrumente in die
Bereiche physisch und psychosozial zeigt. Untersucht wurden dabei die
Messinstrumente 15D, EQ-5D, HUI 3, SF-6D, AQoL-4D und AQoL-6D. Erkennbar ist

die Dominanz der Dimensionen des EQ-5D im physischen Bereich mit lediglich einer
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Dimension ,,Angst / Niedergeschlagenheit® im psychosozialen Bereich, im Gegensatz

zum SF-6D dessen Dimensionen gleichmaRlig auf die beiden Bereiche verteilt sind.

Tabelle 12: Vergleich der Dimensionen von sechs Inde  xinstrumenten und deren Kategorisierung in
physische oder psychosoziale Bereiche.

Tabelle entnommen aus [Richardson et al. 2012, S.8].

Number of items in MAU instruments (*)

Dimension 1s5p™ EQ-5D HUI 3 SF-6D AQolL-4D  AQolL-6D
Physical Physical ability/vitality/coping/ * * =

Bodily Function/Self Care = = * =

Dexterity =

Pain/Discomfort * * * * * =

Senses = = = =

Usual activities/Work function * * * *

Mobility/walking * = * * =

Communication = * = *
Psycho-social Sleeping *

Psychological: Depression/Anxiety/Anger b * * * * *

Satisfaction/Happiness =

Cognition/Memary Ability *

Soclal Function/Relationships = = =

(Family) Role = = =

Intimacy/Sexual Relationships = =

15 ftems 5 itemns 8 ltems 12 ftems 12 Ttems 20 iterns

[Each asterisk represents a single item)
(1) 15D also includes breathing, sleeping, eating and elimination

SF£D domains EGQ-5D domains

f4 % TE T

10,9 % 26.6 %

172 %

16,0 %

20.2% B2

199 %

Abb. 13: Darstellung der maximal theoretischen Gewi chtung der einzelnen Dimensionen in den
Nutzwerten des SF-6D und des EQ-5D.

(EQ-5D Dimensionen: M: mobility; SC: self care; UA: usual activity; PD: pain / discomfort; AD: anxiety /
depression. SF-6D Dimensionen: PF: physical functioning; RL: role limitation; SF: social functioning; PN: pain;
MH: mental health; VT: vitality.)

Dimensionen, die sich auf denselben Gesundheitsbereich beziehen, wurden gleich eingefarbt. Die Nutzwerte des
EQ-5D basieren auf dem UK-TTO Value Set. Diagramme entnommen aus [van Stel et al. 2006, S.3].
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In einem genaueren Vergleich der Dimensionen des EQ-5D und des SF-6D zeigt
sich ebenfalls die grof3e Bedeutung der physischen Funktionalitdt des EQ-5D, die in
Abb. 13 mit Uber 40% durch die Dimensionen ,Beweglichkeit / Mobilitat* (M) und ,Fur
sich selbst sorgen“ (SC) reprasentiert wird. Die Dimensionen ,Schmerz“ (PD bzw.
PN) und ,Depression” (AD bzw. MH) gehen in den beiden Fragebdgen mit einem
Anteil von etwa 50% sehr ahnlich in die Gewichtung der Nutzwerte ein [vgl. van Stel
et al. 2006, S.2 f.]. HF wird oft hauptséachlich als physische Krankheit angesehen [vgl.
Eurich et al. 2006, S.7], hinsichtlich dieser Theorie erweist sich die Lastigkeit der

Items im physischen Bereich des EQ-5D als Vortell.

Im Vergleich mit vier ebenfalls weitverbreiteten praferenzbasierten Indexinstrumenten
(HUI2, HUI3, SF-6D und QWB-SA) zeigten sich anhand der linksschiefen Verteilung
der Indexwerte der HF-Patienten (siehe Abb.14) die mit dem EQ-5D verbundenen
Deckeneffekte [vgl. Kaplan et al. 2011, S.502].

EQ-5D HUI2 HUI3

Count

40 B9 01 BF G B4 0% &8 &7 A8 .-'. -.a L0 03 B1 B8 B0 BF 5% A4 08 B8 &Y 0B % 1A
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0 . 0 .
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Abb. 14: Verteilung der Baseline-Werte fir HF-Patient  en von fiinf generischen Indexinstrumenten.

Abbildung enthommen aus [Kaplan et al. 2011, S.501].
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Die funf untersuchten Indexinstrumente konnten Anderungen der Gesundheits-
zustande der HF-Patienten durch Anderungen in den Nutzwerten mit dhnlichen
Trends (steigend oder fallend) erfassen, die Zahlenwerte der einzelnen Instrumente
unterschieden sich jedoch. Daher sollte beim Vergleich von QALYs unterschiedlicher
Studien auch immer auf das verwendete Instrument zur Berechnung der
Lebensqualitat geachtet werden, da diese unterschiedliche Ergebnisse liefern [vgl.
Kaplan et al. 2011, S.505].

Im Vergleich mit anderen generischen Instrumenten wie dem SF-12, zeigt der EQ-5D
im Bereich von kardiovaskularen Erkrankungen sowohl fir den Index als auch die EQ
VAS gute Reliabilitatt und gutes Ansprechverhalten gegentber klinischen
Verdnderungen. Im Gegensatz dazu ist der EQ-5D weniger reagibel als

krankheitsspezifische Instrumente wie der KCCQ [vgl. Dyer et al. 2010, S.5].

Krankheitsspezifische Messinstrumente sind generell empfindlicher und sprechen
eher auf klinische Veranderungen der Patienten an als generische Instrumente [vgl.
Eurich et al. 2006, S.6]. Fur eine vollstindige Bewertung der Resultate der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat sollten die Vorteile sowohl generischer als
auch krankheitsspezifischer Instrumente genutzt und infolgedessen eine
Kombination dieser in klinischen Studien verwendet werden [vgl. Eurich et al. 2006,
S.12].

4.2 EINSATZBEREICH DES EQ-5D FRAGEBOGENS

4.2.1 DARSTELLUNG DER LITERATUR

Uber die Suche in Pubmed nach Studien in denen der EQ-5D Fragebogen bei
Herzinsuffizienz verwendet wurde, mit den Suchbegriffen ,EQ-5D" und ,heart failure”
im Zeitraum von 01.01.2008 bis 01.08.2013 konnten 30 relevante Studien gefunden
werden (Vgl. Anhang, Tabelle 20). Diese bilden die Grundlage fir die folgenden
Diagramme in Abb. 15 - 18.

Abb. 15 zeigt eine grobe Einteilung der 30 analysierten Studien nach dem
Verwendungszweck des EQ-5D Fragebogens. Der Bereich ,Untersuchung der
HRQoL" fasst Studien zusammen, in denen bei HF-Patienten die Werte der
Lebensqualitat erfasst wurden um diese mit der Allgemeinbevolkerung oder anderen

Patientengruppen zu vergleichen. Die Kategorie ,Untersuchung der Eigenschaften
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des EQ-5D" beinhaltet Studien, die die Eigenschaften des EQ-5D, meist hinsichtlich
der Anderungssensitivitat, untersuchen und mit anderen HRQoL Instrumenten
vergleichen. Die  Kategorie ,Bewertungskriterium  fir  Therapie-  oder
Versorgungsformen® beinhaltet die gré3te Anzahl der untersuchten Studien. In
diesen Studien stellt der EQ-5D durch die Bewertung der Lebensqualitat der
Patienten ein Kriterium fir den Erfolg einer neuen Therapie oder Versorgungsform
dar. Neue Therapien sind zum Beispiel die kardiale Resynchronisierungstherapie
(CRT), korperliches Training oder die Anwendung neuer Medikamente. Die Studien
zu den Versorgungsformen beschaftigen sich mit dem Einfluss der persdnlichen
Betreuung der Patienten durch Arzte oder Krankenschwestern sowie dem Einsatz
von TM oder Telefon-Support. In diesen Studien wird der EQ-5D auch sehr oft zur
Bewertung der Kosten-Effektivitat eingesetzt. Die Kategorie ,weitere” beinhaltet zwei
Studien in denen der EQ-5D Fragebogen in einem spezielleren Bereich verwendet
wurde. Abb. 16 zeigt die Anzahl der 30 Studien in denen zusatzlich zum EQ-5D die
HRQoL Instrumente KCCQ, MLHFQ, HUI, QWB-SA, SF-36, SF-12 oder SF-6D
eingesetzt wurden. Abb. 17 stellt die Anzahl der in den Studien verwendeten
Komponenten des EQ-5D dar. Die linke Seite des Diagramms zeigt dabei die Anzahl
der Studien in denen Angaben zur Verwendung des EQ-5D Index, des EQ VAS oder
lediglich des EQ-5D gemacht wurden. Die rechte Seite des Diagramms zeigt die
Anzahl an Studien in denen nur der EQ-5D Index, nur der EQ VAS oder die
Kombination der beiden verwendet wurde. Abb. 18 zeigt die Anzahl der Studien in
denen der EQ-5D Index verwendet wurde sowie die Differenzierung nach der
Verwendung des UK-TTO oder des US-TTO Value Sets. In einigen der Studien
wurde auf die Angabe des verwendeten Value Sets verzichtet, zusatzlich zu den
Value Sets UK-TTO und US-TTO wurde in der Studie von van Lieshout et al.(2011)
der TTO basierte Value Set der Niederlande verwendet. In keiner der Studien wurde

der Einsatz eines VAS basierten Value Sets angegeben.
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Abb. 15: Darstellung der Einsatzbereiche des EQ -5D-Fragebogens in Verbindung mit HF fur alle
Studientypen und fur klinische Studien.
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Abb. 16: Darstellung der in den Studien verwendeten H  RQoL Instrumente.
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Abb. 17 : Darstellung der in den Studien verwendeten Kompone nten des EQ -5D.
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Abb. 18: Anteil der in den Studien verwendeten UK -TTO und US-TTO Value Sets.
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4.2.2 EINSATZ DES EQ-5D IN STUDIEN zU TM VON HF-PATIENTEN

Die weiter steigenden Zahlen der HF-Patienten, sowie die damit verbundenen
steigenden Kosten durch Krankenhausaufenthalte und einer grof3en Anzahl an
wiederholten Aufnahmen stellen eine grofRe Belastung fir das Gesundheitswesen
dar [vgl. Domingo et al. 2011, S.278]. Um friihzeitig auf Anderungen des
Krankheitsverlaufes reagieren und die Betroffenen auch besser im Umgang mit ihrer
Erkrankung unterstitzen zu konnen, wurden und werden spezielle Disease-
Management-Programme (DMPs) entwickelt. Im Bereich der HF kommen DMPs wie
strukturierter Telefon-Support und TM zum Einsatz [vgl. Domingo et al. 2011, S.278;
vgl. Wootton et al. 2009, S.182; vgl. Clark et al. 2007, S.1].

