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Vorwort

Gemeinsam, als Mitautoren, haben wir umfangreiche klinische und
Forschungserfahrung in Bezug auf die verschiedenen klinischen Stérun-
gen, Symptome, Verhaltensweisen und Biologie, die in dem Buch be-
handelt werden. Dariiber hinaus kénnen wir als Forschungskollabora-
teure eine einzigartige Perspektive auf die wahrscheinliche Entwicklung
und Natur der Krankheitskomorbiditit bieten, die biologische, medi-
zinische und psychologische Perspektiven integriert. Das Buch wurde
fir ein akademisches Publikum geschrieben, obwohl auch andere in-
teressierte Personen die Erforschung moglicher Mechanismen, die der
Krankheitskomorbiditit zugrunde liegen, schitzen konnten. Um es
gleich vorweg zu sagen, dies ist kein Selbsthilfebuch, das dariiber reflek-
tiert, wie Menschen ein besseres Leben fithren sollten oder das dariiber
reflektiert, wie wir als Individuen unser eigenes Leben fiihren.

Der Anstof8 fiir das Buch war die von Laird Birmingham, Rhonda
Brown und anderen durchgefiihrte Forschung, die sich auf die niedrige
Kérpertemperatur und Infektion bei Patienten mit Anorexia nervosa
bezog, was spiter zu Diskussionen tiber die mogliche Rolle der Kérper-
temperatur bei der Vermittlung einiger der negativen Gesundheitsaus-
wirkungen im Zusammenhang mit Ubergewicht/Fettleibigkeit fiihrte.

Vv



Vi Vorwort

Allgemeiner gesagt, haben die Co-Autoren jedoch kollektiv in mehreren
verschiedenen Forschungsgruppen gearbeitet, um die folgenden Fragen
im Zusammenhang mit Krankheitskomorbiditit zu beantworten: Was
verursacht die Komorbiditit zwischen verschiedenen medizinischen und
psychologischen Zustinden? Welche Rolle (falls vorhanden) spielen die
gemeinsamen (oder tberlappenden) medizinischen und psychologi-
schen Symptome? Oder ist ein gemeinsamer Faktor eher dazu geeignet,
die Koinzidenzen zu verursachen? Schlieflich, warum wird ein dhnli-
ches Profil von Risikofaktoren fiir eine Reihe von verschiedenen, aber
hiufig komorbiden Krankheiten und Zustinden festgestellt?

Wie in diesem Buch argumentiert wird, besteht ein entscheidender
Bedarf, eine breitere Palette von Begleiterkrankungen und Zustinden
sowie ihre oft tiberlappenden Risikofaktoren stirker in die gleichen
Krankheitsmodelle zu integrieren, um zu einem komplexeren realwelt-
lichen Verstindnis der Ursachen von Begleiterkrankungen zu gelangen.
Wenn ein solches klinisches Modell entwickelt werden kénnte, kénnte
es verwendet werden, um komplexe Hypothesen zur Evolution und
Natur von Krankheitskomorbiditit zu testen sowie potenzielle neue
Therapien zu bewerten.

Schliefllich mochten wir als Co-Autoren den verschiedenen For-
schern und Klinikern danken, mit denen wir {iber viele Jahre hinweg
zusammengearbeitet haben und die jeweils zur Entwicklung der Gedan-
ken beigetragen haben, die gemeinsam in diesem Buch vorangebracht
werden.

Canberra, Australien Rhonda Brown
Armidale, Australien Einar Thorsteinsson
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Komorbiditat: Was bedeutet sie und
warum ist sie wichtig?

Rhonda Brown und Einar Thorsteinsson

1.1 Was ist Komorbiditat?

Komorbiditir bezieht sich auf jede eigenstindige klinische Entitit, die
gleichzeitig mit oder wihrend des klinischen Verlaufs einer anderen
Krankheit oder eines anderen Zustands auftritt [1]. Mit anderen Wor-
ten, es bezieht sich auf das ko-Auftreten von zwei oder mehreren un-
terschiedlichen Krankheiten, Stérungen oder Zustinden bei einer ein-
zelnen Person. Als Ergebnis der Komorbiditit neigen einige Stérungen
dazu, hiufiger zusammen aufzutreten als alleine. Zum Beispiel treten
Angst, depressive Stimmung und gestorter Schlaf oft zusammen auf,
und in diesem Fall scheint das gleichzeitige Auftreten eher die Regel als
die Ausnahme zu sein [2].

R. Brown (PX)
Australian National University, Canberra, ACT, Australien
E-Mail: rhonda.brown@anu.edu.au

E. Thorsteinsson
University of New England, Armidale, NSW, Australien
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In diesem Buch wird der Begrift ko-Aufireten verwendet, um auf das
gleichzeitige Vorhandensein mehrerer Symptome (oder klinischer An-
zeichen) hinzuweisen, wihrend Komorbiditit speziell auf das gleichzei-
tige Vorhandensein mehrerer Krankheiten, Stérungen oder Zustinde
hinweist. Zur Vereinfachung werden die Begriffe Krankheit, Storung
und Zustand je nach den in jedem Kapitel zitierten medizinischen oder
psychologischen Literaturquellen austauschbar verwendet.

Es ist nicht méglich, in diesem Buch eine umfassende Analyse aller
komorbiden Storungen und gleichzeitig auftretenden Symptome zu lie-
fern. Dennoch stellt das Buch einen bedeutenden Schritt nach vorne
dar in seiner Abdeckung einer breiten Palette von gleichzeitig auftreten-
den Stérungen einschliefilich Ubergewicht/Adipositas, Diabetes mel-
litus Typ II, Herz-Kreislauf-Erkrankungen, schlafbezogener Atmungs-
storungen, gestorter Schlaf/Insomnie, Essstorungen (z. B. Binge-Ea-
ting-Stérung), Angst, Depression, Erschépfung, Anorexia nervosa und
Bulimia nervosa.

