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1 Einleitung

Hitzewallungen bei Frauen in der Menopause stellen eines der am hiufigsten mit
dieser hormonellen Umstellungsphase assoziierten Symptome dar (Freeman et al., 2014,
Beecher, 1955). Trotz des grolen Anteils betroffener Frauen weltweit, sowie der im Schnitt
7,4 Jahre andauernden Symptomatik, steht bisher keine Therapie zur Verfiigung, die fiir alle
Frauen geeignet ist (Avis et al., 2015, Stearns et al., 2002). Als bisher effektivste Behandlung
bei menopausalen Hitzewallungen gilt die Hormonersatztherapie (MacLennan et al., 2004).
Durch die in den letzten Jahren verstirkt bekannt gewordenen Nebenwirkungen wie dem
erhohten Brustkrebs-Risiko (Lancet, 1997), der Gefahr von Thrombosen (Grady et al., 2002)
sowie dem Schlaganfall-Risiko und erhohten Risiko fiir koronare Herzerkrankungen
(Writing Group for the Women's Health Initiative, 2002), ist das Interesse von Frauen an
risikodrmeren und alternativen Behandlungsmethoden fiir ihre Beschwerden gestiegen (Bair
et al., 2008, Cardini et al., 2010, Hill-Sakurai et al., 2008). Neben Studien zu komplementér-
alternativen medizinischen Behandlungen fiir Hitzewallungen stellten sich zudem Placebos
in einer Studie bereits als wirksam heraus (Borud et al., 2009, Leach and Moore, 2012,
Freeman et al., 2015). Placeboeffekte in randomisiert kontrollierten Studien konnen jedoch
nicht als Beweis fiir die Wirksamkeit von Placebos gelten, da hier eine Kontrollgruppe ohne
Behandlung fehlt. Der Placeboeffekt ist somit nicht von anderen beeinflussenden Faktoren
zu trennen und statistische Artefakte wie Regression zur Mitte werden nicht einberechnet

(Finniss et al., 2010).

Die Wirkung von Placebos konnte lange Zeit nicht in Einklang mit ethischen Werten
gebracht werden, da ihre Verabreichung, um positive Effekte zu erzielen, mit einer
mangelhaften Aufkldrung der Patienten/-innen einherging. Dies hat sich durch mehrere
Studien zu offen verabreichten Placebos in den letzten Jahren geédndert. Die Wirkung von
Open Label Placebo (OLP) konnte in Studien zum Reizdarmsyndrom, Schmerzen im
unteren Riicken, Migrine, Depressionen, allergischer Rhinitis und krebsbedingter Fatigue
aufgezeigt werden (Kaptchuk et al., 2010, Carvalho et al., 2016, Kam-Hansen et al., 2014,
Kelley et al., 2012, Schaefer et al., 2016, Hoenemeyer et al., 2018).

Bisher sind die zugrundeliegenden Mechanismen fiir die Wirksamkeit von OLP noch unklar
sowie die Anzahl der bisherigen Studien gering. Es besteht daher die Notwendigkeit zur
weiteren Erforschung der Wirksamkeit von OLP iiber die bisher untersuchten Erkrankungen
und Symptome hinaus. Zugleich bieten qualitative Interviews mit einer kleinen Untergruppe

der Frauen, die von OLP profitiert haben, einen tieferen Einblick in subjektive Erfahrungen



der Studienteilnehmerinnen und dadurch Zugang zu einem besseren Verstindnis der

Wirkmechanismen von OLP.

Kenntnis dariiber, welche Erfahrungen Frauen mit ihren Hitzewallungen und vorhandenen
Behandlungsoptionen bisher gemacht haben, kann helfen zu verstehen, ob und wie OLP hier
ansetzen und dazu beitragen kann die Symptome zu lindern. Was hat den Frauen zufolge
eine Symptomverbesserung durch OLP herbeigefiihrt? In den Interviews werden diese
Fragen adressiert und eruiert, welche Mechanismen, gegebenenfalls auch miteinander
verbunden, zur Wirkung von OLP bei Hitzewallungen in der Menopause gefiihrt haben

konnten.

Gegenstand dieser Arbeit ist es, dies, anhand von acht Interviews mit Frauen in der

Menopause mit Hitzewallungen, zu untersuchen.



2 Theorieteil

2.1. Open Label Placebo — Aktueller Forschungsstand

Bereits Beecher erwidhnte 1955 in seinem Artikel ,,The Powerful Placebo* die
erfolgreiche Nutzung von Placebos in der praktischen Medizin (Beecher, 1955). Die
Wirkung von Placebos ging allerdings damit einher, dass die Patienten/-innen in Unkenntnis
iber den fehlenden wirksamen Inhaltsstoff gelassen wurden. In der Praxis stehen Placebos
ebenfalls vor dem Problem, dass die Wirkung des Placebos daran gekniipft ist, dass
Patienten/-innen nicht iiber das Placebo an sich aufgeklédrt und damit im Unklaren gelassen
werden. Demnach ist ihre Nutzung kritisch in Bezug auf ethische Werte bei der Nutzung in
der klinischen Praxis einzuordnen (Féssler et al., 2010). Mehrere Studien haben nun gezeigt,
dass Placebos auch positive Wirkungen mit sich bringen kdnnen, wenn sie offen, also mit
Kenntnis iiber das Fehlen des Wirkstoffes, verabreicht werden. Besonders interessant sind
hierbei auch die Folgen fiir den klinischen Alltag und eine mogliche Nutzung des

Placeboeffekts.

In der ersten randomisiert-kontrollierten Studie zu Open Label Placebo (OLP) bei
Reizdarmsyndrom stellte sich heraus, dass Placebos ohne Téduschung eine reduzierte
Schmerzintensitit, sowie signifikante Schmerzerleichterung bei Patienten/-innen mit
Reizdarmsyndrom erzielen konnen (Kaptchuk et al., 2010). Zudem konnte OLP bei
Schmerzen im unteren Riicken zu einer Reduktion der Schmerzen, sowie den damit
verbundenen Einschrinkungen fithren. Carvalho et al. fithren in der Diskussion positive
Erwartungen als mogliche Erklidrung fiir die Wirkung der Placebo-Pille ohne aktiven
Wirkstoff in ihrer Studie an (Carvalho et al., 2016). Des Weiteren wurden positive
Wirkungen von OLP bei gesunden Probanden mit allergischen Entziindungen der
Nasenschleimhaut nachgewiesen (Schaefer et al., 2018). Eine Studie mit
Depressionspatienten/-innen deutete auf eine symptomverbessernde Wirkung hin; diese
konnte jedoch aufgrund einer zu kleinen Studienpopulation nicht mit einer statistischen

Signifikanz nachgewiesen werden (Kelley et al., 2012).

In einer der aktuellsten Studien zu OLP bei allergischer Rhinitis konnte nachgewiesen
werden, dass die subjektive Lebensqualitit durch positive Erwartungen in Bezug auf OLP
verbessert werden kann, jedoch ohne Einfluss auf die Symptome der Teilnehmer/-innen

(Schaefer et al., 2018).



Die Wirksamkeit von Open Label Placebo konnte des Weiteren bei Patienten/-innen mit
Migrine, chemotherapeutisch bedingter Fatigue, sowie Juckreiz aufgezeigt werden (Kelley
et al., 2012, Charlesworth et al., 2017, Hoenemeyer et al., 2018, Meeuwis et al., 2019).
Schaefer et al. konnten die Wirkung von OLP zusitzlich bei gesunden Probanden feststellen,
die eine Verbesserung ihrer Selbstmanagement-Kompetenzen sowie Reduktion von

Priifungsangst durch OLP angegeben haben (Schaefer et al., 2019).

Sandler et al. zeigten in einem modifizierten Design die Wirksamkeit von OLP bei Kindern
mit ADHS nach einem dreimonatigen Konditionierungszeitraum auf. Den betroffenen
Kindern wurde zusitzlich zu ihrer normalen Dosis an Medikament fiir drei Monate eine
Placebo-Pille zur Einnahme ausgehindigt. Die Bezeichnung des Placebos als ,,dose
extender”, sowie die Diskussion moglicher positiver Wirkungen zusammen mit einer
Aufklidrung von Eltern und Kindern iiber Placebo, OLP und die moglichen Wirkweisen
gingen der Einnahme voraus. Nachdem im zweiten Monat die Dosis des Medikaments in
zwei von drei Gruppen halbiert wurde, verstédrkten sich die ADHS-Symptome in der Gruppe
ohne Placebo-Einnahme. Wihrenddessen erging es der Placebo-Gruppe weiterhin genauso
gut wie einer Gruppe ohne Placebo-Einnahme, die den kompletten Zeitraum iiber die volle
Dosis des Medikaments zu sich nahm (D. Sandler et al., 2008). Als Mechanismus, iiber den
OLP wirken kann, ist Konditionierung hier bewusst eingesetzt worden, wihrend in den

meisten anderen Studien zu OLP der Wirkmechanismus nach wie vor unklar ist.

Bisher sind noch keine eindeutigen Mechanismen fiir die Wirkweise von OLP erforscht. Die
zugrundeliegenden Mechanismen fiir die Wirkung von OLP lassen sich moglicherweise zum
Teil aus der Placebo-Forschung ableiten. Dabei werden in der Literatur folgende
Mechanismen vorgeschlagen: insbesondere klassische Konditionierung und Erwartungen,
sowie Verlangen nach Erleichterung (motivationale Komponente), soziales Lernen,
Hoffnung, Unsicherheit, predictive error processing (PEP) und die Arzt-Patient-Beziehung
(Price and Vase, 2013, Schedlowski et al., 2015, Charlesworth et al., 2017, Kaptchuk, 2018).
Einige Mechanismen wirken vermutlich iiber die Modulierung von Erwartungen und sind
diesen damit unterzuordnen. Unsicherheit als Mechanismus wurde bisher lediglich von
Kaptchuk vorgeschlagen und nicht als Placebo-Mechanismus in Studien untersucht. Zudem
lassen sich Ergebnisse aus Laborstudien nicht automatisch auf klinische Studien iibertragen,
sodass bereits untersuchte Mechanismen lediglich Hinweise auf die mogliche Wirkweise

von OLP liefern.



Der Bedarf weiterer Evidenz hinsichtlich der Effektivitdt von OLP im Allgemeinen wird
zudem deutlich durch die bisher noch geringe Anzahl an Studien zu Wirkung und
Wirkmechanismen von OLP. Weiterhin ungeklirt ist bisher, welche Rolle das Briefing der
Teilnehmer/-innen zu Beginn der OLP-Studien fiir die Wirksamkeit der Behandlung spielt.
Bisher wurden Teilnehmer/-innen in Studien iiber die mogliche Wirksamkeit von OLP vor
Beginn der Finnahme aufgekldrt, wodurch mdglicherweise bereits eine
Erwartungsinduktion stattgefunden hat. Durch den zusitzlichen qualitativen Teil unserer
Studie sollen die genauen Mechanismen niher untersucht und verstanden werden. Durch
weitere Einblicke in die genaue Wirkweise von OLP kann moglicherweise in Zukunft
Frauen mit menopausalen Hitzewallungen sowie auch anderen Beschwerden, durch die

Gabe von offen verabreichtem Placebo, geholfen werden.

2.2 Vermutete Wirkmechanismen von OLP

2.2.1 Konditionierungseffekt

Wird ein neutraler Stimulus (bspw. Placebo-Pille) zusammen mit einem aktiven
Medikament als unkonditionierten Stimulus eingenommen, entfaltet sich die Wirkung des
Medikaments als unkonditionierte Antwort. Nachdem dies mehrfach wiederholt wurde,
kann der neutrale Stimulus zu einem konditionierten Stimulus werden, der dieselbe Wirkung
hervorruft, wie zuvor in Kombination mit dem unkonditionierten Stimulus (Pavlov, 1927,
Ballou et al., 2017, Price et al., 2008). Konditionierungseffekte wurden, neben Erwartungen,
bisher am héufigsten als Mechanismen von Placebo- und Nocebo-Effekten angefiihrt
(Stewart-Williams and Podd, 2004, Finniss et al., 2010, Wager and Atlas, 2015).
Positive Vorerfahrungen mit der Einnahme von Medikamenten konnten {iber
Konditionierung in der Folge die Erwartung an die Placebo-Pille erhthen. Hierbei wiirden

sich Konditionierung und Erwartungshaltung erginzen.

Erwartungen, wie z.B. Vorstellungen von dem spiteren Behandlungsergebnis, spielen eine
entscheidende Rolle bei der Wirkung von Placebos (Schwarz et al., 2016). Ein
Zusammenhang von Erwartungen und Outcome bei Placebo-Behandlungen konnte von
Vase et al. in Studien zu Schmerz sowie dem Reizdarmsyndrom aufgezeigt werden (Vase et

al., 2003, Vase et al., 2005, Price and Vase, 2013).

Konditionierung kann den Autoren nach daher als Prozess gesehen werden, der Erwartungen
in Bezug auf das Behandlungsergebnis erzeugt. Konditionierung wiirde demnach bei

Placeboeffekten iiber bewusst zugingliche und nicht wie bisher angenommen nur iiber



implizite Erwartungen wirken (Jensen, 2018). Ein Mechanismus iiber klassische
Konditionierung sowie Erwartungen bei offener Placebo-Gabe wurde von Schafer et al. bei
der Untersuchung von Schmerz aufgezeigt (Schafer et al., 2015). Schafer und Kollegen
haben zudem untersucht, ob die konditionierte Schmerzlinderung durch Placebos nach
Aufklirung der Patienten/-innen iiber die Placebo-Einnahme weiter fortbestehen kann. Nach
Konditionierungsphasen von jeweils nur einem Tag oder vier Tagen wurden die Patienten/-
innen zu einem spiteren Zeitpunkt iiber die Placebo-Einnahme aufgeklédrt. Anschlieend
wurde gepriift, ob die Schmerzreduktion bei Placebo-Gabe ohne Tduschung fortbestand. Ein
positiver Effekt konnte auch dann erzielt werden, als die Patienten/-innen wussten, dass sie
ein Placebo erhielten. Zudem trat der weiterhin bestehende schmerzlindernde Effekt nur
nach vorheriger lingerer Konditionierungsphase von vier Tagen im Vergleich zu einer
kurzen Konditionierung von einem Tag auf (Schafer et al., 2015). Mehrmalige
Konditionierungsphasen konnen demnach auch dann zu einer anhaltenden
Schmerzlinderung fiithren, wenn die wahre Natur des Placebos nicht fiir die Teilnehmer/-
innen verborgen ist. In einem Briefing zu Beginn der Studie zu OLP bei Reizdarmsyndrom
wurde von Kaptchuk et al. unter anderem auf Pavlovs Konditionierungseffekt hingewiesen
und dieser damit als ein moglicher Wirkmechanismus von OLP aufgefiihrt (Kaptchuk et al.,
2010, Pavlov, 1927). Kaptchuk weist acht Jahre spiter jedoch darauf hin, dass viele
Teilnehmer/-innen der bisherigen Studien zu OLP frustrierende Therapieversuche hinter
sich hitten und Symptome trotz Medikamenten wieder aufgetreten wéren, sodass er
Konditionierung als Erkldrung fiir die Wirksamkeit von OLP fiir unwahrscheinlich hilt
(Kaptchuk, 2018, J Kaptchuk and G Miller, 2018). Im Gegensatz zu Ergebnissen von Schafer
et al. sind Frauen mit Hitzewallungen, die bereits negative Erfahrungen gemacht haben, nicht
positiv konditioniert, sodass Konditionierung als Mechanismus fiir die Wirksamkeit nahezu

ausgeschlossen werden kann.

2.2.2 Erwartungen

Neben Konditionierungseffekten wurden Erwartungen bisher am haufigsten als
Mechanismen von Placebo- und Nocebo-Effekten angefiihrt (Charlesworth et al., 2017,
Schedlowski et al., 2015, Kaptchuk, 2018).

In einem Cochrane Review kommen Hayden et al. zu dem Schluss, dass individuelle
Erwartungen an die Behandlung und Heilung in Zusammenhang mit klinisch relevanten
Outcomes beziiglich der Genesung stehen konnten. Untersucht wurden hierbei Erwartungen

von Patienten/-innen mit unspezifischen Schmerzen im unteren Riickenbereich (Hayden et



al., 2019). Auf der Basis von qualitativen Interviews mit Patienten/-innen auf der Suche nach
komplementiren und alternativen Behandlungsansitzen bei unteren Riickenschmerzen,
weisen Hsu et al. weiterhin auf die Komplexitdt von Erwartungen an den Outcome einer
Behandlung hin. Ebenfalls auffdllig war die héufig geringe Differenzierung zwischen
Erwartungen und Hoffnung in Bezug auf den Outcome sowie eine Zuriickhaltung der
Teilnehmer/-innen aus Sorge bei zu stark zugelassenen und geduBerten Erwartungen am
Ende enttiuscht zu werden (Hsu et al., 2014).

Sherman et al. zeigten in einer Studie zu Erwartungen und Priferenzen als Pridiktoren des
Outcomes bei chronischen Riickenschmerzen, dass Erwartungen zu Beginn der Behandlung
keine Aussagekraft iiber den Outcome hatten. Jedoch fanden die Autoren eine Modulation
der Erwartungen der Teilnehmer/-innen im Verlauf der Behandlungsdauer. Nach der
Anpassung der Erwartungen konnten diese nun mit einer Voraussage iiber den Outcome,
bezogen auf Symptome sowie Funktionalitit, assoziiert werden (Sherman et al., 2010).
Erwartungen lassen keine vollstindige Aussage iiber den Outcome einer (CAM-
)Behandlung zu und miissten aufgrund ihrer Komplexitit in allen Bestandteilen, sowie in

Bezug auf OLP weiterhin untersucht werden.

In einer Studie von Linde et al. wurden Erwartungen an das Ergebnis von
Akupunkturbehandlungen bei chronischen Schmerzpatienten/-innen untersucht. Die
Autoren fanden einen signifikanten Zusammenhang zwischen den Erwartungen zu Beginn
der Studie und einer Verbesserung der Beschwerden (Linde et al., 2007). Bei der
Untersuchung des Einflusses von Erwartungen auf die Verbesserung von menopausalen
Hitzewallungen durch Akupunktur in einer weiteren Studie konnte jedoch keine Korrelation
von Symptomverbesserung und vorherigen hoheren Erwartungen an das Ergebnis aufgezeigt

werden (Ee et al., 2017).

Rief et al. definieren Erwartung als zukunftsorientierte Kognition, die sich auf die
Wahrscheinlichkeit des Auftretens von zukiinftigen Ereignissen fokussiert (Rief et al.,
2015). In Bezug zu Placebo duflern sich positive Erwartungen in Form von Zuversicht in die
voraussichtliche Antwort infolge einer Behandlung. Dabei sind Erwartungen
kontextspezifisch und konnen sowohl Schmerzintensitit als auch die emotionale

Verarbeitung beeinflussen (Price et al., 2008, Finniss et al., 2010).

Vase et al. vermuten, dass Erwartungen unter anderem iiber Emotionen moduliert werden,
die sich wiederum direkt auf den Placeboeffekt auswirken (Price and Vase, 2013). Wie Geers

et al. hervorheben, konnen Erwartungen noch in andere psychologische Mechanismen wie



Angstreduktion oder positive Affektivitit aufgetrennt werden (Geers and Miller, 2014).
Vase et al. zeigen in einer Studie zum Reizdarmsyndrom auf, wie iiber verbale Suggestion
die Erwartungshaltung gegeniiber der Schmerzreduktion verdndert und eine Besserung
erreicht werden kann. Dazu wurden Patienten/-innen in drei Gruppen aufgeteilt, die
entweder ein Placebo (Salzlosung), Lokalanédsthetikum (Lidocain) oder gar keine
Behandlung erhalten haben. Den Patienten/-innen in der Placebo- und Lidocain-Gruppe
wurde suggeriert, dass ihre Schmerzen durch die ihnen zugeteilte Behandlung stark
vermindert werden konnten. Es zeigte sich darauthin eine reduzierte Schmerzbewertung in
beiden Gruppen ohne signifikanten Unterschied zwischen Placebo oder Lidocain (Vase et
al., 2005). Durch verbale Suggestion konnten ebenfalls negative Emotionen reduziert und
damit eine sich selbst verstirkende Schmerzreduktion erreicht werden (Vase et al., 2011,
Price and Vase, 2013). Dabei konnte sich ein starkes Verlangen nach Schmerzreduktion bei
Patienten/-innen mit Reizdarmsyndrom weiterhin positiv auf den Placeboeffekt auswirken

(Vase et al., 2003).

Ballou et al. weisen darauf hin, dass Studienteilnehmer/-innen Erwartungen abseits ihrer
bewussten Wahrnehmung erleben konnten. In ihrer retrospektiven Analyse zu OLP bei
Reizdarmsyndrom sowie weiteren Studienergebnissen von Carvalho et al. zu OLP bei
chronischen Riickenschmerzen, gaben Studienteilnehmer/-innen an, keine oder nur sehr
geringe Erwartungen an die Behandlung gehabt zu haben. Trotz fehlender positiver
Erwartungen an das Behandlungsergebnis konnten beide Studien signifikante
Symptomverbesserungen durch OLP aufzeigen (Ballou et al., 2018, Carvalho et al., 2016).
Parallel dazu wird auch fiir Placebo vermutet, dass es durch Erwartungen moduliert werden
kann, die aulerhalb der fiir die Teilnehmer/-innen erlebten, bewussten Wahrnehmung liegen

(Jensen et al., 2012, Jensen et al., 2015b, Jensen et al., 2015a).