Im Zuge der Literaturrecherche konnten funf relevante Studien zu TM von HF-
Patienten, an denen die Auswirkungen des DMP auch auf die gesundheitsbezogene
Lebensqualitat anhand des EQ-5D Fragebogens untersucht wurde, gefunden
werden. Fur die TEHAF Studie (Boyne et al. 2011) als auch die TELBIL Studie
(Martin-Lesende et al. 2011) stehen vorerst nur das Studienprotokoll zur Verfigung.
Eine Ubersicht tiber die verwendeten HRQoL Instrumente, die Anzahl an Probanden,
die untersuchten Probandengruppen, die Zeitpunkte der Datenaufnahme sowie
Bemerkungen zu den Ergebnissen, die sich hinsichtlich der Lebensqualitat der
untersuchten Probanden ergaben, ist in Tabelle 13 fur die restlichen drei TM Studien
zu finden. Zahlenwerte fur die Lebensqualitdt der Probanden, die Uber den EQ-5D
Fragebogen erfasst wurde, sind lediglich in der CARME Studie (Domingo et al. 2011)
fur die EQ VAS Untersuchung angegeben. In der Anfangsuntersuchung lagen die EQ
VAS Werte der TM Gruppe bei 47,0 + 24,5 bei der Enduntersuchung nach 12
Monaten bei 65 + 15,7. 82,3% der TM Gruppe zeigten eine Verbesserung der EQ
VAS Werte vom Zeitpunkt der ersten Untersuchung bis zur Enduntersuchung [vgl.
Domingo et al. 2011, S.282].
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Tabelle 13: Uberblick der Daten aus drei TM Studien  in denen der EQ-5D Fragebogen verwendet wurde.

(TM: Telemonitoring; UC: Usual Care (Standardversorgung); S: Support (intensivere Betreuung der Probanden))
Bei der Verwendung des EQ-5D wird zwischen der Datenaufnahme mittels des deskriptiven Teils und der EQ
VAS unterschieden, bei verfugbarer Information ist das verwendete Value Set angegeben.

HRQoL Instrumente Anzahl Zeitpunkte
der HRQoL
EQ-5D der Pro- Gruppen Daten- Bemerkungen
weitere banden ¢
Index | VAS aufnahme

Cartwright et al.

2013

Whole Systems UK- 1) T™ Baseline, | Keine signifikanten Unterschiede

Demonstrator TTO SF-12 663 2 UC Monat 4, im Vergleich mit der Standard-

(WDS) telehealth ) Monat 12 versorgung feststellbar.

guestionnaire

study
Verbesserung der HRQoL,
Reduktion der Hospitali-

Domingo et al. sierungsrate sowie der

2011 Krankenhaustage, jedoch kein

s Baseline signifikanter Unterschied der

CARME (CAtalan )

Remote ( X MLHFQ | 68 2)S+TM | Monat12 | beiden Interventionsgruppen

Management feststellbar.

Evaluation) study Fehlender Vergleich mit
Probanden der Standard-
versorgung.

Dar et al. 2009 1) T™ Baseline, | Keine signifikanten Unterschiede

X MLHFQ | 128 Monat 3, im Vergleich mit der Standard-

Home-HF study 2)uc Monat 6 versorgung feststellbar.

Obwohl aus den Untersuchungen keine wesentlichen Unterschiede zwischen der
Interventions- und der Kontrollgruppe festgestellt werden konnten, wird von Dar et al.
(2009) der Einsatz von TM beflirwortet. Der Vorteil des TMs wird darin gesehen, viel
mehr Patientendaten von Spezialisten Uberwachen zu lassen, als es mittels
Standardversorgung mdoglich  wére. Die Autoren geben an, dass die
Standardversorgung, die als Referenz herangezogen wurde, von sehr hoher Qualitat
war und damit im Vergleich zur Realitat die vermeintlichen Vorteile des TMs nicht
dargestellt werden konnten [vgl. Dar et al. 2009, S.324 f.]. Cartwright et al. (2013)
empfiehlt aufgrund der Ergebnisse der durchgefuhrten Studie, Telehealth nicht als
Instrument zur Verbesserung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat
einzusetzen. Mdgliche Probleme im Bereich der Lebensqualitat konnten auch auf
Angste oder Probleme zurtickzufiihren sein, die mit der Veranderung des gewohnten
Tagesablaufs zusammenhangen. Der Umgang mit computergestutzten Systemen ist
besonders alteren Patienten oft nicht vertraut und daher mit Problemen verbunden,
ebenso geht die Personlichkeit im Vergleich zu einem Arztbesuch oder der

Betreuung durch einen Pfleger verloren [vgl. Cartwright et al. 2013, S.9].
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4.3 VERGLEICH DER VALUE SETS

In Tabelle 14 sind die wesentlichen Unterschiede (Methode der Nutzwertbestimmung,
Anzahl der untersuchten Probanden, Anzahl der direkt bewerteten Gesundheits-
zustande sowie Anzahl der von jedem Probanden bewerteten Gesundheitszustande)
fur die Value Sets UK-TTO, D-TTO und EU-VAS aufgelistet.

Tabelle 14 Darstellung der unterschiedlichen Merkma  le der drei untersuchten Value Sets UK-TTO, D-TTO
und EU-VAS.

(N...Anzahl an Probanden, die an der Studie teilnahmen; Sample N...Anzahl der direkt bewerteten
Gesundheitszustande). Die in Klammer stehende Zahl gibt die Anzahl an Probanden an, deren Angaben
tatséchlich in die Berechnung des Value Sets eingingen, die restlichen Probanden wurden aufgrund fehlender
Daten ausgeschlossen. Werte entnommen aus [vgl. Szende et al. 2007, S.61 ff.; vgl. Greiner et al. 2005, S.125
ff.; vgl. Greiner et al. 2003, S.224].

Land Methode N Sample N Jeder Proband

Europa VAS 8709 (6870) 44 min.13 Kernzusténde

Germany TTO 339 (333) 36 13 + Referenz 1 und O

UK TTO 3395 (2997) 43 13 + Referenz 1 und O
UKTTO

Die Datenerfassung der 3395 Probanden des UK-TTO Value Sets wurde mittels
Interviewer durchgefuhrt. Zuerst erfolgte die Bewertung des eigenen
Gesundheitszustandes Uber den deskriptiven Teil des EQ-5D sowie der EQ VAS.
AnschlieBend nahmen die Probanden eine Reihung der untersuchten
Gesundheitszustéande vor und bewerteten sie nach der Reihung Uber die EQ VAS.
Abschliel3end erfolgte die Bewertung der Zustande mittels TTO [vgl. Dolan et al.
1996, S.1431.]. Fur die Modellierung des TTO Value Sets wurden nur die Werte jener
2997 Probanden mit einbezogen, die fehlerlose TTO Werte lieferten. In den
Algorithmus zur Beschreibung des Value Sets gingen die Mittelwerte der
untersuchten Gesundheitszustéande ein [vgl. Dolan et al., 1995, S.7 f.; vgl. Szende et
al. 2007, S.69 ff.].

EU-VAS

Der europédische VAS-basierte Value Set setzt sich aus den Daten von 11
Bewertungsstudien aus sechs verschiedenen Landern zusammen: Finnland (1),
Deutschland (3), Niederlande (1), Spanien (3), Schweden (1) und Grol3britannien (2).



Ergebnisse 63

Die Daten wurden je nach Studie auf Interview-Basis oder postalisch ermittelt.
Aufgrund der Bericksichtigung unterschiedlicher Regionen Europas, kann das EU-
VAS Value Set als reprasentativ fur Europa angesehen werden. In den einzelnen
Studien erfolgte die Bewertung flr unterschiedlich viele Gesundheitszustande, die
alle in die Modellierung des Value Sets mit einbezogen wurden. Aufgrund der
Verwendung der Mittelwerts-Methode zur Skalierung der VAS Werte auf den
Wertebereich voller Gesundheit 1 bis Tod 0, mussten weniger Probanden
ausgeschlossen werden als es fur den Einsatz der Individualwert notig gewesen
ware (vgl. Beschreibung der VAS Value Sets, Kapitel 3.2.1).Der Datensatz, der fur
den Algorithmus des EU-VAS verwendet wurde, beinhaltet unter anderem die Werte
jener Probanden die auch in die Algorithmen des UK-TTO und des D-TTO
eingegangen sind. Sowohl in Deutschland als auch in GroRRbritannien wurden die
VAS- und die TTO-basierten Nutzwerte im Zuge derselben Studie ermittelt [vgl.
Greiner et al. 2003, S.222 ff.; vgl. Szende et al. 2007, S.83 ff.].

D-TTO

Die Studie zur Bestimmung des D-TTO Value Sets wurde auf Basis der UK-TTO
Studie durchgefuhrt, dabei wurden die 36 bewerteten Zustidnde aus den 43
Zustdnden der UK-TTO Studie entnommen. Die Werte fur den D-TTO Value Set
stammen wie auch beim UK-TTO aus einer Studie, in der fur dieselben Probanden
auch die VAS-basierte Methode angewendet wurde. Die einzelnen Zustande wurden
unter der Bedingung bewertet, dass sich die Probanden fur 10 Jahre in diesem
Zustand befinden und danach sterben [vgl. Greiner et al. 2005, S.4 ff.; vgl. Szende et
al. 2007, S.61 f.].

