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Synopse

Diese Dissertation befasst sich mit der umfassenden Evaluation eines innovativen, in-
tegrierten und gestuften Versorgungsmodells zur Verbesserung der Versorgung von
Patienten mit depressiven Stérungen. Im ersten Kapitel wird der theoretische Hinter-
grund dargestellt und auf Herausforderungen in der Versorgung von depressiven Sto-
rungen, evidenzbasierte Leitlinien und deren Umsetzung sowie auf den aktuellen For-
schungsstand zu sog. Stepped und Collaborative Care Modellen eingegangen. Im An-
schluss werden die Ziele und Fragestellungen der Dissertation formuliert und die daftr
verwendete Methodik erlautert. Nach einem Uberblick Uber die fiinf Publikationen, in
denen die Fragestellungen der Dissertation beantwortet werden, folgt eine abschlie-
Rende Diskussion, in der neben der inhaltlichen und methodischen Einordnung der
Ergebnisse Implikationen fir Forschung und Praxis formuliert und Schlussfolgerungen

gezogen werden.

1. Hintergrund

Depressive Storungen zahlen mit einer 12-Monats-Pravalenz von 7.7% zu den hau-
figsten psychischen Storungen in der europaischen Allgemeinbevolkerung (Jacobi et
al., 2014; Wittchen et al., 2011). Sie bringen in der Mehrzahl der Falle starke Beein-
trachtigungen, eine hohe Krankheitslast und ein hohes Ausmalf an personlichem Leid
fur die Betroffenen und ihre Angehérigen mit sich (Vos et al., 2012). Detaillierte Schat-
zungen prognostizieren, dass depressive Stérungen in den nachsten 20 Jahren die
wichtigste Ursache fur Beeintrachtigungen in den wirtschaftlich entwickelten Landern
darstellen werden und die mit depressiven Storungen einhergehende Krankheitslast
weiter steigen wird (WHO, 2001).

1.1. Herausforderungen in der Versorgung von depressiven Patienten

Vor dem Hintergrund der hohen Krankheitslast (Vos et al., 2012) und der von depres-
siven Storungen verursachten hohen direkten und indirekten Kosten (Konig, Konig, &
Konnopka, 2019; Luppa, Heinrich, Angermeyer, Konig, & Riedel-Heller, 2007) stehen
Gesundheitssysteme weltweit klinisch und dkonomisch vor grof3en Herausforderun-

gen.

Diese Herausforderungen beziehen sich vor allem auf folgende Problembereiche:



1)

2)

Depressive Storungen bleiben haufig unerkannt oder werden erst spat entdeckt;
insbesondere im primararztlichen Bereich ist es von Bedeutung, die Erken-
nungsrate von zurzeit 50% bis 68% weiter zu optimieren (Duhoux, Fournier,
Gauvin, & Roberge, 2012; Harter, Baumeister, Reuter, Wunsch, & Bengel, 2002;
Jacobi, Hofler, Meister, & Wittchen, 2002; Jacobi et al., 2004; Lecrubier, 2007;
Mitchell, Vaze, & Rao, 2009). DarUber hinaus sind Diagnosen oft unspezifisch:
Analysen der deutschen Krankenversicherungsdaten (Melchior, Schulz, &
Harter, 2014) zeigen, dass 50% aller Depressionsdiagnosen keine Abstufung
nach den Schweregraden der "International Statistical Classification of Diseases
and Related Health Problems - 10" (ICD-10) (Dilling, Mombour, & Schmidt, 2014)
beinhalten. Es konnte gezeigt werden, dass die Wahrscheinlichkeit als depres-
siver Patienten eine leitliniengerechte Versorgung in der Primarversorgung zu
erhalten signifikant groRer ist, wenn die Diagnose einer Depression vom Haus-

arzt gestellt wird (Trautmann & Beesdo-Baum, 2017).

Wird eine Depression diagnostiziert, erhalten Patienten aus verschiedenen
Griunden oft keine oder nur sehr zeitverzogert eine leitlinien- und fachgerechte
Behandlung (Duhoux et al., 2012; Katon, Unutzer, & Simon, 2004). Zum einen
erfolgt die Entscheidung fur eine Behandlung bei vorliegender Depression oft mit
einer eher unsystematischen Auswahl in Bezug auf Art und Intensitat der Be-
handlung sowie auf die angemessene Verteilung der Ressourcen (Bower &
Gilbody, 2005). Da bereits die Diagnosen haufig unspezifisch ausfallen
(Melchior et al., 2014), kann auch die Behandlungsauswahl oft nicht spezifisch
und damit nicht leitliniengerecht erfolgen. Dadurch erhoht sich das Risiko einer
Unterversorgung auf der einen Seite und einer Uberversorgung auf der anderen
Seite (Bower & Gilbody, 2005; Trautmann & Beesdo-Baum, 2017). So verschrei-
ben Hausarzte laut einer britischen Primarstudie beispielsweise 49% der Pati-
enten mit leichter Depression Antidepressiva (Kendrick et al., 2009), obwohl Leit-
linien empfehlen, Antidepressiva aufgrund ihres schlechten Nutzen-Risiko-Ver-
haltnisses nicht routinemallig zur Behandlung leichter Depression einzusetzen
(DGPPN et al., 2015; NICE, 2010). Daruber hinaus besteht eine allgemeine Her-
ausforderung darin, adaquate Interventionen tatsachlich anzuwenden und ein-
zuleiten (Cabana et al., 1999; Collins, Westra, Dozois, & Burns, 2004): Eine eu-
ropaische Studie zeigt, dass nur 23% der Patienten mit depressiven oder Angst-
storungen eine angemessene Behandlung erhielten (Fernandez et al., 2007).
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Fiar Deutschland belegt der Faktencheck Depression, dass nur 50% der Patien-
ten mit mittelschwerer bis schwerer Depression oder Dysthymie evidenzbasierte
Interventionen Uber einen ausreichend langen Zeitraum erhielten, was auf eine
hohe Unterversorgung hinweist (Melchior et al., 2014). Ein weiterer Grund sind
die langen Wartezeiten fur eine fachgerechte Behandlung: Laut einer nationalen
Umfrage der Bundespsychotherapeutenkammer mussen Patienten in stadti-
schen Gebieten durchschnittlich 12,5 Wochen auf einen ersten diagnostischen
Kontakt warten, wahrend in landlichen Gebieten die Wartezeit flr psychothera-
peutische Behandlungen bis zu 17 Wochen betragt
(Bundespsychotherapeutenkammer, 2011). Hierbei zeigt sich, dass depressive
Patienten, die auf Wartelisten stehen, Uber viele Monate hinweg eine hohe Be-
lastung aufweisen (Barkham, Mullin, Leach, Stiles, & Lucock, 2007). Die lange
Latenz kann zu chronifizierten Krankheitsverlaufen fuhren sowie zu negativen
Effekten, wie z.B. Motivationseinbufden und dem Aufsuchen nicht-evidenzba-

sierter Behandlungsalternativen.

3) Selbst wenn eine Behandlungsaufnahme stattfindet, kann eine integrierte, d.h.
sektorenubergreifende Versorgung aufgrund der ausgepragten Fragmentierung
des Versorgungsangebots bzw. des fehlenden Schnittstellenmanagements des
deutschen Gesundheitssystems oft nicht realisiert werden (Katon et al., 2004;
Kivelitz, Watzke, Schulz, Harter, & Melchior, 2014; Sachverstandigenrat fur die
Konzertierte Aktion im Gesundheitswesen, 2005).

1.2. Leitlinien und deren Umsetzung

Um die wirksame Behandlung von depressiven Stérungen zu gewahrleisten, wurden
weltweit Leitlinien flr eine evidenzbasierte Diagnostik und Behandlung entwickelt
(DGPPN et al., 2015; Ellis, Royal, & New Zealand College of Psychiatrists Clinical
Practice Guidelines Team for, 2004; Gelenberg et al., 2010; NICE, 2010; Spijker J et
al., 2013). Wahrend die Entwicklung von Leitlinien eine wichtige Verbesserung dar-
stellt, ist die Umsetzung dieser evidenzbasierten Empfehlungen in der taglichen Praxis
und ihr Einfluss auf die klinische Versorgung noch unzureichend (Bermejo et al., 2009;
Cabana, Rushton, & Rush, 2002; Clark, 2011; Fernandez et al., 2007; Harter, Klesse,
Bermejo, Schneider, & Berger, 2010; Hepner et al., 2007; Meeuwissen, van der Feltz-
Cornelis, van Marwijk, van Rijnders, & Donker, 2008; Melchior et al., 2014,
Ollenschlager, 2007; Rommel, J Bretschneider, Kroll, Priutz, & Thom, 2017; Sheldon
et al., 2004; Sinnema et al., 2015; Smolders et al., 2009).



Zu den Empfehlungen gehdren unter anderem das Screening von Hochrisikogruppen,
die Unterteilung in verschiedene Schweregrade, ein aktives Monitoring des Behand-
lungsverlaufs, eine angemessene Akut- und Erhaltungstherapie sowie die sorgfaltige
Beurteilung des Selbstverletzungs- bzw. Suizidrisikos. Einige der Empfehlungen sind
spezifisch fur den Krankheitsverlauf oder bestimmte Patientengruppen (z.B. chroni-
scher Verlauf, Patienten mit somatischen Komorbiditaten), wahrend die meisten der
Behandlungsempfehlungen an der Schwere der Depression orientiert sind (DGPPN et
al., 2015; NICE, 2010): Fur eine erste Episode einer leichten Depression empfehlen
Leitlinien zunachst eine aktiv-abwartende Begleitung. Weitere Behandlungsempfeh-
lungen fur eine leichte Depression umfassen niedrigschwellige Behandlungsformen,
wie Bibliotherapie, computergestutzte kognitiv-verhaltenstherapeutische Selbsthilfe-
programme, strukturierte Bewegungsprogramme und psychotherapeutische Ansatze.
Der Einsatz von Psychotherapie oder Pharmakotherapie wird fur mittelgradig depres-
sive Patienten empfohlen, wahrend bei schwerer Depression eine Kombination aus
Psycho- und Pharmakotherapie angewendet werden soll. Neben dem Kriterium der
Depressionsschwere empfehlen Leitlinien die explizite Beriucksichtigung von Patien-

tenpraferenzen und patientenzentrierter Entscheidungsfindung.

1.3. Stepped und Collaborative Care Modelle

Ein Ansatz zur Uberwindung der beschriebenen Versorgungsdefizite, der in der S3-
bzw. Nationalen Versorgungs-Leitlinie (NVL) ,Unipolare Depression“ (DGPPN et al.,
2015) sowie in internationalen Leitlinien (NICE, 2010) empfohlen wird, bezieht sich auf
gestufte oder Stepped Care Modelle. Dieser Ansatz basiert darauf, dass Patienten mit
einer leitliniengemaf adaquaten Behandlung geringster Intensitat bei kontinuierlichem
Monitoring des Behandlungsfortschritts versorgt werden (Bower & Gilbody, 2005;
DGPPN et al., 2015; Excellence, 2009; Firth, Barkham, & Kellett, 2015). Bei klinischer
Notwendigkeit bzw. Nichtansprechen wird die Behandlung mit der nachsthoheren In-
tensitatsstufe fortgesetzt (Firth et al., 2015; van Straten, Tiemens, Hakkaart, Nolen, &
Donker, 2006). Durch den Einbezug unterschiedlicher Intensitatsgrade der Behand-
lung und niedrigschwelliger Interventionen wird der Zugang zu einer adaquaten Be-
handlung erleichtert (Richards et al., 2012). Stepped Care Modelle variieren stark hin-
sichtlich der Anzahl und Auswahl der Behandlungsstufen, der beteiligten Behandler
sowie der Kriterien, nach denen eine Hoch- bzw. Herabstufung vorgenommen wird
(van Straten, Hill, Richards, & Cuijpers, 2015). Fur Stepped Care Modelle belegen
randomisiert-kontrollierte Studien deren Wirksamkeit (Katon et al., 1999; Van't Veer-
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Tezelaar, Smit, & Van Hout, 2010): Bereits in den 1990er-Jahren konnten Katon et al.
die Wirksamkeit verschiedener Modelle zur Verbesserung der Behandlung von de-
pressiven Patienten im primararztlichen Bereich zeigen (Katon et al., 1996; Katon et
al., 1999; Katon et al., 1995). Z.B. konnte die Arbeitsgruppe belegen, dass ein Stepped
und Collaborative Care Modell (bestehend aus Psychoedukation sowie vermehrten
fachpsychiatrischen Konsultationen) im Vergleich zur Routineversorgung zu einer Er-
hoéhung der Medikamenten-Compliance und einer Reduktion der Depressionssympto-
matik fuhrte (Katon et al., 1999). Wahrend van Straten et al. keine signifikanten Ergeb-
nisse fur Stepped Care fanden (van Straten et al., 2006), zeigten Van’t Veer-Tazelaar
et al. (van't Veer-Tazelaar et al., 2009) in einer randomisiert-kontrollierten Studie, dass
Stepped Care (aktiv-abwartende Begleitung, Bibliotherapie, Kurzzeit-Verhaltensthera-
pie und Medikation) bei alteren Patienten mit subklinischer Depression das Risiko fur
das Auftreten einer manifesten Depression um die Halfte reduzierte. In einer systema-
tischen Ubersichtsarbeit zu Stepped Care Interventionen fiir Depression basierend auf
14 Studien wurde eine mittlere Effektstarke von 0.41 gefunden. Die Autoren kommen
zu dem Schluss, dass es zwar einige Studien gibt, in denen sich dieser Ansatz als
signifikant effektiver erweist, als die Routineversorgung, die Ergebnisse aber insge-
samt uneinheitlich sind und vor dem Hintergrund der stark variierenden Stepped Care
Modelle weitere Forschungsarbeiten notig, um eine eindeutige Aussage Uber deren
Wirksamkeit zu treffen (Firth et al., 2015). Auch van Straten et al. finden in ihrer Meta-
Analyse mit 14 Studien und einer moderaten mittleren Effektstarke von 0.34, dass die
Ausgestaltung der Stepped Care Modelle in den verschiedenen Studien sehr unter-
schiedlich ausfallt und die Studien damit zum Teil schwierig zu vergleichen sind. Sie
weisen darauf hin, dass Belege fur die Wirksamkeit von Stepped Care bisher begrenzt
und inkonsistent sind und dass weitere Untersuchungen erforderlich sind, die die dif-
ferentiellen Effekte sowie die Wirkung unterschiedlicher Komponenten und verschie-
dener Formen bzw. Konfigurationen dieser Modelle untersuchen (van Straten et al.,
2015).

Zur Gewahrleistung des stérungsfreien Ubergangs zwischen ggf. wechselnden Be-
handlern wird Stepped Care haufig mit Collaborative Care kombiniert. Bei diesem An-
satz wird systematisch die Integration multiprofessioneller Behandler (z.B. Hausarzte,
Psychiater, Psychotherapeuten) fokussiert und dabei Verbesserungen in Screening,

Diagnostik und Patientenpartizipation gefordert (Katon et al., 1997; Thota et al., 2012).



Bezuglich der Wirksamkeit von Collaborative Care Modellen zeigt die Studie von Si-
mon et al. (Simon et al., 2001) eine signifikant hohere Wirksamkeit fur diese Versor-
gungsform im Vergleich zur Routineversorgung. Hier wurden die Ergebnisse der Eva-
luation eines Behandlungsprogrammes flr Patienten mit chronischer Depression be-
richtet, welches eine Kooperation zwischen Psychiatern und Hausarzten, Patientene-
dukation und Medikationskontrolle beinhaltete. Auch die als qualitativ hochwertig ein-
gestufte Kosteneffektivitatsanalyse von Katon et al. (Katon et al., 2005), die Ergeb-
nisse der IMPACT-Intervention fir Patienten mit einem Alter von Uber 60 Jahren be-
richtet, kommt zu entsprechenden Schlussfolgerungen. Die Intervention umfasste un-
ter anderem den Einsatz von Therapiebegleitern, Psychoedukation und einer spezifi-
schen Probleml6setherapie in der Hausarztpraxis. Eine adaptierte Version des IM-
PACT-Programms wurde kurzlich im deutschen Gesundheitssystem evaluiert. Hier
konnte die Wirksamkeit bestatigt werden (Holzel et al., 2018), die Kosteneffektivitat
blieb jedoch fraglich (Grochtdreis et al., 2019). In ihrer Meta-Analyse belegen Thota et
al. klinisch bedeutsame Verbesserungen der depressiven Symptomatik in verschiede-
nen Patientengruppen und Settings durch Collaborative Care (Thota et al., 2012).
Auch in weiteren systematischen Ubersichtsarbeiten wurde eine moderate Effekt-
starke (Archer et al., 2012; Sighinolfi et al., 2014; Von Korff et al., 1997) und Kosten-
effektivitat (Grochtdreis et al., 2015; van Steenbergen-Weijenburg et al., 2010) fur Col-
laborative Care bei Patienten mit Depression ermittelt. Van Steenbergen-Weijenburg
et al. (van Steenbergen-Weijenburg et al., 2010) berichten in einem systematischen
Review die Ergebnisse von acht Kosteneffektivitatsanalysen. Die Autoren kommen
trotz einiger qualitativer Mangel mancher Studien zur Einschatzung, dass Collabora-
tive Care eine kosteneffektive Behandlungsalternative darstellen kdnnte, weisen je-
doch darauf hin, dass es aufgrund der limitierten Studienlage und der oft nicht gege-
benen Vergleichbarkeit der Studien weiterer Forschung bedarf. Auch Grochtdreis et
al. kommen zusammenfassend zu dem Schluss, dass aufgrund der erheblichen Unsi-
cherheit durch inkonsistente Ergebnisse und methodische Qualitat der eingeschlosse-

nen Studien weitere Forschungsarbeiten essentiell sind (Grochtdreis et al., 2015).

1.4. Differentielle Effekte in Stepped und Collaborative Care Modellen
Vor dem Hintergrund der beschriebenen verschiedenen Versorgungsdefizite von Men-

schen mit Depression stellt sich die Frage, inwiefern Stepped und Collaborative Care
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Modelle (SCM) diese verringern kénnen. Dazu ist es wichtig Erkenntnisse Uber diffe-
rentielle Effekte von SCM, die Prozesse innerhalb dieser Modelle und die Akzeptanz

der teilnehmenden Akteure zu gewinnen.

Obwohl bekannt ist, dass der Schweregrad der Depression einer der besten Pra-
diktoren fur das Ansprechen auf die Behandlung ist (Katon et al., 1994; Walker et al.,
2000) und bei der Einleitung evidenzbasierter Behandlungen eine entscheidende Rolle
spielt (DGPPN et al., 2015; NICE, 2010), berichten nur wenige Studien Uber Ergeb-
nisse von SCM, die sich auf verschiedene Schweregradgruppen beziehen. Eine SCM-
Intervention zeigte nach 6 und 28 Monaten fur die Gruppe der mittelgradig depressiven
Patienten eine signifikante Verbesserung der depressiven Symptome im Vergleich zur
Ublichen Versorgung, nicht aber fur die Gruppe der schwergradig Erkrankten (Katon et
al., 2002). In einem SCM flr Depression in den Niederlanden fanden Franx et al. her-
aus, dass leichtgradig depressive Patienten wesentlich haufiger nach dem leitlinienori-
entierten SCM-Programm behandelt wurden als Patienten der schwergradig depressi-
ven Gruppe. Im Verlauf der Studie verbesserte sich die Adharenz zum SCM fur die
Gruppe leichtgradig depressiver Patienten. Dies war in der Gruppe schwergradig Er-
krankter nicht der Fall. Sie kamen zu dem Schluss, dass der Qualitat der Versorgung
schwer depressiver Patienten besondere Aufmerksamkeit gewidmet werden sollte
(Franx et al., 2009). Hingegen berichtet eine andere Studie, die die Inanspruchnahme
vor und nach der Implementierung eines SCM untersuchte, dass die Inanspruchnahme
von Behandlungen sowohl bei leichtgradig als auch bei schwergradig erkrankten Pati-
enten signifikant gesteigert werden konnte, allerdings waren die Effekte fur die leicht
erkrankte Gruppe etwas groRer (Gidding, Spigt, & Dinant, 2014). Unltzer et al. fanden
keine signifikante Interaktion zwischen Interventionseffekt und Schweregrad der De-
pression (Unutzer et al., 2002). Da es sich bei SCM um eine komplexe, individuell auf
den Patienten zugeschnittene Intervention handelt, missen bei der differentiellen Ana-
lyse der Effekte auch Behandlungsvariablen bertcksichtigt werden, d.h. die Art der
tatsachlich vom Patienten erhaltenen Behandlungen. Die Analysen der individuellen
Behandlungsinanspruchnahme und der Behandlungspfade konnen helfen, die zum
Teil unterschiedlichen Ergebnisse fur die Effektivitat zu erklaren. Zusammenfassend
|&sst sich sagen, dass die Ergebnisse zum differentiellen Effekt bisher unsicher sind

und weiterer Untersuchungen bedurfen.
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Wie oben beschrieben, beginnen die Probleme der Versorgung von depressiven Pati-
enten bereits mit der zeithahen Erkennung der Erkrankung, einer mangelnden spezi-
fischen Diagnostik sowie einer adaquaten Behandlungseinleitung (Collins et al., 2004;
Duhoux et al., 2012; Jacobi et al., 2002; Kendrick et al., 2009; Lecrubier, 2007,
Melchior et al., 2014; Mitchell et al., 2009; Ohayon, Shapiro, & Kennedy, 2000). Dies-
bezlglich gilt es zu untersuchen, inwiefern in SCM diese Defizite erfolgreich adressiert
werden konnen. In der Literatur zu SCM sind die Effektivitat sowie Kosteneffektivitat
beschrieben, kaum jedoch findet man Angaben zu den spezifischen Diagnosen der
Patienten innerhalb der SCM, welche notwendig waren, um die Mdglichkeit der Ver-
besserung der Diagnosequalitat und der leitliniengerechten Behandlungseinleitung
durch SCM bewerten zu konnen. In funf Studien werden lediglich grobe Angaben zu
den Schweregraden der behandelten Patienten gemacht (Franx et al., 2009; Gidding
et al., 2014; Katon et al., 2002; Unutzer et al., 2002; Walker et al., 2000).

Vor dem Hintergrund der oftmals problematischen Einleitung der Behandlung und der
Tatsache, dass die erste Intervention des Behandlungspfads eines Patienten eine ent-
scheidende Rolle flr den weiteren Versorgungsprozess spielt (Richards et al., 2012),
ist es von groRer Bedeutung zu identifizieren, fir welche Behandlung Arzt und Patient
sich im ersten Schritt nach der Diagnostik entscheiden und ob und wie diese anschlie-
Rend tatsachlich umgesetzt wird (Rommel et al., 2017). Hieraus lasst sich anschlie-
Rend ableiten, wie leitlinienadharent Behandlungsentscheidung und —einleitung aus-
fallen. In der Literatur zu SCM werden Details hierzu bisher nicht berichtet. Ausnahme
ist eine britische Implementierungsstudie von Richards et al., die beschreibt, dass
SCM sehr unterschiedlich umgesetzt werden, die Patientenpfade hoch komplex aus-
fallen und je nach SCM stark variieren konnen. Die Patientenpfade in den unterschied-
lichen SCM der Studie werden nicht in Bezug zum Schweregrad der Erkrankung der
Patienten gesetzt (Richards et al., 2012).

Ein weiterer wichtiger Faktor flr den Erfolg der SCM und damit der besseren Leitli-
nienumsetzung ist die Mitarbeit der beteiligten Behandler (Cabana et al., 1999), da
diese relevante Veranderungen in der Behandlungspraxis vornehmen mussen. Erste
ermutigende Ergebnisse flr den niederlandischen Raum berichten Franx et al. in ihrer
Studie, in der die Behandler einzelne Aspekte des SCM positiv aufnahmen und inter-
disziplinare Besprechungen, Weiterbildung zu schweregradspezifischer Diagnostik,
niedrigschwellige Interventionen und systematisches Monitoring des Behandlungsver-
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laufs als hilfreich bewerteten. Barrieren der Implementierung waren hingegen Schnitt-
stellenprobleme sowie Zeitmangel, Finanzierungslicken und fehlende IT-Losungen
(Franx, Oud, de Lange, Wensing, & Grol, 2012). Um die Akzeptanz und Madglichkeiten
der Implementierung von SCM im deutschen Gesundheitssystem zu ermitteln, ist es
daher wichtig die Perspektive der behandelnden Hausarzte, Psychotherapeuten und

Psychiater zu erfassen und zu integrieren.

2. Zielsetzung und Fragestellung

Der dargestellte Forschungsstand verdeutlicht die Herausforderung des deutschen
Gesundheitssystems, die Versorgung von Patienten mit depressiven Stérungen zu
verbessern und die mangelnde Umsetzung von entsprechenden Leitlinienempfehlun-
gen in der Routineversorgung zu beheben. Leitlinien empfehlen den Einsatz von SCM,

die bisher in der deutschen Regelversorgung nicht eingefuhrt wurden.

Vor diesem Hintergrund wird in dieser Dissertation im Rahmen des ersten deutschen
leitlinienbasierten SCM fur Depression untersucht, inwiefern ein SCM in der deutschen
Routineversorgung implementiert werden kann und dessen Effektivitat evaluiert (Ziel
1, Publikation 1 und 2). Im Rahmen von Ziel 2 (Publikation 3) wird analysiert, ob sich
die Effektivitat des SCM flr unterschiedliche Schweregrade der Depression im Ver-
gleich zur Routineversorgung unterscheidet und welche Behandlungen von den ver-
schiedenen Untergruppen in Anspruch genommen werden. Um ein vertieftes Ver-
standnis fur die Prozesse innerhalb der komplexen SCM-Intervention zu erhalten und
abzuschatzen, inwiefern hiermit eine leitliniengerechtere Versorgung erreicht werden
kann, befasst sich Ziel 3 (Publikation 4) mit der detaillierten Untersuchung der Pro-
zesse von der Diagnostik Uber eine Behandlungsentscheidung hin zur Behandlungs-
einleitung und der Ubereinstimmung mit den Leitlinien. Gegenstand von Ziel 4 (Publi-
kation 5) ist die Evaluation der Akzeptanz, Zufriedenheit und Machbarkeit eines inno-
vativen SCM aus der Perspektive der ausfuhrenden Behandler, da ein wichtiger Faktor
fur eine erfolgreiche Umsetzung neuer Behandlungsformen die Einstellung und Bereit-
schaft der beteiligten Akteure ist. Den vier Zielen werden folgende Fragestellungen

zugeordnet:
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Ziel 1

Implementierung und Evaluation der Wirksamkeit eines leitliniengerechten SCM mit
sechs Behandlungsoptionen unterschiedlicher Intensitat im ambulanten, teilstationa-
ren und stationaren Setting fur Patienten mit depressiven Stérungen innerhalb eines

multiprofessionellen Behandlernetzwerkes.
Fragestellungen:

1. Wie kann ein leitliniengerechtes, gestuftes und integriertes Versorgungsmodell
fur depressiven Storungen umgesetzt und seine Effektivitat im Vergleich zur
Routineversorgung in einer cluster-randomisierten kontrollierten Studie evalu-
iert werden? (Publikation 1)

2. lIst ein leitliniengerechtes, gestuftes und integriertes Versorgungsmodell wirksa-
mer als die Routineversorgung hinsichtlich der Effektivitat der Depressionsbe-
handlung? (Publikation 2)

Ziel 2

Untersuchung differentieller Effekte in einem SCM hinsichtlich Schweregrad der Er-
krankung und Inanspruchnahme von Behandlungen innerhalb von 12 Monaten im Ver-

gleich zur Routineversorgung.
Fragestellungen (Publikation 3):

3. Gibt es Unterschiede in der Effektivitat eines SCM flur depressiven Storungen
zwischen Patientengruppen unterschiedlicher Schweregrade im Vergleich zu
Patienten, die im Rahmen der Routineversorgung behandelt werden?

4. Welche Behandlungen nehmen Patientengruppen unterschiedlicher Schwere-

grade in einem SCM im Vergleich zur Routineversorgung in Anspruch?

Ziel 3

Analyse der Entscheidungen zu und Einleitung von Behandlungen bei Patienten mit
depressiven Stérungen unterschiedlicher Schweregrade im SCM und deren Uberein-

stimmung mit der S3-Leitlinie.
Fragestellungen (Publikation 4):

5. Wie werden Behandlungsentscheidungen und die Behandlungseinleitung bei
Patienten mit unterschiedlichem Depressionsschweregrad implementiert und
wie groR ist die Ubereinstimmung mit den Empfehlungen der S3-Leitlinie?
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6. Inwiefern stimmen die Behandlungsentscheidungen mit den im Folgenden ein-

geleiteten Behandlungen uberein?

Ziel 4

Untersuchung der Akzeptanz, Zufriedenheit und Machbarkeit eines innovativen SCM
aus Sicht von Hausarzten, Psychotherapeuten und Psychiatern.

Fragestellungen (Publikation 5):

7. Welche Grinde zur Teilnahme sind fur die Behandler von Bedeutung?

8. Wie zufrieden sind die Behandler mit dem Behandlungsmodell?

9. Wie bewerten die Behandler den Vermittlungsprozess von Patienten im SCM?
10.Inwiefern werden die Netzwerk-Elemente genutzt und als hilfreich empfunden?
11.Wie werden Akzeptanz und Machbarkeit des SCM bewertet?

3. Methode

Im Folgenden wird zunachst die Methodik des Rahmenprojektes beschrieben und an-
schlielend auf die methodische Vorgehensweise der einzelnen Teilstudien der Dis-

sertation eingegangen.

3.1. Das Rahmenprojekt

Die Ziele und Fragestellungen dieser Dissertation wurden im Rahmen des For-
schungsprojektes ,Gesundheitsnetz Depression® untersucht. Das Forschungsprojekt
war Teil des Ubergreifenden und intersektoralen Forschungsverbunds ,psychenet:
Hamburger Netzwerk fir psychische Gesundheit®, einem Forschungs- und Entwick-
lungsprojekt, das vom Bundesministerium fur Bildung und Forschung (BMBF) im Rah-
men der ,Gesundheitsregionen der Zukunft von 2011 bis 2015 gefdrdert wurde
(Harter et al., 2012).

Mit dem Projekt ,Gesundheitsnetz Depression® wurde ein leitlinienbasiertes gestuftes
und integriertes SCM in der Routineversorgung mit dem Ziel implementiert, die Ge-
sundheitsversorgung von Patienten mit leichter, mittelgradiger und schwerer Depres-
sion durch eine integrierte und evidenzbasierte Gesundheitsversorgung nach der S3-
Leitlinie "Unipolare Depression" (DGPPN et al., 2015) zu verbessern. Ein speziell ge-
schultes multiprofessionelles, sektorenubergreifendes Netzwerk aus Hausarzten, Psy-
chotherapeuten, Psychiatern und stationaren Einrichtungen wurde aufgebaut. Durch
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systematisches Screening, optimierte Diagnostik, Indikationsstellung und Behand-
lungsauswahl in der hausarztlichen Versorgung sollte Patienten im Netzwerk eine ef-
fektive und effiziente Behandlung ermdglicht werden, bei der depressive Erkrankungen
frih erkannt und anschliel3end zeitnah, leitlinien- und fachgerecht nach dem SCM be-
handelt werden. Der Austausch zwischen den Behandlern sollte geférdert, die Symp-
tome der Patienten reduziert, ihre Lebensqualitat verbessert und einer Chronifizierung
depressiver Beschwerden vorgebeugt werden. Das SCM integrierte verschiedene evi-
denzbasierte Behandlungsoptionen unterschiedlicher Intensitat, darunter innovative
niedrigschwellige Angebote geringer Intensitadt und Nutzung neuer eMental Health
Technologien, die in dieser Form im deutschen Gesundheitssystem bislang nicht ver-
fugbar waren (Watzke et al., 2014).

Die Studie wurde von der Ethikkommission der Hamburger Psychotherapeutenkam-
mer in Hamburg genehmigt, bei dem Studienregister ClinicalTrial.gov unter der Refe-
renznummer NCT01731717 registriert und nach den Grundsatzen der Erklarung von
Helsinki (Version 2013) durchgeflihrt. Geleitet wurde die Studie von Prof. Dr. Dr. Martin
Harter und Prof. Dr. Brigit Watzke.

Das Studiendesign fir die wissenschaftliche Evaluation dieses innovativen SCM ent-
sprach einer cluster-randomisierten kontrollierten Interventionsstudie (RCT) durchge-
fuhrt. Die Studie wurde als prospektive Mehrzeitpunktbefragung mit vier zeitstandardi-
sierten Messzeitpunkten einer konsekutiven Stichprobe depressiver Patienten der Pri-
marversorgung konzipiert. Die Cluster-Randomisierung erfolgte auf Ebene der Haus-
arztpraxen, die die Hausarzte im Verhaltnis 3:1 in eine Interventionsgruppe (IG) und
eine Kontrollgruppe (KG) unterteilte. Patienten, die von Hausarzten der |G gewonnen
wurden, wurden im Rahmen des SCM behandelt. Patienten, die von Hausarzten der
KG gewonnen wurden, wurden im Rahmen der Routineversorgung (treatment as
usual, TAU) behandelt. Das iibergeordnete Ziel des RCT war die Uberpriifung der
Wirksamkeit hinsichtlich der Reduktion der Depressionssymptomatik nach 3, 6 und 12
Monaten innerhalb des SCM im Vergleich zur Routineversorgung. Abbildung 1 zeigt
das Studiendesign im Uberblick.
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Abbildung 1: Studiendesign

Die Stichprobe sollte es ermdglichen, eine kleine bis mittlere Effektstarke (eta2 =
0,0344 (oder f = 0,175 nach Cohen (Cohen, 1988))) zwischen IG und KG mit einer
statistischen Power von 80 % zu erfassen. Die Powerkalkulation fur die Hauptanalyse
ergab, dass eine Stichprobe von n = 92 Patienten pro Studiengruppe benotigt wurde.
Ausgehend von einer Abbruchquote von 20 % in der |G, wurde fur diese Gruppe eine
erste Stichprobe von n = 110 Patienten ermittelt. Um weitere separate Analysen fur
jede der sechs Behandlungsoptionen des SCM durchzufuhren (und unter der An-
nahme einer gleichmafligen Verteilung der Patienten auf jede Option), sollte die |G aus
6 x 110 Patienten bestehen. Fur die KG wurde aufgrund geringerer personlicher Be-
teiligung mit einer hdheren Abbruchquote von 50% gerechnet. Daher wurden n = 200
Patienten fur die KG angestrebt. Insgesamt sollten damit n = 860 depressive Patienten

in die Studie eingeschlossen werden.

Zur Gewinnung von Hausarzten fur die Teilnahme an der Studien wurden alle Fach-
arzte fur Allgemeinmedizin und Innere Medizin im GroRraum Hamburg per Post Uber
die Arztekammer Hamburg zur Teilnahme eingeladen. Einschlusskriterien waren die
Tatigkeit als Hausarzt in einer niedergelassenen Hausarztpraxis und die Bereitschaft
zur Teilnahme an der Studie. Davon ausgehend, dass jeder Hausarzt 15-25 Patienten

in die Studie aufnehmen sollte, wurden insgesamt 49 Hausarztpraxen rekrutiert. Die



Hausarzte waren hinsichtlich der Gruppenzuordnung nicht verblindet, da sie die Inter-
ventions- bzw. Kontrollbedingung ausfuhrten und dazu tber ihre Aufgaben und Tatig-

keiten informiert sein mussten.

Die Gewinnung der Patienten in IG und KG wurde von den teilnehmenden Hausarz-
ten durchgefuhrt und umfasste drei leitlinienbasierte Schritte des Screenings (Abbil-
dung 1): Zunachst identifizierte der Hausarzt durch die Anwendung einer 2-Punkte-
Checkliste (Risiko-Checkliste) systematisch Patienten mit diffusen somatischen Symp-
tomen und/oder chronischen somatischen Erkrankungen (Coppens et al., 2013;
DGPPN et al., 2015), d.h. Patienten mit hohem Risiko fur eine Depression. Fur diese
Patienten setzte der Hausarzt das Screeningverfahren mit einem leitliniengerechten 2-
Fragen-Test fort, der die Hauptsymptome der Depression erfasst. Wurde hier mindes-
tens der Fragen positiv beantwortet, wurde im dritten Schritt der Depressionsfragebo-
gen (PHQ-9 (Lowe, Spitzer, Zipfel, & Herzog, 2002)) aus dem Gesundheitsfragebogen
fur Patienten (PHQ-D (Grafe, Zipfel, Herzog, & Lowe, 2004)) angewendet. Patienten
mit einem Punktwert von finf oder mehr Punkten wurden Uber die Studie informiert
und gebeten die Einwilligungserklarung zur Teilnahme an der Studie zu unterschrei-

ben.

Einschlusskriterien waren ein Mindestalter von 18 Jahren, funf oder mehr Punkte auf
dem PHQ-9 und die Bereitschaft, die Einwilligungserklarung zu unterschreiben. Pati-
enten mit unzureichenden Deutschkenntnissen oder einer gesundheitlichen Situation,
die das Ausfullen von Fragebdgen nicht zulield, wurden ausgeschlossen, ebenso sowie
Patienten, bei denen eine andere psychische Stérung als Depression im Mittelpunkt
der Behandlung stand oder die sich bereits in psychotherapeutischer oder psychiatri-
scher Behandlung befanden. Weder somatische noch mentale Komorbiditaten waren

Ausschlusskriterien.