Studienergebnisse von Schafer et al. weisen darauf hin, dass keine expliziten berichteten
Erwartungen notwendig seien, damit der schmerzlindernde Effekt auch nach Offenlegung
des Placebos noch wirkt. Nachdem Teilnehmer/-innen nach Konditionierung offengelegt
wurde, dass sie lediglich ein Placebo erhalten hatten, blieb, trotz von nun an fehlender
positiver Erwartungen, die Schmerzlinderung durch das Placebo erhalten (Schafer et al.,

2015).

Kaptchuk kritisiert Erwartungen, als dominante Theorie fiir den Placebo-Effekt, auch ohne
Weiteres bei OLP anzunehmen. Er merkt an, dass Teilnehmer/-innen bei OLP nicht

getiduscht, sondern offen und ohne Suggestion iiber das Placebo informiert werden. Zudem



haben viele von ihnen wenig positive Vorerfahrungen mit bisherigen Behandlungen.
Erwartungen, wie sie bei Placebo mit Tduschung eine Rolle spielen, lassen sich scheinbar

nicht eins zu eins auf OLP iibertragen (Kaptchuk, 2018).

Studien zu OLP bei allergischer Rhinitis und Schmerz weisen zudem bereits darauf hin, dass
Erwartungen nicht Bedingung fiir die Wirksamkeit von OLP sind (Schaefer et al., 2016,
Kam-Hansen et al., 2014, Locher et al., 2019). Abhéngig von der Induktion positiver
Erwartungen durch Aufklirung zu OLP, konnten keine Unterschiede zwischen allergischen
Symptomen festgestellt werden. Es gab keine Unterschiede in der Gruppe mit weiteren
Informationen zu OLP im Vergleich zu der Gruppe ohne zusitzliche Informationen
(Schaefer et al., 2018). Schaefer et al. vermuten, dass die dennoch messbare Verbesserung
der Lebensqualitit Folge sich erhohender positiver Erwartungen wihrend der

Studienteilnahme, die unabhingig von dem Grad an Information iiber das Placebo sind, ist

(Schaefer et al., 2018).

Kam-Hansen et al. zeigen auf, dass Placebo auch dann noch wirksam gegen episodische
Migrine ist, wenn Teilnehmer/-innen dariiber aufgeklirt sind, dass sie kein aktives
Medikament zu sich nehmen (Kam-Hansen et al., 2014). Bei Placebos mit Tduschung bleibt
eine Unsicherheit der Teilnehmer/-innen vorhanden, die Erwartungen in das Placebo
erzeugen kann. Diese Erwartungen wurden bei Schaefer et al. und Kam-Hansen et al.
heruntergesetzt, da die verabreichten Medikamente gekennzeichnet waren. Ungeachtet
dessen blieb die Wirkung des nun offen verabreichten Placebos (Kam-Hansen et al., 2014,

Schaefer et al., 2018).

In einer Studie von Locher et al. wurde untersucht, ob die Aufklidrung iiber das Placebo an
sich bereits positive Erwartungen generiert (Locher et al., 2019). Zur Aufkldrung wird
erklart, dass der Placebo-Effekt stark ist und der Korper auf das Placebo wie Pavlov’s Hund
(mit Speichel beim Klingeln der Futter ankiindigenden Glocke) reagieren kann. Sowie die
Information, dass eine positive Einstellung hilfreich fiir die Wirkung des Placebos sein kann,
aber nicht notwendig ist und die gewissenhafte Einnahme entscheidend ist (Kaptchuk et al.,
2010, Pavlov, 1927). Es konnte jedoch kein Unterschied zwischen der Gruppe ohne weitere
Erkldrung zum Placebo und einer Gruppe, die weitere Informationen iiber das Placebo
erhielt, festgestellt werden. Die Teilnehmer/-innen bewerteten subjektiv Hitze-Schmerzreize
unter den Aspekten wie unangenehm der Reiz und wie stark die Intensitidt wahrgenommen
wird. In Folge konnte jedoch kein Zusammenhang zwischen vorherigem Optimismus und

den beiden OLP-Gruppen in Bezug auf die Schmerzminderung festgestellt werden. Im
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Gegensatz dazu wurde dieser Zusammenhang in der Placebo-Gruppe sowie in der Gruppe
ohne Behandlung aufgezeigt. Positive Erwartungen und Optimismus bei OLP scheinen
daher nicht iiber vorherige Aufkldrung erzeugt zu werden oder wie bei Placebo den
Behandlungsverlauf zu beeinflussen (Locher et al., 2019). Kaptchuk sieht die Begriindung
der OLP-Gabe gegeniiber den Patienten/-innen zudem als notwendig an, um Nocebo-Effekte

zu verhindern (J Kaptchuk and G Miller, 2018).

Auch Saunders et al. konnten keinen zwingenden Zusammenhang zwischen positiven
Erwartungen an die Behandlung mit OLP und den Ergebnissen in ihrer Studie feststellen. In
der Studie zur Auswirkung von OLP auf die Leistung von Frauen beim Rad-Zeitfahren
absolvieren 28 Frauen nach einer OLP-Intervention mit Einnahme von OLP-Pillen oder
Kontrolleinheit (20min Pause) eine 1km-Trainingseinheit und wurden dabei medizinisch
tiberwacht. Die Teilnehmerinnen, welche keine solchen Erwartungen beziiglich der OLP-
Behandlung angegeben hatten, stellten spiter teilweise ebenso eine Verbesserung ihrer
Aktivitit fest, wie die Gruppe mit explizit positiven Erwartungen zu Beginn (Saunders et al.,

2019).

2.2.3 Soziales Lernen

In einer Studie haben Colloca et al. Gruppen nach moglichen Wirkmechanismen wie
Konditionierungseffekt, soziales Lernen sowie Erwartung durch verbale Suggestion
aufgeteilt. Die erste Gruppe lernte durch Demonstration der schmerzlindernden Wirkung des
Placebos an einer anderen Person, welchen positiven Effekt das Placebo auf Schmerzen
haben kann. In dieser Gruppe wirkte daraufthin das Placebo ebenso schmerzreduzierend wie
in der Gruppe, welche den Effekt durch vorherige Konditionierung selbst erfahren hatte.
Vermutlich spielen daher verschiedene Formen des sozialen Lernens ebenfalls eine Rolle
bei der Placebo-Wirkung, wohingegen verbale Suggestion allein nicht ausreichte, um

dhnlich starke Effekte zu erzielen (Colloca and Benedetti, 2009).

2.2.4 Individuelle Eigenschaften

Der Placeboeffekt wurde auch in Bezug auf individuelle Eigenschaften und weitere
tempordre Variablen untersucht. In einigen Studien konnte der Placeboeffekt mit
Personlichkeitsmerkmalen wie Optimismus und Pessimismus sowie Extraversion und hohen
Werten auf der sozialen Erwiinschtheitsskala assoziiert werden (Geers et al., 2005, Haanstra
et al., 2015, Morton et al., 2009, Kelley et al., 2009, Gelfand et al., 1965). Es scheint zudem
Unterschiede in der Beeinflussung von Placeboeffekten durch personlichkeitsassoziierte

Faktoren zu geben, die abhingig davon sind, ob das Placebo offen (OLP) oder nicht
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(deceptive placebo) verabreicht wird. Die zugrundeliegenden Personlichkeitsmerkmale, wie
z.B. Optimismus, unterscheiden sich in ihrem Einfluss auf den Outcome bei OLP und
Placebo nach Locher et al. und fiihren moglicherweise zu einer anders definierten Gruppe
von Placebo-Respondern, abhingig vom Verabreichungsweg. Optimismus hatte zwar einen
Einfluss auf die Symptomlinderung bei der Anwendung von Placebo, jedoch nicht bei OLP.
Daher weisen die Autoren darauthin, dass sich anhand ihrer Studienergebnisse bisher kein
,»OLP-Responder*“-Profil ableiten lasse, da bisher kein Marker oder exakter Mechanismus

aufgezeigt werden konnte, iiber den allein OLP funktioniert (Locher et al., 2019).

2.2.5 Hoffnungen

Kaptchuk vermutet Hoffnung als unterstiitzenden Faktor fiir die Placebo-Wirkung.
Er stellt deutlich klar, dass Hoffnung allein jedoch nicht der einzige Mechanismus sein
kann tiber den OLP moglicherweise wirkt (Kaptchuk, 2018). Hoffnung wird in der
Literatur beschrieben als Streben nach einem bestimmten Ziel (erwiinschte Wirkung) und
der Erwartung, wie diese Ziele erreicht werden konnen (Wege dorthin) (Kube et al., 2019).
Kaptchuk postuliert in Bezug auf OLP, dass Hoffnung als Modulator fiir Erwartungen
fungiert. Erwartungen beziehen sich auf Ereignisse in der Zukunft, werden jedoch stark
abhéngig von Vorerfahrungen moduliert. Hoffnung generiert sich aus der Situation in der
Gegenwart, ldsst gleichzeitig aber noch Platz fiir neue Erfahrungen und kann hieriiber

wiederum Erwartungen modulieren (Kaptchuk, 2018).

Mattingly beschreibt als ,,paradox of hope* eine Einstellung von Patienten/-innen. Diese
nehmen potenziell hilfreiche Behandlungen zwar in Anspruch, da noch genug Hoffnung
vorhanden ist, allerdings sind auch geniigend Vorbehalte vorhanden, um nicht zu stark
enttduscht werden zu konnen (Mattingly, 2010). Besonders Patienten/-innen mit chronischen
Erkrankungen und/oder einem langen Leidensweg haben moglicherweise weniger
Erwartungen in neue Behandlungen als eine Hoffnung, die unter anderem durch
Verzweiflung iiber bisherige erfolglose Behandlungsversuche entsteht. Teilnehmer/-innen
einer Studie zum Reizdarmsyndrom beschreiben, wie sie weniger Hoffnung zulassen wollen
in Bezug auf das Placebo als Schutz vor spéterer Enttduschung, falls es zu keiner Besserung
der Beschwerden fiihrt (Kelley et al., 2009). Skepsis gegeniiber der OLP-Behandlung scheint
zu Beginn Teilnehmer/-innen zu hemmen, hohe oder vermeintlich unrealistische
Erwartungen fiir sich zu formulieren und stattdessen eher Hoffnung zuzulassen. Eaves et al.
haben in einer Studie zu Patienten/-innen mit chronischen Schmerzen die verschiedenen

Formen von Hoffnung untersucht (Eaves et al., 2016). Anders als von den Autoren vermutet,
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war die von den Patienten/-innen berichtete Hoffnung weder abhidngig von vorher
geduBerten Erwartungen an die (TCM-)Behandlung, noch wurde sie vom Erfolg oder
Misserfolg dieser beeinflusst. Die Autoren vermuten, dass die Wahrnehmung von Hoffnung
und Reflexion dariiber die Erwartungshaltung der Patienten/-innen eher noch im Verlauf
moduliert und beeinflusst haben konnte, sodass neue Erwartungen entstanden, die von den

initialen Erwartungen abweichen konnten (Eaves et al., 2016).

Vase et. al. fanden des Weiteren einen Zusammenhang zwischen dem Wunsch nach
Erleichterung und der Wirksamkeit von Placebo-Analgesie. Sie vermuten hier eine
Reduktion negativer Emotionen bei stirkerem Wunsch nach Erleichterung als Modulator

(Vase et al., 2005, Vase et al., 2003).

2.2.6 Unsicherheit und Predictive Coding

Unsicherheit in die OLP-Wirkung und Behandlungsmethode zu Beginn ist ein
weiterer denkbarer Mechanismus, der zur Wirksamkeit von OLP beitrigt. In einer Studie
mit Parkinson-Patienten/-innen konnten Lidstone und Kollegen zeigen, dass die Gabe eines
Placebos stirker wirksam ist, wenn die Patienten/-innen unsicher dariiber sind, ob sie das
Medikament oder ein Placebo erhalten. Wurde den Patienten/-innen mitgeteilt, dass das
Placebo ein wirksames Medikament sei, zeigten diese ein schlechteres Ansprechen auf das
Placebo in der Bildgebung (Lidstone et al., 2010). Ahnliche Resultate zeigt auch eine Studie
von Kam-Hansen et al., in der ein Medikament gegen Migrine oder Placebo unterschiedlich
beschriftet (Placebo; Medikament XY; Placebo oder Medikament XY) den Teilnehmern/-
innen ausgehiindigt wurde. Uberraschenderweise stellten die Autoren fest, dass eine groBere
Wirksamkeit des Medikaments bei uneindeutiger Kennzeichnung vorhanden war (Placebo
oder Medikament XY). Entgegen der Erwartungen der Autoren zeigte sich das Migréne-
Medikament bei richtiger Beschriftung nicht effektiver, als wenn eine Unsicherheit dariiber
vorhanden war, ob es sich um das Medikament oder ein Placebo handelte (Kam-Hansen et

al., 2014).

Damit einher geht auch das sogenannte ,,prediction and error processing® (PEP) als Modell
fiir das unbewusste Zusammenwirken von Kognition und physiologischen Reaktionen des
Korpers. Beim ,,predictive coding“, der zugrundeliegenden Erkenntnistheorie, werden
vorhandene Informationen genutzt, um Erwartungen beziiglich der Wahrnehmung von
Ereignissen in der Zukunft zu erzeugen. Es wird fortlaufend ein mentales Modell erzeugt
und mit sensorischem Input abgeglichen und aktualisiert (Friston, 2003). Weicht die Realitit

von den Erwartungen ab, sollte dies als Fehlermeldung registriert werden, damit das Modell
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verdndert werden kann. Dieses Modell erklért beispielsweise auch Schmerz nicht als direkte
Sinneswahrnehmung des Korpers, sondern als unsere Vorhersage davon. Ongaro und
Kaptchuk zeigen anhand eines Beispiels von Asten in einem Wald voll mit Schlangen, wie
unser Gehirn durch die Vorhersage von Schlangen uns auf den ersten Blick die Aste als
Schlangen wahrnehmen lésst, solange, bis die anfingliche Hypothese durch neue Signale
und sensorischen Input angepasst wird. Das Gehirn nutzt Vorerfahrungen sowie subtile
kontextuelle Hinweise, um seine Voraussage zu verbessern. Uneindeutige visuelle Hinweise
konnen durch diese zuvor moglichst prizise getroffene Prognose fehlgedeutet werden

(Ongaro and Kaptchuk, 2019).

Vermutlich verdndern sich Erwartungen an eine Behandlung auch im Verlauf der
Behandlungsdauer, da sie jederzeit adjustiert werden, sobald Abweichungen von der Realitét
auftreten (Wiech, 2016). Farrar et al. definieren dementsprechend Placebo als mind-body-
effect, welcher durch den Glauben an eine Therapie und die darauffolgenden
physiologischen Veridnderungen entsteht. Solche Veridnderungen fiihren iiber das zentrale
Nervensystem zu einer verdnderten Wahrnehmung eingehender sensorischer Signale
(Farrar, 2014). Dabei scheint eine stirkere Variabilitit bei der Angabe der Schmerzstirke
vor Beginn der Studie (baseline) positiv mit der Wirkung des Placebos zu korrelieren (Farrar,
2014, Ballou et al., 2018). Je mehr unregelmifBiger sensorischer Input und ungenau
vorgefestigte Einstellungen, desto mehr Raum ist vorhanden fiir die Wahrnehmung von
neuen Informationen und Fehlern im Sinne des PEP (Kaptchuk, 2018). Sensorische Signale
des Korpers sind uneindeutig. Wenn Patienten/-innen dann positive Zeichen verstirkt
wahrnehmen, da sie aufmerksam auf ihren Korper horen, konnen diese als Nachweis fiir die
Wirksamkeit der Behandlung gedeutet werden. Dabei ist es unerheblich, ob eine Behandlung

mit Placebo oder aktivem Medikament stattfindet (Price and Vase, 2013).

Kaptchuk beschreibt bei OLP die Diskordanz zwischen dem klinischen Kontext (Placebo-
Pille), in welchem sich Beschwerden veridndern konnten, und dem Wissen iiber die Placebo-
Einnahme verbunden mit der Aufkldrung iiber den fehlenden Inhaltsstoff der Pille. Diese
ambivalenten Informationen fithren kombiniert zu keiner eindeutigen Vorhersage. Uber PEP
Prozesse miisste neurokognitiv nun eine unbewusste Entscheidung fallen, interozeptive
Signale so zu deuten, dass eine der beiden Vorhersagen (wirksam oder nicht) bestétigt wird.
Der Korper konnte nun, moduliert durch sensorischen Input, unbewusst mit der
Wahrnehmung der Symptome als verbessert oder nicht verbessert reagieren (Kaptchuk,

2018). Interessant und weiter zu untersuchen bleibt, welche Voraussetzungen eher zur
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Wahrnehmung einer Symptombesserung oder -verschlechterung beziehungsweise keiner
Verdnderung fiihren. Kaptchuk vermutet den Fokus der OLP-Mechanismen verstérkt auf
unbewussten neurologischen Ereignissen anstelle eines top-down Ereignisses vom Kopf

(Geist) hin zum Korper (Kaptchuk, 2018).

2.2.7 Kontextfaktoren

Die Arzt-Patient-Beziehung kann sich als Kontextfaktor in jeder Placebo-Studie auf
die Ergebnisse auswirken (Miller and Kaptchuk, 2008, Benedetti et al., 2011, Kaptchuk et
al., 2008, Blasini et al., 2018, Kelley et al., 2009). Die Art und Weise, wie Arzte etwas
tibermitteln, z.B. mit mehr oder weniger Empathie, kann sich auf die Gesundheit ihrer
Patienten/-innen auswirken (Colloca and Howick, 2018, Friedman et al., 1997). Da dieser
Faktor allerdings auch bei OLP in beiden Gruppen identisch gehalten wird, reicht sein Effekt
allein nicht aus, um die Wirkung von Placebo oder OLP zu erklédren. Eine Interaktion mit
anderen Mechanismen, iiber die OLP wirkt, ist dennoch wahrscheinlich, da jedes korperliche
nonverbale Signal zur Beziehung zwischen Behandler und Patient/-in beitrdgt sowie das

Vertrauen in die Behandlung stirken kann (Kaptchuk, 2011).

2.3 Menopausale Hitzewallungen und Behandlungsmoglichkeiten

Zwei Dirittel aller Frauen leiden mit Beginn der Menopause an Hitzewallungen. Bei
einem Drittel der Frauen halten diese iiber fiinf Jahre lang an (Stearns et al., 2002). Die
Hitzewallungen sind definiert durch Hitzegefiihl, Schwitzen, beklemmende Gefiihle sowie
Flushing (Errdten) und dauern etwa 1-5 min. Sie verursachen, besonders wenn sie stark und
langanhaltend sind, Leidensdruck bei den betroffenen Frauen (Bansal and Aggarwal, 2019,
de Zambotti et al., 2014, Freeman et al., 2014).

2.3.1 Pathophysiologie

Trotz der zumeist als sehr belastend wahrgenommenen Symptomatik, sind die den
Hitzewallungen wéhrend der Menopause zugrundeliegenden Mechanismen noch nicht
vollstindig gekldrt. Grundsitzlich entstehen Hitzewallungen durch Vasodilatation
peripherer Gefifle, welche Hitze abgeben, um im Hypothalamus die thermoneutrale Zone zu
regulieren. Der Blutfluss in den Gefdllen steigt an und hat eine Hyperthermie in grofen
Teilen des Korpers zur Folge. Das Schwitzen und Hitzegefiihl wéahrend der Hitzewallungen
sind vasodilatorische Antworten des Korpers auf einen Anstieg der Korperkerntemperatur.

Frauen in der Menopause reagieren frithzeitiger auf einen Anstieg der Koérperkerntemperatur
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als andere Frauen. Kilteschauer nach der Hitzewallung sind eine kompensatorische
Reaktion, durch die der Korper versucht, die durch Vasodilatation gesenkte
Korperkerntemperatur erneut auf ein normales Level zu bringen. Ursache der abweichenden
Korperkerntemperatur und damit ausschlaggebend fiir die Hitzewallung ist ein
Ungleichgewicht thermoregulatorischer Mechanismen im Hypothalamus (Bansal and

Aggarwal, 2019).

Der Ostrogen-Mangel in der Menopause wird als ein Faktor angenommen, welcher
weiterhin Gegenstand aktueller Forschung ist (Sturdee et al., 2017). Es wird angenommen,
dass auch der Transmitter Noradrenalin im Gehirn eine Rolle bei der Entstechung von
Hitzewallungen spielt. Ostrogen beeinflusst die Serotoninproduktion und reduziert die
Konzentration an Serotonin nach der Menopause auf 50%. Dies hat die Erhéhung des
Transmitters Noradrenalin im Gehirn zur Folge, der die Temperaturregulation im
Hypothalamus durcheinanderbringt (Sturdee et al., 2017, Bansal and Aggarwal, 2019). Fiir
die Beteiligung von Serotonin und Noradrenalin sprechen zudem positive
Behandlungsversuche mit selektiven Serotonin-Reuptake-Inhibitoren (SSRI) und Clonidin

(Runterregulation von Noradrenalin) sowie die Verstirkung der Hitzewallungen durch
Yohimbine (erh6ht Noradrenalin-Konzentration) (Freedman, 1998, Seminara et al., 2003,

Sturdee et al., 2017).