Abb. 19 zeigt den Unterschied der Indexwerte fur ausgewéhlte Gesundheitszustande
am Beispiel des UK-TTO, des D-TTO und des EU-VAS Value Sets. Im linken Tell
des Diagramms befinden sich Zustande, die eine bessere Gesundheit
reprasentieren, im rechten Teil jene die eine schlechtere Gesundheit darstellen. Der
D-TTO liefert dabei im Bereich der besseren Gesundheitszustande die hochsten
Werte. Der EU-VAS weist fur bessere Gesundheitszustande im Vergleich zu den
beiden anderen die niedrigsten Werte auf. Schlechtere Gesundheitszustande werden
vom EU-VAS gegeniber dem D-TTO und dem UK-TTO milder bewertet. Der UK-
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TTO hebt sich ganz besonders im Bereich der schlechteren Gesundheitszustande

von den beiden anderen ab in dem er in diesem Bereich niedrigere Werte liefert.

Vergleich der Value Sets

1

0,8

0,6

0,4

== UK-TTO
0,2

=i=D-TTO
0

Indexwerte

EU-VAS

-0,2 N

-0,4

-0,6

-0,8

Abb. 19: Darstellung der unterschiedlichen Gewichtu ng der einzelnen Gesundheitszustdnde am Beispiel
der drei Value Sets: UK-TTO, D-TTO und EU-VAS.

Darstellungsform entnommen aus [vgl. Szende et al. 2007, S.26].

Abb. 20 zeigt eine graphische Darstellung des maximalen Anteils der einzelnen
Dimensionen des EQ-5D Fragebogens am EQ-5D Indexwert fur die drei Fragebdgen:
UK-TTO, D-TTO und EU-VAS. Die Werte ergeben sich Uber die Level 3 Koeffizienten
der Dimensionen der einzelnen Value Sets (siehe Tabelle 8). Der UK-TTO und der
EU-VAS weisen eine sehr ahnliche Verteilung der Anteile auf, der D-TTO
unterscheidet sich jedoch klar von den beiden anderen. Die Indexwerte des D-TTO
werden zu mehr als 2/3 Uber die Dimensionen ,Beweglichkeit / Mobilitat* (MO) und
~>chmerzen / korperliche Beschwerden® (PD) gebildet. Die Dimension ,Alltagliche
Tatigkeiten* (UA) geht beim D-TTO uberhaupt nicht in die Bewertung ein, lediglich
Uber die Zusatzparameter N2 und N3 des Algorithmus, die das Vorhandensein einer
mit 2 oder 3 bewerteten Dimension in der EQ-5D-3L Version beriicksichtigen (vgl.
Tabelle 5).
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UK-TTO D-TTO

0,0%

EU-VAS

Abb. 20: Darstellung der maximalen Anteile der einz  elnen Dimensionen des EQ-5D am Indexwert fir die
Value Sets UK-TTO, D-TTO und EU-VAS.

(AD: Angst / Niedergeschlagenheit; MO: Mobilitét / Beweglichkeit; PD: Schmerzen / kdrperliche Beschwerden;
SC: Fur sich selbst sorgen; UA: Alltagliche Tatigkeiten)
Darstellungsform tibernommen aus [vgl. van Stel et al. 2006, S.3].

Anhand der Regressionskoeffizienten in Tabelle 8 ist auch zu erkennen, dass der
Regressionskoeffizient der Variable N2 des D-TTO mit einem Wert von -0,001 nur
sehr gering in die Bewertung eingeht (vgl. Berechnung in Tabelle 5). Der
Regressionskoeffizient der Variable N2 des D-TTO ist damit um den Faktor 100
kleiner als in den UK-TTO und EU-VAS Value Sets. Dadurch ergeben sich auch die
héheren  Nutzwerte des D-TTO, besonders im  Bereich  besserer
Gesundheitszustande (siehe Abb. 19).
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4.4 DATENAUSWERTUNG

Das zur Verfugung gestellte Probandenkollektiv umfasst 21 Probanden, der
Datensatz eines Probanden enthalt keine Angaben uber Alter, Geschlecht und
NYHA-Klasse, fur weitere 4 Probanden fehlen die Angaben tber die NYHA-Klasse.
Das durchschnittliche Alter der Probanden betragt 74 Jahre, die Verteilung der
Probanden nach Altersgruppe, NYHA-Klasse und Geschlecht ist in Tabelle 15

aufgelistet.

Tabelle 15: Verteilung der Probanden nach Alter, NYHA  Klasse und Geschlecht.

Probandenanzahl
méannlich weiblich gesamt

Altersgruppe

<70 6 1 7

71-79 6 2 8

280 5 0 5

gesamt 17 3 20
NYHA-Klasse

NYHA | 4 0 4

NYHA I 4 1 5

NYHA IlI 5 2 7

gesamt 13 3 16

Abb. 21 zeigt die Haufigkeitsverteilung der Probanden nach deren Zugehdorigkeit zu
einer der NYHA-Klassen sowie zu einer der drei untersuchten Altersklassen. In
dieser Darstellung werden auch jene Probanden bericksichtigt, die fehlende
Angaben zur NYHA-Klasse oder dem Alter aufweisen. Die Gruppe der ab 80-
Jahrigen beinhaltet mit drei Probanden den grof3ten Anteil an Personen ohne
Einteilung in eine NYHA-Klasse. Die Gruppe der zwischen 71- und 79-Jahrigen

enthélt die meisten Befragten, die der NYHA-Klasse Il zugeordnet sind.
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Abb. 21: Haufigkeitsverteilung nach Altersgruppen u

Tabelle 16: Ergebnisse der 21 Probanden fir den EQ-5D

Anzahl

Fehlend

<=70

71-79

Altersgruppen

==80

nd NYHA-Klassen.

MNYHA-class
today

WFrehlend
EnvHA L

OrvHA N
ErYHA

Fragebogen sowie den KCCQ.

(OSS: klinische Zusammenfassung; FSS: Funktionaler Status; PL: Physische Einschrankungen; TSS: Symptome;
SH: Symptomhaufigkeit; SSw: Symptomschwere; LQ: psychische Lebensqualitat; SL: Soziale Einschrankungen;
SSt: Symptomstabilitat; SW: Selbstwirksamkeit; SD: Standardabweichung)

Median 1.Quartil  B.Quartil  Mittelwert S Min Mpx

EQ-5D

Index UK (TTO) 0,78 0,69 0,88 0,75 0,24 0,16 1,00
Index D (TTO) 0,90 0,83 0,92 0,84 0,18 0,35 1,00
Index EU (VAS) 0,73 0,67 0,84 0,73 0,21 0,25 1,00
VAS 55,00 50,00 77,50 62,38 18,55 25,00 100,00
KCCQ

0SS 52,08 38,80 69,27 54,10 20,22 16,15 92,71
FSS 51,04 42,45 64,43 53,83 17,92 25,00 93,75
PL 66,67 44,79 87,50 66,09 22,07 20,83 100,00
TSS 35,42 26,56 58,33 41,57 22,37 9,38 87,50
SH 37,50 21,88 58,33 40,67 23,54 4,17 91,67
SSw 33,33 25,00 58,33 42,46 24,99 0,00 83,33
LQ 50,00 33,33 70,83 52,38 24,17 8,33 91,67
SL 56,25 31,25 87,50 56,35 32,79 0,00 100,00
SSt 50,00 25,00 75,00 51,19 30,08 0,00 100,00
SwW 75,00 56,25 87,50 67,26 28,63 0,00 100,00
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Die nachfolgenden Boxplot-Diagramme (Abb. 22 — 31) stellen je nach untersuchter
Kategorie die Werte fur die Anzahl an Probanden aus Tabelle 15 dar, erfolgt keine
Gruppierung nach Alter oder NYHA-Klasse, gehen die Werte aller 21 Probanden (vgl.

Werte in Tabelle 16) in die Boxplot-Darstellung ein.

Abb. 22 zeigt die Verteilung der EQ-5D Indexwerte der 21 untersuchten Probanden
fur die Value Sets UK-TTO, D-TTO und EU-VAS in Form von Boxplot-Diagrammen.
Der Wert 1 der Indexwerte reprasentiert den Zustand der vollen Gesundheit und stellt
damit den bestmoglichen Wert dar. Die Mediane liegen fir alle Value Sets im oberen
Wertebereich und weisen damit auf eine hohe Lebensqualitat der untersuchten
Probanden hin. Keiner der untersuchten Probanden befindet sich in einem
Gesundheitszustand, der schlechter als der Zustand ,Tod' (= 0) angesehen wird,
lediglich zwei Probanden liegen im unteren Bereich der Skala volle Gesundheit bis
Tod (1 bis 0). Die Indexwerte, die mit dem D-TTO bewertet wurden, zeigen hdhere
Werte als jene der UK-TTO und der EU-VAS, wie bereits im Verlauf der Indexwerte
in Abb.19 zu sehen war. Die Streuung der Indexwerte des D-TTO beschrankt sich

auch auf einen kleineren Wertebereich als die der beiden anderen.

Abb. 23 stellt die Indexwerte des EQ-5D einerseits gewichtet tber die Value Sets UK-
TTO, D-TTO und EU-VAS und andererseits gruppiert nach den NYHA-Klassen dar.
Es zeigt sich ein sinkender Verlauf der Lebensqualitdt mit zunehmender NYHA-
Klasse fir alle untersuchten Value Sets. Die Werte der NYHA-Klasse | und Il streuen

Uber einen wesentlich kleineren Bereich als die der NYHA-Klasse IlI.
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Abb. 22: Boxplot-Diagramm der Indexwerte des EQ-5D f
TTO und EU-VAS.

ur die drei untersuchten Value Sets: UK-TTO, D-

1,07

0,87

0,4

0,29

W index UK (TTO)
IH Inclex D (TTO)
IO Inclex EU (v AS)

—

NYHA | NYHA I
NYHA-class today

Abb. 23: Boxplot-Diagramm der Indexwerte des EQ-5D g
und EU-VAS gruppiert nach den NYHA-Klassen.

T
MY HA I

ewichtet nach den Value Sets UK-TTO, D-TTO
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Abb. 24 zeigt die Indexwerte gewichtet mit den Value Sets UK-TTO, D-TTO und EU-
VAS gruppiert nach Altersgruppen. Die Mediane der Gruppe der ab 80-J&hrigen
stellen die hochsten Indexwerte dar und reprasentieren damit die Gruppe mit der
besten Lebensqualitat. Die Werte der mittleren Altersgruppe der 71-bis 79-Jahrigen

streuen Uber einen grol3eren Bereich als die beiden anderen Gruppen.