Im Gegensatz dazu haben bisher veroffentlichte Biicher zu diesem
Thema dazu tendiert, eine begrenzte Anzahl von Komorbidititen zu un-
tersuchen, einschliefflich jener zwischen Angst und Depression [3-10],
Depression und anderen Stérungen [3], Komorbiditit mit rheuma-
tischer Krankheit [11], Epilepsie [12], Bluthochdruck [9] und lebens-
langer (oder nicht gleichzeitiger) Komorbiditit [4]. Sartorius et al. [13]
haben jedoch umfassend die klinischen Herausforderungen bei der Be-
handlung von medizinischen Krankheiten (z. B. Herz-Kreislauf-Erkran-
kungen, Krebs, Infektionskrankheiten) detailliert beschrieben, die dazu
neigen, gleichzeitig mit psychischen und Verhaltensstorungen aufzutre-
ten, einschliefflich Substanzmissbrauch, Essstorungen und Angst. Sie
haben das klinische Management der Komorbidititen abgedeckt.

In diesem Buch liegt ein Schwerpunkt auf der Komorbiditit zwi-
schen Ubergewicht/Adipositas (oder Proxy-Maflen dafiir, z. B. hohem
Body-Mass-Index [BMI] oder Gewichtszunahme) und gestortem
Schlaf/Insomnie, die in der klinischen Praxis zunehmend beobachtet
wird, aber bisher noch nicht vollstindig geklirt ist. Insbesondere nei-
gen iibergewichtige/adipdse Personen dazu, linger zum Einschlafen zu
brauchen (d. h. lingere Schlafanfangslatenz) [14], kiirzer zu schlafen
[15, 16], und haben eine schlechtere Schlafqualitit [17] im Vergleich zu
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nicht adiposen Kontrollpersonen (oder niedrigerem BMI). Uber diese
hiufige Komorbiditit ist jedoch wenig bekannt, obwohl die Schlafpro-
bleme in der Regel nachlassen, sobald die Person Gewicht verliert [18].
In Kap. 3 wird diese Komorbiditit ausfiihrlicher diskutiert, ebenso wie
die Verbindungen zwischen den Phinomenen und bestimmtem Ver-
halten, das eine kausale Rolle bei der Entstehung der Stérungen spie-
len konnte. In Kap. 2 werden bestehende Theorien diskutiert, die ver-
suchen, das Vorhandensein und/oder die Entwicklung von komorbiden
Symptomen und Stérungen zu erkliren.

Dariiber hinaus wird in Kap. 4 die Komorbiditit zwischen Uber-
gewicht/Adipositas und Diabetes mellitus Typ II, schlafbezogenen At-
mungsstorungen (z. B. obstruktive Schlafapnoe [OSA]) und affekti-
ver Belastung (z. B. Angst, Depression) diskutiert. In Kap. 6 wird das
gleichzeitige Auftreten von Angst, Depression, Insomnie/gestortem
Schlaf, Erschépfung, Darmkrankheiten und Darmsymptomen disku-
tiert. In Kap. 5 wird die Komorbiditit zwischen Essstérungen (z. B. An-
orexia nervosa, Bulimia nervosa) und Schlafproblemen, Angst, Depres-
sion, Darmproblemen und Hyperaktivitit untersucht. In Kap. 7 werden
Symptome/Zustinde (z. B. chronische Schmerzen, Erschépfung), die
hiufig zusammen mit gestortem Schlaf, Psychopathologie und anderen
gleichzeitig auftretenden Zustinden auftreten, kurz diskutiert, ebenso
wie die mogliche Rolle, die ungesundes Verhalten, einschlieflich schlaf-
storenden Verhaltens, spielt.

Statistisch wird die Krankheitskomorbiditit typischerweise durch
hohe Co-Privalenzschitzungen zwischen den verschiedenen Diagno-
sen belegt, das gleichzeitige Auftreten von Symptomen wird durch mo-
derate bis hohe Korrelationen zwischen zwei oder mehr zusammenge-
setzten Maflen (z. B. Gesamtkonstruke-Scores) belegt, die mit validier-
ten Fragebogen ermittelt werden [19]. Im Einklang mit diesem Ansatz
werden die Buchkapitel detaillierte Forschungsergebnisse liefern, die
das Ausmafd des gleichzeitigen Auftretens der genannten Storungen und
Symptome illustrieren, je nachdem, was fiir das spezifische Kapitel rele-
vant ist. Dariiber hinaus wird dort, wo es méglich ist, der Schwerpunkt
auf der Prisentation von Metaanalyse- und prospektiven Lingsschnitt-
studienergebnissen liegen, anstatt auf Querschnittskorrelationsergebnis-
sen. Das heif3t, unsere gegenwirtige Vorstellung von Kausalitit erfordert
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typischerweise, dass die Ursache eines Ereignisses dessen Beginn in der
Zeit vorausgeht. Nur Lingsschnitt- (und experimentelle) Studienergeb-
nisse konnen dieses Kriterium in gréflerem oder geringerem Maf3e er-
fiillen.