Weiterhin wurde ein Zusammenhang zwischen Kisspeptin, Neurokinin B, Dynorphin
(KNDy-System) und der Genese von Hitzewallungen hergestellt (Seminara et al., 2003).
KNDy-Neuronen im Hypothalamus stimulieren die Sekretion des Wachstumshormons
Gonadotropin-Release-Hormon (GnRH) und reagieren sensibel auf das sinkende Ostrogen.
Es wurde aufgezeigt, dass Neurokinin B bei primenopausalen Frauen Hitzewallungen
induzieren kann. Das sinkende Ostrogen in der Menopause unterdriickt weniger stark als
zuvor die Neurokinin B und Kisspeptin Expression (Abbildung 1) (Sturdee et al., 2017,
Jayasena et al., 2015).
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Medial basal

Abbildung 1: Auswirkungen des sinkenden
Ostrogens auf Peptide im medialen

basalen Hypothalamus, abgedruckt mit

Erlaubnis von Rance et al.

Ein weiterer Neurotransmitter, Calcitonin gene-related peptide (CGRP) wird als wirksamer
Vasodilatator in Verbindung mit der Entstehung von Hitzewallungen gebracht (Sharma et
al., 2010). Sowohl die Verteilung von CRGP entlang sensibler Nerven passt zu den von
Hitzewallungen am meisten betroffenen Bereichen als auch die Entdeckung von erhoht
exprimierten CGRP im abdominalen subkutanen Fett postmenopausaler Frauen im

Vergleich mit primenopausalen Frauen (Sturdee et al., 2017).

2.3.2 Epidemiologie

Mit 85% erlebt der Grofteil der Frauen in der Menopause in diesem Zeitfenster
Hitzewallungen, die im Schnitt zwischen 4 bis 7,4 Jahren andauern (Col et al., 2009, Politi
et al., 2008, Hunter et al., 2012, Avis et al., 2015). Frauen in Europa sind laut einer Studie
von Makara et al. nach Frauen aus der Tiirkei (97%) und Australien (83%) mit einer
Prévalenz von 76,5% mit am stéirksten von Hitzewallungen betroffen (Makara-Studzinska
et al., 2014) 4). Studien zeigen, dass die Privalenz menopausaler Symptome mit Fokus auf
die verschiedenen Kontinente variiert. Dabei treten Schlafstdrungen und depressive
Verstimmungen bei Frauen in Europa wihrend der Menopause hiufiger auf als bei Frauen

anderer Herkunft (Makara-Studzinska et al., 2014).

2.3.3 Behandlungen

Als bisher effektivste Behandlung bei menopausalen Hitzewallungen gilt die
Hormonersatztherapie (MacLennan et al., 2004). Durch die in den letzten Jahren verstérkt
bekannt gewordenen Nebenwirkungen wie dem erhohten Brustkrebs-Risiko (Lancet, 1997),
der Gefahr von Thrombosen (Grady et al., 2002), sowie dem Schlaganfall-Risiko und

erhohten Risiko fiir koronare Herzerkrankungen (Writing Group for the Women's Health
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Initiative, 2002), ist das Interesse von Frauen an risikodrmeren und alternativen
Behandlungsmethoden fiir ihre Beschwerden gestiegen (Bair et al., 2008, Cardini et al.,
2010, Hill-Sakurai et al., 2008). Bewegung wie beim Yoga steigert die selbstberichtete
Lebensqualitit bei Frauen mit menopausalen Hitzewallungen, allerdings ohne eine
nachweisbare Reduktion der Hitzewallungen (Booth-LaForce et al., 2007). Allerdings
konnte bisher keine der alternativen Behandlungsmethoden annihrend @hnliche Ergebnisse
erzielen wie die Hormonersatztherapie (Grant et al., 2015, MacLennan et al., 2004).
Akupunktur sowie der Konsum von Tees und anderen Nahrungsergénzungsmitteln sind
weitere Formen, die bereits Anwendung finden (Ege et al., 2014). Fiir die Nutzung von
Akupunktur haben sich in Studien quantitative sowie qualitative Verbesserungen bei der
Frequenz, Stirke und dem Umgang mit Hitzewallungen fiir betroffene Frauen ergeben
(Dodin et al., 2013). In einer Meta-Analyse von Zhu et al. lieB sich der positive Effekt von
Akupunktur bei menopausalen Hitzewallungen je nach Einzelstudie weniger eindeutig oder

gar nicht nachweisen (Zhu et al., 2016).

Nichthormonelle Behandlungen mit selektiven Serotonin Reuptake Inhibitoren (SSRI) oder
selektiven Norepinephrin Reuptake Inhibitoren (SNRI) stellen eine weitere Option fiir
Frauen mit Kontraindikationen fiir die HRT dar (Bansal and Aggarwal, 2019). Die sonst als
Antidepressiva eingesetzten Medikamente konnen Nebenwirkungen wie trockene
Mundschleimhiute, Ubelkeit oder Verstopfung verursachen. Zudem wurde bei einigen
Frauen ein erhohter Blutdruck im Zusammenhang mit der Einnahme von SSRI festgestellt,
sodass bei Frauen mit Hypertension besondere Vorsicht gilt. Ebenfalls wird aufgrund von
Wechselwirkungen von der Einnahme bei Frauen nach einer Brustkrebsbehandlung mit
Tamoxifen abgeraten (Stubbs et al., 2017). Da die Wirksamkeit von HRT jedoch der von
SSRI und SNRI iiberlegen ist, kommt die Behandlung den Leitlinien nach lediglich fiir
Frauen in Frage, welche die Risiken der HRT nicht eingehen wollen oder bei vorliegender
Kontraindikation als zweite Behandlungsoption (DGGG Leitlinie: Peri- und Postmenopause
— Diagnostik und Interventionen, Stand Januar 2020). Auch in diesem Fall wird in den
Leitlinien jedoch explizit darauf hingewiesen, dass SNRI / SSRI den Betroffenen aufgrund

des Nebenwirkungsprofils nicht als Standardoption angeboten werden soll.

2.4 Erfahrungen von Frauen wihrend der Menopause
In qualitativen Studien zu Erfahrungen von Frauen wihrend der Menopause ist der

Einfluss von psycho-sozio-kulturellen Faktoren auf menopausale Symptome sichtbar.
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Einstellungen, Emotionen und Erfahrungen von Frauen zu und mit Hitzewallungen wihrend
der Menopause sind bedeutsam, um zu verstehen, ob und wie OLP dariiber wirken konnte.
Frauen berichten von emotionalen Veridnderungen wihrend der Menopause, die in Form von
Instabilitidt ihrer Stimmung, Traurigkeit oder Depression als negativ wahrgenommen
werden. Andere heben neuen Mut und ein gestirktes Selbstbewusstsein durch die
Menopause positiv hervor (Lindh-Astrand et al., 2007). Negative Emotionen wie Angst und
Unbehagen werden im Zusammenhang mit SchweiBBausbriichen und verstirktem Schwitzen
withrend der Menopause genannt (Berterd, 2003). Die Erfahrungen und deren Bewertung
mit emotionalen Verdnderungen unterscheiden sich hierbei stark von Frau zu Frau (Lindh-
Astrand et al., 2007). In einer Studie zur Lebensqualitit mit und Einstellung zur Menopause
stimmten 27,5% der Frauen der Aussage ,Die Menopause fithrt zu einem
Attraktivitdtsverlust bei Frauen.” zu. Zusitzlich stimmten iiber 30% der Aussage zu, dass
Frauen sich weniger weiblich wihrend dieser Zeit fiihlen. Bei Frauen, die den Aussagen
zustimmten, sind die Symptom-Scores fiir vasomotorische, physische, psychosoziale sowie
sexuelle Symptome hoher als im Vergleich zu Frauen, die den Aussagen nicht zustimmen
(Yanikkerem et al., 2012). Daher scheint die Wahrnehmung von Symptomen (wie
beispielsweise Hitzewallungen) eine Rolle fiir die Bewertung und Stirke des Leidensdrucks
einer Frau zu spielen. Rotem et al. untersuchten in einer Studie mit 82 Frauen, wie sich die
Reduktion negativer Einstellungen zur Menopause auf die Wahrnehmung von Symptomen
auswirkt. Die Teilnehmerinnen erhielten Psychoedukation zur Menopause als Intervention.
Darauthin konnte eine Verbesserung der Einstellungen zur Menopause bei allen
Teilnehmerinnen sowie eine signifikante Reduktion der wahrgenommenen Schwere
physiologischer, psychologischer sowie sozialer Symptome in der Behandlungsgruppe
aufgezeigt werden (Rotem et al., 2005). Im qualitativen Interview unserer Studie sollen diese
Wahrnehmungen erfasst und besser verstanden werden, um eine mogliche Wirkung von

OLP iiber diesen Weg zu verstehen.

Zudem wird mit Eintritt der Menopause oft fiir die Frauen ein neuer Lebensabschnitt
markiert. Dieser wird kulturell ebenfalls sehr unterschiedlich bewertet. In Kulturen, wo ein
traditionelles Frauenbild vorherrscht, steigt der Einfluss und das Ansehen einer Frau
wihrend der Menopause zum Teil stark an. Thr wird der Status einer weisen Frau
zugeschrieben. In anderen Kulturen mit traditionellem Frauenbild, in denen der
Fruchtbarkeit der Frau eine starke Bedeutung zukommt, sind die Einstellungen zur
Menopause negativer (Hall et al., 2007). Negative Einstellungen zur Menopause konnen die

Art und Weise beeinflussen, wie diese erlebt wird. Auf der anderen Seite konnen auch
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Erfahrungen mit der Menopause die Einstellung zu menopausalen Symptomen beeinflussen
(Ayers et al., 2010, Nosek et al., 2012). Auch in modernen Gesellschaften sind die
Erfahrungen von Frauen mit der Menopause ambivalent. Besonders in der westlichen
Gesellschaft wird die Menopause hiufig als pathologisch angesehen und mit negativen
sowie langanhaltenden Folgen fiir die Gesundheit der Frau assoziiert (Avis and Crawford,
2008). Bei den einen stehen der Alterungsprozess, Attraktivitdtsverlust und Kontrollverlust
iber storende Symptome, einhergehend mit der Menopause, im Vordergrund. Frauen,
welche dem Prozess des Alterns negativ gegeniiberstehen und sich mit Auszug der Kinder
eher verlassen fiihlen, verbinden auch den neuen Lebensabschnitt mit negativen Emotionen.
Die Beziehung zu ihren Kindern wurde bei einer von fiinf Frauen zu dieser Zeit ebenfalls als
negativ beeinflusst durch die Menopause wahrgenommen (Y anikkerem et al., 2012). Frauen
duBerten zudem die Befiirchtung, der gesamten Familie mit ihren Stimmungsschwankungen

zu schaden (Bertero, 2003).

Wihrenddessen haben andere Frauen einen ganzheitlicheren Blick und sehen die Menopause
als natiirlichen Prozess des Lebens, verbunden mit dem Ende eines Abschnitts und dem
Beginn von etwas Neuem (Lindh-Astrand et al., 2007). Einige Frauen nutzen auch den neuen
Lebensabschnitt, um sich beruflich noch einmal neu auszurichten, mehr fiir sich und ihre
Gesundheit zu tun und die neu gewonnene Zeit, nach der Erziehung von Kindern, fiir sich
positiv zu nutzen (Stotland, 2002, Berterd, 2003). Hinzu kommt die Wahrnehmung vom
Ende der Menstruation als Befreiung, die von Frauen in mehreren Studien berichtet wird
(Avis and McKinlay, 1991, Pimenta et al., 2011, Berterd, 2003). Dabei berichten Frauen, die
eine negative Einstellung zur Menopause haben, iiber hédufiger auftretende Symptome als

Jjene mit einer positiveren Haltung (Yanikkerem et al., 2012).

Bezogen auf ihr Sexualleben gaben fast eine von drei Frauen an, die Menopause beeinflusse
den Geschlechtsverkehr mit dem Partner negativ (Pimenta et al., 2011, Yanikkerem et al.,
2012). Damit einher gehen Berichte von Frauen, die sich schlapp, miide und allgemein
weniger fit fiilhlen und befiirchten, dass sich die reduzierte korperliche Fitness ebenfalls auf
ihre Sexualitdt auswirken konnte (Berterd, 2003). Ergebnisse aus der Study of Woman’s
Health Across the Nation (SWAN) zeigen jedoch einen stirkeren Einfluss von
Beziehungsaspekten, Einstellung zu Sex und Altern, vaginaler Trockenheit sowie dem
kulturellen Hintergrund auf die Sexualfunktion als der Ubergang in die Menopause (Avis et

al., 2005).
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Diese Angaben zeigen als ein Ausschnitt, wie sehr die Auswirkungen und Wahrnehmungen
der Menopause individuell fiir jede Frau sind und sind als starke Variationen auch in anderen

Studien auffindbar (Hall et al., 2007, Pimenta et al., 2011, Im, 2003).

2.5 Wahrnehmung von Hitzewallungen wihrend der Menopause

Thurston et al. haben genauer untersucht, welche Faktoren mit vasomotorischen
Symptomen wie Hitzewallungen in der Menopause zusammenhéngen. Sie zeigen auf, dass
die Anzahl der Hitzewallungen allein kein ausreichendes MaB fiir den Leidensdruck und die
negative Bewertung durch die Frauen selbst ist. Nicht alle Frauen mit derselben Frequenz
an Symptomen leiden gleich stark oder iiberhaupt darunter (Thurston et al., 2008). Die
wahrgenommene Lebensqualitét der Frauen korreliert hier viel mehr mit der Wahrnehmung
des Ereignisses, daher werden zunehmend mehr die Beeintrdchtigung des Alltags oder
Belastung durch Symptome wie Hitzewallungen als Outcomes in Studien verwendet
(Sturdee et al., 2017, Ayers and Hunter, 2013). Neben der Anzahl der Hitzewallungen
werden auch Faktoren wie Stimmung, Symptomdauer, Schlafprobleme, Sensibilitit
gegeniiber den Symptomen sowie Alter und Ethnie mit belastenden Hitzewallungen
assoziiert (Thurston et al., 2008). Annahernd ein Drittel aller Frauen sucht wihrend der
Menopause ihre/n Arzt/Arztin auf. Hauptursachen fiir die Suche nach Hilfe sind verminderte
Lebensqualitit, Schlafprobleme oder Stimmungstiefs, wobei Frauen mit stéirkerer
Symptomatik eine hohere Bereitschaft zeigen, Hormonersatztherapie in Anspruch zu

nehmen (Avis et al., 2003, Kravitz et al., 2003, Bromberger et al., 2003, Guthrie et al., 2003).

Das qualitative Interview wurde als ergénzender Bestandteil der OLP-Studie ausgewdhlt,
um iiber ein besseres Verstindnis der Erfahrungen einzelner Frauen mit ihren
Hitzewallungen nachvollziehen zu konnen, warum OLP fiir diese Frau wirksam war. Alle
Faktoren im Zusammenhang mit den Hitzewallungen, welche die Lebensqualitit der Frauen
einschrianken, konnen so beriicksichtigt werden und stédrker eine Perspektive aus Sicht der

Frauen auf ihre Beschwerden ermdglichen.
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3 Material und Methoden

3.1 Einleitung

Als Methode der Wahl zur qualitativen Untersuchung subjektiver Erfahrungen von
Frauen mit Hitzewallungen ermdoglicht Interpretative Phenomenological Analysis (IPA) ein
tieferes Verstindnis davon, wie diese ihre Erlebnisse selbst wahrnehmen und interpretieren.
Der Interviewer hat die Moglichkeit, wihrend des Interviews auf die Frauen und ihre
individuellen Erfahrungen einzugehen sowie auftauchende Themen aufzugreifen und
tiefergehend zu hinterfragen. Dieses Merkmal erlaubt es auch, im Zuge der
Studiendurchfiihrung die Reihenfolge der Leitfragen zu indern oder/und den Leitfaden fiir das
Interview zu erweitern, um in die Tiefe zu fragen, wo es sinnvoll erscheint. IPA hat es zum
Ziel, detailliertes Wissen dariiber zu erlangen, welchen Sinn Personen fiir sich selbst in ihrem

Erlebten sehen und welche Wahrnehmung dem zu Grunde liegt (Smith, 2009).

Beginnend mit der ersten Publikation 1996 von Jonathan Smith in ,,Psychology and Health*
und der Intention, einen in der Psychologie verankerten qualitativen Zugang zu schaffen, hat
sich IPA in den folgenden Jahren besonders in den Human-, Sozial- und
Gesundheitswissenschaften etabliert (Smith, 2009). Die Fragestellung hierbei ist: Was macht
Ereignisse einzigartig in der Art und Weise, wie sie auftreten? Das ,,Interpretative in IPA
bezieht sich auf die Interpretation von Uberzeugungen von Menschen und das
»Phenomenological* bezieht sich auf die Akzeptanz der berichteten Erlebnisse, jedoch immer
auf eine hinterfragende Art und Weise (Pringle et al., 2011). Der interpretative Ansatz von IPA
besteht darin, Menschen als sinnsuchende Organismen anzusehen. Der Untersucher versucht
den Sinn, den eine Person fiir sich in ihren Erlebnissen sieht und der von ihr erlebten Welt
moglichst nahe zu kommen. Der als ,,double hermeneutic approach® beschriebene Zugang bei
IPA ermoglicht gleichzeitig die Entdeckung und Interpretation von Erlebnissen einer Person,
wihrend man sich ganz auf sie und ihre Erlebnisse konzentriert. Der Untersucher versucht
dabei, moglichst viele Erkenntnisse iiber die Person zu erlangen, wihrend diese wiederum

versucht, moglichst viele Erkenntnisse {iber das zu erlangen, was ihr widerfahren ist.

In der quantitativen Studie zu OLP bei Hitzewallungen in der Menopause wurden 100 Frauen
zu einer OLP-Behandlung oder keiner Behandlung zugeteilt. Um neben der Wirksamkeit von
OLP auch die Dauer der Wirkung zu untersuchen, wurden die Frauen nach vier Wochen OLP-
Einnahme erneut aufgeteilt, in Einnahmestopp oder weitere vier Wochen Einnahme. Neben

einem Placebo-Briefing fand zudem ein ca. 30-miniitiges Anamnesegespridch beim ersten von

drei Studienbesuchen statt. Im darauffolgenden zusitzlichen qualitativen Teil der Studie
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wurden folgende Fragestellungen mit Hilfe von Leitfragen versucht zu beantworten, um
Erkldrungsansitze fiir die Wirkung von Placebos ohne Tduschung (OLP) zu finden, sowie die

Erfahrungen von Frauen mit Hitzewallungen in der Menopause besser zu verstehen.

Fragestellungen:

1. Welche Erfahrungen haben die Frauen mit der Open Label Placebo Behandlung

gemacht?

2. Wie begriinden sie sich die Symptomverbesserung durch die Einnahme?

3.2 Stichprobe

Aus der Studienpopulation der fortlaufenden Gesamtstudie wurden Frauen, die auf das
OLP angesprochen haben, gefragt, ob sie bereit wiren an einem zusitzlichen qualitativen
Interview teilzunehmen. Anvisiert war es, mit sechs bis acht Frauen das zusitzliche Interview
durchzufiihren. Da der qualitative Teil kurz nach Beginn der quantitativen Untersuchungen
bereits begann, nahmen aufgrund der bis dahin noch limitierten Anzahl an Respondern bis zum
Zeitpunkt der Auswertung der Interviews insgesamt sieben Frauen an dem zusitzlichen
qualitativen Teil der Studie teil. Die Frauen stammen aus der OLP-4w (n=2) oder OLP-8w
(n=5) Gruppe und hatten insgesamt fiir vier oder acht Wochen OLP eingenommen. Zudem
mussten Frauen fiir das Interview eine Verbesserung ihrer Beschwerden wéhrend des
Studienzeitraums angegeben haben. Eine verhéltnisméBig kleine Studienpopulation ist bei IPA
nicht ungewohnlich, da der Fokus auf der detaillierten Analyse jedes einzelnen Falls liegt. Da
es keine Vorgaben fiir die Anzahl von Teilnehmer/-innen an einer qualitativen Studie gibt und
diese bei IPA im Vergleich mit bestehender Literatur zwischen eins und 20 angegeben wird,
liegen die sieben Teilnehmerinnen innerhalb der Norm (Smith and Osborn, 2007). Smith et al.
empfehlen zudem eine Population von drei bis sechs Teilnehmer/-innen als ausreichend (Smith,

2009).
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Vorabbefragung zu den
Teilnahmevoraussetzungen

Einwilligung zur Studienteilnahme

1. Termin
Erstgesprich zu Hitzewallungen
Informationen zum Studienhintergrund

Fragebogenerhebung

2. Termin

Zuordnung zu den Gruppen

Placebo-Behandlung Keine Behandlung
Fragebogenerhebung Fragebogenerhebung
3. Termin 3. Termin
Erneute Zuordnung Abschlielendes Gesprich
OLP 8W OLP 4W
Einnahme der Placebos Keine weitere Einnahme
Fragebogenerhebung Fragebogenerhebung
4. Termin 4. Termin
Abschliefendes Gesprich Abschlielendes Gesprich
Fragebogenerhebung Fragebogenerhebung
Interview Befragung Interview Befragung
n=5 n=2

Abbildung. 2: Studienablauf

3.3 Fragestellungen

Die Fragestellungen bilden die Grundlage fiir die Leitfragen in den Interviews.