I Indlex LK (TTC)

1,0 I index D (TTO)
a { , [ Index EU (VAS)
0,5
14
(o]
0,6
0,4

0,2

0,04

I I
==70 71-79 >=80
Altersgruppen

Abb. 24: Boxplot-Diagramm der Indexwerte des EQ-5D g ewichtet nach den Value Sets UK-TTO, D-TTO
und EU-VAS gruppiert nach Altersgruppen.

Abb. 25 zeigt die Verteilung der EQ VAS Werte der 21 untersuchten Probanden in
Form eines Boxplot-Diagrammes. Die Werte streuen nahezu lber den gesamten
moglichen Skalenbereich der EQ VAS der zwischen 0 (=schlechtester vorstellbarer
Gesundheitszustand) und 100 (=bester vorstellbarer Gesundheitszustand) liegt. Der
Median liegt mit einem Wert von 55 sehr nahe am Skalenmittelpunkt.
Abb. 26 zeigt die Boxplots fur die EQ VAS Werte gruppiert nach den NYHA-Klassen
I-11l. Die Mediane befinden sich fur alle Gruppen im mittleren Skalenbereich und
zeigen einen leicht fallenden Trend mit steigender NYHA-Klasse. Die EQ VAS Werte
der NYHA-Klasse | streuen Uber einen weitaus gréf3eren Bereich als die der beiden
anderen Gruppen. Die Verteilung der Werte in NYHA-Klasse Il und lll ist bis auf den
Ausreil3er in der Gruppe der NYHA-Klasse Il sehr &hnlich.
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Abb. 25: Boxplot-Diagramm der EQ VAS Werte der 21 unte  rsuchten Probanden.

100,00 —|'
80,001
<
60,00
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40,00
9
o
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T T T
MYHA | NYHA I MYHA NI

NYHA-class today

Abb. 26: Boxplot-Diagramm der EQ VAS Werte gruppiertn  ach den NYHA-Klassen.
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Abb. 27 zeigt die Verteilung der EQ VAS Werte gruppiert nach drei Altersgruppen in
Form von Boxplots. Die Gruppe der ab 80-Jahrigen weist die héchsten Werte und
damit die besseren Gesundheitszustande auf. Die Gruppe der 71- bis 79-Jahrigen
konzentriert sich mit einem Medianwert von 50 im mittleren Skalenbereich, lediglich

ein Proband dieser Gruppe bewertete seinen Gesundheitszustand schlechter als 50.

Abb. 28 zeigt die Verteilung der Werte der untersuchten Probanden fir die drei
Summenskalen des KCCQ: ,Klinische Zusammenfassung“ (OSS), ,Funktionaler
Status® (FSS) und ,Symptome* (TSS). Die Werte verteilen sich in allen drei
Summenskalen nahezu tber den gesamten Skalenbereich des KCCQ der von 0 bis
100 reicht, hhere Werte reprasentieren eine bessere Gesundheit. Die Mediane der
Skalen OSS und FSS liegen mit dem Wert 50 genau im Mittelpunkt der Skala. Die
Werte der Probanden liefern schlechtere Ergebnisse fir die Dimension ,Symptome*,
der Median liegt mit 35 im unteren Skalenbereich und weist damit auf grol3e

Probleme im Bereich der mit HF verbundenen Symptome hin.

100,00

80,00
T 13 1
o
60,00 —|_

VAS

40,00

20,00

]
==70 71-79 ==g0
Altersgruppen

Abb. 27: Boxplot-Diagramm der EQ VAS Werte gruppiertn  ach Altersgruppen.
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Abb. 28: Boxplot-Diagramm der Werte der drei Summens kalen Klinische Zusammenfassung (OSS),
Funktionaler Status (FSS) und Symptome (TSS) des KCCQ.

Abb. 29 zeigt die Verteilung der Werte der drei Summenskalen des KCCQ OSS, FSS
und TSS gruppiert nach NYHA-Klassen. Die Werte der Probanden der NYHA-Klasse
| streuen nahezu Uber den gesamten Skalenbereich obwohl sich diese Gruppe nur
aus vier Probanden zusammensetzt. Die Mediane liegen alle im mittleren Drittel des
Skalenbereichs von 0 bis 100, erkennbar sind auch die niedrigeren Werte der TSS
fur die NYHA-Klassen Il und Ill. In diesem Vergleich der Werte der drei
Summenskalen des KCCQ ist lediglich ein fallender Trend von der NYHA-Klasse |
zur NYHA-Klasse Il erkennbar, NYHA-Klasse Il liefert wieder bessere Werte als
NYHA-Klasse II.

Abb. 30 zeigt die Verteilung der Werte der drei Summenskalen des KCCQ ,Klinische
Zusammenfassung®, ,Funktionaler Status“ und ,Symptome®* fur 20 der 21
untersuchten Probanden gruppiert nach den drei Altersgruppen. Die besten Werte fur
die Summenskalen liefert die Gruppe der ab 80-Jahrigen, deren Werte liegen
sichtbar hoher als die der beiden anderen Altersgruppen. Die Mediane der
Symptomskala zeigen fur alle untersuchten Gruppen im Vergleich zu OSS und FSS
schlechtere Werte. Fiur die Skalen OSS und FSS zeigen die Mediane einen leicht

steigenden Trend in Richtung zunehmenden Alters.
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Abb. 29: Boxplot-Diagramm der Werte der drei Summens
Funktionaler Status (FSS) und Symptome (TSS) des KCCQ gr
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Abb. 30: Boxplot-Diagramm der Werte der drei Summens
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Abb. 31 stellt die Verteilung der Werte der Skalen ,Symptomhaufigkeit® und
~Symptomschwere” sowie die aus den beiden resultierende Summenskala
~Symptome* (TSS) gruppiert nach NYHA-Klassen dar. Die Werte der drei Skalen fur
NYHA-Klasse | streuen nahezu tUber den gesamten Skalenbereich des KCCQ von 0
bis 100, deren Mediane liegen jedoch deutlich héher als die der NYHA-Klassen I
und IIl. Die Mediane der ,Symptomhéaufigkeit* zeigen einen leicht fallenden Trend mit
zunehmender NYHA-Klassen  Zugehorigkeit.  Aufgrund der Werte der
~Symptomschwere, die nahezu keine Differenzierung zwischen den Medianen der
NYHA-Klassen Il und Ill erméglichen, spiegelt die Summenskala ,Symptome* den

Trend der ,Symptomhéaufigkeit” nicht wieder.

W 153
100 B Symptom Haufigheit

[ Symptom Schwere
80
50 L *1 1
40
!
20

NYHAL NYHA I NYHA I
NYHA-class today

Abb. 31: Boxplot-Diagramm der Werte der Symptom Hau  figkeit und Symptom Schwere sowie der daraus
gebildeten Summenskala Symptome (TSS) des KCCQ gruppie  rt nach den NYHA-Klassen.

Die Streudiagramme in Abb. 32 — 34 stellen die Zusammenhdnge zwischen den
einzelnen Indexwerten der Value Sets UK-TTO, D-TTO und EU-VAS gegenuber den
Werten der EQ VAS sowie der OSS des KCCQ und zwischen den Werten der OSS
und den Werten der EQ VAS fur die untersuchten Probanden dar. Fir jede Kategorie
wurden die Anpassungslinie (lineare Regression) und der zugehoérige
Regressionskoeffizient R?> angegeben. R? dient ,[...] als MaR fiir die Giite der
Anpassung der Regressionsgeraden an die Punktwolke [...]* [Brosius 1998, S.911].
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Abb. 32: Streudiagramm der Indexwerte der UK-TTO, D-
VAS Werten der einzelnen Probanden.
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Abb. 33: Streudiagramm der Indexwerte der UK-TTO, D-
Summenskala Klinische Zusammenfassung (OSS) des KCCQ d

er einzelnen Probanden.

TTO und EU-VAS Value Sets gegeniiber den EQ

TTO und EU-VAS gegeniiber den Werten der



Ergebnisse 77

R? Linear = 0,327
100,00

80,00

60,00

0SS

40 00

20,00

0,00

T I 1 I 1
20,00 40,00 60,00 80,00 100,00
VAS

Abb. 34: Streudiagramm der Werte der Summenskala Klin  ische Zusammenfassung (OSS) des KCCQ
gegenuber den Werten der EQ VAS fiir die einzelnen Pro  banden.

VERGLEICH DER FRAGEBOGEN

Nachfolgend sind die Ergebnisse aufgelistet, die sich aus dem Vergleich der beiden
Teile des EQ-5D als auch der Antworten des deskriptiven Teils des EQ-5D und des
KCCQ fur die untersuchten Probanden ergeben (siehe Kapitel 3.5, S.42). Tabelle 17
beinhaltet die Anzahl der Abweichungen sowie die Prozentzahl der grof3ten
Abweichung, die sich aus dem Vergleich der Indexwerte und dem VAS Wert
ergeben. Vier Probanden weisen in allen drei Value Sets eine Abweichung von mehr
als 25% auf.

Tabelle 17: Anzahl an Probanden mit Abweichungen tibe  r 25% sowie die max. Abweichungen die sich aus
dem Vergleich der EQ VAS Werte mit den Indexwerten der  drei verwendeten Value Sets ergeben.

Anzahl an max.
Probanden Abweichung
VAS zu Index UK-TTO | 6 54,5 %
VAS zu Index D-TTO 10 50%
VAS zu Index EU-VAS | 4 50%
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Abb. 35 zeigt ein Beispiel fur die in den Methoden in Tabelle 9 aufgelisteten und
durchgefiihrten Vergleiche zwischen einer Dimension des EQ-5D und einem Item
des KCCQ. In diesem Beispiel erfolgte ein Vergleich der Antworten der Dimension
JAlltagliche Tatigkeiten* des EQ-5D und dem Item 1.4 des KCCQ. Unter alltagliche
Tatigkeiten werden im EQ-5D Probleme verstanden, die sich im Bereich Arbeit,
Studium, Hausarbeit, Familien- oder Freizeitaktivitaten ergeben. Iltem 1.4 des KCCQ
beschaftigt sich mit den durch Herzinsuffizienz hervorgerufenen Beeintrachtigungen
in Form von Atemnot oder Ermidung wahrend der Garten- oder Hausarbeit. Obwohl
sich die erfassten Bereiche der einzelnen Fragen Uberschneiden, kommt es bei
einigen Probanden zu widerspriichlichen Antworten in den beiden Fragebtgen. Drei
Probanden (in Rot markiert) geben im generischen EQ-5D Fragebogen an, keine
Probleme mit alltdglichen Tatigkeiten zu haben, bewerten deren Grad der
Beeintrachtigung durch HF im KCCQ im Bereich Garten oder Hausarbeit jedoch mit

L,extrem* oder ,sehr”.