Allerdings sagt uns das Verstindnis der zeitlichen Beziehung zwischen
zwei getrennten Phinomenen wenig tiber die Mechanismen, die der Be-
zichung zugrunde liegen. Wie in Kap. 2 ausfiihrlich beschrieben, gibt
es nur wenige verfiigbare Theorien, die die Forschung zur Krankheits-
komorbiditit leiten kénnten, und als Ergebnis wissen wir derzeit wenig
tiber die wahre Natur des Phinomens. Dariiber hinaus kompliziert eine
Reihe von statistischen und methodischen (z. B. Mess-) Problemen
unser Verstindnis von Komorbiditit, zum Beispiel, indem sie das Aus-
mafl der beobachteten Beziehung zwischen den verschiedenen Phino-
menen mdglicherweise aufblihen. Diese methodischen und statistischen
Probleme werden in Kap. 8 ausfiihrlicher diskutiert.

Schliefflich werden wir in Kap. 9 die Fiden aus den verschiedenen
Kapiteln zusammenfiithren und tiber die wahrscheinlichsten Mechanis-
men nachdenken, die die Entwicklung von Komorbiditit zwischen den
genannten Stérungen untermauern. Insbesondere werden wir die wahr-
scheinliche Rolle diskutieren, die die zirkadiane Rhythmusstérung bei
der Entwicklung der Stérungen spielt, sowie die Relevanz von schlaf-
storendem Verhalten und biologischen Prozessen (z. B. erhohte nicht-
liche Korpertemperatur). Schliefflich werden wir eine breite Palette von
neuen, bestehenden und umfunktionierten Therapieansitzen erfor-
schen, die bei der Behandlung der komorbiden Zustinde niitzlich sein
kénnten.

1.2 Warum ist Komorbiditat wichtig?

Im 21. Jahrhundert ist die Tendenz von Patienten, mehrere Stérungen
oder Zustinde zu entwickeln, anstatt ein einziges medizinisches oder
psychologisches Problem, relativ hoch. Zum Beispiel hatten in einer
groflen Studie mit 198.670 spanischen Patienten iiber 14 Jahre [20]
42 % mindestens eine chronische Erkrankung, und die Pravalenzschit-
zung fiir Komorbiditit lag bei einem Viertel (24,5 %), obwohl die Pri-
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valenz bei Frauen (28,1 %) héher war als bei Minnern (19,4 %), und
sie stieg mit zunehmendem Alter bis 69 Jahre, als sie sich stabilisierte.
Von den 26 untersuchten chronischen Gesundheitszustinden wurden
drei unterschiedliche Muster der Komorbidititsbelastung festgestellt,
darunter hohe Komorbiditit (Muster B), mittlere Komorbiditit (Mus-
ter A und D) und geringe Komorbiditit (Muster C). Zu den Bedin-
gungen des Musters B gehorten ischimische Herzkrankheit, kongestive
Herzinsufhzienz, zerebrovaskulire Erkrankungen und chronisches Nie-
renversagen, meist bei dlteren Patienten (>70 Jahre). Zu den Bedingun-
gen des Musters A gehorten Herzrhythmusstorungen, Bluthochdruck
(mit/ohne Komplikationen), Diabetes (mit/ohne Komplikationen) und
Hyperlipidimie, meist bei ilteren Patienten. Muster D umfasste 14 Zu-
stande, zum Beispiel Fettleibigkeit, Osteoporose, Demenz und Krebs,
wihrend Muster C Asthma, Schilddriisenerkrankungen, Angstzustinde,
Depressionen und Schizophrenie umfasste, meist bei jiingeren (<30
Jahre) Patienten. Es waren also mehrere unterschiedliche Muster der
Komorbiditit erkennbar, die widerspiegelten, dass verschiedene medizi-
nische und psychologische Stérungen dazu neigten, sich bei verschiede-
nen Patienten in der Allgemeinpraxis zu biindeln.

Ahnlich hohe Privalenzschitzungen fiir Komorbiditit wurden in auf
GP-Datensitzen basierenden Studien in anderen Lindern ermittelt.
Zum Beispiel wurde in einer australischen Studie eine Privalenzschit-
zung von 20 % ermittelt [21]. 29,7 % hatten akute und/oder chroni-
sche Zustinde in einer Stichprobe aus den Niederlanden [22] und 30 %
hatten komorbide Krankheiten in einer spanischen bevélkerungsbasier-
ten Stichprobe [23]. In den USA wird berichtet, dass etwa 25 % der
Bevolkerung an mehreren chronischen Erkrankungen leiden und dieser
Prozentsatz mit zunehmendem Alter steigt [24]. Es ist also offensicht-
lich, dass Krankheitskomorbiditit in der klinischen Praxis und allgemei-
ner in der globalen Gemeinschaft hiufig ist.

Komorbiditit erhoht die Krankheitslast bei Patienten mit chroni-
schen Krankheiten erheblich. Zum Beispiel hat die Global Burden of
Disease Study [25] die Belastung durch chronische und akute Krank-
heiten und Verletzungen bei Patienten in 188 Lindern (1990-2013)
anhand der Jahre mit Behinderung (YLD) bewertet. Weltweit stiegen
die Behinderungsraten von 1990 bis 2013, da die Menschen dazu neig-
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ten, linger zu leben und mehr Krankheiten zu erleben. Dariiber hin-
aus stiegen die Privalenzschitzungen fiir Komorbiditit sowohl absolut
als auch mit zunehmendem Alter erheblich an. Zum Beispiel stieg die
Anzahl der Menschen mit 10 oder mehr Stérungen in dieser Zeit um
52 %. Insgesamt hatte ein Drittel der Teilnehmer >5 chronische oder
akute Krankheiten, von denen 81 % <65 Jahre alt waren [25]. Es ist
also offensichtlich, dass Komorbiditit sowohl bei jiingeren als auch bei
idlteren Menschen auftritt.