1. Welche Erfahrungen haben die Frauen mit der Open Label Placebo
Behandlung gemacht?

2. Wie begriinden Sie sich die Symptomverbesserung durch die Einnahme?

Da diese Erfahrungen nur im Kontext der Menopause verstanden werden konnen, werden diese

zunéchst exploriert.
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3.4 Leitfragen

Leitfrage 1: In welcher Situation storen Sie die Hitzewallungen am stirksten, konnen Sie mir

das einmal beschreiben?

Durch das Erfassen der subjektiven Erfahrung der Frauen mit ihren Hitzewallungen kann ein
moglicher Leidensdruck erkannt werden, welcher unter Umstdnden dazu fiihrt, dass die
Hoffnung auf Wirkung von OLP zu Studienbeginn sehr grof} ist (Price and Vase, 2013, Vase et
al., 2003). Belastung und Einschrinkung der Lebensqualitit durch tigliche Erfahrungen mit
den Hitzewallungen konnen zu einem gesteigerten Leidensdruck mit Sehnsucht nach Linderung
fiihren (Price and Vase, 2013). Zu verstehen, wie die Hitzewallungen den Alltag der Frauen
beeinflussen, kann Aufschluss dariiber geben, wie stark das Bediirfnis nach Hilfe von auf3en ist
und den Verlauf der Studie moglicherweise beeinflusst. Frauen, die eine Behandlung in
Anspruch nehmen, wurden bisher mit geringerem Selbstwertgefiihl sowie Kontrolliiberzeugung
in Verbindung gebracht (Hunter and Rendall, 2007). Neben der Belastung im Alltag werden
hier auch unterschiedliche Coping-Strategien der Frauen exploriert, um ihren Umgang mit den

Hitzewallungen besser zu verstehen.
Leitfrage 2: Was geht Ihnen so durch den Kopf, wenn Sie eine Hitzewallung haben?

Ein weiterer Aspekt ist die Wahrnehmung der Frauen in Bezug auf ihre Hitzewallungen. Nach
dem kognitiven Verhaltensmodell werden Situationen und Ereignisse interpretiert, wobei
Gedanken, Einstellungen und Uberzeugungen als Mediatoren wirken und in bestimmten

Emotionen oder Verhaltensweisen resultieren (Hunter and Rendall, 2007).

Leitfrage 3: Sie hatten Frau Pan (bei Studienvisiten im quantitativen ersten Teil) ja schon
erzihlt, dass Sie [frithere Behandlungen aufzihlen] ausprobiert hatten und es war eher nicht/mal
mehr mal weniger/nur gering erfolgreich. Vielleicht konnten Sie mir nochmal kurz schildern,

wie Thre Erfahrungen insgesamt waren mit den bisherigen Behandlungen?

Hier werden mogliche Konditionierungen durch Vorerfahrungen genauer betrachtet. Auch die
Wahrnehmung der Frau von bisherigen Behandlungsversuchen ist wichtig zu verstehen.
Moglicherweise ist die Frustration durch bisherige negative Erfahrungen und fehlende
Wirksamkeit der ausprobierten Behandlungen sehr grofl oder aber die Frau sieht darin die
Chance, ihre Hitzewallungen anzunehmen. Angesprochen werden ebenfalls Voreinstellungen
und der bisherige Informationsstand zu Behandlungsmethoden bei Hitzewallungen.

Erfahrungen (von anderen) konnen die Erwartung an Behandlungen modulieren (Bertero,



25

2003). Interessant ist zudem, wodurch die Frauen zu den bisherigen Behandlungen gekommen

sind, da social learning ein vermuteter Mechanismus bei OLP ist (Colloca and Benedetti, 2009).

Optionale Leitfrage 4: Bei vielen Frauen fillt die Menopause auch mit anderen Anderungen

im Leben zusammen, ist das bei Ihnen auch der Fall?

Bei einigen Frauen stehen neben den Hitzewallungen andere Probleme im Vordergrund, die
den Umgang mit den Hitzewallungen erschweren und die eigentliche Ursache fiir die aktuellen
Belastungen darstellen. Diese Frage dient vor allem zur Abgrenzung, falls dieser Eindruck

wihrend des Interviews entsteht.
Leitfrage 5: Was hat Sie zur Studienteilnahme bewegt?

Es sollen die Studienmotivation, Hoffnungen und Erwartungen als mogliche Mechanismen fiir
die Wirksamkeit von OLP untersucht werden. Besonders niedrige Erwartungen verbunden mit
hohen Hoffnungen werden als Mechanismus vermutet (Kaptchuk, 2018). Die generelle
Einstellung zu komplementirer alternativer Medizin (CAM), sowie eine optimistische oder
eher skeptische Einstellung zu alternativen Behandlungsmethoden kann die Erwartung an die
Studie modulieren (Price and Vase, 2013, Eaves et al., 2014). Viele Frauen wiinschen sich
zudem einen besseren Umgang mit ihren Hitzewallungen, anstatt einer reinen
Medikamentengabe, weshalb ihre Erwartungen an die OLP-Behandlung sich stark
unterscheiden konnten von Erwartungen und Einstellungen gegeniiber Hormonersatztherapie
oder Ahnlichem (Hunter and Rendall, 2007). Sogar Zweifel an der Wirksamkeit konnen sich
gepaart mit Hoffnung positiv auf den Behandlungserfolg auswirken (Kelley et al., 2009,
Mattingly, 2010). Unter Umstdanden wirkt OLP auch deshalb, weil es einen gewissen ,,Reiz des
Neuen* hat und den Frauen bisher jegliche Erfahrungen sowie Erfahrungsberichte dazu fehlen

(Kaptchuk, 2018).

Leitfrage 6: Haben Sie denn eine Idee, warum das Placebo Thnen geholfen hat?

Fiir das bessere Verstindnis von der Wirkweise von OLP ist es hilfreich zu verstehen, welche
subjektiven Erkldarungsansitze die Frauen fiir den Behandlungserfolg haben und dabei die

Interaktion von Korper und Psyche zu betrachten.

Leitfrage 7: Haben Sie wihrend der Studie Thre Hitzewallungen anders wahrgenommen als

sonst?

Die Wahrnehmung der Hitzewallungen kann sich zum Beispiel durch das Protokollieren

wihrend des Studienzeitraums verdndern (Yanikkerem et al., 2012). Interessant ist, ob es
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Faktoren gibt, die die Wahrnehmung verindern und welche Auswirkungen das auf die
Bewertung der Hitzewallungen fiir die Frauen hat. Durch mehr Fokus und ein stirkeres
Bewusstsein gegeniiber dem eigenen Korper konnten mehr Zuversicht und Vertrauen entstehen
und damit eine veridnderte Wahrnehmung einhergehen, die wiederum Erwartungen an die
Behandlung moduliert. Eine starke Fokussierung auf somatische Beschwerden wihrend des
Behandlungszeitraums kann die Erwartungshaltung sowie Wahrnehmung der Besserung von

Symptomen modulieren (Price and Vase, 2013).

Optionale Leitfrage 8: Wir wissen aus der Placeboforschung, dass der Kontext, in dem eine
Behandlung stattfindet, auch etwas ausmacht. Haben die Rahmenbedingungen hier Sie an etwas

Bestimmtes erinnert oder Assoziationen an dhnliche Situationen geweckt?

Kaptchuk spricht bei OLP unter anderem von der Arzt-Patient-Beziehung, die sich auf die
Wirksamkeit der Behandlung auswirken kann (Kaptchuk et al., 2010, Kelley et al., 2009).
Zudem werden hier sozial induzierte Placeboeffekte sondiert, die im klinischen Kontext

auftreten konnen (Colloca and Benedetti, 2009).

3.5 Studiendurchfiihrung

Alle Interviews fanden personlich vor Ort in Rdumen der Klinik fiir Psychosomatische
Medizin und Psychotherapie am UKE in Hamburg statt. Die Interviewdauer war nach Skript
auf 45-60 min anvisiert. Die Interviews fanden tiberwiegend am spiten Nachmittag oder frithen
Abend statt, um eine ruhige Umgebung fiir das Interview zu schaffen. Zu Beginn des Termins
wurden die Teilnehmerinnen freundlich begriiit und in Ruhe iiber den Ablauf des Interviews,
sowie die Einverstdndniserkldrung und Datenschutzunterlagen (siehe Anhang) aufgeklirt. Die
Interviewerin hat sich um eine empathische und wertungsfreie Atmosphire bemiiht, um der
interviewten Frau spiter die Moglichkeit zu geben, alle Fragen ausfiihrlich und subjektiv
beantworten zu konnen, da sie Vertrauen in die Interviewerin hat und sich in einer entspannten
Situation wiederfindet (Smith, 2009). Die Teilnehmerinnen wurden dariiber informiert, dass
alles, was sie zu sagen haben, interessant sei fiir die Studie, weshalb sie gerne offen und
ausfiihrlich iiber ihre Erfahrungen berichten konnen. Nach dem Ausfiillen aller Unterlagen und
dem Kléren aller offenen Fragen, wurde das Interview nach Einverstdndnis der Teilnehmerin

mit der Aufzeichnungsfunktion auf einem passwortgesicherten Smartphone aufgenommen.

In jedem Interview sollten moglichst alle Leitfragen beantwortet werden, wobei jede Leitfrage

gefolgt werden kann durch tiefergehende Fragen (nicht vorher festgelegt). Die Reihenfolge,
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sowie Anzahl der gestellten Interviewfragen konnen daher innerhalb der Interviews variieren.
Das Interview wurde jeweils in zwei Abschnitte aufgeteilt. In der ersten Hilfte ging es
vorrangig um die Menopause sowie Erfahrungen der Frauen mit ihren Beschwerden. Der zweite

Abschnitt geht stirker auf OLP und die moglichen Griinde dafiir, warum es gewirkt hat, ein.

3.6 Auswertungsmethode: Interpretative Phenomenological Analysis
3.6.1 Rolle der Interviewerin

Die Rolle der interviewenden Person ist es, wihrend des Interviews im Hintergrund zu
bleiben und durch aufmerksames Zuhoren und offene Fragen ein groBtmogliches Verstindnis
der subjektiven Erfahrungen und Erlebnisse der interviewten Person zu erlangen. Ein
empathisches Auftreten, sowie ein Zulassen von Pausen und die Fihigkeit, ausreichend Zeit zu
geben, um der interviewten Person Freiraum fiir ithre Antworten zu lassen, waren dabei
besonders wichtig. Die Interviewerin hat sich wihrend der Studiendurchfithrung bemiiht, eine
Distanz zu dem theoretischen Hintergrund der Forschungsfrage zu schaffen, um
unvoreingenommen und ohne bereits zu interpretieren die Aussagen der Frauen aufzunehmen.
Die interviewte Frau ist wihrend des Interviews Experte gewesen und die Interviewerin selbst
hat das Instrument dargestellt, welches einen Zugang zu den subjektiven Erfahrungen der

Frauen ermoglicht.

3.6.2 Datenanalyse

Die Interviews wurden alle fortlaufend von der Interviewerin mit Hilfe von MAXQDA
transkribiert. Nonverbale Kommunikation wurde zeitnah nach dem Interview im Transkript
notiert, falls vorhanden und von Relevanz fiir den weiteren Interpretationsprozess (Fade, 2004).
Nach Smith et al. ist die Datenanalyse mit IPA ein iterativer Prozess, der mit dem mehrmaligen
Lesen der Transkripte beginnt und von drei Schritten des Codierens gefolgt wird. Im Anschluss
konnen dann aus ersten Notizen Themen entstehen, die wiederum zu Clustern zusammengefasst

werden und einen Uberblick sowie Einblick in die Erfahrungen der Frauen geben (Smith, 2009).

3.6.3 Initiales Lesen

Jedes transkribierte Interview wurde mehrmals durchgelesen, wihrenddessen angehort
und darauffolgend mit ersten Notizen am rechten Rand jeder Seite versehen. Wihrend des
Leseprozesses hatte die Untersucherin eine offene Haltung zu den Inhalten und hat alle ersten
Impressionen, Verkniipfungen sowie sprachliche Bilder notiert, die ihr aufgefallen sind. Zum

Abgleich wurde das erste Interview von zwei Personen unabhéngig voneinander analysiert, um
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im Anschluss die entstandenen Themen und Cluster miteinander zu vergleichen und sicher zu

stellen, dass die Methode verstanden und richtig angewendet wurde.

l.

wiederholtes
Lesen/Anhore
n

2 . initiale
Notizen

4. 3

Beziehungen ‘ Ubergeordnet
finden e Themen

Abbildung 3: Zirkel der Analyse mit Interpretative Phenomenological Analysis
Abbildung 4: Initiale Notizen

3.6.4 Codieren

Die ersten Notizen waren deskriptiver Natur, um ein besseres Verstindnis vom Inhalt
des Gesagten zu erhalten. Schliisselworter, Beschreibungen von Erlebnissen und Erfahrungen
sowie Akronyme oder Vermutungen zu erkennen und markieren, kann eine bessere Struktur
iber die Aussagen der Interviewten geben. Deskriptive Kommentare knnen in einem spiteren
Schritt in einen groleren Zusammenhang gebracht werden, wie z.B. der Begriff ,,alte Frau®
wihrend des Interviews sich spdter mit Minderwertigkeitsgefithlen und fehlendem

Selbstbewusstsein aufgrund der menopausalen Beschwerden in Verbindung bringen lésst.

Es wurden weiterhin linguistische Auffélligkeiten markiert wie Metaphern, Betonung von

einzelnen Aussagen, aber auch Lachen und auffillige Pausen. Die benutzte Sprache im
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Interview kann Verkniipfungen zwischen deskriptiven und konzeptuellen Notizen herstellen

und ist daher wichtiger Bestandteil des Codierens mit IPA.

Konzeptuelle Kommentare konnen erste interpretative Ansitze darstellen. Es wird versucht, ein
Zusammenhang zwischen einzelnen Textabschnitten herzustellen und die Bedeutung einzelner
Aussagen auf den grofleren Kontext zu beziehen. Konzeptuelles Codieren ermoglicht es,

auftauchende Themen zu formulieren, welche die Erlebnisse der einzelnen Frau repréasentieren.

Transkript Initiale Notizen
(... iibertrieben, ABEFB&Idet Hat am Anfang viel zu HW recherchiert
Recherche, grundsitzlich natiirlich, hinsichtlich medizinischer Ursache
ne,was steckt da eigentlich hinter und
und und...muss ich ja ganz ehrlich
sagen es gibt viel Schlimmeres, also Relativierung als Coping-Strategie
auch in diesem Zusammenhang jetzt,
ne? Schlimmeres gibts immer, aber
ehm..in diesem Zusammenhang. Und ~ Dabei herausgefunden, dass fiir manche
wenn ich dann lese, dass Leute
ehm..nicht mehr aufstehen konnen, weil
sie solche, oder Frauen ehm..solche schlimmer sind.
Schmerzen haben in den Gelenken, in
den Muskeln..Das ist ja wohl auch
anscheinend eine Nebenwirkung, dann
denk ich mir: okay, so what? Also dann
schwitz ich halt und das ist blod und es
ist trotzdem unangenehm, weils den
Schlaf stort. Das hat Konsequenzen
irgendwie, ganz klar, aber ehm..diese,
diese Schmerzen, die mich dazu Thre HW sind nicht das Schlimmste was einem
bringen nicht mal mehr aufstehen zu
konnen oder sowas, das find ich krass.
Also dagegen ist das Schwitzen, also ., Waffenstillstand “ mit eigenem Korper bzw.
das war schon etwas, diese Erkenntnis,

.. . . den HW
die ich dann glaub ich aber auch fiir
mich mit hab annehmen wollen und Annahme macht den Leidendruck etwas
miissen irgendwie um es zu relativieren
und ehm..dadurch auch dem ein kleines
Ok zu geben, was nicht heillt, dass ich  Moglichkeiten ausschopfen, die gegen HW
nicht trotzdem etwas dagegen tun
mochte soweit es irgendwie moglich
1st, ne? Vorsichtiger Versuch HW mehr anzunehmen,

Frauen die Wechseljahresbeschwerden viel

passieren kann

weniger, aber nicht wett. Mochte dennoch

helfen konnten.

ohne sie bedingungslos zu akzeptieren

Tabelle 1: Beispiel fiir erste Notizen (Notizen in der rechten Spalte) — Interview 02
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3.6.5 Themen- und Clusterbildung

Um von den auftauchenden Themen aus den Interviews zu groferen Clustern zu
gelangen, wurden separate Tabellen gebildet. Von hier an wurde nicht mehr anhand des
Transkripts, sondern nur noch mit den Notizen zu jedem Interview und den daraus
resultierenden Unterthemen gearbeitet. Die vorherige Arbeit mit dem Skript, sowie die Notizen
aus dem ersten und zweiten Schritt ermoglichten nun dem Interviewer einen
Abstraktionsprozess, aus welchem die Themennamen hervorgingen. Jedem Unterthema
wurden Zitate der Frauen beigefiigt, um die Ndhe zum Gesagten zu behalten und die

Interpretation durch die Autorin nachvollziehbar zu machen.
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Themen Transkript Notizen

bei akuter HW empfindlich, aber ehm..ja, doch. Es
(Es nervt. Also..man kann nervt. Also..man kann ja nichts

ja nichts machen..damit, machen..damit, ne?

ne?)

Interviewerin: Was nervt daran so?

Aufmerksamkeit durch HW  und geht irgendwie aus dem Haus HW zerstort

in der Offentlichkeit und..ja..und dann wischt man sich

(man hat das Gefiihl alle das eigentlich am Tage die ganze unangenehme Blicke von anderen
starren auf einen, weil man  Zeit wieder ab und dh..dieses wdhrend HW

plotzlich Schweifperlen Gefiihl ist einfach auch so..man hat

iiberall kriegt) das Gefiihl alle starren auf einen,

weil man plotzlich Schweilperlen
Gefiihl von Abwertung iberall kriegt und dhm..weil einem

ihres Aussehens durch HW  heil3 wird und so. Also ich,

Hilflosigkeit/Machtlosigkeit Joa..ich bin jetzt auch nicht ganz so  Fiihlt sich hilflos in Akutsituation

Ungewollte Man schminkt sich morgens (lacht)  sich zurecht machen wird durch

Tabelle 2: Beispiel fiir Themenfindung (linker Rand, Notizen rechts neben Transkript) —

Interview 03

Zwischen den Unterthemen eines Interviews wurden als Néchstes Verkniipfungen,
Gemeinsamkeiten und Gegensitze gesucht, um die Verbindung untereinander ausfindig zu
machen. Nicht alle Unterthemen mussten in diesem Schritt bestehen bleiben. Sollten sie keine
Bedeutung im Zusammenhang mit dem Kontext und Zielen der Studie haben, konnen sie nach
Smith et al. jederzeit wieder gestrichen werden (Smith, 2009). Um alle Unterthemen zu
groferen Uberthemen, den Clustern, zuzuordnen, wurden alle Themen einzeln ausgeschnitten
und zueinander passend geordnet. Bei diesem Prozess wurde der Ubergang vom Speziellen zum
Allgemeinen von der deskriptiven zu einer interpretativen Arbeit mit den transkribierten

Interviews deutlich (Smith, 2009, Smith and Osborn, 2007). Unterstiitzung bei dieser
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Zuordnung zu groBeren Clustern erfolgte durch ein Forschungskolloquium mit Kollegen/-innen
der Psychosomatik. In Gruppenarbeit wurden die Themen der ersten zwei Interviews zu
groBeren Uberthemen, den Clustern, geordnet. Hierdurch war ein Abgleich von den zuvor durch
die Untersucherin definierten Clustern und die Feinjustierung der finalen Zuordnung von

Themen zu Clustern méglich.

Bedeutung und Bewertung der Hitzewallungen
Hilflosigkeit/Machtlosigkeit bei akuter HW
Stress durch unvorhersehbaren Zeitpunkt des Auftretens der HW
Wechseljahresbeschwerden stark mit Ende der Fruchtbarkeit
verkniipft
Menopause und HW natiirlicher Prozess, aber auch starke
Abneigung gegeniiber Veridnderungen des Alters
Belastung auf der Arbeit durch in Frage gestellte Fachkompetenz
Einschriankung sexueller Aktivitit

Abwertung als Frau (Aussehen)

Tabelle 3: Beispiel fiir ein Cluster mit Unterthemen

Am Ende der Analyse der ersten beiden Interviews nach dieser Methode wurden die Ergebnisse
beider unabhédngig voneinander analysierten Interviews miteinander verglichen, um Themen
und Cluster hinzuzufiigen oder bei geringer Relevanz fiir den Gesamtkontext wieder zu
entfernen. Jedes weitere Interview wurde im Folgenden von der Interviewerin analysiert und
ausgewertet, wobei ein erneuter Abgleich mit den vorherigen Interviews stattfand. Wie von
Fade et al. empfohlen, wurde bei jedem neu auftauchendem Thema mit bereits vorhanden
Themen vorheriger Interviews verglichen, um zu iiberpriifen, ob das Thema in den ersten

Analysen iibersehen wurde (Fade, 2004).