Die Intervention des Stepped und Collaborative Care Modells begann nach Ein-
schluss des Patienten in die Studie mit einer vom Hausarzt durchgefuhrten ausfuhrli-
chen Diagnostik mit einer ICD-10-Checkliste, bei der Art und Schweregrad der De-
pression bestimmt wurden. Die Patienten erhielten Psychoedukation zur Depression
einschlieBlich evidenzbasierter Patienteninformationen. Die Behandlungsentschei-
dung, welche evidenzbasierte Behandlungsmethode durchgefuhrt werden soll, wurde
in einem Prozess partizipativer Entscheidungsfindung mit dem Patienten getroffen.
Abbildung 2 zeigt die Intervention im Uberblick.
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Abbildung 2: Das Stepped und Collaborative Care Modell (SCM)

Die Zuordnung der Behandlungsoption erfolgte entsprechend den Leitlinien unter
Berucksichtigung des Schweregrads der Erkrankung und der Patientenpraferenz
(Tab.1). Wahrend diese Empfehlungen eine Orientierung flr Behandlungsentschei-
dungen bieten sollte, konnte die Beurteilung der individuellen Praferenzen zu unter-

schiedlichen individuellen Behandlungsentscheidungen fuhren.
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Tabelle 1: Behandlungsoptionen des SCM und verantwortliche Behandler

Schweregrad der Stufe im

Depression SCM Intervention Verantwortung

Leichtgradige De- Aktiv-abwartendes Beglei-

pression o Hausarzt

(< 2 Wochen) ten fur 2 Wochen

Leichtgradige De- Bibliotherapie, Internet-ba-

pression Il sierte Selbsthilfe Hausarzt

(> 2 Wochen)

Leichte bis mittel-

gradige Depres- I+ Psychotherapeutische Tele- Psychotherapeut

sion fonunterstitzung
(> 2 Wochen)

Psychotherapeut o-
der Psychiater/Haus-
arzt

Mittelgradige de- I Psychotherapie oder
pressive Storung Psychopharmakotherapie

Kombinationstherapie aus
Schwere depres- Psychotherapie und

sive Storung Psychopharmakotherapie
(stationar oder ambulant

Psychotherapeut und
Psychiater, statio-
nare Einrichtung

Es wurden drei Formen der niedrigschwelligen Behandlung fur Patienten mit leich-
ten depressiven Storungen angeboten: Bei der Bibliotherapie arbeitete der Patient
selbststandig mit einem Selbsthilfebuch (,Selbsthilfe bei Depressionen®)(Gorlitz,
2010), welches eine detaillierte Psychoedukation und Ubungen enthielt. Der Hausarzt
informierte den Patient Uber die Intervention, handigte das Buch aus und fuhrte regel-
mafige Monitorings zur depressiven Symptomatik durch. Die Internetbasierte Selbst-
hilfe beinhaltete das Selbstmanagementprogramm ,deprexis®", ein zertifiziertes Me-
dizinprodukt, das aus 12 interaktiven simulierten Konversationen bestand (Meyer et
al., 2009). Der Hausarzt informierte den Patient Uber die Arbeit mit dem Programm und
ubergab ihm eine personliche Zugangslizenz. Wahrend der 3-monatigen Laufzeit des
Programms wurde der Patient in regelmafligen Monitorings vom Hausarzt begleitet.
Die psychotherapeutische Telefonunterstitzung war die Ubersetzte und adaptierte
Version eines kognitiv-verhaltenstherapeutischen Interventionsprogramms aus den
USA (Steinmann et al., 2016; Steinmann et al., 2019; Tutty, Ludman, & Simon, 2005;
Tutty, Spangler, Poppleton, Ludman, & Simon, 2010). Es bestand aus einem Patien-

tenarbeitsbuch und einem Therapeutenmanual und wurde in 8-12 Telefonsitzungen
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von 20 bis 40 Minuten Lange von einer approbierten Verhaltenstherapeutin durchge-
fuhrt. Nach einem vorgeschalteten personlichen Erstkontakt fanden die Telefonate in
1- bis 2-wochentlichem Rhythmus statt.

Psychotherapie und/oder Pharmakotherapie (als Einzel- und Kombinationsbehand-
lung) wurden von ambulanten oder stationaren Behandlern der Routineversorgung
durchgefuhrt, die an einer initialen Leitlinienschulung und regelmaRigen Qualitatszir-

keln im Rahmen des Netzwerks teilnahmen.

Beim systematischen Monitoring wurde der Verlauf der depressiven Symptomatik
Uberpruft, um zu einem friihen Zeitpunkt eine mdogliche Anpassung der Behandlung zu
gewahrleisten. Der fur die jeweilige Behandlung zustandige Behandler fuhrte nach de-
finierten Zeitintervallen das Symptom-Monitoring mit dem PHQ-9 (Lowe, Unutzer,
Callahan, Perkins, & Kroenke, 2004) und einer dazugehorigen Monitoring-Checkliste
durch. Die Monitoring-Checkliste erfasste behandlungsbezogene Informationen und

erleichterte die Entscheidung bzgl. der weiteren Behandlung fir die Netzwerkpartner.

Die wichtigste Voraussetzung fur das Gelingen des SCM war die Einbettung in ein
multiprofessionelles Netzwerk, bestehend aus allen an der Behandlung depressiver
Patienten beteiligten relevanten Behandler, um eine sektorenlbergreifende Zusam-
menarbeit von Hausarzten, Psychotherapeuten, Psychiatern und stationaren Einrich-
tungen zu gewabhrleisten. Fur den Aufbau dieses Netzwerks erhielten die genannten
Berufsgruppen Informationen zum Projekt und personliche Einladungen zur Teil-
nahme. Darlber hinaus wurden sie telefonisch kontaktiert und es wurden Artikel in
Fachzeitschriften veroffentlicht, die fur die Studie warben. Insgesamt bestand das
Netzwerk aus 36 Hausarztpraxen, 36 Psychotherapeuten, 6 Psychiatern und 7 statio-

naren Einrichtungen.

Der Schwerpunkt des Netzwerks lag auf der Forderung und Verbesserung des In-
formationsaustauschs und der Kommunikation zwischen allen Netzwerkmitglie-
dern, um die Qualitat der Patientenversorgung zu verbessern. Ein weiterer wichtiger
Aspekt war die schnelle Uberweisung an einen Psychotherapeuten oder Psychiater.
Der Informationsaustausch Uber die verfugbaren Behandlungskapazitaten in der Se-
kundarversorgung wurde durch eine speziell fur dieses Projekt entwickelte Online-
Platzvergabe-Plattform verbessert. Psychotherapeuten und Psychiater gaben hier

an, ob sie derzeit einen Therapieplatz zur Verfugung haben. So konnten Hausarzte fir
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ihre Patienten online eine Reservierung vornehmen und sie zeitnah in die weiterfuh-

rende Behandlung Uberweisen.

Zur Sicherstellung qualitativ hochwertig und einheitlich ablaufender Prozesse und Ein-
haltung von Qualitatsstandards erhielten alle Netzwerkmitglieder vor der Implemen-
tierung des SCM zwei dreistindige initiale Fortbildungen zu den Empfehlungen der
S3-Leitlinie fur unipolare Depressionen, zum Behandlungskonzept des SCM, zu den
spezifischen niedrigschwelligen Interventionen, zur integrierten Behandlung im Netz-
werk und den projektspezifischen Ablaufen. Die Hausarzte wurden zusatzlich mindes-
tens einmal vom Studienteam in ihrer Praxis besucht, um die diagnostischen Ablaufe
in der taglichen Routineversorgung zu implementieren. Die Psychotherapeuten fur die
psychotherapeutische Telefonunterstlitzung wurden speziell geschult und wochentlich
supervidiert. Um die Qualitat der Behandlungen im Verlauf sicherzustellen, die festge-
legten Standards zu Uberprufen und die Kooperation und den Informationsaustausch
zwischen den Netzwerkbehandlern zu férdern, fanden vierteljahrlich berufsgruppen-
ubergreifende Qualitatszirkel statt, in denen inhaltliche und organisatorische Aspekte
diskutiert wurden. Zur Konzeption der Fortbildungen und Qualitatszirkel wurde auf Er-
fahrungen aus friheren Projekten ahnlicher Zielrichtung zurtckgegriffen (Harter, 2003;
Harter, Bermejo, & Niebling, 2007; Harter et al., 2006; Loh et al., 2004).

Patienten der Kontrollgruppe wurden wie gewohnt von ihrem Hausarzt im Rahmen
des regularen deutschen Gesundheitssystems behandelt, einschlie3lich der gegebe-
nenfalls notwendigen Uberweisung in eine psychotherapeutische oder psychiatrische
Behandlung im ambulanten oder stationaren Setting. Wie oben beschrieben, wurde
das systematische Screening sowohl in der IG als auch in der KG durchgefuhrt, um
einen vergleichbaren Gewinnungs- und Einschlussprozess zu gewahrleisten. Haus-
arzte der KG hatten jedoch keinen Zugang zu Trainings- und Qualitatszirkeln, Diag-
nose- und Entscheidungsinstrumenten, systematischem Monitoring, der Online-Platz-

vergabe-Plattform oder den niedrigschwelligen Interventionen.

3.2. Wirksamkeitsevaluation

Die Daten fur die Hauptfragestellung wurden mit schriftlichen Selbstbeurteilungs-Fra-
gebodgen erhoben, die von den Patienten zu vier Zeitpunkten ausgefullt wurden: Der
Basisfragebogen (Baseline, TO) wurde vom Hausarzt bei Aufnahme in die Studie aus-
gehandigt und vor Beginn der Behandlung ausgefullt. Die Fragebogen 3 Monate (T1),
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6 Monate (T2) und 12 Monate (T3) nach Behandlungsbeginn wurden den Patienten
per Post zugestellt.

Das primare Outcome fir die Effektivitat war die Veranderung der depressiven Symp-
tomatik von Baseline zu T3 gemessen mit dem PHQ-9 (Lowe et al., 2002). Sekundare
Outcomes waren das Ansprechen auf die Behandlung (definiert als eine 50 %ige Re-
duktion des PHQ-9 von Baseline zu T3) und Remission (definiert als < 5 Punkte im
PHQ-9 bei T3), Veranderung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat (SF-12
(Bullinger & Morfeld, 2007) und EQ-5D-3 L (Schulenburg, Claes, Greiner, & Uber,
1998; The EuroQol Group, 1990)), Patientenzufriedenheit ZUF-8 (Attkinson & Zwick,
1982; Kriz, Nubling, Steffanowski, Wittmann, & Schmidt, 2008)) und weitere klinische
und psychosoziale Variablen. Die primare Hypothese lautete, dass die SCM-Bedin-
gung (IG) der TAU-Bedingung (KG) in Bezug auf das primare Outcome der Depressi-
onsreduktion nach 12 Monaten Uberlegen ist, d.h. dass im SCM depressive Storungen
effektiver behandelt werden als in der Routineversorgung.

Die primare Ergebnisanalyse basierte auf der Intention-to-treat-(ITT) Stichprobe. Bei
fehlenden Werten wurde gemall dem Studienprotokoll (Watzke et al., 2014) die Last
Observation Carried Forward (LOCF)-Ersetzung durchgefthrt. Auf dieser Datengrund-
lage wurde ein lineares gemischtes Modell mit Gruppe (SCM vs. TAU) als festem Ef-
fekt und Hausarztpraxis als zufalligem Effekt berechnet. Fur das primare Outcome
wurden Sensitivitatsanalysen unter Anwendung der Multiplen Imputation (Ml) zur Er-
setzung fehlender Werte durchgefuhrt. Die Intra-Cluster-Korrelation (ICC) wurde be-
rechnet, um den Anteil der Varianz zu beurteilen, der durch die Cluster erklart wird.
Fur die sekundaren Ergebnisparameter wurde ebenfalls ein lineares Mischmodell be-
rechnet, mit dem Faktor Gruppe (SCM vs. TAU) als festem Effekt und Hausarztpraxis
als zufalligem Effekt. Daruber hinaus wurde die Interaktion zwischen Gruppe und Zeit-
punkt berechnet. Hier wurden die adjustierten Mittelwerte der Unterschiede zwischen
den Gruppen nur dann ausgewertet, wenn die Interaktion zwischen den Gruppen sig-

nifikant war. Fur alle Analysen wurde ein Signifikanzniveau von p = 0,05 verwendet.

3.3. Differentielle Wirksamkeit und Behandlungsinanspruchnahme

Zur Untersuchung der differentiellen Effektivitat wurde eine Subgruppenanalyse flr
unterschiedliche Schweregrade der Depression durchgefuhrt. Die Daten fur die Ana-
lyse wurden den Patientenfragebdgen zu Baseline, T1, T2 und T3 entnommen. Das
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primare Outcome fur die differentielle Wirksamkeit war die Veranderung der depres-
siven Symptomatik gemessen mit dem PHQ-9 von Baseline zu 12 Monate nach Be-
handlungsbeginn (T3). Zusatzlich wurde die Inanspruchnahme unterschiedlicher Be-
handlungen wahrend des 12-monatigen Behandlungszeitraums ausgewertet, die in
den Patientenfragebdgen T1, T2 und T3 erhoben wurden. Patienten berichteten hier
retrospektiv, welche Behandlungen sie erhalten haben und welche Behandler sie kon-
sultierten. Zur Analyse der differentiellen Wirksamkeit wurde die ITT-Stichprobe ana-
lysiert. Im Falle fehlender Werte wurde die LOCF Ersetzung angewendet, da dieses
Vorgehen im Studienprotokoll festgelegt wurde. Beide Untersuchungsbedingungen
(IG und KG) wurden auf Basis des mittleren PHQ-9-Wertes in eine Gruppe leicht- bis
mittelgradiger Depression und eine Gruppe schwerer Depression unterteilt. Es wurde
ein gemischtes multiples lineares Modell mit Gruppe (IG vs. KG), Depressions-
schweregrad (leicht- bis mittelgradig vs. schwer), deren Interaktion und Bildungsniveau
als feste Effekte und der Hausarztpraxis als zufalligem Effekt berechnet. Zur Uberpri-
fung und Validierung der Ergebnisse wurden anschlieRend Sensitivitatsanalysen
durchgefuhrt. Hierbei wurde das gleiche Modell unter Verwendung der Ersetzungsme-
thode der MI fur die ITT-Stichprobe und flr die Stichprobe vollstandiger Datensatze
(alle Falle, fur die zum Messzeitpunkt T3 Daten vorlagen) berechnet.

Um zu untersuchen, ob die verschiedenen Patientengruppen unterschiedliche Be-
handlungen erhielten, wurden die Aussagen der Patienten in den Fragebdgen T1, T2
und T3 analysiert, die sich auf die Inanspruchnahme verschiedener Behandlungsmog-
lichkeiten und Konsultation von Behandlern bezogen. In die Analyse wurden alle Da-
tensatze einbezogen, fur die fir den Messzeitpunkt T3 Daten vorlagen. Die Auswer-

tung erfolgte deskriptiv.

3.4. Behandlungsentscheidung und Behandlungseinleitung

Die Stichprobe die Analysen zu Behandlungsentscheidung und Behandlungseinlei-
tung bestand ausschlieRlich aus Teilnehmern der IG, d.h. Hausarzten, die ihre Patien-
ten im Rahmen des SCM behandelten sowie Patienten, die die SCM Intervention er-
hielten. Die KG konnte nicht in die Analyse einbezogen werden, da aus Grunden der
Methodik des Rahmenprojektes, dessen Studiendesigns und zentralen Forschungs-
fragen weder Daten Uber die Diagnosen der KG Patienten noch Uber die von den
Hausarzten ausgewahlten und eingeleiteten Behandlungen vorlagen. In einem Quer-

schnittsansatz wurden Daten analysiert, die von den Hausarzten, Psychotherapeuten
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und Psychiatern des Netzwerks bezlglich Diagnostikprozess, Behandlungsentschei-
dung und Monitoring dokumentiert wurden. Hinzugenommen wurden Daten aus Fra-
gebogen, die von Patienten zu Studienbeginn und 3 Monate nach Studienbeginn aus-
geflllt wurden. Soziodemographische Daten wurden dem Baseline-Fragebogen der
Patienten entnommen. Die Depressionsdiagnose nach ICD-10 (Dilling et al., 2014)
wurde aus der ICD-10-Checkliste extrahiert, die der Hausarzt im Screening- und Diag-
nostikprozess ausfullte. Der Schweregrad der Depression wurde anhand der Anzahl
Hauptsymptome und Nebensymptome bestimmt. Die Variable der Behandlungsent-
scheidung wurde der Checkliste der Behandlungsentscheidung entnommen, die von

dem Hausarzt nach der Diagnostik ausgefullt wurde.

Um die Frage zu beantworten, welche Behandlungen nach der Behandlungsentschei-
dung eingeleitet wurden, wurde die Variable der Behandlungseinleitung definiert als
die erste Behandlung, die ein Patient bis zu drei Monate nach der Behandlungsent-
scheidung erhielt. Die Daten fur diese Variable wurden aus den Monitoring-Checklisten
generiert, die der jeweilige Hauptbehandler zu den Monitoringterminen ausftillte. Wenn
keine Informationen Uber ein stattgefundenes Monitoring flr die ersten drei Monate
nach Behandlungsentscheidung vorlagen, wurden Daten aus dem T1-Fragebogen des

Patienten verwendet.

Die Definition, welche Behandlungsform bei welcher Form der depressiven Erkran-
kung leitliniengerecht ist, basierte auf den Empfehlungen von nationalen und interna-
tionalen Depressionsleitlinien bezuglich des Schweregrades der Depression (DGPPN
et al., 2015; NICE, 2010). Zwischen der deutschen und anderen internationalen Leitli-
nien fur Depressionen gibt es viele Gemeinsamkeiten. Ein Unterschied besteht darin,
dass sich die deutsche Leitlinie auf Depressionsdiagnosen nach ICD-10 bezieht, wah-
rend die NICE-Leitlinie, die amerikanische sowie die australische und neuseelandische
Leitlinie zur Behandlung von Depressionen auf die Definitionen nach dem Diagnostic
and Statistical Manual of Mental Disorders IV bzw. V (DSM-IV bzw. —V) verweisen
(Ellis et al., 2004; Gelenberg et al., 2010; NICE, 2010). Im Gegensatz zur NICE-Leitli-
nie empfehlen die deutschen und australischen und neuseelandischen Leitlinien nicht
ausdrucklich niedrigschwellige Behandlungen wie Bibliotherapie, internetbasierte
Selbsthilfe oder Selbsthilfegruppen in der Kurzform ihrer Empfehlungen. Tabelle 2
zeigt, welche Behandlungen bei welchem Schweregrad in dieser Studie als leitli-
nienadharent definiert wurden und wie die Einleitung der jeweiligen Behandlung kon-
Zipiert war.
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Tabelle 2: Definition leitliniengerechter Behandlungsform und Behandlungseinleitung

Schwere- Behandlungsformen | Einleitungsprozess

grad

Leichte De- | aktives abwartendes | Der Patient erhalt Psychoedukation zur Erkran-
pression Begleiten kung, regelmaliiges Monitoring

Bibliotherapie Hausarzt Ubergibt Selbsthilfebuch, regelmafi-

(Gorlitz, 2010) ges Monitoring

internetbasierte Hausarzt Ubergibt Lizenz fur online-Selbsthilfe-

Selbsthilfe (Meyer et | programm deprexis®, regelmaliiges Monitoring

al., 2009)

psychotherapeuti- Hausarzt Ubergibt Beschreibung der Behand-

sche Telefonunter- lung inklusive Telefonnummer der durchfihren-

stlitzung (Steinmann | den Psychotherapeutin

et al., 2016)

Psychotherapie Hausarzt bucht auf Online-Platzvergabe-Platt-
form einen weiterfUhrenden Behandler und gibt
dem Patient dessen Telefonnummer mit dem
Hinweis sich dort zu melden um einen Termin
zu vereinbaren

Mittelgra- Psychotherapie s.0. Zeile Psychotherapie
dige  De-| pnarmakotherapie s.0. Zeile Psychotherapie
ression
P Psychotherapeuti- s.0. Zeile Psychotherapeutische Telefonunter-
sche Telefonunter- stltzung

stutzung

Kombination aus s.0. Zeilen Psychotherapie und Bibliotherapie

niedrigschwelliger bzw. internetbasierte Selbsthilfe

Behandlung und

Pharmako- oder

Psychotherapie

Schwere Kombinationsthera- | s.o. Zeile Psychotherapie
Depression | pie aus Psychothe-

rapie und Pharma-

kotherapie (ambu-

lant oder stationar)

Um die Frage zu beantworten, inwiefern die Behandlungsentscheidungen mit den im

Folgenden eingeleiteten Behandlungen Ubereinstimmen, wurde die Behandlungsent-

scheidung mit der eingeleiteten Behandlung auf Patientenebene verglichen und in funf

Kategorien unterteilt, um deren Ubereinstimmung zu untersuchen. Wenn die ausge-

wahlte und die anschlielRend eingeleitete Behandlung identisch oder gleich intensiv

waren (z.B. Bibliotherapie oder internetbasierte Selbsthilfe; Pharmako- oder Psycho-

therapie), wurde dies als "Behandlungsentscheidung umgesetzt" definiert. Entsprach

26




die eingeleitete Behandlung einer héheren Intensitat als der urspriinglich gewahlten,
wurde diese als "intensivere Behandlung als die Ausgewahlte eingeleitet" gewertet.
Wurde bei einem Patient eine weniger intensive Intervention eingeleitet als die ausge-
wahlte oder gab es keine Hinweise auf eine Behandlungseinleitung, wurde dies als
"keine oder weniger intensive Intervention" definiert. Dropouts wurden definiert als
Falle, fur die weder Daten der Behandler noch Daten aus den T1-Patientenfragebogen

zur Verfugung standen.

Die Datenanalyse erfolgte deskriptiv durch die Berechnung von Haufigkeiten fur ka-
tegorische Daten und Mittelwerte und Standardabweichungen fur kontinuierliche Da-
ten. Die Gruppierung der Patienten erfolgte anhand des Schweregrades der Depres-
sion, der auf Basis der ICD-10-Diagnosecheckliste der Hausarzte gebildet wurde. Es
wurde ein gemischtes multiples logistisches Regressionsmodell mit Schweregrad
(leicht vs. mittelgradig vs. schwer), Art der Depression (rezidivierend vs. nicht rezidi-
vierend), Status der Behandlung (Behandlungsentscheidung vs. eingeleitete Behand-
lung) und allen 2- und 3-fach-Interaktionen als festen Effekten und Patient als zufalli-
gem Effekt berechnet. Das Signifikanzniveau wurde auf p<0,05 zweiseitig festgesetzt
und die Ergebnisse durch Odds-Ratios und deren 95% Konfidenzintervalle und p-

Werte dargestellt.

3.5. Evaluation des SCM aus Sicht der teilnehmenden Behandler
Zur Untersuchung der Akzeptanz, Zufriedenheit und Machbarkeit aus Sicht der teil-
nehmenden Behandler wurde innerhalb des oben beschriebenen Rahmenprojektes
eine quantitative Befragung aller aktiven Hausarzte, Psychotherapeuten und Psy-
chiater des Netzwerkes zu ihren Erfahrungen und Bewertungen bezuglich des SCM
durchgefuhrt. Als ,aktive“ Behandler wurden diejenigen definiert, die mindestens einen
Monat im Projekt mitgearbeitet und mindestens einen Patient behandelt hatten. Insge-
samt erklarten sich 42 Hausérzte, 41 Psychologische und Arztliche Psychotherapeu-
ten und 9 Psychiater zur Teilnahme am Projekt ,Gesundheitsnetz Depression® bereit.
Davon nahmen 30 Hausarzte, 36 Psychotherapeuten und 6 Psychiater von Oktober
2012 bis November 2014 aktiv teil und waren Zielgruppe der Befragung. Fur die Erhe-
bung wurde ein Fragebogen entwickelt, der 49 Items zu Teilnahmegrinden, Gesamt-
bewertung sowie Nutzung und Bewertung der einzelnen Elemente des SCM umfasste,
da keine thematisch passenden standardisierten Fragebogen existierten. Bis auf die
Items zur Nutzung der Elemente im ,ja“/,nein“-Format bestanden die Items aus 6-stu-
figen Skalen, bei denen die Zustimmung mit ,trifft Gberhaupt nicht zu“ bis , trifft voll zu*
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angegeben werden konnte. Die Auswertung der Befragung erfolgte mit deskriptiven
Methoden (Haufigkeiten, Mittelwerte und Standardabweichungen). Unterschiede zwi-
schen den Berufsgruppen hinsichtlich der ltems zur Teilnahmemotivation sowie zur
Bewertung des SCM und der Elemente wurden mit zweiseitigen T-Tests (Signifikanz-

niveau: a= 0,05) Uberpruft.
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4. Ergebnisse der Publikationen im Uberblick

4.1. Publikation 1: Effectiveness and cost-effectiveness of a guideline-
based stepped care model for patients with depression: Study protocol of
a cluster-randomized controlled trial in routine care

Referenz: Watzke, B., Heddaeus, D., Steinmann, M., Kénig, H.-H., Wegscheider, K., Schulz, H., &
Harter, M. (2014). Effectiveness and cost-effectiveness of a guideline-based stepped care
model for patients with depression: Study protocol of a cluster-randomized controlled trial in
routine care. BMC Psychiatry, 14, 230.

Zielsetzung (Ziel 1, Fragestellung 1): Depressiven Storungen sind eine weit verbrei-
tete und schwere Erkrankungen, die oft von einem hohen Mal} an Leid und Krankheits-
last begleitet werden. Die mangelnde Integration zwischen den verschiedenen Leis-
tungserbringern erschwert eine leitlinienbasierte Behandlung, die das Gesundheits-
system vor erhebliche Herausforderungen stellt und hohe direkte und indirekte Kosten
verursacht. Um diesen Herausforderungen zu begegnen, ist das Ziel dieses Projekts
die Implementierung und Evaluierung eines leitlinienbasierten Stepped und Collabora-
tive Care Modells (SCM) fur depressive Patienten mit sechs Behandlungsmaoglichkei-
ten unterschiedlicher Intensitat und Settings, einschliellich niedrigschwelliger Inter-

ventionen und Nutzung innovativer eMental Health Technologien.

Methoden: Es handelt sich um eine cluster-randomisierte kontrollierte Interventions-
studie mit einer konsekutiven Stichprobe depressiver Patienten aus der Primarversor-
gung, die mit einer prospektiven Befragung zu vier zeitstandardisierten Messzeitpunk-
ten innerhalb eines Jahres befragt wurden. Eine Cluster-Randomisierung auf der
Ebene der teilnehmenden Hausarztpraxen unterteilt die Hausarzte in zwei Gruppen.
In der Interventionsgruppe werden Patienten (n = 660) im Rahmen des SCM in einem
multiprofessionellen Netzwerk aus Hausarzten, Psychotherapeuten, Psychiatern und
stationaren Einrichtung versorgt, wahrend Patienten der Kontrollgruppe (n = 200) im
Rahmen der Routineversorgung behandelt werden. Die zentrale Forschungsfrage be-
trifft die Wirksamkeit des SCM von Baseline zu T3 (12 Monate). Das primare Outcome
ist die Veranderung der depressiven Symptomatik gemessen mit dem PHQ-9; sekun-
dare Outcomes sind das Ansprechen auf die Behandlung, Remission und Ruckfall,
funktionelle Lebensqualitat (SF-12 und EQ-5D-3 L) und andere klinische und psycho-
soziale Variablen, direkte und indirekte Kosten und das inkrementelle Kosten-Nutzen-
Verhaltnis. Daruber hinaus werden die Machbarkeit und Akzeptanz des Gesamtmo-

dells sowie der einzelnen Behandlungskomponenten ausgewertet.
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Diskussion: Dieses SCM integriert alle an der Behandlung von Depressionen betei-
ligten primaren und sekundaren Behandler; es beinhaltet innovative und evidenzba-
sierte Behandlungselemente, verfolgt einen stratifizierten Ansatz und wird in der Rou-
tineversorgung anstatt unter standardisierten Bedingungen erprobt. Bei positiven Er-
gebnissen kann die nachhaltige Umsetzung dieses gestuften und integrierten Versor-
gungsmodells die Gesundheitssituation von depressiven Patienten sowie die Interak-
tion und Bereitstellung von Behandlung durch verschiedene Behandler auf unter-

schiedlichen Ebenen deutlich verbessern.
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4.2. Publikation 2: Guideline-based stepped and collaborative care for
patients with depression in a cluster-randomised trial

Referenz: Harter, M.*, Watzke, B.*, Daubmann, A., Wegscheider, K., Kénig, HH., Brettschneider, C.,
Liebherz, S., Heddaeus D.*, Steinmann, M.** (2018). Guideline-based stepped and
collaborative care for patients with depression in a cluster-randomised trial. Sci Rep-UK, 8,
9389. doi:10.1038/s41598-018-27470-6

*geteilte Erstautorenschaft, **Letztautorenschaft

Zielsetzung (Ziel 1, Fragestellung 2): Leitlinien empfehlen Stepped und Collabora-
tive Care Modelle (SCM) fur depressive Storungen. Ziel war es, die Wirksamkeit eines

komplexen leitlinienbasierten SCM flr depressive Patienten zu evaluieren.

Methode: Deutsche Hausarztpraxen wurden cluster-randomisiert in eine Interven-
tions- (1G) oder eine Kontrollgruppe (KG) mit dem Verhaltnis 3:1. Patienten ab 18 Jahre
mit einem PHQ-9 Score von =5 Punkten konnten in die Studie eingeschlossen werden.
Patienten der |G erhielten eine Behandlung im SCM, wahrend Patienten der KG im
Rahmen der Routineversorgung behandelt wurden. Das primare Outcome war die Ver-
anderung des PHQ-9-Wertes von Baseline zu 12 Monate mit der Hypothese, dass in
der I1G eine starkere Reduktion der Depressionssymptomatik gefunden wird als in der
KG. Es wurde ein lineares gemischtes Modell berechnet, mit Gruppe als festem Effekt
und Hausarztpraxis als zufalligem Effekt. Dabei wurde fur den PHQ-9 Baseline-Wert

als Kovariable kontrolliert. Analysiert wurde die Intention-to-treat-Stichprobe.

Ergebnisse: 36 Hausarztpraxen wurden in die IG und 13 in die KG randomisiert. Zu
den 36 Hausarztpraxen der IG nahmen 36 Psychotherapeuten, 6 Psychiater und 7
Kliniken am Netzwerk des SCM teil. 737 Patienten wurden eingeschlossen (1G: n=569
vs. KG: n=168); nach 12 Monaten lagen Daten fur 60% (1G) und 64% (KG) vor. In der
IG zeigte sich eine um 2,4 Punkte grof3ere Reduktion [95% Konfidenzintervall (KI): -
3,4 bis -1,5, p<0,001; Cohens d=0,45] bezuglich des adjustierten PHQ-9 Mittelwertes.
Die Odds-ratios fur das Ansprechen auf die Behandlung [Odds-ratio: 2,8; 95% KI: 1,6
bis 4,7] und die Remission [Odds-ratio: 3,2; 95% KIl: 1,58 bis 6,26] waren in der IG
hoher als in der KG. Die Intra-Cluster Korrelation betrug 0.0032.

Diskussion: Ein leitlinienbasiertes SCM kann die Versorgung von Patienten mit De-

pression verbessern.
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4.3. Publikation 3: Does symptom severity matter in stepped and collab-
orative care for depression?

Referenz: Watzke, B. *, Heddaeus, D. *, Steinmann, M., Daubmann, A., Harter, M. (2019). Does symp-
tom severity matter in stepped and collaborative care for depression? Acta Psych Scan (sub-
mitted)

*geteilte Erstautorenschaft
Zielsetzung (Ziel 2, Fragestellung 3 und 4): Untersucht wird die differentielle Wirk-
samkeit eines Stepped und Collaborative Care Modells (SCM) flr Hausarztpatienten
mit unterschiedlichen Schweregraden der Depression im Vergleich zur Routineversor-
gung (TAU) sowie die Inanspruchnahme unterschiedlicher evidenzbasierter Behand-

lungen im 12-monatigen Behandlungszeitraum fur die jeweiligen Untergruppen.

Methoden: Diese Subgruppenanalysen einer cluster-randomisierten kontrollierten
Studie wurden unter Verwendung eines multiplen linearen gemischten Modells mit
Gruppe (SCM vs. TAU), Schweregrad (leicht- bis mittelgradige Depression (LMD) vs.
schwere Depression (SD)) und deren Interaktion als feste Effekte berechnet (primares
Outcome: PHQ-9). Die Behandlungsinanspruchnahme wurde deskriptiv analysiert.

Ergebnisse: Fir die 737 teilnehmenden Patienten (SCM: n=569; TAU: n=168) waren
zum 12-Monats-Follow-Up Daten fur 70% (LMD: SCM und TAU), 53% (SD: TAU) und
37% (SD: SCM) der Patienten verfugbar. Die Intention-to-Treat-(ITT)Analyse unter Er-
setzung fehlender Werte nach der Last-observation-carried-forward-Methode ergab
eine signifikante Interaktion [p=0,036] und einen signifikanten Unterschied in der
Symptomreduktion fur LMD im Vergleich zu TAU (-3,9; [95% Konfidenzintervall (Kl): -
5,1 bis -2,6, p < 0,001; d=0,64], aber nicht fur SD (-1,6; [95% KI: -3,4 bis 0,2, p = 0,093;
d=0,27]. Sensitivitatsanalysen (ITT-Stichprobe mit multipler Imputation und Analyse
vollstandiger Datensatze) bestatigten den Interaktionseffekt nicht und zeigten signifi-
kante Effekte fur LMD und SD mit grof3eren Effektstarken fur LMD als fur SD. Bei der
Analyse der Behandlungsinanspruchnahme war der Unterschied zwischen SCM und
TAU im Prozentsatz der Patienten, die depressionsspezifische Behandlungen erhiel-
ten, fur LMD groRer als fur SD.

Diskussion: SCM sind sowohl fur LMD als auch fir SD wirksam. In der Tendenz pro-
fitieren SD-Patienten sowohl in SCM als auch in TAU weniger von der Behandlung als
LMD-Patienten. Die Inanspruchnahmedaten helfen, die groReren Effekte flr die
Gruppe der LMD zu erklaren und zeigen, dass im SCM mehr depressionsspezifische
Behandlungen in Anspruch genommen werden als in TAU.
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4.4. Publikation 4: Treatment selection and treatment initialization in
guideline-based stepped and collaborative care for depression

Referenz: Heddaeus, D., Steinmann, M., Daubmann, A., Harter, M., & Watzke, B. (2018). Treatment
selection and treatment initialization in guideline-based stepped and collaborative care for
depression. PLoS ONE, 13(12), e0208882. doi:10.1371/journal.pone.0208882

Zielsetzung (Ziel 3, Fragestellung 5 und 6): Um die Patientenversorgung zu opti-
mieren, empfehlen evidenzbasierte Leitlinien Stepped und Collaborative Care Modelle
(SCM), einschlie3lich niedrigschwelliger Behandlungsmethoden. Ziel dieser Studie ist
es, die Implementierung von leitlinienbasierten Behandlungen in einem SCM fiur de-

pressive Storungen in der Routineversorgung zu untersuchen.

Methode: Es wurden Dokumentationsdaten der Behandlern von n=569 Patienten ana-
lysiert, die im Rahmen eines SCM behandelt wurden. Die Haufigkeiten der leitlinienad-
harenten Behandlungsentscheidungen und die Einleitung der Behandlungen sowie die
Ubereinstimmung zwischen ausgewahlter und eingeleiteter Behandlung wurden fiir

Patienten mit leichten, mittelgradigen und schweren Depressionen ausgewertet.

Ergebnisse: Die Auswahl und Einleitung leitlinienadharenter Behandlungen war bei
Patienten mit leichter Depression am hochsten (91% bzw. 85%). Bei mittelgradiger
Depression fiel die Behandlungsentscheidung in 68% der Falle leitlinienadharent aus
und es wurden in 54% der Falle leitliniengerechte Behandlungen eingeleitet. Die Leit-
linienadharenz von Behandlungsentscheidung und -einleitung war bei Patienten mit
schwerer Depression am niedrigsten (59% bzw. 19%). In einem multiplen gemischten
logistischen Regressionsmodell wurde eine signifikante Interaktion zwischen der Ein-
haltung der Leitlinien bei Behandlungsentscheidung/-einleitung und dem Schweregrad
der Depression gefunden. Die Unterschiede zwischen Behandlungsentscheidung und
-einleitung waren signifikant fur die Gruppe mittelgradiger (Odds-ratio (OR): 1,8 [95%
Konfidenzintervall (KI): 1,30 bis 2,59; p=0,0006]) und die schwerer Depression (OR:
6,9; [95% KI: 4,24 bis 11,25; p<.0001], aber nicht fur die Gruppe leichter Depression
(OR=1,8, [95% KI: 0,68 bis 4,56; p=0,2426]). Die Ubereinstimmung zwischen ausge-
wahlter und eingeleiteter Behandlung war am héchsten bei leichter und am niedrigsten

bei schwerer Depression.

Diskussion: SCM kénnen die Versorgung leichter Depression und die Umsetzung der
Leitlinienempfehlungen bei der Behandlungsentscheidung verbessern. Die Einhaltung
der Leitlinien bei der Behandlungseinleitung und die Ubereinstimmung zwischen Be-
handlungsentscheidung und -einleitung variieren je nach Schwergrad der Depression.
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Defizite bei der adaquaten Behandlung schwerer Depression kdnnen eher ein Problem
von fehlgeschlagenen Behandlungseinleitungen als von inadaquaten Behandlungs-

entscheidungen sein.
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4.5. Publikation 5: psychenet — Hamburger Netz psychische Gesundheit:
Evaluation des Gesundheitsnetzes Depression aus Sicht der teilnehmen-
den Hausarzte, Psychotherapeuten und Psychiater

Referenz: Heddaeus, D., Steinmann, M., Liebherz, S., Harter, M., & Watzke, B. (2015). [psychenet -
The Hamburg Network for Mental Health: Evaluation of the Health Network Depression from
the Perspective of Participating General Practicioners, Psychotherapists and Psychiatrists].
Psychiatr Prax, 42(Supplement 1), 51-56.

Zielsetzung (Ziel 4, Fragestellung 7 bis 11): Ziel der Publikation ist die Erfassung
der Akzeptanz und der Bewertung des Stepped und Collaborative Care Modells (SCM)
im Gesundheitsnetz Depression aus Sicht der teilnehmenden Hausarzten, Psychothe-

rapeuten und Psychiatern.

Methodik: Es wurde eine Querschnittsstudie per Fragebogen mit alle aktiven Haus-
arzte, Psychotherapeuten und Psychiater des SCM durchgeflihrt. Die Auswertung der
Befragung erfolgte mit deskriptiven Methoden (Haufigkeiten, Mittelwerte und Stan-
dardabweichungen). Unterschiede zwischen den Berufsgruppen hinsichtlich der Teil-
nahmemotivation sowie zur Bewertung des SCM und der Elemente wurden mit zwei-

seitigen T-Tests (Signifikanzniveau: a = 0,05) Uberprift.

Ergebnisse: Mit einer Rucklaufquote von 83,6% (n=61) setzt sich die Stichprobe aus
26 Hausarzten, 24 tiefenpsychologisch und 7 verhaltenstherapeutisch ausgerichteten
Psychotherapeuten sowie 4 Psychiatern zusammen. Fur alle Behandler ist der wich-
tigste Teilnahmegrund die verbesserte Versorgung der Patienten (M=4,3; SD=0,9),
gefolgt von der besseren Vernetzung mit Kollegen (M=4,1; SD=1,1). Uber 75% der
Behandler beantworten die Fragen zur allgemeinen Bewertung des SCM Uberwiegend
positiv. Aus lhrer Perspektive haben sich die Erkennung von Depression, die Versor-
gung insgesamt, die Weitervermittlung von depressiven Patienten sowie die Wartezei-
ten auf einen Psychotherapieplatz verbessert. Alle eingesetzten Stepped Care Ele-
mente, wie Screening-, Diagnose- und Monitoring-Checklisten, Leitlinien, nied-
rigschwellige Behandlungsangebote und IT-Tools werden von Uber 75% der Partner

genutzt und Uberwiegend positiv bewertet.