Allerdings haben nur wenige Studien explizit verglichen, in welchem
Mafle verschiedene Stérungen miteinander komorbid sind, obwohl
hohere Komorbidititsraten bei Patienten mit Herz- (z. B. Herzinsufh-
zienz) und zerebrovaskuliren Erkrankungen und niedrigere Raten bei
Patienten mit Asthma und psychischen Gesundheitsproblemen berich-
tet werden [21, 26, 27]. Dennoch ist bekannt, dass Depression eine der
Hauptursachen fiir die globale Krankheitslast (GBD) auf der Grund-
lage von Jahren mit Behinderung (YLD) und behinderungsadjustierten
Lebensjahren (DALYs) ist; sie kann zu Suizid und Herz-Kreislauf-Er-
krankungen beitragen [28]. Allerdings ist eine Erweiterung dieser Un-
tersuchung auf andere psychische Gesundheitsprobleme, einschlief3lich
Substanzgebrauch/-missbrauch und der kombinierten Auswirkungen
der Storungen, erforderlich, da die Zustinde weltweit fithrende Ur-
sachen fiir DALY und YLD sind [29]. Dariiber hinaus hatte in einer
britischen Studie fast die Hilfte (46 %) der Menschen mit einem psy-
chischen Gesundheitsproblem auch ein chronisches korperliches Ge-
sundheitsproblem, wihrend weniger (30 %) Menschen mit einer chro-
nischen korperlichen Erkrankung auch ein psychisches Gesundheitspro-
blem hatten [30], was darauf hindeutet, dass psychische Erkrankungen
ein hiufiges komorbides Gesundheitsproblem sind, das Auswirkungen
auf die korperliche Gesundheit haben kann.

Zusammenfassend lisst sich sagen, dass Komorbiditit bei mindestens
einem Viertel bis einem Drittel der Bevilkerung, einschliefSlich der Pa-
tienten in der Allgemeinpraxis, vorhanden ist. Dariiber hinaus haben
die Privalenzschitzungen fiir Komorbiditit im Laufe der Zeit signi-
fikant zugenommen und sie tendieren dazu, mit zunehmendem Alter
zuzunehmen, ebenso wie die Privalenzschitzungen fiir Behinderungen
[31]. Daher wird erwartet, dass die Auswirkungen der komorbiden
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Krankheitslast mit der Alterung der Weltbevolkerung erheblich zuneh-
men werden, obwohl auch ein erheblicher Anteil der jiingeren Men-
schen von Komorbidititen betroffen ist. Daher besteht ein dringender
Bedarf, die Natur der Krankheitskomorbiditit und ihre wahrscheinliche
Ursache besser zu verstehen, damit effektive multimodale Therapien
entwickelt (oder umfunktioniert) werden kénnen, um die einzelnen Pa-
tienten zu behandeln, die mehrere komorbide Krankheiten haben.

Komorbiditit neigt dazu, mit beeintrichtigter tiglicher Funktion
und geringer gesundheitsbezogener Lebensqualitit (QOL) verbunden
zu sein, einschliefllich der physischen und psychischen Komponenten
der QOL [23]. Allgemeiner gesagt, erleben Patienten mit chronischen
Krankheiten oft schwere und/oder lihmende Symptome, werden wahr-
scheinlich angstauslésende, schmerzhafte oder sonst wie anspruchs-
volle Untersuchungen und Behandlungen durchfiihren, erleben einen
hohen Grad an Unsicherheit in Bezug auf die Zustinde und ihre Be-
handlung, und etwa ein Viertel von ihnen wird klinisch signifikanten
psychischen Stress entwickeln. Die Adhirenz kann auch aufgrund sol-
cher schweren Symptome und schmerzhaften und anspruchsvollen Be-
handlungen reduziert sein, was die Effizienz der Behandlung verringert
und die Kosten erhoht. Selbst ohne eine psychische Stérung miissen
die Patienten sich psychisch an ihre Krankheit anpassen, was von ihnen
verlangt, ihre Gedanken, Gefiihle und ihr Verhalten zu regulieren, neue
Fihigkeiten zu erwerben, um ihre psychischen Symptome zu bewilti-
gen, einen neuen Lebensstil der Selbstpflege anzunehmen, kooperative
Bezichungen zu ihren Gesundheitsteams aufzubauen, und selbst dann
kann subklinischer affektiver Stress (z. B. Angst, Depression) auftreten
[32]. Dennoch ist der Einfluss von mehreren verschiedenen komorbiden
Storungen (z. B. Behinderung) tendenziell grof3er als bei einer einzelnen
Storung, ebenso wie die damit verbundenen Kosten (z. B. finanziell,
personlich), wie im Folgenden ausfiihrlich erortert wird.

Jedoch haben trotz der hohen Privalenz von Komorbiditit und ihrer
erheblichen Auswirkungen auf einzelne Patienten die meisten medizi-
nischen und psychologischen Forscher dazu tendiert, sich auf einzelne
Stérungen oder Zustinde zu konzentrieren, anstatt (oder zusitzlich
zu) Storungen, die mit ihnen koexistieren, unabhingig davon, ob die
Probanden medizinische Patienten, psychologische Klienten oder aus
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der Gemeinschaft abgeleitete nicht klinische Stichproben sind. Zum
Beispiel konnen Forscher die Beziechung zwischen bestimmten Risiko-
faktoren (z. B. korperliche Inaktivitit) und depressiver Stimmung un-
tersuchen, ohne ihre Beziehung zu anderen gleichzeitig auftretenden
Symptomen (z. B. Schlafstérungen, Miidigkeit) zu untersuchen, trotz
der hiufigen Neigung der Depression mit Angstzustinden [33], Schlaf-
storungen [34] und Midigkeit [33, 35] zu koexistieren. Viele Forscher
kontrollieren jedoch zumindest statistisch die potenziellen Auswirkun-
gen der gleichzeitig auftretenden Symptome. Zum Beispiel konnen sie
die vorhersagende Bezichung zwischen Risikofaktoren und depressiver
Stimmung bewerten und die Auswirkungen von Angst auf die Ergebnis-
messung herausrechnen, um eine reinere Schitzung der Beziehung zwi-
schen Risikofaktor und Depression zu erhalten. Ein solcher Ansatz kann
den Forschern helfen, besser zu verstehen, inwieweit bestimmte Risiko-
faktoren und depressive Stimmung miteinander verbunden sind, aber
dieser Ansatz ignoriert eventuell die Moglichkeit, dass Angst funktional
mit Depression tiber eine Reihe méglicher Mechanismen verbunden ist,
wie in Kap. 6 diskutiert.