3.6.6 Verschriftlichung der Analyse

Die Verschriftlichung der Ergebnisse war wichtig, um von den finalen Clustern und
Themen zu einer narrativen Darstellung von Erfahrungen der Frauen und der Ertrterung von
den, in ihren Aussagen liegenden, Bedeutungen zu gelangen (Smith and Osborn, 2007).
Schlussendlich wurden, um dem Leser einen Zugang zu den Erfahrungen der Frauen zu

ermoglichen, fiir jedes einzelne Interview spezifische Themen herausgearbeitet und
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interpretiert. Fiir einen Uberblick wurde eine Tabelle mit allen herausgearbeiteten Inhalten an
den Anfang gestellt. Es wurden zudem Zitate als Ausschnitte aus den Interviews hinzugefiigt,
damit Leser/-innen klar die Interpretation der Autorin von den Aussagen der interviewten Frau
abgrenzen konnen (Smith, 2009). Fade et al. erinnern daran, dass der Prozess des Schreibens
selbst noch Teil der Analyse ist, da wihrenddessen Interpretationen und teilweise auch neue
Verkniipfungen entstehen konnen (Fade, 2004). Unter Beriicksichtigung dessen konnten
Themen bis zum Schluss verdndert werden. Grundlage fiir eine solche Entscheidung war nicht
die Hiaufigkeit des Themas in den Interviews, sondern seine Fihigkeit andere Themen zu
beleuchten sowie die Aussagekraft von Textausschnitten, fiir die das Thema stellvertretend

stand (Fade, 2004).

4 Ergebnisse
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Tabelle 4: angesprochene Themen in den Interviews mit Zuordnung zu den jeweiligen Uberthemen

Bedeutung und Bewertung der
Hitzewallungen
Hilflosigkeit/Machtlosigkeit bei akuter
HW

Stress durch unvorhersehbaren Zeitpunkt
des Auftretens der HW

Verstiarkung durch Sommerhitze
Wechseljahresbeschwerden mit Ende der

Fruchtbarkeit verkniipft

Menopause und HW natiirlicher Prozess
vs. Abneigung gegeniiber Verdnderungen
des Alters

Belastung auf der Arbeit durch in Frage
gestellte Fachkompetenz

Einschrinkung sexueller Aktivitit im
Alltag

Wohlbefinden im eigenen Korper
eingeschrinkt

Grundeinstellungen und Umgang mit
Hitzewallungen

Grundeinstellungen

Bediirfnis nach Aufkldarung und
Kommunikation

Divergenz Realitétserleben und
Wunschvorstellung

Coping einfacher im privaten Umfeld
,,Nehmen wie es kommt* - Weitermachen

Versuch der Annahme oder Akzeptanz

Verhaltensorientiertes Coping

Abkiihlen durch kiihle
Luft/Wasser/Decke weg

Aktivitiat durch Studienteilnahme

Wahrgenommene Niitzlichkeit der Strategien

Umbewertung durch Verstidndnis von
Zusammenhéngen

Umbewertung durch Erkldrung tiber
externe Faktoren

Umbewertung durch positives Erlebnis
des Austausches in Gespriachen vor Ort

Behandlungen gegen Hitzewallungen

Einstellung gegeniiber Medikamenten
Medikamente als letzte Option
Ubergangslosung, nicht langfristig
Compliance an Einnahmegrund gebunden

Abneigung — Wunsch nach sanfteren
Methoden
Einstellung gegeniiber Hormonersatztherapie

Skepsis (auch gegeniiber erlebter
Wirksamkeit)
Teilweise erfolgreiche Vorerfahrung

Leidensdruck muss sehr hoch sein

Negative Assoziation mit ,,Reparatur
kaputten Korpers*
Bisherige Erfahrungen mit Behandlungen

positive Erfahrungen trotz geringem
Bedarf

keine Langzeitwirkung
Einstellung zu Placebo
Homoopathie vergleichbar mit Placebo

CAM wirksam, Placebo nicht




35

Verinderungen und ihre Ursachen

Kontextfaktoren
Vertrauen in med. Fachpersonal
Empathie und Wertschitzung
Abgabe von Verantwortung

Bediirfnis nach Auseinandersetzung mit HW abhéngig
von Gesprichspartner/-situation

Aufwertung der HW als Forschungsthema

Mehr Selbstvertrauen und Selbstbestdtigung im Umgang mit HW
Reduzierte Bewertung — hin zu mehr Akzeptanz

Placebo = Fake-Behandlung mit nachgewiesener Wirkung als
Kontrolle in Studien
Beginn von etwas Neuem

Chance fiir Introspektion

Entlastung durch Raum fiir HW
Protokollierung hilfreich zur Visualisierung
Subjektive Theorien zu Wirkmechanismen

Offene und neugierige Haltung gegeniiber Neuem und
nicht Erkldrbarem

Steuerung korperlicher Reaktionen iiber Einstellung (zu OLP)

Geduldiges Abwarten ,,Nehmen wie es kommt*

Gelassenheit (nicht alles verstehen miissen, um es zu glauben) und
Entspannuing durch Studienteilnahme

Informationen iiber OLP und HW hilfreich

Positive CAM-Erfahrungen

Neuartigkeit von OLP

Positive Grundeinstellung gegeniiber Placebo
Annahme der HW durch positive Erfahrung mit OLP
Feedback-Funktion der Tagebiicher
Unterbewusstsein verstirkt Hoffnungen

Erfahrung von Selbstwirksamkeit

Positiver Zirkel
Hoffnung auf Verbesserung || Bestiitigung in Tagebiichern |
Hoffnung auf Bestindigkeit | verinderte Erwartung | verminderte

HW durch verinderte Wahrnehmung | positives Feedback
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Hoffnungen, Erwartungen, Wiinsche

Situationsgebundene negative Erwartungen an HW durch Erfahrungen
Hoffnungen verkniipft mit Emotionen, Erwartungen eher rational
Selbstzweifel im Umgang mit HW

Hoffnung auf weniger Erschopfung durch OLP

Positive Erwartung: Symptomverbesserung

Erwartung einer Wirksamkeit von OLP iiber Studienzeitraum hinaus
Hilflosigkeit in der Akutsituation mit HW

Unsicherheit und Sorgen in Bezug auf die nédchsten Jahre mit HW
Globale Hoffnung: Verdnderung fiir alle Frauen moglich durch OLP
Bediirfnis nach mehr Gelassenheit im Umgang mit HW

Positive Vision von Zukunft ohne HW — Wunsch mehr an Gesellschaft teilzuhaben
Hoffnungsvolle Neugierde

Sorge vor zu hohen Erwartungen — Angst vor Enttduschung

Glaube an, aber auch Skepsis gegeniiber OLP

Sorge vor Verschlimmerung der Symptomatik

Frustration nach Einnahmestopp

Vorfreude und Hoffnung in Phasen ohne HW wihrend der Studie
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4.1 Wofiir stehen die Hitzewallungen? — Bedeutung und Bewertung
Die meisten Frauen sehen ihre Hitzewallung wihrend der Menopause im Kontext des
Alterwerdens als einen natiirlichen Prozess, der einen Umbruch im Leben als Frau darstellt.
Demgegeniiber stehen jedoch ambivalente Gefiihle von einer starken Abneigung gegen die
Verinderungen des Alters bis hin zur Annahme der Situation mit dem Fokus auf besondere

Fiirsorge sich selbst gegeniiber in dieser Zeit.

. (...) es gehort einfach dazu, wenn man dlter wird als Frau/als Mann. Es passiert halt einfach
und irgendwann kommt da ja jede Frau rein, so. Man merkt halt (...) wie sich alles verdndert,
der Korper verdndert, die Haut verdndert, die Haare verdndert, eigentlich alles, so. Und dh,
das ist schon, dann..joa schon komisch. (lacht) Man denkt so: Neein (langgezogen), das will

ich nicht!“ — Frau B. (alle Namen verdndert)

Viele der Frauen empfinden eine negative Auswirkung der Hitzewallungen auf ihr duBeres
Erscheinungsbild und Wohlbefinden im eigenen Korper. Einhergehend damit erfahren sie auch
eine generelle Abwertung als Frau durch die Gesellschaft. Die Menopause ist verkniipft mit
dem Ende der Fruchtbarkeit einer Frau; weitere Sorgen vor ,,Gebrechen des Alters* spiegeln
sich in einem geringeren Selbstwertgefiithl bei einigen Frauen. Wenige sehen durch die
Hitzewallungen ihre Fachkompetenz auf der Arbeit in Frage gestellt, jedoch empfindet der
Grofteil den Stress durch unvorhersehbare Hitzewallungen und die Machtlosigkeit in der
Akutsituation als Belastung im beruflichen Kontext. Insgesamt ist die von den Frauen
angesprochene phasenweise Belastung abhingig von der Jahreszeit (im Sommer deutlich
verstdrkt), der Situation und auch ihrer Einstellung zu den Hitzewallungen. Viele empfinden
Zeitdruck und allgemein Stress als Faktor, der die Hitzewallungen verstidrkt, wohingegen
Entspannung wie im Urlaub oder im Privaten als angenehm empfunden wird. Die
Hitzewallungen schrinken oftmals zwar die Sexualitidt der Frauen ein, allerdings empfinden die
meisten dies nicht als besonders storend, wenn es offen mit dem Partner kommuniziert wurde.
Am stérksten belastend ist fiir alle Frauen die néchtliche Belastung durch Hitzewallungen mit
darauffolgender Erschopfung im Alltag. Eine der Frauen mit Schlafstorungen sieht die
Hitzewallungen als Verstirker ihrer bereits bestehenden Problematik und auch bei anderen

macht sich die fehlende nédchtliche Regeneration stark im Alltag bemerkbar.
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4.2 Wie umgehen mit den Hitzewallungen? - Coping bei Hitzewallungen
Frauen berichten in den Interviews davon, die Hitzewallungen nicht zerreden zu wollen

und eher Weitermachen als Strategie in der Akutsituation zu verfolgen.

,, Also naja, ich sag dann was dazu oder, ne? Aber dann..mach ichs eher, dass ich das dh..das
ist halt meine Art. Dass dann..so, ich finde man muss dann auch nicht sich damit so weit

befassen (...)"

., (...) meine Strategie ist weiterhin irgendwie ich muss mich wieder aufraffen was zu machen
(...) ich bring damit irgendwas wieder zum Starten und kann halt wieder nen bissl machen, ich
muss dann aber einfach machen. Solang ich im Machen bin funktioniert halt immer alles* —

Frau B.

Es besteht allgemein ein starkes Bediirfnis nach Aufklirung und Kommunikation iiber die
Hitzewallungen, welchem zum Teil in Form von eigener Recherche, beispielsweise im Internet,
nachgegangen wird. Einige Frauen erklédren, ihre Beschwerden durch die Hitzewallungen zu
relativieren, wenn sie diese im Vergleich mit anderen Frauen und deren Leidensdruck

betrachten.

,Und wenn ich dann lese, dass Leute dhm..nicht mehr aufstehen konnen (...) oder Frauen
dahm..solche Schmerzen haben in den Gelenken (...) dann denk ich mir: okay, so what? Also
dann schwitz ich halt und das ist blod (...) aber (...) diese Schmerzen, die mich dazu bringen

nicht mal mehr aufstehen zu konnen oder sowas, das find ich krass.* — Frau B.

Frau B. beschreibt zudem eine Divergenz zwischen dem korperlichen Erleben der
Hitzewallungen und ihrer Wunschvorstellung, diese kognitiv positiv beeinflussen zu konnen.
Bei dem GroBteil der Frauen ermoglichen positive Erfahrungen im Umgang mit den
Hitzewallungen eine leichtere Annahme dieser. Selbstwirksamkeit spielt eine zentrale Rolle bei
der Beeinflussung der Hitzewallungen durch unterschiedliche Einflussfaktoren und

Bewiltigungsstrategien der Frauen.

4.2.1 Kognitives Coping

Den meisten Frauen fillt es leichter, die Hitzewallungen anzunehmen oder zu
akzeptieren, wenn sie die Zusammenhédnge verstehen. Diese Umbewertung wird unterstiitzt
durch eine Anderung der Einstellung - weg von einem Kimpfen gegen die Hitzewallungen, hin
zu einem ,,nehmen wie es kommt“. Frau F. fillt es leichter, die Hitzewallung iiber externe
Faktoren wie das Wetter oder korperliche Anstrengung zu erkldren und damit weniger negativ

zu bewerten, als wenn sie ohne fiir sie ersichtlichen Grund auftreten. Hinzu kommt das positive
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Erlebnis des Austausches in Gesprichen mit der Kollegin oder Schwestern/Freundinnen,
dhnlich wie bei den Terminen wéhrend der Studie, welches erneut zur Umbewertung der

eigenen Hitzewallung beitrigt.

4.2.2 Verhaltensorientiertes Coping

Alle Frauen berichten von ihren praktischen Strategien, wie nachts die Decke weg zu
nehmen, Liiften, Abkiihlen durch frische Luft oder kaltes Wasser. Dabei werden diese
Aktivitdten als einfacher im Sommer empfunden, wo es weniger auffillt, da auch andere
Menschen schwitzen. Aktivitdt verbessert grundsitzlich eher die Hitzewallung als den Fokus
nur auf die Fragen nach dem ,,warum und wieso gerade jetzt?* zu legen. Unter den Aspekt
,mehr Aktivitit® fallt fiir einige Frauen auch die Studienteilnahme als Wendepunkt, an dem sie
raus aus ihrer als unangenehm empfundenen Passivitdt und Lethargie im Umgang mit den
Hitzewallungen finden. In der Partnerschaft tuberspielt Frau A. die Situationen mit
Hitzewallungen héufig, wihrend die anderen Frauen im privaten und oft auch beruflichen
Umfeld ihre Hitzewallungen sehr offen kommunizieren und ihnen dann aber moglichst keine

weitere Beachtung in der Akutsituation schenken.

., (...) aber dann hab ich beschlossen, dass ich das genauso mache wie bei der Arbeit auch und
das einfach aushalte. Vor dem Hintergrund, dass ich so das Gefiihl hab, dass wenn man stdrker
sich damit auch beschdftigt man selber oder ich selber mich damit auch unwohler fiihle.“ —

Frau A.

4.3 Was tun gegen die Hitzewallungen? - Einstellung zu Medikamenten
Alle Frauen nehmen grundsitzlich Medikamente nur dann ein, wenn es sich nicht
vermeiden ldsst und sehen Medikamente gegen die Hitzewallungen lediglich als letzte Option

fiir den Fall, dass der Leidensdruck zu stark wird.

Ja, weil ich das..dhm...fiir zu riskant halte, also der Leidensdruck ist, denke ich, bei mir nicht

hoch genug, um mich diesem Risiko auszusetzen.“ — Frau E.

Die Einnahme von Medikamenten, insbesondere Hormonen bei Hitzewallungen, steht ein
Stiick weit fiir die Kapitulation vor dem eigenen Korper. Die Notwendigkeit, Hormone
einzunehmen, wird von Frau C. sehr negativ mit der Reparatur eines ,.kaputten Korpers®

assoziiert.

., Ich mein, ja, ich putz mir auch morgens die Zihne und abends die Zihne und so weiter, aber

das ist etwas, das hab ich von Kind auf an. Das mach ich. Aber DAS ist sowas wie ich muss das
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Jjetzt machen, weil irgendwie mein Korper nicht funktioniert und das ist im Kopf nochmal was

anderes.” — Frau C.

Die Abneigung gegeniiber Medikamenten geht einher mit dem Wunsch nach sanfteren und
natiirlicheren Behandlungen. Dabei hat der Grofteil der Frauen positive Erfahrungen mit CAM
gemacht und ordnet daher CAM im Vergleich zu Placebo auch als wirksame Mittel ein. Eine
der Frauen vergleicht hingegen ihre Erfahrung mit Homdopathie mit der Vorstellung von
Placebo und durch die Verkniipfung der meisten Frauen von Placebo mit alternativen Methoden
steht eine Uberzeugung im Raum, dass Placebo nicht schaden, jedoch moglicherweise helfen
kann. Der entscheidende Vorteil von Placebo gegeniiber anderen Medikamenten ist fiir alle
Frauen das fehlende Nebenwirkungsprofil, sodass weniger Skepsis und Sorge vor Risiken
entstehen. Die Compliance der Einnahme von Medikamenten ist verkniipft mit dem Grund der
Einnahme, sodass Bereitschaft und ein Verstindnis davon, warum ein Medikament notwendig
ist, positiv die Einnahme bestéirken. Trotz erfolgreicher Hormoneinnahme bei einer der Frauen
vor Studienbeginn zweifelt diese an der von ihr erlebten Wirksamkeit von Hormonen und auch
die anderen Frauen sehen iiberwiegend die negativen Aspekte an der Hormontherapie bei

Wechseljahresbeschwerden.

4.4 Was verindert OLP bei Hitzewallungen?

4.4.1 Einstellungen zu und Erfahrungen mit der Studie

Die Teilnahme an der Studie steht fiir zwei sehr wichtige Aspekte. Zum einen werden
die Hitzewallungen als Bestandteil der Forschung aufgewertet und die meisten Frauen sind
positiv iiberrascht, dass ihren Beschwerden so viel Aufmerksamkeit geschenkt wird. Zum
anderen stehen die Verdnderungen durch die Studienteilnahme und schon allein die aktive
Entscheidung an der Studie teilzunehmen fiir einige Frauen fiir den Beginn von etwas Neuem.
Die Studie schafft Raum, im Umgang mit den Hitzewallungen Neues auszuprobieren und damit

verbunden besteht Hoffnung auf Verinderungen der Hitzewallungen.

. (...) auch was auf den Weg gebracht habe, also es hat sich etwas bewegt. Man hat sich allein
schon hierher bewegt, irgendwie, mal real gesprochen, aber indem..man ist ins Tun gekommen,
so, iibers Gesprdch, iiber die Einnahme von Placebo und so weiter und (...) das macht auch

was mit einem, glaub ich.“ — Frau B.

Frauen erfahren durch die Teilnahme an der Studie mehr Selbstvertrauen und Selbstbestédtigung

in ihrem Umgang mit den Hitzewallungen. Positiv hervorgehoben wurden vermehrt auch die
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Erfahrung von Gesprichen vor Ort im Studienzentrum. Die drei bis vier (Kontroll-/OLP-
Gruppe) festen Termine boten die Chance zur Introspektion fiir die Frauen. Zudem gaben die
meisten Frauen an, die Informationen und den Austausch beziiglich ihrer Hitzewallungen an
den Gesprichsterminen ebenfalls als sehr hilfreich empfunden zu haben. Zusammen mit der
insgesamt verstirkten Beschiftigung mit ihren Hitzewallungen im Rahmen der Studie, bot
diese Raum fiir die Hitzewallungen und fiihrte damit zu einer Entlastung fiir die betroffenen
Frauen. Eine Folge davon ist die reduzierte negative Bewertung ihrer Hitzewallungen und eine
verstirkte Akzeptanz dieser. Fiir alle Frauen war die Protokollierung ihrer Hitzewallungen im
Rahmen der Studie besonders hilfreich, um diese in Anzahl und Intensitit besser zu
visualisieren. Damit einher geht eine verdnderte Wahrnehmung der Hitzewallungen und der

starkere Fokus auf Neugier und Interesse gegeniiber den eigenen Beschwerden.

., (...) weil man sich dann ja selbst beobachtet, also man ist sozusagen von einem Leidenden zu
einem Statistikfiihrenden im Prinzip geworden. Und das hilft das zu dhm...wie soll ich sagen,

neutralisieren und objektivieren, also das ist einfach ein Schritt zuriick. “ — Frau F.

Viele der Frauen hatten Vertrauen in medizinisches Fachpersonal, ob Gynikologen/innen oder
das Brise-Studienteam. Der GroBteil fiihlte sich zudem wihrend der Studie sehr gut aufgehoben
und erfuhr Empathie sowie Wertschitzung von Studienmitarbeitern. Ein weiterer positiver
Aspekt war fiir eine der Frauen die Abgabe von Verantwortung an das Studienteam, sodass sie
selbst sich weniger gestresst im Umgang mit ihren Hitzewallungen fiihlte. Die meisten Frauen
hatten auch in anderen Kontexten als im Rahmen der Studie das Bediirfnis nach einer
Auseinandersetzung mit ihren Hitzewallungen, jedoch sehr abhingig vom Gesprichspartner.
Dabei wurde die Auseinandersetzung mit den Hitzewallungen wéhrend der Studienzeit

durchgingig als angenehm von den Frauen empfunden.

