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GENDER-HINWEIS

In dieser Arbeit wird aus Grinden der besseren Lesbarkeit das generische Maskulinum ver-
wendet. Weibliche und anderweitige Geschlechteridentitdten werden dabei ausdricklich mit-

gemeint, soweit es fur die Aussage erforderlich ist.




ZUSAMMENFASSUNG

Krebserkrankungen stellen derzeit die zweithaufigste Todesursache in Deutschland dar, und
die Zahl der jahrlichen Neuerkrankungen steigt weiterhin. Dank verbesserter Diagnostik und
individualisierter Therapien nimmt jedoch auch die Uberlebensrate stetig zu. Infolgedessen
ruckte in den letzten Jahren zunehmend die gesundheitsbezogene Lebensqualitat (Health-
related Quality of Life, HrQoL) in den Fokus der onkologischen Versorgung. Supportive The-
rapien, insbesondere die Bewegungstherapie, gewinnen dabei an Bedeutung.

Seit den 2000er Jahren ist die Zahl wissenschaftlicher Publikationen zu kérperlicher Aktivitat
und Sport im onkologischen Kontext exponentiell gestiegen. Die Evidenzlage belegt signifi-
kante positive Effekte — etwa in der Krebspravention, der Linderung von Symptomen wie
Angst, Depression und Fatigue, der Verbesserung physischer und psychischer Leistungsfa-
higkeit, der Steigerung der Lebensqualitat sowie der Senkung der Mortalitat.

Trotz dieser belegten Vorteile fehlt in Deutschland bislang ein flachendeckendes, strukturiertes
bewegungstherapeutisches Angebot flir onkologische Patienten. Das Centrum fir Integrierte
Onkologie Koéln entwickelte daher ein evidenzbasiertes Trainingskonzept — die sogenannte
Onkologische Trainings- und Bewegungstherapie (OTT®). Basierend auf diesem Modell wurde
2021 an der Universitatsmedizin Rostock die ,Hamatologisch-Onkologische Trainingstherapie
an Geraten“ (HOTgerst) eingefuihrt, um auch in dieser Region ein qualitatsgesichertes Bewe-
gungsangebot zu schaffen.

Die HOTgerat richtet sich an Patienten mit soliden Tumoren oder hdmatologischen Neoplasien
— vor, wahrend und nach der Krebstherapie sowie in palliativer Behandlung/bei chronischen
Verlaufen. Unter fachkundiger Anleitung absolvieren die Teilnehmenden ein kombiniertes
Kraft-Ausdauertraining an Geraten. Fur Patienten mit (dem Risiko) einer Chemotherapie-indu-
Zierte Polyneuropathie wird zusatzlich ein sensomotorisches Trainingsmodul angeboten. Die
Intervention umfasst 24 Einheiten, erganzt durch eine Leistungsdiagnostik zu Beginn und am
Ende. Dabei werden unter anderem Patient-Reported Outcomes (PROs), Kérperzusammen-
setzung, Maximalkraft und Ausdauerleistungsfahigkeit erfasst. Nebenwirkungen und Abbruch-
grinde werden im Verlauf dokumentiert.

Eine erste Zwischenanalyse nach drei Jahren (N = 70) zeigt: Die HOTgerst ermdglicht ein si-
cheres Training fUr Patienten unterschiedlichster Krebsentitaten. Bei einer durchschnittlichen
Trainingsdichte von 1,5 Einheiten pro Woche erwiesen sich die eingesetzten FITT-Kriterien
(frequency, intensity, time, type) als sehr effektiv. Die Mehrheit der Teilnehmenden konnte ihre
Maximalkraft, Ausdauerleistungsfahigkeit und HrQoL verbessern.

Die Ergebnisse dieser Real-World-Datenanalyse unterstreichen das Potenzial der HOT gerst als

sicheres und wirksames bewegungstherapeutisches Angebot in der onkologischen Versor-

gung.
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EINLEITUNG

1. EINLEITUNG

Altersassoziierte und chronische Erkrankungen pragen bedingt durch eine kontinuierlich al-
ternde Bevolkerung und den Folgen des westlichen Lebensstils zunehmend unser Gesund-
heitssystem (1, 2). Aktuell sind die beiden haufigsten Todesursachen in Deutschland in abstei-
gender Reihenfolge Herz-Kreislauf-Erkrankungen und Krebserkrankungen, wobei Krebs bei
Menschen im Alter von 40 bis 74 Jahren sogar die haufigste Todesursache darstellt (1). Im
Jahr 2020 lebten in Deutschland rund 1,6 Millionen Menschen mit einer innerhalb der letzten
funf Jahre diagnostizierten Krebserkrankung. Im selben Jahr kamen etwa 500.000 Neuerkran-
kungen hinzu (3). Die Zahlen maligner Neubildungen nimmt weiterhin zu, mit anhaltend stei-
gender Tendenz (2, 4). Einer der Grinde hierfir ist die verbesserte Diagnostik, die eine friih-
zeitigere Erkennung von Krebserkrankungen ermaoglicht. Zugleich fuhren Fortschritte in der
Therapie — etwa durch Prazisionsonkologie und individualisierte Behandlungsansatze — zu ei-
ner hoheren Uberlebensrate (2). So sank der Anteil der an Krebs Verstorbenen in den letzten
20 Jahren von 25 % auf 22 % (1) und das durchschnittliche 5-Jahresuberleben nach einer
Krebserkrankungen liegt mittlerweile bei tGber 50 % (3). Die dadurch insgesamt gestiegene
Zahl an Krebspatienten stellt das Gesundheitssystem vor neue Herausforderungen und ver-
andert die Anforderungen an die Versorgung: Einerseits wachst der Bedarf an geriatrischer
Betreuung bei gleichzeitig sinkendem Pflegepotential — insbesondere vor dem Hintergrund ei-
ner alternden Bevdlkerung und eines gleichzeitig schrumpfenden Pflegepotenzials, ebenfalls
infolge des demografischen Wandels. Andererseits bedeuten Arbeitsunfahigkeit, Invaliditat o-
der vorzeitiger Tod erhebliche Verluste an Erwerbsjahren. Diese ,verlorenen Erwerbstatig-
keitsjahre® stellen einen 6konomischen Schaden dar und stehen sinnbildlich fir den ,Burden
of Cancer” — eine Belastung des Gesundheitssystems sowohl finanzieller als auch struktureller
Art (2).

Durch die stetige Verbesserung des Gesamtiuberlebens bei Krebspatienten Uber die letzten
Jahrzehnte, wird die alleinige Betrachtung des Gesamtuberlebens mehr und mehr durch an-
dere Endpunkte abgeldst. Hierzu zahlen beispielsweise physische und psychische Funktiona-
litdtsparameter und die gesundheitsbezogene Lebensqualitat, im englischen ,Health related
Quality of Life“ (HrQoL) der Patienten. In Folge dessen gewannen supportive Therapien, wie
Sport, Psychoonkologie oder Ernahrungstherapien an Bedeutung und sind mittlerweile integ-
raler Bestandteil in der S3 Leitlinie ,Komplementarmedizin in der Behandlung onkologischer
Patienten” (5). Diese Therapien zielen insbesondere auf eine Reduktion krankheits- und the-
rapieassoziierter Symptome sowie auf eine Verbesserung der physischen und psychischen
Leistungsfahigkeit ab. Die Evidenz der Empfehlungen ist in einigen Bereichen jedoch noch
gering. Dennoch konnten erste Studien zeigen, dass eine verbesserte HrQoL mit einem ver-

langerten Gesamtiiberleben assoziiert ist (6).




EINLEITUNG

Sport und Bewegung wird in der o. g. S3 Leitlinie (5) als Empfehlungsgrad A zur Behandlung
und Pravention von krebsspezifischer Fatigue und zur Erhaltung der HrQoL aufgefuhrt. Zu-
satzlich dazu existiert eine konsensbasierte Empfehlung zur Vermeidung korperlicher Inaktivi-
tat bei Krebspatienten. Empfohlen werden gezielte Ubungseinheiten in Form von Ausdauer-,
Kraft-, Koordinations- und Beweglichkeitstraining, mit einem wochentlichen Umfang von min-
destens 150 Minuten bei moderater Intensitat oder 75 Minuten bei hoher Intensitat (5). Diese
Empfehlungen sind vergleichbar mit denen der Weltgesundheitsorganisation (WHO) fir Ge-
sunde und chronisch Kranke (7) und den ,alten* Bewegungsempfehlungen fir Krebspatienten
und -uberlebende des American College of Sports Medicine (ASCM) aus dem Jahr 2010 (7,
8).

Lange Zeit galt korperliche Aktivitat bei bestimmten Erkrankungen — insbesondere bei Krebs-
erkrankungen, Herzinsuffizienz und Dialysepflichtigkeit — als kontraindiziert. In anderen Berei-
chen der Medizin, insbesondere in der Primar- und Sekundarpravention, wurde ihr Nutzen
hingegen schon friih erkannt: Bei chronischen Erkrankungen wie Diabetes mellitus oder Kli-
nisch stabilen ischamischer Herzerkrankungen ist korperliche Aktivitat heute fester Bestandteil
der Therapie, da sie nachweislich die HrQoL und kdrperliche Leistungsfahigkeit verbessert
sowie Morbiditat und Mortalitat senkt (9). In den letzten Jahren hat jedoch ein Paradigmen-
wechsel stattgefunden: Auch bei onkologischen Erkrankungen, Herzinsuffizienz und Dialyse-
pflichtigkeit belegen mittlerweile zahlreiche Studien die positiven Effekte korperlicher Aktivitat
(10, 11).

Im Kontext von Krebs gab es in den letzten 25 Jahren einen rasanten Anstieg an Forschungs-
arbeiten, in denen die Auswirkungen kérperlicher Aktivitat vor (Pravention), wahrend (Akut-
phase) und nach einer Krebserkrankung (Rehabilitation) untersucht wurden. Die Anzahl eng-
lischsprachiger Publikationen zu dieser Thematik stieg von 2001 bis 2021 exponentiell an, von
anfangs etwa 40 Publikationen pro Jahr auf nunmehr fast 500. Die meisten der mittlerweile
rund 5.000 vorliegenden Publikationen sind Originalarbeiten mit einem hohen Anteil an rand-
omisierten kontrollierten Studien (RCT).

Obwohl 90 % der in die Analyse einbezogenen Publikationen aus den USA, Kanada, Austra-
lien, dem Vereinigten Kdnigreich, China und Deutschland stammen, handelt es sich langst
nicht mehr um landerspezifische Forschung, sondern um eine globale Entwicklung (12).
Zahlreiche Forschungsarbeiten belegen die vielfaltigen positiven Effekte korperlicher Aktivitat
im Zusammenhang mit Krebserkrankungen. So konnte gezeigt werden, dass gezielte Bewe-
gung sowohl die kérperliche Funktionalitat als auch die HrQoL signifikant verbessert (13, 14).
Besonders wirksam zeigte sich dabei die Kombination aus Kraft- und Ausdauertraining (15).
Daruber hinaus lassen sich durch korperliche Aktivitat belastende Begleitsymptome wie die

Cancer related Fatigue (CrF) (16) sowie die Chemotherapie-induzierte Polyneuropathie
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(CIPN) lindern (17, 18). Studien zeigen zudem, dass angeleitete Trainingsprogramme zu star-
keren Effekten auf HrQoL, korperliche Funktion und CrF fihren als eigenstandig durchgefihrte
Bewegungsinterventionen (13, 19).

Neuere Forschungsergebnisse gehen Uber die reinen symptom- und lebensqualitatsverbes-
sernden Effekte hinaus. Ein aktueller Review legt nahe, dass korperliches Training wahrend
neoadjuvanter-, primarer- und adjuvanter Behandlungsphasen die Effizienz von Krebsthera-
pien verbessern konnte (20). Fur bestimmte Tumorentitaten ist zudem belegt, dass korperliche
Aktivitat nicht nur praventiv wirksam ist (9, 21), sondern aufgrund des positiven Einflusses auf
endogene Prozesse und damit auf das Tumorwachstum, auch einen Uberlebensvorteil bewir-
ken kann (21, 22).

Aufgrund der zahlreichen neuen Erkenntnisse in den letzten beiden Jahrzehnten, wurden die
Bewegungsempfehlungen fir Krebspatienten des ACSM aus dem Jahr 2010 im Jahr 2018
vollumfanglich Gberarbeitet. Diese Uberarbeiteten ,Exercise Guidelines for Cancer Survivors*
wurden 2019 publiziert (23). Entsprechend diesen Empfehlungen sollten Krebspatienten und
-Uberlebende dreimal wochentlich je 30 Minuten Ausdauertraining mit moderater Intensitat und
zusatzlich zweimal wochentlich 20 bis 30 Minuten ein Krafttraining aller gro3en Muskelgruppen
durchfiihren (23, 24). Um die Sicherheit beim Training zu gewahrleisten, empfehlen die Auto-
ren die sogenannten ,FITT-Kriterien® individuell an die aktuellen Gegebenheiten, darunter der
physischen und kognitiven Leistungsfahigkeit, dem Gesundheitszustand, den Therapiezielen,
und Praferenzen der Patienten, anzupassen. Das Akronym FITT steht hierbei fur frequency,
intensity, time und type (8).

Angesichts der moderaten bis starken Evidenz fir die positiven Effekte kdrperlicher Aktivitat
in der Krebstherapie sprechen sich die Autoren der Leitlinie fiir ein aktives Handeln aus — ein
deutlicher ,Call to Action®. Dem ,Call to Action*folgend, wird in Deutschland aktuell an der S3-

Leitlinie ,Bewegungstherapie bei onkologischen Erkrankungen® gearbeitet.

Ziel der Leitlinie ist es, die Bewegungstherapie als integrativen Bestandteil
einer interdisziplindren onkologischen Behandlung zu etablieren und zum
abrechenbaren Standard zu machen, denn trotz der liberwiegend guten Stu-
dienlage haben Patientinnen und Patienten kaum Zugang zur Regelversor-
gung, da Kostentrager diese in der ambulanten Phase bislang nicht ermég-
lichen. (25)

Das Zitat verdeutlicht, dass trotz vielfaltiger positiver Effekte und starker Evidenz, aktuell kein
flachendeckendes standardisiertes Trainingskonzept in Deutschland existiert. Bundesweit ein-
heitlich finanziert Gber die gesetzliche Krankenkasse wird derzeit neben der Pravention aus-
schlieBlich die Rehabilitation. Letzteres darf erst nach Abschluss der medizinischen Behand-

lung begonnen werden und ist unter Ausschluss von Geratetraining durchzuflihren (26).
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Das Centrum flr integrierte Onkologie in Koln (CIO Koéln) hat aufgrund des fehlenden Ange-
bots an standardisierten Trainingskonzepten fur onkologischen Patienten ein ,personalisiertes
bewegungstherapeutisches Konzept im ,ICF*“-Schema“ entworfen (27). Die Abkurzung ,ICF*
steht fur ,International Classification of Function, Disability and Health” und ist ein Klassifikati-
onssystem der WHO, um Kérperfunktionen, Kérperstrukturen, Aktivitaten und Partizipation so-
wie Umweltfaktoren zu bewerten (28). Das personalisierte Bewegungsprogramm ,,Onkologi-
sche Trainings- und Bewegungstherapie® (OTT®), greift im Sinne der Rehabilitationskette so-
wohl vor und wahrend der Krebstherapie als auch in der Nachsorge und bei chronischen/pal-
liativen Verlaufen. In der OTT® werden spezifische Therapieziele, angepasst an Tumorentit&t
und Gesundheitszustand des Patienten, festgelegt. Die Basis der OTT® bildet ein kombiniertes
Kraft-Ausdauertraining an Geraten, erganzt um einzelne Module, die additiv durchgefuhrt wer-
den, sofern die Notwendigkeit gegeben ist, z. B. ein Schliellmuskeltraining bei Harninkonti-
nenz oder ein Sensomotoriktraining bei CIPN. Zur evidenzbasierten Qualitatssicherung wird
das OTT®-Konzept kontinuierlich auf Basis neuester wissenschaftlicher Erkenntnisse weiter-
entwickelt. Das CIO-KoIn bietet zweimal jahrlich OTT®-Aus- und Fortbildungen an, die von
Bewegungstherapeuten aus ganz Deutschland und den Anrainerstaaten besucht werden kon-
nen. Ziel der OTT® ist nicht nur, den gesundheitlichen Nutzen fiir die Patienten zu férdern,
sondern auch das Gesundheitssystem zu entlasten. Durch die nachgewiesenen positiven Ef-
fekte korperlicher Aktivitat konnen der Therapie- und Pflegebedarf reduziert sowie die Hospi-
talisierungsraten gesenkt werden (27).

Damit auch Krebspatienten in Mecklenburg-Vorpommern von qualifizierten Bewegungsange-
boten profitieren kénnen, erfolgte in den letzten Jahren der Aufbau und die Implementierung
der OTT® an der Klinik fiir Himatologie, Hdmostaseologie, Onkologie, Stammzelltherapie und
Palliativmedizin am Department fir Innere Medizin (ZIM 1l1) der Universitadtsmedizin Rostock
(UMR) unter dem Namen ,Hamatologische und Onkologische Trainingstherapie an Geraten*
(HOTgerst). Begonnen hatte das Vorhaben im Jahr 2016 mit der Ausbildung einer Physiothera-
peutin und einer Sportwissenschaftlerin zu zertifizierten OTT®-Therapeutinnen am CIO Kdlin.
Bedingt durch fehlende Trainingsraumlichkeiten/ -gerate und Finanzierungsmdglichkeiten
konnte jedoch nicht unmittelbar nach der Zertifizierung der Therapeuten die HOTgerzt an der
UMR in Rostock umgesetzt werden.

Im Jahr 2020 erhielt die ZIM IIl nach Antragstellung eine Anschubfinanzierung durch die Krebs-
gesellschaft Mecklenburg-Vorpommern fur den Aufbau der Hamatologischen und Onkologi-
sche Trainingstherapie (HOT), welche die HOTgemst beinhaltet (Abbildung 1). Diese Gelder
stammten aus Spenden der Benefizaktion ,Hand in Hand fiir Norddeutschland®, welche im
Jahr 2019 fur Menschen mit Krebs und deren Familien vom Norddeutsche Rundfunk durchge-
fuhrt wurde. Fur die Umsetzung des Vorhabens wurde an der ZIM Il die gleichnamige Arbeits-
gruppe (AG) — AG HOT ins Leben gerufen. Die AG HOT verfolgt im Wesentlichen zwei Ziele:

4
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1.

Den Aufbau der HOTgerst am Standort Rostock analog der OTT® inklusive Strukturen,
die eine nachhaltige Versorgung der Krebspatienten in und um Rostock ermdoglichen.

Die Versorgung onkologischer Patienten, die die Angebote in Rostock aufgrund ihres
Wohnortes nicht oder nur eingeschrankt nutzen kénnen. Die Versorgung soll ermdg-
licht werden u. a. durch Sprechstunden, Informationsmaterialien und die Bereitstellung

allgemeiner und individueller Trainingsplane fiur das wohnortnahe Training.

Hématologische und Onkologische Trainingstherapie (HOT)

Zentrum fur Innere Medizin, Klinik Il

Direktor: Prof. Dr. med. Christian Junghan(3

Fachliche Leitung: Dr. phil. Sabine Felser

Training an GroRgeraten Heimtrainingsprogramme
HOTGerat
. -,/l lf .
R
N 9 | g
-v‘ r_. - _.J t‘J und Halstumoren
N¥ f b
regional in Rostock uberregional: in ganz MV

Aufgaben / Ziele:

Koordination, Durchfihrung und Evaluation von Trainingsmaf3nahmen,
Analyse neuartiger Interventionen - Optimierung des Versorgungskonzepts,
Erstellen von Trainingsmaterialien,

Durchfiihrung von Informationsveranstaltungen

ABBILDUNG 1: ZIELSTELLUNGEN DER ARBEITSGRUPPE HAMATOLOGISCHE UND ONKOLOGISCHE TRAININGSTHERAPIE
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Regional wie Uberregional arbeitet die AG HOT eng mit Krebsselbsthilfegruppen und deutsch-
landweiten Patientennetzwerken zusammen. Krebspatienten und deren Angehorige werden
in Rahmen von Vortragen und Patiententagen Uber die Bedeutung korperlicher Aktivitat auf-
geklart und Uber neue Erkenntnisse informiert. Neben der Durchflihrung evidenzbasierter Trai-
ningsmafinahmen wie die HOTgerst, konzipiert und evaluiert die AG HOT im Rahmen von For-
schungsprojekten eigene Trainingskonzepte fur ausgewahlte Patientenkohorten, um das Ver-
sorgungsangebot zu optimieren.