Dariiber hinaus existieren wenige Theorien zur Krankheitskomorbidi-
tit, die die Komorbidititsforschung leiten konnten. Insbesondere gibt
es, wie im Detail in Kap. 2 diskutiert, wenige verfugbare klinische The-
orien, die irgendeinen Nutzen bei der Erklirung der Art und Weise
haben, wie verschiedene, aber verwandte Storungen und Symptome
wahrscheinlich koexistieren und die Mechanismen, durch die sie sich
entwickeln werden. Ein solches theoretisches Modell wiirde Forschern
und Klinikern sehr helfen, die wahrscheinlich komplexen kausalen Be-
zichungen, die zwischen verschiedenen Risikofaktoren, medizinischen
Krankheiten und psychischen Stérungen bestehen, besser zu verstehen.
Es konnte auch die evidenzbasierte Co-Behandlung verschiedener ko-
morbider Stérungen und Zustinde erleichtern.

Die meisten bestehenden 7herapien wurden jedoch nicht entwickelt,
um verschiedene, aber verwandte Stérungen zu behandeln. Noch wur-
den sie auf ihre Nitzlichkeit bei der Behandlung von koexistierenden
Zustinden untersucht. Ebenso konzentrieren sich klinische Praxisleitli-
nien und Krankheitsmanagementprogramme in der Regel auf einzelne
Krankheiten, beriicksichtigen jedoch keine Komorbidititen. Stattdessen
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neigen sie dazu, die Stérungen zu behandeln, als wiren sie isolierte kli-
nische Einheiten [36]. Daher besteht ein klarer Bedarf, die klinischen
Praxisleitlinien und Patientenmanagementansitze zu aktualisieren, um
Krankheitskomorbiditit zu beriicksichtigen, insbesondere im Falle von
hochkomorbiden Stérungen und Zustinden. Dariiber hinaus besteht
ein Bedarf, neue (oder umfunktionierte) evidenzbasierte Therapien zu
entwickeln und zu bewerten, um die genannten komorbiden Zustinde
effektiver zu behandeln.

Wie jedoch in Kap. 9 diskutiert, scheinen wenige neue Therapien
in Sicht zu sein, die die Komorbidititen beheben konnten. Es ist nicht
klar, ob bestehende Therapien zur gleichzeitigen Behandlung von ko-
morbiden Krankheiten eingesetzt werden konnten, oder ob ein sequen-
zieller Therapieansatz am besten funktionieren kénnte. Dennoch gibt es
einige bemerkenswerte Ausnahmen: Zum Beispiel kann die kognitive
Verhaltenstherapie (CBT) effektiv depressive Stimmung, Midigkeit,
Schlafstorungen und Essstérungen behandeln, und es gibt storungs-
spezifische Varianten von CBT zur Behandlung von Depression [37],
Midigkeit [38], Schlaflosigkeit (CBT-I) [39] und Essstérungen (CBT-
E) [40]. Die CBT-Protokolle geben jedoch in der Regel keine Details
dariiber, wie die komorbiden Stérungen gemeinsam, entweder gleich-
zeitig oder sequenziell, bei einem einzelnen Individuum behandelt wer-
den sollten. Dariiber hinaus wurden Antidepressiva zur Behandlung von
Schlafproblemen bei Patienten mit depressiver Stimmung eingesetzt,
aber die Ergebnisse sind in der Regel gemischt, wobei einige Studien
zeigen, dass die Medikamente die Schlaflosigkeit verbessern kénnen
[41], wihrend andere zeigen, dass die Medikamente die Schlaflosigkeit
verschlimmern kénnen [42]. Daher besteht ein klarer Bedarf, die Wirk-
samkeit des Einsatzes von Antidepressiva zur Behandlung von Schlaf-
losigkeit systematisch zu iiberpriifen. Eine Cochrane-Uberpriifung, die
2013 begann, ergab, dass es wenig Beweise fiir die Wirksamkeit von
SSRIs bei der Behandlung von Schlafstorungen gab, und dass etwaige
scheinbare Verbesserungen der Schlafqualitit nur von kurzer Dauer
waren, obwohl die Ergebnisse nur vorliufig waren, da nicht gentigend
Studien gefunden werden konnten, um diese Frage zu untersuchen

(43].
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1.3 Was sind die Kosten der Komorbiditat?