4.5 Welche Rolle spielen Hoffnungen und Erwartungen?

Kaptchuk definiert Hoffnung als die Kombination von Gegensitzen. Hoffnung sei der
Versuch, Hoffnungslosigkeit mit einer Offenheit gegeniiber einer moglichen anderen
Zukunftsvision zu vereinbaren. Er beschreibt Hoffnung als komplexes Konstrukt, welches tiefe
Emotionen, Reflexion iiber Vergangenheit sowie Gegenwart und dem Vermogen, sich seine
Zukunft vorstellen zu konnen mit den Paradigmen einer Kultur beziiglich sinnvoller

Zukunftsaussichten miteinander vereint (Kaptchuk, 2018).
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Erwartung als vorherrschende Theorie in der Placeboforschung wird als propositionaler,
bewusster, konzeptioneller und probabilistischer Glaube an die Zukunft beschrieben

(Kaptchuk, 2018, Wager and Atlas, 2015).

Zu Beginn der Studie hatten alle Frauen Hoffnung auf Besserung ihrer Symptome.
Diese Hoffnung war zumeist mit Neugierde gegeniiber dem Verlauf der Hitzewallungen
wihrend der OLP-Einnahme verbunden. Um zu groB3e Enttduschungen zu vermeiden, wurde
eine zu Beginn groe Hoffnung auf Symptomverbesserung herunterreguliert und damit die
Erwartung an die Studie reduziert. Die Hoffnungen der Frauen in die Placebos waren trotzdem
wihrend der gesamten Studiendauer immer noch hoher als die Erwartungen an ihre Wirkung.
Die niedrigeren Erwartungen gingen iiberwiegend einher mit einer verbliebenen Skepsis
gegeniiber OLP. Eine der Frauen beschreibt den Unterschied zwischen Hoffnungen und
Erwartungen in Bezug auf OLP bei Hitzewallungen damit, dass die Hoffnungen fiir sie mehr
mit Emotionen verkniipft sind. Hinzu kommt eine globalere Hoffnung einiger Frauen
dahingehend, dass mit erfolgreicher Placebo-Einnahme oder bereits mit aufschlussreichen

Studienergebnissen positive Veridnderungen fiir alle Frauen moglich wiren.

., (...) ich kann nichts verlieren und ich tu noch was Gutes! So, also, weil ich das, sowas dann
unterstiitzenswert finde. Wenn das auch fiir andere eine Moglichkeit wdire oder andere Frauen

‘

eine Moglichkeit wdre oder sowas (...) dann natiirlich. Dann ist das fiir mich wichtig, sowas. "

— Frau B.

Die Hoffnungen sind zum Teil auch mit einer positiven Vision von der Zukunft verkniipft, bei
der das Bediirfnis nach mehr Teilhabe am gesellschaftlichen Leben, mehr Entspannung und

Gelassenheit im Umgang mit den Hitzewallungen deutlich wird.

,Ja, ich glaube ich wiirde mich morgens ofter schminken, ich wiirde meine Haare fter mal
wieder irgendwie (...) ja, wie soll ich sagen (...) mal mehr stylen oder so. Das bringt mir alles

gar nichts mehr im Moment, so.“ — Frau C.

Bei mehreren Frauen spielte auch der Glaube an OLP und eine starke positive Grundeinstellung
der Studie gegeniiber subjektiv eine entscheidende Rolle. Dabei fillt es den Frauen schwer,

diese tiefe Uberzeugung, dass Placebo wirkt, zu erkliren.

. (...) dass wenn man an etwas glaubt, dann kann das auch moglich sein sozusagen. Also an

sowas glaube ich eher. Ich bin eher so ein positiver Mensch* — Frau C.
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. (...) ich glaube aber an viele Sachen und (...) konnte mir vorstellen, dass das auch mit eine
Rolle spielt, weil ich halt sehr offen fiir Unbenanntes eben halt auch bin, also fiir Unbekanntes,

Unbenanntes “ — Frau B.

Die Hoffnung auf Symptomverbesserung durch das Placebo war, trotz Schwankungen
zwischen den einzelnen Terminen, kontinuierlich vorhanden. Eine der Frauen beschreibt es
dhnlich wie in der Redensart ,,Die Hoffnung stirbt zuletzt* als niemals ganz verschwindende

innere Ausrichtung.

., (...) aber wahrscheinlich wdr immer so ein Qudntchen Hoffnung geblieben, dass irgendwie
so die ndichste Tablette jetzt irgendwie den Umbruch mit sich gebracht hditte, also ich glaub es

widir einfach so ein Qudntchen Hoffnung immer tibriggeblieben. “ — Frau B.

Viele der Frauen fiihlen sich hilflos in der Akutsituation der Hitzewallung und sind unsicher im
Umgang mit ihnen. Sie wiinschen sich daher mehr Gelassenheit und weniger Stress durch die
Hitzewallungen. Ein starkes Bediirfnis war zudem weniger Erschopfung am Tag, als Folge
nichtlicher Storungen der Hitzewallungen, zu verspiiren. Dabei lagen die sehr geringen

Erwartungen der Frauen mehr im Bereich stufenweiser Fortschritte.

,Ach, ein paar, so ein bisschen ist mir auch egal, das ist nicht schlimm. Mir wiirde schon

¢

reichen, wenn ich nicht mehr so schwitz dabei, aber es dndert sich ja jetzt das Wetter wieder.

Ein GroBteil der Frauen setzte auch hier die Erwartungen nicht zu hoch, um am Ende nicht zu
sehr enttduscht werden zu konnen. Jede kurze Phase ohne Hitzewallungen wihrend der Studie

ging dann einher mit Vorfreude und erneuter Hoffnung auf weitere Verbesserung.

4.6 Welche subjektiven Theorien haben die Frauen zu Wirkmechanismen von OLP?
Frau A. hatte bereits zu Beginn der Studie eine entspannte Grundeinstellung und
berichtet im Interview davon, weniger Druck und Stress im Umgang mit den Hitzewallungen
zu verspiiren seit der Studienteilnahme. Thre Offenheit und Neugier gegeniiber OLP hat
zusammen mit dem Vertrauen in das Fachpersonal vor Ort die Erwartungen beziiglich einer
Verbesserung der Symptomatik positiv verstdrkt. Selbst gibt Frau A. an, nur geringe
Erwartungen an die Studie gehabt zu haben, wodurch sich die Freude iiber den positiven Effekt
noch gesteigert habe. Dieses positive Feedback hat wiederum neue Erwartungen positiv
moduliert. Auffillig ist bei Frau A. das nicht vorhandene Interesse an dem exakten
Mechanismus von OLP. Es scheint so als wiirde die Kenntnis hieriiber die positiv

tiberraschende Wirkung von OLP fiir sie mindern.
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Bei Frau B. war zu Beginn der Studie die Frustration iiber nicht wirksame
Behandlungsversuche und den schlechten Allgemeinzustand in Folge von Hitzewallungen und
Schlaflosigkeit sehr hoch. In Bezug auf die Studie gab es bei ihr allerdings keine konkreten
Vorstellungen davon, wie eine Verbesserung der Symptome aussehen konnte. Sie ging gelassen
und ebenso wie Frau A. ohne Druck an die Teilnahme heran. Ihre Haltung war ,,Mal-schauen-
was-passiert oder auch ,,Klappt-oder-klappt-nicht“. Sie hatte zwar hohe Hoffnungen in die
Wirksamkeit von OLP, jedoch dabei nicht das Bediirfnis, exakt zu verstehen, wie es
funktioniert. Grundsitzlich beschreibt Frau B., ein Vertrauen in ihren Korper und dessen
Selbstheilungskrifte zu haben. Bei ihr waren Selbstwirksamkeit und Annahme der
Hitzewallungen wichtige Themen, die durch den Austausch vor Ort zu positiven
Veridnderungen gefiihrt haben. Durch die Tagebiicher gab es eine Bestitigung der Besserung
ihrer Hitzewallungen und zudem entstand durch das Protokollieren eine bewusstere
Wahrnehmung dieser. Die Bestitigung der Besserung verdndert in Folge bei ihr die
Erwartungen (vor allem an die bevorstehende Nacht) und funktioniert somit als positiver
Feedback-Mechanismus. Die Tagebiicher haben fiir Frau B. ihre Hitzewallungen, auch in ihrer
unterschiedlichen Stirke, verifiziert und damit ein Stiick weit zur Annahme oder besseren
Akzeptanz der Hitzewallungen beigetragen. Im Kontext der Studie hat Frau B. besonders die
Gespriche und regelmiBigen Termine im Studienzentrum als Anstol zur Verdnderung
wahrgenommen. Fiir sie spielte eine wichtige Rolle, dass etwas in Bewegung kommt. Die
Studie hat sie handlungsfihiger gemacht und damit im Sinne von ,,empowerment® im Umgang
mit den Hitzewallungen bestirkt. Auf dieser Grundlage blieb dann Raum offen, um die
Hitzewallungen bewusster wahrzunehmen und mogliche Verdnderungen aufmerksamer zu

registrieren.

Frau C. hatte ebenfalls eine pragmatische Grundeinstellung zu Beginn der Studie. Diese
,Klappt-oder-klappt-nicht“-Einstellung, welche bereits bei den anderen Frauen beschrieben
wurde, ldsst Raum, Verdnderungen in beide Richtungen wahrzunehmen, ohne Druck, dass ein
bestimmtes Ereignis (Besserung der Symptomatik) eintreten muss. Zudem beschreibt Frau C.
ihre geringen Erwartungen an OLP im Kontrast zu ihren Hoffnungen. Ihre vorsichtig-
optimistische Grundeinstellung gegeniiber der Studie fiithrt zusammen mit ihrem Vertrauen in
die Selbstheilungskrifte des Korpers letztendlich zu einer doch mehr positiv modulierten
Erwartungsanhaltung an OLP, welche vermutlich eher unbewusst entsteht. Durch die Placebo-
Pille erhilt der Korper dann das Signal, dass Veridnderungen moglich sind und eine erhohte
Bereitschaft sowie veridnderte Wahrnehmung der Hitzewallungen folgen. Die verstirkte

Wahrnehmung von Signalen des Korpers dient als positiver Feedback-Mechanismus, durch den
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Frau C. eine starke Selbstwirksamkeit erfahren hat, da das Bewusstsein, dass die Placebo-Pille

keinen Wirkstoff hat, bei allen Frauen ausgepriigt vorhanden war.

Fiir Frau D. war dhnlich wie bei Frau B. zu Beginn der Studie die Frustration iiber bisher nicht
erfolgreiche Behandlungsversuche hoch. Daher waren die Hoffnungen in OLP besonders hoch,
wihrend ihre Erwartungen durch ihre Unsicherheit beziiglich der Wirksamkeit zu Beginn
deutlich geringer ausfielen. Durch diese Unsicherheit war mehr Raum fiir eine groBere
Bandbreite an Verdnderungen vorhanden. Die subjektive Wahrnehmung dieser Veridnderung
war durch eine verstirkte Aufmerksamkeit im Rahmen der Studie gesteigert und Frau D. hat
insbesondere durch das Feedback zu ihren Hitzewallungen in den Tagebiichern diese eher
annehmen konnen. Die Gruppenzugehorigkeit zu der OLP-Einnahme-Gruppe hat sie bestitigt,
in einer ,Interventionsgruppe® zu sein, bei der die Einnahme der Pille und die mit der
Studienteilnahme verbundene Aktivitit als entscheidende Handlung (gegen Hitzewallungen)
verstanden wurde. Der Kontext, in dem die Studie stattfand, hat fiir Frau D. mit dazu
beigetragen entspannter mit ihren Hitzewallungen umzugehen. Da Entspannung grundsitzlich
Hitzewallungen bei ihr mindert, wirkte sich dieser Effekt ebenfalls positiv in der Studie auf das
Wohlbefinden aus. Interessanterweise hat Frau D. selbst zwei, fiir sie gleichwertige,
Erkldrungsmodelle fiir die Wirksamkeit von OLP und die Verminderung ihrer Hitzewallungen.
Diese Koexistenz einer sehr biomedizinisch fundierten Theorie (Reaktion des Korpers auf das
Placebo) neben der Idee von verstirkter Selbstwirksamkeit und Akzeptanz der Hitzewallungen
als Ursache der Symptomlinderung, zeigt erneut das nicht vorhandene Bediirfnis der Frauen,
den Wirkmechanismus von OLP tiefer zu verstehen. Die Bestitigung iiber das Feedback durch
die Tagebiicher und die verbesserte subjektive Wahrnehmung ihrer Hitzewallungen reichen als
Erfahrungen aus, um positive Erwartungen, sogar an die anschlieBende Zeit ohne Placebo, zu
generieren. Die Informationen zu Placebo helfen daher im Rahmen der Studie Hoffnungen
zuzulassen, jedoch wirkt sich eine verbleibende Unsicherheit beziiglich der genauen
Wirksamkeit und dem dahinterliegenden Mechanismus positiv auf die Wirksamkeit von OLP

aus.

Auch Frau E. hatte, wie die meisten anderen Frauen, bereits zu Beginn der Studie eine positive
Grundeinstellung. Ihre Haltung zu den Hitzewallungen hat sich im Verlauf der Studie allerdings
positiv verdndert. Durch die Studie erhielten ihre Hitzewallungen fiir sie eine Legitimation, der
wissenschaftliche Kontext hat sie aufgewertet. OLP bzw. die Einnahme der Placebo-Pille hat
bei ihr eigene Ressourcen aktiviert, die zu einer veridnderten Wahrnehmung der Hitzewallungen

und mehr Entspannung und Gelassenheit im Umgang mit ihnen gefiihrt haben. Zu Beginn hatte
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Frau E. wie die meisten anderen Frauen eine Mal-gucken-was-passiert-Einstellung. Sie war
offen und neugierig gegeniiber der Behandlung und hat die Pilleneinnahme im Rahmen der
Studie als positive Kontinuitit wahrgenommen, etwas, was fiir sie greifbar und damit besser
erlebbar war. Der Austausch und die Beschéftigung mit den Hitzewallungen vor Ort haben ihre
Wahrnehmung dieser verdndert und zu mehr Annahme und Akzeptanz der Hitzewallungen mit
ihrer Symptomatik gefiihrt. Durch Vertrauen in die Studie und Forschung hatte Frau E.
Hoffnungen auf Verbesserung ihrer Hitzewallungen wobei auch bei ihr die Erwartungen an
OLP eher gering waren. Die Studie hat fiir sie zu mehr Selbstliebe und einem Bewusstsein, sich
um sich selbst zu kiimmern, gefiihrt. Zudem wurde Placebo an sich durch die Studie legitimiert

und ihm die sonst hdufig negative Konnotation im klinischen Kontext genommen.

Frau F. hatte im Gegensatz zu den meisten anderen Frauen in der Studie keinen Leidensdruck,
da ihre Toleranz gegeniiber den Hitzewallungen, aufgrund der von ihr empfundenen hohen
Duldungsschwelle, aufféllig gro war. Folglich sah Frau F. keine Notwendigkeit zur
Behandlung der Hitzewallungen mit Medikamenten, die einen Wirkstoff enthalten und
potenzielle Risiken miteinschlieBen. Fiir sie wurden die Hitzewallungen im Rahmen der Studie
aufgewertet und erhielten durch den Forschungskontext eine Legitimation, die sonst fehlte. Die
Aufkldrung und Informationen vor Ort haben fiir sie als Erkldrung des moglichen Mechanismus
von Placebo und OLP ausgereicht und zudem als Hinweis auf eine mogliche Wirksamkeit
gewirkt. Zwar waren die Erwartungen an OLP, wie bei allen Frauen, bis dahin eher niedrig,
aber der wissenschaftliche Hintergrund hat fiir sie die Hoffnung verstérkt, dass OLP wirken
kann. Auch hier hat eine veridnderte Wahrnehmung der Hitzewallungen und die aktive
Beschiftigung mit ithnen im Sinne einer ,,Entmystifizierung* oder sogar ,,Entddmonisierung*
zusammen mit einer positiven Grundeinstellung zur Registrierung von Veridnderungen der
Hitzewallungen gefiihrt. Dieses positive Feedback, besonders visualisiert durch die
Tagebiicher, hat wiederum Vorhersagen und Erwartungen an die nidchsten Tage und Wochen
verdndert. Fiir Frau F. spielte auch der Kontext, in dem die Studie stattfand, eine bedeutsame
Rolle. Sie hat Wertschidtzung und Empathie erfahren und fiihlte sich bei den Terminen vor Ort
»gesehen. Thre Hitzewallungen wurden erneut aufgewertet. Zusitzlich war die
Studienteilnahme fiir sie der Ansto}3 zu weiterer Veridnderung, sodass Frau F. auch nach der
Studienteilnahme sich selbst weiterhin zur bewussten Wahrnehmung der Hitzewallungen und
Selbstbeobachtung anregt. Die Erfahrung, dass ohne Wirkstoff Verdnderung der Symptomatik
moglich ist, hat ihre Selbstwirksamkeit gestirkt und einen lidngerfristigen Effekt iiber die

Studienteilnahme hinaus bewirkt.
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Frau G. ist ebenfalls mit einer entspannten Grundeinstellung und Offenheit an die Studie
herangegangen. Sie hat keine starke Belastung durch die Hitzewallungen empfunden und hatte
zu Beginn ausdriicklich nicht die Erwartung, am Ende ,,geheilt zu sein. IThre Erwartungen
waren gering, wobei unterbewusst sehr hohe Hoffnungen existierten, die sie selbst zu Beginn
der Studie noch niedriger angegeben hatte, als retrospektiv betrachtet. Wihrend der Placebo-
Einnahme hat sie positive Verdnderungen stirker wahrgenommen, da ein Abgleich
stattgefunden hat, ob ihre Vorhersagen auf Basis der starken Hoffnungen mit dem Resultat
tibereinstimmen. Auch Frau G. hatte eine ,,Mal-gucken-was-kommt* und ,,Klappt-oder-klappt-
nicht“-Einstellung, durch die sie sehr pragmatisch mit den Hitzewallungen und der
Unsicherheit beziiglich der Wirksamkeit von OLP umgegangen ist. lhre vorsichtig-
optimistische Einstellung hat die Erwartung an OLP moglicherweise stirker positiv moduliert,
als sie bewusst wahrgenommen hat und angeben konnte. Im Kontext der Studie haben
besonders die Fiirsorge durch das Studienteam sowie die Betreuung allgemein (Vergleich mit

psycholog. Betreuung) positiv verstiarkend gewirkt.

4.7 Subjektive Theorien zu Wirkfaktoren
Fiir die Frauen selbst war grofltenteils ihre offene und neugierige Grundhaltung

gegeniiber OLP ein positiver Faktor fiir die Wirksamkeit des Placebos.

., Ich glaube das, erstmal diese Aufgeschlossenheit, diese positive Grundeinstellung zu Placebo
und der Glaube daran, dass das auch dh wirkt. Also diese drei Sdulen seh ich da eigentlich. “ —

Frau F.

Hinzu kommt die Gelassenheit, abzuwarten und alle Verdnderungen so anzunehmen, wie sie
kommen. Einige Frauen beschreiben gar nicht das Bediirfnis zu haben, die Veridnderungen im

Rahmen der Studie verstehen zu miissen, um sie annehmen zu konnen.

,(...)weil ich halt sehr offen fiir Unbenanntes eben halt auch bin, also fiir Unbekanntes,
Unbenanntes (...) weil ich eben der Meinung bin wir sind nicht in der Lage alles erkldren zu

konnen‘ — Frau B.

Auf die Unsicherheit was OLP bewirken kann, haben viele Frauen mit einer solchen
entspannten und offenen Haltung reagiert. Veridnderungen waren fiir sie zum Zeitpunkt des
Beginns der Studie noch in beide Richtungen moglich. Die Neuartigkeit von OLP und Neugier

an der Studie haben jedoch eine verstirkte Introspektion gefordert.
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,,Und davon hab ich vorher auch nie gehort und viele, mit denen ich das erzdhlt hab, haben
davon noch nichts gehort, dass es das so gibt. Dass ein offen Placebo verabreicht wird,

das...war mir nicht..war mir ganz neu, so.“ — Frau A.

Einige Frauen sprechen auch an, positiv gegeniiber Placebo eingestellt zu sein, da sie vom
Placebo-Effekt in anderen Studien gehort oder gelesen hatten. Auch positive Vorerfahrungen
mit komplementédrer und alternativer Medizin konnen sich forderlich auf die Einstellung und
letztendlich Wirksamkeit von OLP auswirken. Zusitzlich haben die Frauen durch das fehlende
Risiko fiir Nebenwirkungen mehr Entspannung und Gelassenheit verspiirt als bei anderen
beispielsweise hormonellen Behandlungsmethoden. Besonders die Aufkldrung zu und
Beschiftigung mit den Hitzewallungen wihrend der Studie wurde als hilfreich im Umgang mit
ithnen empfunden. Eine dadurch ermdglichte veridnderte Einstellung und Wahrnehmung der
Hitzewallungen, konnte sich iiber die Steuerung korperlicher Reaktionen positiv auf die
Hitzewallungen ausgewirkt haben. Eine wichtige Rolle bei der Wahrnehmung der
Hitzewallungen spielte fiir die meisten Frauen auch die Protokollierung in den Tagebiichern.
Durch die bessere Visualisierung ihrer Hitzewallungen fiel es ihnen leichter, diese in ihrer
Intensitit zu differenzieren und die Hitzewallungen besser anzunehmen. Die Aktivitit, also die
Dokumentation der Hitzewallungen, stellt zudem fiir einige Frauen eine MaBBnahme gegen das
ansonsten hiufig vorherrschende Ohnmachtsgefithl und dem Gefiihl, den Hitzewallungen

ausgeliefert zu sein, dar.