Der Aufbau der HOT gerst erfolgte in Kooperation mit dem Olympiastitzpunkt Rostock, welcher
seit 2020 Raumlichkeiten flr das Training zur Verfiigung stellt, die bis heute (Stand 08/2025)
kostenlos genutzt werden koénnen. In der kliniknahen Laufhalle am Leichtathletikstadion wur-
den durch den Neubau eines Kraftraumes hochmoderne Trainingsmoglichkeiten fir die Spit-
zensportler in Rostock geschaffen. Der Kraftraum, der unter anderen einen milon® Kraftzirkel
enthalt, wurde im August 2020 feierlich eréffnet. Nach der Einarbeitung in die Handhabung der
Krafttrainingsgerate erfolgte Ende 2020 bis Februar 2021 eine Pilotphase der HOTgerst ent-
sprechend dem Studienprotokoll. Bedingt durch die Corona-Pandemie verzégerte sich die Um-
setzung der HOTgerzt Nach Beendigung der Pilotphase erneut. Erst im Mai 2021 konnte unter
Einhaltung festgelegter HygienemalRnahmen mit der HOTgerst begonnen werden. Wahrend im
ersten Jahr mit einer Trainingsgruppe fur maximal funf Patienten gestartet wurde, existieren
seit Juni 2022 zwei Gruppen.

Die Teilnahme an der HOTgerat ist, wie im OTT®-Konzept vorgesehen, flir hamatologische und
onkologische Patienten vor, wahrend und nach Abschluss der medizinischen Therapie mog-
lich. Ebenso haben Patienten mit chronischen Verlaufen und unter palliativer Therapie die
Moglichkeit am Versorgungskonzept teilzunehmen. Teilnahmevoraussetzung ist eine arztliche
Unbedenklichkeit.

Da die Auswahl der FITT-Kriterien in der HOTgerstanalog der OTT® auf Forschungsergebnisse
vorrangig aus RCTs beruhen und bislang nur wenige ,Real-World“ Daten vorliegen, werden
die Sicherheit und die Wirksamkeit der HOTgerst im Rahmen einer Begleitstudie evaluiert. Zum
Einsatz kommen standardisierte Leistungstests und validierte Fragebdgen zur Erfassung sog.
,Patient Reported Outcomes® (PROs). Die Tests wurden so ausgewahlt, dass sie sich gut in

die Trainingsroutine integrieren lassen.
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2. ZIEL- UND FRAGESTELLUNG DER ARBEIT

Nach drei Jahren HOTgerst an der UMR werden die unter ,Real-World“-Bedingungen erhobe-
nen Daten ausgewertet, um die Sicherheit und Wirksamkeit des Trainings zu beurteilen und

(sofern erforderlich) Malinahmen zur Optimierung zu diskutieren.

Konkrete Fragestellungen sind:

i. die Analyse der Abbruchquote inkl. Griinde
ii. die Analyse der Adharenz in Bezug auf die Trainingshaufigkeit
iii.  die Beurteilung der Sicherheit, anhand erfasster Adverse Events (AEs)
iv.  die Analyse der Effekte der HOTgerst auf die Korperzusammensetzung, die Kraft- und

Ausdauerleistungsfahigkeit, das korperliche Aktivitatsniveau sowie auf die HrQoL.

Hypothesen:
Hypothetisiert wird, dass durch die HOTgerzt Sowohl die Kraft- und Ausdauerleistungsfahigkeit
als auch die HrQoL verbessert werden und das koérperliche Aktivitatsniveau der Teilnehmer

zunimmt.
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3. METHODEN

3.1 STUDIENDESIGN

Bei der Studie handelt es sich um eine quasi-experimentelle Interventionsstudie im ,Ein-Grup-

pen Pre-Post-Design®.

3.2 PRIMARE UND SEKUNDARE ENDPUNKTE

Es lassen sich primare und sekundare Studienziele abgrenzen, die als Grundlage fur die Ab-
leitung potentieller Anpassungen im Ablauf der HOT gerst dienen.

Als primares Studienziel wurden die Auswirkungen der HOTgerst auf die HrQoL der Patienten
untersucht. Die sekundaren Studienziele umfassen patientenzentrierte und organisatorische

Parameter, die nachfolgend aufgefuhrt sind:

e Abbruchquote inkl. Abbruchgrinde
e Trainingszeitraum (Zeit von 1. Trainingseinheit bis 24. Trainingseinheit)
e Anzahl unerwinschter Ereignisse, sog. Adverse Events (AEs)
e Veranderung der Kérperzusammensetzung

o Body Mass Index

o Fettmasse

o Korperfettanteil

o viszerales Fett

o Skelettmuskelmasse
o Veranderung der Maximalkraft der trainierten Muskelgruppen
e Veranderung der kardiopulmonalen Leistungsfahigkeit
¢ Interventionseffekte auf die Symptome CrF und CIPN

e Veranderung des korperlichen Aktivitatsniveaus

3.3 PATIENTENEINSCHLUSS, EIN- UND AUSSCHLUSSKRITERIEN UND RAHMENBEDINGUNGEN

Die Studie wird von der ZIM Ill der UMR durchgeflihrt. Der erste Patient wurde am 15. April
2021 in die Studie eingeschlossen. Fur die Teilnahme an der HOTgerst wurden Ein- und Aus-
schlusskriterien definiert. Zu den Einschlusskriterien gehdren u. a. ein Alter von mindestens
18 Jahren sowie eine ICD-Diagnose gemafl C00*-C97* (maligne Neoplasie) oder D47 (Sons-

tige Neubildungen unsicheren oder unbekannten Verhaltens des lymphatischen, blutbildenden
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und verwandten Gewebes). Damit die Teilnehmer die Instruktionen der Therapeuten verste-
hen und umsetzen kdnnen, werden ausreichend deutsche Sprachkenntnisse vorausgesetzt.

Alle Einschlusskriterien sind in Tabelle 1 aufgefuhrt.

TABELLE 1 EINSCHLUSSKRITERIEN FUR DIE TEILNAHME AN DER HOTGerat
Einschlusskriterien

Alter = 18 Jahre

Vorliegen einer Erkrankung laut ICD-10: C00* — C97* und D47

Ausreichend deutsche Sprachkenntnisse, um den Anweisungen der Therapeuten Folge
leisten zu kdnnen

Der Patient muss korperlich und psychosozial dazu in der Lage sein, an dem Versorgungs-
modell teilzunehmen - Unbedenklichkeitsbescheinigung durch einen Facharzt fir Hama-

tologie und Onkologie

Um die Sicherheit des Trainings zu gewahrleisten, wurden absolute- und relative Kontraindi-

kationen festgelegt, welche den Tabellen 2 und 3 zu enthehmen sind.

TABELLE 2:  ABSOLUTE KONTRAINDIKATIONEN FUR DIE TEILNAHME AN DER HOTgerar
Absolute Kontraindikationen

Nicht-einwilligungsfahige Patienten

Akute Infektionskrankheiten

(Fieber, Atemwegsinfekte, lokale Infekte wie z. B. vereiterter Zahn)
Frische Wunden (auch nicht abgeschlossene Wundheilung nach Operation)
Frischer Myokardinfarkt (<4 Wochen)

Instabile Angina pectoris

Klinisch relevante Herzinsuffizienz (NYHA 11l und 1V)
Hohergradige Klappenvitien

Nicht kontrollierbare Herzrhythmusstérungen (inkl. AV Block [11°)
Chronisch obstruktive Lungenerkrankung

(Stadium 11l und IV nach GOLD, exazerbierte COPD)

Frische Thrombose/Lungenembolie

Neue starke Schmerzsymptomatik

Hamoglobinwert < 4,8 mmol/l

Thrombozyten < 20 Gpt/l
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TABELLE 3:  RELATIVE KONTRAINDIKATIONEN FUR DIE TEILNAHME AN DER HOTgerar
Relative Kontraindikationen

Arthrose (je nach Schweregrad ggf. Belastungsreduktion)
Rheumatologische Erkrankung (nach Aktivitatsgrad)
Hypertonie (wenn nicht stabil eingestellt)
Diabetes mellitus (bei unzureichender Einstellung)
Elektrolytentgleisungen (wenn nicht ausgleichbar)

e Hypercalzamie >2,6 mmol/l

e Hypokaliamie <3,2 mmol/l

e Hyperkalidmie >5 mmol/l

e Hyponatridmie <130 mmol/l

e Hypernatriamie >148 mmol/l
Asthma bronchiale (bei akutem Schub)
Akute Allergien
Neutropenie (kein Gruppentraining moglich)

Periphere arterielle Verschlusskrankheit

Bei Vorliegen von absoluten Kontraindikationen ist eine Teilnahme an der HOT gerst nicht mog-
lich. Bei dem Vorhandensein relativer Kontraindikationen wird das individuelle Risiko durch
den einschlielRenden Facharzt fur Hamatologie und Onkologie bewertet. Die Beurteilung rich-
tete sich hierbei nach dem Schweregrad der Erkrankung sowie der Dauer der Symptomatik.
Prinzipiell ist bei Vorliegen von relativen Kontraindikationen eine Teilnahme an der HOT gerat
moglich, da insbesondere kurzzeitige Uber- oder Unterschreitungen der definierten Laborpa-
rameter bei onkologischen Patienten therapiebedingt auftreten kébnnen und keinen generellen
Ausschluss von physischen Trainingsinterventionen darstellen. Bei Vorhandensein von Arth-
rosen, rheumatologischen Erkrankungen oder Neutropenien, wird das Trainingsprogramm in
Absprache mit dem behandelnden bzw. einschlieRenden Arzt angepasst und/oder ausge-
wahlte Leistungsdiagnostiken (z. B. Maximalkrafttest oder Ausbelastungstest auf dem Fahr-

radergometer) weggelassen.

Ethikvotum und Registrierung

Vor Beginn der Rekrutierung wurde ein positives Ethikvotum der medizinischen Fakultat der
Universitat Rostock eingeholt (Ethikvotum vom 22.09.2020, A-2020-0211, Amendement 1 vom
05.11.2021, Amendement 2 vom 18.01.2023). Die Studie wurde beim Deutschen Register fur
Klinische Studien registriert (DRKS00023912, Registrierungsdatum: 23.12.2020). Die Studien-

durchfihrung erfolgte gemaR der Deklaration von Helsinki im Jahr 1964 und seiner spateren
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Amendements (29). Die teilnehmenden Patienten gaben ihr schriftliches Einverstandnis, dass

ihre Daten zu Forschungszwecken verwendet werden durfen.

3.4  ABLAUF DER HOTgerar (FITT-KRITERIEN)

Wie einleitend beschrieben, basiert die HOTgerst auf dem OTT®-Programm des CIO Koln. Die
HOTgerst umfasst 24 Trainingseinheiten und beinhaltet im Wesentlichen ein kombiniertes Kraft-
Ausdauer-Training an Geraten, das sog. Basistraining (BT). Angestrebt wird ein zweimaliges
Training pro Woche.

Die HOTgerst wurde wahrend des Beobachtungszeitraums im Kraftraum des Olympiastitz-
punktes Mecklenburg-Vorpommern in der Laufhalle am Leichtathletikstadion durchgefiihrt. Die
Trainingszeiten waren montags und freitags zwischen 11:00 und 13:00 Uhr. Fiel ein staatlicher
Feiertag auf einen Trainingstag wurde versucht das Training auf einen anderen Wochentag zu
verlegen. Zwischen Weihnachten und Neujahr fand kein Training statt. Die HOT gerat wird von
qualifizierten und OTT®-zertifizierten Therapeuten mit einem Therapeuten-Patienten Verhalt-
nis von 1:5, geleitet.

Das BT beinhaltet wie eingangs geschrieben ein kombiniertes Kraft-Ausdauertraining. Das
Krafttraining umfasst dabei das Training an folgenden Krafttrainingsmaschinen: Beinstrecker,
Beinbeuger, Bauchpresse, Rickenstrecker, Rudern im Sitzen und Brustpresse. Alle sechs
Ubungen wurden an computergesteuerten Krafttrainingsgeraten der Marke milon® Q (milon
industries GmbH, Emersacker, Deutschland) durchgefihrt. Jedes Gerat verflgte tber ein Dis-
play, das ein interaktives Live-Feedback zur Bewegungsausfuhrung gibt. Die Einstellungen
der Sitzposition und des Bewegungsumfangs (range of motion, ROM) wurden individuell an
die anthropometrischen Gegebenheiten angepasst. Der Widerstand wurde automatisch auf
Grundlage der ermittelten Maximalkraft berechnet und konnte jederzeit manuell angepasst
werden. Die Intensitat wurde anhand der 15-stufigen BORG-Skala (6 = sehr, sehr leicht,
20 = maximale Anstrengung, Abbildung 2) gesteuert, welche das subjektive Anstrengungs-
empfinden (Received Perception of Exertion —RPE) misst. Empfohlen wurde ein Krafttraining
mit moderater bis starker Intensitat (BORG 14 bis 16). Der Widerstand wurde im Verlauf ent-
sprechend der Kraftentwicklung kontinuierlich individuell angepasst.

Das Ausdauertraining umfasste im BT einzelne Blocke mit 4-minutigen Belastungsintervallen
bei moderater Intensitat (BORG 12 bis 14) auf dem Fahrradergometer. War ein Training auf
dem Fahrradergometer nicht méglich (z. B. bei Zustand nach Operationen im Genitalbereich)

wurde das Ausdauertraining auf dem Laufband in Form von zliigigem Gehen durchgefuhrt.
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Ausdauertraining Krafttraining

6 6

7  Sehr, sehr leicht 7  Sehr, sehr leicht

8 8

9 Sehr leicht 9 Sehr leicht

10 10

11 Recht leicht 11 Recht leicht

12 12

13 Etwas anstrengender 13 Etwas anstrengender
14 14

15 Anstrengend 15 Anstrengend

16 16

17 Sehr anstrengend 17 Sehr anstrengend
18 18

19 Sehr, sehr anstrengend 19 Sehr, sehr anstrengend
20 20

ABBILDUNG 2: BORG-SKALA — BEURTEILUNG DER WAHRGENOMMENEN ANSTRENGUNG

Grin = empfohlener Trainingsbereich

Das BT beinhaltet zwei aufeinanderfolgende Zyklen. Zyklus 1 umfasst die 1. bis 8. Trainings-
einheit und ist ein klassisches Kraft-Ausdauertraining, mit dem primaren Ziel der Bewegungs-
Okonomisierung. Zyklus 2 - 9. bis 24. Trainingseinheit - beinhaltet ein Muskelhypertrophietrai-
ning. Die FITT-Kriterien fur beide Zyklen sind tabellarisch in Abbildung 3A dargestellt.
Bestanden Kontraindikationen fiir die Durchfiihrung einer oder mehrerer Ubungen (z. B. auf-
grund von Knochenmetastasen oder nach grofleren Bauchoperationen, Stomaentfernung
etc.), wurden die entsprechenden Ubungen durch alternative Ubungen ersetzt (z. B. Wider-
standsubungen mit Widerstandsbandern oder Korpereigengewicht). In solchen Fallen han-
delte es sich um ein ,adaptiertes BT".

Patienten, die an einer CIPN litten oder unter dem Risiko standen eine CIPN zu entwickeln,
erhielten zusatzlich zum kombinierten Kraft-Ausdauertraining ein 20-minitiges Sensomotorik-
Training (SMT). Dieses wurde im Gruppensetting, angeleitet von einem Therapeuten, durch-
gefuhrt. Das SMT beinhaltete ein Koordinationstraining mit Fokus auf Gleichgewicht- und
Wahrnehmungsubungen. Die spezifischen FITT-Kriterien sind in Abbildung 3B dargestellt.
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Basis Training A

24 angeleitete Trainingseinheiten kombiniertes Kraft-Ausdauer Training
Angestrebt wurden 2 Trainingseinheiten pro Woche (Montag und Freitag)

Zyklus 1

8 Trainingseinheiten: Kraft-Ausdauer (Dauer ca. 40 min)
Ausdauer: 4 min Fahrradergometer, BORG 12-14

Kraft: alle Kraftibungen* mit 50-70% F,,, 15 Wdh., BORG 14-16
Ausdauer: 4 min Fahrradergometer, BORG 12-14

Kraft: alle Kraftibungen* mit 50-70% d. F,, 15 Wdh., BORG 14-16
Ausdauer: 4 min Fahrradergometer, BORG 12-14

Zyklus 2 (ab der 9. Trainigseinheit)

16 Trainingseinheiten: Muskelhypertrophie (Dauer ca. 40 min)

Ausdauer: 4 min Fahrradergometer, BORG 12-14

Kraft: alle Kraftibungen* mit 70-80% d. F,.x, 10-12 Wdh, BORG 14-16, 3 Serien
Ausdauer: 4 min Fahrradergometer, BORG 12-14

Anmerkungen:

— Krafttraining ist konzentrisch

— Intensitat des Kraft-Ausdauer Trainings ist progressiv

— Anpassung der Ubungen und der Intensitat an Nebenwirkungen, z.B.
Knochenmetastasen, Zustand nach Bauchoperation etc.

Sensomotorik-Training (nur Patienten mit CIPN/CIPN-Risiko) B

20-minitiges angeleitetes Modultraining in der Gruppe (max. 5 Patienten)

— Durchfuhrung vor dem kombiniertem Kraft-Ausdauer Training

— Beinhaltet Koordinationstraining mit Schwerpunkt auf Gleichgewichts- und
Wahrnehmungsibungen (Steigerung des Schwierigkeitsgrades)

— Kurze koérperliche Belastungsphasen mit ausreichenden Ruhepausen zwischen
den Ubungen um neuronale Ermiidung zu vermeiden.

ABBILDUNG 3: FITT-KRITERIEN FUR DAS BASIS TRAINING (A) UND DAS SENSOMOTORIK-TRAINING (B)

Abklrzungen: min, Minuten; Wdh, Wiederholungen; Fmax, Maximalkraft; CIPN, Chemotherapie-indu-
zierte Polyneuropathie
*beinhaltet sechs Ubungen: Beinstrecker, Beinbeuger, Bauchpresse, Riickenstrecker, Rudern im Sit-

zen, Brustpresse

3.5 REKRUTIERUNG UND GESAMTABLAUF

Die Rekrutierung der Patienten erfolgte einerseits tber die Arzte der ZIM Il und andererseits
Uber kooperierende Arztpraxen in Rostock. Behandelnde Arzte sprachen gezielt potentielle
Patienten an und leiteten diese anschlieliend an die Sprechstunde der AG HOT weiter. Hier
wurden die Patienten Uber Mitarbeitende der AG HOT entweder telefonisch oder in einem
personlichen Vier-Augen-Gesprach Uber den Ablauf und die Trainingsinhalte informiert. Im

Rahmen dieses Gespraches erfolgten gleichzeitig ein Pre-Screening hinsichtlich der Ein- und
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Ausschlusskriterien und eine Abklarung der Anfahrtsmaoglichkeiten zur Trainingseinrichtung
sowie die potentielle Nutzbarkeit der Trainingszeiten. Alle Patienten, fur die eine Teilnahme an
der HOTeerst in Frage kam, erhielten die notwendigen Unterlagen fur die Begleitstudie (Patien-
teninformation inkl. Datenschutz und Einwilligungserklarung). Waren zum Zeitpunkt des Ge-
spraches keine freien Platze verfugbar, wurde der jeweilige Patient auf eine Warteliste gesetzt.
Bei freien Platzen in der HOTgerst wurde die schriftliche Einwilligung der Patienten zur Teil-
nahme an der Begleitstudie eingeholt (Anhang I). AnschlieRend erfolgte die digitale Erfassung
sog. ,Patient Reported Outcomes® (PROs).

Vor der Teilnahme an der HOTgerst wurde von einem Facharzt fir Hamatologie und Onkologie
eine arztliche Unbedenklichkeitsuntersuchung durchgefihrt. Auf Grundlage der bei dieser Un-
tersuchung erhobenen klinischen Daten (Anhang Il), wurden die Patienten einer der folgenden
Gruppen zugewiesen: Gruppe 1 ,(adaptiertes) BT*, oder Gruppe 2 ,(adaptiertes) BT + SMT*.
Im Falle eines vom BT deutlich abweichenden Trainingsprogramms, z. B. aufgrund multipler
Metastasen, wurden Patienten in Gruppe 3 ,kein BT (+ SMT)“ zugeordnet.

Hatte der untersuchende Arzt Sicherheitsbedenken hinsichtlich der Durchfiihrung der kérper-
lichen Leistungsdiagnostik, z. B. der Maximalkraft-Messung oder dem Ausbelastungstest auf
dem Fahrrad-Ergometer, wurde dies mit den Therapeuten besprochen. Innerhalb von 10 Ta-
gen nach Erhalt der arztlichen Unbedenklichkeit wurden die Patienten in die Benutzung der
Krafttrainingsgerate eingewiesen und die korperliche Leistungsdiagnostik (Inhalte siehe 3.6.2)
durchgefihrt (= pre-Test). In der darauffolgenden Trainingseinheit konnten die Patienten mit
der HOTgerst Starten.