Krankheitskomorbiditit ist mit einer Reihe von wirtschaftlichen, ge-
sellschaftlichen und personlichen Kosten verbunden. Wirtschaftliche
Kosten kénnen die direkten Kosten fiir das Gesundheitssystem fiir die
Bewiltigung mehrerer Gesundheitsprobleme (z. B. verlingerte Gene-
sungszeit) umfassen: direkte Kosten fiir andere Sektoren (z. B. Bereit-
stellung von Sozialleistungen) und indirekte Kosten, wie die verlorene
Méglichkeit, zur wirtschaftlichen Produktivitit beizutragen (z. B. redu-
zierte Teilnahme am Arbeitsmarkt oder an der Schule usw.). Die vollen
wirtschaftlichen Kosten der Komorbiditit sind weitgehend unbekannt,
insbesondere die Schitzungen der Auswirkungen tiber das Gesundheits-
system hinaus. In diesem Fall handelt es sich bei den Schitzungen meist
um indirekte Kosten, einschliefflich Produktivititsverlusten aufgrund
von Unterbeschiftigung infolge von Fehlzeiten [44].

Dennoch wird allgemein anerkannt, dass die finanziellen Kosten fiir
die Behandlung von zwei verschiedenen chronischen Krankheitspati-
enten, einem mit Diabetes und dem anderen mit Herzkrankheit, Aoher
sein werden als die Kosten fiir die Behandlung eines einzelnen Patienten
mit komorbider Herzkrankheit und Diabetes [45]. Diese Diskrepanz ist
auf die Notwendigkeit zuriickzuftihren, bestimmte Aspekte der Dienst-
leistungserbringung fiir jeden einzelnen Patienten zu duplizieren (z. B.
Verwaltungskosten, Klinikbesuche), was darauf hindeutet, dass es wahr-
scheinlich potenzielle Einsparungen pro Kopf bei der Behandlung von
Patienten mit Komorbiditit gibt. Ein einzelner Patient mit komorbider
Krankheit kann jedoch zusitzliche Gesundheitsressourcen bendtigen
(z. B. mehr Zeit mit dem Arzt, lingeren Krankenhausaufenthalt) und
lingere und intensivere Behandlungen im Vergleich zu zwei verschiede-
nen Patienten mit einer einzelnen chronischen Erkrankung. Wie unten
detailliert beschrieben, haben relativ wenige Studien die wirtschaftli-
chen Kosten fiir die Bewiltigung mehrerer komorbider Stérungen mit
der unkomplizierten Prisentation und Behandlung einzelner Stérungen
verglichen.

Die mit der Bewiltigung von komorbiden psychischen Stérungen
(z. B. Angststorungen, depressive Erkrankungen) und damit einherge-
henden Zustinden (z. B. Schlafprobleme) verbundenen Kosten sind
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jedoch bekanntermaflen hoch. Zum Beispiel wird berichtet, dass zu
einem beliebigen Zeitpunkt etwa 2 % der australischen Bevolkerung
von einer schweren psychischen Gesundheitsstérung betroffen sind.
In finanzieller Hinsicht entspricht dies jihrlich AU$15 Milliarden in
Australien und NZ$3,1 Milliarden in Neuseeland [46]. Allerdings wer-
den die Gesamtkostender Behandlung der einzelnen Erkrankungen
tendenziell unterschitzt, da die Kosten im Zusamenhang mit anderen
Komorbidititen der Patienten unterschitzt werden [47]. Auflerdem
hat eine aktuelle US-Studie gezeigt, dass bei einem Patient, der wegen
einer nicht psychischen Erkrankung ins Krankenhaus eingeliefert wurde
(z.B.Herzinsufhzienz), die Kosten deutlich héher waren, wenn er eine
komorbide psychische Erkrankung (z. B. Depression) hatte. D. h., die
zusitzlichen Kosten fiirDepressionen lagen zwischen US$ 1844 und
7763 pro Patient und psychiatrischer Diagnose, was wahrscheinlich zu
einem lingeren Krankenhausaufenthaltfiihrte [48]. Trotz des Mangels
an spezifischer Forschung ist offensichtlich, dass die finanziellen Kosten
fiir die Bewiltigung von komorbiden psychischen und physischen Ge-
sundheitsproblemen hoch sind.

Ebenso stellen Schlafprobleme eine erhebliche Belastung fiir den Ein-
zelnen und die Gesellschaft dar, einschlieflich der Kosten fiir Therapie
und die mit arbeitsbedingten Verletzungen, Verkehrsunfillen und Pro-
duktivitdtsverlusten aufgrund von Schlafstérungen verbundenen Kos-
ten [49]. Zum Beispiel hatten in vier US-Unternehmen Mitarbeiter, die
unter Schlaflosigkeit und/oder unzureichendem Schlafsyndrom litten,
signifikant geringere Produktivitit, Arbeitsleistung und Arbeitssicher-
heit als diejenigen ohne Schlafstorung; der Produktivitdtsverlust auf-
grund von Schlafproblemen wurde auf 1967 Dollar pro Mitarbeiter und
Jahr geschitzt [50]. Ebenso werden die mit Schlafproblemen verbunde-
nen Kosten in Australien auf etwa 5,1 Milliarden Dollar pro Jahr ge-
schitzt, wobei wiederum die Kosten fiir die Behandlung anderer Beglei-
terkrankungen der Menschen nicht beriicksichtigt sind [49]. Deloitte
Access Economics und die Australian Sleep Health Foundation haben
jedoch die direkten und indirekten Kosten mehrerer Schlafstorungen,
einschliefSlich Schlaflosigkeit, OSA und Restless-Legs-Syndrom (RLS),
anhand von Daten aus dem Jahr 2010 berechnet [51]. Die indirekten
Kosten fiir die Behandlung von OSA beinhalteten die Behandlung von
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Begleiterkrankungen wie Bluthochdruck, Gefiflerkrankungen, Depres-
sionen und damit verbundenen Verkehrsunfillen und Arbeitsunfillen.
Insgesamt verursachten die Schlafstérungen Kosten in Hohe von AU
274 Millionen), die Behandlung anderer durch das Schlafproblem ver-
ursachter Storungen,einschliefSlich Produktivitdtsverlusts ($ 3.1 Milliar-
den/Jahr) [51] beinhalteten, obwohl einige Forscher die Ansicht vertre-
ten, dass die Gesamtkosten aufgrund der Verwendung zu konservativer
Pravalenzschitzungen fiir OSA , RLS und Schlaflosigkeit unterschitzt
wurden [49].