_ALLTAGLICHE

67 TATIGKEITEN (z. B.
Arbeit, Studium,

Hausarbeit, Familien-

oder Freizeitaktivitaten)

5 lch habe keine Probleme,
meinen altaglichen
Tatigkeiten nachzugehen
lch habe leichte Probleme,
meinen altaglichen
Tatigkeiten nachzugehen
4 Ich habe méakige Probleme,

[ meinen altaglichen
3-
7
1_ I
0= T ﬂ T

Téatigkeiten nachzugehen
extrem sehr markig etwas Uberhaupt nicht

lch habe groflie Probleme,
meinen altaglichen
[Garten oder Hausarbeit, Einkaufstaschen tragen]

Téatigkeiten nachzugehen

Anzahl

Abb. 35: Gegenuberstellung der Antworten fur die Di mension Alltagliche Tétigkeiten des EQ-5D und eines
Items des KCCQ mit der Frage zur Beeintrdchtigung b ei der Garten oder Hausarbeit.
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Die Anzahl an Probanden mit widerspruchlichen Antworten fir alle untersuchten
Kategorien ist in Tabelle 18 aufgelistet. Die meisten widersprichlichen Antworten
ergaben sich im Vergleich der Dimension ,Schmerzen / kérperliche Beschwerden®
mit ltems des KCCQ.

Tabelle 18: Anzahl an Probanden mit widerspriichliche = n Antworten in den verglichenen Kategorien des
EQ-5D und des KCCQ.

Durchgefuhrte Vergleiche (Vergleichskategorien) siehe Tabelle 9.

Vergleichskategorien Anzahl an
Probanden
Beweglichkeit / Mobilitat 1
Fur sich selbst sorgen 1
Alltagliche Tatigkeiten 3
Schmerzen / kdrperliche 9
Beschwerden
Angst / 2
Niedergeschlagenheit

Zwei Probanden weisen sowohl im Vergleich der Indexwerte des EQ-5D mit den EQ
VAS Werten als auch im Vergleich der Antworten der Dimensionen des EQ-5D und
der Items des KCCQ Widerspriiche auf. Bei lediglich sieben der 21 Probanden gab
es keine widersprichlichen Angaben bei der Beantwortung der beiden Fragebdgen,

die Vergleiche innerhalb des EQ-5D beziehen sich dabei auf die UK-TTO Bewertung.
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5. DISKUSSION

Aufgrund der Tatsache, dass sich manche Eigenschaften eines Messinstruments
sowohl als Starke als auch als Schwache eines HRQoL Instruments einstufen
lassen, gibt es kein Messinstrument, dass nur Vorteile aufweist und sich als perfekt
bezeichnen lasst. Bei der Entwicklung von Messinstrumenten mussen daher immer
Kompromisse eingegangen werden. Die EuroQol Group stellte im Zuge der
Entwicklung des EQ-5D die Einfachheit des Fragebogens in den Vordergrund und
war sich der damit verbundenen Problematik, mit diesem Instrument kein
allumfassendes HRQoL Messinstrument zu schaffen, sehr wohl bewusst [vgl. Brooks
et al. 1996, S.56]. Der EQ-5D Fragebogen wurde jedoch daflr ausgelegt als
Erganzung zu anderen HRQoL Instrumenten zu fungieren und genau in dieser
Funktion kann der EQ-5D auch seine Stéarken voll einsetzen [vgl. EuroQol, 1990,
S.200]. Hinsichtlich des guten Ansprechverhaltens des KCCQ auf Klinische
Veranderungen von HF-Patienten [vgl. Green et al. 2000, S.1245], erweist sich der
KCCQ als ideale Kombination zum EQ-5D fiur eine umfassende Bewertung der

gesundheitsbezogenen Lebensqualitat in Studien.

Ein Grund fur das schlechtere Ansprechverhalten generischer Instrumente auf
bestimmte klinische Verdnderungen koénnte sein, dass diese nicht nur auf
Anderungen der speziell untersuchten Krankheit reagieren, sondern auch die
Anderungen hervorgerufen durch Komorbiditaten beriicksichtigen. Gerade dieses
Verhalten ist andererseits entscheidend, um bei neuen Therapien auch Aus- oder
Nebenwirkungen erfassen zu konnen, die nicht in den krankheitsspezifischen
Bereichen zu finden sind [vgl. Eurich et al. 2006, S.7]. AuRerdem ist zu beachten,
dass die verwendeten Referenzinstrumente, meist krankheitsspezifische
Messinstrumente, einen Einfluss auf die Ergebnisse der Anderungssensitivitat haben
[vgl. Eurich et al. 2006, S.14]. Generische HRQoL Instrumente zeigen im Vergleich
mit einem bestimmten Referenzinstrument oft eine sehr gute Anderungssensitivitat,
verglichen mit anderen Instrumenten reagieren sie jedoch weniger empfindlich [vgl.
Eurich et al. 2006, S.4]. Um der geringeren Empfindlichkeit generischer Instrumente
gegenuber krankheitsspezifischen Veradnderungen entgegen zu wirken, wurden
krankheitsspezifische praferenzbasierte Instrumente (CS-PBMs) entwickelt. Der
Gewinn an Anderungssensitivitat in krankheitsspezifischen Bereichen dieser

Instrumente ist jedoch mit dem Verlust der Vergleichbarkeit mit anderen Krankheiten
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verbunden und schrankt damit deren Verwendung in Kosten-Nutzwert-Analysen
betrachtlich ein [vgl. Versteegh et al. 2012, S.504].

Die Entscheidung die TTO-basierten an Stelle der ebenfalls verfigbaren VAS-
basierten Value Sets fur Deutschland und GrofR3britannien zu wahlen ist dadurch
begriindet, dass in dieser Arbeit die Mdglichkeit des EQ-5D Fragebogens zur
Berechnung der QALYs untersucht werden soll und dafir sind TTO-basierte Value
Sets notwendig. Der wesentliche Vorteil des EU-VAS und des UK-TTO Value Sets
gegenuber dem D-TTO liegt in dem weitaus grofReren Umfang der Befragten, deren
Praferenzen in die Berechnung der Value Sets eingingen (siehe Tabelle 14). Der EU-
VAS und der UK-TTO stellen damit ein reprasentativeres Value Set fiur die
untersuchte Bevolkerung dar.

Im Zusammenhang mit Value Sets ist zu beachten, dass sich diese Werte immer auf
die Praferenzen der Bevolkerung zum Zeitpunkt der Datenaufnahme beziehen. Die
meisten Value Sets in Tabelle 3 basieren auf Daten, die vor fast 20 Jahren
aufgenommen wurden. Innerhalb der letzten 20 Jahre hat sich viel verandert und es
ist zu erwarten, dass sich diese Anderungen auch auf die Bewertung von
Gesundheitszustanden auswirken werden. Daher ist zu hinterfragen, ob die auf den
EQ-5D-3L basierenden Value Sets in der heutigen Zeit noch reprasentativ sind. In
den letzten 20 Jahren hat sich auch in den meisten Landern die Anzahl an Personen
mit Migrationshintergrund erhéht [vgl. Calvert et al. 2012, S.1 ff.]. Aufgrund dieser
Veranderungen ware es notig immer wieder neue Datenerhebungen durchzufiihren
um Entscheidungen im Gesundheitswesen auch wirklich aus der Sicht der aktuellen
Bevolkerung treffen zu kdnnen. Dank der Weiterentwicklung des EQ-5D in die
Version EQ-5D-5L werden zurzeit in einigen Landern neue Bewertungsstudien der
Allgemeinbevdlkerung durchgefihrt, daher ist in naher Zukunft mit aktuelleren Value

Sets zu rechnen.

In den meisten Studien erfolgt im Zuge der Datenanalyse auch immer eine
Auftrennung nach dem Geschlecht. Da sich die 20 der 21 untersuchten Probanden,
fur die demographische Daten dokumentiert sind, in lediglich drei weibliche und 17
mannliche Personen gliedern, wurde auf eine gesonderte Darstellung der Ergebnisse

nach dem Geschlecht verzichtet.

Ein sehr interessanter Aspekt, der sich aus der Datenanalyse ergab, ist, dass der

EQ-5D fir das untersuchte Probandenkollektiv besser zwischen den NYHA-Klassen
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differenziert als der krankheitsspezifische KCCQ. Im Gegensatz zu den Ergebnissen
aus der Literatur wie in Faller et al. (2005) und Green et al. (2000), in denen die
Werte der Summenskalen des KCCQ einen klaren Abfall mit zunehmender NYHA-
Klasse zeigen (siehe Abb. 12 und Tabelle 11), ergaben sich fur die untersuchten

Probanden nahezu keine Unterschiede zwischen NYHA-Klasse Il und IIl.

Die Untersuchung der Zusammenhange anhand von Streudiagrammen fir den EQ-
5D-Index, der EQ VAS und der OSS des KCCQ in Abb. 32 — 34 ergab fur alle
untersuchten Kategorien einen steigenden Trend. Es ergaben sich jedoch sehr kleine
R%Werte zwischen 0,1 und 0,3 und zeigen damit nur einen schwachen linearen
Zusammenhang zwischen den einzelnen Kategorien. Die groRten R?-Werte ergaben
sich mit 0,327 fur den Zusammenhang zwischen der OSS und der EQ VAS sowie mit
0,296 zwischen dem EU-VAS und der EQ VAS. Der Vergleich EQ-5D Index zu OSS
lieferte mit einem Hochstwert von 0,206 einen sehr schwachen Zusammenhang
zwischen dem EQ-5D und dem KCCQ. Diese Ergebnisse gaben auch den Anlass fur
den genaueren Vergleich der Antworten des EQ-5D Fragebogens und des KCCQ.

Eine neuerliche Betrachtung der Zusammenhange fir die sieben der 21 Probanden,
die keine widerspriichlichen Angaben bei der Beantwortung der beiden Fragebdgen

machten, zeigte weitaus hohere R*-Werte.