., (...) oh Gott, jetzt ist eine Hitzewallung. Das ist gewichen einem neutralen Gefiihl, weil man
sich dann ja selbst beobachtet, also man ist sozusagen von einem Leidenden zu einem
Statistikfiihrenden im Prinzip geworden. Und das hilft das zu (...) neutralisieren und

objektivieren, also das ist einfach ein Schritt zuriick. “ — Frau F.

Da diese Erfahrung von Selbstwirksamkeit allein durch das Protokollieren der Hitzewallungen
fiir Frau S. so hilfreich war, hat sie sich sogar vorgenommen, die Tagebiicher iiber die Studie

hinaus weiterzufiihren.

,,Ja, ich hatte ja beschlossen, dass diese Selbstbeobachtung weitergehen soll bei mir.* — Frau

F.

Der positive Feedback-Mechanismus iiber die Hitzewallungstagebiicher wird auch in

folgendem Zirkel deutlich:

Zu Beginn der Studie besteht bei allen Frauen Hoffnung auf Verbesserung ihrer Symptome. Im

Rahmen der Studienteilnahme ist ihre Wahrnehmung der Hitzewallungen verstérkt und sie sind
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wachsam gegeniiber jeglichen Verinderungen in diesem Zeitraum. Durch die Protokollierung
in den Tagebiichern erhalten sie nachfolgend eine Bestitigung ihrer Hoffnungen und Wiinsche,
wenn sich die Hitzewallungen (auch nur geringfiigig) verbessert haben, was wiederum neue
Hoffnung auf Bestindigkeit der positiven Verdnderungen weckt. Die Erwartungshaltung an
OLP ist dadurch verdndert und moduliert erneut die Wahrnehmung der Hitzewallungen. Durch
die verdnderte Erwartungshaltung und erhohte Aufmerksamkeit in Richtung positiver
Veridnderungen der Hitzewallungen, werden Hitzewallungen als weniger stark oder weniger
hiufig registriert und ein positives Feedback registriert. Dieser Feedbackmechanismus kann in
Folge erneut Erwartungen an die Hitzewallungen in der nichsten Zeit modulieren und eine

verinderte Wahrnehmung der Hitzewallungen beeinflussen.
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5 Diskussion

Ziel des zusitzlichen qualitativen Interviews war es, herauszufinden, welche
subjektiven Erfahrungen Frauen mit der Einnahme von Open Label Placebo gemacht haben
und wie sie die anschlieBende Symptomverbesserung durch die Placeboeinnahme fiir sich
begriinden. Um sich den beiden Fragestellungen stirker anzunidhern, wurden Leitfragen
beziiglich der Wahrnehmung der Hitzewallungen und dem Umgang damit sowie den
Erwartungen, Hoffnungen und der generellen Einstellung gegeniiber Placebo, aber auch
anderen Heilmethoden in das Interview integriert. Um die Wirksamkeit von OLP besser zu
verstehen, musste zunichst einmal die Erfahrung mit den Hitzewallungen und deren Bewertung
durch die Frauen betrachtet werden. Da Hoffnungen und Erwartungen als Mechanismen fiir die
Wirksamkeit von OLP bereits vermutet werden, wurden diese konkret in den Leitfaden des

Interviews aufgenommen (Kaptchuk, 2018, Charlesworth et al., 2017).

5.1 Welche Erfahrung haben Frauen mit der OLP Behandlung gemacht?

Im qualitativen Interview haben die Frauen ein kognitives Coping erwihnt, das sich als
Umbewertung der Hitzewallungen im Verlauf der Studienteilnahme bemerkbar gemacht hat.
Die verstirkte Lenkung der Aufmerksamkeit auf sich selbst und die eigenen Symptome hat
zusammen mit Informationen iiber Hitzewallungen in der Menopause an den Studienterminen
das Bewusstsein der Frauen gestérkt und ihnen gleichzeitig ihren eigenen Handlungsspielraum
aufgezeigt, um ihre Beschwerden zu lindern oder die Wahrnehmung dieser zu verindern. Viele
Frauen hatten vor Beginn der Studie als Strategie gegen die Hitzewallungen ein Arrangement

mit ihnen oder auch Aushalten beziehungsweise Ignorieren dieser angegeben.

Die Seriositit der Studie hat sie darin bestirkt, ihre Bediirfnisse stirker zu fokussieren und
durch Bestéirkung in Form von Gesprichen vor Ort oder auch positiver Riickmeldung durch die
Tagebiicher ihnen ihre Selbstwirksamkeit aufgezeigt. Bestiarkt wurde dies durch die aktive
Entscheidung, an der Studie teilzunehmen und sich damit mehr mit den eigenen Beschwerden
auseinanderzusetzen. Im Sinne von ,Hilfe zur Selbsthilfe* hat sich der Umgang mit den
Hitzewallungen durch die Beschiftigung damit, im Rahmen der Studie und fundiert auf
wissenschaftlichen Fragestellungen, verdndert: von negativen Emotionen und Gedanken hin zu
mehr Annahme und Akzeptanz. Zu Beginn hiufig vorhandene Assoziationen der
Hitzewallungen mit dem ,,Alterwerden und Unattraktivitit* und damit einhergehende negative
Emotionen konnten durch die Studie und den wissenschaftlichen Zusammenhang gemindert

werden. Zudem kam ein Gefiihl von verstirkter Selbstwirksamkeit hinzu, welche als Folge des
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verminderten Gefiihls von Hilflosigkeit gegeniiber der Hitzewallungen und dem eigenen
Korper entstehen konnte. Besonders betont wurde in den Interviews auch der wissenschaftliche
Kontext, in dem die Frauen sich im Rahmen der Studie mit ihren Hitzewallungen beschiftigen
konnten und durch den sie sich selbst bemichtigt gefiihlt haben, die Beschwerden genauer zu
hinterfragen und sich stidrker mit ihnen auseinanderzusetzen. Durch die Termine vor Ort und
Gespriache mit Studienmitarbeiterinnen hatten die Frauen eine Chance zum Austausch und
fiihlten sich ermutigt, sich mit ihren Hitzewallungen auseinanderzusetzen. Sie stellten fest, dass
eine neutralere Beschiftigung mit den Hitzewallungen durch den Studienkontext ermoglicht

wurde.

Diese Umbewertung der eigenen Symptome und damit einhergehend subjektive Verbesserung
wird auch in der Studie von Balabanovic et al. beschrieben, die den Einfluss von Kognitiver
Verhaltenstherapie bei Frauen mit Hitzewallungen und néchtlichen Schweiattacken nach einer
Brustkrebs-Behandlung untersucht haben. Die Patientinnen in dieser, ebenfalls mit IPA
durchgefiihrten, Studie geben wie in unseren Interviews eine Unsicherheit beziiglich der
Ursachen fiir die Symptomverbesserung an. Zweifel daran, ob die Behandlung bzw. OLP allein
dazu gefiihrt haben, dass Symptome sich verbessert haben, sind teilweise vorhanden. Zudem
wird die eigene Wahrnehmung hinterfragt (Balabanovic et al., 2012). Frauen in den Interviews
zu OLP gaben beispielsweise an, dass sie nicht sicher seien, ob sie die Symptomverbesserung
nur als solche wahrnehmen oder die Belastung sich tatsédchlich verringert hatte. Das verstirkte
Bewusstsein, vermittelt durch die beiden Interventionen (CBT bei Balabanovi et al. oder OLP
und Studientermine), wird von Patientinnen in beiden Studien als positive Verdnderung
wahrgenommen. Mehr Wissen tiber Symptome und dahinterliegende Zusammenhénge, sowie
das Gefiihl von Selbstwirksamkeit durch Erfahrung von aktivem Handlungsspielraum im
Umgang mit den eigenen Beschwerden, haben durch veridnderte Wahrnehmung der
Beschwerden eine positivere Umdeutung dieser bewirkt. Anders als bei Balabanovic et al.
wurde in unserer OLP Studie bei Hitzewallungen allerdings keine konkrete Intervention wie
CBT angewandt und die Frauen hatten trotzdem die Wahrnehmung, dass die Termine im
Studienzentrum und der Austausch vor Ort einen wichtigen Bestandteil fiir die Verbesserung
ihrer Hitzewallungen dargestellt haben. Moglicherweise haben das ihnen entgegengebrachte
Interesse sowie die Empathie in den Gespridchen einen dhnlichen Effekt erzielt wie bewusste

therapeutische Interventionen.

Mit diesen Ergebnissen gehen auch Beobachtungen von Schaefer et al. einher, die OLP bei

Priifungsangst in einer Studie auf Wirksamkeit gegeniiber der Angst und Verstiarkung eigener
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Ressourcen hin untersucht haben. Sie stellten fest, dass OLP sowohl die Priifungsangst reduziert
als auch Selbstmanagement-Fihigkeiten, wie den Strategien und Ressourcen, um besser mit der
Situation umzugehen, stirkt. Die Autoren vermuten daher eine positive Wirkung, sogar bei
gesunden Teilnehmern/-innen und damit mogliche Auswirkungen von OLP auf Personen ohne
vorhandene Erkrankung oder Defizit (Schaefer et al., 2019). OLP konnte diesem Ansatz nach
helfen, Ressourcen zu aktivieren, Selbstwirksamkeit zu verstirken und Patienten/-innen
grundsitzlich dabei helfen, mit belastenden Situationen oder Erkrankungen besser umzugehen.
Anders als in der Studie von Balabanovic et al. fand bei Schaefer et al. keine therapeutische
Intervention statt. Die Arzt-Patient-Beziehung sowie Kontaktzeit vor Ort wurden in beiden
Gruppen zudem gleich gehalten. An den Terminen vor Ort wurde den Teilnehmern/-innen der
OLP-Studie zu Priifungsangst und Stirkung von Selbstmanagement-Fihigkeiten erklirt, wie
OLP wirken konnte und die Teilnehmer/-innen wurden gebeten, Fragebogen auszufiillen
(Schaefer et al., 2019). Die Resultate, die eine positive Wirkung von OLP auf Ressourcen und
Fihigkeiten im Umgang mit der Priifungsangst aufzeigen, bestéirken die Ergebnisse aus den
Interviews und lassen die Annahme zu, dass OLP nicht zwangsldufig begleitende

Interventionen bendtigt, um wirken zu konnen.

Artikel verschiedener Autoren weisen dariiber hinaus auf einen mdéglichen Zusammenhang
zwischen der Wirkweise von Psychotherapie und Placebo hin (Jensen and Kelley, 2016, Gaab
et al., 2015, Blease and Kirsch, 2016). So pliddieren Gaab et al. fiir einen offenen Umgang mit
den moglicherweise gemeinsamen zugrunde liegenden Mechanismen beider Interventionen,
unter denen einer guten menschlichen Interaktion eine besondere Bedeutung beigemessen wird
(Gaab et al., 2015). In drei randomisiert kontrollierten Studien konnten Gaab et al. die
Notwendigkeit einer psychologischen Behandlungsbegriindung gemeinsam mit einer
empathischen, freundlichen und vertrauenswiirdigen Interaktion in Kombination mit dem
Placebo nachweisen, damit dieses in gesunden Probanden wirkt. Diese Studien zeigen, dass
Placebo auch auBerhalb des biologisch-medizinischen Kontextes wirkt und ein Zusammenhang
zwischen Psychotherapie, Arzt-Patienten-Beziehung sowie Placebos besteht (Gaab et al.,
2019). Die Arzt-Patient-Beziehung hier wurde in beiden Armen gleich gehalten, daher sind
Effekte ausschlieBlich iiber diesen Mechanismus nicht anzunehmen. Dennoch diirfte eine
weniger empathische und unterstiitzende Interaktion dem OLP-Effekt entgegenwirken

beziehungsweise ihn verringern (Kaptchuk, 2018, Kaptchuk, 2011).

Psychotherapie kam weder in der Studie von Schaefer et al. noch hier zum Einsatz, dennoch ist

der Ansatz nach moglichen zugrundeliegenden Mechanismen ein Ausgangspunkt, um die



53

Wirkung von OLP besser zu verstehen. Die Studienteilnahme fiihrte zum Teil zu einer
eigeninitiierten Verhaltensaktivierung, die von den Frauen als aktive Veridnderung ihres
bisherigen Zustands und Umgang mit den Hitzewallungen wahrgenommen wurde. Das passive
Warten auf das Ende der Menopause, was viele Frauen vor der Studie beschrieben haben, wurde

abgelost von aktiver Selbstfiirsorge.

Anders als bei einer Psychotherapie wurden die Termine im Rahmen der Studie von den Frauen
nicht als bewusst geplante Intervention wahrgenommen, weshalb auch die Erwartungshaltung
an den Outcome gering war. OLP kann offensichtlich auch dann wirken, wenn eine nicht als
Behandlung definierte Begleitung wihrend des Einnahmezeitraums stattfindet, in der keine

therapeutischen Ansitze verfolgt oder konkrete Malnahmen angewendet werden.

Einige Frauen aus den qualitativen Interviews bemerkten ebenfalls, dass sie sich gerne eine
Psychotherapie wiinschen wiirden, die in der Art und Weise gestaltet ist wie die Studie, an der
sie teilgenommen hatten. Andere formulierten ihr Bediirfnis tiber die Hitzewallungen und damit
einhergehende Emotionen und Gedanken zu reden, was fiir sie zu den Terminen wihrend der
Studie jeweils moglich war und ihnen geholfen habe, mit den Hitzewallungen umzugehen. Die
Gesprache vor Ort gaben, dhnlich wie in einer Therapiesitzung, die Moglichkeit, sich im
kompetenten und wissenschaftlichen Umfeld iiber Beschwerden durch Aufkldrung iiber die
eigenen Beschwerden und Zusammenhénge zu informieren. Zudem wurde den Frauen durch
die Gespriache vor Ort sowie begleitende Telefongespriche Zeit und Wertschitzung
entgegengebracht, wodurch alle Frauen in der Studie die Termine vor Ort, statt als belastende
Verpflichtungen viel mehr als Chance sich mit sich selbst auseinander zu setzen,
wahrgenommen haben. Unter Betrachtung dieser Aspekte sollte auch die Arzt-Patient-
Beziehung (bzw. Behandlerin-Patientin-Beziehung) als Bestandteil der Wirkweise von OLP
genauer untersucht werden. Ahnlich wie bei der Psychotherapie ist die Wirkung der
Behandlungsmethode auch bei OLP scheinbar nicht zu trennen von der Interaktion und

Kommunikation von Behandler/-in und Patient/-in.

Positiv wahrgenommen wurden wihrend der Studie von allen Frauen die Tagebiicher, in denen
sie tdglich die Anzahl und Intensitit ihrer Hitzewallungen eingetragen haben. Durch die
Protokollierung war eine Visualisierung ihrer Beschwerden mdglich, die entweder Selbstwert
bestirkend (eingetragene HW entsprachen den subjektiv wahrgenommenen HW) oder
abmildernd (HW niedriger als wahrgenommen) und adaptierend gewirkt hat. Beide Reaktionen
haben zu einem stirkeren Bewusstsein und entspannterem Umgang mit den HW gefiihrt.

Zudem war es einigen Frauen durch das systematische Protokollierung méglich, Ausloser von
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Hitzewallungen zu erkennen. Als Ausloser wurden z.B. Kaffee, Stress, scharfes Essen etc.
genannt. Das Erkennen von Auslosern ist einer der Interventionsbausteine der kognitiv-
behavioralen Therapie, welches zum Ziel hat, das Kontrollgefithl bzw. die tatsdchliche
Kontrolle iiber Hitzewallungen zu steigern (Balabanovic et al., 2012). Zusammengenommen

hat das Feedback durch die Tagebiicher so zu einer verstirkten Selbstwirksamkeit gefiihrt.

In einer Studie zur Nutzung von Symptom-Tagebiichern bei Chemotherapie gaben
Teilnehmer/-innen iiberwiegend an, durch die Dokumentation ihrer Symptome zu Hause einen
besseren Umgang mit ihnen gefunden zu haben (Coolbrandt et al., 2017). Weiterhin nahmen
sie die Kommunikation mit dem behandelnden medizinischen Fachpersonal als erleichtert
wahr, da mit Hilfe der Tagebiicher eine Dokumentation ihrer Symptome vorhanden war, auf
deren Basis sie leichter ihre Beschwerden demonstrieren konnten. Zudem halfen die
Tagebiicher bei der Visualisierung und die Teilnehmer/-innen gaben an, eine gute
Riickmeldung dariiber erhalten zu haben, wie stark ihre Symptome sind und damit eine stirkere

Kontrolle iiber die Symptomatik verspiirt zu haben (Coolbrandt et al., 2017).

Eine weitere Studie von Koberich et al. zeigt auf, dass Patienten/-innen zuversichtlicher
beziiglich der Kontrolle iiber ihre Erkrankung sind, wenn sie Tagebiicher fiir die
Protokollierung ihrer Symptome nutzen. In der Querschnittsstudie wurden Herzfehler-
Patienten/-innen zu ihrer Haltung gegeniiber der von ihnen verwendeten Tagebiicher befragt.
Die Befragung erfolgte ein halbes Jahr nach einer Unterrichtseinheit zur Stdrkung des
Selbstfiirsorge-Verhaltens, zu der die Patienten/-innen zudem die Tagebiicher zum Eintragen
ihrer Symptome erhalten haben. Der Glaube daran, dass das Tagebuch eine bessere Kontrolle
der Erkrankung und Bewiltigung der Symptome ermoglicht, beeinflusste positiv die
Einstellung zur Nutzung der Tagebiicher. Die Bereitschaft zur Nutzung der Tagebiicher ging
fiir die Autoren mit einer stiarkeren Zuversicht gegeniiber Selbstfiirsorge-Aktivititen einher. Die
Autoren stellten einen Zusammenhang zwischen dem Vertrauen in ihre Selbstmanagement-
Féahigkeiten und der aktiven Nutzung der Tagebiicher bei den Teilnehmern/-innen fest.
Schlussendlich konnte diese Einstellung zusammen mit der Nutzung des Tagebuchs zu einem

starkeren Selbstfiirsorge-Verhalten fiithren (Koberich, 2016).

Kontextfaktoren innerhalb der Studie wurden von den Frauen im Interview weiterhin als
positiver Einfluss wahrgenommen. Sowohl die Empathie und Wertschidtzung, die ihnen vom
Studienpersonal entgegengebracht wurde, als auch das Abgeben von Verantwortung fiir ihr
fehlendes Wohlbefinden mit den Hitzewallungen, haben die positive Beziehung zwischen

Studienpersonal und Patientin (,,Arzt-Patient-Beziehung*) geprigt. Wihrend Kaptchuk 2011
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noch einen moglichen positiven Einfluss der Arzt-Patient-Beziehung in jeder Placebo-
Interaktion sieht, verweist er Jahre danach auf die gleichrangige Behandlung beider Gruppen
in OLP-Studien und der damit verbundenen fehlenden Differenzierung zwischen den Gruppen
(Miller and Kaptchuk, 2008, Kaptchuk, 2018). Unabhiingig davon, ob die Patienten/-innen OLP
erhalten oder nicht, ist die gleiche empathische und wertschitzende Haltung vorzufinden. Daher
ist anzunehmen, dass diese Kontextfaktoren sich zwar positiv auf die Behandlung auswirken,
jedoch zusitzlich zum OLP-Effekt und nicht stdrker als in der Vergleichsgruppe, welche in
unserer Studie nicht mit in den Interviews eingeschlossen und demnach dazu nicht befragt
werden konnte. Dieser vermutete fehlende Zusammenhang kann allerdings erst im Rahmen der

Auswertung des quantitativen Teils der Studie nédher betrachtet werden.