Diskussion: Die hohen Nutzungsquoten fast aller Netzwerkelemente und die Ergeb-
nisse zur Zufriedenheit sprechen fur eine gute Akzeptanz des Modells. Die positive
Evaluation ist eine wichtige Grundlage fur eine partizipative Weiterentwicklung und den

Transfer des SCM in die Versorgung.
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5. Diskussion

Vor dem Hintergrund der unzureichenden Versorgung von Patienten mit depressiven
Stérungen und der unzureichenden Implementierung der S3-Leitlinie fir Depression
in der deutschen Routineversorgung befasst sich diese Dissertation mit der Wirksam-
keitsevaluation und detaillierten Analyse der Umsetzung des ersten leitlinienbasierten
Stepped und Collaborative Care Modells (SCM) im deutschen Versorgungssystem.
Das erste Ziel war die Implementierung und Evaluation der Effektivitat dieses innova-
tiven Versorgungsmodells, welches anhand einer cluster-randomisierten kontrollierten
Interventionsstudie im Vergleich zur Routineversorgung umgesetzt wurde. Ein weite-
res Ziel war die Untersuchung der differentiellen Effekte des SCM fur Untergruppen
verschiedener Depressionsschweregrade und deren Behandlungsinanspruchnahme
im Vergleich zur Regelversorgung. Um die Prozesse innerhalb des SCM besser zu
verstehen, wurden im Rahmen des dritten Ziels Diagnostik, Behandlungsentscheidung
und Behandlungseinleitung auf der Basis von Dokumentationsdaten der Behandler
und der Patientenbefragung analysiert sowie deren Leitlinienadharenz bewertet. Zur
Evaluation der Akzeptanz, Zufriedenheit und Machbarkeit des SCM aus Sicht der aus-
fuhrenden Behandler als viertem Ziel wurden die teilnehmenden aktiven Hausarzte,

Psychotherapeuten und Psychiater quantitativ befragt.

5.1. Zusammenfassung der Ergebnisse und inhaltliche Diskussion

Die Stichprobe der Effektivitatsanalyse und der Analyse der differentiellen Effektivitat
bestand aus 36 Hausarztpraxen und 569 Patienten in der Interventionsgruppe (I1G),
und 13 Hausarztpraxen und 168 Patienten in der Kontrollgruppe (KG). Die an der Stu-
die teilnehmenden Hausarzte hatten ein vergleichbares Alter (ca. 50 Jahre) wie der
Durchschnitt der Hamburger Hausarzte im Jahr 2012 (M= 53,9 Jahre); ein hoherer
Anteil der Studienarzte war jedoch weiblich (ca. 60-70%, gegenuber M=40,6% der
Hamburger Hausarzten im Jahr 2012) (Bundesvereinigung, 2012). Auf Patienten-
ebene waren die Stichprobencharakteristika in beiden Untersuchungsbedingungen
vergleichbar. Die untersuchte Stichprobe besteht aus Patienten mit leichter bis schwe-
rer Depression in der primararztlichen Routineversorgung in Deutschland. Die Ergeb-
nisse der vorliegenden Studien sind somit flr dieses Setting besser generalisierbar als
Studien, die praventive Modelle oder spezifische Untergruppen fokussieren (Araya et
al., 2003; Dozeman et al., 2012; Unutzer et al., 2002).
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Das Ergebnis der Effektivitatsanalyse bestatigte die Wirksamkeit des SCM: Die Re-
duktion der depressiven Symptomatik, gemessen mit dem PHQ-9 von Studienein-
schluss zum 12-Monats-Follow-Up (primares Outcome), war bei Patienten, die im
SCM behandelt wurden, signifikant gréf3er als bei Patienten, die in der KG behandelt
wurden. Damit belegt dieses Cluster-RCT die Effektivitat leitlinienbasierter SCM fur die
Versorgung von Depression. Die annahernd moderate Effektstarke von d=0,45 ist et-
was hoher als die mittleren Effektstarken, die in zwei Reviews zu SCM berichtet wer-
den (Firth et al., 2015; van Straten et al., 2015). Die Sensitivitatsanalyse unter Verwen-
dung der Methode der Multiplen Imputation ergab ein nahezu identisches Ergebnis,
was die Robustheit der Ergebnisse unterstreicht. Die sehr niedrige Intra-Cluster-Kor-
relation zeigt, dass nur ein vernachlassigbarer Varianzanteil bzgl. der Wirksamkeit
dadurch aufgeklart wird, dass Patienten von einer bestimmten Hausarztpraxis in die
Studie aufgenommen wurden.

Bezulglich der sekundaren Erfolgsmalie zeigten die Patienten der |G signifikant hohere
Response- und Remissionsraten nach 12 Monaten als Patienten der KG. Dieses Er-
gebnis ist ebenfalls vergleichbar mit dem anderer Quellen, wie zum Beispiel einer Col-
laborative Care Studie im primararztlichen Setting in den Niederlanden, die hoéhere
Response- und Remissionsraten nach drei und neun Monaten im Vergleich zur Routi-
neversorgung berichtet (Huijbregts et al., 2013). Die Analyse der Depressionssympto-
matik Uber die drei Follow-Up-Messungen hinweg ergab, dass depressive Symptome
in der IG zu allen drei Messzeitpunkten signifikant starker zuriickgingen als in der KG
und die Interaktion zwischen Messzeitpunkt und Behandlungsbedingung signifikant
war. Die gefundene Interaktion verdeutlicht, dass die Effektstarke der komplexen In-
tervention mit der Dauer ihrer Anwendung steigt. Fir den Summenwert der psychi-
schen Skala des SF-12 wurde keine signifikante Differenz zwischen IG und KG uber
alle Messzeitpunkte hinweg gefunden, was auf die geringe Anderungssensitivitat die-
ses generischen Instruments zurtckzufuhren sein kdnnte. Studien zeigten, dass die-
ses Instrument nicht geeignet ist, um Veranderungsmessungen durchzufihren (Igl,
Zwingmann, & Faller, 2006; Igl, Zwingmann, Schuck, & Faller, 2004). Der Summen-
wert fUr die physische Skala des SF-12 verbesserte sich nach 6 und 12 Monaten in
der IG signifikant starker als in der KG und es wurde eine signifikante Interaktion zwi-
schen Messzeitpunkt und Behandlungsbedingung fur diese Subskala gefunden. Aller-

dings werden die Differenz und die Interaktion als klinisch nicht relevant bewertet. Es
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gab keinen signifikanten Unterschied in Bezug auf die Patientenzufriedenheit, gemes-
sen mit dem ZUF-8, nach 12 Monaten. Dies spiegelt die hohe von den Patienten wahr-
genommene Behandlungsqualitat in der deutschen Routineversorgung wider.

Um in IG und KG einen vergleichbaren Patientenrekrutierungsprozess zu gewahrleis-
ten, fuhrten die Hausarzte der KG das gleiche Screeningverfahren wie die Hausarzte
im SCM durch. Deswegen wurde (auch) in der KG wahrscheinlich bei mehr Patienten
eine Depression erkannt als in der regularen Primarversorgung, was vermutlich auch
zu héheren Behandlungsquoten in der KG geflhrt hat. Da selbst unter diesen konser-
vativen Bedingungen ein Unterschied zwischen |G und KG festgestellt werden konnte,
kann die nachgewiesene Wirksamkeit als besonders robust bewertet werden. Vor dem
Hintergrund der hohen Qualitat der deutschen Gesundheitsversorgung und der Mog-
lichkeit der KG, ebenfalls eine psychotherapeutische oder psychiatrische Versorgung
in Anspruch zu nehmen, ist die Tatsache, dass das SCM sich als wirksamer erwiesen
hat als die Routineversorgung, besonders hervor zu heben.

Ob sich die Wirksamkeit des SCM bei Patienten mit leicht- bis mittelgradiger und
schwerer depressiver Storung unterscheidet, beantwortet die Analyse der differenti-
ellen Effektivitat. Diese ergab eine signifikante Interaktion zwischen der Behand-
lungsbedingung (IG vs. KG) und dem Schweregrad der Depression (leicht- bis mittel-
gradige Depression vs. schwere Depression). Fur die Gruppe der leicht- bis mittelgra-
dig Depressiven zeigte die primare Auswertung (LOCF) im SCM eine signifikante Re-
duktion der depressiven Symptomatik von Studieneinschluss zum 12-Monats-Follow-
Up im Vergleich zu Routineversorgung, wahrend der Unterschied fur die schwer De-
pressiven keine Signifikanz erreichte. Hier fiel auf, dass sich die Anzahl der Dropouts
unterschiedlich verteilte: die Abbruchrate war bei den schwer depressiven Patienten,
insbesondere in der Interventionsgruppe, deutlich héher. Unter anderem aufgrund die-
ses Ergebnisses wurden sorgfaltige Sensitivitatsanalysen durchgefuhrt, um mogliche
Verzerrungen durch eine ungleiche Verteilung der Dropouts aufdecken und einschat-
zen zu kénnen. Die Sensitivitatsanalysen bestatigten das Ergebnis des differentiellen
Effektes nicht: Sowohl die Analyse der ITT-Stichprobe mit der Methode der multiplen
Imputation als auch die Analyse der Stichprobe vollstandiger Datensatze fanden kei-
nen Interaktionseffekt. In beiden Analysen zeigten sich signifikante Unterschiede fur
die Reduktion der depressiven Symptomatik im SCM im Vergleich zur Routineversor-

gung, allerdings waren auch hier die Effektstarken fur leicht- bis mittelgradige Depres-
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sion hdéher als fur schwere Depression. Angesichts dieser leicht divergierenden Ergeb-
nisse konnte ein relevanter Anteil des in der LOCF-Analyse aufgezeigten differentiellen
Effekts des SCM fur verschiedene Schweregradgruppen auf den hohen Anteil selekti-
ver Dropouts in der Gruppe der schwer depressiven Patienten, insbesondere der im
SCM behandelten, zurtickzufihren sein. Ein genauerer Blick auf die Dropouts dieser
Gruppe zeigt, dass die meisten von ihnen die Studie unmittelbar nach Studienein-
schluss verliellen und keine weiteren Daten aul3er der Baseline-Messung lieferten -
weder in Patientenfragebdgen noch in den Dokumentationsdaten der zustandigen Be-
handler. Die Ersetzung fehlender Werte durch die LOCF-Methode, d.h. fir einen er-
heblichen Prozentsatz der schwer Depressiven (46%) im SCM durch den Baseline-
Wert, konnte zu einer Unterschatzung der Wirksamkeit fur diese Untergruppe gefuhrt
haben. Demnach ist das SCM bei Veranderung der Ersetzungsstrategie, d.h. Erset-
zung fehlender Werte durch multiple Imputation auch bei schwerer Depression wirk-
sam. Dieses Ergebnis steht im Einklang mit den Ergebnissen eines SCM in den Nie-
derlanden (Gidding et al., 2014) und eines Collaborative Care Modells fur altere Pati-
enten in den USA (Unutzer et al., 2002). Allerdings weisen die niedrigeren Effektstar-
ken fur die schwer depressiven Patienten auf die Tendenz hin, dass diese sowohl im
SCM als auch in der Regelversorgung weniger von der Behandlung profitieren, als
Patienten mit leicht- und mittelgradig depressiven Stérungen. Ahnliche Ergebnisse be-
richtete eine niederlandische Studie (Franx et al., 2009) sowie zwei amerikanische
Studien (Katon et al., 2002; Walker et al., 2000).

Uber die Griinde fiir den selektiven Dropout schwer depressiver Patienten liegen keine
Informationen vor. Es kann sein, dass die Schwere der Depression und die damit ver-
bundene Symptombelastung (z.B. Motivationsverlust, Antriebslosigkeit, Niederge-
stimmtheit, Erschdopfung, Konzentrationsprobleme) das Beantworten und Ausflllen
der Fragebogen behinderten und das Aufrechterhalten des kontinuierlichen Kontaktes
mit dem betreuenden Behandler, wie im SCM vorgesehen, erschwerte. Diese Ursache
konnte die hohe Abbruchrate bei den schwer Depressiven zum Teil begriinden. Dies
erklart aber noch nicht, warum die Abbruchrate der schwer Depressiven, die im SCM
behandelt werden sollten, die der Kontrollgruppe sogar Ubertraf, vor allem weil hier
durch das Behandlernetzwerk eine bessere Versorgung zu erwarten gewesen ware.
Ahnliche Schwierigkeiten bei der Adharenz von schwer depressiven Patienten, die an
einem Stepped Care Programm teilnahmen berichteten Franx et al.(Franx et al., 2009).

Wenn schwer depressive Patienten getreu dem Konzept des SCM behandelt wurden,
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profitierten sie von der Behandlung im SCM deutlich mehr als in der Routineversor-

gung, wie die Analyse der vollstandigen Datensatze belegt.

Die Analyse der Inanspruchnahme der Behandlungen, die Patienten wahrend des
12-monatigen Studienzeitraums erhielten, lieferte wichtige Informationen fur das Ver-
standnis der Ergebnisse der differentiellen Wirksamkeitsanalyse. Insgesamt stimmen
die Ergebnisse der Analyse der Behandlungsinanspruchnahme mit denen der Wirk-
samkeitsanalyse Uberein und tragen zu Erklarung der hdheren Effektstarken des SCM
fur Patienten mit leicht- bis mittelgradiger Depression bei. Patienten im SCM erhielten
haufiger eine depressionsspezifische Behandlung und seltener ausschliel3lich weitere
Konsultationen bei ihrem Hausarzt. Der Unterschied zwischen SCM und Routinever-
sorgung war bei Patienten mit leicht- bis mittelgradiger Depression grof3er als bei stark
depressiven Patienten. Die Daten der Inanspruchnahme fir die Routineversorgung
von leicht- bis mittelgradig depressiven Patienten deuten darauf hin, dass diese selte-
ner adaquat versorgt wurden, wahrend schwer depressive Patienten mehr Aufmerk-
samkeit von den Hausarzten erhielten. Im SCM war dies nicht der Fall. Daraus kann
abgeleitet werden, dass das SCM uber ein groRes Potenzial verfugt, die Unterversor-
gung von leicht- bis mittelgradig depressiven Patienten zu erkennen und zu verbes-
sern. Der Befund lasst sich zum Teil durch die erfolgreiche Umsetzung niedrigschwel-
liger Behandlungsoptionen als alleinige Behandlung (d.h. ohne zusatzliche Interven-
tionen) von Patienten mit leichter bis mittlerer Depression erklaren. Diese Behandlun-
gen waren zusatzliche Interventionsmoglichkeiten, die Hausarzten im SCM zur Verfu-

gung standen.

Im SCM betrug die Quote stationarer Behandlungen fir leicht- bis mittelschwer de-
pressive Patienten nur die Halfte der Quote stationarer Aufnahmen in der Routinever-
sorgung. Dies belegt das hohe Potenzial des SCM, stationare Aufenthalte und damit
eine intensive und mit hohen Kosten verbundene Versorgung von Patienten mit leicht-
bis mittelgradiger Depression zu vermeiden bei gleichzeitig starkerer Reduktion der
Symptomatik. Hervorzuheben ist, dass von den Patienten, die bis zum Messzeitpunkt
T3 in der Studie blieben, keiner der schwer Depressiven und nur 1-2% der leicht- bis
mittelgradigen Patienten keine weitere Behandlung oder Behandlerkonsultation in An-

spruch nahmen. Dies gilt sowohl flir das SCM als auch fur die Routineversorgung.

Um zu evaluieren, inwiefern das Ziel des SCM, Diagnostik, Behandlungsentschei-

dungen und die Einleitung von leitliniengerechten Behandlungen zu optimieren,
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erreicht werden konnte, wurden die Prozesse anhand von Daten der Interventions-
gruppe (n=569) analysiert. Die Stichprobe war hinsichtlich Geschlecht, Familienstand
und Vorliegen einer chronischen somatischen Erkrankungen vergleichbar mit der Ver-
teilung dieser Merkmale in anderen Studien (Maske et al., 2016; Melchior et al., 2014).
Im SCM erhielt fast jeder Patient (98,9%) eine spezifische ICD-10-Diagnose. Da auf-
grund des Studiendesigns keine Daten uber den Diagnostikprozess und die spezifi-
schen Diagnosen in der KG erhoben werden konnten, kann kein direkter Vergleich der
Diagnosequalitat zwischen KG und |G gezogen werden. Aus dem Faktencheck De-
pression, einer grof3en Studie administrativer Daten der gesetzlichen Krankenkassen,
ist allerdings bekannt, dass nur die Halfte der registrierten Depressionsdiagnosen spe-
zifisch sind, wahrend 50% unspezifisch bleiben (Melchior et al., 2014). Die Tatsache,
dass im SCM mehr spezifische Depressionsdiagnosen als in der Routineversorgung
gestellt wurden, zeigt, dass es gelungen, ist mit initialen Schulungen und dem Einsatz
von Symptom-Checklisten die Spezifitdt der hausarztlichen Diagnosen sowie das Wis-

sen der Hausarzte uber Depression zu verbessern.

Die Behandlungsentscheidungen im SCM zeigen meist eine hohe Ubereinstimmung
mit den Empfehlungen der S3-Leitlinie (DGPPN et al., 2015). Dieses vielverspre-
chende Ergebnis kann auf die Implementierung der unterstutzenden Instrumente fur
die Hausarzte, wie den Checklisten fur die Behandlungsentscheidung, zurtickgefuhrt
werden. Die gezielte Fortbildung der Behandler des SCM hinsichtlich der S3-Leitlinien-
empfehlungen und partizipativer Entscheidungsfindung wird wahrscheinlich ebenfalls
dazu beigetragen haben. Es sind keine Studien bekannt, in denen Daten zur Behand-
lungsentscheidung berichtet werden, oder in denen untersucht wurde, inwiefern sich
die Entscheidung flr eine Behandlung und die tatsachliche Einleitung dieser Behand-
lung unterscheiden. Auch eine Analyse der Ubereinstimmung mit der S3-Leitlinie
wurde bislang nicht berichtet. Eine annahernd vergleichbare Studie analysierte die
Versorgung in britischen Hausarztpraxen. Hier werden niedrigere Raten von leitlinien-
gerechter Behandlungsentscheidungen berichtet: 49% der leicht depressiven Patien-
ten erhielten entgegen der Leitlinienempfehlung (NICE, 2010) ein Antidepressivum
und nur wenige Patienten mit mittelgradiger bis schwerer Depression wurden an psy-
chologische oder psychiatrische Behandler Uberwiesen (1,6% bzw. 5,6%)(Kendrick et
al., 2009). Im SCM war der Anteil der leitlinienadharenten Behandlungsentscheidun-

gen bei Patienten mit leichter Depression am hochsten, bei denen eine Behandlung
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mit Antidepressiva kaum und niedrigschwellige Behandlungen haufig ausgewahlt wur-
den. Fur Patienten mit mittelgradiger und schwerer Depression fiel die Behandlungs-
entscheidung seltener in Ubereinstimmung mit der Leitlinie aus. Eine Ursache hierfiir
konnten Patientenpraferenzen sein: Die Leitlinien legen zwar grolen Wert auf die Be-
rucksichtigung des Schweregrades, weisen dartber hinaus aber ausdrtcklich auf die
Bedeutung von Patientenpraferenzen und -eigenschaften fur die Behandlungsent-
scheidung hin.

Im Hinblick auf die Einleitung leitliniengerechter Behandlungen ist der Gesamtan-
teil von 47% leitlinienadharenten eingeleiteten Behandlungen in dem untersuchten
SCM doppelt so hoch wie in der Routineversorgung: Aus einer europaischen Studie
geht hervor, dass nur 23% der Patienten mit Angst und depressiver Stérung eine ada-
quate Behandlung erhielten (Fernandez et al., 2007). Dies zeigt die Verbesserungs-
moglichkeiten spezifischer SCM, lasst aber deutlich Raum fur weitere Verbesserun-
gen. Mit rund 11% war der Anteil der Patienten, die in den ersten drei Monaten nach
Behandlungsentscheidung ausschlieldlich eine hausarztliche Konsultation ohne zu-
satzliche depressionsspezifische Behandlung erhielten, bei leichten, mittelgradigen
und schweren Depressiven Storungen ahnlich. Fur einige dieser Patienten war tat-
sachlich die Behandlungsoption des aktiv-abwartenden Begleitens vorgesehen. An-
dere haben mdglicherweise ihren Hausarzt konsultiert, weil die Einleitung der ur-
sprunglich ausgewahlten Behandlung fehlgeschlagen ist bzw. die Behandlungsent-
scheidung nicht umgesetzt wurde. Der Anteil der Patienten, die nach Studienein-
schluss weder einen Folgetermin bei einem Behandler des Netzwerks in Anspruch
nahmen, noch einen Follow-Up-Fragebogen ausfullten, war ebenfalls tUber alle Schwe-
regradgruppen vergleichbar. Bei diesen ca. 10% der Patienten ist es wahrscheinlich,
dass die Einleitung der Behandlungsentscheidung fehlgeschlagen ist. In der Routine-
versorgung sind die Abbruchraten von Behandlungen in der Regel deutlich hoher als
in dieser Studie (Melchior et al., 2014) und selbst im Vergleich zu anderen SCM ist
dieser Anteil wahrscheinlich unbehandelter Patienten gering. Eine weitere Implemen-
tierungsstudie von vier SCM in der Routineversorgung ergab eine Abbruchquote von
etwa 30% (Richards et al., 2012).

Besonders hoch war die Ubereinstimmung der Behandlungseinleitung mit den Emp-
fehlungen der Leitlinie fur leichtgradig depressive Patienten: im Vergleich zur Routine-
versorgung war der Anteil der Anwendung von Antidepressiva, von der in der Leitlinie
fur diese Patientengruppe abgeraten wird, sehr niedrig (Kendrick et al., 2009; Melchior
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et al., 2014). Selbst im Vergleich zu anderen SCM ist die Uberversorgung durch Anti-
depressiva als erste Behandlung mit nur 5% bemerkenswert gering. Gidding und Kol-
legen (Gidding et al., 2014) berichteten, dass fast 30% der leichter erkrankten depres-
siven Patienten mit Antidepressiva behandelt wurden. Aulderdem erhielten nur 16%
dieser Patienten minimale Interventionen (analog mit den niedrigschwelligen Behand-
lungen in dem vorliegendem SCM), verglichen mit 73% der leicht depressiven Patien-
ten in dieser Studie (Gidding et al., 2014). Dies deutet darauf hin, dass das Konzept
des SCM, Patienten mit leichter Depression in einem ersten Schritt mit niedrigschwel-
ligen Interventionen zu versorgen und damit intensivere Behandlungen fur Patienten
mit schwereren Erkrankungen vorzubehalten, erfolgreich umgesetzt wurde. Die Ergeb-
nisse spiegeln die hohe Akzeptanz dieser Interventionen mit hoher und schneller Ver-
fugbarkeit und Praktikabilitat wider, was im Einklang mit den Ergebnissen der Befra-

gung der Behandler steht.

Patienten mit mittelgradiger Depression erhielten weniger haufig leitliniengerechte In-
terventionen als leicht depressive Patienten, aber fast dreimal haufiger als schwer de-
pressive Patienten. Bei diesen war die Ubereinstimmung zwischen eingeleiteter Be-
handlung und Leitlinienempfehlung am geringsten: die Mehrheit der Patienten erhielt
wahrend der ersten drei Monate nach Behandlungsentscheidung eine Behandlung von
unzureichender Intensitat. Positiv zu nennen ist, dass immerhin alle Patienten irgend-
eine Form der aktiven Behandlung erhielten, wahrend laut Faktencheck Depression
18% der schwer depressiven Patienten in der Routineversorgung uberhaupt keine Be-
handlung erhielten (Melchior et al., 2014). Ein Vergleich mit anderen SCM-Studien ist
schwierig, da die Inanspruchnahme der einzelnen Behandlungen entweder nicht be-
richtet wird oder die gegenuber gestellten Patientengruppen und als angemessen be-

werteten Behandlungen unterschiedlich sind (Franx et al., 2009).

Es wurde eine signifikante Interaktion zwischen der Leitlinienadharenz bei Behand-
lungsentscheidung bzw. Behandlungseinleitung und dem Schweregrad der Erkran-
kung gefunden. Bei Patienten mit mittelgradiger und schwerer Depression zeigte sich
eine signifikante Differenz zwischen leitlinienadharenter Behandlungsentscheidung
und deren Einleitung, nicht aber bei leicht Depressiven. Die Ergebnisse deuten darauf
hin, dass ein umgekehrt proportionaler Zusammenhang zwischen Schweregrad und
der Wahrscheinlichkeit besteht, eine leitliniengerechte Behandlung zu erhalten: Je
niedriger der Schweregrad der Erkrankung, desto hoher ist die Wahrscheinlichkeit,

dass eine dem Schweregrad entsprechend adaquate Behandlung eingeleitet wird. Die
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Untersuchung der Frage inwiefern Behandlungsentscheidungen bei verschiedenen
Depressionsschweregraden wie geplant umgesetzt werden, ergab ein ahnliches Er-
gebnis: die Wahrscheinlichkeit der Einleitung der geplanten Behandlung ist bei leicht-
gradig Erkrankten deutlich héher als bei schwergradig Erkrankten: Fast drei Viertel
(72%) der Patienten mit leichter Depression erhielten entweder die ursprunglich be-
schlossene oder eine aquivalent intensive Behandlung. Patienten mit mittelgradiger
Depression erhielten die gewahlte Behandlung in fast zwei Dritteln der Falle. Von den
Patienten mit schwerer Depression erhielten nur etwa 45% die geplante Behandlung,
wahrend fast der gleiche Anteil der Patienten (43%) eine weniger intensive Behand-
lung erhielt als geplant. Diese Ergebnisse stehen im Einklang mit den Ergebnissen der
SCM Studie von Franx und Kollegen (Franx et al., 2009), in der festgestellt wurde,
dass sich die Versorgungslage flr leichter erkrankte depressive Patienten starker ver-

bessert als fur schwerer Erkrankte.

Die Ergebnisse der differentiellen Wirksamkeit mit geringeren Effektstarken fur schwer
depressive Patienten, der Behandlungsinanspruchnahme im 12-Monats-Zeitraum wie
auch der Behandlungsentscheidungen und eingeleiteten Behandlungen zeigen, dass
eine besondere Herausforderung darin besteht, die Versorgung von schwer depressi-
ven Patienten zu verbessern und speziell bei ihnen eine leitliniengerechte Versorgung
zu gewabhrleisten. Falle schwerer Depression sind komplexer und erfordern mehr Ein-

satz, um eine leitlinienadharente Behandlung durchzufuhren.

Um die Barrieren der adaquaten Versorgung zu diskutieren, konnen Hindernisse
auf Ebene der Behandler bzw. Leistungserbringer (z.B. unzureichendes Wissen uber
Diagnostik und leitliniengerechte Behandlung im primararztlichen Setting), auf Ebene
des Gesundheitssystems im Allgemeinen (z.B. ein Mangel an verfugbaren und inte-
grierten Behandlungskapazitaten oder lange Wartezeiten fur einen Psychotherapie-
platz) sowie auf Patientenebene (z.B. Angst vor Stigmatisierung, Zeitdruck oder kultu-
relle Faktoren) identifiziert werden. Im SCM wurde die Barriere des unzureichenden
Wissens der Behandler durch Fortbildung der Netzwerkbehandler und durch die For-
derung des fachlichen Austauschs zwischen Psychotherapeuten, Psychiatern und
Hausarzten in regelmalligen Qualitatszirkeln adressiert. Die Ergebnisse zeigen, dass
es bei Weitem nicht ausreicht, das Bewusstsein und Wissen der Behandler fir die
Empfehlungen der Leitlinien zu verbessern. Selbst wenn die Entscheidung fur eine
Behandlung leitliniengerecht ausfallt, ist nicht gewahrleistet, dass die gewahlte Be-
handlung auch eingeleitet und durchgefuhrt wird. Insbesondere bei der Umsetzung
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komplexer Interventionen, wie der Kombinationstherapie aus Psychotherapie und
Psychopharmakotherapie bei schwer depressiven Patienten zeigen die Daten, dass
diese noch nicht ausreichend verankert sind und ihre Umsetzung getreu dem Konzept
des SCM verbesserungsbeduirftig ist. Auf Systemebene kdnnte eine Ursache flr die-
ses Ergebnis die Schwierigkeit der Schnittstelle zwischen den zwei oder sogar drei
beteiligten Behandlern sein: sowohl beim Uberweisungsprozess als auch beim Uber-
gang des Patienten von einem zum anderen Behandler kann es zu Problemen gekom-
men sein. Ein Mangel an verfugbaren Psychotherapieplatzen oder/und psychiatri-
schen Behandlungsressourcen kdnnte trotz ihrer im Vergleich zur Routineversorgung
hoheren Verfugbarkeit im SCM ein weiterer Grund gewesen sein. Verschiedene Auto-
ren beschreiben den eingeschrankten Zugang zu einer angemessenen Versorgung als
Haupthindernis (Collins et al., 2004; Kivelitz et al., 2014; Mohr et al., 2010). Um diese
Barriere zu Uberwinden, wurde im SCM ein Versorgungsnetzwerk aufgebaut, das aus-
reichende Behandlungskapazitaten bereitstellen sollte. Zur Verbesserung des Uber-
weisungsprozesses wurde eine Online-Uberweisungs- und Platzvergabeplattform ent-
wickelt und implementiert, die haufig genutzt und geschatzt wurde. Im Hinblick auf die
Ergebnisse bezuglich der leitliniengerechten Versorgung von Patienten mit schwerer
Depression reichten diese MalRnahmen fur einen relevanten Anteil dieser Falle jedoch
anscheinend noch nicht aus, um einen reibungslosen Ubergang vom primararztlichen
zum weiterfihrenden Behandler zu gewahrleisten. Eine weitere Ursache fur die unzu-
reichende Einleitung der Kombinationstherapie aus Psycho- und Pharmakotherapie
bei Patienten mit schwerer Depression konnte darin gelegen haben, dass ihre hohere
Symptombelastung die Durchfuhrung der Behandlung erschwerte. So kann beispiels-
weise die Herausforderung, sich telefonisch bei einem Psychotherapeuten flr einen
Termin zu melden fUr einen schwer depressiven Patienten hoher sein als flr einen
Patienten mit leichter Depression, dessen Symptome des sozialen Ruckzugs und der
Hoffnungslosigkeit geringer sind. Patienten in schweren Krisen konnen bezuglich der
Behandlung auch ambivalenter eingestellt sein und sich noch vor Beginn der verein-
barten Behandlung aufgrund von Zweifeln und negativen Erfahrungen und Emotionen
gegen deren Inanspruchnahme entscheiden. Um solche patientenbezogenen Barrie-
ren anzugehen, wurden die Hausarzte durch psychoedukative Materialien unterstutzt,
die unter anderem die Art der Depression, Symptome und Behandlungsmoglichkeiten

fur Patienten erklaren.
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Um die Perspektive der Behandler auf das SCM und dessen Potenzial der Verbesse-
rung der Versorgung zu erfassen, wurde eine Befragung der teilnehmenden Be-
handler hinsichtlich ihrer Motivation, Akzeptanz und Bewertung durchgefuhrt. Die
Rucklaufquote der Befragung war mit 86% sehr zufriedenstellend. Als wichtigsten Teil-
nahmegrund wurde von allen Behandlern die verbesserte Versorgung der Patienten,
gefolgt von der besseren Vernetzung mit Kollegen genannt. Dies stimmt mit Ergebnis-
sen zur Motivation von Arzten Uberein, an leitlinienbasierten Qualitatszirkeln zu De-
pression teilzunehmen (Tausch & Harter, 2001). Fur die Hausarzte war die schnellere
Vermittlung von Patienten in Psychotherapie ein signifikant wichtigerer Grund an der
Studie teilzunehmen als fur Psychotherapeuten und Psychiater. Sie erleben in ihrer
Praxis haufig, dass sie nach Diagnose einer mit Psychotherapie zu behandelnden Sto-
rung den Patienten in eine Psychotherapie Uberweisen wollen und mit langen Warte-
zeiten auf einen Psychotherapieplatz konfrontiert sind
(Bundespsychotherapeutenkammer, 2011). Eine zusatzliche Vergutung wurde nur von
etwa der Halfte der Behandler als motivierend eingeschatzt wurde und fiel unabhangig
von der Profession individuell sehr unterschiedlich aus, wahrend finanzielle Anreize in
einer systematischen Ubersichtsarbeit hingegen als relevant eingeschatzt wurden
(Chaix-Couturier, Durand-Zaleski, Jolly, & Durieux, 2000).

Die Zufriedenheit und Akzeptanz der Behandler fiel Gberwiegend homogen und positiv
aus. Die Fragen zur allgemeinen Bewertung des SCM wurden von 75% der Behandler
Uberwiegend positiv beantwortet. Ahnlich positive Bewertungen zeigten sich in den
ersten Ergebnissen des psychenet-Teilprojektes 8 ,Gesundheitsnetz somatoforme
Stérungen® (Shedden-Mora et al., 2015). Die Behandler des SCM bewerteten das Netz
als gut organisiert und wurden es Kollegen weiterempfehlen. Aus ihrer Perspektive
haben sich die Erkennung von depressiven Stérungen, die Versorgung insgesamt so-
wie der Vermittlungsprozess von depressiven Patienten und Wartezeiten auf einen
Psychotherapieplatz verbessert. Anders als die Psychotherapeuten und Psychiater ga-
ben die Hausarzte im SCM an, zusatzliches Wissen zur und eine bessere Umsetzung
der S3-Leitlinie erreicht zu haben, was auf den unterschiedlichen Wissensstand der
Professionen bzgl. der Leitlinie zurickgefuhrt werden kann. Alle Elemente des SCM,
wie Screening-, Diagnose- und Monitoring-Checklisten, Leitlinien, niedrigschwellige
Behandlungsangebote und IT-Tools wurden von uber 75% der Behandler genutzt und
uberwiegend positiv bewertet. Die hohen Nutzungsquoten der Netzwerkelemente
sprechen fur eine gute Akzeptanz des Modells und bestatigen, dass standardisierte
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Kurzverfahren eine wichtige Hilfestellung flr Diagnostik, Behandlungsentscheidung
und Verlaufsmessungen sind (DGPPN et al., 2009). Die Qualitatszirkel wurden als hilf-
reich bewertet, was auch Studien zum Stellenwert von Teambesprechungen und Qua-
litatszirkeln fur Austausch, Diskussion und Konsensbildung berichteten (Franx et al.,
2012; Tausch & Harter, 2001). Die positiv bewertete Onlineplattform flr Therapieplatze
unterstreicht die Relevanz computergestutzter IT-Tools fur die Verbesserung der De-
pressionsversorgung insgesamt und insbesondere fur die bessere Vernetzung zwi-
schen Behandlern unterschiedlicher Professionen insgesamt (Franx et al., 2012; Grol
& Grimshaw, 2003). Die niedrigschwelligen Interventionen erfahren eine hohe Akzep-
tanz und erweitern das Spektrum an Behandlungsoptionen in relevantem Ausmall.
Lediglich die Kurzversion der S3-Leitlinie und die Angebote des Gesamtprojektes ,psy-
chenet® wurden weniger genutzt, ihre Anwendung war allerdings auch kein Bestands-
teil des SCM. Dies entspricht Befunden, dass die alleinige Bereitstellung edukativer

Materialien und Leitlinien wenig erfolgversprechend ist (Grol & Grimshaw, 2003).

5.2. Methodische Aspekte
5.2.1. Starken der Arbeit
Die vorliegende Dissertation umfasst eine umfassende Auswertung und Evaluation
eines leitlinienbasierten SCM zur Versorgung von depressiven Stérungen und liefert
wichtige Erkenntnisse Uber dessen Wirksamkeit, die komplexen Teilprozesse der In-
tervention und Behandlungspfade sowie die Akzeptanz bei den Behandlern.
Besonderheiten dieser Dissertation sind, dass
1. in diesem innovativen Versorgungsmodell ein Ubergreifendes Behandlernetz-
werk aufgebaut wurde, in dem alle an der Behandlung von depressiven Stérun-
gen beteiligten Behandler der Primar- und Sekundarversorgung (Hausarzte,
Psychotherapeuten, Psychiater und stationare Einrichtungen) integriert wurden;
2. neue im aktuellen Regelversorgungssystem nicht verfugbare Behandlungsele-
mente implementiert und erprobt sowie evaluiert wurden;
3. dieses SCM in der Routineversorgung umgesetzt wurde im Gegensatz zu stan-
dardisierten ,idealen“ Bedingungen und
4. detaillierte Analysen Uber Prozesse und Behandlungen innerhalb der komple-
xen SCM-Intervention durchgeflhrt wurden.
Die Bewertung der ersten beiden Aspekte untersucht, ob diese eine sinnvolle Erweite-
rung des deutschen Gesundheitssystems fur Patienten mit depressiven Storungen
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darstellen kdnnen. Der dritte Aspekt befasst sich mit der Frage der Generalisierbarkeit
und Ubertragbarkeit von Befunden auf die Routineversorgung, wéhrend der vierte As-
pekt neue Erkenntnisse Uber Akzeptanz, Machbarkeit, Behandlungsprozesse, Leitli-
nienadharenz und schweregradbezogene Subgruppen beinhaltet und damit wichtige
Informationen Uber forderliche und hinderliche Bedingungen flr die Implementierung
von Leitlinienempfehlungen und SCM in der Regelversorgung liefert. Die Rahmenstu-
die wurde bei clinicaltrials.gov (unter der Referenznummer NCT01731717) registriert
und das Studienprotokoll (Publikation 1) wurde a-priori publiziert. Die Ergebnisse der
Wirksamkeitsanalysen wurden unter Einhaltung der CONSORT Reporting Guideline
(Schulz, Altman, Moher, & Group, 2010) veroffentlicht.

Die Triangulation unterschiedlicher Perspektiven und Datenquellen (Patienten-
befragung, Behandlerbefragung, Dokumentationsdaten) ermdglicht eine hohe externe
Validitat der in dieser Dissertation gewonnenen Erkenntnisse. Das allen Teilstudien
der Dissertation zugrunde liegende Studiendesign einer cluster-randomisierten kon-
trollierten Interventionsstudie entspricht aus methodischen Gesichtspunkten dem
aktuellen Goldstandard der Forschung in Bezug auf die Messung der Effektivitat von
Interventionen. Die prospektive Mehrzeitpunktbefragung mit vier zeitstandardi-
sierten Messzeitpunkten ermdglicht es, Aussagen uber den Verlauf von Symptoma-
tik, Behandlung und weiteren Variablen zu treffen. Durch die Verwendung validierter,
standardisierter Messverfahren, wie z.B. dem PHQ-9, wird sowohl die Qualitat als
auch die Validitat und Vergleichbarkeit der Ergebnisse erhdht. Eine weitere Starke ist
die GroBe der Gesamtstichprobe mit n=737 einbezogenen Patienten im Vergleich
zur Stichprobengroe anderer Studien (Firth et al., 2015; van Straten et al., 2015). Die
Methoden der Datenanalyse zur allgemeinen Wirksamkeit und zur differentiellen Wirk-
samkeit mittels linearer gemischter Modelle entsprechen dem hoéchsten methodi-
schen Qualitatsstandard und beziehen zusatzlich sorgfaltige Sensitivitatsanaly-
sen zur Uberpriifung der Robustheit der Ergebnisse ein. Die differentielle Wirksam-
keitsanalyse erlaubt Aussagen, inwiefern bestimmte Patientengruppen unterschied-
lich von der komplexen Intervention profitieren. AuRerdem wurde in dieser Promotion
erstmals beschrieben, welche Behandlungen innerhalb des SCM und in der Routine-
versorgung von depressiven Patienten mit unterschiedlichen Depressionsschweregra-
den in einem Behandlungszeitraum von 12 Monaten in Anspruch genommen wurden.
Zusatzlich wurden erstmals Daten zu spezifischen Teilprozessen zu Beginn des Be-

handlungsverlaufs erhoben, nach Schweregradgruppen differenziert ausgewertet, die
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Ruckschlisse Uber Diagnostik, Behandlungsentscheidung, Behandlungseinlei-
tung und magliche Barrieren fur diese Teilprozesse im Behandlungsverlauf und deren
reibungslose Ubergéange ermoglichten. Vor dem Hintergrund der Befunde, dass die
ersten Schritte und Interventionen des Behandlungspfads eines Patienten eine ent-
scheidende Rolle flr den weiteren Versorgungsprozess spielen (Richards et al., 2012),
sind diese Ergebnisse besonders relevant fur die Verbesserung der Versorgung. Die
Analysen liefern einen wichtigen Beitrag fur das Verstandnis der Prozesse, die inner-
halb solcher komplexer Interventionen ablaufen und was zuklnftig in dhnlichen Pro-
jekten und Studien beachtet werden sollte. Durch die Erhebung der Perspektive der
Behandler, die als ausfiihrende Akteure der wichtigste Schliissel fiir die Ubertragung
zukunftsweisender neuer Versorgungsmodelle in die Regelversorgung sind, wurden
wichtige Erkenntnisse gewonnen, die Hinweise fur die Weiterentwicklung und Imple-

mentierung des SCM in die Praxis liefern.