Es ist also offensichtlich, dass die finanziellen Kosten fiir die Behand-
lung von Begleiterkrankungen hoch sind. Sie sind sicherlich hoher als
die Kosten fiir die Behandlung der unkomplizierten Prisentation einer
einzelnen Storung. Allerdings haben relativ wenige Studien die direkten
und indirekten Kosten von Krankheitskomorbiditit untersucht. Den-
noch werden die Kosten der Komorbiditit wahrscheinlich je nach Art
und Ausmafl der Begleiterkrankungen variieren. Zum Beispiel werden
hiufige Storungen (z. B. Schlaflosigkeit, Fettleibigkeit) tendenziell die
héchsten Kosten in Bezug auf die gesamten Gesundheitssektorkosten
verursachen. Ebenso werden Bedingungen, die am hiufigsten zusam-
men auftreten, tendenziell mehr zu den Kosten der Behandlung anderer
Stérungen beitragen. Zum Beispiel sind Schlafprobleme stirker mit de-
pressiver Stimmung als mit Angststorungen verbunden, [35, 52] daher
werden die Kosten der schlafbezogenen Komorbiditit tendenziell bei
Patienten mit depressiver Stimmung hoher sein als bei jenen mit einer
komorbiden Angststérung.

Es ist also offensichtlich, dass die finanziellen Kosten fiir die Behand-
lung von Begleiterkrankungen hoch sind. Sie sind sicherlich hoher als
die Kosten fiir die Behandlung der unkomplizierten Prisentation einer
einzelnen Storung. Allerdings haben relativ wenige Studien die direkten
und indirekten Kosten von Krankheitskomorbiditit untersucht. Den-
noch werden die Kosten der Komorbiditit wahrscheinlich je nach Art
und Ausmafl der Begleiterkrankungen variieren. Zum Beispiel werden
hiufige Storungen (z. B. Schlaflosigkeit, Fettleibigkeit) tendenziell die
héchsten Kosten in Bezug auf die gesamten Gesundheitssektorkosten
verursachen. Ebenso werden Bedingungen, die am hiufigsten zusam-
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men auftreten, tendenziell mehr zu den Kosten der Behandlung ande-
rer Storungen beitragen; zum Beispiel sind Schlafprobleme stirker mit
depressiver Stimmung als mit Angststorungen verbunden; und [35, 52]
daher werden die Kosten der schlafbezogenen Komorbiditit tendenziell
bei Patienten mit depressiver Stimmung héher sein als bei denen mit
einer komorbiden Angststérung.

Im Gegensatz dazu ist chronischer Schmerz stirker mit Angst als mit
Depression verbunden, und so kénnen die wirtschaftlichen Kosten fiir
die Behandlung von Angst hoher sein als die Kosten fiir die Behand-
lung von Depression bei Patienten mit chronischen Schmerzen. Zum
Beispiel berichtete fast die Hilfte (43,9 %) einer Stichprobe spanischer
Patienten mit chronischen weit verbreiteten Schmerzen von Angst, wih-
rend nur ein Viertel (27 %) von Depressionen berichtete [53]. Insge-
samt legen die Ergebnisse nahe, dass die Kosten (und Behinderungen)
im Zusammenhang mit chronischen weit verbreiteten Schmerzen, die
oft gleichzeitig mit Angst, Depression und Schlafproblemen auftreten,
héher sind als die Kosten fiir die Behandlung von Kontrollpatienten, die
keine chronischen weit verbreiteten Schmerzen haben [53]. Die spezi-
fischen Kosten, die mit der Behandlung anderer Begleiterkrankungen
(z. B. Diabetes mellitus Typ II) verbunden sind, werden in den relevan-
ten Buchkapiteln ausfiihrlicher beschrieben.

Es wurde gezeigt, dass Krankheitskomorbiditit mit einer kirzeren
Lebenserwartung verbunden ist. Zum Beispiel ist das Risiko eines Myo-
kardinfarkts um das Vier- bis Fiinffache bei Bestehen von depressiven
Symptomen, selbst nach Kontrolle von medizinischen Faktoren [54].
Ebenso sind Patienten mit komorbider depressiver Stimmung und
Ubergewicht/Fettleibigkeit [55], Diabetes [56, 57] und Schlaflosigkeit
(d. h. Schlafdauer) [58] eher einem Risiko ausgesetzt, frither als erwartet
zu sterben. Die Komorbiditit von Depressionen erhéht auch das Mor-
talitdtsrisiko bei Patienten mit hoher Mortalititserkrankungen wie OSA
[59, 60] und Anorexia nervosa [61], obwohl es an Forschung zu OSA
mangelt [62]. Ebenso wurde gezeigt, dass die hohe Sterblichkeitsrate bei
Schizophreniepatienten zumindest teilweise auf komorbide Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen und Krebs zuriickzufiihren ist [63]. Eine kiirzlich
durchgefiihrte Metaanalyse, die Studien aus 25 Lindern auswertete, be-
statigte dieses Muster und zeigte, dass die hohen Sterblichkeitsraten, die
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mit Schizophrenie verbunden sind, weitgehend auf das Vorhandensein
von Begleiterkrankungen zuriickzufiihren sind [64].