Nach Abschluss der 24 Trainingseinheiten wurde die kérperliche Leistungsdiagnostik erneut
durchgefuhrt und die PROs wurden analog der Befragung vor Beginn des Trainings erhoben
(= post-Test). Im Nachgang wurden die Ergebnisse der pre- und post-Tests ausgewertet und
in einem persdnlichen Abschlussbericht dokumentiert. In einem abschlielienden Gesprach mit
einem Hamatologen/Onkologen, wurden die Ergebnisse mit den Patienten besprochen und
der Abschlussbericht den Patienten ausgehéndigt. Eine Ubersicht der beschriebenen Ablaufe
befindet sich in Abbildung 4.
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Aufklarungsgesprach far alle Patienten mit Interesse
Pre-Screening: Einschluss- und absolute Ausschlusskriterien, lokale/zeitliche Durchfiihrbarkeit
der HOT .z

!

Schriftliche Einverstandniserklarung

!

Digitale Erfassung der PROs: Lebensqualitat, Fatigue, korperliches Akfivitdtsniveau
Nur Patienten mit CIPN: Neurotoxizitat

v

T Arztliche Unbedenklichkeitsuntersuchung, inkl. Angaben von Nebenwirkungen und
0 Komorbiditaten

Ts1l]

v

v

Einschlusskriterien erfiillt, keine absoluten Ausschlusskriterien
= Einschluss in die HOT 3,

Kontraindikationen
= Ausschluss

!

Gruppenzuordnung entsprechend der Nebenwirkungen inkl.
Festlegung der Leistungsdiagnostik

!

Gerdteeinweisung und Leistungsdiagnostik pre

v

!

!

(adaptiertes)
Basis Training

(adaptiertes)
Basistraining
+ Sensomotorik
Training

Kein Basistraining
(+ Sensomotorik
Training)

24 angeleitete Trainingseinheiten

v v v

Leistungsdiagnostik post

v

Digitale Erfassung der PROs analog zur Leistungsdiagnostik pre

v

Personalisierter Abschlussbericht

'

Abschlussgesprach

[] Patient
[] Qualifizierter Therapeut
[ ] Hamatologe / Onkologe

ABBILDUNG 4: PROZEDERE DER HAMATOLOGISCHEN UND ONKOLOGISCHEN TRAININGSTHERAPIE AN GERATEN (HOTerat)
Abkulrzungen: PROs, Patient Reported Outcomes; CIPN, Chemotherapie-induzierte Polyneuropathie;

To, Tag der arztlichen Untersuchung; T<10, pre-Leistungsdiagnostik innerhalb der ersten 10 Tage nach
Erhalt der arztlichen Unbedenklichkeit
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3.6 MESSMETHODEN

Nachfolgend werden alle Messmethoden und Messzeitpunkte beschrieben, die zum Einsatz
kamen, um die primaren und sekundaren Endpunkte zu beurteilen. Eine Gesamtibersicht gibt

Tabelle 4, welche sich am Ende des Abschnittes befindet.

3.6.1 KRANKHEITSSPEZIFISCHE DATEN

Die krankheitsspezifischen Daten wie Tumorentitat, Diagnosedatum, Krebsstadium, Thera-
pieintention, aktuelle Therapiephase, bisherige medizinische Behandlung und aktuelle Thera-
pien, CIPN-Risiko, Nebenwirkungen und Komorbiditaten der Teilnehmenden wurden einmalig

im Rahmen der Unbedenklichkeitsuntersuchung von einem Arzt erfasst.

3.6.2 KORPERLICHE LEISTUNGSDIAGNOSTIK

Die korperliche Leistungsdiagnostik wurde vor der ersten (pre) und nach der 24. (post) Trai-
ningseinheit durchgefiihrt, wobei maximal zehn Tage zwischen der arztlichen Unbedenklich-
keit und der Leistungsdiagnostik pre liegen sollten. Idealerweise wurden beide Leistungsdiag-
nostiken eines Teilnehmers vom selben Therapeuten durchgefihrt. Die Reihenfolge der Mes-

sungen war konstant und beinhaltete folgende Untersuchungen:

a) Die Koérperzusammensetzung wurde mittels Bioimpedanzanalyse (BIA) erfasst. Hierfur
wurde das Gerat ,seca mBCA 525" (seca, Hamburg, Deutschland) genutzt und die Mes-
sungen entsprechend den Vorgaben des Gerateherstellers durchgefihrt. Dokumentiert
wurden folgende Parameter:

o Body Mass Index (BMI) [kg/m?]
o Fettmasse [kg]

o Korperfettanteil [%]

e Viszerales Fett [I]

e Skelettmuskelmasse [kg]

Die prozentuale Veranderung der Muskelmasse pre-post wurde berechnet.

b) Die Maximalkraft (Fmax), gleichzusetzen mit dem Ein-Wiederholungsmaximum, wurde an
den Kraftgeraten der Firma milon Q (milon industries GmbH, Emersacker, Deutschland)
ermittelt. Bei Abwesenheit von korperlichen Einschrankungen erfolgte die Bestimmung der

Fmax [kg] an folgenden Geraten:
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e Beinstrecker

e Beinbeuger

e Bauchpresse

e Riuckenstrecker

e Rudern

e Brustpresse
Die maximale dynamische Kraft der einzelnen Muskelgruppen wurde isokinetisch unter
standardisierten Testbedingungen bei konstanter Winkelgeschwindigkeit gemessen, wobei
das Gerat die Ausfilhrung der Bewegung anleitete. Vor der ersten Bestimmung der Fmax
wurden die Gerate individuell entsprechend der anatomischen Gegebenheiten eingestellt
und das individuelle Bewegungsausmalf (ROM) festgelegt. Anschlielend folgte eine Ein-
gewodhnung an dem jeweiligen Gerat mit mehrmaligen submaximalen Bewegungen, um das
Bewegungsmuster zu erlernen. Gleichzeitig diente die Eingewdhnung der Aufwarmung der
Muskulatur. Nach einer kurzen Pause folgte der Fnax-Test, welcher aus mindestens zwei
Messwiederholungen bestand. Zwischen den Wiederholungen wurde eine Pause von min-
destens 30 Sekunden eingehalten. War der zweite Messwert hoher als der Erste, wurden
weitere Wiederholungen durchgefihrt, bis der ermittelte Fmax Wert stagnierte, oder niedriger
als der vorherige Wert war. Der hochste Fnax-Wert pro Muskelgruppe wurde dokumentiert.
Bei der Leistungsdiagnostik post bereiteten sich die Teilnehmer (nach der BIA) mittels flinf-
minUtiger Fahrradergometrie mit moderater Intensitat auf die bevorstehenden Tests vor. An
jedem Gerat wurden zudem vor der Ermittlung der Fmax zur spezifischen Erwarmung finf
bis sieben submaximalen Wiederholungen absolviert. Im Anschluss wurden nach einer kur-
zen Pause mindestens zwei Fmnax-Tests mit mind. 30 s Pause durchgefiihrt. Der jeweils
héchste Fmax-Wert wurde dokumentiert.
Die prozentuale Veranderung der Fmax von pre zu post wurde flir jede Muskelgruppe be-

rechnet.

Hinweis: Bei Kontraindikationen (z. B. Knochenmetastasen, Zustand nach Bauchopera-
tion) wurde die Fmax der entsprechenden Muskelgruppen aus Sicherheitsgriinden nicht er-

mittelt. Hierdurch kommt es zu abweichenden Fallzahlen bei den Auswertungen.

c) Die kardiopulmonale Leistungsfahigkeit wurde mittels eines Ausbelastungstests auf einem
Fahrradergometer (SportPlus, SP-SRP-3000, Latupo GmbH, Hamburg, Deutschland)
nach der Methode von Ldllgen und Leyk ermittelt (30). Begonnen wurde mit einer Aus-
gangsleistung von 20 Watt, welche jede Minute um 10 Watt gesteigert wurde (Quasi-Ram-
pentest). Die Trittgeschwindigkeit lag dabei konstant zwischen 60-80 Umdrehungen (revo-

lutions per minute - RPM) und konnte von den Teilnehmenden frei gewahlt werden (+ 5
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RPM, z. B. 70 £ 5). Die Teilnehmenden wurde gebeten, den Tests bis zur subjektiven
Erschopfung durchzufihren und konnten jederzeit bei Erreichen der subjektiven Ausbelas-
tung den Test abbrechen. Weitere Abbruchkriterien waren Unwohlsein/Schwindel, Ataxie,
progrediente Dyspnoe, akute Schmerzen. Ebenso wurde der Test vom Untersucher abge-
brochen, wenn die Trittgeschwindigkeit nicht mehr gehalten werden konnte.
In den letzten 10 Sekunden jeder Belastungsphase wurde die Uber einen Brustgurt (Polar
H10, Polar Electro Oy, Kempele, Finnland) erfasste Herzfrequenz (Hf) notiert und die RPE
mittels der BORG-Skala (31) erfasst. Bei Testabbruch erfolgte zusatzlich die Erfassung
des potentiell durch die Belastung verursachten Schmerzes in der Beinmuskulatur. Hierfur
wurde die Kategorie-Ratio (CR)-10-Skala (0 = Uberhaupt keine Schmerzen, 10 = extrem
starke Schmerzen) (32) verwendet. Nach Testabbruch wurde der Patient noch weitere 3
Minuten nachbeobachtet, in denen er auf dem Fahrradergometer sitzen blieb und mit ge-
ringer Belastung (20 Watt) weiter trat, um einen schnellen Blutdruckabfall zu verhindern.
Sowohl die Sattel- und Lenkerhohe als auch die gewahlte Trittgeschwindigkeit (z. B. 70 £ 5
Watt) im pre-Test wurden notiert und im post-Test entsprechend reproduziert.
Dokumentiert wurden:

¢ maximale Leistung (Pmax [Watt])

¢ maximale Herzfrequenz [S/min]

e RPE bei Testabbruch [6-20]

e CR-10 bei Testabbruch [0-10]
Die relative maximale Leistung = Pmax / Kérpergewicht [kg] (rel. Pmax [Watt/kg KG]) wurde

berechnet.

3.6.3 PATIENT REPORTED OUTCOMES

Die Erfassung der PROs erfolgte Uber ein digitales Fragebogenportal und umfasste folgende

Assessments:

a) Die soziodemographischen Daten (Geschlecht, Alter, Familienstand, Berufsstatus,
Sporterfahrungen und sportliche Aktivitat) wurden mittels eines selbstentworfenen Fra-
gebogens (Anhang IlI) zum Zeitpunkt der Leistungsdiagnostik pre erhoben.

Die Variable ,sportlichen Erfahrungen® wurde wie folgt kategorisiert: ,Nur Schulsport®,

»,In einzelnen Altersspannen sportlich aktiv“ und ,Durchgangig sportlich aktiv®.

b) Die HrQoL wurde mittels des etablierten ,Quality of Life questionnaire of cancer pa-
tients of European Organization for Research and Treatment of Cancer” (EORTC QLQ-
C30, Version 3.0) erhoben.
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Bei diesem Fragebogen handelt es sich um einen 30-ltem Fragebogen, unterteilt in
Single- und Multi-ltem Skalen. Die Multi-ltem Skalen sind zusammengesetzt aus funf
Funktionsskalen (physische, Rollen-, kognitive, emotionale und soziale Funktion) und
drei Symptomskalen (Fatigue, Schmerz, Ubelkeit und Erbrechen) sowie einer globalen
Gesundheits- und Lebensqualitats-Skala. Die Single-ltem Fragen erfassen zusatzliche
Symptome, die haufig speziell bei Krebspatienten auftreten (Dyspnoe, Appetitverlust,
Schlafstérungen, Verstopfungen und Diarrhoe) (33) (Anhang Ill).

Es wurden im Voraus keine Grenzwerte zur Bestimmung klinisch relevanter Verande-

rungen festgelegt.

Die Auspragung der CrF wurde mittels des ,Multidimensional Fatigue Inventory Ques-
tionnaire* (MFI-20) (34) ermittelt. Dieser Fragebogen beinhaltet 20 Fragen-ltems, die
zur Evaluierung von funf verschiedenen Dimensionen der CrF dienen (allgemeine
Madigkeit, korperliche Mudigkeit, verminderte Aktivitat, verminderte Motivation, men-
tale Mudigkeit). Verwendet wird eine Likert-Skala von ,1 — Trifft zu® bis ,5 — Trifft nicht
zu“, auf welcher Patienten sich zu verschiedenen Fragen entsprechend der Auspra-
gung ihrer CrF einordnen. Hohe Scores gehen mit einer hohen CrF-Symptomatik ein-
her (35). Der Total-Fatigue Score als Gesamtwert der CrF-Symptomatik errechnet sich

aus allen 20 Fragen-ltems (Anhang V).

Die Auspragung der CIPN wurde mittels des ,Functional Assessment of Cancer
Therapy/Gynecologic Oncology Group-Neurotoxicity-13“ Fragebogens (FACT/GOG-
NTX-13) erfasst (36). Dieser Test dient der Beurteilung des Grads und der Auswirkun-
gen der sensorischen und motorischen Neurotoxizitatssymptome. Er beinhaltet 40
Items mit 5 Subskalen (kdrperliches, soziales/familidres, emotionales und funktionales
Wohlbefinden und eine Neurotoxizitats-Subskala), die Uber eine 5-Punkte Likert-Skala
erfasst werden (37). Der Fragebogen wurde nur bei Patienten eingesetzt, die bereits
bei Einschluss in die HOTgerst Symptome einer CIPN aufwiesen. Fur die Evaluation
wurde nur die Neurotoxizitats-Subskala verwendet, da die anderen Subskalen Uber
den EORTC QLQ-C30 und den MFI-20 Fragebogen erfasst wurden (Anhang V).

Zur Ermittlung der koérperliche Aktivitat der Patienten diente der ,Godin-Shephard
Leisure-Time Physical Activity Questionnaire (GSLTPAQ) (38). Der GSLTPAQ ist ein
selbstauszufullender vier-Punkte Fragebogen. Mit drei Fragen wurde die Anzahl der
leichten, moderaten und intensiven kdorperlichen Aktivitaten von mindestens 15 Minu-
ten Dauer in einer typischen Woche abgefragt. Daraus berechnet wurde der sog.

,Leisure Score Index“ (LSI). Hierbei wurde die Anzahl der Aktivitaten je nach Intensitat
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mit einem jeweiligen metabolischen Aquivalent von 3 (leichte Aktivitat), 5 (moderate
Aktivitat) bzw. 9 (intensive Aktivitat) multipliziert und anschlieRend alle Werte summiert.
Die Formel hierfur lautet: LSI=(3xleichte Aktivitdten)+(5xmoderate Aktivitaten)+(9xin-

tensive Aktivitaten) (39) (Anhang VI).

3.6.4 INTERVENTIONSBEZOGENE DATENERFASSUNG

Von den Therapeuten und Wissenschaftlern wurde die Gruppenzuordnung der Teilnehmen-
den dokumentiert. Dabei wurden die drei folgenden Gruppen unterschieden:

e (adaptiertes) BT

e (adaptiertes) BT + SMT

e kein BT (+ SMT)

Zur Bewertung der Sicherheit des Trainings wurden von den Therapeuten AEs erfasst, die im
Zusammenhang mit dem Training oder der korperlichen Leistungsdiagnostik auftraten. Hierbei
wurde zwischen AEs und ,Serious Adverse Events® (SAEs) unterschieden. SAEs umfassten
schwerwiegende unerwlinschte Ereignisse, wie beispielsweise Lebensbedrohlichkeit, die Not-
wendigkeit einer Hospitalisierung oder das Auftreten einer schwerwiegenden Behinderung.

Alle (S)AEs wurden in einem Protokoll dokumentiert und anschlieRend daraufhin beurteilt, ob
sie im Zusammenhang mit der HOTgerst Stehen. Fur die Bewertung der Kausalitat der AEs mit
der HOTeest Wurden vier Kategorien verwendet: ,definitiv®, ,moglich®, ,unwahrscheinlich,
,hicht bewertbar®. Der Umgang mit SAEs war klar geregelt (Rettungskette) und zu Klarung des
Zusammenhangs der SAEs mit der HOTgerzt wurde ein so genanntes ,Safety Board“ hinzuge-

zogen, bestehend aus einem Notarzt und zwei Onkologen. Folgende Parameter wurden er-

fasst:
e AEs|[n]
o SAEs [n]

Bei vorzeitigem Abbruch der HOTgerst VOr der 24. Trainingseinheit erfragten die Therapeuten,
sofern moglich, den Abbruchgrund. Die Angaben wurden dichotomisiert in ,gesundheitliche
Grinde* (z. B. Verschlechterung des Gesundheitszustandes, stationare Aufnahme etc.) und

.personliche Grinde* (z. B. Umzug, Unzufriedenheit mit den Rahmenbedingungen, etc.)

Fur die Berechnung der Interventionsdauer [Tage bzw. Wochen] wurden aus der milon®-Da-
tenbank das Datum der 1. und der 24. Trainingseinheit entnommen.
Die mittlere Reizdichte [Trainingseinheiten pro Woche] wurde anhand der Interventionsdauer

geteilt durch 24 Trainingseinheiten berechnet.
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TABELLE 4: ASSESSMENTS UND MESSZEITPUNKTE

Assessments Pre Post

Krankheitsspezifische Daten (Fragebogen) v
Tumorentitat, Zeitpunkt der Diagnose, Krebsstadium, Therapieintention,
aktuelle Therapiephase, vorangegangene und aktuelle medizinische
Therapien, CIPN-Risiko, Nebenwirkungen, Komorbiditaten

Kérperzusammensetzung (Bioimpedanzanalyse) N4 Vv
Body Mass Index [kg/m?], Fettmasse [kg], Kérperfettanteil [%],
Skelettmuskelmasse [kg]

Maximalkraft [kg]° v v
Beinstrecker, Beinbeuger, Bauchpresse, Riickenstrecker, Rudern,
Brustpresse

Kardiopulmonale Leistungsfahigkeit (Ausbelastungstest Fahrradergometer) v v

Maximale Leistung [Watt], relative maximale Leistung [Watt/kg KG],
Anstrengungsempfinden [BORG scale], Belastungsschmerz in den
Beinen [CR-10], maximale Herzfrequenz [bpm]

Soziodemographische Daten (Fragebogen) v
Alter, Geschlecht, Familienstatus, Berufsstatus, Sporthistorie

Lebensqualitat (EORTC QLQ-C30) v v
Fatigue (MFI-20) v v
Chemotherapie-induzierte Polyneuropathie (FACT/GOG-Ntx-13 Subskala) ) )
Korperliche Aktivitat (GSLTPAQ) v v

Gruppeneinteilung v

. o Interventions-
Unerwinschte Ereignisse (Protokoll) begleitend
Abbruchgrund Bei vorzeitigem Abbruch
Datum der 1. und 24. Trainingseinheit v

Abklrzungen: KG, Kérpergewicht; CR-10, Category-Ratio-10 Skala (0 = kein Schmerz, 10 = extrem
intensiver Schmerz); bpm, beats per minute; EORTC QLQ-C30, Quality of Life questionnaire of cancer
patients of European Organization for Research and Treatment of Cancer; MFI-20, Multidimensional
Fatigue Inventory; FACT/GOG-NTX-13, Functional Assessment of Cancer Therapy/Gynecologic Oncol-
ogy Group - Neurotoxicity 13 Item Version; GSLTPAQ, Godin-Shephard Leisure-Time Physical Activity
Questionnaire

° Testdurchfiihrung in Abhangigkeit von Kontraindikationen (z. B. Zustand nach Bauch-OP)

(V) Erfassung, wenn die CIPN bereits vor dem Training bestand
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3.7 FALLZAHLKALKULATION

Bei dieser Real-World-Datenanalyse wurde die StichprobengrofRe nicht im Voraus berechnet.
Fur diese Studie wurden vorhandene Datensatze verwendet, deren Stichprobengrélie von der
Verfugbarkeit und der Vollstandigkeit der Daten bestimmt wurde. Der Datensatz umfasste 70
Patienten, die anhand vordefinierter Ein- und Ausschlusskriterien ausgewahlt wurden, um die

Reprasentierbarkeit der Zielpopulation zu gewahrleisten.