5.2.2. Limitationen der Arbeit
Die Ergebnisse dieser Dissertation mussen mit einigen Einschrankungen interpretiert
werden. Bezuglich der Stichprobe ist zu beachten, dass nur ein kleiner Anteil der pos-
talisch zur Teilnahme eingeladenen Hausarzte tatsachlich an der Studie teilnahm. Dies
entspricht der Erfahrung anderer deutscher Hausarztstudien, dass es oft schwierig ist,
Hausarzte zur Studienteilnahme zu motivieren: Zum Beispiel berichtete eine Studie
zur Evaluation einer von Krankenpflegern geleiteten integrativen Versorgung von enor-
men Schwierigkeiten, die nur 20 bendtigten Hausarztpraxen zu rekrutieren, die zum
Teil mit viel persdnlichem Einsatz motiviert werden mussten. Haufig wurden allein bis
zu funf Telefonate bendtigt, um Uberhaupt den direkten Kontakt zu einem Hausarzt
herzustellen (Zimmermann et al., 2016). Die im Vergleich zur Gesamtpopulation der
Hausarzte geringe Anzahl rekrutierter Praxen konnte eine Verzerrung dahin gehend
darstellen, dass Hausarzte, die an einer Teilnahme interessiert waren, moglicherweise
bereits starker flr depressive Stérungen sensibilisiert und flr deren Behandlung moti-
viert waren als der Durchschnitt der Allgemeinmediziner. Dies gilt fur Hausarzte beider
Untersuchungsgruppen gleichermalien und beeintrachtigt somit nicht die Vergleich-
barkeit zwischen den Gruppen, konnte aber die externe Validitat und Verallgemeiner-
barkeit der Erkenntnisse einschranken. Eine weitere Limitation ist die hdhere Abbruch-
quote der Hausarzte in der IG gegenuber der KG, die hochstwahrscheinlich auf den

groleren zeitlichen und arbeitsbezogenen Aufwand zurtckzufihren ist, der von der IG
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gefordert wurde. Aktiv teilnehmende Hausarzte waren hinsichtlich der Stichprobencha-
rakteristika Uberwiegend vergleichbar mit denen, die keine Patienten rekrutierten, mit
der Ausnahme, dass letztere haufiger weiblich waren und deutlich mehr Stunden pro
Woche arbeiteten. Die Hausarzte nannten Zeitdruck als haufigsten Grund, warum sie
nicht aktiv an der Studie teilgenommen hatten. Da Uber diese Hausarzte keine umfas-
senderen Daten gesammelt werden konnten und auch keine systematischen Daten
Uber die Hausarzte vorliegen, die direkt nach der Randomisierung ihre Teilnahme ab-
brachen, kann nicht ausgeschlossen werden, dass aktiv teiinehmende Hausarzte se-
lektiv motivierter und/oder kompetenter waren als diejenigen, die ausgeschieden sind.
Dieser Einschrankung unterliegt auch die Stichprobe fur die Befragung der Behandler,
an der nur aktiv am Netzwerk beteiligte Behandler teilnahmen. Die Einschatzungen
der Teilnehmer, die trotz anfanglicher Teilnahmebereitschaft keine Patienten in das
SCM aufnahmen und behandelten, sind nicht erfasst, ebenso wenig wie die derer, die
von Beginn an nicht zu einer Teilnahme an der Studie bereit waren. Es konnte sein,
dass die Machbarkeit und Akzeptanz des Modells von ihnen geringer eingeschatzt
wulrde. Zusammenfassend ist die geringe Teilnahmebereitschaft vor dem Hintergrund
der hohen zeitlichen Auslastung der Hausarzte ein kritischer Aspekt, der eine flachen-
deckende Implementierung solcher Modelle erheblich erschwert. Bezuglich der Stich-
probe der Patienten ist zu beachten, dass zwar alle Studienpatienten eine depressive
Symptomatik aufwiesen, aber nicht alle die diagnostischen Kriterien flr eine klinische
Depression nach ICD-10 erfullten, da das Einschlusskriterium der Cut-off Wert des
PHQ-9 war. Ein relativ hoher Prozentsatz der Patienten flllte nicht alle Fragebdgen
aus. Ahnliche Abbruchquoten werden in vielen anderen SCM berichtet und spiegeln
die normalen Abbruchquoten in der Routineversorgung wider (z.B.(Huijbregts et al.,
2013; van Straten et al., 2006)). Einige Studien (z.B. (Clark et al., 2009)) erreichten
niedrigere Abbruchquoten. Dies scheint auf gunstigere organisatorische Rahmenbe-
dingungen zurlckzufuhren zu sein (z.B. in die Routineversorgung integrierte Scree-
ning-Fragebdgen oder die Verwendung von Daten aus elektronischen Patientenak-
ten). Patienten mit fehlenden und vorhandenen T3-Fragebdgen unterschieden sich
nicht signifikant voneinander beztiglich Depressionsschwere gemessen mit dem PHQ-
9 zu Studienbeginn, Familienstand, Bildungsstatus oder Nationalitat. Allerdings waren
die Patienten mit fehlenden T3-Fragebdgen signifikant junger und haufiger mannlich.
Die Implementierung der komplexen Intervention des SCM in den klinischen Alltag

mit all ihren Hindernissen in Bezug auf Zeit, Ressourcen, Motivation etc. konnte nicht
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so standardisiert erfolgen, wie es unter starker kontrollierbaren Forschungsbedingun-
gen moglich gewesen ware, d.h. es konnte wahrend der Durchfihrung der Studie nicht
umfassend Uberpruft werden, ob die Intervention mit all ihren Elementen von den ver-
schiedenen Behandlern so umgesetzt wurde, wie es dem Konzept des Modells ent-
sprach, z.B. was die Einhaltung des systematischen Monitorings oder die Auswahl der
Behandlungsoptionen betraf. Um zu evaluieren, inwiefern das Modell wie geplant im-
plementiert werden konnte und welche Schwierigkeiten bei der konzeptgetreuen Um-
setzung vorlagen, wurden deswegen zusatzlich Behandlungsentscheidungen, Einlei-
tung und Inanspruchnahme von Behandlungen, Subgruppenanalysen und die Per-
spektive der ausfuhrenden Behandler untersucht. Als kritisch ist des Weiteren anzu-
merken, dass die Implementierung und die Evaluation zur gleichen Zeit und von den
identischen Forschern bzw. Projektmitarbeitern durchgefuhrt wurden. Damit geht ein-
her, dass zum Zeitpunkt der Erhebung der Daten fur die Evaluation die Implementie-
rung noch nicht abgeschlossen war und sich der Implementierungsprozess auf die Er-
gebnisse der Evaluation ausgewirkt haben konnte. Beispielsweise waren die Behand-
ler anfangs in den Studienablaufen noch nicht routiniert und die Durchflihrung einer
konzeptgetreuen Umsetzung der Intervention noch nicht sichergestellt, wahrend schon
Daten, die in die Evaluation eingingen, erhoben wurden. Bezuglich der die Qualitat von
Studien erhohenden Verblindung war es aufgrund ethischer Richtlinien nicht moglich,
die Patienten hinsichtlich der Studienbedingung zu verblinden. Auch die Hausarzte
konnten nicht verblindet werden, da sie die Interventions- bzw. Kontrollbedingung aus-

fuhrten und dazu Uber ihre Aufgaben und Tatigkeiten informiert sein mussten.

Limitierend fur die Interpretation der Ergebnisse ist, dass keine Ruckschllsse bzgl.
der Wirksamkeit einzelner Elemente und Interventionen des SCM gezogen werden
konnen, da das Design der Studie die Wirksamkeit des SCM als komplexe Intervention
insgesamt bewertet. Die Ergebnisse der differentiellen Wirksamkeitsanalyse unterlie-
gen der Einschrankung der ungleichen Verteilung der Dropouts in den Subgruppen,
bei der der Anteil von Studienabbrichen in der Gruppe der schwer depressiven Pati-
enten hoher war, insbesondere im SCM. Hier ist die Frage nach der Ursache fur diesen
Befund und dessen Einfluss auf die berichteten Ergebnisse nicht abschlieRend geklart.
Eine Folge des selektiven Dropouts ist, dass die Datenbasis fur die Auswertung der
differentiellen Wirksamkeitsanalyse sowie der Behandlungsinanspruchnahme fur die
Gruppe der schwer Depressiven gering ist. Daher sind Vergleiche fur diese Gruppe
aufgrund der relativ kleinen Stichprobengrofde und der damit verbundenen grolieren
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Konfidenzintervalle weniger zuverlassig, insbesondere was die Auswertung der Inan-
spruchnahme von Behandlungen betrifft. Eine weitere Einschrankung der Analyse der
Behandlungsinanspruchnahme besteht darin, dass die Daten in den Patientenfrage-
bdgen retrospektiv erhoben wurden und es daher zu Erinnerungsfehlern bei den An-
gaben der Patienten gekommen sein kann. Aufgrund der Struktur und des Designs der
Datenerhebung (retrospektive Inanspruchnahmedaten) ist es zudem nicht moglich ge-
wesen, Aussagen uber die Anwendung der Kombinationstherapie, die genaue zeitli-
che Abfolge der Behandlungen, Stepping-up-Muster sowie Qualitatsaspekte der erhal-
tenen Behandlungen, wie z.B. die Qualitat von Art, Dosis und Frequenz von Medika-
menten bei der Pharmakotherapie, abzuleiten. Hinsichtlich der Analyse der Diagnostik,
Behandlungsentscheidung und Behandlungseinleitung muss einschrankend beruck-
sichtigt werden, dass es aufgrund des Designs der Gesamtstudie nicht mdglich war,
einen Vergleich zur KG zu ziehen, da zu den hier relevanten Variablen keine Daten
erhoben wurden. Hinzu kommt, dass keine externe Validierung der von den Hausarz-
ten gestellten ICD-10-Diagnosen vorliegt, da es aufgrund organisatorischer Einschran-
kungen nicht moéglich war, diese zusatzlich durch z.B. strukturierte diagnostische In-
terviews zu Uberpriufen. Die Spezifitat der Diagnosen kann durch die Struktur der ver-
wendeten Symptom- und Diagnostik-Checkliste teilweise "erzwungen" worden sein.
Aus Perspektive der Hausarzte wurde die Checkliste jedoch als hilfreiches Instrument
fur den Diagnostikprozess gewertet. Hinsichtlich der Ergebnisse zur Leitlinienimple-
mentierung ist zu beachten, dass die Bewertung der Leitliniengerechtigkeit der Be-
handlungsentscheidung und der Behandlungseinleitung ausschlieBlich auf dem
Schweregradkriterium basierte. Obwohl der Schweregrad ein zentrales Kriterium far
die Auswahl einer Behandlung bei depressiven Stérungen in der S3-Leitlinie darstellt,
betont die Leitlinie gleichzeitig die Patientenpraferenzen als wichtiges Kriterium. Da
weder Daten Uber die Praferenzen der Patienten noch uber die Interaktion zwischen
Patient und Hausarzt wahrend des Behandlungsentscheidungsprozesses erhoben
wurden, ist unbekannt, welche laut Schweregradkriterium nicht leitliniengerechten Be-
handlungsentscheidungen und -einleitungen eventuell aufgrund des Kriterium der Pa-
tientenpraferenz gewahlt wurden und damit doch leitlinienadharent waren. Bei der In-
terpretation der Ergebnisse der Behandlerbefragung ist zu beachten, dass die Mog-
lichkeit besteht, dass die aul3erst positive Bewertung der Instrumente durch den Effekt

der sozialen Erwlnschtheit verzerrt wurde.
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5.3. Implikationen fur Forschung und Praxis

Die Ergebnisse dieser Dissertation, die im Rahmen eines qualitativ hochwertigen um-
fassenden RCT gewonnen wurden, belegen, dass die Umsetzung eines leitlinienba-
sierten SCM unter Praxisbedingungen unter Einbeziehung von Behandlern der Routi-
neversorgung zu einer starkeren Reduktion der depressiven Symptomatik und zu hoé-
heren Response- und Remissionsraten bei depressiv erkrankten Patienten fuhrt als
die Behandlung in der aktuellen Routineversorgung. Leitlinienbasierte Fortbildungen,
integrierte Behandlernetzwerke und der Einsatz innovativer niedrigschwelliger leitlini-
enbasierter Interventionselemente im Rahmen von Stepped und Collaborative Care
Ansatzen sind gut implementierbar, erfahren bei teilnehmenden Behandlern und Pati-
enten eine hohe Akzeptanz und kdnnen die Qualitat der Versorgung von depressiven
Stérungen verbessern. Zusammengefasst kdnnen diese Erkenntnisse einen wichtigen
Einfluss auf die Gesundheitsversorgung ausiben und die flachendeckende Implemen-
tierung dieser leitlinienbasierten Versorgungsform und die Politik beeinflussen. Uber
die Bestatigung der generellen Wirksamkeit hinaus liefert diese Dissertation wichtige

Hinweise, worauf bei einer flachendeckenden Implementierung geachtet werden sollte

und in welchen Bereichen Entwicklungsbedarf und —mdglichkeiten bestehen:

1. Motivation der Hausarztpraxen: Die Teilnahmequote der Hausarztpraxen, auf
deren Mitarbeit das SCM basiert, war sehr gering und die Abbruchquote der Pra-
xen der |G war vergleichsweise hoch. Fiur die Hausarzte des SCM waren neben
dem Wunsch, die Versorgung zu verbessern, besonders die bessere Vernetzung
zwischen den Behandlern und die Weitervermittlung von Patienten in Psychothe-
rapie gro3e Anreize zur Teilnahme. Deswegen sollte bei der Gewinnung von
Hausarzten fur ahnliche Versorgungsmodelle der Aspekt des Behandlernetzwer-
kes besonders betont werden. Es ist wichtig, in weiteren Studien zu untersuchen,
wie Hausarzte und andere Behandler, die bisher nicht zur Teilnahme an ahnlichen
Versorgungsmodellen bereit waren, motiviert werden konnen, sich an leitlinienba-
sierten Versorgungsmodellen zu beteiligen und Moglichkeiten zu entwickeln, sie
erfolgreich zu involvieren (Cabana et al., 1999). Hierzu kdnnten Fokusgruppen und
quantitative Befragungen der Behandler eingesetzt werden.

2. (Weiter-)Entwicklung von Instrumenten: Ein wichtiger Faktor fur die Teilnahme-
bereitschaft sind die zeitlichen Ressourcen und damit das Aufwand-Nutzen-Ver-
haltnis fur die jeweiligen Behandler, welches in zuklinftigen Modellen verbessert

werden sollte. Auf der Mikroebene kann die Verbesserung des Aufwand-Nutzen-
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Verhaltnisses aber auch die Steigerung der Qualitdt der Versorgung durch die
(Weiter-)Entwicklung von Instrumenten zur Erleichterung des Diagnostik- und Be-
handlungsprozesses sowie des Monitoring erreicht werden. Eine solche Weiter-
entwicklung zur effektiveren Gestaltung und Erleichterung der genannten Pro-
zesse kann durch die Digitalisierung von Screeninginstrumenten und Diagnose-
checklisten sowie der Entwicklung von digitalisierten, leitlinienbasierten Behand-
lungsempfehlungen ermoglicht werden. Daruber hinaus zeigen die Ergebnisse der
Behandlerbefragung, dass webbasierte Uberweisungsplattformen (Harter et al.,
2015) akzeptiert und in Anspruch genommen werden und als ein hilfreiches Ele-
ment im Behandlungsprozess die aktuelle Versorgung verbessern und bedeutend
erweitern konnen. In zukunftigen Studien sollte der Einsatz von IT-Tools fur Scree-
ning- und Diagnostikprozess sowie fiir Behandlungsentscheidung und Uberwei-
sung gezielt evaluiert und auf Effektivitat und Effizienz Uberprift werden. Entwi-
ckelt und erprobt wird der Einsatz solcher innovativen Instrumente derzeit in einer
cluster-randomisierten kontrollierten Studie ,COMET - Integrierte und gestufte Ver-
sorgung psychischer Erkrankungen durch Uberwindung sektoraler Behandlungs-
barrieren®. Hier arbeiten Hausarztpraxen mit einem Uber ein Tablet-PC zugangli-
ches webbasiertes Screening- und Diagnostik-Tool, um Patienten mit psychischen
Storungen zu identifizieren, diagnostizieren und adaquate Behandlungen einzulei-
ten. AuRerdem wird eine webbasierte Uberweisungsplattform im Rahmen des
Webportals der Kassenarztlichen Vereinigung Hamburg implementiert (Heddaeus
et al., 2019a, 2019b).

. Uberpriifung der Diagnosequalitit: Aus Behandlerperspektive haben sich die
Erkennung von Depression, die Versorgung insgesamt, der Vermittlungsprozess
von depressiven Patienten und die Wartezeiten auf einen Psychotherapieplatz im
SCM verbessert. Es bleibt allerdings zu untersuchen, inwiefern sich das konkrete
diagnostische und therapeutische Verhalten der Behandler tatsachlich verandert
hat. Auch wenn diese Dissertation erste Antworten auf diese Fragen liefert, fehlt
hier die Mdglichkeit eines Vergleichs mit einer Kontrollgruppe der Routineversor-
gung oder die Uberpriifung der Hausarztdiagnosen mit einem externen Kriterium
wie z.B. einem Klinisch-Diagnostischen Interview. Dies gilt es in zukinftigen Stu-
dien zu untersuchen. In der COMET-Studie wurde diese Implikation umgesetzt,

indem in den Patientenbefragungen zu Behandlungsbeginn ein standardisiertes
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klinisches Interview (Composite International Diagnostic Interview) (Kessler &
Ustiin, 2004)) eingesetzt wird.

. Uberpriifung der Nachhaltigkeit und langfristigen Wirksamkeit: Die in dieser
Dissertation vorgestellten Ergebnisse beziehen sich auf einen Behandlungszeit-
raum von 12 Monaten. Um die Nachhaltigkeit von SCM zu bewerten, sollte in wei-
teren Studien die langfristige Effektivitat erforscht werden. Fur Collaborative Care
zeigte eine systematische Ubersichtarbeit die langfristige Kosteneffizienz nach 24
Monaten (Grochtdreis et al., 2015). Eine Studie mit Patienten mit anhaltender De-
pression zeigte, dass Collaborative Care mit Depressionsreduktion nach 18 Mo-
naten assoziiert war (Katon et al., 2002). Zwei weitere Studien wiesen auf ahnliche
positive Ergebnisse in einem 4- bzw. 5- Jahres Zeitraum hin (Unutzer et al., 2008;
van Orden, Deen, Spinhoven, Haffmans, & Hoencamp, 2015). Fur Stepped Care
Modelle fanden aktuelle systematische Ubersichtsarbeiten fiir Patienten mit psy-
chischen Storungen keine Studien mit einem Follow-Up-Zeitraum von mehr als 12
Monaten (Ho, Yeung, Ng, & Chan, 2016; van Straten et al., 2015). Fur das vorlie-
gende SCM deuten die bisher nicht veroffentlichten Ergebnisse einer Nachbefra-
gung 36 Monate nach Studieneinschluss der Patienten darauf hin, dass selbst 24
Monate nach Behandlungsende im SCM ein signifikanter Unterschied in der Re-
duktion der Depressionssymptomatik im Vergleich zur Routineversorgung zu fin-
den ist. Dieses Resultat spricht fur eine beeindruckend hohe Nachhaltigkeit dieses
SCM und sollte in weiteren Studien verifiziert werden.

. Besonderer Fokus auf leitlinienbasierte Versorgung bei Patienten mit schwe-
rer Depression: Die Gruppe der schwer depressiven Patienten stellt eine beson-
dere Herausforderung fur die Versorgung dar. Diese Patienten erhalten oft nicht
die Behandlung, die laut Leitlinie evidenzbasiert ist und bleiben unterversorgt. Ei-
nige von ihnen erhalten eine unzureichende Behandlung, bei anderen ist der wei-
tere Verlauf unklar, weil sie weder erneut den Behandler aufsuchen, noch die Fra-
gebogen mit Daten zu ihrer Inanspruchnahme ausfillten, wie die hohe Dropout-
Rate dieser Patienten widerspiegelt. Bezuglich Patienten der ersten Gruppe
konnte gezeigt werden, dass es hinsichtlich der Bewertung der Leitliniengerech-
tigkeit von Behandlungsprozessen wichtig ist, zwischen der urspringlichen Be-
handlungsentscheidung und der anschlieRend eingeleiteten Behandlung zu unter-

scheiden und dass der niedrige Anteil an leitlinienadharenten Erstbehandlungen
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bei schwer depressiven Patienten nicht vorrangig eine Folge inadaquater Behand-
lungsentscheidungen oder mangelnden Wissens war, sondern vielmehr ein Prob-
lem der Umsetzung bzw. Einleitung der Behandlung. Weitere Studien sollten er-
forschen, warum Behandlungsentscheidungen besonders bei schwer depressiven
Patienten oft nicht leitliniengerecht umgesetzt werden (kbnnen) und auf welche
Elemente und Aspekte des Behandlungsprozesses diese Schwierigkeiten (wie
z.B. mangelnde Verfugbarkeit von Behandlungskapazitaten oder Probleme bei der
Vermittlung des Patienten von einem Behandler zum anderen) zurlckzufuhren
sind. Um diese Fragestellung zu untersuchen, kénnten Patienten zu ihren Behand-
lungspfaden befragt werden. Zusatzlich konnten die Behandler der befragten Pa-
tienten Uber ihre Kenntnis und Einschatzung des Behandlungsverlaufs aus ihrer
Sicht befragt werden und ihre Dokumentationsdaten sowie Routinedaten der Kran-
kenkassen uberprift werden. Darlber hinaus ist es wichtig zu untersuchen, wel-
che Hindernisse und forderliche Bedingungen auf der Behandlerebene, der Ebene
des Gesundheitssystems und der Patientenebene (z.B. der Krankheitsverlauf oder
der korperliche und psychische Gesundheitszustand des Patienten) mit einer er-
folgreichen Umsetzung zusammenhangen. Bezlglich der Patienten, die nach Stu-
dieneinschluss nicht zu inrem Behandler zurtickkehrten und keine weiteren Frage-
bogen beantworteten, muss in weiteren Studien untersucht werden, warum diese
Patienten Behandlung und Studie abbrachen und was mit ihnen passierte. Flr
beide Falle fehlgeschlagener Behandlung kdnnte die umfassende Implementie-
rung eines Case-Managements hilfreich sein, bei dem Patienten, bei denen eine
schwere Depression diagnostiziert wurde, einen Case-Manager an die Seite ge-
stellt bekommen, der den Patienten wahrend des gesamten Behandlungspfad be-
gleitet und unterstitzt. In reinen Collaborative Care Modellen wurden Case-Mana-
ger bereits erfolgreich eingesetzt (Thota et al., 2012). Ob dieses zusatzliche Ele-
ment der Versorgung die festgestellte Problematik auch in einem Stepped und
Collaborative Care Modell in der deutschen Routineversorgung beheben kann,
wird aktuell in dem Forschungsprojekt COMET (siehe oben) untersucht (Heddaeus
etal., 2019a, 2019b). Eine weitere Moglichkeit, insbesondere fur Patienten, die die
Behandlung nicht abgebrochen haben, aber keine adaquate Behandlung erhalten,
ware den Einsatz des systematischen Monitorings durch den Hauptbehandler zu

verstarken und auszubauen, um zu prufen, ob der Patient die vereinbarte Behand-
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lung erhalt und ob diese zu einer relevanten Symptomreduktion flihrt oder ange-
passt werden muss. Ein systematisches Monitoring wurde zwar bereits in der hier
beschriebenen Studie eingesetzt, allerdings konnte dessen Einhaltung wahrend
der Studienlaufzeit nicht Gberprift und verbessert werden.

. Einsatz niedrigschwelliger Interventionen im Gesundheitssystem: Die vorlie-
gende Dissertation zeigt eindrucksvoll die erfolgreiche Implementierung nied-
rigschwelliger Behandlungsformen anhand von Behandlerbefragung und Inan-
spruchnahmedaten: Innovative Interventionen wie Bibliotherapie, internetbasierte
Selbsthilfe und psychotherapeutische Telefonunterstitzung werden von Behand-
lern akzeptiert, von Patienten genutzt und sind bedeutende Erweiterungen bishe-
riger Behandlungsmoglichkeiten, besonders fur die Behandlung von leichten bis
mittelgradigen Depressionen. In weiteren Studien sollte die Effektivitat der einzel-
nen niedrigschwelligen Behandlungsformen im primararztlichen Setting im deut-
schen Gesundheitssystem untersucht werden. Dies sollte idealer Weise in einer
randomisierten, kontrollierten Studie erfolgen. Dartber hinaus sind Untersuchun-
gen notwendig, die Erkenntnisse dartber liefern, wie niedrigschwellige Interven-
tionen in der Regelversorgung (Systemebene) und in den Praxisroutinen (Behand-
lerebene) effektivimplementiert werden konnen.

. Einbezug weiterer Storungsbilder und Komorbiditaten: Das vorliegende SCM
Zielte ausschliel3lich auf die Versorgung von Patienten mit depressiven Stérungen
ab. Weitere Studien sollten die Wirksamkeit von SCM in der Primarversorgung bei
weiteren pravalenten psychischen Stérungen, wie Angststorungen, alkoholbezo-
genen und somatoformen Storungen sowie deren Komorbiditaten untereinander
untersuchen. Erste Ergebnisse hierzu koénnte die COMET-Studie liefern
(Heddaeus et al., 2019a, 2019b). SCM, die mehr als nur ein Stérungsbild umfas-
sen, kdnnten fur die Behandler ein weiterer Anreiz sein, sich zu beteiligen, da sie
weniger selektieren mussen, welche Patienten sie mit dieser Intervention versor-
gen kénnen und das SCM so der Realitat der Versorgung entspricht, in der Komor-
biditaten haufig vorkommen (Jacobi et al., 2014).

. Uberpriifung der Kosten-Effektivitit: Fiir die Uberfilhrung des SCM in die Re-
gelversorgung ist fur das Gesundheitssystem nicht nur die Effektivitat, sondern
auch die Effizienz des SCM von Relevanz. Deswegen gilt es in einer weiteren Stu-

die die Forschungsfrage zu beantworten, in welchem Kosten-Effektivitats-Verhalt-
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nis das hier untersuchte SCM zur deutschen Regelversorgung steht. Erste Hin-
weise, die fur die Kosteneffektivitat von Stepped Care Modellen sprechen, liefert
die Studie von Van't Veer-Tazelaar et al.(Van't Veer-Tezelaar et al., 2010). Fur
Collaborative Care Modelle sind die Ergebnisse bezlglich der Kosteneffektivitat
bislang inkonsistent (Grochtdreis et al., 2015; van Steenbergen-Weijenburg et al.,
2010). Fur das vorliegende SCM wird eine Kosteneffektivitatsanalyse demnachst
veroffentlicht.

5.4. Schlussfolgerungen

Angesichts der hohen Krankheitslast (Vos et al., 2012; WHO, 2001) und der hohen
Versorgungskosten der Behandlung von depressiven Stérungen (Konig et al., 2019;
Luppa et al., 2007) stehen Gesundheitssysteme weltweit sowohl klinisch als auch 6ko-
nomisch vor grolen Herausforderungen. Leitlinien zur Behandlung von depressiven
Storungen empfehlen den Einsatz von SCM (DGPPN et al., 2015; NICE, 2010). In der
vorliegenden Dissertation wird im Rahmen einer cluster-randomisierten kontrollierten
Interventionsstudie das erste deutsche leitlinienbasierte SCM beschrieben, evaluiert
und umfassend analysiert. Dabei konnen folgende Schlussfolgerungen gezogen wer-
den:

» Die Wirksamkeit des untersuchten leitlinienbasierten SCM fiur Patienten mit De-
pression, das im Rahmen eines umfassenden Netzwerks von mehr als 80 Be-
handlern, bestehend aus Hausarzten, Psychiatern, Psychotherapeuten und sta-
tionaren Einrichtungen durchgefuhrt wurde und adaquate und integrierte Ver-
sorgung durch sechs verschiedene Behandlungsmaoglichkeiten unterschiedli-
cher Intensitat inklusive niedrigschwelliger Interventionen zum Ziel hatte, konnte
gegenuber der aktuellen deutschen Routineversorgung bestatigt werden.

» Die Implementierung eines solchen Modelles ist abhangig von der Aktivierung
und Motivierbarkeit der beteiligten Behandler zur Teilnahme. Bei vorhandenem
Engagement der Behandler ist die Implementierung des Modells realisierbar
und erfahrt eine hohe Akzeptanz, wobei besonders der Aspekt der verbesserten
Vernetzung fur die Behandler von Bedeutung ist.

» Diagnose-Checklisten, niedrigschwellige Interventionen und eMental Health-

Tools wurden erfolgreich implementiert.
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> Die Versorgung der Gruppe schwer depressiver Patienten stellt eine besondere
Herausforderung dar und bedarf besonderer Aufmerksamkeit: obgleich die dif-
ferentielle Wirksamkeit nicht bestatigt wurde, zeigten sich geringere Effekte der
Intervention hinsichtlich der Reduktion der Depressionssymptomatik als bei
leichter erkrankten Patienten und schwer depressive Patienten erhielten selte-
ner leitliniengerechte Behandlungen.

» Leicht-, mittel- und schwergradig depressive Patienten unterscheiden sich in
Behandlungsentscheidungen und eingeleiteten Behandlungen hinsichtlich der
Leitlinienadharenz.

» Diagnostikprozesse, Behandlungsentscheidungen und die Einleitung leitlinien-
gerechter Behandlungen konnten bei leichtgradig Erkrankten verbessert wer-
den.

> Der niedrige Anteil an leitlinienadharenten Erstbehandlungen bei stark depres-
siven Patienten war nicht vorrangig eine Folge inadaquater Behandlungsent-
scheidungen oder mangelnden Wissens der Hausarzte, sondern ist eher auf
eine gescheiterte Umsetzung vor dem Hintergrund von Barrieren, wie z.B. der
Schnittstellenproblematik, zurtick zu fuhren.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass der Zugang zur Behandlung, Triage und

die Koordination von Behandlungspfaden nach wie vor ein Bereich mit Herausfor-

derungen ist, fir den die gestufte und integrierte Versorgung im Sinne von SCM
einen Weg zur Verbesserung der Versorgung flir verschiedene Schweregrade de-
pressiver Storungen bieten kann. Eine adaquate Umsetzung des Ansatzes erfor-
dert hohen Einsatz von Leistungserbringern, Patienten und Interessensvertretern

(letztere zur Schaffung geeigneter Bedingungen und Anreize innerhalb des Ge-

sundheitssystems) und scheint entscheidend fur die Sicherstellung von Prozessen

und damit fur ein besseres Ergebnis fur die Patienten zu sein.
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6. Abkurzungsverzeichnis

BMBF
DSM-IV
ICC

ICD-10

IG

ITT

Kl

KG
LMD
LOCF
Ml
NVL
OR
PHQ-9
PHQ-D
RCT
SCM
SD

SF-12

TAU

Bundesministerium fur Bildung und Forschung
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders Auflage 4
Intra-Cluster-Korrelation

International Statistical Classification of Diseases and Related
Health Problems - 10

Interventionsgruppe

Intention-to-treat

Konfidenzintervall

Kontrollgruppe

Leicht- bis mittelgradige Depression

Last Observation Carried Forward

Multiple Imputation

Nationalen Versorgungs-Leitlinie

Odds Ration

Gesundheitsfragebogen fur Patienten Modul Depression
Gesundheitsfragebogen fur Patienten
cluster-randomisierten kontrollierten Design
Stepped und Collaborative Care Modell
schwere Depression

Short Form -12 Fragebogen zur gesundheitsbezogenen Lebensqua-

litat
treatment as usual
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Abstract

Background: Depression is a widespread and serious disease often accompanied by a high degree of suffering and
burden of disease. The lack of integration between different care providers impedes guideline-based treatment. This
constitutes substantial challenges for the health care system and also causes considerable direct and indirect costs.
To face these challenges, the aim of this project is the implementation and evaluation of a guideline-based stepped
care model for depressed patients with six treatment options of varying intensity and setting, including
low-intensity treatments using innovative technologies.

Methods/design: The study is a randomized controlled intervention trial of a consecutive sample of depressive
patients from primary care assessed with a prospective survey at four time-standardized measurement points within
one year. A cluster randomization at the level of participating primary care units divides the general practitioners
into two groups. In the intervention group patients (n = 660) are treated within the stepped care approach in a
multiprofessional network consisting of general practitioners, psychotherapists, psychiatrists and inpatient care
facilities, whereas patients in the control condition (n = 200) receive routine care. The main research question
concerns the effectiveness of the stepped-care model from baseline to t3 (12 months). Primary outcome is the
change in depressive symptoms measured by the PHQ-9; secondary outcomes include response, remission and
relapse, functional quality of life (SF-12 and EQ-5D-3 L), other clinical and psychosocial variables, direct and indirect
costs, and the incremental cost-effectiveness ratio. Furthermore feasibility and acceptance of the overall model as
well as of the separate treatment components are assessed.

Discussion: This stepped care model integrates all primary and secondary health care providers involved in the
treatment of depression; it elaborates innovative and evidence-based treatment elements, follows a stratified
approach and is implemented in routine care as opposed to standardized conditions. In case of positive results, its
sustainable implementation as a collaborative care model may significantly improve the health care situation of
depressive patients as well as the interaction and care delivery of different care providers on various levels.

Trial registration: This study is registered with ClinicalTrials.gov, number NCT01731717 (date of registration: 24
June 2013).
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Background
Depression is one of the most widespread mental disor-
ders [1] and involves a high degree of personal suffering,
a high burden of disease and serious impairments [2].
Thus it constitutes a substantial challenge for the health
care system and causes considerable direct and indirect
costs [3]. Detailed estimations predict a further increase
in depression-related disease burden in the next 20 years;
depression will represent the second most important
factor for impairment and premature mortality after
cardiovascular diseases in highly economically developed
countries [2].

Health care is confronted with several central areas of
concern in the diagnosis and treatment of depression:

1. Depression often remains undetected or is diagnosed
late: Especially in the primary care setting, the
current detection rate of 50% to 68% needs to be
optimized [4-8].

2. Patients with depression often do not receive
evidence-based treatments or the treatment is
initiated only after a long delay [8,9]. Adults in urban
areas have to wait 12.5 weeks on average for a first
diagnostic contact, while in rural areas the waiting
time for psychological treatments comprises up to
17 weeks, according to a national survey conducted
by the German federal psychotherapist association
[10]. Depressive patients on waiting lists suffer from
a high burden of disease for many months [11].

3. The initiation of treatment for patients with
depression is often carried out with a rather
unsystematic selection related to the type, the
intensity of treatment and the adequate allocation of
resources. This may increase the risk of undersupply
on the one hand and oversupply on the other hand
[12]. In this respect, especially low-intensity
treatment options (e.g. structured self-help
approaches) systematically integrated into the health
care system are missing.

4. When treatments are initiated, an integrated care
spanning different sections of the health care system
is complicated due to the fragmentation of health
services and the absence of an appropriate interface
management (e.g. between primary and secondary
care and between out- and inpatient care) [13].

In order to overcome these deficits it is necessary to
develop, implement and evaluate guideline-oriented and
evidence-based models of care that include 1) better de-
tection rates of depression, 2) the prompt offer and access
to evidence-based treatments, 3) a systematic treatment
selection with the option of choosing between different
levels of treatment intensity to initiate a tailored and
efficient treatment and 4) multi-professional cooperation
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of the providers across different health care sectors in
order to ensure an integrated pathway through the health
care system.

Stepped care is a promising approach for improved de-
pression care [12,14,15], a concept recommended in na-
tional and international guidelines [16-18]. Stepped care
is based on treating patients with the most adequate treat-
ment of lowest intensity while continuously monitoring
their treatment progress. If clinically necessary, patients
are stepped up to a more intensive intervention form. The
treatment level is adjusted gradually whenever indicated
until a satisfactory health status is achieved [12]. Katon
and colleagues [19-21] first demonstrated in the 1990s the
effectiveness of several comprehensive models to improve
the treatment of patients with depression in primary care:
They found that a stepped care model consisting of
psychoeducation and a higher frequency of psychiatric
consultations led to increased medication compliance and
reduced depressive symptoms in comparison to routine
care, suggesting its effectiveness and cost-effectiveness
[15,21]. Van’t Veer-Tazelaar et al. showed how a stepped
care model (watchful waiting, bibliotherapy, short term
psychotherapy and medication) for elderly patients with
subclinical depression reduced the risk for the occurrence
of a clinical depression by approximately 50% [22].

Taking these promising results into account, we devel-
oped and implemented an extended stepped care model
into routine care integrating the following aspects:

1. Implementation of a guideline-oriented and
evidence-based stepped care model within a
multi-professional network across different health
care sectors consisting of general practitioners,
psychiatrists and psychotherapists in out- and
inpatient care.

2. Systematic screening and structured diagnostic
procedures in primary care as the basis for an
appropriate delivery of different interventions
following a stepped care approach.

3. Patients are treated within this network with the
goal of delivering a prompt and appropriate
evidence-based treatment with an improved
information exchange between the involved
providers.

4. Patients receive the treatment step which they are
most likely to benefit from (as opposed to every
patient receiving the least intense step first and
being stepped up only if this step is not effective
enough).

5. Introduction of evidence-based treatment options
with different levels of intensity which are not yet
available in German routine care. We include
modern e-health interventions like Internet- and
telephone-based psychotherapy as well as the more
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traditional approach of bibliotherapy in the stepped
care model [17,23].

The aim of the randomized controlled trial is to evaluate
this guideline-oriented and evidence-based stepped care
model for depressive patients comprising six treatment
options of varying intensity and setting, including innova-
tive technologies. The evaluation refers to the effectiveness
and the cost-effectiveness of this complex intervention
under the conditions of routine care.