Ebenso berichtete das Royal Australian and New Zealand College
of Psychiatrists [46], dass die Komorbiditit einer psychischen und kor-
petlichen Gesundheitsstérung die Lebenserwartung bei Minnern und
Frauen verringerte. Patienten mit Angst und/oder Depression hatten
ein groferes Risiko fiir die Gesamtmortalitit und das Risiko des Todes
durch spezifische Krankheiten, wahrscheinlich aufgrund der schidli-
chen Auswirkungen der komorbiden kérperlichen Gesundheitszustinde
(z. B. Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Diabetes) [65]. Dariiber hinaus
sind Krankenhauspatienten mit depressiven Symptomen eher einer
Wiederaufnahme oder einem erhohten Mortalitdtsrisiko ausgesetzt, im
Vergleich zu Patienten ohne depressive Symptome [66]. Ebenso zeig-
ten Pederson et al. [66] anhand von Daten aus der US National Health
Interview Survey (1999-2011), dass Menschen mit Angst/Depression
wahrscheinlich durchschnittlich 7,9 Jahre frither sterben und ein dop-
pelt so hohes Mortalititsrisiko und Risiko einer Krankenhauswieder-
aufnahme hatten, im Vergleich zu nicht dngstlichen und depressiven
Kontrollen [66]. Schliefflich wurde in einer Studie mit mehr als 5 Mil-
lionen US-Militdrveteranen, von denen 850.000 depressiv waren, eine
hohe Ausgangsdepression mit einem um 17 % erhohten Risiko fiir die
Gesamtmortalitit und spezifischen Erhéhungen der Mortalitit auf-
grund von Herzkrankheiten, Atemwegserkrankungen, zerebrovaskuli-
ren Erkrankungen, Unfillen, Diabetes, Nephritis, Influenza, Alzheimer-
Krankheit, Sepsis, Suizid, Parkinson-Krankheit und Bluthochdruck in
Verbindung gebracht [65]. Es ist also offensichtlich, dass die Komorbi-
ditdt zwischen einer psychischen und kérperlichen Gesundheitsstorung
mit einer kiirzeren Lebenserwartung verbunden ist. Spezifische Details
der Mechanismen, die das erhohte Mortalititsrisiko bei Patienten mit
Begleiterkrankungen méglicherweise untermauern, werden in den rele-
vanten Buchkapiteln ausfiihrlicher diskutiert.

Komorbiditit ist auch typischerweise mit erheblicher Behinderung
verbunden. Eine Behinderung kann die Fihigkeit einer Person, in ihrer
aktuellen Umgebung angemessen zu funktionieren, entweder geistig
oder kérperlich einschrinken [67]. Dies kann sich nachteilig auf ver-
schiedene Aspekte ihres tiglichen Lebens auswirken. Zum Beispiel kann
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eine Person mit diabetischer Retinopathie eine dauerhafte Sehbehinde-
rung entwickeln, die ihre Fihigkeit, tigliche hiusliche Pflichten (z. B.
Kochen) zu erfiillen, sich um Kinder zu kiimmern und/oder bezahlte
Arbeit zu leisten, beeintrichtigen kann, es sei denn, es kénnen Vor-
kehrungen am Arbeitsplatz getroffen werden. Insbesondere fithren Be-
hinderungen wie Mobilitits- und kognitive Beeintrichtigungen oft zu
einer Verinderung des Arbeitsstatus der Patienten, einschliefflich des
Riickzugs aus der Arbeit, der Reduzierung der Arbeitszeit und/oder der
Verinderung der Art der ausgefiihrten Arbeit, zum Beispiel, wie bei
Patienten mit Multipler Sklerose gesehen [68]. Dariiber hinaus kann
Krankheitskomorbiditit die Fihigkeit einer Person zur Selbstpflege
einschrinken [32], was darauf hindeutet, dass Patienten mit mehreren
Begleiterkrankungen mdéglicherweise Schwierigkeiten haben, die ver-
schiedenen Krankheiten zu bewiltigen und mit dem Ausmaf$ ihrer Be-
hinderungen umzugehen. Nach Zahlen aus dem Jahr 2012 waren etwa
4,2 Millionen Australier von einer Behinderung betroffen, und um die-
ses Problem zu verschirfen, lag die Arbeitslosenquote bei behinderten
Menschen bei 9,4 %, verglichen mit 4,9 % bei nicht behinderten Men-
schen [69]. Behinderung ist also in der Gemeinschaft verbreitet, obwohl
unklar ist, wie viel davon auf die Krankheitskomorbiditit zuriickzufiih-
ren ist.

Insbesondere wurde gezeigt, dass die Komorbiditit zwischen psychi-
schen und physischen Gesundheitszustinden die Wahrscheinlichkeit,
dass eine Person unter schwerer Behinderung leidet, mehr als verdoppelt
[70]. Mehrere grofle psychische Gesundheitsumfragen haben gezeigt,
dass psychische Gesundheitszustinde im Vergleich zu physischen Ge-
sundheitszustinden eher eine schwere Behinderung vorhersagen. Spezi-
ell waren die Chancen, eine schwere Behinderung zu erleben, bei Pa-
tienten mit einer/m psychischen und physischen Gesundheitszustand/s
grofler (mehr als additiv) [70]. Dariiber hinaus wurde konsequent ge-
zeigt, dass die Komorbiditit zwischen psychischen Storungen mit einer
schlechteren Prognose und grofleren therapeutischen Anforderungen
von Patienten verbunden ist [71]. Insgesamt legen die Ergebnisse nahe,
dass Patienten mit komorbiden Gesundheitsproblemen eher eine Behin-
derung, schlechtere Prognose und komplexere Gesundheitsbediirfnisse