3.8 STATISTISCHE ANALYSE

Quantitative normalverteilte Variablen wurden als Mittelwert + Standardabweichung (SD) an-
gegeben, nicht normalverteilte quantitative Variablen als Median (Q1, Q3) innerhalb der Wer-
tebereiche von Minimum zu Maximum (Min. bis Max.). Kategoriale Variablen wurden durch die
absolute Anzahl (n) und die relative Haufigkeit ihres Auftretens in Prozent (%) angegeben.
Fehlende Daten wurden angegeben, aber nicht bei der Berechnung des Prozentsatzes mitbe-
ricksichtigt. Die Normalverteilung der Daten wurde mittels des Shapiro-Wilk-Test Gberprift.
Fur den Vergleich der pre- und post-Werte wurde bei normalverteilten Daten der t-Test fir
gepaarte Stichproben verwendet, bei nicht normalverteilten Daten der Wilcoxon-Rangsum-
men-Test (Monte Carlo, 10.000 Stichproben). Zur Beurteilung der Effektstarke [ES] wurde
Cohens d flir gepaarte Stichproben berechnet. Die Einordnung der ES erfolgte gemaR Cohen
(1988) (40):

0,2=<d<0,5-geringe ES

0,5<d<0,8 - mittlere ES

d=0,8 - grole ES
Die Berechnung der Mittelwertunterschiede zwischen Teilnehmenden, die die HOTgerst voll-
standig absolvierten und denen die vorzeitig abbrachen, sowie zwischen Patienten mit erhoh-
ter versus unveranderter/verminderter Skelettmuskelmasse nach Abschluss der HOTgerat, er-
folgte fur metrische normalverteilte Variablen mittels t-Test fur unabhangige Stichproben. Fur
nicht-normalverteilte Daten wurde der Mann-Whitney-U Test (Monte Carlo, 10.000 Stichpro-
ben) und fir kategoriale Variablen der Chi-Quadrat Test (exakter Test nach Fisher) verwendet.
Bei den angewandten statistischen Verfahren wurden fur die Irrtumswahrscheinlichkeit p (2-
seitig) folgende Signifikanzniveaus festgelegt:

p >0,05 nicht signifikant

p <0,05 signifikant (*)

p <0,01 hoch signifikant (**)
Zur statistischen Auswertung der Daten wurde die Software IBM® SPSS® Statistic 25 und Excel

2013 genutzt.
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4. ERGEBNISSE

4.1 PATIENTENKOHORTE

Im Drei-Jahreszeitraum von April 2021 bis Marz 2024 erhielten 70 von 72 Patienten die arztli-
che Unbedenklichkeit und konnten in die HOTgerst eingeschlossen werden (Abbildung 5). Zum
Zeitpunkt der Datenanalyse (April 2024) hatten 47 Probanden die HOT gerst vollstandig absol-
viert, 14 Patienten hatten die HOTgerst VoOrzeitig abgebrochen und neun der Teilnehmer hatten
die HOTeerst Noch nicht beendet (Abbildung 5). Die nachfolgenden Auswertungen beziehen
sich auf die Gesamtkohorte (N = 70) und die Patienten, die die HOTgerst abgeschlossen/abge-
brochen haben (n = 61).

Einwilligungen im Zeitraum 04/2021 - 03/2024

n=72
Ausschluss
——| fehlende Unbedenklichkeit
n=2

Arztliche Unbedenklichkeit = Einschluss HOT ;.
N=70

v

Trainingseinteilung
(adaptiertes) Basistraining: n = 31
(adaptiertes) Basistraining + Sensomotoriktraining: n = 35
Kein Basistraining (+ Sensomotoriktraining): n = 4

v v v
HOTgers HOTgers HOTgepa
vollstédndig absolviert vorzeitig abgebrochen laufend
n=47 n=14 n=>9

ABBILDUNG 5: FLUSSDIAGRAMM HAMATOLOGISCHE UND ONKOLOGISCHE TRAININGSTHERAPIE (HOTGerat)
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4.2 DEMOGRAPHISCHE DATEN DER GESAMTKOHORTE

Von den 70 in die HOTgerst €eingeschlossenen Patienten waren 60 % (n = 42) weiblich. Im Mittel
waren die Patienten 63 £ 12 Jahre alt, mit einem Altersbereich von 31 bis 91 Jahren. Die
Mehrzahl der Patienten (59 %, n = 40) waren in Rente bzw. pensioniert. Nach eigenen Anga-
ben waren 94 % (n = 65) der Patienten vor der Krebsdiagnose sportlich aktiv. Laut BMI waren

63 % (n = 42) der Patienten Ubergewichtig bzw. adip0s.

Weitere Details zu den demografischen Daten sind der Tabelle 5 zu entnehmen.

TABELLE 5: DEMOGRAPHISCHE DATEN DER GESAMTKOHORTE

Charakteristik n Kategorie Wert
Geschlecht 70 weiblich 42 (60)
mannlich 28 (40)
Alter [Jahre] 70 63+12
Familienstand 70  mit Partner zusammenlebend 58 (83)
alleinstehend 12 (17)
Berufsstatus 68 in Rente/pensioniert 40 (59)
Berufstatig 26 (38)
arbeitslos 2(3)
Sportliche Erfahrungen 69  durchgangig sportlich aktiv 35 (51)
in einzelnen Alterspannen sportlich aktiv 30 (43)
nur Schulsport 4 (6)
Body Mass Index [kg/m?] 68 <18,5 0 (0)
18,5-24,9 26 (38)
25,0-29,9 29 (43)
>30,0 13 (20)

Darstellung der kategorischen Variablen: Anzahl der Teilnehmenden (%); normalverteilte, kontinuierli-
che Variablen: Mittelwert und Standardabweichung
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4.3 KLINISCHE DATEN DER GESAMTKOHORTE

Von den 70 eingeschlossenen Patienten hatten 61 % (n = 43) eine solide Tumorerkrankung,
39 % (n = 27) eine hdmatologische Neoplasie. Zu den drei haufigsten Tumorentitaten gehodrten
Lymphome inkl. chronisch lymphatische Leukdmien (26 %, n = 18), gyndkologische Tumo-
ren / Brustkrebs (24 %, n = 17) und gastrointestinale Tumoren (19 %, n = 13). Die Therapiein-
tention war bei 51 % (n = 36) der eingeschlossenen Patienten kurativ. Bei Einschluss befanden
sich 57 % (n = 40) der Patienten unter antineoplastischer Therapie, 50 % (n = 20) davon er-
hielten eine Chemotherapie, wobei 11 Patienten ein erhdhtes Risiko flir eine CIPN hatten (Ta-
belle 6).
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TABELLE 6: KLINISCHE DATEN DER GESAMTKOHORTE

Charakteristik n Kategorie Wert (%)
Solide Tumoren 70 Ja 43 (61)
nein 27 (39)
Tumorentitat 70  Lymphome inkl. CLL 18 (26)
Gynakologische Tumoren / Brusttumoren 17 (24)
Gastrointestinale Tumoren' 13 (19)
Myeloproliferative Erkrankungen 7 (10)
Urogenitale Tumoren 5(7)
Neuroonkologische Tumoren 34)
Thorakale Tumoren 2(3)
sonstige 5(7)
Therapieintention 70  Kurativ 36 (51)
Palliativ 34 (49)
Bislang erhaltene 70  Operation 40 (57)
Therapien* Chemotherapie 35 (50)
Bestrahlung 20 (29)
Immuntherapie 9 (13)
Antihormontherapie 6 (9)
Radio-lod-Therapie 1(1)
Therapiephase bei 70  Therapiebegleitend 40 (57)
Trainingsstart Nachsorge 25 (36)
Watch and wait 4 (6)
Therapiepause 1(1)
Therapiebegleitende 40 Chemotherapie 20 (50)
medizinische MaBnahmen Immuntherapie 6 (15)
Antihormontherapie 6 (15)
Chemo- + Immuntherapie 3(8)
Zielgerichtete Therapie 2 (5)
Radiochemotherapie 1(2)
Bestrahlung 1(2)
Unbekannt 1(2)
Risiko einer CIPN 70 Nein 59 (84)
Ja 11 (16)

*Mehrfachnennungen maoglich

"beinhaltet kolorektale Karzinome, hepatobilidre Tumoren, 6sophagogastrale Tumore und Pankreastu-
more

Abklrzungen: n, StichprobengréRe; CLL, chronisch lymphatische Leukamie; CIPN, Chemotherapie-in-
duzierte periphere Neuropathie
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Zu den haufigsten krankheits- und therapiebedingten Nebenwirkungen gehdrten Fatigue
(57 %, n = 40) sowie die CIPN (36 %, n = 25). Knochenmetastasen wiesen 10 % (n = 7) der
Patienten auf.

Bei 60 % (n = 42) der Patienten bestanden Komorbiditaten, wobei Herz-Kreislauf-Erkrankun-
gen dominierten (41 %, n = 29). Einen Diabetes mellitus hatten 14 % (n = 10) der Patienten.
Weitere Informationen zu den Nebenwirkungen und Komorbiditaten der Gesamtkohorte sind

der Tabelle 7 zu entnehmen.

TABELLE 7: NEBENWIRKUNGEN UND KOMORBIDITATEN DER GESAMTKOHORTE

Charakteristik n Kategorie n (%)

Nebenwirkungen' 70 Fatigue 40 (57)
Chemotherapie-induzierte Polyneuropathie 25 (36)
Nebenwirkungen der Antihormontherapie 7 (10)
Knochenmetastasen 7 (10)
Lymphddem 6 (9)
Harninkontinenz 4 (6)
Kachexie 2 (3)

Begleiterkrankungen 70 Herz-Kreislauf-Erkrankungen 29 (41)
Diabetes 10 (14)
Osteoporose 5(7)
Sonstige Erkrankungen? 17 (24)

' It. &rztlicher Angabe auf dem Patientendatenblatt
2 beinhaltet Erkrankungen, die nicht maRgeblich fiir das Therapieprogramm entscheidend sind

44 ZUGEWIESENE TRAININGSPROGRAMME, INTERVENTIONSDAUER UND ABBRUCHGRUNDE

Von den 70 in die HOTgerst €ingeschlossenen Patienten wurden 50 % (n = 35) dem (adaptier-
ten) Basistraining inklusive SMT und 44 % (n = 31) dem (adaptierten) Basistraining ohne Zu-
satzmodul zugewiesen. Die restlichen vier Patienten erhielten vom Basistraining stark abwei-
chende Programme, bedingt u. a. durch multiple Metastasen (Abbildung 5, S. 23).

Die 47 Patienten, welche die HOTcerst vollstandig abgeschlossen haben, d. h. 24 Trainingsein-
heiten absolvierten, bendtigten im Median 112 (98; 139) Tage, bei einer Spannweite von 88
bis 185 Tagen. Dies entspricht im Median 16 (14; 19) Wochen und somit einer Reizdichte von
1,5 (1,3; 1,7) Trainingseinheiten pro Woche. Zu den haufigsten Grinden fur Trainingsausfalle
gehorten Behandlungen (Chemotherapie, Bestrahlung), schwere Therapienebenwirkungen,
kleinere und grof3ere chirurgische Eingriffe (z. B. Portimplantation), Virusinfektionen (z. B. CO-
VID-19-Infektion) und Urlaubsreisen.
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Die Abbruchquote lag im Laufe der drei Jahre zwischen 20 und 25 %. Von den 14 Abbrechern
schieden 64 % (n = 9) aus gesundheitlichen Griinden aus. Dazu zahlten u. a. Verschlimme-
rung der Symptome, wiederholte Krankenhausaufenthalte wegen Rezidiven oder neuer Meta-
stasen, Tod oder eine kurzfristige Unterbringung in einer stationaren Rehabilitation. Weitere
Grunde fur den Abbruch waren vor allem Probleme bei der Anreise zum Trainingsort, wie bei-
spielsweise der Verlust der Fahrtlchtigkeit oder wiederholte Staus durch Straldensperrungen.

Ein Teilnehmer war mit der Gruppenzuordnung unzufrieden.

4.5 UNERWUNSCHTE EREIGNISSE

Im Laufe der drei Jahre wurden drei AEs registriert. Im ersten Fall traten nach dem Maximal-
krafttest an der Brustpresse Schmerzen im Ellenbogen auf. Im Nachgang konnte rontgenradi-
ologisch eine Verkalkung des Gelenks festgestellt werden. Da der Krafttest nur der Ausloser
und nicht die Ursache der Schmerzen darstellte, wurde die Kausalitat des AEs mit der HOT gerat
als ,unwahrscheinlich“ bewertet. Im zweiten Fall verspurte ein Teilnehmer nach der Leistungs-
diagnostik starke Schmerzen im unteren Rucken. Eine Rontgenuntersuchung zeigte einen al-
ten, durch Osteoporose verursachten Bruch der Lendenwirbelsdule. In diesem Fall wird ver-
mutet, dass die Schmerzen durch die hohe Belastung beim Maximalkrafttest ausgeldst wur-
den, der Zusammenhang wurde als "sicher" bewertet. Im dritten Fall entwickelte ein Patient
nach der ersten Trainingseinheit eine Aphasie, woraufhin eine neurologische Untersuchung
stattfand, bei der eine Epilepsie diagnostiziert wurde. Auch dieses AE wurde als ,unwahr-
scheinlich“ im Zusammenhang mit der HOTgerst €ingestuft.

SAEs traten im Rahmen der HOT gerst nicht auf.

4.6 INTERVENTIONSEFFEKTE

4.6.1 ERGEBNISSE DER PHYSISCHEN LEISTUNGSDIAGNOSTIK

Interventionseffekte auf die Kérperzusammensetzung

Die Ergebnisse der BIA (Tabelle 8) zeigten bei fast konstanten BMI (p = 0,851) eine signifi-
kante Zunahme der Fettmasse um durchschnittlich 1,2 kg (ES = 0,45; p <0,002). Bedingt
dadurch, dass die Skelettmuskelmasse nicht im gleichen Umfang zunahm, sondern tendenziell
eher abnahm, stieg der Koérperfettanteil bei den Teilnehmenden signifikant von 31,3 % auf
32,7 % (ES = 0,41; p = 0,008).
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TABELLE 8: INTERVENTIONSEFFEKTE AUF DIE KORPERZUSAMMENSETZUNG (N=46)

Parameter Pre Post Effekt- p-Wert
starke

Body Mass Index [kg/m?] 25,8 (23,6; 29,0) 25,8 (23,5; 29,1) 0,01 0,851

Fettmasse [kg] 247 + 8,5 259+84 0,40 0,009

Korperfettanteil [%] 31,3+ 9,1 32,7 +£8,2 0,41 0,008*

Viszerales Fett [I] 2,2 (1,5; 3,4) 2,3(1,3; 3,2) 0,11 0,486

Skelettmuskelmasse [kg] 23,4 (19,8;29,7) 23,0 (20,0; 29,9) 0,28 0,058

Darstellung nicht-normalverteilte Daten: Median (Q1; Q3), normalverteilte Daten: Mittelwert + Stan-
dardabweichung.

Fett: statistisch signifikant, *p <0,05

Die Analyse der prozentualen Veranderung der Skelettmuskelmasse zeigt im Median eine Zu-
nahme von 1,1 (-2,0; 4,3) Prozentpunkten. Wie dem Boxplot in Abbildung 6 zu entnehmen,
wiesen nicht alle Teilnehmer nach Abschluss der HOTgerst €ine Muskelmassezunahme auf.
Um magliche Einflussfaktoren auf das Ansprechen zu evaluieren, wurde eine vergleichende
Analyse zwischen den Teilnehmern mit Muskelmassezunahme vs. Teilnehmern mit unveran-

derter/verringerter Muskelmasse durchgeflihrt. Die Ergebnisse befinden sich in Kapitel 4.7.2.

20
15
10

Prozent
o

Muskelmasse
n=46

ABBILDUNG 6: PROZENTUALE VERANDERUNG DER SKELETTMUSKELMASSE ZUM AUSGANGSWERT

Interventionseffekte auf die Kraftfahigkeit

Nach Vollendung der HOTgerst konnte in allen Muskelgruppen eine signifikante Steigerung der
Maximalkraft beobachtet werden, wobei die ES hoch waren (ES >0,08; p <0,001, Tabelle 9).
Prozentual nahm die Maximalkraft in Abhangigkeit der Muskelgruppe im Mittel zwischen 13 %
und 18 % zu (Abbildung 7).
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TABELLE 9: INTERVENTIONSEFFEKTE AUF DIE MAXIMALKRAFT

Maximalkraft [kg]
Beinstrecker 43 63 £ 21 74 + 21 0,85 <0,001**
Beinbeuger 45 3814 44 + 16 0,82 <0,001**
Bauchpresse 39 36+8 43 + 11 1,17 <0,001**
Rickenstrecker 42 60 + 22 69 + 19 0,81 <0,001**
Rudern 45 53+18 62 + 21 0,96 <0,001**
Brustpresse 44 58 + 21 67 + 21 0,95 <0,001**

MW, Mittelwert; SD, Standardabweichung
Fett: statistisch signifikant, **p <0,001
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ABBILDUNG 7: PROZENTUALE VERANDERUNG DER MAXIMALKRAFT

Interventionseffekte auf die kardiopulmonale Leistungsféhigkeit

Die kardiopulmonale Leistungsfahigkeit der Teilnehmer war nach Abschluss der HOT ezt bes-
ser (Tabelle 10) als zu Beginn. So erhéhte sich die relative maximale Leistung im Durchschnitt
von 1,58 + 0,48 auf 1,75 £ 0,54 Watt/kg KG (ES = 0,73; p <0,001). Das RPE war im post-Test
signifikant geringer im Vergleich zum pre-Test (ES = 0,44; p = 0,031;), bei unveranderter zent-
raler Tendenz von 19 auf der BORG-Skala. Die maximale Herzfrequenz war in der post-Mes-
sung im Durchschnitt um 4 Schlage pro Minute héher (ES = 0,33; p = 0,040). Der mediane
Anstieg der relativen Maximalleistung nach Abschluss des HOTgemst betrug 8,5 % (Abbil-
dung 8). Bei 30 % der Teilnehmer blieb die relative maximale Leistung jedoch gleich (n = 6)

oder nahm ab (n = 8).
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TABELLE 10: INTERVENTIONSEFFEKTE AUF DIE KARDIOPULMONALE LEISTUNGSFAHIGKEIT (N = 43)

Parameter Pre Post Effekt- p-Wert
starke
Pmax [Watt] 123 £ 40 137 £ 45 0,75 <0,001**
rel. Pmax [Watt/kg KG] 1,58 + 0,48 1,75+ 0,54 0,73 <0,001**
BORG-Skala 19 (17; 20) 19 (17; 19) 0,44 0,031*
CR-10-Skala 2,0(0,0; 3,00 1,3(0,0;3,0) 0,24 0,264
Hfmax [S/min] 144 + 26 148 + 27 0,33 0,040*

Darstellung nicht-normalverteilte Daten: Median (Q1; Q3), normalverteilte Daten: Mittelwert + Stan-
dardabweichung.

Abklrzungen: Pmax, maximale Leistung; rel. Pmax, relative maximale Leistung; CR-10-Skala, Category
Ratio Scale; Hfmax, maximale Herzfrequenz

Fett: statistisch signifikant, *p <0,05; **p <0,001
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ABBILDUNG 8: PROZENTUALE VERANDERUNG DER LEISTUNG AUF DEM FAHRRADERGOMETER

4.6.2 PATIENT REPORTED OUTCOMES

Effekte auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat

Die Ergebnisse des pre-post Vergleichs brachten zum Vorschein, dass sich die HrQoL der
Patienten signifikant verbesserte, wobei die Effekte moderat waren (ES = 0,61; p <0,001,). So
stieg der Score der globalen Lebensqualitat von im Median pre 50 (42; 67) auf post 67 (50;
75) um 17 Punkte. Ebenso zeigten sich in allen Funktionsskalen signifikante Verbesserungen
(p <0,05), wobei die ES klein bis moderat waren (ES = 0,40 bis 0,59).

Signifikante Verbesserungen konnten ebenso bei der Midigkeitssymptomatik nachgewiesen
werden. Der Median verringerte sich hier um 12 Punkte von 56 (33; 67) in der pre-Messung
auf 44 (22; 56) nach Abschluss des Trainings (ES = 0,34; p = 0,021). Auch die im EORTC
QLQ-C30 abgefragte Schmerzsymptomatik zeigte eine signifikante Verbesserung (ES = 0,29;

p = 0,048) im pre-post Vergleich, obwohl sich keine Unterschiede in der zentralen Tendenz
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ergaben. Genaue Details zu den Ergebnissen des EORTC QLQ-C30 sind in Tabelle 11 dar-
gestellt.