Methods/design

Setting

The study is embedded in the intersectoral research
network psychenet: Hamburg Network for Mental Health
(2011-2014), a research and development project funded
by the German Federal Ministry for Education and Re-
search (BMBF) [24]. It aims at the improvement of the
city’s population’s mental health by implementing new
integrated health care networks based on evidence for
effective treatment methods and by evaluating selected
innovations and complex interventions in the region of
Hamburg. The overall project is organized in 11 sub-
projects. While the first five sub-projects (1-5) facilitate
mental health across different areas of disease by improv-
ing information and education, fostering occupational
health or strengthening the participation of sufferers and
their family members, five illness-specific health networks
have been conceived (sub-projects 6-10). A general ac-
companying sub-project (11) ensures the quality of the
interventions in all sub-projects and conducts evaluative
and health-economic investigations [24]. This article de-
scribes the study protocol of the health network depres-
sion (sub-project 7).

Objectives

Primary objective of this randomized controlled trial is
to examine the effectiveness of a complex intervention
(stepped care model, SCM) assessed through the reduc-
tion in depression severity within a network of general
practitioners (GP), psychiatrists and psychotherapists in
routine care.

Secondary objectives are to examine the effectiveness
of SCM in terms of response, remission and health-related
quality of life as well as to examine its cost-effectiveness.
Further objectives are the evaluation of the process quality
and of patients’ and practitioners’ satisfaction with SCM.

Study design

The study is designed as a randomized controlled inter-
vention trial of a consecutive sample of depressive patients
from primary care assessed with a prospective multiple
time point survey. GPs are divided into two groups by
undertaking a cluster randomization on the level of the
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participating primary care units. Patients recruited by GPs
in the intervention group (IG) are treated within the
stepped care approach (SCM, see section Intervention).
Patients recruited by GPs in the control group (CQG)
receive treatment as usual (TAU). Both patient groups
are compared with respect to their treatment response
within a one-year period. The scientific approach is pri-
marily quantitative with additional qualitative analyses
regarding feasibility and acceptance of the SCM by
patients as well as by out- and inpatient care providers.

Primary hypothesis

The trial evaluates the primary hypothesis that the SCM
condition (IG) outperforms the TAU condition (CG) re-
garding the primary outcome parameter (PHQ-9), i.e. that
stepped care is more effective than treatment as usual in
depressive symptom reduction after 12 months.

Randomization

Cluster-randomization is performed in order to allocate
confounding variables in equal parts to both study condi-
tions and thus to control for potential bias in order to guar-
antee internal validity. In this study, cluster-randomization
is undertaken at the level of the participating GP practices,
which are allocated to either IG or CG in a 3:1 ratio. The
process of randomization is conducted by a computer pro-
gram by minimization based on the GP’s practice size (sin-
gle practice vs. group practice), the location of the practice
within Hamburg classified into the two categories (central
vs. peripheral) and income level of the practice’s local dis-
trict classified into three categories (low, middle and high).
Criteria for selection of clustering variables are relevance
and availability. We assume that each GP in the 49 partici-
pating practices is able to recruit 15-25 patients. A total of
36 practices is randomized into the IG and 13 practices into
the CG.

Ethical approval

The study protocol was approved by the responsible local
Ethics Committee in Hamburg and will be conducted
according to the principles of the Declaration of Helsinki
(2013 version).

Study population and recruitment

Patients

The recruitment of the patients in the IG and CG is
carried out by the participating GPs and comprises three
guideline-recommended steps of screening and assess-
ment as displayed in Figure 1: First, by applying a 2-item-
checKlist (risk-checklist) the GP systematically identifies
those patients with diffuse somatic symptoms and/or with
chronic somatic conditions [16,25], i.e. patients at high
risk for depression. For this group of patients, the GP
continues the screening procedure by using a further
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Figure 1 Design of the study comparing a stepped care model (SCM) to treatment as usual (TAU) for patients with depression.

guideline-based 2-item-checklist (main-symptom-check-
list) assessing the main symptoms of depression. A posi-
tive answer in at least one of these questions leads to
the third screening step, an assessment with the depres-
sion module of the Patient Health Questionnaire (PHQ-
9): Patients with a score of five or more points meet the
study’s basic inclusion criterion and are informed about
the study. After giving informed consent, patients
receive their baseline questionnaire.

Inclusion and exclusion criteria

Inclusion criteria are a minimum age of 18, five or more
points on PHQ-9 and informed consent. Patients with
insufficient knowledge of the German language or a health
situation that does not allow questionnaire completion are
excluded. Neither somatic nor mental comorbidities are
exclusion criteria. However, if a mental disorder other
than depression is the main treatment focus patients are
also excluded from the study.

Sample size and power calculation

We aim to gain a sample size that permits a small to
moderate effect size between SCM and TAU to be de-
tected with a statistical power of 80%. A small to moderate
effect size is defined as eta® = 0.0344 (or f=0.175 accord-
ing to Cohen [26]). We expect a reduction of the error
variance of approximately 20% by including initial symp-
tom severity (PHQ-9 at t0) as a covariate (which can be
expected to be uncorrelated to the study conditions due

to randomization). This leads to an adjusted effect size of
eta® = 0.042 (f=0.209). In this respect and based on a =
0.05 a sample of n = 92 patients in each study condition is
required for our main analysis. As we presume a drop-out
rate of 20% in the IG an initial sample of n =110 patients
is needed in this group to answer the main research ques-
tion. In order to run further separate analyses for each of
the six treatment options within the SCM (and assuming
an equal distribution of patients onto each option) we in-
clude 6*110 patients in the intervention group. As for the
control group, a larger rate of drop-out has to be expected
(approximately 50%, due to less personal involvement), a
total of N =200 patients is to be recruited in this study
condition. Therefore, a total of N = 860 depressive patients
are to be included in the study.

For the primary endpoint changes in PHQ-9 to baseline
after 12 months we assume a small to moderate effect size
defined as Cohen's d = 0.4 and set the significance level
to 0.05 (two-sided). With these settings a sample size of
100 patients in each group is required to achieve a
power of 80%. 2 x 100 patients need to be included if
the randomization occurs at the patient level. With an
assumed intra-cluster correlation (ICC) of 0.05 and 20
included patients per cluster on average a design effect
of 1.95 is calculated, increasing the sample size to 200
patients and 10 practices per group.

We decide to recruit the threefold number of patients
in the intervention group because we would like to ob-
tain detailed knowledge about the six treatment options.
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And so we assume to have a sufficient number of
patients in each of the treatment options. This approach
results in 860 patients and 40 practices to recruit with a
3:1 allocation to the intervention and the control group,
respectively.

Intervention

Treatment condition

The SCM is embedded in a multiprofessional network
(see below) and consists of the following components:

Diagnostic process and treatment selection

GPs of the intervention group continue the diagnostic
process with a paper-pencil ICD-10-checklist to deter-
mine depression type and severity. Patients are given
psycho-education about depression including evidence-
based patient information. The decision about which
evidence-based treatment option to carry out is made in
cooperation with the patient (shared decision-making).
Treatment interventions are allocated with consider-
ation to depression severity and patient preference fol-
lowing guideline recommendations. The six treatment
options (as well as the step 1 option of watchful waiting),
the rationale for treatment selection within stratified
stepped care and the care provider responsible for each
treatment option are displayed in Table 1. While these
recommendations offer a rationale orientation for treat-
ment decisions, the assessment of the individual’s prefer-
ences may lead to different individual treatment decisions.

Step 2.a/2.b/2 plus

Three forms of low-intensity treatment for patients with
mild depressive disorders are offered: 1) step 2.a: biblio-
therapy; 2) step 2.b: the Internet-based self-management
program “deprexis” and 3) step 2 plus: telephone-based
psychotherapy with a previous face-to-face contact
conducted by a licensed psychotherapist.

In bibliotherapy, patients work independently and at
their own pace with a cognitive-behavioral self-help book
(“Selbsthilfe bei Depressionen”) [27], comprising detailed
psycho-education and exercises with a focus on behavioral
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activation and cognitive restructuring. Personal guidance
is limited in its scope and is carried out by the GP who
gives an initial introduction to the intervention, hands
out the book and monitors the progress of patients in
this step.

In Internet-based self-management, the GP informs the
patient about the program and the procedures and provides
the patient with a personal license to register to the soft-
ware. The program deprexis® is a certified medical product
based on a cognitive-behavioral approach that allows
patients to work independently and at their own pace [28].
The program consists of 12 interactive simulated conversa-
tions including detailed psycho-education and exercises. It
focuses on behavioral activation and cognitive restructur-
ing. For each patient, the program is tailored individually in
terms of level of detail, language and personal relevance.
The GP monitors and accompanies the patient during the
three months scheduled to complete the program.

The telephone-based psychotherapy is the translated
and adapted version of a specific intervention program
[29-31] developed by researchers in Seattle. It includes a
patient workbook as well as a therapist manual and will
be evaluated in two conditions (delivery with vs. without
additional motivating letters from the psychotherapist
after each session). It comprises 8 to 12 telephone
contacts (20 to 40 minutes) which are carried out weekly
and - at a later treatment stage - biweekly. This 3-month
structured program also follows a cognitive behavioral
approach with the main focus on behavioral activation
and cognitive restructuring. As the level of guidance and
intensity in telephone-based psychotherapy is higher than
in bibliotherapy and Internet-based self-management, it
can also be carried out with patients suffering from mod-
erate depression, especially if they decline step 3 (psycho-
therapeutic or pharmacological treatment).

Step 3 and Step 4

Psychotherapy and/or pharmacotherapy (as stand-alone
and as combination treatment) are conducted by health
care providers in outpatient care (psychotherapy: psy-
chologists or physicians licensed as psychotherapists;

Table 1 Criteria for systematic treatment indication and description of responsible care providers for each step

Severity of the depressive disorder Step in the Intervention

SCM

Responsible care provider

Mild depressive disorder, duration: up 1
to two weeks

Mild depressive disorder, duration: over ~ 2.a or 2.b
two weeks

Mild to moderate depressive disorder, 2 plus
duration: over two weeks

Moderate depressive disorder 3ao0r3b
Severe depressive disorder without/ 4

with suicidality

Telephone-based psychotherapy

Psychotherapy or pharmacotherapy

Combination therapy: psycho- and
pharmacotherapy (inpatient or outpatient setting)

Watchful waiting (active monitoring) for 2 weeks GP

Bibliotherapy or Internet-based self-help program  GP

Psychotherapist

Psychotherapist or psychiatrist/GP

Psychotherapist and psychiatrist; clinic
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pharmacotherapy: psychiatrists or GPs) from routine
care who undergo initial training and take part in four
quality circles per year (see next section).

Monitoring

Depression severity is systematically monitored by the
responsible care provider within defined time intervals
in order to ensure that a potential under- or oversupply
is detected as quickly as possible. During monitoring
patients fill out the PHQ-9 which is checked by the pro-
vider. Additionally, the care provider (GP, psychiatrist
or psychotherapist) completes a monitoring sheet. This
checklist assesses treatment-related information and is
designed to facilitate decisions regarding further treat-
ment (continuing current treatment, stepping up or
down, treatment termination).

Multiprofessional network

A necessary framework for the SCM is its integration in
a network consisting of the relevant care providers
involved in the treatment of depressive patients, i.e. GPs,
psychotherapist, psychiatrists and inpatient care facilities.
To build such a network these professional groups were
sent information and personal invitations to join the
project. Additionally, articles in professional journals ad-
vertising the study were published and professionals were
contacted via telephone.

The main focus of the network is facilitation and en-
hancement of information exchange and communication
between all network care providers of the network in
order to increase the quality of patients’ health care. An-
other important aspect is the prompt referral to a sec-
ondary care provider like psychotherapist or psychiatrist.
Information exchange about available treatment capaci-
ties in secondary care is enhanced using an online tool
specifically developed for this project. Psychotherapists
and psychiatrists indicate whether they currently have an
available treatment capacity which implies that the psych-
iatrist or psychotherapist is able to offer the patient a first
contact within the next three weeks. This way, GPs are
able to make a reservation for their patients online and
refer them into secondary treatment without delay.

Training and quality standards

Previous to the implementation of the SCM, participat-
ing care providers obtain training regarding the recom-
mendations of the German National Clinical Practice
Guideline for unipolar depression [18], the rationale and
the treatment concept of the SCM and the specific interven-
tions. Each GP is additionally visited by the study team at
least once in his or her practice to review the diagnostic
routines in the everyday routine care. The psychotherapist
for the telephone-based treatment receives special training
and weekly supervision. Within the network, guideline-
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based quality standards are defined (e.g. type and fre-
quency of monitoring). To ensure that these standards are
met and to promote the cooperation and information ex-
change between the participating care providers, quarter-
yearly quality circles take place. For the conception of the
initial training and quality circles we could integrate
experiences from former projects [32-35].

Intervention for the control group

Patients in the control condition receive treatment as
usual by their GP and within the regular German health
care system. However, systematic screening with the risk-
checklist, main-symptom-checklist and PHQ-9 are carried
out in both intervention and control group to ensure a
comparable recruitment and inclusion process.

Outcome assessment

The main data collection comprises paper-pencil ques-
tionnaires which are filled out by the patients at four
time points: The baseline questionnaire (t0) is handed out
by the GP at intake and filled out before any treatment be-
gins. The questionnaires 3 months (t1), 6 months (t2) and
12 months (t3) after baseline are sent to the patient’s by
mail. For each completed questionnaire, patients receive
an incentive of 5 €. Patients who fail to send back their
questionnaires are reminded to do so twice by mail.

The primary outcome parameter for effectiveness is the
change in depressive symptoms from baseline to t3
assessed by the PHQ-9. Secondary outcome parameters
are response (defined as a 50% reduction in the PHQ-9
from tO to t3) and remission (defined as <5 points in the
PHQ-9 at t3), change in health related quality of life (SF-
12 and EQ-5D-3 L) and further clinical and psycho-social
variables. To evaluate the cost-effectiveness of the SCM,
direct and indirect costs as well as quality-adjusted life
years (QALYs) based on the EQ-5D index are measured
and the incremental cost-effectiveness ratio (ICER) is
computed as further secondary outcomes.

Process analyses refer to treatment paths, decision pro-
cesses and interface management. Additionally, feasibility
and acceptance of the overall model of stepped care and
of its components are analyzed taking patient and care
provider perspectives into account. Table 2 summarizes
the instruments for the patient self-ratings.

Outcome instruments (patient ratings)

Patient Health Questionnaire (PHQ)

The German version [36,37] of the Patient Health Ques-
tionnaire [38] is used. Specific subscales assessing follow-
ing syndromes were selected: major depressive syndrome
(9 items), generalized anxiety syndrome (7 items), somato-
form syndrome (13 items) and panic syndrome (11 items).
Additionally, psychosocial functioning resp. psychosocial
stressors are measured.
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Table 2 Instruments and measurement points (patient self-ratings)

Measurements

Outcome variables

Patient Health Questionnaire (PHQ-D)

Short Form Health Survey (SF-12)

EuroQol (EQ-5D-3 L)

General self-esteem scale (Rosenberg Self-Esteem-Scale RSES)
General self-efficacy scale (GSE)

Self-efficacy for management and relapse prevention in depression
Depression self-management behavior

Medical treatments and services received during the last 6 months
Medication during the last 6 months

Health care utilization during the last 3 resp. 6 months

Satisfaction with specific treatments during the last 3 resp. 6 months
Client Satisfaction Questionnaire (CSQ-8)

Helping Alliance Questionnaire (HAQ)

Further (controlling) variables

Sociodemographics

Social Support (F-Sozu-14)

Shared decision-making (SDM-Q-9)

Treatment motivation (FPTM-23, subscales “psychological burden” and “expectations”)

Former depression-specific treatments
Symptom course of depression
Referral procedures and interface management

Self-help experiences and habits
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Short Form Health Survey (SF-12)

The SF-12 assesses overall health-related quality of life
and is based on the Short Form 36 Health Survey
[39]. It is composed of the two subscales physical
health and mental health. Scores are computed by
calculating the sum of the 12 weighted items and then
transforming it to a scale from 0 to 100, on which
high scores indicate a high level of health-related
quality of life.

EQ-5D-3 L

This generic self-rating instrument measures health-
related quality of life on five dimensions: mobility, self-
care, usual activities, pain/discomfort and anxiety/depres-
sion [40,41]. Each dimension has three response categories
that represent three levels of severity (“no problems”/
“some or moderate problems”/“extreme problems”). Add-
itionally, a visual analogue scale allows the general assess-
ment of health-related quality of life. From the EQ-5D-3 L
a preference-based index of health-related quality of life
(EQ-5D index) can be derived [42].

General self-esteem scale (revised version of the
Rosenberg Self-Esteem-Scale)

The scale was originally designed by Rosenberg in 1965
to assess global self-esteem and translated to German
[43]. It contains 5 positively and 5 negatively formulated
items with statements referring to the subject’s global
attitude towards him- or herself. The answers are given
on a four-point scale. After recoding negative items a
total score can be computed.

General self-efficacy scale (GSE)

This self-rating instrument measures global optimistic be-
liefs about one’s self on a one-dimensional scale [44]. The
underlying concept of self-efficacy includes the self-related
expectation to be able to successfully cope with difficult
situations. On ten items formulated as statements, subjects
indicate their level of agreement on a four-point scale.

Self-efficacy for managing and preventing depression
The depression-related self-efficacy is assessed on a ten-
point scale, where subjects indicate the extent of trust in



Watzke et al. BMC Psychiatry 2014, 14:230
http://www.biomedcentral.com/1471-244X/14/230

their own ability to cope with their depressive symptoms
and complaints [45]. Psychometric analyses have con-
firmed the scale’s internal consistency.

Depression-related self-management behavior

These five items cover depression-related self-management
behavior to assess patients’ behavioral strategies for hand-
ling depression [46]. Patients are questioned about the
frequency with which they integrate pleasant and social
activities into everyday life as well as about their attention
regarding depressive symptoms, early warning signs and
situations which put them at risk of depressive episodes.

Health care utilization during the last 3 resp. 6 months,
satisfaction with specific treatments during the last 3
resp. 6 months

These two parts of the questionnaire aim to explore which
offers patients made use of during the last 3 respectively
6 months and how they are perceived and evaluated.

Client Satisfaction Questionnaire (CSQ-8) (German version
ZUF-8)

On eight items, this questionnaire measures the extent
of the patient’s satisfaction with received medical and psy-
chotherapeutic treatment [47,48]. Important aspects are
the interaction between care provider and patient, infor-
mation about received treatment elements and the com-
munication between the care providers.

Helping Alliance Questionnaire (HAQ)

The German short version of this questionnaire consists
of 11 items rated on a six-point scale [49]. The HAQ
assesses the two factors “perceived helpfulness” and “col-
laboration or bonding”. It aims to capture the patient’s
view of the relationship with the psychotherapist and of
process variables. High scores indicate a high level of
relationship quality.

Additional control variables (patient-ratings)
Socio-demographic data

Following socio-demographic data is collected within a
structured questionnaire: age, gender, nationality, family
status, partnership, children, educational background,
vocational training, housing and professional situation.

Social Support (F-Sozu-14)

The 14-item Social Support questionnaire assesses per-
ceived social support (practical and emotional support).
By computing means, a total score from 1 to 5 points
can be calculated [50].

Shared decision-making (SDM-Q-9)
This instrument measures the extent to which the pa-
tient is involved in the decision-making process for the
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treatment [51]. It consists of nine items rated on a
6-point scale.

Treatment motivation: specific subscales of the German
Psychotherapy Motivation Questionnaire (Fragebogen fiir
Psychotherapiemotivation FPTM-23)

To explore the different aspects of patients’ self-rated mo-
tivation for psychotherapeutic treatment the short version
of this instrument with 23 items rated on a 4-point scale
is employed [52].

Further self-developed variables

Depression-specific treatments received prior to the study,
medical treatments and services received during the last
6 months and medication during the last 6 months,
symptom course of depression, referral procedures and
interface management, self-help experience and habits.

Additional instruments (health care provider ratings)
Documentation forms for screening, diagnostic and
monitoring

These forms help to facilitate and support the diagnostic
and treatment process (and are therefore elements of
the intervention itself), as well as to document clinical
processes for research purpose: They are used to analyze
clinical treatment pathways and their quality as well as
to draw conclusions about care providers’ adherence to
the guidelines.

Ratings on feasibility and acceptance

Each health care provider in the SCM fills out a ques-
tionnaire assessing the feasibility of and satisfaction and
experiences with the SCM as a whole, the single compo-
nents of the SCM (especially the innovative elements)
and the quality of the multi-professional network.

Structural information

Information regarding structural and organizational as-
pects of the primary care practices and the GPs are gath-
ered in an interview at the beginning of the study. Issues
covered are the size of the practices as well as their
equipment, catchment area, workload and proportions
of different work aspects (patient contacts, administra-
tive tasks, etc.).

Statistical analyses

The primary analysis of the change in depressive symp-
toms from baseline to t3 assessed by the PHQ-9 will be
based on the ITT-population. In case of missing follow-
up values, a last-observation carried forward (LOCF)
imputation will be performed, that is, the baseline deter-
mination will be imputed as follow-up determination. A
linear mixed model will be calculated with group (SCM/
TAU) as a fixed effect and practice as a random effect
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under control of the baseline value of the PHQ-9 as
covariate.

Only the result of this primary efficacy analysis will be
interpreted in a confirmatory manner.

The secondary endpoints will be examined in an ex-
ploratory manner with appropriate procedures, including
subgroup analysis of sex, socio-economic status and symp-
tom severity of patients. Analyses of secondary endpoints
should provide an indication on the consistency of the re-
sults from the evaluation of primary endpoints. The effects
of the selected strata in the minimization algorithm on the
primary and secondary endpoints will be evaluated add-
itionally. Regression coefficients, 95% confidence intervals
and p values will be reported. The analyses will be con-
ducted with the newest SPSS version.

With regard to the assessment of cost-effectiveness
direct and indirect costs will be calculated. Administrative
and market prices will be used to value resource utilization.
The human capital approach will be employed to value
productivity losses. As effect measure QALYs will be calcu-
lated from the EQ-5D-3 L. The cost-effectiveness analysis
will be performed from a societal perspective. As point
estimate of cost-effectiveness the ICER (incremental
costs per QALY) will be calculated. To assess the uncer-
tainty of the results a cost-effectiveness-acceptability-
curve (CEAC) based on non-parametric bootstrapping
will be computed. A net-monetary benefit regression
analysis will be performed.

Discussion
This randomized-controlled intervention study investigates
the effectiveness and efficacy of a stepped-care model for
patients suffering from depression. The model’s aim is to
offer adequate and integrated care by providing six differ-
ent intervention options of varying intensity levels and by
implementing the recommendations of the German Na-
tional Clinical Practice Guideline for unipolar depression.

A strength of the study is that the stepped-care model
under investigation integrates the professional providers
of primary and secondary care involved in the treatment
of depression (GPs, psychiatrists and psychotherapists in
out- and inpatient units) within one network in order
to optimize treatment paths. Evaluating new innova-
tive treatment elements and implementing the SCM
in routine care - as opposed to standardized “ideal”
conditions - are two further important characteristics
of this study. The evaluation of the former aspect in-
vestigates whether these innovative treatments could
represent worthwhile expansions to the German health
care system for patients with depression. The latter aspect
addresses the question of generalizability and transferabil-
ity of findings to routine care.

Implementing the complex intervention of SCM into
everyday clinical practice (with all its restrictions concerning
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time, resources, motivation etc.) cannot be carried out in as
standardized a manner as it would be in settings more
prone to research. However, process variables are assessed
in order to ensure treatment adherence to SCM within
our study. A further limitation is that we will not be able
to make inferences about the effectiveness of specific
elements of stepped care, as our design refers to the effect-
iveness of stepped care as a complex intervention.

In contrast to other studies, the SCM examined here
follows a stratified stepped-care approach taking into
account patients’ needs and preferences which may be
clinically more adequate than the more stringent model
of stepped care which begins with the least intensive treat-
ment for each patient regardless of symptom severity. To-
gether with the systematic monitoring aimed at ensuring
an adequate treatment modality and dose, these innova-
tive aspects can provide important findings about how
stepped care should be designed to gain sizeable effects.
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Guidelines recommend stepped and collaborative care models (SCM) for depression. We aimed to
evaluate the effectiveness of a complex guideline-based SCM for depressed patients. German primary
care units were cluster-randomised into intervention (IG) or control group (CG) (3:1 ratio). Adult routine
care patients with PHQ-9 > 5 points could participate and received SCM in |G and treatment as usual
(TAU) in CG. Primary outcome was change in PHQ-9 from baseline to 12 months (hypothesis: greater
reduction in IG). A linear mixed model was calculated with group as fixed effect and practice as random
effect, controlling for baseline PHQ-9 (intention-to-treat). 36 primary care units were randomised to IG
and 13 to CG. 36 psychotherapists, 6 psychiatrists and 7 clinics participated in SCM. 737 patients were
included (IG: n =569 vs. CG: n =168); data were available for 60% (IG) and 64% (CG) after 12 months.
1G showed 2.4 points greater reduction [95% confidence interval (Cl): —3.4to —1.5, p < 0.001; Cohen’s
d =0.45] (adjusted PHQ-9 mean change). Odds of response [odds ratio: 2.8; 95% Cl: 1.6 to 4.7] and
remission [odds ratio: 3.2; 95% Cl: 1.58 to 6.26] were higher in 1G. Guideline-based SCM can improve
depression care.

Depression is one of the most widespread mental disorders'. Although successfully treatable, depression often
remains undetected or is diagnosed late** and often treatment is delayed or not evidence-based**. Treatment
selection is often unsystematic regarding type and intensity® and fragmented healthcare services encumber inte-
grated care®. Guidelines such as the NICE guideline “The treatment and management of depression in adults
. (updated edition)”” and the German National Clinical Practice Guideline “Unipolar Depression” (updated edi-
. tion)® recommend stepped and collaborative care to improve depression care®’~'°. Stepped care aims to treat
. patients with an adequate treatment of the lowest possible intensity while continuously monitoring progress.
. Stepped care is usually combined with collaborative care, which aims to systematically integrate different care
- providers'"!2. Robust evidence confirms the effectiveness and cost-effectiveness of collaborative care for depres-
© sion'“* and results regarding stepped care for depression are promising, although less conclusive'>',
: While all stepped care models include care management elements, they vary greatly concerning amount and
. type of steps, care providers and stepping-up criteria'S. Several stepped care interventions integrate care man-
. agement, self-help, low-intensity psychotherapeutic interventions and antidepressant medication systematically
into one model e.g."”, of which only three were evaluated within randomised controlled trials'®-2°. One preventive
model addressed residents in homes for the elderly'®, one addressed women in low-income community practices
. in Chile', while the third incorporated care managers into general practitioners’ (GP) practices, thus using addi-
. tional resources hardly pertaining to regular care®.

!Department of Medical Psychology, University Medical Center Hamburg-Eppendorf, Martinistrale 52, 20246,
Hamburg, Germany. 2Clinical Psychology and Psychotherapy Research, Institute of Psychology, University of Zurich,
BinzmUhlestrasse 14/16, CH-8050, Zurich, Switzerland. 3Department of Medical Biometry and Epidemiology,
University Medical Center Hamburg-Eppendorf, Martinistrale 52, 20246, Hamburg, Germany. “Department
of Health Economics and Health Services Research, Hamburg Center for Health Economics, University Medical
Center Hamburg-Eppendorf, Martinistral3e 52, 20246, Hamburg, Germany. Martin Harter, Birgit Watzke, Daniela
Heddaeus and Maya Steinmann contributed equally to this work. Correspondence and requests for materials should
be addressed to M.H. (email: m.haerter@uke.de)
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Furthermore, very few stepped and collaborative care models exist in which inpatient treatment plays more
than a marginal role, although this setting is necessary for severely ill patients, especially with chronic depression
or suicidality®. More randomised controlled trials (RCT) are needed on complex, guideline-based care models
with a broad intervention spectrum. It appears especially important to evaluate approaches making efficient use
of established health care structures to facilitate later implementation and roll out in routine care, as opposed to
models which require bringing external care managers into practices.

The primary objective of this study was to investigate the effectiveness of a stepped and collaborative care
model (SCM) for patients with depression based on the German National Clinical Practice Guideline “Unipolar
Depression™, incorporating treatment options of various intensities in out- and inpatient settings. We hypothe-
sised that SCM would lead to greater depressive symptom reduction from baseline to 12 months on an individual
patient level. A cluster-randomised design was chosen because it was necessary to provide GPs in the SCM con-
dition with specialised training and tools.

This model and the accompanying study were implemented under routine conditions involving care providers
active in regular health care. This type of setting contrasts with many other stepped care studies implemented to
date, which rely on bringing new care providers into the system. Such approaches would be difficult to implement
in countries where no large-scale government initiative supports these projects, such as Germany.

Methods

Study design. The study, described in detail elsewhere?!, was embedded into the research initiative psychenet -
The Hamburg Network for Mental Health**. It was designed as a prospective parallel cluster-randomised controlled
intervention trial of a consecutive sample of patients with depression from primary care assessed at four time
points. Participating GP practices were randomised to intervention group (IG) or control group (CG) in a 3:1
ratio. The GP practices consented to be randomised before randomisation took place and were not blinded to
group assignment. The randomisation process was conducted by a computer program using minimisation based
on practice size, practice location and income level of the practice’s local district.

Sample size calculation was based on the detection of a small to moderate effect (Cohen’s d of 0.40) with a
statistical power of 0.80 and a type I error rate of 0.05 between each of six treatment options in SCM and TAU. We
aimed to recruit three times more patients in IG than in CG in order to run further separate subgroup analyses
for each of the six treatment options available in IG. After considering the clustered design with an expected
intra-cluster correlation (ICC) of 0.05, the differential expected attrition rates between groups, and the amount
of patients needed in IG in order to run the further separate analyses, we aimed to recruit a total of 860 patients.
Expecting that each of the GPs in the included practices would recruit 15-25 patients, we planned to gain 40
practices for study participation (660 patients from 30 practices in SCM and 200 patients from 10 practices in
TAU?"). In total, we recruited 49 practices: 36 practices were randomised to the IG and 13 practices to the CG.

Patients in SCM were assessed and treated within an integrated network comprising 36 GP practices, 36 psy-
chotherapists, 6 psychiatrists and 7 inpatient clinics**?%, while patients in TAU were assessed and treated in 13 GP
practices and any available routine care facilities. No changes were made to methods after trial commencement.

Approval.  The study was approved by the Ethics Committee of the Hamburg Chamber of Psychotherapists.
Accordance.  The study was conducted according to the principles of the Declaration of Helsinki (2013 version).
Informed consent. Written informed consent was obtained from all participants.

Clinical trial registration. The study was registered in ClinicalTrials.gov (registration number: NCT01731717;
registration date: 11.12.2012).

Care Providers. GPs in greater Hamburg were invited to participate by mail via the Hamburg Chamber of
Physicians. Inclusion criteria were to be working as a GP in an established GP practice and willingness to partic-
ipate in study procedures. Once we reached the planned sample size of at least 40 practices (see sample size cal-
culation and results section), we did not follow up on this initial invitation, i.e. did not send out reminder letters.

Patients. GPs recruited patients in three screening and assessment steps using checklists and the PHQ-92'.
Inclusion criteria were: minimum age of 18, Patient Health Questionnaire-9 (PHQ-9) score > 5 and informed
consent. Exclusion criteria were insufficient German language knowledge or a health situation not permitting
questionnaire completion. Neither somatic nor mental comorbidities were exclusion criteria; patients were only
excluded if a comorbid mental disorder (e.g. trauma) was the main treatment focus.

Interventions.  Stepped collaborative care model (SCM). SCM was a stratified stepped and collaborative care
approach carried out by GPs, psychiatrists, psychotherapists and inpatient facilities in the IG?'. GPs completed an
ICD-10-based checklist and imparted psychoeducation. Treatment interventions were allocated by GPs following
guideline recommendations, i.e. based on depression severity and patient preferences (shared decision-making)?'.

Treatment options on four intensity levels were available: Step I) active monitoring; 2a) bibliotherapy; 2b)
internet-based self-management; 2c) telephone-administered psychotherapy (9-13 sessions); 3a) outpatient psy-
chotherapy in individual or group settings (usually up to 25 sessions); 3b) antidepressant pharmacotherapy; and
4) combination of psycho- and pharmacotherapy in out- or inpatient setting.

Depression severity (PHQ-9) was monitored by care providers in predefined intervals following guideline rec-
ommendations. Stepping up was recommended if PHQ-9 score did not improve by at least 20%. A care provider
network and an online platform indicating available treatment capacities in secondary care were implemented
to facilitate communication and referral. All care providers obtained intensive training regarding guideline
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recommendations”®, psychoeducation, SCM and related interventions. Quarter-yearly quality circles assured
SCM quality and adherence to guideline recommendations.

Treatment as usual (TAU). CG patients received treatment as usual by their GP and within regular German
healthcare, including potentially necessary referrals to psychotherapy and psychiatry in out- or inpatient facilities.
Systematic screening (see “Patients”) was carried out in both SCM and TAU to ensure a comparable recruitment
and inclusion process. However, CG care providers did not have access to training and quality circles, diagnostic
and decision-making tools, systematic monitoring, low-intensity treatments or online referral tools.

Outcomes. All outcomes were assessed by self-report questionnaires at four time points: Baseline (T0) assess-
ment was handed out by the GP at study inclusion and completed before treatment began. Patients received fur-
ther questionnaires 3 (T1), 6 (T2) and 12 months (T3) after baseline by mail. If a questionnaire was not returned
within two weeks, up to two reminder letters were sent to the patient and one to the patient’s GP to improve
response rates. No changes were made to outcome measures after the trial commenced.

Primary outcome was change in depressive symptoms assessed by the Patient Health Questionnaire-9 (PHQ-
9)* from baseline to 12 months. We hypothesised that SCM would reduce depressive symptoms significantly
more than TAU from baseline to 12 months. Secondary outcome parameters were change in depressive symptoms
over various time points (PHQ-9), response (>50% reduction on PHQ-9 from TO0 to T3), remission (<5 points
on PHQ-9 at T3), change in health-related quality of life assessed by the 12-item Short Form Health Survey (SF-
12)* and patient satisfaction assessed by the Client Satisfaction Questionnaire (CSQ-8).

Statistical analysis. The primary outcome analysis was based on the intention to treat (ITT) population. In
case of missing follow-up values, a last-observation carried forward (LOCF) imputation was performed in adher-
ence to our study protocol®. Using this data, a linear mixed model was calculated with group (SCM/TAU) as a
fixed effect and GP practice as a random effect under control of baseline PHQ-9 score as a covariate. Sensitivity
analyses were performed for the primary outcome by applying multiple imputation (MI) as a further method of
missing value imputation. The intra-cluster correlation (ICC) was computed to assess the proportion of variance
explained by the clusters.

For each secondary outcome parameter, a linear mixed model was computed with group (SCM/TAU) as fixed
effect and practice as random effect. For the analysis of change in depressive symptoms over various time points,
baseline PHQ-9 score was controlled for as a covariate. For the analysis of change in health-related quality of life,
baseline SF-12 score was included as a covariate. Group-by-time interactions were computed. Here, the adjusted
means of between-groups differences were only reported if group-by-time interaction was significant. No covari-
ates were included in analyses of remission, response and patient satisfaction. For all analyses, a significance level
of p=0.05 was determined and SPSS 21 was used.

Data availability statement. The datasets generated and analysed during the current study are available
from the corresponding author on reasonable request.

Results

Participant flow. Figure 1 shows participant flow according to the extended CONSORT statement for clus-
ter-randomised trials?®: Between September 2011 and April 2012, 1,058 practices were invited to participate,
of which 49 practices finally agreed and were randomised. Of the 36 practices randomised to SCM, 22 actively
included at least one patient; in TAU, this was the case in 12 of 13 practices.

We collected data regarding the GP practices in IG who failed to actively recruit patients. These GPs and GPs
in active IG practices showed similar characteristics regarding age, years working in an own practice, number of
patients treated and proportion of depressive patients. However, GPs failing to recruit patients were more often
female (88.9% as opposed to 68.8% in active practices) and worked notably longer mean hours per week (51.1
hours (SD =12.6 hours) as opposed to 41.1 hours (SD =11.4 hours) in active practices). We did not have the
opportunity to collect systematic data regarding the characteristics of GPs who dropped out directly after rando-
misation, but were only able to document anecdotal reasons. In most cases, GPs stated time constraints due to the
extra documentation workload required in SCM. Other reasons were problems integrating study procedures into
practice routine, and the decision to participate in a competing research study, among others.

A total of 1,890 patients were screened for eligibility with PHQ-9, of which 779 patients gave informed consent
(610 in IG, 169 in CG). The proportion of patients who didn’t fill out questionnaires was comparable in SCM
and TAU at all time points. Patients with missing T3 questionnaires didn't differ significantly from patients who
filled out the questionnaire regarding baseline depression severity (PHQ-9), partnership status, education level
or nationality. However, patients with missing T3 questionnaires were significantly younger (mean age,;;in, =
39.6 (SD = 13.9); mean age o missing = 45-0 (SD=13.7); p <0.001) and more often male (female = 36% missing vs.
male =49% missing; p=0.001).

Sample. Patient inclusion took place from August 08, 2012 to March 31, 2014. Follow-up measurements took
place between 2012 and 2015. SCM and TAU do not appear to display relevant differences regarding baseline
characteristics of individuals on patient or cluster level (Table 1). Approximately three of four included patients
were female, with a mean age in the early to mid-forties.

Primary outcome. The adjusted PHQ-9 mean reduction from baseline to 12 months was 2.44 points
greater in patients in SCM than in TAU [95% CI: —3.4 to —1.5, p < 0.001; Cohen’s d = 0.45] (Fig. 2, Table 2).
Sensitivity analysis performed by imputing missing values with MI instead of LOCF yielded a very similar and
significant 2.53-point difference between SCM and TAU [95% CI: —3.5 to —1.6, p < 0.001; Cohen’s d =0.47]. An
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I GP-practices assessed for eligibility (n=1,058) |

| Randomized GP-practices (n=49) (GPs: n=66)|

v v

GP -practices in the intervention GP-practices in the control group
group (n=36) (GPs: n=49) (n=13) (GPs: n=17)
Not recruiting GPs (n=14) (39%): Recruiting practices Recruiting practices Practices declined
no patient included (n=7) (n=22) (61%) (n=12) (92%) participation (n=1)
declined participation (n=7) * *
Patients assessed Patients assessed for
for eligibility by PHQ- | |eligibility by PHQ-9
9 (n=1526) (n=364)
Excluded: total n=916 (60%) Excluded: total n=195 (54%)
Reasons: Reasons:
PHQ-9<5 n=111 (12%) PHQ-9<5 n=55 (28%)
refused to participate n=55 (6%) 3 refused to participate n=10 (5%)
another mental comorbidity focus of € already in treatment n=1 (0.5%)
treatment n=35 (4 %) too young or insufficient
already in treatment n=74 (8%) knowledge of German n=2 (1%)
private patient n=4 (0.4%) unknown n=127 (65%)

too young or not sufficient

‘'knowledge of German n=7 (0.7%) v
unknown n=630 (69%) v
Study inscription Study inscription
n=610 (40%) n=169 (46%)
Excluded: n=41 (7%) ¢ > Excluded: n=1 (0.6%)
resigned from study resigned from study
v v
Baseline: Baseline:
available for analysis: n=569 (93%) available for analysis: n=168 (99%)
last observed value: n=127 (22%) last observed value: n= 33 (20%)
T1: available for analysis: n=402 (71%) T1: available for analysis: n=123 (72%)
Last observed value: n=44(8%) Last observed value: n=15 (9%)
T2: available for analysis: n=361 (63%) T2: available for analysis: n=114 (68%)
Last observed value: n=59(10%) Last observed value: n=12 (7%)
T3: available for analysis: n=339 (60%) T3: available for analysis: n=108 (64%)
Last observed value: n=339 (60%) Last observed value: n=108 (64%)
ITT - Analysis: n=569 ITT - Analysis: n=168
All measurements complete: n=284 (50%) All measurements complete: n=95 (56%)

Figure 1. Participant flowchart according to the cluster-randomised CONSORT statement®®.

intra-cluster correlation (ICC) of 0.0032 was found, meaning that only 0.3% of variation in depressive symptoms
(PHQ-9) at 12 months could be attributed to GP practices after taking baseline depressive symptom severity of
patients and treatment group membership of practices into consideration.