Ein Vergleich zwischen den Werten des untersuchten Probandenkollektives (siehe
Tabelle 16) und Angaben aus der Literatur (siehe Anhang, Tabelle 21) zeigt, dass der
Mittelwert (SD) des Uber den UK-TTO bewerteten EQ-5D Index mit 0,75(0,24)
gegenuber Werten von 0,47(0,32) bis 0,67(0,26) im Vergleich héher und der OSS
des KCCQ mit 54(20) gegenuber Werten von 61(24) bis 66(21) niedriger ist. Die
hochsten Werte fir die Subskalen der untersuchten Probanden ergaben sich fur die
Skala ,Physische Einschrankungen®, die starksten Probleme zeigten sich in der
Skala ,Symptome*“. Der mittlere EQ VAS Wert von 62(19) liegt im Bereich der
Literaturwerte von 57(19) bis 66(19). Es ist anzumerken, dass die verglichene
Literatur vermehrt HF-Patienten der NYHA-Klasse IIl und IV untersuchte, daher wéare
es zu erwarten, dass die Werte des in dieser Arbeit untersuchten
Probandenkollektives etwas hoher liegen. Dahingehend sind die hoheren EQ-5D
Indexwerte nachvollziehbar, um diese Theorie zu bestatigen mussten jedoch auch
die KCCQ-Werte hoher sein, dies ist jedoch nicht der Fall. Besonders gravierende

Unterschiede ergeben sich fur die KCCQ Werte gruppiert nach den NYHA Klassen
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(siehe Anhang, Tabelle 22) im Vergleich mit den Werten von Faller et al. (2005)
(siehe Tabelle 11). Die Werte der Skalen OSS, FSS und TSS des KCCQ fir die
untersuchten Probanden der NYHA-Klasse | weisen &hnliche Werte auf wie in Faller
et al. (2005) die Probanden der NYHA-Klasse IlI.

In einem Review von Dyer et al. (2010) wurde eine Unterteilung der EQ-5D
Indexwerte nach dem Anteil an Probanden der NYHA-Klasse Il und IV
vorgenommen (siehe Abb. 36). FUr Studien mit einem Anteil von 0-33% an NYHA-
Klasse III/IV Probanden, der mit dem Anteil des in dieser Arbeit untersuchten
Probandenkollektives vergleichbar ist, reichen die EQ-5D Indexwerte von 0,68 bis
0,78 und schliel3en damit den aus dieser Untersuchung hervorgehenden Wert von
0,75 ein (vgl. Tabelle 16). Die EQ VAS Baseline Werte der CARME Studie (Domingo
et al. 2011) liegen mit 47(25) hingegen wieder klar unter den EQ VAS Werten der
untersuchten Probanden, obwohl 75% der Probanden der CARME Studie NYHA-

Klasse Il Patienten sind.
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Abb. 36: Darstellung der Mittelwerte des EQ-5D Index  verschiedener Studien gruppiert nach dem Anteil an
Probanden der NYHA-Klasse Il oder IV (1II/IV).

Abbildung enthommen aus [Dyer et al. 2010, S.4].
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Tabelle 19: Vergleichswerte des EQ-5D Index und des EQ VAS fur bestimmte Altersgruppen der
Allgemeinbevélkerung fiir GroRbritannien(UK) und Deu tschland(D).

(M: Mittelwert; SD: Standardabweichung)
Werte entnommen aus [Kind et al. 1999, S.16 ff.; Kdnig et al. 2005, S.176 ff.].

Alter EQ-5D Index  EQ VAS
M(SD) M(SD)
Kind 1999 65-74 0,78 (0,26) 77,32 (18,05)
UK Allgemeinbevélkerung 75+ 0,73 (0,27) 73,66 (18,63)
Konig 2005 65-74 69 (-)
D Allgemeinbevélkerung 75+ 60,5 (-)

Aus einem Vergleich der Werte des EQ-5D gruppiert nach Altersklassen mit Werten
der britischen Allgemeinbevdélkerung in den Altersklassen 65-74 und 75+ (siehe
Tabelle 19 sowie im Anhang, Tabelle 23) ist ein umgekehrter Trend zu erkennen. Die
EQ-5D Indexwerte der Allgemeinbevolkerung nehmen mit dem Alter ab, die
untersuchten Probanden zeigen fur die >75 Jahrigen mit 0,78(0,25) die hdchsten
Werte und liegen damit auch hoher als jene der britischen Allgemeinbevdlkerung
0,73(0,27). Die EQ VAS Werte der britischen Allgemeinbevoélkerung liegen fur beide
Altersgruppen Uber dem analysierten Probandenkollektiv, die Werte der deutschen
Allgemeinbevolkerung unterschreiten in der Gruppe der >75-Jahrigen jedoch die des
Probandenkollektives. Verglichen mit einer Darstellung von EQ-5D Indexwerte flr
verschiedene Probandengruppen in Abb.37, wirde sich das untersuchte
Probandenkollektiv direkt hinter der Gruppe Typ Il Diabetes einordnen und bessere
Werte liefern als verglichene Parkinson oder Lungenkrebs Patienten. Im Gegensatz
zu den Werten aus der Literatur ergeben sich daher fur das untersuchte
Probandenkollektiv sehr hohe EQ-5D Indexwerte, trotz der Erkrankung an HF und
einem durchschnittlichen Alter von 74 Jahren.
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Mean (95% CI)

i

General population | <> 0.86 (0.85, 0.87)
1
1
1

General population age 65-74 | @ 0.78 (0.76, 0.80)
|

CARE-HF <+—> 0.60 (0.58, 0.62)
|
1

Type II dizbetes ! <> 0.77 (0.76, 0.78)
|
|

Mild motor neurone disease* + 0.63 (0.49.0.77)
1
1

Moderate motor neurone disease* *@]‘— 0.56 (0.43, 0.69)
1

Parkinson's disease é 0.59 (0.54, 0.64)
1
1

Hospitalised after 1schemue stroke é— : 0.31(0.24, 0.38)
1

3 month assessment post stroke @* 0.61 (0.55, 0.67)
1

Non-small Cell Lung Cancer % 0.58 (0.51, 0.65)
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0.0 0.2 04 06 08 1.0

EQ-5Djngexscore

Abb. 37: Darstellung des EQ- 5D Index fiir die HF -Patienten der CARE- HF Studie im Vergleich zu anderen
chronischen Krankheiten und der britischen Allgemein bevdlkerung.

Abbildung enthommen aus [Calvert et al. 2005, S.248].

In der Studie von Calvert et al. (2005) wurde ebenfalls festgestellt, dass der Einfluss
von HF auf die Lebensqualitat sehr stark variieren kann. Die Streuung der EQ-5D
Indexwerte von Werten nahe dem Tod bis zur vollen Gesundheit als auch der EQ
VAS Werte von der besten bis zur schlechtesten vorstellbaren Gesundheit sind im
untersuchten Probandenkollektiv dieser Arbeit daher keine Einzelheit. Eine
Begrundung fur die Unterschiede wurde uber den Gewdhnungseffekt an gewisse
Zustdnde mit der Zeit angegeben, sowie generell auf die Subjektivitdt jedes

Einzelnen verwiesen [vgl. Calvert et al. 2005, S.249].

Ein Grund fur die teilweise stark voneinander abweichenden Antworten des EQ-5D
Fragebogens und des KCCQ kodnnten auch im Betrachtungszeitraum der beiden
Fragebdgen liegen. Da der EQ-5D eine Momentaufnahme der Probleme und
Beschwerden darstellt, der KCCQ jedoch die letzten 14 Tage bertcksichtigt, kann es
sein, dass zwar in den letzten 14 Tagen Probleme aufgetreten sind, die zum
Zeitpunkt der Befragung jedoch gerade kein Problem darstellten. Ebenso wére es flr
den Fall, dass der EQ-5D vor dem KCCQ auszufillen war, auch denkbar, dass sich
der Befragte hinsichtlich der allgemeinen Fragen des EQ-5D zum Zeitpunkt der

Bewertung noch nicht dem vollen Umfang seiner Beschwerden bewusst war und erst
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durch die spezifisch formulierten Fragen des KCCQ auf seine tatsachlich vorhanden

Beschwerden aufmerksam gemacht wurde.

Anzumerken ist auch, dass neun der 21 Probanden ihren Gesundheitszustand an
der EQ VAS mit 50 und damit in der Mitte der Skala bewertet haben, obwohl im
deskriptiven Teil meist keine bis lediglich geringe Angaben zu Problemen in den
einzelnen Dimensionen gemacht wurden. Dies deutet ebenfalls daraufhin, dass
einige Probanden Probleme mit der korrekten Anwendung der Fragebdgen hatten.
Daher sollte bei Befragungen darauf geachtet werden, dass die Probanden mit der
korrekten Anwendung der Fragebdgen vertraut sind. Widerspriichliche Angaben
sollten mit den Probanden abgeklart werden, um administrative Fehler ausschliel3en
oder diese gegebenenfalls beheben zu kénnen.

In dieser Arbeit erfolgte keine Bertcksichtigung von Komorbiditdten der Probanden,
da dazu keine Informationen zur Verfigung standen. HF-Patienten leiden
beispielsweise auch an Depressionen, um die dadurch verzerrten Ergebnisse der
Lebensqualitat zu bertcksichtigen, sollte in Studien ein Screening-Instrument zur
Diagnostik der Depression eingebaut werden. Obwohl die Fragen 12-14 der Skala
.Lebensqualitat des KCCQ dafir ausgelegt wurden, das Vorliegen einer Depression
zu erfassen, wird empfohlen, spezielle Instrumente, wie den PHQ-9, fur das
Screening zu verwenden [vgl. Steinbuchel 2006, S.54 ff.].