TABELLE 11: INTERVENTIONSEFFEKTE AUF DIE LEBENSQUALITAT (N = 47)

Parameter?® Pre Post Effekt- p-Wert
Median Median starke
(Q1; Q3) (Q1; Q3)

Allgemeiner Gesundheitszustand/QoL 50 (42; 67) 67 (50; 75) 0,61 <0,001**
[0-100]
Funktionsskalen [0-100]

Physische Funktion 73 (53;80) 80 (60; 93) 0,55 <0,001**
Rollenfunktion 50 (33; 67) 67 (50; 83) 0,59 <0,001**
Emotionale Funktion 58 (42; 83) 67 (50; 86) 0,40 0,006*
Kognitive Funktion 67 (50; 100) 83 (63; 100) 0,42 0,003*
Soziale Funktion 50 (33; 83) 67 (50;100) 0,57 <0,001**
Symptomskalen [0-100]
Mudigkeit 56 (33; 67) 44 (22; 56) 0,34 0,021*
Ubelkeit/Erbrechen 0(0; 17) 0(0;17) 0,27 0,069
Schmerzen 33(17;67) 33 (13; 50) 0,29 0,048
Dyspnoe 33 (0; 67) 33 (0; 67) 0,22 0,147
Schlafstérungen 33(33;67) 33 (25;67) 0,03 0,888
Appetitverlust 0 (0; 33) 0 (0; 33) 0,11 0,466
Obstipation 0 (0; 33) 0 (0; 33) 0,11 0,493
Diarrhoe 0 (0; 0) 0 (0; 33) 0,27 0,067
Finanzielle Probleme 0 (0; 33) 0 (0; 33) 0,08 0,661

aEORTC QLQ-C30
Abkurzungen: QoL, Quality of Life
Fett: statistisch signifikant, *p <0,05; **p <0,001

Interventionseffekte auf Fatigue, CIPN und kérperliches Aktivitdtsniveau

Nahezu identisch zu den Ergebnissen des EORTC QLQ-C30 wurden signifikante Verbesse-
rungen mit kleiner bis mittlerer ES der mittels MFI-20 gemessenen Gesamtermidung beo-
bachtet (p <0,001). Der hierfir reprasentative Total Fatigue Score reduzierte sich um 11
Punkte von 58 (45; 68) in der pre-Messung, auf 47 (37; 61) nach dem Training. Die Verbesse-
rungen waren hauptsachlich auf eine Verringerung der ,allgemeinen Midigkeit®, der ,korperli-
chen Midigkeit“ und einer geringeren ,reduzierten Aktivitat* nach der HOT gerst zuriickzufiihren.
In allen drei Subkategorien wurden die héchsten pre-interventionellen Ausgangswerte mit ei-
nem Median von 13 verzeichnet. Mit einer mittleren ES von 0,58 zeigten sich die groten Ef-
fekte in der Verringerung der ,korperliche Mudigkeit“. Keine signifikanten Veranderungen wur-

den hinsichtlich ,verminderter Motivation* (p = 0,177) und ,geistige Ermudung® (p = 0,336)
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beobachtet. Beide Parameter hatten in der pre-Diagnostik mit einem Median von 8 die ge-

ringste Auspragung (Tabelle 12).

INTERVENTIONSEFFEKTE AUF SYMPTOME UND KORPERLICHE AKTIVITAT

Parameter Pre Post Effekt- p-Wert
Median Median starke
(Q1; Q3) (Q1; Q3)
Fatigue? (n = 47)
Subkategorien der Fatigue [4-20]
Allgemeine Mudigkeit 13 (9; 16) 12 (8; 14) 0,48 <0,001**
Korperliche Mudigkeit 13 (9; 17) 10 (8; 13) 0,58 <0,001**
Verminderte Aktivitat 13 (8; 16) 9(7; 13) 0,50 <0,001**
Verminderte Motivation 8 (7; 11) 8 (6; 10) 0,20 0,177
Mentale Midigkeit 8 (5; 14) 8 (5; 12) 0,14 0,336
Total Fatigue Score [0-100] 58 (45; 68) 47 (37; 61) 0,54 <0,001**
Neuropathie® (n = 24)
Neurotoxizitat [0-52] 30 (24; 25) 34 (31; 39) 0,61 0,002*
Korperliche Aktivitat® (n = 45)
Leisure Score Index [20] 30 (20; 53) 38 (25; 71) 0,42 0,004*
aMFI-20
bBFACT/GOG-Ntx-13
¢GSLTPAQ

Abkulrzungen: n, Stichprobengrélie
Fett: statistisch signifikant, *p <0,05; **p <0,001

Der Grad der Neurotoxizitat wurde ausschlief3lich von den Teilnehmern beurteilt und pre-post
analysiert, welche bereits vor Trainingsbeginn eine CIPN aufwiesen. Die Auswertung zeigt
mittlere Effekte der HOTgerst auf die Neurotoxizitat und eine Erhéhung des Scores um vier
Punkte von pre 30 (24; 35) auf post 34 (31; 39) (ES = 61; p = 0,002, Tabelle 12).

Die korperliche Aktivitat, bewertet mit dem LS| war am Ende der HOT gerst mit 38 (25; 71) sig-
nifikant héher als zu Beginn mit 30 (20; 53) (ES = 0,42; p = 0,004, Tabelle 12).
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4.7 SUBGRUPPENANALYSEN

4.7.1 UNTERSCHIEDE ZWISCHEN ABSOLVENTEN UND ABBRECHERN DER HOTgerar

In Bezug auf die demographischen und krankheitsbezogenen Daten zeigten sich keine signi-
fikanten Unterschiede zwischen den Patienten, die die HOTgerst vollstandig absolvierten und
denen, die vorzeitig abbrachen. Jedoch gaben die Abbrecher bei der Beurteilung der Neuro-
toxizitat einen signifikant hdheren Score mit 44 (35; 47) im Vergleich zu den Absolventen (30
(24; 35) an (p = 0,009), was in dem Fall eine geringere Neurotoxizitat fir die Gruppe der Ab-
brecher bedeutet. Auffallend waren die im Median schlechtere QoL und héhere Fatigue-Symp-
tomatik der Abbrecher beim pre-Test, jedoch waren diese Unterschiede nicht signifikant. Wei-

tere Details zu den Gruppenunterschieden sind Tabelle 13 zu entnehmen.

TABELLE 13: SUBGRUPPENANALYSE DER ABSOLVENTEN UND ABBRECHER DER HOTgerat

Parameter Absolventen Abbrecher p-Wert
Fallzahl 47 (77) 14 (23)
Geschlecht 0,236
Frauen 29 (83) 6 (17)
Manner 18 (70) 8 (30)
Alter [Jahren] 63 + 11 64 + 14 0,864
Berufsstatus 0,631
Pensioniert 28 (82) 6 (18)
Arbeitend 16 (80) 7 (20)
Arbeitslos 1 (50) 1 (50)
Sport- 1,000
erfahrungen Durchgangig aktiv 26 (76) 8 (24)
In Lebensphasen 19 (79) 5(21)
Nur Schulsport 2 (66) 1(33)
Krebsart 1,000
Solider Tumor 27 (77) 8 (23)
Hamatologische Neoplasie 20 (77) 6 (23)
Tumorentitat 0,456
Lymphome inkl. CLL 12 (71) 5 (29)
Gynakologische Tumore / Brusttumoren 10 (77) 3 (23)
Gastrointestinale Tumoren 10 (83) 2(17)
Myeloproliferative Erkrankung 6 (86) 1(14)
Urogenitale Tumore 5 (100) 0 (0)
Neuroonkologische Tumoren 1 (33) 2 (66)
Sonstige 2 (100) 0 (0)
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Parameter Absolventen Abbrecher p-Wert
Therapie- 0,543
intention Kurativ 23 (82) 5(18)

Palliativ 24 (73) 9 (27)
Therapiephase 0,408

Therapiebegleitend 28 (80) 7 (20)

Nachsorge 17 (77) 5 (23)

Watch and wait 2 (66) 1(33)

Therapiepause 0(0) 1 (100)
Komorbiditaten

Herz-Kreislauf-Erkrankungen 18 (75) 6 (25) 1,000

Diabetes mellitus 6 (66) 3(33) 0,676

Osteoporose 2 (66) 1(33) 1,000
Lebensqualitat  Allgemeiner Gesundheitszustand / QoL? 50 (42; 67) 33(21;63) 0,369
Fatigue Total Fatigue Score® 58 (45; 68) 67 (57;83) 0,520
CIPN Neuropathie® 30 (24; 35) 44 (35; 47) 0,009*

Darstellung kategorische Variablen: Anzahl der Teilnehmenden (%), nicht-normalverteilte kontinuierli-
che Daten: Median (Q1; Q3),normalverteilte, kontinuierliche Daten: Mittelwert + Standardabweichung.
a EORTC QLQ-C30

b MFI-20

¢FACT/GOG-NTX-C13, Absolventen: n = 24, Abbrecher: n =5

Abkirzungen: n, StichprobengréRe; QoL, Lebensqualitat; CIPN, Chemotherapie induzierte Polyneuro-
pathie

Fett: statistisch signifikant, *p <0,05
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4.7.2 UNTERSCHIEDE ZWISCHEN ABSOLVENTEN MIT MUSKELMASSEZUNAHME VS. UNVERANDER-
TER/VERRINGERTER MUSKELMASSE

Die Ergebnisse der BIA (4.6.1) brachten zum Vorschein, dass trotz des gezielten Hypertro-
phietrainings nur bei 61 % (n = 28) der Teilnehmer die FFM zunahm. Bei 39 % (n = 18) war
nach der HOTgest die FFM unverandert bzw. verringert. Um Hinweise darauf zu bekommen,
welche Patienten nicht auf das Hypertrophietraining ansprechen, wurde eine Subgruppenana-
lyse durchgefihrt.

Im Gruppenvergleich zeigten sich keine signifikanten Einflisse demographischer Faktoren
(Geschlecht, Alter) auf die Veranderung der FFM pre-post.

Bei Betrachtung der klinischen Daten fallt auf, dass von den Patienten mit einer unveranderten
oder abnehmenden FFM 72 % (13 von 18) eine Chemotherapie erhalten hatten und ebenso
viele an einer CIPN litten (p = 0,037 bzw. p = 0,013). Ebenso zeigten die Ergebnisse, dass
42 % der Patienten, die die HOTgerat begleitend zu einer Chemotherapie absolvierten, keine
FFM aufbauen konnte. Zu den Entitaten, die vermehrt nicht auf das Hypertrophietraining an-

sprachen gehorten gastrointestinalen Tumoren (60 %) und Lymphome (42 %) (Tabelle 14).

TABELLE 14: DEMOGRAFISCHE UND KLINISCHE DATEN DER PATIENTEN MIT ERHOHTER VS. UNVERANDERTER/REDUZIERTER
FETTFREIER MASSE

Parameter FFM FFM unverandert/  p-Wert
erhoht reduziert
Fallzahl 28 (61) 18 (39)
Geschlecht 0,518
Manner 12 (67) 6 (33)
Frauen 16 (57) 12 (43)
Alter [Jahren] 62 +12 65+9 0,303
Tumorentitat 0,152
Lymphome inkl. CLL 7 (58) 5 (42)
Gynékologische Tumore / Brusttumoren 7 (70) 3 (30)
Gastrointestinale Tumoren 4 (40) 6 (60)
Myeloproliferative Erkrankung 6 (100) 0 (0)
Urogenitale Tumore 3 (75) 1(25)
Neuroonkologische Tumoren 0 (0) 1 (100)
sonstige 1(33) 2 (66)
Therapiephase 0,399
Therapiebegleitend 18 (64) 10 (36)
Nachsorge 8 (50) 8 (50)
Watch and wait 2 (100) 0 (0)
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Parameter FFM FFM unverandert/  p-Wert
erhoht reduziert
Therapiebegleitende medizinische MaBnahmen 0,530
Chemotherapie 8 (57) 6 (43)
Immuntherapie 3 (75) 1(25)
Antihormontherapie 3 (75) 1 (25)
Zielgerichtete Therapie 2 (100) 0 (0)
Radiochemotherapie 1 (100) 0 (0)
Chemo- und Immuntherapie 0 (0) 1 (100)
Bestrahlung 0 (0) 1 (100)
Bislang erhaltene Therapien®
Operation 15 (56) 12 (44) 0,534
Chemotherapie 11 (46) 13 (54) 0,037*
Bestrahlung 7 (50) 7 (50) 0,342
Immuntherapie 4 (66) 2 (33) 1,000
Antihormontherapie 3 (60) 2 (40) 1,000
Radio-Jod-Therapie 1 (100) 0 (0) 1,000
Nebenwirkungen®
Fatigue 16 (57) 12 (43) 0,557
CIPN 9 (41) 13 (59) 0,013*
Nebenwirkungen der AHT 3 (60) 2 (40) 1,000
Knochenmetastasen 2 (40) 3 (60) 0,371
Lymphddem 2 (50) 2 (50) 1,000
Harninkontinenz 2 (66) 1(33) 1,000
Kachexie 1 (50) 1 (50) 0,401
Begleiterkrankungen®
Herz-Kreislauf 10 (59) 7 (41) 1,000
Diabetes 4 (66) 2 (33) 1,000
Osteoporose 0 (0) 1 (100) 0,388

Darstellung kategorische Variablen: Anzahl der Teilnehmenden (%), kontinuierlichen Daten: Mittelwert
+ Standardabweichung.

Abkulrzungen: FFM, Fettfreie Masse; CLL, chronisch lymphatische Leukamie; ATH, Antihormon-Thera-
pie; CIPN, Chemotherapie induzierte Polyneuropathie

°Mehrfachnennung mdglich

Fett, Statistisch signifikant, *p <0,05

Keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen zeigten sich im Aktivitatslevel,
in der HrQoL sowie in der Auspragung der Symptome Fatigue und CIPN vor Intervention (Ta-
belle 15).

Bei Betrachtung der Maximalkraftwerte aller untersuchten Muskelgruppen fiel auf, dass die

Patienten, welche nach der HOTegerst €ine erhohte FFM aufwiesen, im pre-Test deutliche, zum
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Teil signifikant héhere Ausgangswerte hatten als die Patienten, bei denen die FFM unveran-
dert blieb bzw. abnahm. Die prozentuale Maximalkraftdnderung war jedoch in beiden Gruppen

vergleichbar, ebenso die Reizdichte (Tabelle 15).

TABELLE 15: GEGENUBERSTELLUNG DER AKTIVITATSLEVEL, LEBENSQUALITAT, MAXIMALKRAFT VOR INTERVENTION UND DIE
MAXIMALKRAFTVERANDERUNG NACH INTERVENTION DER PATIENTEN MIT ERHOHTER VS. UNVERANDERTER/REDUZIERTER
FETTFREIER MASSE

Parameter FFM FFM p-Wert
erhoht unverandert/
reduziert
Fallzahl 28 (61) 18 (39)
Aktivitatslevel 0,526
Aktiv 18 (64) 10 (36)
Moderat aktiv 6 (67) 3(33)
Unzureichend aktiv 4 (44) 5 (56)
Lebensqualitit und Symptome bei Einschluss
Allgemeiner Gesundheitszustand / QolL? 50 (42; 58) 50 (42; 67) 0,432
Total Fatigue Score® 59 (50; 78) 59 (48; 65) 0,465
CIPNe 30 (23; 36) 33 (27; 37) 0,480
Maximalkraft pre [kg]
Beinstrecker 69 + 20 53+ 22 0,017~
Beinbeuger 41+ 14 3313 0,068
Bauchkraft 397 339 0,027*
Ruckenstrecker 66 + 20 53 + 22 0,062
Rudern 58 + 17 46 + 18 0,035*
Brustkraft 64 + 20 51+18 0,040*
Maximalkraftanderung [%]
Beinstrecker 13 (4; 31) 12 (-1; 30) 0,877
Beinbeuger 16 (7; 43) 14 (-10; 28) 0,337
Bauchkraft 18 (11; 31) 24 (12; 35) 0,390
Ruckenstrecker 14 (6; 21) 12 (-1; 28) 0,510
Rudern 15 (10; 32) 14 (-19; 26) 0,759
Brustkraft 14 (3; 30) 8 (-2; 41) 0,649
Reizdichte [x/Woche] 1,48 + 0,25 1,52 + 0,27 0,520

Darstellung kategorische Variablen: Anzahl der Teilnehmenden (%), nicht-normalverteilte kontinuierli-
che Daten: Median (Q1; Q3), normalverteilte kontinuierliche Daten: Mittelwert £ Standardabweichung.
Abkurzungen: FFM, Fettfreie Masse; CIPN, Chemotherapie induzierte Polyneuropathie

2 EORTC QLQ-C30

b MFI-20

¢ FACT/GOG-NTX-C13, Absolventen: n = 24, Abbrecher: n =5

Fett: Statistisch signifikant, *p <0,05
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5. DISKUSSION

Ziel dieser Arbeit war es, die Sicherheit und Wirksamkeit der an der UMR durchgefihrten ge-
rategestitzten Bewegungstherapie auf die HrQoL und korperliche Leistungsfahigkeit bei ha-
matologischen und onkologischen Patienten zu evaluieren. Als Schlusselergebnisse dieser
Drei-Jahres-Real-World-Datenanalyse lassen sich zusammenfassen:

1. Die festgelegten Einschluss- und Ausschlusskriterien sowie FITT-Kriterien ermogli-
chen es Krebspatienten, unabhangig von Krebsentitat, Behandlungsphase, Nebenwir-
kungen und Komorbiditaten, sicher zu trainieren.

2. Die korperliche Leistungsfahigkeit der Patienten konnte durch das individualisierte Trai-
ning gesteigert werden.

3. Die HOTgerst fuhrte zu einer Linderung der Symptomlast und zur Verbesserung der
HrQoL.

51 CHARAKTERISTIK DER PATIENTEN

Insgesamt findet sich eine grolie Heterogenitat der Patienten in der Kohorte wieder, was das
Geschlecht, das Alter, die Krebsentitat, die Therapieintention und vorausgegangene und lau-
fende Therapien betrifft. Diese Heterogenitat spiegelt die Realitat der versorgungsbeduirftigen
Patienten am Standort wider. Der Anteil an Patienten mit hamatologischen Neoplasien ist mit
fast 40%, verglichen mit der Gesamtinzidenz von rund 10% in der deutschen Bevdlkerung (3),
Uberproportional reprasentiert. Ein Grund dafiir konnte sein, dass die HOT gerst vor allem an der
UMR und in kooperierenden Praxen beworben wurde. Patienten aus anderen Versorgungs-
zentren haben vor allem Uber Mundpropaganda, oder Uber Internetrecherche von dem Ange-
bot erfahren, was zu einer gewissen Verzerrung der Teilnehmerrekrutierung gefuhrt haben
kénnte. Eine weitere Ursache kdnnte auch in den demographischen Gegebenheiten und der
Versorgungsstruktur Mecklenburg-Vorpommerns liegen. Mecklenburg-Vorpommern gehért
flachenmaRig zu den sechs grof3ten Bundelandern in Deutschland, weist aber eine geringe
Bevdlkerungsdichten auf, mit einer Ballung der Bevélkerung in den gro3en Stadten (41). Zen-
tren flr hamatologische Neoplasien befinden sich aufderhalb von Rostock nur noch in Greifs-
wald und Neubrandenburg (42), weshalb diese Patienten hier Uberproportional im Vergleich
zu Patienten mit soliden Tumoren vertreten sind.

Manner und Frauen nahmen das Angebot der HOTgerst im Untersuchungszeitraum nahezu
gleichermalien an, wobei der Frauenanteil leicht Uberwog. Das durchschnittliche Alter unserer
Teilnehmer lag bei 63 Jahren. Verglichen mit den Daten der CIO KoIn (43), waren die Kdlner
Patienten mit durchschnittlich 54 Jahren deutlich junger als unsere Patienten. Vermutlich liegt

der Unterschied im Anteil der eingeschlossenen Patientinnen mit Mammakarzinom, welche
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haufiger jlinger sind. Dieser Anteil ist an der UMR geringer, wahrscheinlich zusammenhan-
gend mit der Tatsache, dass sich die Frauenklinik in Rostock an einem anderen Standort be-
findet. Bestarkt wird diese Vermutung zusatzlich dadurch, dass die Kohorte der CIO Kaln zu-
satzlich einen hoheren Frauenanteil aufweist (43).

Auffallig war, dass 94 % der Teilnehmer angaben, dass sie vor Erkrankung bereits sportlich
aktiv waren. Dies deutet darauf hin, dass vornehmlich sportaffine Krebspatienten mit dem An-
gebot erreicht werden. Zuklnftiges Ziel sollte daher sein, Mallhahmen zu entwickeln und zu
implementieren, mit denen mehr sportlich inaktive Krebspatienten erreicht werden.