Secondary outcomes. 34.5% (196 of 569) of patients in SCM showed response (at least 50% reduction on
PHQ-9 from baseline to 12 months), while this was the case for 14.9% (25 of 168) of patients in TAU. The odds of
response were 2.8 times higher in SCM than TAU [95%-CI: 1.63 to 4.74; p < 0.001].

20.2% (115 of 569) of SCM patients achieved remission (PHQ-9 score below 5 points at 12 months), this was
the case for 7.1% (12 of 168) of TAU patients. The odds of obtaining remission were 3.2 times higher in SCM
[95%-CI: 1.58 to 6.26; p=0.001].

The analysis regarding change in adjusted PHQ-9 values over various time points demonstrated that depres-
sive symptoms decreased significantly more in SCM than in TAU at all measurement points (1.3 points more at 3
months, 1.4 points more at 6 months, and 2.5 points more at 12 months) (Table 2). Time and treatment allocation
interacted significantly.
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Age (M (SD)) 42.1 (13.5) 45.6 (15.5)
Female gender (%) 72.8 75.6
Education level (%)

Secondary general school, 20.4 29.8

Intermediate secondary schooly 27.6 26.2

High school, 25.1 22.0

University or technical college degree 14.2 10.1

No school degree 21 3.0
Employment status (%)

No employment 29.1 347

Minor employment 35 4.1

Part-time employment 209 18.4

Full-time employment 46.5 429
Living in partnership (%) 54.1 52.4
PHQ-9 at baseline (M (SD)) 15.3 (4.7) 14.1 (4.9)
Cluster level (GPs) SCM, (n=36) TAU, (n=13)
Age (M (SD)) 49.6 (7.0) 50.1 (9.4)
Female gender (%) 68.8 57.1
Working in own practice (years (SD)) 13.5(7.7) 10.4 (7.8)

Table 1. Baseline characteristics on patient and cluster level in SCM, and TAU,,. ,SCM = Stepped collaborative
care model (intervention group); , TAU = Treatment as usual (control group). German: Hauptschule (9 years of
education); yGerman: Realschule (10 years); .German: Gymnasium (13 years).

25

20

mean and 95% confidence interval

Baseline 3 months 6 months 12 months

g SCH o= T A

Figure 2. Adjusted PHQ-9 scores over time in SCM and TAU.

The SF-12 mental health score didn’t improve significantly more in SCM than in TAU over all time points,
while the SF-12 physical health score improved significantly more in SCM at both 6 and 12 months (1.8 and 2.9
points, respectively) (Table 2). Only the physical health subscale of the SF-12 showed a significant interaction
between time and treatment allocation.

There was no significant difference regarding patient satisfaction according to CSQ-8 at 12 months between
SCM and TAU (Table 2). No adverse events or side effects were reported in SCM or TAU.
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Primary outcome
Depression severity from T0 to T3 (assessed by PHQ-9,, LOCF,)
Baseline 15.29 14.09
(4.68) (4.92)
<0.0001 — 045
12 months 10.33 —4.80 12.12 236 —2.44
(6.03) (—5.31; —4.29) | (5.53) (~3.20; —1.52) | (—3.42; —1.46)
Depression severity from T0 to T3 (assessed by PHQ-9, MI,)
8.91 —6.20 10.98 —3.67 —2.53
12months | (555 (—6.77,—5.62) | (5.50) (—4.63—2.71) | (—3.49 —156) | <0-0001 - 047
Secondary outcomes
Depression severity over all time points (assessed by PHQ-9, LOCF)
Baseline 15.29 14.09
(4.68) (4.92)
12.06 ~3.00 12.62 174 -1.26
3 months (5.81) (—3.54;,—2.47) | (5.33) (~2.61;-0.87) | (—2.29; —0.24) | %010 0,003 0.23
11.21 —3.85 11.90 —2.46 ~1.39 ’
6months (5.92) (—4.40; —3.30) | (5.37) (~3.37,-155) | (—2.46;-033) | 01 0-24
10.33 —4.73 12.12 —2.24 —2.49
12months | o3 (—5.30; —4.16) | (5.53) (=318, —1.30) | (=3.59% —1.39) | <0:0001 0.41
Mental health over all time points (assessed by SF-12;, LOCF)
Baseline 28.41 30.56
(8.33) (9.28)
3 months 33.45 4.56 33.81 2.94
(11.16) (3.45;5.68) (10.37) (1.29; 4.60)
35.22 6.24 34.96 4.61 1.62 0.093 013
6 months (11.85) (5.07;7.40) (10.49) (2.93;6.30) (~032;357) | 008
12 months 37.68 8.26 35.74 6.63
(12.66) (7.05;9.46) (10.68) (4.93;8.35)
Physical health over all time points (assessed by SF-12, LOCF)
Baseline 44.64 42.03
(10.59) (10.45)
45.26 0.75 4232 —0.27 1.02
3 months (9.99) (042 1.54) | (10.85) (—1.50,096) | (—0.44;2.48) | 0166 00is 0.13
46.15 1.60 42.46 —0.180 1.78 '
6 months (9.99) (0.80;2.41) (11.52) (—1.45,1.09) | (0.28;3.28) 0.021 022
46.38 1.838 41.66 —~1.08 2.92
12months | g 59) (0.98; 2.70) (10.91) (—2.46;0.30) | (1.30; 4.54) 0.001 0.33
Client satisfaction at T3 (assessed by CSQ-8,)
25.19 2423 0.96
12 months (5.25) (4.38) (£0.33;2.26) 0.138 — 0.15
Response and Remission
SCM TAU SCM vs. TAU
n % n % OR 95% CI p
Response;, 196 34.5% 25 14.9% 2.8 1.63-4.74 0.001
Remission, 115 20.2% 12 7.1% 32 1.58-6.26 0.001

Table 2. Primary and secondary outcome assessments for patients in SCM and TAU. ,SCM = Stepped
collaborative care model (intervention group). , TAU = Treatment as usual (control group). PHQ-9 = Patient
Health Questionnaire. JLOCF= Last observation carried forward. .MI = Multiple imputation. SF-12 = Short
form questionnaire. ,Client satisfaction questionnaire. ,Response = at least 50% reduction on the PHQ-9 from
baseline to 12 months. ;Remission = a PHQ-9 score below 5 points at 12 months.

Discussion

This randomised controlled trial demonstrates the effectiveness of a guideline-based stepped and collaborative
care model (SCM) for routine depression care. SCM patients showed a significantly greater reduction in depres-
sive symptoms and higher response and remission rates than TAU patients. The almost moderate effect size of
d=0.45 is slightly higher than the effect sizes of d =0.41 and d =0.34 found in two reviews on stepped care!>'°.
The 12-month response and remission rates also appear comparable to those found elsewhere'>*. The SF-12
mental health score did not improve significantly more in SCM than in TAU, which could be due to the smaller
sensitivity to change of this generic instrument. The physical subscale of the SF-12 improved slightly more in
SCM; however, we do not consider this to be a clinically relevant difference. There were no significant differences
regarding patient satisfaction, which reflects an equally high perceived treatment quality in German routine care.
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The very low intra-cluster correlation shows that only a negligible amount of variance in effectiveness is explained
by being included into the study by a certain GP.

SCM included a wider variety of interventions than most stepped care studies in other RCTs to date, addressed
a broad spectrum of patients and was carried out by a comprehensive network of more than 80 care provid-
ers, including GPs, psychiatrists, psychotherapists and hospitals. The complex and effective treatments offered
were implemented by linking and training routine care providers, without introducing new resources such as
care managers or nurses into established practices, as was done in other models, e.g.?’. Diagnostic checklists,
low-intensity interventions and technological tools were implemented successfully and were associated with high
care provider satisfaction?*.

We analysed an ITT sample and imputed missing values by last observation carried forward?!. The results
remained nearly identical when we reanalysed primary outcome using multiple imputation. The patients in our
study can be considered representative for patients with mild to severe depression in routine primary healthcare.
Thus, results of this trial are more generalizable to this setting than studies focusing on preventive models's.

Patients included into SCM and TAU were comparable, which is probably due to the rather large amount of
GP practices recruiting patients and the identical inclusion processes. The fact that SCM outperformed TAU
remains especially noteworthy considering the high quality of regular German healthcare, since TAU patients
had access to specialist care offers.

We stopped recruiting GPs once we had reached a sufficient number of practices. GPs who responded to our
invitation had a similar age (approx. 50 years) as the mean of Hamburg GPs in 2012 (M = 53.9 years); however,
a higher proportion of study GPs was female (approx. 60-70%, as opposed to M =40.6% of Hamburg GPs in
2012)%. It is a major limitation that only a small proportion of the care providers invited to participate in the study
by mail actually took part. This mirrors the experience of other German studies that it is often difficult to motivate
GP samples to participate in research: for instance, a study evaluating nurse-led collaborative care reports facing
enormous difficulties recruiting only ten GP practices, requiring up to five telephone calls in order to motivate
them?. The low number of recruited practices could represent a bias in the sense that GPs interested in partici-
pating may be more sensitised towards depression and motivated than the mean of GPs. While this is likely to be
true of GPs both in SCM and in TAU and thus does not compromise between-group comparability, it could limit
external validity and generalizability.

Another limitation is that the drop-out rate of participating GPs in SCM was higher than in TAU, most likely
due to the greater efforts requested from GPs in SCM. When comparing participating GPs with those who failed
to recruit patients, we found them to have similar characteristics, although GPs failing to recruit were more often
female and worked notably more hours per week. The latter seems to confirm the statements made by GPs, who
cited time constraints as the most common reason for not actively participating in the study. As we were not able
to collect more comprehensive data on these GPs or any systematic data on the GPs who dropped out directly
after randomisation, we cannot exclude the possibility that GPs who actively participated were selectively more
motivated and/or competent than those who dropped out.

It will be important to further investigate manners of motivating GPs and other care providers to become and
remain involved in guideline-based care models®'. This can be addressed on a micro-level by further develop-
ing instruments facilitating diagnostics and monitoring, such as web-based referral tools** and decision aids*.
Implementation could also be improved by sensitising and training care providers regarding guideline recom-
mendations and financing new integrated care models.

In order to attain more information regarding the implementation of our model, we performed a detailed
analysis of which interventions were recommended and actually carried out within the stepped care network,
which we reported elsewhere®?. We are also currently evaluating the study’s cost-effectiveness. Additionally,
while a 12-month measurement represents a mid-term outcome, we are currently conducting a three year
post-randomisation follow up assessment of the study’s patients as long-term outcome.

We were not able to blind patients to study condition. In order to assure a comparable patient recruitment
process, GPs in TAU were instructed to perform the same screening procedures as GPs in SCM. Due to this,
detection rates in CG were probably higher than in regular primary care, which is likely to be related to higher
treatment rates as well. Finding differences between IG and CG under these conservative preconditions was less
likely and the demonstrated effectiveness appears especially robust.

Although all study patients demonstrated elevated levels of depressive symptoms, not all may have met diag-
nostic criteria for a clinical depression according to ICD-10, as inclusion criterion was PHQ-9-score. While a rel-
atively high percentage of patients failed to fill out all questionnaires, few systematic differences between patients
with complete and incomplete data sets were found. These dropout rates appear comparable to those found in
many other stepped care models and reflect normal rates in routine care e.g.***>. While some studies e.g.!” achieved
lower dropout rates, this seems to have been due to more favourable organisational conditions (e.g. screening
questionnaires integrated into routine care or the use of data from electronic medical records). The drop-out rate
of participating GPs in SCM was higher than in TAU, probably due to the greater efforts requested in SCM.

This RCT shows that guideline-based SCM involving routine care providers leads to a greater reduction of
depression scores, to higher response and remission rates than treatment as usual. It is possible to enhance the
quality of depression care through guideline-based training, collaborative networks and the use of innovative
intervention elements within stepped care approaches. We believe that this study under real-world conditions
can have an important impact on health service provision, offering results which could inform roll-out and pol-
icy. However, the generalizability of these findings has the major limitations of a very low rate of participation
by eligible practices and potential bias caused by the high rate of practice withdrawal in the intervention group.
The selection processes and the representativeness of participating care providers in different health care systems
should be taken into special account in future studies. Further studies should also investigate the effectiveness of
SCM for other prevalent mental disorders and for comorbid mental conditions in primary care.
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Abstract
Objective: We investigated the differential effectiveness of a stepped and collaborative care model
(SCM) vs. treatment as usual (TAU) for primary care patients with various depression severity de-

grees and explored whether subgroups received distinct evidence-based treatments.

Methods: Subgroup analyses of a RCT were calculated applying a multiple linear mixed model with
group (SCM; TAU), severity (mild-moderate (MMD); severe depression (SD)) and their interaction

(primary outcome: PHQ-9). Utilization of treatments was analyzed descriptively.

Results: For the 737 participating patients (SCM: n=569; TAU: n=168) data was available for 70%
(MMD: SCM and TAU), 53% (SD: TAU) and 37% (SD: SCM) at 12-month follow-up. ITT-analysis (Last-
observation-carried-forward) revealed a significant interaction [p=0.036] and a significant difference
in symptom reduction for MMD (-3.9; [95% Confidence Interval (Cl): -5.1 to 2.6, p < 0.001; d=0.64]
but not for SD (-1.6; [95% Cl: -3.4 t0 0.2, p = 0.093; d=0.27]. Sensitivity analyses (Multiple Imputa-
tion; completers) didn’t confirm the interaction effect and showed significant effects for MMD and
SD with higher effect sizes for MMD. Differences between SCM and TAU in the percentage of pa-

tients utilizing specific treatments are larger for MMD.

Conclusion: SCM is effective for both MMD and SD. Utilization patterns help explain the higher ef-
fects for MMD.

Keywords: stepped and collaborative care, depression severity, subgroup analysis, treatment utiliza-
tion
Significant outcomes:

e SCM is effective for both mildly to moderately and severely depressed patients in compari-
son to TAU, with higher effects for mildly to moderately depressed patients. This implicates,
that it is necessary to pay special attention to the group of severely depressed patients to im-
prove depression care.

e SCM patients more often received outpatient depression-specific treatment.

e The difference in treatment utilization between SCM and TAU is higher for mildly to moder-

ately depressed patients.
Limitations:

e There was a high proportion of missing values in the subgroup of severely depressed pa-

tients, especially in the SCM.



e Due to the structure and design of data collection, it is not possible to deduce statements
about the utilization of combination therapy or quality aspects of the treatments that pa-

tients received.

Data availability statement: The datasets generated and analyzed during the current study are avail-

able from the study center on reasonable request.



1. Introduction

Depression is one of the most common mental disorders. It is a very broad diagnostic category which
can be divided into several subtypes of depression!™. The International Statistical Classification of
Diseases and Related Health Problems (ICD-10) and the Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders (DSM) differentiate mild, moderate and severe depression®’. The ICD-10 additionally dis-
tinguishes between recurrent disorders and single episodes®. The differentiation into the subtypes of
depression with regard to severity, duration and course is not only important for how depression
presents clinically, but also for guideline-adherent decision-making regarding evidence-based treat-
ments3 4 international guidelines recommend providing active monitoring to patients with sub-
threshold depression or patients with mild depression as first step. Patients with mild to moderate
depression or persistent subthreshold depressive symptoms should be offered low intensity treat-
ments like bibliotherapy, individual guided self-help based on the principles of cognitive behavioral
therapy (CBT), computerized cognitive behavioral therapy (CCBT), or physical activity programs. Ei-
ther medication or psychotherapy should be offered to patients with mild to moderate depression or
persistent subthreshold depressive symptoms who did not benefit from low intensity treatments. For
severely depressed patients, a combination of medication and psychotherapy is recommended; in
cases of severe and complex depression, this combined treatment should be offered regularly, some-

times also in an inpatient treatment setting if patients do not improve in outpatient care3.

As there are distinct recommendations for different groups of depressed patients which vary in treat-
ment intensity, a systematic treatment selection applying a stepped and collaborative care approach
is crucial. While stepped care focuses on treating patients with an adequate treatment of the lowest
possible intensity while continuously monitoring progress, collaborative care aims to systematically

integrate different care providers. Both health care models are often combined and recommended

by international depression guidelines348.

However, guideline implementation is still insufficient. Often patients with mild depression are over-
supplied with antidepressant medication®°, while patients with severe depression often do not re-
ceive the intensity of care they would need?®'. For the patients’ sake but also from a cost-effective-
ness perspective it would be relevant to prevent inpatient treatment by offering adequate outpatient
treatment options at an early stage of treatment. These health care issues are addressed by guide-

lines and stepped and collaborative care models (SCM).



There is good evidence for the general effectiveness and partially also for the cost-effectiveness of
SCM for depression'?8, However, there is still little knowledge and evidence about differential ef-
fects of these models, i.e. whether there are characteristics of the patient or the type of the depres-
sion predicting the response to SCM. Since SCM comprises a complex intervention that is tailored in-
dividually for patients, in the differential analysis of effects treatment variables have also to be taken
into account, i.e. the type of treatments actually received by patients. These analyses of individual

treatment utilization and treatment pathways may help explain (variations in) outcome effects.

Even though it is known that depression severity degree is one of the best predictors of treatment
response’® 20, only few studies report results of SCM referring to different severity subgroups. One
SCM intervention showed a significant improvement in depressive symptoms after 6 and 28 months
compared with usual care for the group of moderately depressed patients, but not for patients in the
high severity group?°2L. In a SCM for depression in the Netherlands, Franx and colleagues found that
patients in the non-severe depression group were treated according to the guideline oriented SCM
protocol considerably more often than severely depressed patients. Furthermore, the adherence to
the SCM improved during the study for the non-severe group, but not for the severe group. They
concluded that special attention should be paid to the quality of care for severely depressed pa-
tients?2. However, another study reported that health care consumption increased significantly in
both depressed patient groups23. In accordance with this, Uniitzer and colleagues did not find a sig-
nificant interaction between intervention effect and depressive symptom severity?*. In summary, no

conclusive answer to this research question exists yet.

Aims of the study

Against this background, this article examines whether patients with different degrees of depression
severity benefit differentially from stepped and collaborative care and whether they differ in the
treatments received, taking into account severity degree. The general effectiveness of the model un-
der investigation has been already reported elsewhere’, while the present analyses combine sub-

group analyses with the treatment utilization of the subgroups.

2. Methods
2.1. Study design

This parallel cluster-randomized controlled intervention trial assessed a consecutive sample of pa-
tients with depression from primary care with measurements at four time points. Randomization was
conducted at the level of participating GP practices, dividing these into an intervention group (IG)
and a control group (CG) in a 3:1 ratio. Patients recruited by GPs in the IG were treated in the

stepped and collaborative care model (SCM), while patients recruited by GPs in the CG received



treatment as usual (TAU). The process of randomization was conducted by a computer program us-
ing minimization based on practice size, practice location and income level of the practice’s local dis-

trict?®.

Sample size calculation was based on the detection of a small to moderate effect (Cohen's d of 0.40)
with a statistical power of 0.80 and a type | error rate of 0.05 (two sided) between each of six treat-
ment options in SCM and TAU. We aimed to recruit three times more patients in IG than in CG in or-
der to run further separate sub-group analyses for each of the six treatment options available in IG.
After considering the clustered design with an assumed intra-cluster correlation of 0.05, the differen-
tial expected attrition rates between groups, and in order to run further separate analyses for each
of the six treatment options, we aimed to recruit a total of 860 patients. Expecting that every partici-
pating GP practice would recruit 15-25 patients, we planned to gain 40 practices for study participa-
tion (660 patients from 30 practices in SCM and 200 patients from 10 practices in TAU). In total, we

recruited 49 practices: 36 practices were randomized to the IG and 13 practices to the CG*.

The study was approved by the Ethics Committee of the Hamburg Chamber of Psychotherapists and
conducted according to the principles of the Declaration of Helsinki (2013 version). Written informed
consent was obtained from all participants. The study was registered in ClinicalTrials.gov (registration

number: NCT01731717; registration date: 11.12.2012).

2.2. Setting
The study “Health Network Depression” was embedded into the intersectoral research initiative
psychenet - The Hamburg Network for Mental Health (2011-2015; funded by the German Federal
Ministry of Education and Health) which consisted of 11 research and development projects on men-
tal health care research in the metropolitan area of Hamburg (Germany)? 2. Patient assessment and
treatment in SCM took place within a multi-professional, specially established and trained network of
GP practices, psychotherapists, psychiatrists and inpatient clinic representatives implemented in rou-

2728

tine care®’ *°, while assessment and treatment in TAU was conducted in GP practices as well as any

facilities available in routine care.

2.3. Care Providers
All GP practices, psychotherapists, psychiatrists of the greater Hamburg area were invited by mail via
the Hamburg Chamber of Physicians to participate in the study. Inclusion criteria for participation

were willingness to participate in study procedures and to be working as a Statutory Health Insurance



GP, psychotherapist or psychiatrist in an established practice. For inpatient institutions inclusion cri-
teria were willingness to participate in study procedures and to have a licensed of the Association of

Statutory Health Insurance.

2.4. Patients
Patient recruitment in SCM and TAU was carried out by the participating GPs and comprised three
screening and assessment steps using checklists and the PHQ-9, successively %. Inclusion criteria
were a minimum age of 18, five or more points on PHQ-9 and informed consent. Patients with insuf-
ficient knowledge of the German language or a health situation that did not allow questionnaire
completion were excluded. Neither somatic nor mental comorbidities were exclusion criteria. Pa-
tients were only excluded if a mental disorder other than depression, e.g. a trauma-related disorder,
was the main treatment focus. Patient inclusion took place from August 08, 2012 to March 31, 2014.

Follow-up measurements took place between 2012 and 2015.

2.5. Interventions
Stepped collaborative care model (SCM)

The SCM is a stratified stepped and collaborative care approach which has been described in detail
elsewhere?. GPs of the IG completed an ICD-10-based checklist and imparted psycho-education if
patients fulfilled the study criteria (PHQ-9 > 5). Treatment interventions according to SCM were allo-
cated by the GPs on the basis of the ICD-10 diagnosis following the evidence-based recommenda-
tions of the German National Clinical Practice Guideline “Unipolar Depression”%, i.e. criteria were: 1)

depression severity and 2) patient preferences as result of a shared decision-making process.

Within the SCM, treatment options were available on four levels of intensity: Step 1) active monitor-
ing; 2a) bibliotherapy?’; 2b) internet-based self-management3’; 2¢) telephone-administered psycho-
therapy (9-13 sessions)3!; 3a) outpatient cognitive-behavioral or psychodynamic psychotherapy (usu-
ally > 25 sessions); 3b) antidepressant pharmacotherapy; and 4) combination of psycho- and pharma-

cotherapy in either out- or inpatient setting.

Course of treatment and symptoms was monitored by care providers with the PHQ-9 in predefined
intervals depending upon intervention and symptoms. If the PHQ-9 score had not improved by at
least 20% since beginning a treatment, stepping up was recommended. A care provider network was
built up to facilitate communication and prompt referral between primary and secondary care. To
improve referral and to reduce waiting times, an online platform indicating available treatment ca-

pacities was implemented. All participating multi-professional providers obtained intensive training



regarding the relevant guideline recommendations3?33, the SCM and its related interventions. Quar-
ter-yearly quality circles took place to assure the quality of the integrated care model and a stable

adherence to clinical recommendations.

Treatment as usual (TAU)

Patients in the CG received treatment as usual by their GP and within the regular German health care
system, including potentially necessary referrals to psychotherapy and psychiatry in out- or inpatient
care settings. Systematic screening was carried out in both SCM and TAU to ensure a comparable re-

cruitment and inclusion process.

2.6. Outcomes
All outcomes were assessed by self-report questionnaires at four time points: The baseline (TO) as-
sessment was handed out by the GP at study inclusion and filled out before any treatment began.
The questionnaires 3 (T1), 6 (T2) and 12 months (T3) after baseline were sent to patients by mail. If a
guestionnaire was not returned within two weeks, up to two reminder letters were sent to the pa-

tient and one to the patient’s GP within the following month to improve response rates.

Primary outcome was change in depressive symptoms assessed by the Patient Health Questionnaire-
9 (PHQ-9)** from baseline to 12 months (differential treatment outcome). Treatment utilization dur-
ing the 12 months of study participation was assessed by patient self-report questionnaires at T1, T2
and T3. Patients retrospectively reported their use of different treatment options and consultation of

various care providers.

2.7. Statistical analysis
The outcome analysis regarding change in PHQ-9 from baseline to T3 was based on the intention to
treat (ITT) population. In case of missing follow-up values, a last-observation carried forward (LOCF)
imputation was performed (primary analysis)?>. As dropouts were distributed unequally, two kinds
of sensitivity analyses were performed: One model using the ITT population and the multiple imputa-
tion replacement method instead of LOCF and a second one without LOCF replacement but with only

those cases who provided data for the main outcome at T3 (i.e. completer analyses).

For the subgroup analysis, we divided patients in both conditions into two groups of different de-
pression severity: mild to moderate depression severity (averaged PHQ-9-score of less than 15) and
severe depression severity (averaged PHQ-9-score of 15 or more). We calculated a multiple linear
mixed model with group (SCM vs TAU), depression severity (mild-moderate vs. severe), their interac-

tion and education level as fixed effects (due to differences at baseline in this variable, cp. Table 1)



and the general practice care unit as a random effect. We reported adjusted means and their 95%

confidence interval and p values. The significance level was set at 5% (two-sided).
The differential treatment utilization of the two groups was analyzed descriptively.

All analyses were conducted with SPSS 23.

3. Results

3.1. Participant flow
Figure 1 shows the participant flow. 737 patients were included (SCM: n = 569 vs. TAU: n = 168), with
data available for 60% of SCM patients and 64% of TAU patients after 12 months. In SCM, 67% of pa-
tients (n=383) had a PHQ-9 score of less than 15 points (mild to moderate depression (MMD)). In
TAU this was the case for 67% (n=113). The severe depression group (SD) in SCM consisted of n=186
(33%) and in TAU of n=55 patients (33%). After baseline assessment, 46% of SD patients in SCM and
31% in TAU dropped out. For MMD, this rate was lower, with 11% of patients in SCM and 14% in TAU
dropping out. At T3, 70% of the data of the MMD group were available in both SCM and TAU. In the
SD group, 53% of the data were available in TAU and 37% in SD.
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Figure 1. Participant flow. GP: General practitioner; MMD: mild to moderate depression; SD: severe

depression; AFA: available for analysis; LOV: last observed value; ITT: Intention-to-treat

3.2. Sample

Table 1 shows the baseline characteristics of patients in the four subgroups.

Table 1: Baseline characteristics on patient level in SCM; and TAU;

Group
Mild-moderate Severe
SCM; TAU; SCM; TAU;
Baseline characteristics
(n=383) (n=113) (n=186) (n=55)

Age (M (Standard Deviation)) 43.4 (13.9) 48.9 (16.4) 39.4(12.2) 38.9(10.8)
Female gender (% (n)) 75.2 (288) 77.9 (n=88) 66.7 (124) 72.7 (40)
Education level (% (n))

Secondary general schools 18.8 (72) 32.7 (37) 23.7 (44) 23.6 (13)

Intermediate secondary school, 29.0 (111) 23.0 (26) 24.7 (46) 32.7 (18)

High schools 25.8 (99) 23.9 (27) 23.7 (44) 18.2 (10)

University or technical college degree 17.5 (67) 10.6 (12) 7.5 (14) 9.1 (5)
No school degree 1.6 (6) 3.5 (4) 3.2 (6) 1.8 (1)
Missing 7.3 (28) 6.2 (7) 17.2 (32) 14.5(8)
Employment status (% (n))

No employment 22.7 (87) 25.7 (29) 32.8 (61) 40.0 (22)
Minor employment 3.1(12) 4.4 (5) 3.2(6) 1.8(1)
Part-time employment 20.9 (80) 16.8 (19) 14.0 (26) 14.5(8)
Full-time employment 44.4 (170) 38.9 (44) 35.5 (66) 34.5(19)
Missing 8.9 (34) 14.2 (16) 14.5 (27) 9.1(5)
Living in partnership (% (n)) 58.2 (223) 52.2 (59) 45.7 (85) 52.7 (29)
Missing 7.0(27) 8.0 (9) 14.0 (26) 9.1(5)
PHQ-9 at baseline (M (SD)) 13.3(3.9) 11.8 (4.0) 19.5(3.1) 18.7 (3.2)
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1SCM = Stepped collaborative care model (intervention group); :TAU = Treatment as usual (control group);
3German: Hauptschule (9 years of education); sGerman: Realschule (10 years); sGerman: Gymnasium (13

years).

3.3. Differential treatment outcome

3.3.1. Primary analysis
The LOCF-analysis of the adjusted PHQ-9 mean reduction from baseline to 12 months revealed a sig-
nificant interaction between group and depression severity [p=0.036] (Table 1). Symptom reduction
on the PHQ-9 for MMD was -6.2 points in the SCM and -2.4 points in TAU. For SD, symptom reduc-
tion on the PHQ-9 was -2.6 in SCM and -1.0 points in TAU. With a difference of 3.9 points in the PHQ-
9, the MMD group in SCM showed a significantly greater reduction in PHQ-9 scores than patients in
TAU [95% confidence interval (Cl): -5.1 to 2.6, p < 0.001; Cohen’s d=0.62]. For the SD group, the dif-
ference between SCM and TAU (a symptom reduction of 1.6 points) was not significant [95% Cl: -3.4
to 0.3, p = 0.093; Cohen’s d=0.25].

3.3.2. Sensitivity analyses
Table 2 also summarizes the results of the two different model calculations for the sensitivity anal-
yses (ITT analyses with multiple imputation replacement method and completer analyses). For both
forms of analyses, an interaction between group and severity was not confirmed. The difference in
symptom reduction between SCM and TAU was significant in both severity groups, but with higher

effect sizes for MMD than for SD.
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Table 1: Results of the primary and sensitivity analyses on differential treatment outcome of SCM;

PHQ <15 PHQ > 15
SCM TAU , Betwee | Betwee Effect SCM TAU Betwee | Betwe Effect
n group n size ' n group en size ’ e
differ- groups | (Cohen’s differ- | groups | (Cohen’s severit
Adjusted Adjusted ence differ- d) Adjusted Adjusted ence differ- d) de reey
mean 95% ClI mean 95% ClI Adjust- ence: mean 95% ClI mean 95% Cl | Adjust- | ence: . 5 .
interaction
change change ed p-value change change ed p-
mean mean value
(95% Cl) (95% Cl)
Replacement of missing values with Last-observation-carried-forward
-3.87* -1.56
-6.23 -7.03; -2.36 -3.53; (-5.13; | <0.001* | 0.62 -2.60 -3.61; 104 | 270 (-3.38; | .093 0.25 0.036*
-5.43 -1.19 -1.60 0.615
-2.61) 0.26)
Analysis of complete cases
-4,48* _ .| -3,00*
-7.89 -9.08; -3.41 -.06; (-6.12; | <0.001* | 0.61 -5.00 6.72; 200 | 434 (-5.67; | .028* 0.47 0.339
-6.70 -1.76 -3.29 0.33
-2.84) -0.33)
Replacement of missing values with Multiple Imputation
-4,05* _ | -2,95%
-7.07 A -3.01 -4.18; (-5.39; | <0.001* | 0.66 -4.43 .50, q4g | 316 (-4.92; | .004* 0.47 0.332
-6.38 185 | ) -3.36 019 | "o

1 SCM: Stepped and collaborative care; ; TAU: Treatment as usual




3.4. Differential treatment utilization
The following hypotheses regarding differences in treatment utilization were derived from the
model: In both severity groups (MMD und SD) it was expected that SCM was associated with fewer
patients being treated with nothing besides GP consultations, as well as to a higher utilization of de-
pression-specific treatments. For MMD, SCM was expected to result in the utilization of low intensity
treatments, more psychotherapeutic treatment, less antidepressant (AD) treatment (as AD is not the
first line treatment for mild depression) and less inpatient treatment than TAU. For severe depres-
sion, SCM was expected to be associated with more psychotherapeutic treatment (PT), more AD

treatment, and more combination of PT and AD.

The analysis of treatment utilization is based on the sample of patients for which T3 data (including
information on treatment utilization during the whole observation period of 12 months) is available
(see also 3.3.2). Table 3 summarizes the observed proportions of treatments patients received during
the 12 months of study participation and the comparison between SCM and TAU in total and differ-

entiated for severity groups.
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Table 3: Treatment utilization for different patient groups in SCM: or TAU: within 12-month study

participation

Intervention % (n) [confidence in-

Total sample

MMDs (PHQ-9 < 15)

SDs (PHQ-9 2 15)

no information (missing data)

23 (128)

20(33)

12 (46)

14 (16)

44 (82)

terval]
SCM TAU SCM TAU SCM TAU
n=349 n=98 n=270 n=79 n=69 n=29
No intervention 1.5 (5) 0.9 (1) 1.9 (5) 1.3 (1) 0.0 (0) 0.0 (0)
[0;3] [0;5] (1;4] [0;7] [0;5] [0;12]
GP only 3.5(12) 20.4 (22) 3.7 (10) 25.3 (20) 2.9 (2) 6.9 (2)
[2;6] [13;29] [2;7] [16;36] [0;10] [1;23]
GP consultation (alone or in com- 90.6 (307) | 96.3 (104) | 90.4 (244) | 96.2 (76) 91.3(63) 96.6 (28)
bination) [87;93] [91;99] [86;94] [89;99] [82;97] [82;100]
Psychotherapy (alone or in combi- | 63.4(215) | 50.0(54) | 62.2(168) | 45.6(36) 68.1(47) 62.1(18)
nation) [58;69] [40;60] [56;68] [34;57] [56;79] [42;79]
Treatment with antidepressant
oharmacotherapy (alone o in 54.6 (185) | 62.0(67) | 49.6(134) | 54.4 (43) 73.9 (51) 82.8 (24)
L [49;60] [52;71] [44;56] [43;66] [62;84] [64;94]
combination)
Antidepressant pharmacotherapy 6.2 (21) 19.4 (21) 5.9 (16) 20.3 (16) 7.2 (5) 17.2 (5)
only [4;9] [12;28] [3;9] [12;31] [2;16] [6;36]
Psychotherapy only 11.8 (40) 9.3 (10) 13.0(35) 10.1 (8) 7.2 (5) 6.9 (2)
[9;16] [5;16] [9;18] [4;19] [2;16] [1;23]
Psychotherapy and antidepressant | 39.2 (133) | 36.1(39) 35.9(97) 29.1(23) 52.2 (36) 55.2 (16)
pharmacotherapy [34;45] [27;46] [30;42] [19;40] [40;64] [36;74]
Low-intensity treatment (tele-
phone psychotherapy, internet 41.0(139) 43.7 (118) 30.4 (21)
self-help, bibliotherapy) (alone or [36;46] 8.3 [38;50] fl-8:3 [20;43] fl-8:3
in combination
Low-intensity treatment only 19.8 (67) 20.7 (56) 15.9 (11)
(16;24] n.a.; (16;26] n.a.; (8:27] n.a.;
Any outpatient depression-specific | 94.7 (321) | 77.8(84) | 94.4 (255) | 72.2(57) 95.7 (66) 93.1(27)
treatment, [92;97] [69;85] [91;97] [61;82] [88;99] [77;99]
Inpatient in total 15.0 (51) 25.0 (27) 8.9 (24) 21.5(17) 39.1(27) 34.5 (10)
[11;19] [17;34] [6;13] [13;32] [28;52] [18;54]

31(17)

1 SCM: Stepped and collaborative care; ; TAU: Treatment as usual; 3 n.a.: not assessed; 4 Any outpa-

tient depression-specific treatment: low-intensity and/or psychotherapy and/or antidepressant phar-

macotherapy; s MMD: mildly to moderately depressed patients; sSD: severely depressed patients;

bold numbers: confidence intervals that do not overlap

GP consultation. As recruitment took place in primary care, nearly all patients in SCM and TAU were

seen by their GP (90.6 % and 96.3 % respectively). However, patients with TAU more often received

nothing besides GP consultation, compared to patients in SCM (20.4 % vs. 3.5 %). Differentiated by
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severity subgroups, it becomes clear that this difference can be traced to the MMD group (25.3 %
TAU patients vs. 3.7% SCM patients with GP consultation only), whereas for the SD group the per-

centage is low in both conditions.

Any outpatient depression-specific treatment. The utilization of outpatient depression-specific inter-
ventions (a global category summarizing low intensity-treatments, psychotherapy and pharmacother-
apy) is in line with this. Here, there is a different utilization pattern of 16.9% between TAU and SCM.
Differentiated by severity groups, this difference can also be traced to the MMD group (72.2% TAU
patients vs. 94.4% SCM patients with depression-specific treatment), whereas for the SD group more
than 93% of the patients in both conditions received this kind of treatment. This pattern results in a

20% greater difference between SCM and TAU for MMD than for SD (22.2% vs. 2.6%).

Low intensity treatments. Low intensity treatments which were only offered in SCM (telephone psy-
chotherapy, internet self-help, and bibliotherapy) were utilized by more than 40% of SCM patients
(43.7% in MMD and 30.4% in SD). 20.7% of MMD patients utilized this form of intervention exclu-
sively, i.e. without receiving a more intensive treatment in addition. In the SD group, there is a per-

centage of 15.9% of patients utilizing only low intensity treatments.

Psychotherapy. For the global category, i.e. psychotherapy alone or in combination, there is a differ-
ence in utilization of 13.4% between TAU and SCM. Differentiating for severity groups, this difference
is higher for MMD (16.6%) than for SD (6.0%): Accordingly, psychotherapy is initiated for 45.6% of
MDD patients in TAU, while in the other three groups the utilization rate is 62% or higher. However,

confidence intervals for these comparisons (total and MMD patients) overlap slightly.

For the subgroup of patients receiving psychotherapy only and for the subgroup receiving psycho-
therapy and antidepressant medication, no differences in utilization between groups was found.
Since there is no difference for these treatment utilization patterns, it can be concluded that the dif-
ference for the global (category psychotherapy alone or in combination) is due to the use of psycho-

therapy in combination with low-intensity treatments.

Treatment with antidepressant pharmacotherapy. AD as global category, i.e. alone or in combination,
differences in utilization between groups cannot be confirmed. Approximately half of the patients
with MMD received AD (54.4% in TAU and 49.6% in SCM), whereas more than 2/3 of patients with SD
received AD (82.8% in TAU and 73.9% in SCM).