Zu beachten bleibt, dass es sich bei der Erfassung der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitat immer um eine subjektive Bewertung handelt, dementsprechend
folgen nicht alle Bewertungen einem erwarteten Schema. Bei einem sehr kleinen
Probandenkollektiv, wie in dieser Arbeit, wirkt sich jeder Einzelne viel starker auf das

Gesamtergebnis aus und kann daher das Ergebnis verzerren.
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6. SCHLUSSFOLGERUNG

Der EQ-5D Fragebogen konnte als valides generisches Indexinstrument zur
Bewertung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitait bei Herzinsuffizienz
identifiziert werden. Der EQ-5D wurde in Studien sowohl als alleiniges HRQoL
Messinstrument als auch in Verbindung mit anderen HRQoL Instrumenten lediglich in
seiner Funktion zur Bestimmung der Nutzwerte flr die Berechnung der QALYs
verwendet. In Kombination mit einem krankheitsspezifischen HRQoL Instrument wie
dem KCCQ st eine umfassende Bewertung der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitat in Studien moglich.

Die Vorteile des EQ-5D Fragebogens liegen in seiner Kirze und der einfachen
Anwendbarkeit, sowie in der Einsatzmdoglichkeit an unterschiedlichen Bevdlkerungs-
und Patientengruppen und zur Berechnung von QALYs. Als Nachteile sind in der
Version EQ-5D-3L die schlechtere Anderungssensitivitat, besonders gegeniiber
krankheitsspezifischen Instrumenten, und die auftretenden Deckeneffekten zu sehen.
Eine Verbesserung dieser Nachteile wird jedoch mit der neuen Version EQ-5D-5L

erwartet.

Die Ergebnisse der Datenanalyse von 21 untersuchten Probanden zeigten ein
abweichendes Verhalten im Vergleich zu Angaben aus der Literatur. Die EQ-5D
Indexwerte waren sehr hoch trotz der Erkrankung der Probanden an Herzinsuffizienz
und einem durchschnittlichen Alter von 74 Jahren. Die Skalenwerte des KCCQ
ergaben fir das untersuchte Probandenkollektiv vergleichsweise niedrige Werte und
zeigten keinen fallenden Trend mit zunehmender NYHA-Klassen Zugehdrigkeit der
Probanden. Der EQ-5D konnte als generisches Messinstrument besser zwischen

den NYHA-Klassen differenzieren als der krankheitsspezifische KCCQ.

Der untersuchte Datensatz weist einige widersprichliche Angaben in den beiden
Fragebogen EQ-5D und KCCQ auf. Daher sollte bei Befragungen darauf geachtet
werden, dass die Probanden mit der korrekten Anwendung der Fragebdgen vertraut

sind.
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8. ANHANG

« Ergebnisse der Literaturrecherche (Abb. 38, Tabelle 20)

* Werte aus der Literatur die zum Vergleich herangezogen wurden (Tabelle 21)

* Werte fir die Auswertung der Fragebdgen EQ-5D und KCCQ gruppiert nach NYHA
Klassen (Tabelle 22)

« Werte fir die Auswertung der Fragebdogen EQ-5D und KCCQ gruppiert nach
Altersgruppen (Tabelle 23)

« KCCQ Fragebogen (enthommen aus [Steinbiichel 2006, A2-4])

Keyword : Keyword: Keyword : Keyword: Keyword :
EQ-5D (Germany EQ-5D-5L EQ-5D HF EQ-5D KCCQ TM HF HRQoL
OR Austria)
Treffer: 64 Treffer: 27 Treffer: 47 Treffer: 34 Treffer: 36
Relevant: 4 / Relevant: 2
' Relevant: 31 '

Relevant: 4 Relevant: 3

Relevante

Primarliteratur: .
Iterative Recherche: 29

44 e

Relevante

Literaturstellen gesamt:

73

Abb. 38: Ergebnisse der Literaturrecherche.

Uberblicksdarstellung der fiir die einzelnen, mit AND Verkniipfung verbunden, Schliisselwérter gefundenen
Treffer, sowie deren Anteil an relevanten Literaturstellen (die restlichen im Literaturverzeichnis angegebenen
Quellen stammen aus der Einarbeitungsphase der Arbeit).

Tabelle 20: Einteilung der in Abb.15-18 analysierten Studien in denen der EQ-5D Fragebogen bei HF-
Patienten verwendet wurde.

Die Studien resultieren aus der PubMed Suche nach den Begriffen ,EQ-5D“ und ,HF* im Zeitraum von
01.01.2008 bis 01.08.2013. Gegenuber Abb.38 wurde eine Studie ausgeschlossen, da diese keine HF-Patienten
untersuchte.

Kategorie Studien

Pinto et al. (2011), Janssen et al. (2011), Igbal et al. (2010), Spiraki et al. (2008),

Untersuchung der HRQoL de Rivas et al. (2008)

Flynn et al. (2012), Feeny et al. (2012), Kaplan et al. (2011), Kontodimopoulos et
al. (2010), Holland et al. (2010), Dyer et al. (2010), Flynn et al. (2009), Garster et
al. (2009), Hays et al. (2009)

Untersuchung der
Eigenschaften des EQ-5D

Cartwright et al. (2013), Comin-Colet et al. (2013), Freund et al. (2011), Pihl et al.
(2011), van Lieshout et al. (2011), Domingo et al. (2011), Linde et al. (2011),
Sanchez et al. (2010), Wootton et al. (2009), Jolly et al. (2009), Hebert et al.
(2008), Austin et al. (2009), Turner et al. (2008), Austin et al. (2008)

Bewertungskriterium fiir
Therapie- oder
Versorgungsformen

weitere Gohler et al. (2009), Stdmberg et al. (2008)
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Tabelle 21: Baseline Vergleichswerte aus der Literat  ur fir HF-Patienten mit Angaben zur NYHA-Klassen
Verteilung des Probandenumfangs.

(SD...Standardabweichung; IG...Interventionsgruppe; CG...Kontrollgruppe)

Baseline %, mean (SD)

Janssen et al. 2011 Alter 76,2 (8,3)
mannlich 67,5%
Niederlande NYHA /v 100% (92,5% llI)
KCCQ OSSs -
EQ-5D UK-TTO 0,47 (0,32)
EQ VAS 62,1 (13,5)

Eurich et al. 2006 Alter 60 (13)
mannlich 75%

USA + Kanada NYHA /v 45%
KCCQ OSS 61,4 (24,1)
KCCQ FSS 65,8 (23,3)
EQ-5D UK-TTO 0,66 (0,26)

EQ VAS 62,6 (20,5)
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Tabelle 22: Ergebnisse der Probanden fir den EQ-5D Fra
NYHA-Klassen.

gebogen sowie den KCCQ, gruppiert nach

(OSS: klinische Zusammenfassung; FSS: Funktionaler Status; PL: Physische Einschrankungen; TSS: Symptome;
SH: Symptomhéaufigkeit; SSw: Symptomschwere; LQ: psychische Lebensqualitat; SL: Soziale Einschrankungen;
SSt: Symptomstabilitat; SW: Selbstwirksamkeit; SD: Standardabweichung).

Median 1.Quartil B.Quartil Mean $D Min Max
EQ-5D
Index NYHA | 1,00 0,76 1,00 0,92 0,16 0,68 1,00
UK-TTO NYHA Il 0,78 0,72 0,86 0,79 0,08 0,70 0,88
NYHA Il 0,73 0,17 0,81 0,55 0,29 0,16 0,82
Index NYHA | 1,00 0,88 1,00 0,96 0,08 0,84 1,00
D-TTO NYHA I 0,89 0,84 0,91 0,88 0,04 0,83 0,92
NYHA Il 0,79 0,39 0,90 0,69 0,24 0,35 0,92
Index NYHA | 1,00 0,72 1,00 0,91 0,18 0,63 1,00
EU-VAS NYHA Il 0,72 0,70 0,82 0,75 0,07 0,68 0,84
NYHA Il 0,69 0,25 0,75 0,56 0,24 0,25 0,79
VAS NYHA | 70,00 52,50 95,00 72,50 22,17 50,00 100,00
NYHA Il 55,00 50,00 72,50 60,00 12,75 50,00 80,00
NYHA Il 50,00 50,00 70,00 52,86 16,29 25,00 75,00
KCCQ
0SS NYHA | 52,34 19,53 88,28 53,39 36,34 16,15 92,71
NYHA Il 42,19 32,68 68,23 48,80 18,29 29,95 69,79
NYHA Il 52,08 43,49 64,58 54,44 15,82 29,17 77,97
FSS NYHA | 59,90 31,51 87,50 59,64 28,98 25,00 93,75
NYHA Il 42,71 34,11 57,81 45,31 12,90 32,81 64,58
NYHA Il 51,04 42,19 60,42 50,10 12,07 29,17 64,27
PL NYHA | 72,92 30,21 96,88 66,67 35,19 20,83 100,00
NYHA Il 50,00 41,67 70,83 55,00 14,85 41,67 70,83
NYHA Il 66,67 43,75 75,00 63,75 16,31 41,67 87,50
TSS NYHA | 54,17 18,23 85,42 52,60 36,14 14,58 87,50
NYHA Il 31,25 26,56 46,88 35,63 13,35 23,96 58,33
NYHA Il 35,42 14,58 54,17 36,46 20,66 9,38 63,54
SH NYHA | 52,08 26,04 87,50 55,21 33,22 25,00 91,67
NYHA Il 45,83 21,88 54,17 39,58 17,55 14,58 58,33
NYHA Il 37,50 10,42 58,33 36,01 23,62 417 68,75
Ssw NYHA | 58,33 8,33 83,33 50,00 40,82 0,00 83,33
NYHA Il 33,33 12,50 50,00 31,67 19,90 8,33 58,33
NYHA Il 33,33 25,00 58,33 36,90 19,16 8,33 58,33
LQ NYHA | 45,83 10,42 81,25 45,83 38,79 8,33 83,33
NYHA Il 50,00 33,33 75,00 53,33 22,52 25,00 83,33
NYHA Il 50,00 33,33 83,33 54,76 24,47 25,00 91,67
SL NYHA | 46,88 1,56 96,88 48,44 52,63 0,00 100,00
NYHA Il 31,25 21,88 90,63 51,25 36,82 12,50 93,75
NYHA Il 68,75 33,33 87,50 62,80 26,23 31,25 91,67
Sst NYHA | 62,50 31,25 93,75 62,50 32,27 25,00 100,00
NYHA Il 75,00 37,50 87,50 65,00 37,91 0,00 100,00
NYHA Il 50,00 25,00 75,00 42,86 27,82 0,00 75,00
sw NYHA | 81,25 37,50 96,88 71,88 32,87 25,00 100,00
NYHA Il 75,00 75,00 93,75 82,50 11,18 75,00 100,00
NYHA Il 50,00 12,50 75,00 46,43 34,40 0,00 87,50
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Tabelle 23: Ergebnisse der Probanden fir den EQ-5D Fra gebogen sowie den KCCQ, gruppiert nach
Altersgruppen.