Ein Groliteil der Teilnehmer hatte schon vor Start der HOTcerst €in hohes Level an kérperlicher
Aktivitat. Bei gesunden Menschen wird ein LS| = 24 als ,aktiv‘ klassifiziert (38). Unsere Ko-
horte hatte zum Zeitpunkt des Einschlusses im Median einen LS| von 30. Nicht explizit schrift-
lich festgehalten, aber haufig von den Patienten genannte Aktivitaten waren solche mit gerin-
ger Intensitat, wie Spaziergange oder das Praktizieren von so genannten ,Body-Mind-Pro-
grammen®, haufig Yoga. Den Patienten wurde geraten ihre taglichen Gewohnheiten beizube-
halten und nach Moglichkeit die Spaziergange und ,Body-Mind-Programme* weiterhin zu ab-
solvieren. Die signifikante Steigerung des mittleren LS| auf 38 nach Abschluss der HOT gerat
deutet darauf hin, dass diese Empfehlungen angenommen und umgesetzt wurden. Durch die
zusatzlich zur HOTeerst regelmanig durchgefiuhrten Aktivitaten muss bericksichtigt werden,
dass die im Folgenden diskutierten Effekte nicht ausschlieflich auf die HOTgerat zurtickgeftihrt

werden konnen.

Jeweils knapp die Halfte aller Patienten absolvierte das Training in kurativer beziehungsweise
palliativer Therapiephase. Die Daten dieser Studie lassen deshalb vermuten, dass es fir pal-
liative Patienten gleichermallen wie fir kurativ behandelte Patienten mdglich ist, an einer Trai-
ningsintervention dieser Art teilzunehmen. Diese Ergebnisse decken sich mit den Evidenzen
aktueller Literatur, welche ein moderates, strukturiertes Training nicht nur flr kurative, sondern
auch fur palliative Therapieintentionen empfehlen (44, 45). Gemal} aktueller Literatur besteht
der Unterschied der Sportintervention von palliativen vs. kurativ behandelten Patienten primar
in den Effekten der Trainingsintervention als in der generellen Durchfihrbarkeit. Wahrend die
Effekte palliativ behandelter Patienten primar auf die Verbesserung der Lebensqualitat und
der Reduktion der Symptome abzielen (44), erreichen Patienten mit kurativer Therapie bei
einigen Krebsentitaten durch korperliche Betatigung zusatzlich ein verbessertes Gesamtiber-
leben. Hierzu zahlen beispielsweise Kolonkarzinome, Mamma-Karzinome oder einige uroge-
nitale Tumore (21, 22, 46). Aufgrund des begrenzten Beobachtungszeitraums, lasst sich das
Gesamtuberleben in unserer Studie nicht mit abbilden, weitere prospektive Langsschnittstu-
dien waren notwendig, um auch diesen Effekt auf Basis von Real World Daten zu untersuchen.

Unsere Daten deuten in Ubereinstimmung mit der aktuellen Literatur jedoch darauf hin, dass
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fur palliative Patienten keine generelle Kontraindikation zur Durchfiihrung von Sportinterven-
tionen besteht.

Die Sportintervention begleitend zur medizinischen Therapie durchzufiihren, kann mit dem Ri-
siko einhergehen, dass Patienten wahrend der Intervention vermehrt unter therapieinduzierten
Nebenwirkungen leiden (47). Unsere Patienten trainierten jedoch zu 60% begleitend zur me-
dizinischen Therapie und erreichten positive Effekte bezogen auf die HrQoL und die kérperli-
che Leistungsfahigkeit. Aktuelle Evidenzen zeigen, dass Patienten von einem therapiebeglei-
tenden Training im Vergleich zu einem Training nach Abschluss der Therapie moglicherweise
kurzfristig sogar mehr profitieren. Grund dafr ist, dass durch das therapiebegleitende Training
ein Einbruch der kérperlichen Leistungsfahigkeit sowie die Aggravierung der Symptome ver-

hindert und die Lebensqualitat aufrechterhalten werden kann (48).

5.2 TRAININGSDAUER UND ABBRECHER

Unsere Patienten absolvierten die 24 Einheiten im Durchschnitt in 16 Wochen, was einer mitt-
leren Reizdichte von 1,5 Einheiten pro Woche entspricht. Damit lag die Reizdichte zwar unter-
halb der von uns und der WHO empfohlenen zwei Krafttrainingseinheiten pro Woche (7), je-
doch uber der vom CIO Koln berichteten Reizdichte von einer Trainingseinheit pro Woche (43).
Diese Ergebnisse aus beiden Standorten, UMR und CIO KdIn, machen deutlich, dass eine
Umsetzung der Bewegungsempfehlungen bei Krebspatienten, unabhangig von der Therapie-
phase, nur schwer maéglich ist. Grinde sind u. a. dass sich die Trainingstermine und Arzt-
/Behandlungstermine Uberschneiden, die Patienten zwischenzeitlich stationare Aufenthalte
haben oder an (therapeutische) Nebenwirkungen, wie Ubelkeit oder Kreislaufproblemen lei-
den, die ein Training ausschlieRen. Dennoch zeigten sich trotz des Nicht-Erreichens der emp-
fohlenen Trainingsfrequenz eine Verbesserung der korperlichen Leistungsfahigkeit und der
HrQoL sowie eine Reduktion der Symptomlast. Dies verdeutlicht, dass auch eine zielgerichtete
korperliche Betatigung unterhalb der Empfehlungen positive Effekte flr Krebspatienten liefert
und somit diese einen Nutzen und eine Relevanz fur die Patienten darstellt. Die Griinde dafur

werden in Kapitel 5.4 diskutiert.

Der Anteil der Patienten, welche die HOTerst vorzeitig abbrachen, lag innerhalb der beobach-
teten drei Jahre bei 20 % bis 25 %. Ein Grof3teil der Abbrecher unserer Kohorte musste auf-
grund von Progression der Erkrankung oder Nebenwirkungen der medizinischen Therapie
ausscheiden. Beide Grinde sind nicht oder nur bedingt vorhersehbar. Zum jetzigen Zeitpunkt
geben weder demographische noch klinische Parameter Aufschluss dariber, welche Patien-

ten die HOTerst vorzeitig abbrechen.
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Einer Metaanalyse ist zu entnehmen, dass die Abbruchraten bei onkologischen Bewegungs-
interventionen in RCT-Setting bei etwa 10 % liegt (49). Die Real-World-Analyse der OTT® des
CIO KoéIn zeigte eine Abbruchquote von 31 % (43), was vergleichbar mit unseren Ergebnissen
ist. Die doch deutlichen Unterschiede zwischen RCT und Real-World Daten sind vermutlich
auf die unterschiedlichen Ein- und Ausschlusskriterien (z. B. Entitat(en), Stadium der Erkran-
kung etc.) zurlckzuflhren. Analysen, die Patienten mit fortgeschrittenen Krebserkrankungen
unter Bewegungstherapien untersuchten, vergleichbar mit unserer Kohorte, konnten nicht ge-
funden werden. Bedingt durch die wenigen verfugbaren Real-World-Daten sind unsere Ergeb-
nisse daher nur schwer einzuordnen, spiegeln jedoch die derzeitige Versorgungsrealitat am
Standort wider. Die Ubertragbarkeit der Erkenntnisse bzw. Abbruchquoten aus RCTs auf die

reale Versorgungssituation scheinen folglich nur eingeschrankt méglich zu sein (43).

5.3 UNERWUNSCHTE EREIGNISSE

Die Zahl AEs war mit nur drei dokumentierten Ereignissen gering, zumal nur ein AE als mit der
HOTgerstin Verbindung stehend bewertet wurde. Trotz weniger AEs scheint die gréfite Risiko-
quelle der HOTgerat die Durchfihrung des Maximalkrafttests zu sein. Aus diesem Grund sollte
die Entscheidung beibehalten werden, alle Knochenmetastasen als frakturgefahrdet zu be-
trachten und auf den Maximalkrafttest an Geraten der betroffenen Korperregionen zu verzich-
ten. Ebenso sollte besondere Vorsicht bei Patienten mit Osteoporose gelten. Hier sollten die
Trainingswiderstande manuell eingestellt und kein Maximalkrafttest durchgefihrt werden.
Grundséatzlich bietet das kontrollierte Training an Geraten ausreichend viel Sicherheit, da die
Geréte nicht nur Halt und Stabilitat bieten, sondern durch die gefuhrte Bewegung und die in-
dividuellen Einstellungen entsprechend der Anthropometrie fehlerhafte Bewegungen vermie-
den werden (50, 51).

In Ubereinstimmung mit der aktuellen Literatur, welche die Sicherheit eines evidenzbasierten
Trainings fur Krebspatienten attestiert (52-55), lasst sich festhalten: Die HOTgerst ermdglicht
ein sicheres Training, wenn die definierten Zulassungs- und FITT-Kriterien eingehalten wer-
den. Die Kriterien kdnnen hierbei entitatsubergreifend und unabhangig von der Therapiephase

in der Praxis angewendet werden.
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54 EFFEKTE DER HOTgerar AUF DIE KORPERLICHE LEISTUNGSFAHIGKEIT

Bei der Mehrzahl der Teilnehmer, die die HOTgerst Vollstandig absolvierten, konnten Verbes-
serungen der Kraftfahigkeiten und der kardiopulmonalen Leistungsfahigkeit nachgewiesen
werden. Ebenso konnten die Symptome CrF und CIPN gelindert sowie die HrQoL gesteigert
werden.

Diese Ergebnisse decken sich mit denen vorangegangener RCTs (13, 15-19, 56, 57). Trotz-
dem Uberraschen die Ergebnisse, da zum einen die mediane Trainingsfrequenz mit 1,5 Ein-
heiten pro Woche unter der empfohlenen Frequenz von zwei Einheiten pro Woche lag (5, 7,
8) und zum anderen sich viele Patienten wahrend ihrer Teilnahme an der HOT gerst unter me-
dizinischer Therapie befanden.

Die hohe Effektivitat des Krafttrainings lasst sich vermutlich auf die Einhaltung zweier wichtiger
Trainingsprinzipien zurtickfiihren: Zum einen auf das Prinzipien der Spezifitdt und zum andern
auf das Prinzip der progressiven Belastungssteigerung (58). Des Weiteren wurde bei vorge-
gebener Bewegungsgeschwindigkeit, welche die Teilnehmer auf den Monitoren verfolgen
konnten, die Anzahl der Satze und Wiederholungen und damit die Spannungsdauer (Time
Under Tension), basierend auf der aktueller Evidenz festgelegt (23). Trotzdem ist anzuneh-
men, dass die Kraftzuwachse in erster Linie auf einen motorischen Lerneffekt zurlickzufihren
sind. Diese Annahme stltzt sich auf die Beobachtung, dass sich keine signifikanten Gruppen-
unterschiede in der Kraftsteigerung und der Trainingsdichte zwischen Patienten mit erhdhter
und gleichbleibender / reduzierter Muskelmasse zeigten. Die Folge des motorischen Lernens
ist eine verbesserte intra- und intermuskulare Koordination, die zu einer effizienteren Kraft-
Ubertragung und einer stabileren Bewegungsausfihrung flhrt. Eine gesteigerte muskulare Ko-
ordination aufRert sich insbesondere durch eine bessere Synchronisation und Rekrutierung
motorischer Einheiten, eine Reduktion antagonistischer Aktivitat und die verstarkte Aktivierung
synergistischer Muskeln (59, 60).

Im Gegensatz dazu scheint die muskulare Adaptation im Sinne der Hypertrophie eine eher
untergeordnete Rolle zu spielen. Das Hypertrophietraining in Zyklus 2 fluhrte nur bei 61 % der
Patienten zu einer Zunahme der Muskelmasse. Bei Vergleich der Patienten mit Zunahme und
gleichbleibender / reduzierter Muskelmasse wurde deutlich, dass vor allem Patienten, die eine
Chemotherapie erhalten hatten oder an einer CIPN litten, auf das Hypertrophietraining nicht
ansprachen.

Die Effekte einer Chemotherapie auf den Muskelmetabolismus wurden bereits in diversen
praklinischen und klinischen Studien erforscht und es gibt starke Evidenzen dafiir, dass
Chemotherapeutika den Abbau von Muskelproteinen férdern, unter anderem durch Reaktio-

nen auf Entziindungsprozesse und Entziindungsmarker, die durch die Therapie freigesetzt
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werden. Bestimmte Chemotherapeutika induzieren den Anstieg proinflammatorischer Zyto-
kine, die wiederum den aktiven Proteinkatabolismus fordern und gleichzeitig zu einer verrin-
gerten Proteinsynthese und/oder mitochondrialen Funktion fihren, was in dem Verlust von
Muskelproteinen resultiert (61—63). Aul3erdem ist die Kachexie eine unerwiinschte Nebenwir-
kung der Therapeutika, bei der haufig eine systemische Inflammation vorliegt und die diesen
Effekt verstarkt (64, 65).

Ebenso kann eine CIPN zu einen Kraft- und Muskelmasseverlust fihren, da die neurotoxi-
schen Effekte der Chemotherapeutika nicht nur sensorische, sondern auch motorische Nerven
betreffen kdnnen (66). Die genaue Entstehung des Pathomechanismus ist bisher noch nicht
ganz klar, jedoch ist bekannt, dass neurotoxische Chemotherapeutika zu einer axonalen und
neuronalen Demyeliniserung flihren kénnen und in Folge dessen, wenn motorische Nerven
betroffen sind, auch zu einer Denervierung der Muskulatur (67). Dieser Prozess resultiert in
einer Muskelschwache und der Atrophie der betroffenen Muskulatur (66).

Wie schon erwahnt, beinhaltete die Gruppe der Patienten mit unveranderter / reduzierter Mus-
kelmasse signifikant mehr Patienten mit einer CIPN. Die beschriebenen Auswirkungen einer
CIPN liefern eine mogliche Erklarung dafir, dass die Gruppe mit unveranderter / reduzierter
Muskelmasse nicht auf das Hypertrophietraining ansprach, und zusatzlich auch signifikant ge-
ringere Maximalkraftwerte fast aller Muskelgruppen im pre-Test aufwies, verglichen zu den
Patienten mit gesteigerter Muskelmasse. Ein mdéglicher Einflussfaktor dieses Ergebnisses
kénnte die ungleiche Geschlechterverteilung in beiden Gruppen sein: Die Gruppe der Muskel-
zunahme erhielt weniger Frauen. Dies konnte die niedrigen Maximalkraftwerte im pre-Test
erklaren, nicht jedoch das fehlende Ansprechen auf das Hypertrophietraining.

Welchen Einfluss das SMT auf die Kraftzunahme bei Patienten mit CIPN hatte, kann nicht
bewertet werden, da die Effekte nicht klar von denen des Kraft-Ausdauertrainings abgrenzbar
sind. Allerdings flhrt das SMT zu einer besseren Kontrolle liber die einzelnen Muskelgruppen
und daruber potentiell zu einer Kraftzunahme (18, 56).

Bedacht werden muss auch, dass ein Ernahrungs- oder Energiedefizit durch eine Reduktion
der Glykogenspeicher und/oder der Veranderung des Hormonhaushalts zu einem Abbau der
Muskelmasse fiihren kann (68, 69). In unserer Kohorte kann das jedoch vermutlich ausge-
schlossen werden, da der BMI der Patienten in der pre- und post-Messung nahezu konstant
blieb und darUber hinaus ein leichter Anstieg der Fettmasse verzeichnet werden konnte. Zu-

dem spricht die verbesserte korperliche Leistungsfahigkeit dagegen.

Das kombinierte Kraft-Ausdauertraining zeigte weiterhin mittlere Effekte auf die Steigerung der
kardiorespiratorischen Leistungsfahigkeit der Patienten. Diese signifikante Steigerung lasst

sich potentiell auf drei Dinge zurlckfihren: Zum einen auf die eigenstandige korperliche Be-
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tatigung der Patienten zusatzlich zur Trainingsintervention, zum Beispiel im Rahmen von Spa-
ziergangen, zum anderen durch die Steigerung der Kraft von Beinen und Rumpfmuskulatur
durch das Krafttraining und das SMT. Zudem kdnnte der Effekt auch durch eine verbesserte
Kdérperwahrnehmung entstanden sein, welche zu einer Steigerung des Selbstbewusstseins
und des Vertrauens in den eigenen Korper fuhrt (70). Hinweisend hierfur ist die signifikant
hohere Herzfrequenz im post-Test, die darauf schliel3en lasst, dass die Patienten sich intensi-
ver belastet haben, obwohl zu beiden Testzeitpunkten eine subjektive Ausbelastung bis zur
Erschopfung wahrgenommen wurde.

Der Goldstandard zur Erhebung der kardiorespiratorischen Leistungsfahigkeit, ist die Messung
der maximalen Sauerstoffaufnahme (VO:2nmax), die sich im Falle einer Leistungssteigerung er-
hohen wiirde (71). Ob die HOTgerst tatsachlich zu einer gesteigerten VO2max fuhrte, wurde nicht
gemessen, da fir diese Untersuchung spezielles Messequipment und ausgebildetes Personal
notwendig gewesen ware, welches beides kostenintensiv ist und sich (derzeit) nicht in die Nor-
malversorgung integrieren lasst. Aufderdem sind kontrollierte Trainingsintensitaten, die sich
nach Prozentwerten der VO2max richten, sehr schwierig in der Normalversorgung von Patienten
zu implementieren und daher in der Untersuchung von Real-World-Verhaltnissen eher unge-
eignet. Deswegen wurde ein praktikablerer Ansatz gewahlt und die BORG-Skala zur Intensi-
tatssteuerung genutzt. Diese hat sich zur Kontrolle der Intensitat als nachhaltig verlasslich er-
wiesen und kann zudem sowohl fur Ausdauer- als auch fur Krafttraining verwendet werden
(72).

5.5 EFFEKTE DER HOT¢erar AUF DIE HRQOL

Die erkennbare hochsignifikante Verbesserung der HrQoL der Patienten, steht im Einklang mit
den in der Literatur beschriebenen Auswirkungen korperlicher Aktivitaten auf die psychische
Gesundheit. Den Ergebnissen der Metaanalyse von Gerritsen et al. (73) folgend, sind die
Hauptkomponenten zur Verbesserung der HrQoL die Verbesserung des generellen Wohlbe-
findens und eine Reduktion der CrF durch kérperliche Aktivitat. Beide Parameter konnten
durch die Teilnahme an der HOTgerzt verbessert werden. Die Resultate dieser Arbeit zeigten
kleine bis mittlere Effekte auf die Verbesserung der globalen QoL und der psychosozialen
Funktion. Diese Ergebnisse Uiberraschen nicht, denn es sind bereits zahlreiche positive Effekte
von korperlicher Aktivitat auf das psychosoziale Wohlbefinden beschrieben worden (14, 74).
Wie schon in Kapitel 5.4 genannt, fordert gezielte korperliche Betatigung das Selbstbewusst-
sein und dadurch auch das Geflihl der Selbstwirksamkeit (70). Zusatzlich werden positive so-
ziale Effekte eines Gruppentrainings beschrieben, die nicht nur die Motivation des Einzelnen

férdern, sondern auch Zusammenhalt und soziale Unterstitzung bewirken (75). Da die HOT-
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cerst iN Kleingruppen durchgeflhrt wurde, kdnnte dies ursachlich fir die Verbesserung der psy-
chosozialen Funktion sein, jedoch wurde dies nicht systematisch miterfasst und bleibt daher
spekulativ.

Auf somatischer Ebene flhrt sportliche Betatigung zu einer gesteigerten kdrpereigenen Aus-
schuttung von Botenstoffen wie Serotonin und Dopamin, welche zu einer Stressreduktion und
zur Stimulierung des Belohnungssystem im Gehirn fuhren (76, 77). Grundsatzlich fuhrt eine
verbesserte korperliche Funktionalitat der Patienten im Alltag und eine dadurch bedingte ver-
besserte Teilhabe, zu einer Steigerung der globalen QoL, weshalb diese Parameter nicht voll-
standig unabhangig voneinander betrachtet werden kénnen.

In der Symptomskala des EORTC-QLQ-C30 konnten die Symptome ,Mudigkeit* und ,Schmer-
zen® geringfligig, aber signifikant reduziert werden. Es ist bereits bekannt, dass Schmerzen
einer starken affektiven Komponente unterliegen, weshalb sich das psychische Wohlbefinden
und die wahrgenommene Selbstwirksamkeit der Patienten auch auf die Schmerzwahrneh-
mung auswirkt (78). Zusatzlich fiihren absteigende Bahnen im Rickenmark durch die mode-
rate bis intensive Bewegungsintensitat zu einer Schmerzmodulation, was die so genannte
.Exercise-Induced Hypoalgesia“ darstellt. Der genaue Mechanismus ist noch nicht ganzlich
erforscht, es wird jedoch angenommen, dass eine gesteigerte Aktivitdt monoaminerger Sys-
teme, wie Serotonin und Noradrenalin und eine endogene Opioidausschittung, zu einer
Schmerzregulierung auf Rickenmarksebene fuhrt. Laut aktueller Studienlage spielt Noradre-
nalin vor allem bei hochintensiven Belastungen eine Rolle, weshalb dieser Neurotransmitter
hier vernachlassigt werden kann (77, 79, 80).