For the subgroups of patients receiving AD only there is a difference in utilization between TAU and

SCM: This difference is similar across severity groups (MMD: 20.3% TAU vs. 5.9% SCM; SD: 17.2% TAU
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vs. 7.2% SCM patients with AD only). However, due to the large and overlapping confidence interval

in the SD group the difference is reliable only for the MMD group.

Inpatient treatment. Inpatient care was initiated 12.6% less frequently in SCM than in TAU (21.5%
TAU vs. 8.9% SCM patients with inpatient treatment). For the SD group, approx. 1/3 of patients in

both conditions received inpatient care (39.1% TAU and 34.5% SCM patients).

4., Discussion

4.1. Differential treatment outcome
This subgroup analysis of a cluster-randomized controlled intervention trial suggests that SCM is ef-
fective for patients of different severity groups. Our primary strategy for data analysis (ITT analysis
with replacement of missing values by the LOCF method) shows a significant effect regarding depres-
sive symptom reduction for SCM in mildly to moderately depressed patients but not in severely de-
pressed patients. However, the sensitivity analyses (ITT-analysis with Ml replacement and the com-
pleter analysis) do not confirm this result: According to these two sensitivity analyses, there are sig-
nificant effects for SCM in both severity groups. However, effect sizes for SCM are higher for mildly to
moderately depressed patients compared to severely depressed patients. Given these slightly diver-
gent results, a relevant proportion of the differential effect of SCM for different severity groups in
the LOCF analysis might be due to the high rate of selective dropouts in the group of severe depres-
sion patients, i.e. especially those treated in the SCM. A closer look at the dropouts in severely de-
pressed patients reveals that most of them left the study immediately after study inclusion and did
not contribute any other data except baseline assessment - neither regarding patient questionnaires
nor the documentation data of their GPs. Replacing missing values by LOCF, i.e. by the baseline score,
for a substantial percentage (46%) within the severely depressed patients in SCM might have led to
an underestimation of effectiveness for this subgroup. Accordingly, when changing the replacement
strategy and choosing Ml replacement, SCM is also effective for severe depression. The differential
effect sizes with larger effects for mild to moderate patients are in line with those few outcome stud-

ies taking into account symptom severity of depression 2021,

What might have caused the selective dropout in the severely depressed group? We do not have any
information about the reasons for this. The severity of these patients’ depression and the associated
symptom burden may have impeded their participation in data collection and staying in continuous
contact with the responsible care providers, as SCM recommends. Franx et al. report similar difficul-
ties in adherence for patients with severe depression participating in stepped care 22. When severely
depressed patients joined the SCM and were treated according to its concept, they benefitted signifi-

cantly more from treatment in SCM than patients in TAU, as shown in the completer analysis.
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However, even when taking into account the methodical uncertainty caused by the selective drop-
out, we did find - at least slightly - lower effect sizes for severely depressed patients in both SCM and
TAU implicating that this group profits less from treatment than mildly to moderately depressed pa-
tients. This could be confirmed by all analyses (again with variation across primary analysis on the
one hand and sensitivity analyses on the other hand) and is in line with findings of other studies that

report better outcomes for non-severely depressed patients than for severely depressed patients?*

22

4.2. Differential treatment utilization
The analysis of treatments received by patients during 12-month study participation provides im-
portant information for understanding the results of the differential outcomes and allows an insight
into which treatments and interventions were actually implemented in SCM and routine care in the
different subgroups. Overall, the results of the treatment utilization analysis are consistent with
those of the effectiveness analysis: they help explain the higher benefit of the SCM for mildly to mod-
erately depressed patients in terms of adequate treatment allocation. The hypothesis that patients in
SCM more often receive depression-specific treatment and less often only GP consultations was con-
firmed. Additionally, a higher difference in these treatment utilization patterns and therefore a
higher impact of the SCM on utilization was observed for mildly to moderately depressed patients in
comparison to severely depressed patients. This finding can partly be explained by the successful im-
plementation of low intensity treatments as stand-alone treatment for mildly to moderately de-
pressed patients. These treatments were additional intervention options GPs in SCM could use. How-
ever, this stand-alone application of low intensity treatments corresponds to the SCM model only for
mildly to moderately depressed patients, but not for severely depressed patients. However, the lat-
ter were also provided with only this treatment in 16% of the cases. Thus, these severely depressed
patients were not treated in line with the SCM concept and guidelines, and it can be assumed that
they were undersupplied: for this group, the low intensity treatment did not facilitate the access to
more intense treatments by introducing them into the health care system and motivating them for
further treatment (vs. approx. 14% severely depressed patients who received an additional specific
treatment, i.e. for whom the low intensity treatment succeeded in serving as “door opener”). This
may explain the lower effect size of the effectiveness analysis in the SCM for the subgroup of se-
verely depressed patients, at least to a certain degree. The hypothesis of reduced AD use in SCM for
mildly to moderately depressed patients in general could not be confirmed. The reason for this might
be that the group of mild to moderate depression does not only consist of mildly but also of moder-
ately depressed patients, for whom it would be adequate to apply AD treatment as alternative treat-

ment option to PT. However, there were less mildly to moderately depressed patients in SCM who
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received nothing but AD treatment, i.e. these patients received additional psychological support or
used a self-help approach. The hypothesis of reduced use of inpatient treatments for mildly to mod-
erately depressed patients in SCM was confirmed, as admission rates in SCM were less than half of
those in TAU (9% vs. approx. 22%). This shows that the SCM offers the potential to avoid this inten-
sive and also cost-intensive care form for patients with non-severe depression, while at the same

time improving the outcome of this group, as effectiveness analysis show.

The utilization data suggests that the focus of the GP in TAU lay on severely depressed patients while
mildly to moderately depressed patients were more likely overlooked. This was different in SCM and
implicates that the SCM holds potential to detect and improve the undersupply of mildly to moder-

ately depressed patients.

Again, as we refer to the same assessment in the analysis of utilization as in the outcome analyses,
the data base for utilization is broader for the mildly to moderately depressed group than for the se-
verely depressed group, given the larger dropout rate of the latter. Therefore, comparisons within
the severe depression group are less reliable due to the relatively small sample size and associated
larger confidence intervals. However, referring to the patients who participated the whole study pe-
riod of 12 months (completers) we were able to robustly report patterns of utilization. However, a
limitation of this analysis is that due to the kind of data assessment (i.e. patient reported utilization
data assessed retrospectively) it is not possible to deduce statements about the exact temporal se-
guence of treatments, stepping-up pattern and — especially important - the quality of the treatments

patients received, e.g. the quality of type, dose and frequency of medication in pharmacotherapy.

4.3. General discussion

As both the differential outcome analyses with lower effect sizes for severely depressed patients in
SCM and the treatment utilization analysis show, the particular challenge is to improve the care of
severely depressed patients and to ensure more guideline-based care. Cases of severe depression are
more complex and need more effort to implement guideline-adherent treatment. The results of our
study suggest that certain interventions of the SCM especially for severe depression (e.g. combina-
tion of PT and AD) have not yet been implemented and anchored sufficiently and that there is need
to improve the implementation of the SCM in line with its concept. A prior study analyzing the SCM
patients of the same trial regarding treatment decisions and first initialized treatments reported con-
sistent results: guideline-adherent treatment initialization was highest for mildly depressed patients
and lowest for severely depressed patients, and the latter more often did not receive the treatment

decided upon with their GP*>.
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The higher barriers in care delivery for severely depressed patients might be due to their higher
symptom burden, which may affect treatment implementation. For example, the challenge to call a
psychotherapist for an appointment may be higher for a severely depressed patient than for a mildly
depressed patient who suffers from less symptoms of social withdrawal and hopelessness. Patients in
severe crises might also be more ambivalent towards treatments and decide against a selected treat-
ment even before beginning it, due to doubts and negative expectations and emotions. One implica-
tion of this finding for the improvement of depression care could be the comprehensive implementa-
tion of closer systematic monitoring by the main care provider to check whether the patient receives
the agreed-upon treatment and whether this leads to relevant symptom reduction or must be
adapted. Another option would be the introduction of an even more systematic case management,
which tracks and accompanies the patient throughout his or her treatment pathway. The conception
of stepped and collaborative care imply this kind of support — however, implementing this properly

within the complex intervention remains a crucial task.

4.4, Conclusive remark
In conclusion, access to treatment, triage and the coordination of pathways remains an area with
challenges for which stepped care promises to offer a means of improvement for different severity
levels of depression. An adequate implementation of the approach demands much effort by provid-
ers, patients and stakeholders (the latter for creating the adequate conditions and incentives within
the health care system) and appears to be crucial for ensuring processes and — by this —improved

outcome for patients.
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Abstract

In order to optimize patient allocation, guidelines recommend stepped and collaborative
care models (SCM) including low-intensity treatments. The aim of this study is to investigate
the implementation of guideline-adherent treatments in a SCM for depression in routine
care. We analyzed care provider documentation data of n = 569 patients treated within a
SCM. Rates of guideline-adherent treatment selections and initializations as well as accor-
dance between selected and initialized treatment were evaluated for patients with mild,
moderate and severe depression. Guideline-adherent treatment selection and initialization
was highest for mild depression (91% resp. 85%). For moderate depression, guideline-
adherent treatments were selected in 68% and applied in 54% of cases. Guideline adher-
ence was lowest for severe depression (59% resp. 19%). In a multiple mixed logistic regres-
sion model a significant interaction between guideline adherence in treatment selection/
initialization and severity degree was found. The differences between treatment selection
and initialization were significant for moderate (OR: 1.8 [95% CI: 1.30 to 2.59; p = 0.0006])
and severe depression (OR: 6.9; [95% Cl: 4.24 to 11.25; p <.0001] but not for mild depres-
sion (OR = 1.8, [95%-Cl: 0.68 to 4.56; p = 0.2426]). Accordance between selected and ini-
tialized treatment was highest for mild and lowest for severe depression. We conclude that
SCMs potentially improve care for mild depression and guideline adherence of treatment
selections. Guideline adherence of treatment initialization and accordance between treat-
ment selection and initialization varies with depression severity. Deficits in treating severe
depression adequately may be more a problem of failed treatment initializations than of
inadequate treatment selections.

Introduction

Depression is a widespread disease and causes severe impairments, a high degree of personal
suffering [1] and high direct and indirect costs [2]. Detailed estimations predict that the
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depression-related disease burden will increase in the next 20 years and that depression will
represent the most important factor for impairment in high income countries [1]. With a
1-year prevalence of 7.7%, unipolar depression is one of the most widespread mental diseases
in the European population [3, 4].

In order to provide effective care for depression, guidelines for evidence-based diagnosis
and treatment of unipolar depression have been developed worldwide [5-9]. Recommendations
include-among others-screening high-risk groups for depression, distinguishing between dif-
ferent severity levels, providing active monitoring, acute and maintenance therapy as well as
carefully assessing self-harm or suicide risk. Some of the recommendations are specific to the
disease course or certain patient groups (e.g. chronic course, patients with somatic comorbidi-
ties), while most of the treatment recommendations are related to depression severity [5, 6, 9]:
For first episodes of mild depression, guidelines recommend active monitoring. Other guide-
line-adherent treatments for mild depression comprise low-intensity treatments like bibliother-
apy, individual guided self-help based on cognitive-behavioral principles, computerized
cognitive-behavioral therapy, and structured physical activity programs, as well as psychothera-
peutic approaches. Treatment with psychotherapy or pharmacotherapy is recommended for
moderately depressed patients, while a combination of psycho- and pharmacotherapy should
be provided for severe depression. Next to the criterion of depression severity, guidelines rec-
ommend the explicit consideration of patient preferences regarding a shared decision.

While the development of guidelines represents an important improvement, the implemen-
tation of their evidence-based recommendations is still insufficient [10-21]. Depression often
remains undetected and is diagnosed with delay [22-25], and diagnoses are often unspecific:
For instance, analyses of German health insurance data show that 50% of all depression diag-
noses do not specify severity degrees according to the “International Statistical Classification
of Diseases and Related Health Problems—107-Classification System (ICD-10) [26]; the
majority of these diagnoses were made by general practitioners (GPs) [14]. Partly as a conse-
quence of unspecific diagnostics, treatment selection is often also not specific and thus not in
accordance with the guideline: For instance, according to a British primary care study, GPs
prescribe antidepressants to 49% of patients with mild depression [27], although guidelines
recommend not using antidepressants routinely to treat mild depression due to their poor
risk-benefit ratio [5]. A general challenge is to actually apply and initiate adequate interven-
tions [28, 29]: A European study shows that only 23% of patients with depression or anxiety
disorders were provided an adequate treatment [11, 25] while in a Canadian survey only 30%
of patients with mood disorders received any treatment at all [30]. Finally, only 50% of patients
with moderate to severe depression or dysthymia received guideline-adherent interventions
(antidepressants, psychotherapy, or the combination of both) for a sufficiently long duration,
indicating high rates of undersupply [14].

Stepped care models as recommended by guidelines may optimize treatment decisions and
the provision of evidence-based treatments [31, 32] by allocating as many patients as possible
to low-intensity treatments, thus reserving more intensive interventions for patients in greater
need [33]. In fixed stepped care, all patients begin with low-intensity interventions and step up
if they do not benefit sufficiently. In stratified stepped care, patients are assigned to treatments
of different intensities from the start, taking into consideration patient characteristics as well
as initial symptom severity. Their treatment course is monitored regularly [33]. Studies
addressing the implementation of stepped care vary strongly regarding study population, care
model, and comparison groups [34]. Common optional elements are guided self-help, psy-
choeducation, antidepressant medication and psychological interventions such as cognitive
behavioral therapy (low- or high-intensity), brief psychotherapy, interpersonal therapy, moti-
vational interviewing and problem-solving therapy [34].
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A guideline-based stepped and collaborative care model (SCM) was implemented in rou-
tine care within the research project “Health Network Depression” as part of psychenet-the
Hamburg Network for Mental Health [35]. Its aim was the improvement of health care for
patients with depression by providing integrated and evidence-based health care according to
the German National Clinical Practice Guideline “Unipolar Depression” [32]. A specially
trained multi-professional network of GPs, psychotherapists, psychiatrists and in-patient facil-
ities was established. The aim of this network was to optimize diagnostic procedures, to
improve treatment selection interventions and thus enable an early detection of depression fol-
lowed by a prompt, professional and effective and efficient treatment. The SCM integrated var-
ious evidence-based treatment options of different intensities, including innovative low-
intensity interventions based on cognitive-behavioral methods. This is the first evaluation of
the systematic application of these interventions within a SCM in German routine care [36].

Against the background of insufficient guideline implementation [11, 12, 14, 15, 28] and
lack of knowledge about the reasons for this shortcoming, it is important to analyze which
treatments were selected at first place and whether they were actually initialized [18]. We
defined initially selected treatments as treatment recommendations given by the GP under
consideration of the preference and motivation of the patient, while we defined actually initial-
ized treatments as the first treatment a patient received in the SCM. This is also highly relevant
taking into consideration that the first intervention in a patient’s treatment pathway plays a
decisive role in the further care process [33].

The objective of this study was to investigate selection and initialization of first treatments
patients receive in a guideline-based SCM for depression in primary care. More specifically,
we aimed to investigate the following research questions:

1. How are treatment selection and treatment initialization implemented with regard to
guideline-adherence for patients with different severity levels of depression?

2. To what degree do selected and initialized treatments match?

Methods
Study design and setting

This study is part of a larger project evaluating the SCM’s effectiveness and cost-effectiveness
in a randomized controlled intervention trial of a consecutive sample of depressed patients
from primary care, with assessments at baseline and 3, 6 and 12 months after baseline [36].
Through cluster-randomization on the level of the participating primary care units, GPs were
divided into two groups: GPs in the intervention group treated patients within the SCM,
whereas GPs in the control group carried out treatment as usual (for details and results con-
cerning the main study see [36, 37]).

The analyses provided here refer solely to the intervention group, i.e. to the GPs applying
SCM and the patients receiving SCM. A comparable analysis between IG and CG referring to
the research described above was not possible to perform, as there is no data available on the
CG patients’ diagnoses nor on the treatments selected and initialized by the GPs in the CG
which is explained by the study design and main research question of the overall study. Within
a cross-sectional approach, we analyzed data documented by health care providers regarding
diagnostic procedures, treatment decisions and monitoring routines as well as data from ques-
tionnaires completed by patients at baseline and 3 months after baseline. Patient enrollment
took place from October 2012 to March 2014.

Ethical approval. The study was approved by the responsible local Ethics Committee of
the Chamber of Psychotherapists in Hamburg and conducted according to the principles of
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the Declaration of Helsinki (2013 version). The study protocol was registered under Clinical-
Trials.gov, NCT01731717.

Patient recruitment. Patient recruitment was carried out by the participating GPs and
comprised three guideline-recommended assessment steps supported by checklists [38]: First,
the GP systematically screened patients with particular risk factors for depression (presence of
diffuse somatic symptoms and/or chronic somatic conditions [32, 39]) by applying a 2-item
checklist. If screened positively, the GP assessed the main depression criteria (persistent low
mood and/or loss of interest or pleasure) with the 2-item depression screener [40]. If at least one
of two criteria was fulfilled, the patient was assessed with the depression module of the Patient
Health Questionnaire-9 (PHQ-9, [41]). The study’s inclusion criteria were a score of five or
more points on the PHQ-9, informed consent and a minimum age of 18 years. Patients with
insufficient knowledge of German or a health situation that did not allow study inclusion were
excluded, as well as patients already receiving psychotherapy or pharmacotherapy for a mental
disorder on the day of entering the study. Neither use of psychotherapy or pharmacotherapy in
the past during a prior episode nor somatic or mental comorbidities were exclusion criteria.

Stepped and collaborative care network

The stepped and collaborative care intervention implemented in our study is a complex inter-
vention consisting of several guideline-based components such as a multiprofessional network
trained in guideline-based diagnostics and treatment of depression, optimized diagnostic pro-
cedures, improved indication, specific evidence-based treatment options of different intensi-
ties (including innovative low-intensity interventions based on cognitive-behavioral methods),
standardized monitoring procedures, regular quality circles and an online platform[36].

A necessary framework to promote collaborative treatment in the SCM is a network con-
sisting of the relevant care providers involved in treating depressive patients, i.e. GPs, psycho-
therapists, psychiatrists, day care and inpatient care facilities [38, 42]. One of the network’s
main aims was to enhance cooperation and communication between network members to
increase quality of care. Another important aim was the prompt referral from the GP to sec-
ondary care, i.e. to a psychotherapist or psychiatrist. Both aims were supported by an online
platform specifically developed for the needs of the network in order to book available treat-
ment capacities in secondary care. To ensure that defined quality standards were met and to
promote cooperation and information exchange between participating care providers, quar-
ter-yearly quality circles took place [40, 43]. Additionally a network booklet with personal con-
tact data for use within the network was made available. Personal contact with another
network care provider in order to refer a jointly treated patient by phone or mail was rewarded
by incentives. Previous to the implementation of the SCM, participating care providers
obtained training regarding guideline recommendations for diagnostics and treatment [32],
rationale and concept of the SCM. Further incentives were given to the care providers for
every diagnostic and treatment activity that was not covered by routine care.

Diagnostic process and treatment selection. After screening patients, GPs continued the
diagnostic process by determining depression type and severity with a checklist of ICD-10
depression criteria (“ICD-10-checklist”). Patients were informed about depression and treat-
ment options. Treatment decisions were made following principles of shared decision-making
and documented on the “treatment decision checklist”. Treatments were allocated following a
stratified approach considering depression severity and patient preferences as recommended
by guidelines [5, 32].

Treatment options and guideline adherence. Patients were offered one of several treat-
ment options of different treatment intensities [36]. The definition which treatment option
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was guideline adherent for which type of depression is based on national and international
depression guidelines following the criteria of severity degree [5, 6]. The German guideline for
depression is similar to the NICE guideline for depression. One difference is that the German
guideline refers to depression definitions according to ICD-10 whereas the NICE guideline
and the Australian and New Zealand clinical practice guideline for the treatment of depression
refer to the definitions according to the DSM-IV. As opposed to the NICE guideline, the Ger-
man and Australian and New Zealand did not explicitly recommend low-intensity treatments
like bibliotherapy, internet-based self-help or self-help groups in the short form of their recom-
mendations. In this study, a treatment was defined as guideline-adherent as follows [5, 6]: for
mildly depressed patients, active monitoring, all low-intensity interventions like bibliotherapy
[44] or internet-based self-help [45] guided by the GP and telephone-based psychotherapy
[46] provided by a licensed psychotherapist, and psychotherapy were considered adequate
treatments. For moderate depression, psychotherapy, pharmacotherapy, telephone-based psy-
chotherapy and a combination of a low-intensity treatment combined with either pharmaco-
or psychotherapy were considered guideline-adherent. For severely depressed patients, the
combination of psychotherapy and pharmacotherapy in an in- or outpatient setting was
defined as guideline-adherent. If the selected treatment was bibliotherapy the patient was
given a self-help book to work with [44]. For the internet-based self-help treatment the patient
received a link and a license for the internet program [45]. Patients with the selection of tele-
phone-based psychotherapy were given a description of the treatment including the telephone
number of the telephone psychotherapist who awaited their call [46]. For referring the patient
to colleagues for psychotherapy or psychiatric treatment or the combination of both in an out-
patient setting, the GP booked the treatment option at a certain care provider who indicated
free capacities on the online platform. Following this the GP gave the patient this care provid-
er’s phone number to arrange an appointment. For the selections of an inpatient treatment the
GP was supposed to call the responsible contact person in one of the cooperating inpatient
care facilities and organize hospitalization.

Monitoring. Depression severity was monitored systematically by the responsible care
provider (GP, psychiatrist or psychotherapist) within predefined time intervals and
procedures.

Variables and measurement

Assessment of sociodemographic data was part of the baseline questionnaire patients filled out
directly after having given informed consent. The depression diagnosis according to ICD-10
was extracted from the ICD-10-checklist in which the GP specified the severity degree. The
classification algorithm for severity is derived from the ICD-10[26]. Here symptoms of depres-
sion are subdivided into main symptoms and additional symptoms. In case of two main and
two additional symptoms the diagnosis is a mild depression. Patients with two main and three
to four additional symptoms suffer from a moderate depression. A severe depression is diag-
nosed, if patients report three main and more than four additional symptoms.

Information about the initial treatment selection was extracted from the treatment decision
checklist filled out by the GP.

We defined treatment initialization as the first treatment a patient received up to three
months after treatment selection. Initialized treatments were extracted from the monitoring
checKklists filled out by care providers during monitoring appointments. If no information
about an appointment with any care provider during the first three months after treatment
decision was available, we used data from the patient questionnaire three months after study
inclusion.
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Selected and initialized treatment was compared on patient level to determine whether they
matched. If selected and carried out treatment were identical or had the same level of intensity
(i.e., bibliotherapy or internet-based self-help; pharmaco- or psychotherapy), this was defined
as “treatment selection implemented”. If a patient received a treatment of higher intensity than
the one originally selected, this was categorized as “more intensive treatment than selected”. If
a patient was treated with a less intensive intervention than the one selected or not treated at
all, this was defined as “no or less intensive intervention”. Dropouts were defined as cases for
which neither care provider data nor follow-up patient questionnaires were available.

Statistical methods

Data was analyzed descriptively by computing frequencies for categorical data and means and
standard deviations for continuous data. Patients were grouped by their initial depression sever-
ity. We conducted a multiple mixed logistic regression model with severity degree (mild vs.
moderate vs. severe), type of depression (recurrent vs. non-recurrent), status of treatment (TS
vs. TI) and all of their 2-way and 3-way interactions as fixed effects and patient as a random
effect. We performed a backward selection of the non-significant interactions. Level of signifi-
cance was set at p<0.05, two-sided. The results are represented with odds-ratios and their 95%
confidence intervals and p values. These analyses are carried out with SPSS, Version 23 (IBM
Corp., Armonk, NY, USA) or with SAS, Version 9.4 (SAS Institute Inc., Cary, NC, USA.)

Results
Sample description

N = 610 patients were included into the study (for details see [37]). During the one-year study
period, 41 patients (7%) revoked informed consent due to having found a psychotherapist out-
side the network or not wishing to fill out any more questionnaires. Therefore, a sample of

n = 569 patients was analyzed.

Table 1 shows the baseline characteristics of the analyzed sample. According to the PHQ-9,
patients reported moderately severe depressive symptoms on average (M = 15.3; SD = 4.7).
98.9% of patients received a specific ICD-10 diagnosis from their GP. More than half (52%) of
the patients were diagnosed with a recurrent depression. Ten patients were screened positively
according to the PHQ-9 (>5 points), but their symptoms were not sufficient to receive an
ICD-diagnosis. These patients with subthreshold depression were included into the category
of mild depression.

Treatment selection, initialized treatments and guideline adherence

Table 2 displays the results of the analyses regarding initial treatment selection and initialized
treatments (research question 1).

Numbers in columns “TS” show the percentage of patients who selected the respective
treatment in the treatment decision process. Numbers in columns “TT” reflect the percentage
of patients for whom the respective treatment was initialized afterwards. These numbers were
assessed independently from which treatment was selected before, thus numbers do not allow
to conclude which proportion of selected treatments were actually implemented by simple
subtraction. For about two thirds of the 85 patients suffering from mild depression, bibliother-
apy was the most frequently selected treatment (40.0%). It was also the most frequently carried
out (38.8%), followed by internet-based self-help (20.0% and 18.8%, respectively). Treatments
of higher intensity (psychotherapy, pharmacotherapy, a combination of both) were selected in
6.0% of patients with mild depression and initialized in 7.2%. One patient (1.2%) received no
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Table 1. Baseline characteristics of the analyzed sample (n = 569).

M (SD) / n (%) missing data n (%)
age (years) 42.08 (13.46) 1(0.2%)
sex (female) 412 (72.4%) 0
nationality 55 (9.7%)
German 476 (83.7%)
other European 27 (4.7%)
non-European 11 (1.9%)
currently living in a relationship 308 (54.1%) 53 (9.3%)
education 60 (10.5%)
no studies 12 (2.1%)
secondary general school, 116 (20.4%)
intermediate secondary school, 157 (27.6%)
university entrance diploma, 143 (25.1%)
university degree 81 (14.2%)
current Work SUBHON e b s 61(10.7%)
unemployed b 148, (260%)
part-time employment | J24218%)
full-time employment 236 (41.5%)
depression severity (PHQ-9) 15.29 (4.68) 0
health-related quality of life (SF-12) Ll 69 (12.1%) ..
psychological scale 2841(833)
physical scale 44.64 (10.59)
chronic disease present 234 (41.1%) 44 (7.7%)
diffuse somatic impairments present 516 (90.5%) 40 (7%)
depression diagnosis according to ICD-10 6(1.1%)

.German: Hauptschule (9 years of education)

pGerman: Realschule (10 years)

<German: Fachhochschulreife (12 years) or Gymnasium (12 to 13 years).

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0208882.t001

treatment, while no further data was available for 8 patients (9.4%) with mild depression. In
sum, the rate of guideline-adherent treatment selection was 91% and the rate of guideline-
adherent treatment initialization was 85% for patients with mild depression.

In moderately depressed patients, the most frequent treatment selected was outpatient psy-
chotherapy (40.2%). It was carried out as an initial treatment in 26.7% of this patient group.
Pharmacotherapy was selected for 14.9% of moderately depressed patients and 15.9% received
it. Inpatient treatment was selected for 3 patients (1.0%), but none received this intervention.
Telephone-based psychotherapy was selected as initial treatment in 4.1% and actually carried
out in 2.7% of moderate depression cases. In sum, 68% of initial treatment selections and 54%
of initialized treatments are considered to be guideline-adherent for patients with moderate
depression.
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Table 2. Initial treatment selection (TS) and actual treatment initialization (TI) in %.

Treatment

active monitoring/GP consultation
bibliotherapy

internet-based self-help
telephone-based psychotherapy
psychotherapy

pharmacotherapy

combined psycho- & pharmaco-therapy
other combination

inpatient treatment

no intervention

missing treatment decision
dropout

Proportion of guideline adherence

Level of depression severity total (N = 569)

mild (n = 85) moderate (n = 296) severe (n = 182)

TS TI TS TI TS TI TS TI
15.3 11.8 5.1 11.5 2.7 12.1 5.8 11.6
40.0 38.8 7.4 7.4 1.6 2.2 10.4 10.4
20.0 18.8 7.1 7.8 0.5 1.6 6.9 7.4
10.6 7.1 4.1 2.7 1.1 2.2 4 3.3
2.4 2.4 40.2 26.7 214 22.5 28.3 21.6
1.2 2.4 14.9 159 5.5 25.3 9.7 16.9
2.4 2.4 6.1 6.8 53.3 18.1 20.6 9.8
2.4 5.9 8.4 8.8 3.7 55 6 7.2
0.0 0.0 1 0.0 6 0.5 2.5 0.2
0.0 1.2 0.0 2.0 0.0 0.0 0.0 1.2
5.9 - 5.7 - 3.8 0.0 6 0.0
0.0 9.4 0.0 10.5 0.0 9.9 0.0 10.4
91% 85% 68% 54% 59% 19% 68% 47%

Bold numbers mark guideline-adherent treatment selection and initialization for the specific severity degree.

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0208882.t1002

For severely depressed patients, in more than half of the cases (59.3%) the selected treatment
was a combination of psycho- and pharmacotherapy as advised by the guidelines, followed by
stand-alone outpatient psychotherapy (21.4%). However, initialization of combined psycho-
and pharmacotherapy often did not take place: only 18.6% of severely depressed patients actu-
ally received this combination. In accordance with the guidelines, low-intensity interventions
were seldom chosen (3.2%) and rarely applied (6.0%). In 6.0% of the cases, an inpatient setting
was selected, but only 0.5% (1 patient) actually received it. Pharmacotherapy as a stand-alone
treatment was the most frequently applied treatment in patients with severe depression
(25.3%). None of the severely depressed patients remained without any active treatment (with
the exception of dropouts, see next paragraph). In sum, 59% of initial treatment selections and
19% of initialized treatments can be considered guideline-adherent for patients with severe
depression.

Patients from all three severity levels had comparable dropout rates of approximately 10%.
The proportion of patients whose initial treatment was a further GP consultation without any
specific intervention was also about 11% in all groups.

Summing up the proportions of guideline adherence for the total sample, treatment selec-
tions were guideline-adherent in 68% of the cases, and treatments actually initialized were
guideline-adherent in 47% of the cases.

The multiple mixed logistic regression revealed a significant interaction between status of
treatment (TS vs. TI) and severity degree (mild vs. moderate vs. severe).

Table 3 shows that for patients suffering from moderate depression, the odds of obtaining a
guideline adherent treatment selection were 1.8 times higher than for guideline adherence in
treatment initialization [95% CI: 1.30 to 2.59; p = 0.0006]. For severely depressed patients the
odds for a guideline adherent treatment selection were 6.9 times higher than for guideline
adherent treatment initialization [95% CI: 4.24 to 11.25; p < .0001]. Accordingly the difference
in guideline adherence between treatment selection and initialization is significant for moder-
ate depression as well as for severe depression but not for mild depression (OR = 1.8, [95%-CI:
0.68 to 4.56; p = 0.2426]). Furthermore, there was no difference in guideline adherent treat-
ment rates between patients with a recurrent depression and those with a first occurrence of
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depression (OR = 1.1, [95%-CI: 0.81 to 1.50; p = 0.5500]). This effect is the same at treatment
selection and treatment initialization.

Accordance between selected and initialized treatments

Results for research question 2 underline that the selection of a particular treatment does not auto-
matically lead to its initialization. Fig 1 illustrates the differences between which treatment was
selected and which treatment was actually initialized on a patient level. Almost three quarters
(72%) of patients with mild depression received either the treatment originally decided upon or an
equally intensive treatment. Nine patients (11%) received a more intensive treatment than
planned and 4 (5%) received a less intensive treatment or no intervention at all. Patients suffering
from moderate depression received the selected treatment in almost two thirds of cases. The rate of
patients who received less intensive treatment than scheduled or none (38 patients; 13%) was
somewhat higher for this group than for the group of patients with mild depression. Of patients
with severe depression, approximately 45% received the planned treatment while nearly the same
proportion of patients (43%) received a less intensive treatment than planned. However, as shown
in Table 2, no patient with severe depression remained without any treatment.

Discussion

We described results regarding guideline-adherent treatment selection and initialization for a
sample of n = 569 patients within a stepped and collaborative care model (SCM) in routine
care. The SCM aimed to optimize diagnostic procedures, treatment decision processes and
implementation of guideline-based interventions. To evaluate whether this sample is represen-
tative for the German population of persons suffering from depression two studies are avail-
able. The distribution of gender in the sample seems to be comparable with twice as many
female than male depression patients [14]. Regarding marital status we found comparable data
with 54% currently living in a relationship in our study in comparison to 60% in another large
epidemiological health care study and for chronic somatic conditions (41% vs. 47%) in the
same study [47]. Concerning the distribution of severity degrees in depression a comparison is
difficult, as one of the studies [14] revealed that in routine care 50% of the depression diagno-
ses are unspecific and thus do not allow a statement about the degree of severity of the depres-
sion. In our study almost every patient (98.9%) received a specific ICD-10 diagnosis. As we did
not collect data of the diagnostic process and the specific diagnoses in the control group we
cannot draw a direct comparison between CG and IG. However, we know from a big external
administrative study that only half of the registered depression diagnoses are specific, while
50% remain unspecific [14]. This demonstrates that procedures such as training as well as
symptom checklists can substantially increase the specificity of GP diagnoses.

Guideline adherence regarding initial treatment selections

The results regarding treatment selection mostly show a high guideline adherence. This prom-
ising result may be attributed to the specific training in guideline recommendations and

Table 3. Guideline adherence in treatment selection (TS) and initialization (TT).

Difference in guideline adherence referring to treatment selection and treatment initialization

Severity degree TS
n
Mild 77
Moderate 200
Severe 108

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0208882.t003

TI TS vs TI
% n % OR 95% CI P
91 72 85 1.762 0.68-4.56 0.2426
68 160 54 1.836 1.30-2.59 0.0006
59 34 19 6.903 4.24-11.25 <.0001
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mild
depression

10%

0,
155 moderate

depression

9% 63%

37% severe

depression

44%
6%

Fig 1. Implementation of treatment decisions. green: treatment decision implemented; orange: treatment
implemented more intensive then the selected treatment; red: no or less intensive treatment implemented then the
selected treatment; grey: missing treatment decision; white: dropout.

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0208882.9001

shared decision-making processes. The implementation of supporting tools such as the treat-
ment decision checklists for GPs probably contributed as well. To our knowledge, no other
studies report data on treatment selection or differentiate between selected and initialized
treatments as we did. One partially comparable study analyzed the management of depression
in UK general practices in relation to severity degree and reported lower rates of guideline-
adherent treatment decisions [27]: 49% of mildly depressed patients were prescribed an anti-
depressant and only few patients with moderate to severe depression were referred to psycho-
logical or psychiatric services (1.6% resp. 5.6%)-results which are not in accordance with the
guidelines. In our study, the rate of guideline-adherent treatment selection was highest for
patients with mild depression, where antidepressant prescriptions were almost nonexistent
and low-intensity treatments were selected frequently. Bibliotherapy was selected and initial-
ized approximately twice as frequently as internet-based self-help and four times as often as
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telephone-based therapy. One reason for this finding could be, that the book for the bibliother-
apy could be handed out immediately while the access to the internet-based self-help (lock-in
with a license code) or to the telephone-based therapy (calling the telephone psychotherapist)
was less immediate. Another reason could be, that working with a book or a companion is
more known and intimate than working with internet-based self-help or telephone based ther-
apy. Treatment selection was less guideline-adherent for moderate and severe depression. For
moderately depressed patients, psychotherapy was selected almost three times as often as phar-
macotherapy, even though the guideline recommends offering the patient psychotherapy and
antidepressants as equivalent treatments. This is in agreement with the results of an American
primary care survey finding that two thirds of patients preferred counseling over antidepres-
sant treatment [48, 49]. Patient preferences may have been one cause for selecting treatments
that were not guideline-adherent: While guidelines place great importance on severity degree,
they also explicitly state that patient preferences and characteristics should be taken into
consideration.

Guideline adherence regarding applied first treatments

The overall proportion of 47% of guideline-adherent initialized treatments in this SCM is
twice as high as in primary care, according to a European study reporting that only 23% of
patients with anxiety and depression received an adequate treatment [11]. This shows the
potential of specific SCMs; however, there is still room for further improvement.

With approximately 11%, the proportion of patients receiving a further GP-consultation as
first treatment was similar in each of the three severity groups. For some of these patients,
active monitoring had actually been scheduled. The others may have consulted their GP due to
failed initialization of the originally selected treatments. The rate of patients who dropped out
in the sense of not returning to the GP or any other care provider of the network and not
answering any follow-up questionnaire was also comparable over all severity groups. For these
approximately 10% of patients, it is also likely that the initialization of the selected treatment
failed. However, in routine care attrition rates are usually much higher than those found in
our study [14] and even in comparison to other SCMs this rate of probably untreated patients
is low. Another implementation study of four SCMs in routine care found attrition rates of
about 30% [33].

For mildly depressed patients, guideline adherence in treatment initialization was high:
there was a very low rate of misapplication of antidepressants in comparison to routine care
[14, 27]. Even compared to other stepped-care models, only 5% oversupply with antidepres-
sants is remarkably low. Gidding and colleagues [50] reported almost 30% of non-severely
depressed patients being treated with antidepressants. Additionally, only 16% of non-severely
depressed patients received minimal interventions (comparable to low-intensity treatments in
our SCM), compared to 73% of mildly depressed patients in our study [50]. This indicates that
the SCM’s concept of referring patients with mild depression into low-intensity interventions
as a first step and thus reserving more intensive treatments for patients with more severe disor-
ders was successfully implemented. It also reflects substantial acceptance of these interven-
tions, as well as their high and prompt availability and practicality. These results are confirmed
by another study showing a high acceptance of all three low-intensity interventions from the
perspective of the care providers [42].

Moderately depressed patients received less guideline-adherent interventions than mildly
depressed patients, but almost three times higher rates of adequate treatments than severely
depressed patients. A considerable proportion of moderately depressed patients were not sup-
plied with psychotherapy as planned, indicating that this may be a crucial aspect of impeded
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treatment initializations. Possible reasons for this finding will be discussed in paragraph
“Potential barriers and resources for guideline-adherent care”.

For severely depressed patients, the guideline adherence of initialized treatments was low,
the majority of patients received a first treatment of insufficient intensity. However, all patients
received some form of active treatment, while 18% of severely depressed patients received no
treatment at all in a routine care study [14]. A comparable SCM study [51] reported that 57%
of severely depressed patients received adequate treatments. But these different results are dif-
ficult to interpret as the group of severely depressed patients in this study consists of moder-
ately and severely depressed patients opposed to severely depressed patients only in our study.
Further on there are different definitions of “adequate treatment”: In our study, severe depres-
sion was supposed to be treated with a combination of psycho- and pharmacotherapy in line
with NICE guideline [5]. In contrast, in Franx and colleagues’ [51] SCM, either psycho- or
pharmacotherapy was considered to be a sufficient treatment to start with for severely
depressed patients. If we had defined stand-alone psycho- and pharmacotherapy as adequate
treatments for severe depression, our SCM would have achieved a rate of 66% of adequately
treated severely depressed patients.