(OSS: klinische Zusammenfassung; FSS: Funktionaler Status; PL: Physische Einschrankungen; TSS: Symptome;
SH: Symptomhaufigkeit; SSw: Symptomschwere; LQ: psychische Lebensqualitat; SL: Soziale Einschrankungen;
SSt: Symptomstabilitat; SW: Selbstwirksamkeit; SD: Standardabweichung).

Median 1.Quartil B.Quartil Mean $D Min Max
EQ-5D
Index <75 0,77 0,62 0,88 0,72 0,24 0,17 1,00
UK-TTO | >=75 0,79 0,72 1,00 0,78 0,25 0,16 1,00
Index <75 0,89 0,78 0,92 0,82 0,18 0,39 1,00
D-TTO >=75 0,88 0,82 1,00 0,85 0,19 0,35 1,00
Index <75 0,75 0,58 0,84 0,70 0,22 0,25 1,00
EU-VAS |>=75 0,74 0,68 1,00 0,76 0,23 0,25 1,00
VAS <75 52,50 50,00 68,75 56,50 16,17 25,00 80,00
>=75 70,00 50,00 85,00 69,50 19,78 50,00 100,00
KCCQ
0SS <75 42,84 29,75 67,19 45,78 19,37 16,15 75,00
>=75 63,67 50,20 79,44 63,01 19,09 29,69 92,71
FSS <75 44,53 31,90 65,63 47,50 18,22 25,00 79,17
>=75 58,59 48,96 69,30 60,70 16,77 42,19 93,75
PL <75 46,88 41,67 67,71 53,54 21,74 20,83 100,00
>=75 81,25 66,25 91,67 78,17 16,43 45,83 100,00
TSS <75 35,42 27,86 58,33 41,46 19,68 14,58 79,17
>=75 35,42 23,96 66,93 43,23 26,35 9,38 87,50
SH <75 40,63 22,40 52,08 38,75 21,18 4,17 75,00
>=75 37,50 22,40 69,27 44,79 26,58 10,42 91,67
SSw <75 37,50 31,25 60,42 44,17 22,24 8,33 83,33
>=75 41,67 14,58 64,58 41,67 29,66 0,00 83,33
LQ <75 45,83 25,00 66,67 44,17 21,53 8,33 75,00
>=75 66,67 45,83 83,33 62,50 24,61 16,67 91,67
SL <75 32,29 26,56 73,44 43,96 28,77 6,25 87,50
>=75 85,42 39,06 95,31 68,13 35,10 0,00 100,00
SSt <75 62,50 18,75 81,25 55,00 36,89 0,00 100,00
>=75 50,00 25,00 75,00 50,00 23,57 25,00 75,00
SW <75 81,25 68,75 100,00 77,50 24,15 25,00 100,00
>=75 75,00 21,88 75,00 57,50 31,84 0,00 87,50
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KCCQ-Fragebogen

Folgende Fragen beziehen sich auf lhre Herzinsuffizienz und wie lhr Leben davon
beeinflusst wird. Wir bitten Sie, folgende Fragen zu lesen und zu beantwarten. Dabei gibt
es keine richtigen oder falschen Antworten. Bitte geben Sie die Antwort an, die am besten
auf Sie zutrifft.

1. Herzinsuffizienz wirkt sich auf verschiedene Menschen unterschiedlich aus. Manche
spuren Atemnot, wahrend andere Ermidung empfinden. Bitte geben Sie an, in welchem
AusmalB Herzinsuffizienz (Atemnot oder Ermidung) wéahrend der zwei letzten Wochen
Ilhre Fahigkeit, folgende Tatigkeiten auszufiihren, beeintrachtigt hat. (Bitte ein Kastchen
in jeder Zeile ankreuzen)

Grad der Beeintrachtigung aus anderen
1 2 3 4 5 Griunden
et uber- beeintrachtigt oder
Tatigkeit extrem sehr maBig etwas haupt Aktivitat nicht
nicht ausgefuhrt

Sich selbst ankleiden J :I :I :I M| do
Duschen /Baden N N J M| J o
Ca. 100 —200 m auf N N N 1 N Jo
ebener Strecke gehen
Garten oder Hausarbeit ] H H | | o
Einkaufstaschen tragen
Ohne Pause eine | | - H M| o
Treppe hoch steigen
Laufen oder joggen :I | | | Hl| o

(z.B. wenn Sie den Bus
erreichen wollen)

2. Haben sich lhre Beschwerden (Atemnot, Ermidung, oder Schwellen der Kndchel) im
Vergleich zu lhrem Zustand vor 2 Wochen geandert?
Meine Herzinsuffizienz-Symptome sind jetzt:

viel etwas un- etwas viel Ich hatte
schlechter schlechter verandert besser besser wahrend der
letzten 2
Wochen keine
Symptome
[ ¥ 2 3 4 s Je

3. Wie oft hatten Sie wahrend der letzten 2 Wochen Schwellungen der Fiie, Knéchel
oder Beine morgens beim Aufwachen?

jeden 3 mal pro Woche 1-2 mal pro Woche weniger als einmal  niemals wahrend
Morgen oder o&fter, aber pro Woche der letzten 2
nicht jeden Tag Wochen

i ) 3 4 s
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4. Wie beschwerlich waren die Schwellungen der Fil3e, Knéchel oder Beine wahrend der
letzten 2 Wochen?

extrem sehr maBig etwas Gberhaupt nicht Ich hatte
beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich keine
Schwellungen
i 12 I ! 14 s s

5. Wie hat zu schnelle Ermidung wahrend der letzten 2 Wochen Sie im Durchschnitt
davon abgehalten, das zu tun, was Sie tun wollten?

standig mehrmals am mindestens 3 mal oder éfterpro 1 bis2mal  weniger als niemals
Tag einmal am Tag Woche, aber nicht  pro Woche einmal pro wahrend
jeden Tag Woche der letzten 2
Wochen
4 d2 I 4 s I [ 7

6. Wie beschwerlich war lhre Ermtidung wahrend der letzten 2 Wochen? Sie war:

extrem sehr maBig etwas Gberhaupt nicht Ich spirte
beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich keine
Ermiidung
4 2 s 4 s e

7. Wie oft hat Atemnot wahrend der letzten 2 Wochen Sie im Durchschnitt davon
abgehalten, das zu tun, was Sie tun wollten?

standig mehrmals am  mindestens 3 maloder 1bis2malpro wenigerals niemals
Tag einmal am ofter pro Woche einmal pro wéhrend der
Tag Woche, aber Woche letzten 2
nicht jeden Wochen
Tag
(1 N s s s s a7

8. Wie beschwerlich war |hre Atemnot wahrend der letzten 2 Wochen? Sie war:

extrem sehr mabBig etwas Giberhaupt nicht Ich
beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich beschwerlich verspirte
keine
Atemnot
¥ 2 s i s e

9. Wie oft waren Sie wahrend der letzten 2 Wochen gezwungen, wegen Atemnot auf
einem Stuhl sitzend oder von mindestens 3 Kissen gestiitzt zu schlafen?

jede 3 mal oder bfter pro 1 bis 2 mal pro weniger als einmal niemals
Nacht Woche, aber nicht Woche pro Woche wahrend der letzten
jede Nacht 2 Wochen
i 2 3 14 s

10. Herzinsuffizienz-Symptome kénnen sich aus verschiedenen Griinden verschlechtern.
Wie sicher sind Sie, dass Sie wissen, was zu tun oder wer anzurufen ist, wenn sich lhre
Herzinsuffizienz verschlechtert?

Gberhaupt nicht nicht sehr teilweise ziemlich vollkommen
sicher sicher sicher sicher sicher

I 2 s 4 s
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11. Wie gut verstehen Sie, was Sie selbst tun kdnnen, um lhre Herzinsuffizienz-
Symptome nicht zu verschlechtern (z.B. Gewichtskontrolle, weniger Salz in der Diat usw.)?

Ich verstehe es Ich verstehe es nicht Ich verstehe es Ich verstehe es Ich verstehe es
uberhaupt nicht sehr gut teilweise groBtenteils vollkommen
7 [P 3 da s

12. In welchem AusmaB hat |hre Herzinsuffizienz wahrend der letzten 2 Wochen lhre
Lebensfreude beeintrachtigt?

extrem sehr maBig beeintrachtigt etwas Gberhaupt nicht
beeintrachtigt beeintréachtigt beeintréchtigt beeintréchtigt
1 2 s 4 s

13. Wie wiirde Sie sich fihlen, wenn Sie den Rest lhres Lebens in dem jetzigen Stadium
von Herzinsuffizienz verbringen miBten?

Gberhaupt nicht groBtenteils ziemlich gréBtenteils vollkommen
zufrieden unmﬂrieden zufrieden zu@aden zufrieden
I 7 s da s

14. Wie oft waren Sie wahrend der letzten 2 Wochen wegen |hrer Herzinsuffizienz
entmutigt oder deprimiert?

standig die meiste Zeit gelegentlich selten niemals
) 2 3 4 s

15. In welchem AusmaB beeinflusst lhre Herzinsuffizienz lhre Lebensweise?

Bitte geben Sie an, wie Ihre Herzinsuffizienz lhre Teilnahme an folgenden Téatigkeiten
wéahrend der letzten 2 Wochen beeintrachtigt haben kénnte. (Bitte ein Késtchen auf jeder
Zeile ankreuzen)

Tatigkeit Grad der Beeintrachti
9 1 2ra ef 939"1 rac lg:ng 5 nicht zutreffend
- oder aus anderen
. tber- Griinden nicht
extrem sehr méaBig etwas haupt beantwortet
nicht

Hobbies | | :I | :I o

Freizeitaktivitaten

Intime Beziehungen mit [ 1 | d J do

Menschen, die Sie lieben

Besuche bei Familien- | 1 :I J d Jo

mitgliedern oder
Freunden auBerhalb
Ihrer Wohnung

Arbeit / Hausarbeit | | :I | 1 o