Die Verbesserung des Symptoms ,Mudigkeit” Iasst sich vermutlich auf eine Reduktion der CrF
zurtckfihren. In den Ergebnissen dieser Arbeit zeigten sich geringe bis mittlere Effekte in der
Reduktion der CrF bei den Patienten. CrF gilt als ,lebensqualitatsbezogenen Faktor, weshalb
eine Verbesserung dieses Parameters sich positiv auf die HrQoL auswirkt (73). Da bereits in
vergangenen Studien eine effektive Reduktion der CrF durch die angewandten FITT-Kriterien
gezeigt wurde, ist anzunehmen, dass diese auch bei der HOTgerst zu den erwlinschten Effekten
gefuhrt hat (23). Folglich scheinen moderate bis hohe Trainingsintensitaten effektiver bei CrF
zu sein als niedrige Intensitaten (19, 57). Daflr spricht, dass unsere Patienten bereits vor Teil-
nahme einen hohen medianen LS| aufwiesen, der durch Uberwiegend niedrig-intensive kor-
perliche Aktivitdten zustande kam.

Auffallend in unserer Kohorte war, dass trotz hoher allgemeiner korperlicher Mudigkeit, die ein
Hindernis fur korperliche Aktivitat darstellt (81), die Motivation - als Komponente des Fatigue-
Fragebogen - nur geringfugig reduziert war. Motivation ist der Schlussel fur eine kontinuierliche
Trainingsteilnahme und Studien konnten bereits zeigen, dass es vor allem sportlich erfahrene

Patienten sind, die bei einer Krebserkrankung korperlich aktiv sind (8, 82, 83). Diese Tatsache
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ist moglicherweise der, oder zumindest ein Grund, dass fast ausschliellich sportlich erfahrene
Patienten bisher an der HOT gerst teilnahmen.

Das SMT bei Patienten mit CIPN zur Linderung der Symptome der Neurotoxizitat zeigte den
erwarteten positiven Effekt (17). Allerdings ist hierbei schwer abzugrenzen, ob diese Effekte
explizit auf das SMT zuruckzufihren waren oder auf das multimodale Training der HOT gerat.
Insgesamt mangelt es an qualitativ hochwertigen Studien, die zuverlassige Schlussfolgerun-
gen zulassen wurden (56).

Ob das SMT einen praventiven Effekt bei Patienten mit CIPN-Risiko hatte, wie in der Studie
von Streckmann et al. (18) beschrieben, kann nicht abschlieRend beurteilt werden, da diese
Frage nicht Bestandteil der vorliegenden Studie war. Auf der Grundlage aktueller Evidenzen
(18, 56, 84) sollte bei Patienten mit CIPN-Risiko aber ein SMT durchgefiihrt werden, da mog-

licherweise die Auspragung bzw. den Schweregrad einer CIPN reduziert werden kann.

In Hinblick auf die Beurteilung der Effekte der HOTgermst auf die HrQoL darf nicht unerwahnt
bleiben, dass HrQoL ein Konstrukt aus mehreren Dimensionen — koérperlich, psychisch und
sozial - ist. Jedoch decken die gewahlten Assessments nicht alle Dimensionen gleichwertig
ab. So dominieren in der Bewertung die Tests zur Beurteilung der korperlichen Leistungsfa-
higkeit sowie die Symptome Fatigue und Neurotoxizitdt, da sie primar durch das Training
adressiert werden. Psychologische Dimensionen, wie Angst, Depression und Stress, aber
auch soziale Interaktionen wahrend des Trainings in Kleingruppen wurden bei der Evaluation
nicht berticksichtigt. Eine Uberlegung ware die Integration weiterer Fragebégen, um diese Pa-
rameter erfassen zu kdnnen. In Frage kdmen beispielsweise die ,Hospital Anxiety Depression

Scale” (85), das ,Disstress Thermometer® (86) oder auch der ,Group Questionnaire* (87).
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6. ZUSAMMENFASSUNG UND AUSBLICK

Die HOT et ist eine evidenzbasierte und individualisierte Bewegungstherapie, die es Krebs-
patienten ermdglicht sicher und effektiv zu trainieren, unabhangig von der Entitat und Thera-
piephase. Die Drei-Jahres-Real-World-Datenanalyse brachte zum Vorschein, dass fast aus-
schlieBlich sportlich erfahrene Patienten an der HOT gerst teilnahmen und sportlich inaktive/un-
erfahrene nur unzureichend mit diesem Therapieansatz erreicht werden. Zukunftiges Ziel
sollte daher sein, Mallnahmen zu entwickeln und zu implementieren, mit denen vermehrt
sportlich inaktive Krebspatienten angesprochen werden. Die Abbruchqoute in den ersten drei
Jahren war fast doppelt so hoch wie in RCTs beschrieben. Folglich scheint die Ubertragbarkeit
der Erkenntnisse bzw. Abbruchquoten aus RCTs auf die reale Versorgungssituation nur ein-
geschrankt moglich zu sein.

Erfreulich und positiv zu bewerten ist, dass trotz geringer Trainingsfrequenz von 1,5 Einheiten
pro Woche ausgewahlte Symptome reduziert, die Kraft- und Ausdauerleistungsfahigkeit ge-
steigert und die HrQoL der Patienten verbessert werden konnte. Der Kraftzuwachs scheint
dabei primar auf motorische Lerneffekte zurlckzuflihren sein. Die Ergebnisse einer Subgrup-
penanalyse deuten darauf hin, dass vor allem Patienten, die (neurotoxische) Chemotherapien
erhalten regelmafig Krafttraining durchfiihren sollten, um einen einem Verlust an Muskel-
masse und -kraft entgegenzuwirken.

Insgesamt unterstreichen die Ergebnisse dieser Real-World Datenanalyse das Potenzial der
HOTeerst als sicheres und wirksames bewegungstherapeutisches Angebot in der onkologi-
schen Versorgung. Damit zukiinftig mehr Patienten von diesem Angebot profitieren kénnen,
muissen Ressourcen zur Verfigung gestellt werden, um die Kapazitaten zu vergréliern.
Limitiert wurde diese Studie vor allem durch die kleine Stichprobengro3e, insbesondere in den
Subgruppenanalysen. Folglich sollten weitere Evaluationen durchgefihrt werden, um die Er-

gebnisse zu validieren und maglicherweise zu konkretisieren.
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7. THESEN

1. An der hamatologischen und onkologischen Trainingstherapie an Geraten (HOT gerzt)
nehmen vorwiegend sportlich erfahrene Patienten teil. Sportlich unerfahrene Patienten

werden mit dem Therapieansatz nur unzureichend erreicht.

2. Die evidenzbasierten FITT-Kriterien und festgelegten Zulassungskriterien ermdglichen
Krebspatienten entitatslibergreifend sowohl wahrend als auch nach der medizinischen

Therapie ein sicheres Training.

3. Die Maximalkrafttests stellen das hdchste Sicherheitsrisiko bei der HOTgerst dar. Bei
Patienten mit Knochenmetastasen, Osteolysen oder (starker) Osteoporose sollte da-
rauf verzichtet werden bzw. die Tests nur an ausgewahlten Muskelgruppen durchge-

fahrt werden.

4. Die Abbruchquote lag in den ersten 3 Jahren mit 20-25% Uber der Abbruchquote in

randomisierten kontrollierten Studien (ca. 10%).

5. Klinische und demographische Parameter ermoglichen zum jetzigen Zeitpunkt keine

prognostische Aussage Uber einen vorzeitigen Abbruch der HOT gerat.
6. Therapie- und krankheitsbedingte Nebenwirkungen, Arzt-/Behandlungstermine und
stationare Aufenthalte sind primar ursachlich dafir, dass die empfohlene Trainingsfre-

quenz von 2 Einheiten pro Woche nicht erreicht wurde (in Mittel 1,5 Einheiten/Woche).

7. Mittels der gewahlten FITT-Kriterien kénnen die therapie- und krebsspezifischen

Symptome Neuropathie und Cancer related Fatigue reduziert werden.

8. Patienten kénnen durch die Teilnahme an der HOTgerst ihre gesundheitsbezogene Le-

bensqualitat, sowie ihre Kraft- und Ausdauerleistungsfahigkeit verbessern.

9. Speziell fur Patienten, die (neurotoxische) Chemotherapien erhalten, hat Krafttraining

zum Erhalt der Muskelmasse und —kraft eine hohe Relevanz.

10. Die Kraftzuwachse scheinen primar auf motorische Lerneffekte zurtickzufiihren sein.
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l. BOGEN DER ARZTLICHEN UNBEDENKLICHKEITSUNTERSUCHUNG




Universitat 1 Universitatsmedizin
Rostock 8% maitio et innavatio Rostock

Hématologische Onkologische Trainingstherapie

Medizinische Unbedenklichkeitsbescheinigung

Hiermit bescheinige ich, dass flr

(Vor- und Zuname, Geburtsdatum)
keine grundsatzliche Kontraindikation gegenuber korperlicher Aktivitat besteht.
Ich sehe keine Kontraindikationen fur ihre/seine Teilnahme an einer Hamatologische

und Onkologischen Trainingstherapie an Geraten (HOTgerat) an der Universitats-
medizin Rostock.

(Ort, Datum) (Unterschrift und Stempel der/des Arztin/Arztes)

Kontaktdaten der/des Arztin/Arztes:

Hamatologische und Onkologische Trainingstherapie
Universitatsmedizin Rostock

Klinik 11l (Hamatologie, Onkologie, Palliativmedizin)
Direktor: Prof. Dr. med. Christian Junghanf}
Ernst-Heydemann-Str. 6

18057 Rostock

@B 0381/494-7395
P4 onko-sport@med.uni-rostock.de


mailto:onko-sport@med.uni-rostock.de
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Il PATIENTENDATENBLATT ZU KLINISCHEN UND SOZIODEMOGRAPHISCHEN DATEN




Universitat @ o Universitatsmedizin

o

Rostock S rasiioetionovatio Rostock

Hématologische und OnkologischeTrainingstherapie
Patientendatenblatt ,,Bewegungstherapie am Gerat”

*vom Arzt auszufiillen,** vom Therapeuten auszufillen

Vor- und Zuname*: Code**: HOT-20 -

Geburtsdatum*: . . Krankenkasse*: |:| privat vers.

Aktuelle (letzte) Diagnose*:

Handelt es sich um ein Rezidiv oder Zweit-/Dritttumor?* |:| Ja

Krankheitsgruppe (Anlage 6b)*:

Monat/Jahr der Diagnose*: / Tumorstadium*:
Therapieintention* [[] kurativ [] palliativ
Aktuelle Tumorsituation*: [] aktive Erkrankung

[ ] komplette Remission
[ ] Teilremission
[ ] sonstiges:

Phase, in der die OBT am Gerét startet*:

[ ] in der Nachsorge
|:| therapiebegleitend zur [ | Chemotherapie mit

[ ] Polyneuropathie-Risikogruppe

Bestrahlung

zielgerichtete Therapie (bitte spezifizieren)

Immuntherapie

Antihormontherapie

OO0 o

Radio-Jod-Therapie
folgende medizinische Therapien kamen bisher zum Einsatz:

opP

Chemotherapie
Bestrahlung
zielgerichtete Therapie

Immuntherapie

OOdoon

Antihormontherapie

[ ] Radio-Jod-Therapie

Patientendatenblatt OBT am Gerét (Stand 18.01.2023)



Aktuelle Nebenwirkungen*

[] Nebenwirkungen der Antihormontherapie:

Polyneuropathie [ ] chemotherpie-induziert (CIPN)

Harninkontinenz

Knochenmetastasen: (Region)

frakturgefahrdet: |:| ja |:| unklar |:| nein
Lymphodem: (Region)

Fatigue (Erfassung mittels MFI-20)

OO0 oo

Kachexie (BIA in regelmaRigen Abstanden — Verlaufskontrollen)

Begleiterkrankung(en)*:
[ ] Osteoporose, frakturgeféhrdet: [ ] ja [ ] unklar [ ] nein

|:| Herz-Kreislauferkrankungen

[] Diabetes mellitus [ ] orale Medikation [ ] Insulin
[ ] Sonstiges

Blutwerte und Elektrolyte*

Blutwerte vom:

Hamoglobin: mmol/I (Ausschluss bei Werten < 4,8)
Erythrozyten: 10%%/I

Leukozyten: 10%/I

Thrombozyten: 10%/1 (Ausschluss bei Werten < 20.000 pl)
Calzium: mmol/I (Ausschluss bei Werten > 2,6)

Kalium: mmol/I (Ausschluss bei Werten < 3,2 oder > 5)
Natrium: mmol/I (Ausschluss bei Werten < 130 oder > 148)

Patient*in hat: . ) .
Ergianzende Informationen (z. B. Medikamente)

[ ] erhéhte Blutungsneigung
[ ] erhohte Infektionsgefahr
[ ] Krampfgefahr

[l

[ ] Einschlusskriterien nicht erfiillt, Ausschlussgrund:

(Ort, Datum) (Unterschrift und Stempel der/des einschlieBenden Arztin/Arztes)

Patientendatenblatt OBT am Gerét (Stand 26.04.2024)

Seite 2




Personenbezogene Daten**:
Festnetz:
Geschlecht: [ ] weiblich Mobil:
[ ] ménnlich Im Notfall kontaktieren:
Name:
Berufsstatus: [ ] berufstatig %
[ ] in Ausbildung / Umschulung Tel.Nr.:
[ ] arbeitslos Hausarzt:
[ ] in Rente / pensioniert Tel.Nr.:

[ ] Hausfrau / -mann

Familienstatus: |:| ledig / alleinstehend
|:| verheiratet / mit festem Partner zusammenlebend

Sporterfahrung: [] nur Schulsport
[ ] Sportim Kindes- und Jugendalter (Breitensport, Vereinssport ...)
[ ] Sportim jungen Erwachsenenalter (18 - 40 Jahre)
[ ] Sport im héheren Erwachsenenalter (> 40 Jahre)

Aktueller Gesundheitszustand vor Intervention: VAS nach Intervention: VAS
(0 = sehr schlecht bis 100 = sehr gut)

Zielerwartungen:

(Ort, Datum) (Unterschrift Therapeut)

Patientendatenblatt OBT am Gerit (Stand 26.04.2024) Seite 3



Abschlussprotokoll*

Der/die Patient*in war mit der Durchfiihrung der OBT an Geraten:

[ ] zufrieden [ ] unzufrieden, Griinde:

Status Tumorerkrankung im Vergleich zur Eingangsuntersuchung:

[ keine Veranderung
|:| Progress
L] komplette Remission

[ ] Teilremission

Veranderung der Tumortherapie:

[ja,
|:| nein

Beim Vorliegen eines Lymphddems vor der OBT an Geraten:

Wie ist das subjektive Empfinden des Patienten?
[] Verbesserung
[ ] keine Veranderung
[ ] Verschlechterung

Anmerkungen:

(Ort, Datum) (Unterschrift und Stempel der/des untersuchenden Arztin/Arztes)

Patientendatenblatt OBT am Gerit (Stand 26.04.2024) Seite 4
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lll.  FRAGEBOGEN ZUR ERFASSUNG DER LEBENSQUALITAT (EORTC-QLQ-C30, VERSION 3)




Universitatsmedizin
Rostock

Universitat @&
Rostock ¥

Traditio et Innovatio

Name, Vorname Datum Code

EORTC QLQ-C30 (Version 3)

tiberhaupt
nicht wenig maéRig sehr
1. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, sich korperlich anzustrengen
(z. B. eine schwere Einkaufstasche oder einen Koffer zu tragen)? 1 2 3 4

2. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, einen langeren
Spaziergang zu machen? 1 2 3 4

3. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, eine kurze
Strecke auller Haus zu gehen? 1 2 3 4

4. Mdissen Sie tagsuber im Bett liegen oder in einem Sessel sitzen? 1 2 3 4

5. Brauchen Sie Hilfe beim Essen, Anziehen, Waschen

oder Benutzen der Toilette? 1 2 3 4
Wahrend der letzten Woche: tiberhaupt
nicht wenig maRig sehr

6. Waren Sie bei lhrer Arbeit oder bei anderen
tagtaglichen Beschéaftigungen eingeschrankt? 1 2 3 4

7. Waren Sie bei Ihren Hobbys oder anderen

Freizeitbeschaftigungen eingeschrankt? 1 2 3 4
8. Waren Sie kurzatmig? 1 2 3 4
9. Hatten Sie Schmerzen? 1 2 3 4
10. Mussten Sie sich ausruhen? 1 2 3 4
11. Hatten Sie Schlafstérungen? 1 2 3 4
12. Fahlten Sie sich schwach? 1 2 3 4
13. Hatten Sie Appetitmangel? 1 2 3 4
14. War Ihnen Ubel? 1 2 3 4
15. Haben Sie erbrochen? 1 2 3 4
16. Hatten Sie Verstopfung? 1 2 3 4

Bitte wenden



Wahrend der letzten Woche:

tiberhaupt
nicht wenig maRig sehr

17. Hatten Sie Durchfall? 1 2 3 4
18. Waren Sie miude? 1 2 3 4
19. Fihlten Sie sich durch Schmerzen in lhrem y 2 3 4

alltaglichen Leben beeintrachtigt?
20. Hatten Sie Schwierigkeiten, sich auf etwas zu konzentrieren, y 2 3 4

z. B. auf das Zeitunglesen oder das Fernsehen?
21. Fuhlten Sie sich angespannt? 1 2 3 4
22. Haben Sie sich Sorgen gemacht? 1 2 3 4
23. Waren Sie reizbar? 1 2 3 4
24. Fuhlten Sie sich niedergeschlagen? 1 2 3 4
25. Hatten Sie Schwierigkeiten, sich an Dinge zu erinnern? 1 2 3 4
26. Hat Ihr kdrperlicher Zustand oder lhre medizinische

Behandlung Ihr Familienleben beeintrachtigt? 1 2 3 4

27. Hat Ihr kérperlicher Zustand oder lhre medizinische
Behandlung lhr Zusammensein oder Ihre gemeinsamen 1 2 3 4
Unternehmungen mit anderen Menschen
beeintrachtigt?

28. Hat |hr kdrperlicher Zustand oder lhre medizinische Behandlung
fur Sie finanzielle Schwierigkeiten mit sich gebracht?

Bitte kreisen Sie bei den folgenden Fragen die Zahl zwischen 1 und 7 ein, die am besten auf Sie zutrifft!

29. Wie wirden Sie insgesamt Ihren Gesundheitszustand wahrend der letzten Woche einschatzen?

1 2 3 4 5 6 7

sehr schlecht ausgezeichnet

30. Wie wirden Sie insgesamt Ihre Lebensqualitat wéahrend der letzten Woche einschatzen?

1 2 3 4 5 6 7

sehr schlecht ausgezeichnet

© QLQ-C30 Copyright 1995 EORTC Quality of Life Group. Alle Rechte vorbehalten. Version 3.0
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IV.  FRAGEBOGEN ZUR ERFASSUNG DER FATIGUE (MFI-20)




Universitat
Rostock

Traditio et Innovatio

Name, Vorname

Fatigue / MFI

1) Universitatsmedizin

Rostock

Datum

Code

Bitte beurteilen Sie inwieweit die folgenden Aussagen in der letzten Woche fiir Sie zutrafen:

|:|1 m? I_"’. D4 I_ls 5 = nein, das

1.

11

12.

13.

19.

20.