Our results indicate that the lower the severity degree is, the higher the probability to
receive adequate treatment is. This is also underlined by the result that confirms the significant
difference between guideline-adherent treatment selection and initialization for different
severity degrees. This finding corresponds to Franx and colleagues’ [51] stepped care study, in
which care provision was found to improve for non-severely depressed patients, but not to the
same degree as in patients with severe depression.

Differentiation between selection and initialization

To our knowledge, this is the first study which differentiates between treatment selection and
actual treatment initialization in depression care. Our results demonstrate the gap which exists
between treatment selection and actual implementation as well as the interaction between
“treatment selection/treatment initialization” and “severity degree of depression”. We found
that it is by far not enough to improve care providers” awareness of guideline recommenda-
tions. Unfortunately, even when treatments are correctly selected, they are often not imple-
mented afterwards, especially in cases of severe depression.

Potential barriers and resources for guideline-adherent care

Failure to initialize a treatment may be caused by different barriers impeding the delivery of
adequate interventions. Limited access to adequate care for depression is described as a major
barrier by different authors. These can be care provider-related barriers such as insufficient
knowledge regarding diagnostics and mental disorders in a primary care setting; factors
related to the health care system in general such as insufficiently available and integrated
resources or long waiting times for therapy; and patient-related aspects such as fear of stigma-
tization, time constraints or cultural factors [28, 52, 53].

In the SCM, the barrier of insufficient care provider knowledge regarding diagnostics and
psychological disorders was addressed by training providers and enhancing professional
exchange between psychotherapists, psychiatrists and GPs in regular quality circles. The fact
that a greater amount of specific depression diagnoses were made in our study than in routine
care shows that we were successful at improving care providers’ knowledge about depression.
Additionally, the knowledge about evidence-based and adequate interventions improved, as
indicated by the relatively high rate of guideline-adherent treatment selections. In order to
overcome barriers related to the health care system in general, we established a care provider
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network to provide sufficient treatment capacities. We also developed and implemented an
online platform to enhance the referral process (cp. section Multi-professional network). This
online platform was used frequently and appreciated by the care providers [42]; however,
these measures may still have been insufficient to pave the way from GP to secondary care pro-
vider in a relevant proportion of cases. Especially initializing a combination of psycho- and
pharmacotherapy for patients with severe depression may have been encumbered by an inter-
face problem. Two or even three care providers may be involved in this complex intervention
and there may have been difficulties in the referral processes or the patient’s transition from
one care provider to another. Another reason may have been a lack of available psychotherapy
resources despite their generally higher availability within the SCM compared to routine care.
This could be an explanation for the gap between selected and applied stand-alone psychother-
apy in moderately depressed patients as well. A further reason for the insufficient initialization
of combined psycho- and pharmacotherapy for patients with severe depression might have
been that their higher symptom burden affected treatment implementation. For example, for a
severely depressed patient, the challenge to call a psychotherapist for an appointment may be
higher than for a mildly depressed patient whose symptoms of social withdrawal and hopeless-
ness are lower. Patients in severe crises might also be more ambivalent towards treatments and
decide against a selected treatment before even beginning it, duo to doubts and negative emo-
tions. To address patient-related constraints like these, GPs were supported by psycho-educa-
tional materials explaining the nature of depression, symptoms and treatment options,
amongst others. For patients with time constraints, interventions with high availability, flexi-
bility and practicality were offered, which were meant to be easy to integrate into daily life.
Low-intensity treatments can be applied independently of specific appointments and mobility
aspects.

One limitation of this study is the lack of validation of the ICD-diagnoses made by the GPs,
as no “gold standard” (e.g. structured diagnostic interviews) was additionally applied. This was
not possible in the present study due to organizational limitations. The specificity of the diag-
noses may have been partially “forced” by the structure of the symptom checklist used. How-
ever, GPs perceived the checklist to be a helpful tool for the diagnostic process [42]. Criteria
for defining selection and initialization of an intervention as guideline-adherent were based
only on the criterion of severity degree. Although severity is one central criterion for guide-
line-based treatment decisions in depression, the guideline stresses patient preferences as a fur-
ther important criterion. As data about patients’ preferences (and about the interaction
between patient and GP during the treatment decision process) were not collected, we do not
know which treatment decisions and initializations were based on this latter criterion.

Strengths of this study are the large sample size of primary care patients and its assessment
of information about the crucial phase of treatment initialization, differentiated into treatment
selection and actual treatment initialization. We investigated this under routine care condi-
tions and for different subgroups of depressed patients.

Conclusion

Several important conclusions can be drawn from this study. First of all, SCMs are feasible and
capable of improving diagnostic processes, treatment selection, adequate treatment of mildly
depressed patients and application of low-intensity interventions in depression care. Further-
more, this study described the important difference of treatment selection and treatment ini-
tialization regarding guideline-adherence. Rates of guideline-adherent treatments varied
between patient groups of different depression severities. The low rate of guideline-adherent
first treatments in severely depressed patients was not primarily a problem of inadequate

PLOS ONE | https://doi.org/10.1371/journal.pone.0208882 December 26, 2018 13/17



®PLOS | one

Treatment selection and initialization in guideline-based SCM for depression

treatment selection or lack of knowledge, but rather a matter of failed implementation. Further
studies should examine which elements of the treatment initialization and implementation
process cause difficulties, such as a lack of treatment availability or problems during referral
from one care provider to another. Additionally, it will be important to further investigate
which barriers and enablers on the level of care provider, health care system and patient char-
acteristics are related to successful implementation, such as patients’ disease course or physical
and mental health condition.

Supporting information
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Zusammenfassung

v

Ziel: Erfassung der Akzeptanz und Bewertung des
Stepped-Care-Modells im Gesundheitsnetz De-
pression aus Sicht der Hausdrzte, Psychothera-
peuten und Psychiater.

Methodik: Querschnittsstudie per Fragebogen mit
61 Teilnehmern.

Ergebnisse: Alle eingesetzten Stepped-Care-Ele-
mente wie Screening-, Diagnose- und Monito-

ring-Checklisten, Leitlinien, niedrigschwellige Be-
handlungsangebote und IT-Tools werden von
iiber 75% der Partner genutzt und tiberwiegend
positiv bewertet.

Schlussfolgerung: Die positive Evaluation ist
Grundlage fiir eine partizipative Weiterentwick-
lung des Netzwerks und den Transfer in die Ver-
sorgung.

Einleitung

v

Mit einer 12-Monats-Pravalenz von 7,7% zdhlen
Depressionen in der deutschen Allgemeinbevol-
kerung zu den haufigsten psychischen Erkran-
kungen [1] und verursachen ein hohes AusmafR
an personlichem Leid und Versorgungskosten [2].
Depressive Syndrome bzw. Erkrankungen werden
im primdrdrztlichen Setting nicht ausreichend
sicher erkannt und diagnostiziert [3]. Das Fehlen
einer systematischen Indikationsstellung kann zu
einer Unter- oder Uberversorgung beitragen [4].
Eine evidenzbasierte Behandlung findet oft nicht
oder nur stark zeitverzogert statt. Dartiber hinaus
ist das Schnittstellenmanagement zwischen ver-
schiedenen Behandlern und Settings haufig inef-
fizient [5-7].

Ein Ansatz zur Uberwindung dieser Versorgungs-
defizite sind sog. gestufte oder ,Stepped-Care-
Modelle“, die z.B. in der S3- bzw. Nationalen Ver-
sorgungs-Leitlinie (NVL) ,Unipolare Depression“
empfohlen werden [8]. Hierbei beginnt die Be-
handlung mit derjenigen Intervention, die ange-
messen und patientengerecht ist und gleichzeitig
die geringste Behandlungsintensitdt aufweist
[4, 8, 9]. Bei Nichtansprechen wird die Behand-
lung mit der ndchsthoheren Intensitdtsstufe fort-
gesetzt [10]. Durch den Einbezug unterschiedli-
cher Intensitdtsgrade und niedrigschwelliger In-

Heddaeus D et al. psychenet - Hamburger... Psychiat Prax 2015; 42, Supplement 1: S54-S59

terventionen wird der Zugang zu einer angemes-
senen Behandlung erleichtert. Um den Ubergang
zwischen ggf. wechselnden Behandlern zu ge-
wahrleisten, wird Stepped Care haufig in ,,Colla-
borative Care“-Modelle integriert, bei denen eine
systematische Vernetzung der Behandler im Vor-
dergrund steht. Randomisiert-kontrollierte Studi-
en und Reviews belegen die Wirksamkeit solcher
Modelle [11, 12].

Mithilfe innovativer Versorgungsmodelle soll
auch eine bessere Leitlinienumsetzung gefordert
werden [13, 14]. Dabei hdngt der Erfolg stark von
der Mitarbeit der beteiligten Behandler ab und
beinhaltet relevante Verdnderungen in der Be-
handlungspraxis. Ermutigende Ergebnisse stam-
men z.B. aus einer niederldndischen Studie [15],
in der die Behandler Stepped bzw. Collaborative
Care positiv aufnahmen und interdisziplindre Be-
sprechungen, Weiterbildung zu schweregradspe-
zifischer Diagnostik, niedrigschwellige Interven-
tionen und systematisches Monitoring als hilf-
reich bewerteten. Barrieren der Implementierung
waren hingegen Schnittstellenprobleme sowie
Zeitmangel, Finanzierungsliicken und fehlende
IT-Lésungen.

In diesem Beitrag werden die Erfahrungen und
Bewertungen von Hausdrzten, Psychotherapeu-
ten und Psychiatern eines innovativen Stepped-
Care-Modells im ,Gesundheitsnetz Depression*
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(GND) als Teilprojekt des ,,Hamburger Netz psychische Gesund-

heit“ (www.psychenet.de) dargestellt. Dabei werden folgende

Fragestellungen untersucht:

> Welche Griinde zur Teilnahme sind fiir die Behandler von
Bedeutung?

> Wie zufrieden sind die Behandler allgemein mit dem GND?

> Wie bewerten die Behandler den Vermittlungsprozess von
Patienten im GND?

> Inwiefern werden die Netzwerkelemente genutzt und als hilf-
reich empfunden?

AbschliefSend werden Akzeptanz und Machbarkeit des Netzes so-

wie Implikationen fiir die weitere Entwicklung und Implemen-

tierung innovativer Versorgungsmodelle diskutiert.

Methoden

v

Studiendesign

Diese Studie ist Bestandteil des psychenet-Teilprojekts 7 (Ge-
sundheitsnetz Depression), in dem ein Stepped-Care-Modell fiir
Patienten mit Depressionen der primdrdrztlichen Versorgung
mit Unterstiitzung durch ein multidisziplindres Netzwerk aus
ambulanten und stationdren Behandlern implementiert wurde.
Zur Untersuchung der Effektivitdt und Effizienz wird eine clus-
terrandomisierte kontrollierte Interventionsstudie durchgefiihrt
[16], deren Auswertung noch aussteht. Fiir die Evaluation aus
Perspektive der ambulanten Behandler wurden alle aktiven
Hausdrzte, Psychotherapeuten und Psychiater des Netzwerks vor
Projektabschluss zu Erfahrungen und Bewertungen ihrer Arbeit
befragt. ,, Aktive* Behandler arbeiteten mindestens einen Monat
im Projekt mit und behandelten mindestens einen Depressions-
patienten.

Interventionen

Ziel des GND ist die Verbesserung der Depressionsversorgung
mithilfe optimierter Friitherkennung und Diagnostik, schwere-
gradspezifischer Indikationsstellung und leitliniengerechter, ge-
stufter Behandlung. Zentrale Bestandteile umfassen [17]:

Screening- und Diagnostikprozess

Die Hausdrzte identifizieren depressive Patienten in einem ge-
stuften Screeningprozess mit einer ,Risikopatient-Checkliste”
und dem ,,2-Fragen-Test“ zur Depression [8]. Bei depressiven Be-
schwerden wird die Symptomatik mit dem Patient Health Ques-
tionnaire (PHQ-9) [18] erfasst, bei einem Cut-off >5 Punkten folgt
eine ICD-10-Diagnostik mittels ,ICD-10-Checkliste“, Psychoedu-
kation mit leitliniengerechten Patienteninformationen [19] und
eine Aufkldrung zu den Behandlungsoptionen.

Behandlungsentscheidung und Monitoring

Diejenige Intervention wird gewdhlt, die mit der Leitlinie und
den Bediirfnissen des Patienten am besten {ibereinstimmt (stra-
tifiziertes Stepped-Care). Die Behandlungsoptionen umfassen
zundchst aktives abwartendes Begleiten, Bibliotherapie, ein in-
ternetbasiertes Selbsthilfeprogramm und die psychotherapeuti-
sche Telefonunterstiitzung [17]. Im hoheren Intensitdtsbereich
werden Psychotherapie oder Psychopharmakotherapie (ambu-
lant) sowie die Kombinationstherapie aus Psychotherapie und
Psychopharmakotherapie (ambulant oder stationdr) angeboten.
Die innovativen niedrigschwelligen Interventionen werden erst-
mals als zusatzliche Behandlungsoptionen innerhalb der primar-
drztlichen Versorgung in Deutschland erprobt [16].

Originalarbeit

Der zustandige Behandler fiihrt nach definierten Zeitintervallen
ein systematisches Monitoring mit dem PHQ-9 und der ,,Monito-
ring-Checkliste* durch, um den Verlauf der Symptomatik zu er-
fassen sowie eine fundierte Entscheidung iiber die Weiterfiih-
rung oder Anpassung der Behandlung zu treffen.

Netzwerkarbeit und Qualitdtssicherung

Ziel des Netzwerks ist die Forderung von Kommunikation und In-
formationsaustausch zwischen Behandlern sowie einer zeitna-
hen Patientenvermittlung bei Mit- bzw. Weiterbehandlung durch
die beteiligten Psychiater, Psychotherapeuten oder Kliniken.
Hierzu wurde eine passwortgeschiitzte Onlineplattform ent-
wickelt, die alle Psychotherapeuten und Psychiater mit Informa-
tionen {iber therapeutische Ausrichtung, Praxisort und verfiigba-
re Behandlungskapazitdten enthdlt [17]. Zu Beginn des Projekts
erhielten alle Behandler eine Fortbildung zur aktuellen Depres-
sionsleitlinie und zum Stepped-Care-Konzept. Zur Erlduterung
konkreter Abldufe wurden die Hausdrzte vom Studienteam be-
sucht. Vierteljdhrliche berufsgruppeniibergreifende Qualitdtszir-
kel begleiteten den Implementierungsprozess.

Teilnehmer

Insgesamt erkldrten sich 42 Hausdrzte, 41 psychologische und
drztliche Psychotherapeuten und 9 Psychiater zur Teilnahme am
GND bereit, von denen 30 Hausérzte, 36 Psychotherapeuten und
6 Psychiater von Okt. 2012 bis Nov. 2014 aktiv teilnahmen und
Zielgruppe dieser Befragung sind.

Instrument und Datenerhebung

Da keine thematisch passenden standardisierten Fragebogen
existierten, wurde ein Fragebogen entwickelt, aus dem 49 Items
zu Teilnahmegriinden, Gesamtbewertung sowie Nutzung und
Bewertung der einzelnen Elemente des Netzes Gegenstand die-
ser Auswertung sind. Bis auf die Items zur Nutzung der Elemente
im ,Ja“/,Nein“-Format bestanden die Items aus 6-stufigen Ska-
len, bei denen die Zustimmung mit ,trifft iberhaupt nicht zu“
bis , trifft voll zu“ angegeben werden konnte. Die Befragung wur-
de pseudonymisiert im November 2014 durchgefiihrt. Bei feh-
lender Riicksendung wurde zundchst einmal postalisch und ggf.
einmal telefonisch erinnert. Eine Aufwandsentschddigung von
40 € wurde angeboten.

Statistische Methoden

Die Auswertung der Befragung erfolgte mit deskriptiven Metho-
den (Haufigkeiten, Mittelwerte und Standardabweichungen). Un-
terschiede zwischen den Berufsgruppen hinsichtlich der Items
zur Teilnahmemotivation sowie zur Bewertung des GND und
der Elemente wurden mit 2-seitigen T-Tests (Signifikanzniveau:
a=0,05) tiberpriift. Psychotherapeuten und Psychiater wurden
zu einer Gruppe (P-Professionen) zusammengefasst. Die Analy-
sen erfolgten mit der Statistik-Software SPSS 21.

Ergebnisse

v

Stichprobe

Die Riicklaufquote betrdgt 83,6% (N=61). Die Stichprobe setzt
sich aus 26 Hausdrzten, 24 tiefenpsychologisch und 7 verhaltens-
therapeutisch ausgerichteten Psychotherapeuten sowie 4 Psy-
chiatern zusammen (© Tab.1).
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gesamt n=61  Hausdrzte Psychotherapeuten Tab.1 Allgemeine Angaben.
n=26 und Psychiater n=35

Alterin Jahren (M, SD) 53,9 (6,3) 52,5(5,7) 55,1 (6,6)

Frauen (%) 72,1 69,2 74,3

berufstdtig (Jahre, M, SD) 21,9(7,2) 23,7 (5,7) 20,5 (8,0)

eigene Praxis (Jahre, M, SD) 14,6 (6,8) 15,7 (5,6) 13,8(7,6)

Stunden/Woche (M, SD) 38,31(11,4) 39,2(11,1) 37,4(11,7)

Patienten pro Woche (M, SD) - 147,2 (61,5) 35,1(27,6)

Anteil depressive Patienten (%, SD) 39,3(27,7) 15,1(15,5) 58,5(18,7)

M= Mittelwert; SD =Standardabweichung

Teilnahmemotivation

Fiir alle Behandler ist der wichtigste Teilnahmegrund die verbes-
serte Versorgung der Patienten (Mgesm:=4,3; SD=0,9), gefolgt von
der besseren Vernetzung mit Kollegen (Mgesame=4,1; SD=1,1)
(© Abb.1). Die schnellere Vermittlung von Patienten in Psychothe-
rapie ist fiir Hausarzte ein signifikant wichtigerer Grund als fiir
die P-Professionen (t[58]=3,56; p=0,001). Hinsichtlich der Teil-
nahmemotivation durch zusdtzliche Vergiitung bestehen keine
berufsgruppenspezifischen Unterschiede. Interesse an Forschung
motiviert die P-Professionen starker zur Teilnahme als Hausdrzte
(t[58]=-2,76; p=0,008). Eine Weiterbildung in friihzeitigerer Er-
kennung von Patienten zu erhalten ist hingegen fiir fast 90% der
Hausdrzte im Vergleich zu 23 % bei den P-Professionen von Rele-
vanz (t[59]=7,19; p<0,001).

Zufriedenheit mit dem Netzwerk

Die allgemeine Bewertung fallt iberwiegend homogen und posi-
tivaus (© Abb.2). Die Behandler sind insgesamt zufrieden, bewer-
ten das Netz als gut organisiert und wiirden es Kollegen weiter-
empfehlen. Aus ihrer Perspektive haben sich die Erkennung von
Depressionen, die Versorgung insgesamt sowie die Weitervermitt-
lung von depressiven Patienten verbessert.

Die Behandler sind insgesamt mit dem Vermittlungsprozess von
Patienten zufrieden. Auch die Wartezeiten fiir Psychotherapie sei-

en innerhalb des Netzwerks kiirzer als aufSerhalb (ohne Grup-
penunterschiede). Die reibungslose Vermittlung von Patienten
wird von den Hausdrzten positiver als von den P-Professionen
beurteilt (t[58]=2,68; p=0,009).

Zusitzliches Wissen im Bereich Depression erlangt zu haben, be-
fiirworten die Hausdrzte starker (t[58]=6,91; p<0,001), ebenso
wie die Verbesserung von Kenntnis (t[59]=5,27; p<0,001) und
Umsetzung (t[59]=6,40; p<0,001) der S3-Leitlinie. Insgesamt ga-
ben 52,5% der Behandler an, sich bereits vor der Teilnahme mit
der Leitlinie befasst zu haben (P-Professionen: 68,6%; Hausdrzte
27%).

Bewertung der Netzwerkelemente

Zur Bewertung der Netzwerkelemente wurden die Behandler ge-
fragt, ob sie die Interventionen, Methoden und Materialien in ih-
rer Arbeit nutzen und wie hilfreich sie diese bewerten (G Tab.2).
Mehrere Elemente standen nur den Hausdrzten zur Verfiigung.
Die Risikopatient-Checkliste, der 2-Fragen-Test zu Depression,
der PHQ-9, die ICD-10-Checkliste, die Behandlungs-Checkliste,
die Monitoringbdgen und die schriftlichen Patienteninformatio-
nen wurden von fast allen Hausdrzten genutzt und im Mittel als
hilfreich empfunden. Von den P-Professionen werden die Moni-
toringbdgen zu 86% und der PHQ-9 zu 94% genutzt. Der PHQ-9
wird von ihnen als weniger hilfreich erlebt als von den Hausarz-

HA (M=4,6;5D=0,6) 3.8] 96,15

‘ Abb.1 Griinde fir die Teilnahme am GND.
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Abb.2 Bewertung des GND allgemein.
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ten (t[59]=3,05; p=0,003). Elemente zur Unterstiitzung der
Netzwerkarbeit wurden weniger genutzt als Diagnostik- und Be-
handlungsinstrumente, werden aber ebenfalls als hilfreich erlebt.
Fast alle Hausarzte (96%, n=25) und 74 % der P-Professionen (n=
26) nutzten die Onlineplattform zur Patientenvermittlung, 14%
(n=5) machten hierzu keine Angaben. 67,3% (N=37) der Befrag-
ten griffen von einem PC in ihrer Praxis auf die Plattform zu, 30%
(N=17) von zu Hause.
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Diskussion

v

In der vorliegenden Studie wurde die Umsetzung eines Stepped-
Care-Modells fiir Patienten mit Depression hinsichtlich Motiva-
tion, Akzeptanz und Bewertung aus Perspektive der teilnehmen-
den Behandler evaluiert. Zur Teilnahme motivierten am starks-
ten der Wunsch nach verbesserter Patientenversorgung und die
bessere Vernetzung mit Kollegen. Dies stimmt mit der Motiva-
tion von Arzten {iberein, an leitlinienbasierten Qualititszirkeln
zur Depression teilzunehmen [20]. Erwartungsgemadl ist die
schnellere Vermittlung von Patienten in Psychotherapie beson-

Tab.2 Bewertung der Elemente des GND.

Element nutzbar genutzt 0/1= 2= 3= 4/5= M (SD)
fiir % nicht hilfreich  eher nicht hilfreich eher hilfreich  hilfreich
Diagnostikelemente
Risikopatient-CL HA 96 4 4 36 56 3,6(1,1)
2-Fragen-Test HA 96 4 8 17 71 3,9(1,3)
PHQ-9 alle 95 5 15 12 68 3,8(1,3)
ICD-10 CL HA 96 0 20 12 68 3,8(1,1)
Behandlungselemente
Behandlungsempfehlungs-CL HA 96 0 4 24 72 3,9(0,8)
schriftliche Patienteninformationen HA 96 4 13 17 66 3,9(1,2)
Selbsthilfebuch HA 92 4 17 21 58 3,7(1,2)
internetbasierte Selbsthilfe HA 84 13 17 13 57 3,4(1,7)
psychother. Telefonunterstiitzung HA 76 0 14 10 76 3,9(1,0)
Monitoring-CL alle 90 7 17 35 41 3,2(1,1)
Netzwerkelemente
Kontaktdaten-Booklet alle 85 2 20 71 3,9(1,1)
Qualitatszirkel alle 87 12 27 56 3,5(1,1)
Onlineplattform alle 84 5 5 9 81 4,1(1,1)
Sonstiges
Kurzversion S3-Leitlinie alle 56 20 18 32 30 2,8(1,4)
Angebote ,psychenet® alle 26 31 21 24 24 2,2 (1,5)

HA: n=26 Hausirzte; alle: n=61; M=Mittelwert; SD = Standardabweichung. Zusammenfassung der Kategorien ,iiberhaupt nicht hilfreich“ und ,nicht hilfreich“ sowie ,hilfreich*

und ,sehr hilfreich®.
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ders Hausdrzten sehr wichtig, die in ihrer Praxis hdufig mit lan-
gen Wartezeiten auf eine Psychotherapie konfrontiert sind. Zur
Relevanz finanzieller Anreize fiir die Leitlinienimplementierung
[21] zeigte sich, dass eine zusdtzliche Vergiitung nur von etwa
der Hdlfte der Behandler als motivierend eingeschdtzt wurde
und unabhdngig von der Profession individuell sehr unterschied-
lich ausfiel.

Uber 75 % der Behandler beantworten die Fragen zur allgemeinen
Bewertung des GND {iberwiegend positiv, was fiir eine hohe Zu-
friedenheit der Teilnehmer spricht. Ahnlich positive Bewertun-
gen zeigen sich in den ersten Ergebnissen des psychenet Teilpro-
jekts 8 ,,Gesundheitsnetz somatoforme Stérungen* [22].

Im GND geben Hausdrzte im Unterschied zu den P-Professionen
an, zusdtzliches Wissen zur und eine bessere Umsetzung der Leit-
linie erreicht zu haben, was auf den unterschiedlichen Wissens-
stand der Professionen bzgl. der Leitlinie zuriickgefiihrt werden
kann.

Die hohen Nutzungsquoten fast aller Netzwerkelemente spre-
chen fiir eine gute Akzeptanz des Modells. Alle Instrumente zu
Diagnostik und Monitoring werden genutzt und als hilfreich
empfunden, was bestdtigt, dass standardisierte Kurzverfahren
eine wichtige Hilfestellung fiir Diagnostik, Behandlungsentschei-
dung und Verlaufsmessung sind [8]. Eine Digitalisierung solcher
Checklisten konnte deren Niitzlichkeit weiter verbessern [23].
Qualitdtszirkel werden als hilfreich bewertet, was Studien zum
Stellenwert von Teambesprechungen und Qualitdtszirkeln fiir
Austausch, Diskussion und Konsensbildung belegen [15, 20]. Die
positiv bewertete Onlineplattform fiir Therapiepldtze unter-
streicht die Relevanz computergestiitzter IT-Tools fiir die Verbes-
serung der Depressionsversorgung [15, 23].

Die niedrigschwelligen Interventionen erfahren eine hohe Ak-
zeptanz und erweitern das Spektrum an Behandlungsoptionen
relevant. Lediglich die Kurzversion der S3-Leitlinie und die Ange-
bote des Gesamtprojekts psychenet werden weniger genutzt,
ihre Anwendung war aber nicht expliziter Bestandteil des GND.
Dies entspricht Befunden, dass die alleinige Bereitstellung eduka-
tiver Materialien und Leitlinien wenig erfolgversprechend ist
[23].

Die Riicklaufquote der Befragung ist mit 86% sehr zufriedenstel-
lend. Eine Limitation der Studie ist, dass nur aktivam Netzwerk
beteiligte Behandler an der Befragung teilnahmen. Die Einschat-
zungen der Partner, die trotz anfdanglicher Teilnahmebereitschaft
keine Behandlungen im Modell durchfiihrten, sind nicht erfasst.
Es konnte sein, dass die Machbarkeit und Akzeptanz des Modells
von ihnen geringer eingeschdtzt wiirde. AuBerdem besteht die
Moglichkeit, dass die dulerst positive Bewertung der Instrumen-
te durch einen Effekt der sozialen Erwiinschtheit verzerrt wurde.
Inwiefern sich das konkrete diagnostische und therapeutische
Verhalten der Behandler tatsichlich dndert, ist in zukiinftigen
Studien zu untersuchen. Die Hauptergebnisse zu Wirksamkeit
und Kosteneffektivitdt des Netzes werden im Sommer 2015 vor-
liegen und zusammen mit den parallel laufenden Verstetigungs-
aktivititen Impulse fiir die Ubernahme dieser komplexen Inter-
ventionsmodelle in die Regelversorgung geben. Schlussfolgernd
ldsst sich festhalten, dass die Implementierung leitliniengerech-
ter Modelle wie ein Stepped-Care-Modell Depression bei vorhan-
denem Engagement der Behandler machbar ist. Hierbei sollte
eine moglichst einfache, tibersichtliche und mit den Partnern ge-
meinsam entwickelte Gestaltung der Prozesse und Materialien
beachtet werden.

Konsequenzen fiir Klinik und Praxis

> Die Verbesserung der Depressionsversorgung und die Ver-
netzung mit Kollegen sind fiir Behandler relevante Griinde,
an einem vernetzten Versorgungsmodell zu partizipieren.

> Stepped-Care-Modelle fithren zur Versorgungsoptimie-
rung, u.a. durch schnellere Vermittlung in fachspezifische
Behandlungen.

> Innovative Elemente wie eine Onlineplattform zur Buchung
von Therapiepldtzen, Bibliotherapie, internetbasierte
Selbsthilfe und psychotherapeutische Telefonunterstiit-
zung werden von Behandlern akzeptiert und sind bedeu-
tende Erweiterungen bisheriger Behandlungsmoglichkei-
ten.
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psychenet - The Hamburg Network for Mental Health:
Evaluation of the Health Network Depression from the
Perspective of Participating General Practitioners,
Psychotherapists and Psychiatrists

v

Objective: Evaluation of satisfaction and acceptance of a stepped
care model in the Health Network Depression from the per-
spective of general practitioners, psychotherapists and psychia-
trists.

Methods: Cross-sectional questionnaire study with n=61 care
providers.

Results: All elements of the stepped care model, e.g. screening,
diagnostic, and monitoring checklists, guidelines, low-intensity
treatment options and IT-tools were utilized by over 75% of part-
ners and obtained largely positive ratings.

Conclusion: This positive evaluation provides a basis for further
participative development and transfer into health care.
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9. Zusammenfassung

Angesichts der hohen Krankheitslast und der hohen Versorgungskosten zur Behand-
lung von depressiven Stérungen stehen Gesundheitssysteme weltweit sowohl klinisch
als auch okonomisch vor grof3en Herausforderungen. Leitlinien zur Behandlung von
depressiven Storungen empfehlen den Einsatz von Stepped und Collaborative Care
Modellen (SCM), die bisher in der deutschen Regelversorgung nicht umgesetzt wur-
den. In der vorliegenden Dissertation wird ein leitlinienbasiertes SCM flr depressive
Patienten beschrieben, die generelle sowie die differentielle Effektivitat des SCM fur
verschiedene Depressionsschweregrade analysiert und die Behandlungsinanspruch-
nahme im 12-Monats-Zeitraum sowie Diagnostik, Behandlungsentscheidung und Be-
handlungseinleitung zu Behandlungsbeginn und deren Ubereinstimmung mit der Leit-
linie fur verschiedene Depressionsschweregrade evaluiert. Abschlieend wird das
SCM aus Sicht der Behandler hinsichtlich Akzeptanz, Machbarkeit und Zufriedenheit
evaluiert.

Die Intervention des SCM umfasste ein speziell geschultes multiprofessionelles, sek-
torentbergreifendes Netzwerk aus Hausarzten, Psychotherapeuten, Psychiatern und
stationaren Einrichtungen, in dem systematisches Screening, optimierte Diagnostik,
Indikationsstellung und Behandlungsauswahl in der hausarztlichen Versorgung, ver-
schiedene evidenzbasierte Behandlungsoptionen unterschiedlicher Intensitat und Set-
tings, darunter niedrigschwellige Angebote geringer Intensitat und Nutzung von eMen-
tal Health Technologien sowie regelmalige Symptom-Monitorings und Qualitatszirkel
zum Einsatz kamen. Im SCM sollten Patienten effektiver und leitliniengerechter behan-
delt werden.

Die Evaluation erfolgte im Rahmen einer cluster-randomisierten kontrollierten Inter-
ventionsstudie mit einer konsekutiven Stichprobe depressiver Patienten aus der Pri-
marversorgung, die mit einer prospektiven Befragung zu vier zeitstandardisierten
Messzeitpunkten innerhalb eines Jahres befragt wurden. 36 Hausarztpraxen wurden
in die Interventionsgruppe (IG) und 13 in die Kontrollgruppe (KG) randomisiert. Neben
den 36 Hausarztpraxen der IG nahmen 36 Psychotherapeuten, 6 Psychiater und 7
Kliniken am Netzwerk des SCM teil. Insgesamt wurden 737 Patienten in die Studie
eingeschlossen (IG: n=569 vs. KG: n=168).

Das Ergebnis der Wirksamkeitsanalyse unter Kalkulation eines gemischten linearen

multiplen Modells bestatigte mit einer signifikanten Reduktion der Depressionssymp-
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tomatik gemessen mit dem PHQ-9 die Effektivitdt des SCM gegenuber der Routine-
versorgung. Die differentielle Wirksamkeit des SCM fur Patienten mit unterschiedli-
chem Schweregrad der Depression wurde ebenfalls anhand des PHQ-9 in einem ge-
mischten linearen multiplen Modell evaluiert. Hier zeigte sich die signifikante Wirksam-
keit des SCM gegenuber der Routineversorgung sowohl fur leicht- bis mittelgradige
als auch fur schwer depressive Patienten. Die hoheren Effektstarken fur leicht- bis mit-
telgradige gegenuber schwer depressiven Patienten wiesen darauf hin, dass erstere
insgesamt starker von der Behandlung profitierten als letztere. Die Analyse der Inan-
spruchnahme von Behandlungen flr Patienten mit unterschiedlichem Depressions-
schweregrad im 12-monatigen Behandlungszeitraum zeigte, dass Patienten im SCM
haufiger depressionsspezifische Behandlungen erhielten als Patienten der Routine-
versorgung und legten ebenfalls nahe, dass leicht- bis mittelgradig depressive Patien-
ten starker von der Behandlung profitierten als schwergradig Erkrankte. Die Evaluation
von Diagnostik, Behandlungsentscheidung und Behandlungseinleitung zu Behand-
lungsbeginn und deren Ubereinstimmung mit der Leitlinie fur leicht, mittelgradig und
schwer depressive Patienten basierte auf Dokumentationsdaten der Behandler flr
n=569 Patienten, die im Rahmen des SCM behandelt wurden, und zeigten in einem
multiplen gemischten logistischen Regressionsmodell, dass die Einhaltung der Leitli-
nien bei der Behandlungseinleitung und die Ubereinstimmung zwischen Behandlungs-
entscheidung und -einleitung nach Schwergrad der Depression variierten, mit steigen-
dem Schweregrad abnahmen und Defizite bei der adaquaten Behandlung schwerer
Depressionen eher ein Problem von fehlgeschlagenen Behandlungseinleitungen als
von inadaquaten Behandlungsentscheidungen waren. Zur Evaluation des SCM aus
Sicht der teilnehmenden Behandler wurden n=61 Netzwerkteilnehmer zu ihrer Akzep-
tanz, Machbarkeit und Zufriedenheit mit dem SCM befragt mit dem Ergebnis, dass
besonders die bessere Vernetzung fur die Behandler von Bedeutung ist. Die einge-
setzten Stepped Care Elemente, wie Screening-, Diagnose- und Monitoring-Checklis-
ten, Leitlinien, niedrigschwellige Behandlungsangebote und IT-Tools wurden von Uber
75% der Behandler genutzt und Uberwiegend positiv bewertet, was auf eine hohe Ak-
zeptanz hinweist.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass das vorliegende SCM implementierbar und
effektiver ist als die Routineversorgung. Die Aktivierung und Motivation der Behandler,

die Anwendung leitliniengerechter Behandlungen flir schwer depressive Patienten und
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die Koordination von Behandlungspfaden stellt jedoch nach wie vor betrachtliche Her-
ausforderungen fur die Implementierung von SCM zur Verbesserung der Versorgung
fur verschiedene Schweregrade der depressiver Storungen dar.
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10. Summary

In view of the high burden of disease and the high costs of treating depression, health
care systems worldwide are facing substantial clinical and economical challenges.
Guidelines for the treatment of depression recommend stepped and collaborative care
models (SCM), which have not been implemented in German routine care yet. In this
thesis a guideline-based SCM for patients with depression is described, general and
differential effectiveness of the SCM for different depression severity levels are ana-
lyzed and treatment utilization in the 12-month period as well as diagnostics, treatment
decision and treatment initiation at the beginning of treatment and their adherence with
the guideline are evaluated for different depression severity levels. Finally, the SCM is
evaluated from the perspective of the participating care providers with regard to ac-

ceptance, feasibility and satisfaction.

The SCM intervention included a specially trained multi-professional, cross-sectoral
network of generals practitioners (GPs), psychotherapists, psychiatrists and inpatient
institutions, in which systematic screening, optimized diagnostics, indication and treat-
ment selection in primary care, several evidence-based treatment options of varying
intensity and settings, including low-threshold offerings of low intensity and use of
eMental Health technologies as well as regular symptom monitoring and quality circles
were applied. The SCM aimed at treating patients more effectively and in accordance

with guidelines.

The study is a cluster-randomized controlled intervention trial of a consecutive sample
of depressed patients from primary care assessed with a prospective survey at four
time-standardized measurement points within one year. 36 GP practices were random-
ized to the intervention group (IG) and 13 to the control group (CG). In addition to the
36 GP practices of the 1G, 36 psychotherapists, 6 psychiatrists and 7 clinics partici-
pated in the SCM network. A total of 737 patients were included in the study (IG: n=569
vs. CG: n=168).

The result of the effectiveness analysis applying a linear mixed model showed a sig-
nificant reduction of depressive symptoms measured with the PHQ-9 which confirmed
the effectiveness of the SCM compared to treatment as usual. The differential effec-
tiveness analysis for patients with varying degrees of depression was also evaluated
using PHQ-9 in a linear mixed model. The significant effectiveness of SCM compared

to routine care was demonstrated for both mild to moderate and severe depressed
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patients. The higher effect sizes for mild to moderately depressed patients compared
to severely depressed patients indicated that the former benefited more from treatment
than severely depressed patients. The results of the treatment utilization analysis for
patients with varying degrees of depression in the 12-month treatment period showed
that patients in SCM received more depression-specific treatments than patients in
routine care and also suggested that mild to moderate depressed patients benefited
more from treatment than severely depressed patients. The evaluation of the diagnos-
tics, treatment decision and treatment initialization at baseline and their adherence with
the guideline for mild, moderate and severe depressed patients was based on docu-
mentation data from health care providers for n=569 patients treated with SCM. The
results of the multiple mixed logistic regression model showed that adherence with the
guidelines for initialization of treatment and consistency between treatment decision
and initialization varied with severity degree of depression: It decreased with increasing
severity, and deficits in adequate treatment of severe depression were more a problem
of failed initialization of treatment than of inadequate treatment decisions. To evaluate
SCM from the perspective of the participating care providers, n=61 care provider of the
SCM network were assessed regarding their acceptance, feasibility and satisfaction
with the SCM. The survey showed that improved networking was of great importance
for the care providers. The applied stepped care elements, such as screening, diagno-
sis and monitoring checklists, guidelines, low-intensity treatments and IT tools, were
used by more than 75% of the care providers and were predominantly assessed posi-

tively, indicating a high level of acceptance.

In summary, the present SCM is implementable and more effective than routine care,
and the activation and motivation of care providers, the application of guideline-based
treatments to severely depressed patients, and the coordination of treatment pathways
remain significant challenges for the implementation of SCM to improve care for vari-

ous degrees of depression.
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