Ich fiihle mich leistungsfihig

Korperlich fithle ich mich in der
Lage, nur wenig zu tun

Ich fiihle mich sehr aktiv

Ich habe Lust, alle moglichen
schénen Dinge zu unternehmen

Ich fiihle mich miide

Ich denke, dal} ich an einem Tag
viel erledige

Wenn ich etwas tue, kann ich mich
gut darauf konzentrieren

Korperlich traue ich mir viel zu

Ich flirchte mich davor, Dinge
erledigen zu miissen

Ich denke, dal} ich an einem Tag
sehr wenig tue

Ich kann mich gut konzentrieren
Ich fiihle mich ausgeruht

Es kostet mich grofie Anstrengung,
mich auf Dinge zu konzentrieren

Kaorperlich fiihle ich mich in einer
schlechten Verfassung

Ich habe eine Menge Pliine
Ich ermiide sehr schnell

Ich schaffe es, nur wenig zu
erledigen

Ich fiihle mich nicht danach, auch
nur irgend etwas zu tun

Meine Gedanken schweifen sehr
leicht ab

Korperlich fiihle ich mich in einer
ausgezeichneten Verfassung

1 = ja, das
rifft zu

1 = ja, das
trifft zu

1 = ja, das
trifft zu

1 = ja, das
trifft zu

| =ja, das
trifft zu

1 = ja, das
trifft zu

1 = ja, das
triflt zu

1 = ja, das
rifTt zu

1~ ja, das
trifft zu
1 = ja, das
il zu
1 = ja, das

tnifft zu

1 = ja, das
trifft zu

1 = ja, das
trifft zu

1 = ja, das
riflt zu

1 = ja, das
trifft zu

1 = ja, das
triflt zu

1 = ja, das
triflt zu

1= ja, das
triftt zu
1= ja, das

trift zu

1 = ja, das
trifft zu

Ly
L
L
L
L
L
L
Ly
Ly
M}
L
[
L
L
L
L
]
L
]

[ L s
L O Cs
(L OO s
L O Cs
[ OO s
L] L L
EEANANE
L L s
L Ch 0 s
[l L0 L
] O Cs
[ OO s
L L s
[ Ok Es
L L0 s
[l L0 s
L Ch0 s
[ L0 s
L RO s

trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 =nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trfft nicht zu

5 = nein, das
il nicht zu

5 = nein, das
tnift nicht zu

5 =nein, das
trifft nicht zu
5 = nein, das

trifft nicht zu

5 = nein, das
il nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

5 = nein, das
trif1l nicht zu

S = nein, das
triffl nicht zu

5 = ncin, das
triffl nicht zu

5 = nein, das
triffl nicht zu

5 = nein, das
trifft nicht zu

Bitte prufen Sie, ob Sie alle Aussagen angekreuzt haben!
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V.  FRAGEBOGEN ZUR ERFASSUNG DER NEUROTOXIZITAT (FACT/GOG-NTX-13, VERSION 4)




FACT/GOG-NTX-13 (Version 4)

Nachfolgend finden Sie eine Liste von Aussagen, die von anderen Personen mit Threr Krankheit fiir
wichtig befunden wurden. Bitte geben Sie jeweils an, wie sehr jede der folgenden Aussagen im_
Laufe der letzten 7 Tage auf Sie zugetroffen hat, indem Sie die entsprechende Zahl ankreuzen.

KORPERLICHES WOHLBEFINDEN

1 Mir fehlt es an Energie ........ccceevvevieeiienieeiieie e,

o IVIIE ST TDCL oo e ee e e eeeeens

o Wegen meiner korperlichen Verfassung habe ich
Schwierigkeiten, den Bediirfnissen meiner Familie gerecht
ZU WETARI ..ottt

o Ich habe SChMETZEN............oviveieieiiiieieieiecee e

o Die Nebenwirkungen der Behandlung machen mir zu
SChATen ..o

ar Ich fithle MiCh KIAnK.......coveeeeeeeeeeeeeeeeee et eeneenns

- Ich muss zeitweilig im Bett bleiben .............ccccevevevievevennnnnne..
VERHALTNIS ZU FREUNDEN,
BEKANNTEN UND IHRER FAMILIE

o Ich stehe meinen Freunden nahe ..........ooveeeeeveeeeeeeeeeeeeeeenn,

< Ich bekomme seelische Unterstiitzung von meiner Familie...

o Ich bekomme Unterstiitzung von meinen Freunden...............

< Meine Familie hat meine Krankheit akzeptiert......................

as Ich bin damit zufrieden, wie wir innerhalb meiner Familie

’ tiber meine Krankheit reden ...........cccoevevieniinininiincnienenee,

as Ich fiihle mich meinem Partner/meiner Partnerin oder der

6 . . .

Person, die mir am néchsten steht, eng verbunden.................

Ql Beantworten Sie bitte die folgende Frage unabhdngig davon,
inwieweit Sie zurzeit sexuell aktiv sind. Wenn Sie die Frage
lieber nicht beantworten mochten, kreuzen Sie das neben-
stehende Kdstchen an I:l und fahren Sie mit dem ndichsten
Abschnitt fort.

Gs Ich bin mit meinem Sexualleben zufrieden.............ccccceceevruenenene.

7
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FACT/GOG-NTX-13 (Version 4)

Bitte geben Sie jeweils an, wie sehr jede der folgenden Aussagen im Laufe der letzten 7 Tage auf
Sie zugetroffen hat, indem Sie die entsprechende Zahl ankreuzen.

SEELISCHES WOHLBEFINDEN Uber-  Ein  MiBig Ziem- Sehr
haupt wenig lich
nicht
¢ ICh BIN TAULIE ...t 0 1 2 3 4
oE Ich bin damit zufrieden, wie ich meine Krankheit
DEWAILIZE ..vvieevieeiiieieeee ettt et 0 1 2 3 4
i Ich verliere die Hoffnung im Kampf gegen meine
Krankheit........ooveeieriieiiieeeeeeeeeee e 0 1 2 3 4
Gf ICh DN NETVOS ..ot 0 1 2 3 4
oF Ich mache mir Sorgen iiber den Tod ........cccceeviiiiiieniieneenen. 0 1 2 3 4
GE Ich mache mir Sorgen, dass sich mein Zustand verschlechtern
6 .
WITA e et 0 1 2 3 4
FUNKTIONSFAHIGKEIT Uber- Ein  MiBig Ziem- Sehr
haupt wenig lich
nicht
oF Ich bin in der Lage zu arbeiten (einschlielich Arbeit zu
HaUSE)....eeeeiieeeeeee e 0 1 2 3 4
or Meine Arbeit (einschlieBlich Arbeit zu Hause) fiillt mich
AU 1.ttt ettt ettt ettt ettt ettt e bt e e h bt e bt st e e bt e et e e nbeesareens 0 1 2 3 4
o Ich kann mein Leben genieBen............ccooveeveveveveveeecnennnnn. 0 1 2 3 4
H Ich habe mich mit meiner Krankheit abgefunden .................. 0 1 2 3 4
o Ich Schlafe UL ........c.ovouiieiieeeeeeeeeeee e 0 1 2 3 4
& Ich kann meine Freizeit genieBen ...............ccoeeeveveveverecennnne. 0 1 2 3 4
ar Ich bin derzeit mit meinem Leben zufrieden..........cccoevee...... 0 1 2 3 4
German (Universal) 08 January 2018
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FACT/GOG-NTX-13 (Version 4)

Bitte geben Sie jeweils an, wie sehr jede der folgenden Aussagen im Laufe der letzten 7 Tage auf
Sie zugetroffen hat, indem Sie die entsprechende Zahl ankreuzen.

ZUSATZLICHE FAKTOREN Uber-  Ein  MiBig Ziem- Sehr
haupt wenig lich
nicht

N Ich habe ein Taubheitsgefiihl oder Kribbeln in den

HAnden ... 0 1 2 3 4
X Ich habe ein Taubheitsgefiihl oder Kribbeln in den FiiBen.. 0 1 2 3 4
Nx Ich habe ein unangenehmes Gefiihl in meinen Handen ....... 0 1 2 3 4
N Ich habe ein unangenehmes Gefiihl in meinen Fiien.......... 0 1 2 3 4
N Ich habe Gelenkschmerzen oder Muskelkrampfe ................ 0 1 2 3 4
o Ich fiihle mich insgesamt schwach.............cccccoevevevevernennnnnn. 0 1 2 3 4
Nx Ich habe HOrprobleme ............cooveveeveveeeeeeereeeeeeeeeeeeene, 0 1 2 3 4
Y| Ich bekomme Ohrenklingeln oder Ohrensausen .................. 0 1 2 3 4
Yo | Ich habe Schwierigkeiten, Kndpfe zu schlieBen................... 0 1 2 3 4
NI Ich habe Schwierigkeiten, die Form kleiner Gegenstéinde
’ zu spiiren, wenn ich sie in meiner Hand halte ......................... 0 1 2 3 4
o Ich habe Schwierigkeiten beim Gehen..............cccceeeveennnnne 0 1 2 3 4
N Ich habe Schmerzen in den Hinden oder Fiien, wenn ich
kalten Temperaturen ausgesetzt bin..........ccceceeveveereenennene 0 1 2 3 4

i Ich habe Schwierigkeiten beim Atmen, wenn ich kalten
Temperaturen ausgesetzt bin...........ccceeeveeevierieeiiienieeieenen. 0 1 2 3 4

German (Universal) 08 January 2018
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VI.  FRAGEBOGEN ZUR ERFASSUNG DES KORPERLICHEN AKTIVITATSNIVEAUS (GSLTPAQ)




Universitat
Rostock

sl Traditio et Innovatio

Name, Vorname

Universitatsmedizin
Rostock

Datum

Erfassung der korperlichen Aktivitat

Code

Wie oft Uben Sie aktuell wahrend einer typischen 7-Tage-Periode (eine Woche) im

Durchschnitt die folgenden Aktivitaten in Ihrer Freizeit mehr als 15 Minuten aus? Was ist

die durchschnittliche Dauer je Termin?

Haufigkeit pro
Woche

Durchschnittliche
Dauer pro Termin?

Anstrengende korperliche Aktivitat
(erhdéhte Anstrengung und Schwitzen)
z. B. intensives Schwimmen, Jogging,
FuRballspielen, Radsport

____-mal pro Woche

min

MaRige korperliche Aktivitat
(kaum erhéhte Anstrengung und
leichtes Schwitzen) z. B. schnelles
Gehen, langsames Radfahren,
langsames Schwimmen

____-mal pro Woche

min

Leichte korperliche Aktivitat
(keine erhdhte Anstrengung und kein
Schwitzen) z. B. Golf, leichtes
Gehen, Angeln

____-mal pro Woche

min

Bitte prufen Sie, ob Sie alle Antworten gegeben haben!




ANHANG

VII. PATIENTENFLYER




3p°}20150.-1UN"paLu MMM

aidesayisbuiuiel ._.

S6EL V6Y
Y0IS0Y /5081 ‘9 9YRAS

mcom_mo_oxco

pun wcom_mo_onEm_.._

uiZIps aiauuj inj wnjuaz

¥00]S0Y JeNSIaAIUn Jap Jeydsiadioyia | abiye)siydal
320}S0Y UjZ|paLUS)BIISIaAIUN

" —=— WO

320]1S0Y /G08| ‘9 a5elS-uuewapiad-isui3
90 °| ‘ZueNquuy ‘UiZIpayy alauu| In} wnjuaz
(uizipswaneljied ‘albojoquQ ‘aibojojewen) (1| MUl
Bunyonsiaun ayoipziy

(1O lon az)e|dyied a1a1jus)soy)

3001S0Y /G08L ‘@/) agenssnyiuiadoy
UOIPEISHII=IUIEIYDI=T] WE 3jeyineT]

AW sapjundzynyseidwA|o sap wnesyery

320350y
UIZIPaWSIBYSIAAILN

-Hyejuy

uspuads/epy¥20]soi-iun pawl aibojoyuoy sdyy
Jenuuojuapuads “1egZ18Sqe U2IUanals puls uspuads a||y

aidessyisbunbamag yoemzsBunpusmiap

0£ L L 430XHVIN =019
L€ GLOO €100 0000 00€} 9130 -Nvdl

yueqgsapung ayasinaq 1nnsunipaiy
320150y UIZIDSWSIBISISAIUN 1ageyuiojuoy

ojuoyuapuads

apyo0)sol-lun palw@puods-ojuo

G6E/-¥61 LBE0D =/

}001S0Y /G081

g ageng-uuewaphay-isuig

UIZIpap\ @Jauu] Jnj wnnuaz

(uizipawneljied ‘sifojoquo ‘sibojojewweH) |11 YUl
(LOH 9ov) aidesayisbulures L

ayosibojoju pun syssibojojeweH addnibsjieqiy

“IeJUOH

Muyer "o

elary v apyoy

(el 10) aidesayisbunbamag pun
-sBuiuies] ayosiBojoyuo uuaulel ]
yeyosuassimsBuiuies ] pundiamyog
‘ulspeYoSUasSIMUOdS

Jasjad auiges ‘jyd 1q

Buny@a1 syojjuoed

:bunyia




ureg
Jueg-epreds

‘ullieg yueg-epleds aip yasinp aimos A-\
yeyos|jesabsqary aip pun ,puejyasINSppIoN In) pueH ul
pueH, uonyezyauag aip yainp uapigleb pim alold seqa

‘uny apuads Jauid wWio4 ul g ‘Z salp IS

USUUQY ‘USIYOQW UDZINISISIUN JaQIY 219SUn 215 UUDAA
‘us)yogu uayolbguila Buebnz usuie uajuaned uajalA
1syonbow um ep ‘ue aidelsayisbuiuies] aip in) u2)soy
auIsy Uaje) UBNed Sle aIS In4 "asseyuayuery| abijamal
aIp UsINp SLWIYBUISQNUS)SOY SUId WN SUN uaynwag JpA

‘Ao u 1 5.___..3

q

yeyos|@sabsqaly

-uo1soy
Un 00-€L — 00:LL :Beyaid
YN 00:€L —00-LL :Beyuopy

:wgIsuaiaz uapuablo) ul jjanpe uabal
pun jwwnsabqe |jenpinpur uspiam uayazsbuiuel] aiq

:usjlezshuluies]

INElIaASOUMUEBTY UaAleled Japo Usyosiuolyd 18q ¢

ablosyoep Jap ul

o

aidesay] usyosiUZIpaW Jaul@ pualyem |
:uaddniBuajuaned apuabjo) ue yais 12)you Jogabuy seq

“)zIeyoe uauia yoinp 6unyonsiajun yoeu ais usyeysa
asaiq -BunBlulsyosagsyayyolyuULpaquUn  8uUld  SIMOS
alyer gl = Jayy wig 1sl awyeupa] aip Jn) Bunziassnelop

‘uagey uajeysa Gunppgnan
obiuesog” asoubeiq aip ugleuol g usuabuebion
uap ul Japo J|anye aydjam ‘usjuaned pun uauupuaned

Juawyau|ia) uuey Jap

yoeidsabssn|yosqy sayopzly  °g
ualesebianepsny pun -1jeiy
uaulepowysoy ue usysyulesbuluiel] enaneg b
ZuauuoyuIuIeH .
aidelsyiuouoynuy Jap usbunyaimuagan .
USSE]SE]aWUaYI0UY .
asolodoaisO .
alxoyoey .
wapoydwAi .
aiyiedoinaufjod aysiznpul-sidesayjowayn .
(enbne4) woipuhssbunidoyosig .

:usbumyiimuagan uapuabjoy) Jap Bunbiyoisyoniag
Jaun suejdsBuiuiel] us|enplAlpul sauls ugj@lsig ¢

aidessysbuiuiel |
1ap yoeu pun Joa ynsoubeipsbunisia syoeibuejun g

(yayyoiyuapaqun Jap Bunjaisisay)
Bunyonsisyunsbuebuig syopzryy |

:apund spuabjo) 1ssejwn s3

"I
1o)9eb  uwiapeyosuassimpuods pun  usinadesayjoisfuyd
USUBIZUSZIF L LIN "MZG - gl 1O UoA Saydjem ‘wuwielbold
sayosinadesayuods solssedeobue usbouwiansbun)sian
soj[anpIApul Iy pun Bunyuenys aly) ne u@ sl
aidelayisbuiures ayossibojoquo pun ayssibojojeweH a1q

;Jogabueardesay

(uzipawanel|ed ‘sibojoquQ ‘sibojojeweH)

111 Miuipy Jop=a1g
gueybunr uensuys ‘pawl "iq Joid

jaWyeUlIa] 21y INE Sun uanall JIAA

“JNE suUn JiW MejUcy splq
9IS USWYSU ‘UBIYOQLW USWIYSUJS] JosSalp Ue 2IS UUIA\
‘aidesayisbuiuiel ] ayosibojoyu pun ayosibojojelwleH ap
1aqn ¥ollqiadn usziny usuid 1916 ejgsuonewlo| sasald

"usyqula nz yeyenbsuaga]
3Ip yoinpep pun wassaqiaa nz J9ybiyeisbunisian
ayosiyohsd pun ayosisAyd aiyy ‘ge Jneiep Buuel)
SEp 1oz |jelauas) 1ssedebue essjuunpag uayosiizeds
aly| pun Juaned s|e aig ue [[anplaipul pam Buuel] seq

‘UaJaISeq USSSIUIULUSYIT USYDIUBYISUSSSIM US[oniie
Jne ayojam ‘ue swwelboidsbunbamag Bunyuenpasgary
J2UI3 11U USYDSUSN US]alg pun UaWILWESNZ Wwea] ualeu
-dizsipisjul waule Ul uainadelayioisAuyd pun I9)eyos
-usssimiiods  ‘usbojoyuQ uaNeqie WUl JaJasun uy

‘uayeyosab ‘1oH ziny ‘aidelayisbulurel |
uayosibojojuo pun uayosifojolewe Jep UE awyeuj@]
inz yaxyolbg elp uzipswanelied pun  aibojoquo
‘aifojolewe IN) UM Jap UB QM USCBRY  ‘usuugy
uasenyold uswwelbold uUayo20S UOA S Yone luweq

"uaylimsne jejjenbsuagaT aip Ine
Aisod 1IWOS Yois pun uauuQy uaplam uaiznpal aidelay)

-sqaJty| Jaule usbunyumuaganN aip swwelboidsbunbameg
ayeizeb yoinp ssep “6ajeq 1 uaipniS ayolallyez yoinp

‘Jused 1agall ‘unuaned agal



ANHANG

VIII. PUBLIKATIONEN




Implementation of the personalized oncological training and exercise
therapy (OTT®) at Rostock University Medical Center: a real-world
data analysis

Felser S.’, Grofpe-Thie C. L2 EngelMI, Kragl B. L3 Lampe H.' Henze L."* Albrecht I°, Rogahn J!
Fischer S."%, Koch T, Langenkamp U’ Junghanss c!

"Rostock University Medical Center, Clinic ITI, Hematology, Oncology, Palliative Medicine, Rostock,
Germany

?Hematology and Oncology Practice, Rostock, Germany

SRostock University Medical Center, Oncology Center, Rostock, Germany

*Asklepios Hospital Harz, Medical Clinic I, Hematology, Oncology and Palliative Medicine, Goslar,
Germany

SRostock University Medical Center, Department of Physiotherapy, Rostock, Germany

SRostock University Medical Center, MittelstandDigital Zentrum Rostock, Stabsstelle Arztlicher
Vorstand, Rostock, Germany

Introduction: There is strong evidence of positive effects of structured sport and exercise programs
on physical and mental health and quality of life (QoL) of cancer patients (pts). However, there are no
nationwide structured programs for pts in Germany. The Rostock University Medical Center (UMR)
has been pursuing the goal of implementing “Oncological Training and Exercise Therapy” (OTTw®), a
care model developed at CIO Cologne. In 2020 the cancer society of Mecklenburg-Vorpommern
granted seeding financial support. As of April 2021 first pts at UMR were able to participate in OTT®
as part of an implementation study containing patient-centered questions and organizational issues
aiming at data collection for negotiations with cost bearers as immediate reimbursement could not be
accomplished.

Methods: This is a prospective single-arm intervention study (DRKS00023912) and it is still
recruiting. Inclusion criteria include: any cancer diagnosis, age >18 years, medical clearance to
perform sports. OTT® comprises 24 units (combined strength-endurance training plus a sensorimotor
module for polyneuropathy (PNP)), with aiming for 2 units/week. At study entry and at the end,
performance tests (e.g. maximum strength, endurance) including recording of patient-reported
outcomes (QoL, fatigue, PNP) are carried out. In addition, demographic and clinical data, duration of
intervention, dropout rate, and adverse events (AE) are recorded.

Results: From 04/2021 to 03/2024, 70 pts (60% female, 63 & 12 years) of different cancer entities
(60% with solid tumors) were enrolled. At the time of inclusion 56% of pts were undergoing tumor-
specific therapy. So far 47 pts have completed the program. In addition 14 pts have discontinued the
program prematurely (10 due to health reasons). For those who completed (n = 47) median duration of
the intervention was 112 days (88 - 185 days). Pts showed improvements in strength and endurance
performance as well as QoL (p <0.001), fatigue and PNP were reduced (p <0.001). To date, no OTT®
associated AEs were reported.

Discussion: OTT® has been successfully implemented at UMR demonstrating clinical benefit for the

pts. However, because of lacking of financial reimbursement by health care providers seeding funding



was necessary. Currently results are analyzed regarding total costs’ calculations. Nationwide
reimbursement of programs such as OTT® by health care providers should be easier to accomplish and

should be supported by political initiatives.

Beitragsart: Zeitschriftenbeitrag (Abstract)

Referenz: Jahrestagung der Deutschen, Osterreichischen und Schweizerischen Gesellschaften fiir
Héamatologie und Medizinische Onkologie, 11.-14. Oktober 2024, Basel. Oncol Res Treat (2024) 47
(Suppl. 2):180
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