5.2 Wie lisst sich die Symptomverbesserung durch Placeboeinnahme begriinden?
Placebo wirkt unter anderem iiber positive Erwartungen und auch fiir OLP wurde ein
solcher Mechanismus bereits angenommen (Price et al., 2008, Charlesworth et al., 2017).
Besonders in Studien zu OLP, die mit positiven Suggestionen einhergingen, wurde ein Effekt
auf das Behandlungsergebnis durch die dadurch generierten positiven Erwartungen
angenommen (Carvalho et al., 2016, Hoenemeyer et al., 2018, Kaptchuk et al., 2010, Schaefer
etal., 2016). Durch das Briefing zu Beginn der Studie konnte auch fiir OLP bei Hitzewallungen
angenommen werden, dass durch diese Intervention Erwartungen an das Behandlungsergebnis
bei den Teilnehmerinnen entstehen. Alle Frauen in den Interviews unserer Studie gaben
allerdings an, keine hohen oder gar keine Erwartungen an die OLP Behandlung gehabt zu
haben. Diese Ergebnisse decken sich mit denen von Kaptchuk et al. in einem zusitzlichen
qualitativen Teil der Studie zu Placebo bei Reizdarmsyndrom, in dem zwolf Patienten/-innen
zu ihren Erfahrungen und Einstellungen zu dem Placebo interviewt wurden. Die Teilnehmer/-
innen hatten zu Beginn der Studie keine konkreten Erwartungen und gingen mit einer
ambivalenten Haltung an die Placeboeinnahme heran (Kaptchuk et al., 2009). Zudem haben
Schaefer et al. in einer Studie den Einfluss von positiven Erwartungen auf den OLP Effekt
untersucht und sind zu dem Schluss gekommen, dass positive Erwartungen nicht ausschlielich
fiir die Wirkung von OLP verantwortlich sein konnen. In einer randomisiert kontrollierten
Studie zu OLP bei allergischer Rhinitis (n=46) wurde in eine OLP-Interventionsgruppe und
eine Kontrollgruppe aufgeteilt. Bei der Hélfte der Personen in der jeweils zugeordneten Gruppe
fand durch ein zusitzliches Placebo-Briefing eine Induktion positiver Erwartungen statt (n=13
OLP; n=9 Kontrollgruppe). Der Vergleich beider Gruppen mit der experimentellen

Manipulation von Erwartungen bei OLP zeigte auf, dass OLP ohne die Induktion einer
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Erwartungshaltung wirkt und kein Zusammenhang zwischen den Variablen Placebo und
Erwartung besteht. Einen positiven Effekt hatten die Erwartungen allerdings auf die
Lebensqualitit der Teilnehmer/-innen, sodass es weiterhin sinnvoll erscheint Informationen zu

OLP vorzuhalten, auch um mogliche Noceboeffekte zu vermeiden (Schaefer et al., 2018).

Fiir die Wirksamkeit von Placebo gab es in vereinzelten Studien Hinweise darauf, dass Zweifel
an der Placebo-Behandlung in Kombination mit positiven Erwartungen, dass das Placebo einen
gewissen Effekt haben konnte, bessere Erfolge erzielen konnte als positive Erwartungen allein
(Lidstone et al., 2010). Lidstone et al. manipulierten die Erwartungshaltung von Personen mit
Parkinson in ihrer Studie in Zusammenhang mit der Gabe von Placebo zur
Symptomverbesserung, welche bei Parkinson mit der Freisetzung von Dopamin assoziiert ist.
Bei einer suggerierten Wahrscheinlichkeit von 75%, ein aktives Medikament (Placebo) zu
erhalten, zeigte sich die hochste Dopaminausschiittung. Die Studie zeigt, dass nicht die 100%-
ige Wahrscheinlichkeit und damit uneingeschrinkte Erwartung von Symptomverbesserung
Voraussetzung fiir die Wirksamkeit von Placebo sein muss (Lidstone et al., 2010). Weitere
Ergebnisse anderer Studien zeigen jedoch eine positiv verstirkende Wirkung von positiven
Erwartungen auf die Wirksamkeit von Schmerzmedikamenten wie auch Placebo (Kam-Hansen
et al., 2014, Bingel et al., 2011). In qualitativen Studien zu Placebo beim Reizdarmsyndrom
wurde ebenfalls Unsicherheit in Bezug auf zukiinftige Besserung von den Teilnehmern/-innen
oft zum Ausdruck gebracht, wobei sie dennoch auf das Placebo reagiert haben (Ballou et al.,

2017, Kaptchuk et al., 2009, Kaptchuk et al., 2010).

Diese Unsicherheit wurde von den Frauen im Interview ebenfalls hdufig benannt. Die
Unsicherheit iiber den Ausgang der Behandlung sowie unkonkrete Erwartungen ermoglichten
den Frauen Raum, um fiir Veridnderungen in beide Richtungen offen zu sein. Durch die zu
Beginn allerdings noch nicht klar vorgegebene Richtung wurde die Aufmerksamkeit verstarkt
auf Veridnderungen der Beschwerden gelenkt und Besserungen aktiver wahrgenommen. Frauen
berichteten davon, dass sie teilweise positiv iiberrascht waren von der Verdnderung ihrer
Hitzewallungen im Rahmen der Studie. Dazu kommt eine Unsicherheit wihrend des gesamten
Studienzeitraums, ob die Wirkung von OLP weiterhin anhilt. Die meisten Frauen hatten nach
den positiven Erfahrungen in der Studie stirker positive Erwartungen als zu Beginn, jedoch

blieb die Unsicherheit dariiber, ob ein Effekt anhélt oder sich wieder umkehrt.

Expliziten positiven Erwartungen stehen implizite Erwartungen gegeniiber, die nicht in der
Studie gemessen wurden. Jensen et al. zeigten auf, dass Teilnehmer/-innen sich nicht einer

Behandlung bewusst sein miissen, um auf Placebo-Stimuli zu reagieren. In zwei Experimenten
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zu Placebo- und Nocebo-Aktivierung iiber Konditionierung bei thermalen Schmerzreizen
wurden Bilder von Gesichtsausdriicken wéhrend der Konditionierungs- sowie Testphase
gezeigt. Wihrend im ersten Experiment die deutlich sichtbaren und damit fiir Teilnehmer/-
innen bewussten Stimuli in Form der Gesichtsbilder zu sehen waren, wurden diese in dem
ansonsten gleich aufgebauten Experiment 2 stark verkiirzt gezeigt, sodass keine bewusste
Wahrnehmung der Stimuli méglich war. Die Teilnehmer/-innen konnten keine Differenzierung
der Gesichter in Experiment 2 vornehmen. Dennoch ergaben beide Experimente eine deutliche
Placebo-/Nocebo-Antwort auf den Schmerzreiz. Ein Mechanismus, iiber welchen Signale
trotzdem wahrgenommen werden konnten, sind unterbewusste Stimuli. Diese unbewussten
Hinweise konnten das Erlernen von komplexen kognitiven Prozessen modellieren, sowie
beispielsweise Voraussagen iiber zukiinftige Schmerzreduktion generieren (Jensen, 2018). So
wurde in den Experimenten aufgezeigt, dass nicht bewusst wahrgenommene Stimuli in der
Lage waren, konditionierte Placebo-Effekte zu generieren (Jensen et al., 2012, Jensen et al.,
2015a). Kontexteffekte wie die Umgebung im Krankenhaus und die Termine in der
psychosomatischen Ambulanz des UKE konnten hier als solche unbewussten Signale gewirkt
haben. Unbewusst wahrgenommene Stimuli wurden aber weder in der Studie zu OLP bei
Hitzewallungen noch in den folgenden Interviews untersucht. Ein Effekt durch unbewusste

Hinweise wihrend der Studienteilnahme ist jedoch nicht auszuschlieBen.

Statt positiver Erwartungen sprachen die Frauen im Interview meist von Hoffnungen in das
Placebo, die seit Beginn der Studie vorhanden waren und nach den ersten positiven Erfahrungen
mit OLP weiterhin vorhanden waren, sowie bis nach der Studienteilnahme anhielten. Viele
Frauen in der Studie haben bereits Behandlungen und MaBBnahmen gegen die Hitzewallungen
vergeblich ausprobiert, sodass sie keine groBen Erwartungen an weitere Behandlungsoptionen
hatten. Hoffnung hingegen verbindet ihre Sorge vor Enttduschung durch womdéglich falsche
Erwartungen und der trotzdem vorhandenen Neugier, sowie grundsitzlich neutralen bis
optimistischen Grundeinstellung gegeniiber der Studie. Die Erhebung von Erwartungen zu
Beginn randomisiert Placebo-kontrollierter pharmakologischer Studien zeigt ebenfalls auf, dass
Studienteilnehmer/-innen zwischen Erwartungen und Hoffnungen klar differenzieren, wobei
Hoffnung auf Verbesserung stiarker ausgepréigt war als die angegebenen Erwartungen (Stone et
al., 2005). Stone et al. befragten in Interviews neun Teilnehmer/-innen zu ihren Erwartungen in
Placebo-kontrollierten randomisierten Studien und stellten fest, dass nur eine Person von
initialen Erwartungen sprach, die anderen groftenteils Hoffnung durch die Teilnahme zu
profitieren ausdriickten. Die vorausgegangenen Studien, aus denen Teilnehmer/-innen

rekrutiert wurden, untersuchten neue pharmakologische Ansitze bei rheumatoider Arthritis,
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Lupus sowie Parkinson. Bei allen drei Erkrankungen handelte es sich um den Einsatz von neuen
Pharmaka gegen die Symptome der jeweiligen Erkrankung (Stone et al., 2005). Parkinson ist
zudem, wie Rheumatoide Arthritis und Lupus, eine aktuell nicht heilbare sowie mit
Medikamenten auch nicht beeinflussbare Erkrankung, bei welcher bisher lediglich Symptome
gemildert werden konnen und die Wirksamkeit der verfiigbaren Medikamente fiir den Einzelfall
nicht voraussehbar ist (Armstrong and Okun, 2020, Bullock et al., 2018, Mucke et al., 2019).
Beides konnte ein Hinweis dafiir sein, dass Patienten/-innen eine deutlichere Differenz
zwischen Hoffnungen und Erwartungen wahrnehmen, wenn eine Behandlung noch sehr neu
und damit die Wirkungen bisher unerforscht sind oder aber die Effekte bisheriger
Behandlungen individuell stark schwanken. Diese Grundlagen lassen sich ebenfalls auch auf

OLP bei Hitzewallungen in der Menopause iibertragen.

Ebenso gaben Teilnehmer/-innen einer Studie von Kaptchuk et al. zu Placebos beim
Reizdarmsyndrom an, zu Beginn keine Erwartungen an die Wirkung von Placebos gehabt zu
haben, sondern der Begriff Hoffnung wurde in diesem Kontext verstirkt genutzt (Kaptchuk et
al., 2009). Weitere Studien belegen dieses Ergebnis, dass Studienteilnehmer/-innen Hoffnung
anstelle von Erwartungen als Beweggrund sehen, an einer klinischen Studie teilzunehmen

(Ballou et al., 2017, Eaves et al., 2016).

Neugier und eine neutrale Grundeinstellung zu Beginn der OLP Behandlung spielten eine
wichtige Rolle bei der Wahrnehmung der Hitzewallungen fiir die Frauen in unserer Studie.
Diese beiden Faktoren stehen kontrir zu den oft bei OLP vermuteten expliziten positiven
Erwartungen. Viele Frauen haben im Interview davon berichtet, nicht sicher gewesen zu sein,
ob OLP bei ihnen wirkt. Sie haben ohne explizite Erwartungen mit der Studie begonnen und
dennoch eine Verbesserung verspiirt. Kaptchuk bezieht diese Unsicherheit, iiber den Ausgang
der Behandlung, in seinen Uberlegungen als positiven Faktor mit in das Modell von ,,prediction
and error processing (PEP) und embodied cognition ein (Kaptchuk, 2018). Ambivalenter
sensorischer Input konnte so gegebenenfalls eher als positive Verinderung von den Frauen
eingeordnet werden. Die Unsicherheit iiber den Ausgang der Behandlung fiihrt bei den Frauen
verstiarkt zur Beobachtung ihrer Symptome und dem Abgleich mit Voraussagen iiber die
Effekte des Placebos in der Studie. Die Wahrnehmung ihrer Hitzewallungen hat sich wihrend
der OLP Einnahme fiir die Frauen verdndert und diese Verdnderung wurde oft als Gefiihl von
Aktivitit nach ldngerer Zeit des Stillstands beschrieben. Die Teilnahme an der Studie gab den

Frauen das Gefiihl von Selbstwirksamkeit und Eigenverantwortung fiir ihre Hitzewallungen.
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In einer Studie zu Placebo beim Reizdarmsyndrom wurde in zwei Gruppen aufgeteilt, von
denen eine Akupunktur als Behandlung erhielt und die zweite eine Placebo-Akupunktur-
Behandlung. Zu Beginn der Studie wurde iiber die Wahrscheinlichkeit der Zuteilung zu einer
der beiden Gruppen aufgeklirt. Teilnehmer/-innen aus der Placebo-Gruppe gaben an, durch die
Studie entspannter und ruhiger mit ihren Symptomen umgegangen zu sein, die
Studienteilnahme hat sowohl zu einer Angstreduktion als auch verstirkter Auseinandersetzung
mit sich selbst und den eigenen Symptomen gefiihrt (Kaptchuk et al., 2009). Fiir OLP wire
anzunehmen, dass ein bewusster Teil des Gehirns durch die Offenlegung des Placebos
voraussagt, dass OLP zu keiner Verbesserung der Symptome fithren wird. Ein unbewusster Teil
des Gehirns in der Hoffnung, dass sich etwas veridndert und bestirkt durch den gesamten
klinischen Kontext, gleicht jedoch kontinuierlich jede Veridnderung mit der Voraussage ab.
Positive Verdnderungen werden so schnell als spontane Verbesserungen des Zustandes
registriert oder aber keine Verdanderungen als gegensétzlicher Ausschlag auf einer Art neutralen
Achse, auf der Veridnderungen in beide Richtungen moglich sind. Durch die Registrierung von
falschen Informationen (abweichend von getroffenen Voraussagen) kann der Korper somit die
Wahrnehmung von Symptomen mittels top-down-Mechanismus modulieren (Ballou et al.,
2017, Kaptchuk, 2018). Mit eben dieser Wahrnehmung und Einordnung von Signalen des
Korpers beschiftigt sich das das Modell ,,prediction and error processing* (PEP) (Henningsen
et al., 2018). Die Vereinbarkeit von bereits bekannten Placebo-Mechanismen wie Erwartungen
und Erfahrungen und dem Modell von PEP in der Placeboforschung zu akutem Schmerz wird
bereits in Review-Artikeln erldutert, fiir die bei OLP bisher noch die Datenlage fehlte (Buchel
et al., 2014, Wiech et al., 2014).

Ein eher neuer Aspekt bei der Betrachtung der Wirkweise von OLP waren die von der Studie
verursachte Aktivitit und Verdanderung, welche von Frauen im Interview positiv hervorgehoben
wurden. Durch die Teilnahme an der Studie hinterfragten sie ihren bisherigen Umgang mit den
Hitzewallungen und kamen so begleitet durch OLP zu einem Punkt, an dem sie sich selbst in
der Lage fiihlten, die Hitzewallungen anders zu registrieren und bewerten. Eine der Frauen gab
an, von den Hitzewallungen regelrecht gelahmt zu sein und trotz des Wunsches nach
Veridnderung des aktuellen Zustandes sich nicht in der Lage zu fiihlen, den Beschwerden etwas
entgegenzusetzen. Nach Studienende fiihlte diese Frau sich von der Studie ein Stiick weit auf
den richtigen Weg geschubst und auch andere Frauen erlduterten, dass die helfende Hand der
Studie fiir sie eine Unterstiitzung im Erlernen eines neuen Umgangs mit ihren Hitzewallungen
dargestellt habe. Nicht auszuschlieB3en ist, dass derselbe Effekt bei Frauen in der Kontrollgruppe

ebenfalls aufgetreten ist. Dazu fehlen Interviews mit den betroffenen Frauen zum Vergleich.
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Die Wahrnehmung ihrer Beschwerden hatte sich bei den meisten Frauen nach der
Studienteilnahme verindert. Sie waren durch das Tagebuch dazu ermuntert worden, Signale
des Korpers zu registrieren und passend einzuordnen. Eine Unterscheidung der Stirke der
Hitzewallungen fiel den meisten durch die Protokollierung wihrend der Studie zum Ende
leichter. Die Wahrnehmung hatte sich bei allen Frauen dahingehend verschoben, dass die
Hitzewallungen unveridndert auftraten, jedoch {iberwiegend als weniger stark und/oder

belastend wahrgenommen wurden.

Trotz der positiven Erfahrungen, welche die Frauen aus den Interviews alle mit Medikamenten
allgemein gemacht hatten, war die regelmiBige Einnahme insgesamt sehr gering. Bei allen
Frauen war die Uberzeugung vorhanden, dass Medikamente grundsitzlich gut wirken und
sinnvoll sind. Griinde gegen die regelmifBige Einnahme, insbesondere bezogen auf die
Hormontherapie gegen Hitzewallungen, waren iiberwiegend Sorge vor den Nebenwirkungen
und vermeidbare Risiken, die sie mit der Einnahme verbunden sahen. Abgesehen von
schulmedizinischen Medikamenten hatten einige Frauen CAM in Anspruch genommen, die
sich zum Teil positiv auf die Beschwerden ausgewirkt haben. Wéhrend Konditionierung bei
Placebo bereits gut untersucht wurde und sich auf den Placeboeffekt auswirkt, ist der
Zusammenhang zwischen Vorerfahrungen und Placebo-Antwort bei OLP eher unklar
(Schedlowski et al., 2015, Kaptchuk, 2018). Kaptchuk argumentiert eher gegen
Konditionierung als moglichen Mechanismus, da die Patienten/-innen vorheriger OLP Studien
(Reizdarmsyndrom, chronische untere Riickenschmerzen etc.) eher negative Vorerfahrungen
mit Behandlungen gehabt hatten. Das heift, falls sich negative Vorerfahrungen tatsédchlich tiber
einen Konditionierungseffekt auf OLP-Effekte auswirken sollten, dann in einer negativen Form
- ndmlich des unterminierten OLP-Effekts - dies ist jedoch in den OLP Studien nicht zu
beobachten. In unserer Stichprobe sind die Vorerfahrungen der Frauen gemischt, weshalb keine
Aussagen getroffen werden konnen hinsichtlich der Rolle von Vorerfahrungen. Kaptchuk sieht
den Schwerpunkt hier eher auf einem moglichen Zusammenhang von OLP und konditionierten
Dosisverldngerungsmodellen, welche erginzend zueinander wirken konnen (Kaptchuk, 2018).
Diese Verkniipfung wird aktuell von Belcher et al. in einer Studie zu Open-Label-
Dosisverldngerung-Placebos bei Opioid-Abhingigkeit untersucht (Belcher et al., 2019). Auch
wenn bewusste Konditionierung vor Beginn der Studie hier nicht stattgefunden hat, weisen
Jensen et al. in zwei Experimenten bereits darauf hin, dass konditionierte Placebo- sowie
Nocebo-Effekte auch ohne bewusst wahrnehmbare Stimuli erzielt werden konnen (Jensen et

al., 2015b). Zudem gaben alle Frauen in den Interviews an, dass grundsitzlich Medikamente,



61

im seltenen Fall eingesetzt, bei IThnen gut wirken. Eine Konditionierung vor Studienteilnahme

ist daher nicht auszuschliefen.

5.3 Stiarken und Limitationen

Die Offenheit der Fragestellung dieses qualitativen Anteils der Studie ist eine der
Stirken des Vorgehens mit IPA als Methode und lidsst zusammen mit dem iterativen Ansatz bei
der Analyse ausreichend Freiraum, um die Forschungsfrage sowie die Leitfragen im Verlauf zu
modifizieren. Zusammen mit dem Prinzip der Induktion im Forschungsprozess diente dieses
Vorgehen dazu, sich ein moglichst detailliertes Bild von der Erlebniswelt der hier interviewten
Frauen zu machen und ihre Erfahrungen bestmoglich nachzuvollziehen um auf diesem Weg
anschlieBend die iibergeordneten Fragestellungen zu beantworten. Die resultierenden
Interviews bieten einen umfassenden Einblick in die Komplexitit der Thematik
,Hitzewallungen in der Menopause™ einerseits, sowie ,,Wirkmechanismen von OLP*
andererseits. Der durch IPA vorgegebene Analyseprozess bietet einen Einblick in die
subjektiven Erfahrungen von Frauen mit OLP und integriert dabei sowohl die Vorstellungen,
Annahmen wie auch Einstellungen der Forscherin, sodass fiir die Leser/-innen nachvollziehbar

bleibt, wie Schlussfolgerungen entstehen.

Limitationen der qualitativen Studie sind unter anderem die kleine Stichprobengrof3e, welche
jedoch bei Interviews mit IPA nicht ungewdhnlich, sondern sogar empfohlen, sind. Zusétzlich
ist die Stichprobenzusammensetzung sehr homogen, da nur Frauen fiir die Interviews
ausgewdhlt wurden, die ,responder” in der OLP-Gruppe waren. Auch diese homogene
Stichprobe wird fiir ein Vorgehen mit IPA empfohlen, um weitere sich unterscheidende
Einflussfaktoren zu reduzieren (Smith, 2009). Dennoch bleiben Erfahrungen der Frauen, die
OLP genutzt und nicht davon profitiert haben, ungesehen. Eine weitere mogliche Limitation
entsteht durch die mogliche grundsitzliche Offenheit der Patientinnen gegeniiber CAM und
Placebo, welche in den Interviews thematisiert wurde und als positiver Verstirker fiir die
Bereitschaft an der Studie teilzunehmen, gewirkt haben konnte. Durch das Vorwissen an
Theorien zu OLP sind Bias durch die Interviewerin theoretisch moglich, jedoch wurde durch
Reflexion und aktive Auseinandersetzung, sowie den Austausch mit der Studienleitung und
anderen Mitarbeitern der Fachabteilung diesen entgegengewirkt. Des Weiteren wurde die
Analyse der Interviews lediglich zu Beginn von einer zweiten Forscherin durchgefiihrt und

lediglich die ersten beiden Interviews miteinander abgeglichen. Alle weiteren Analysen wurden
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allein von einer Forscherin durchgefiihrt, wodurch weitere korrigierende Vergleiche von

Interpretationen ausgeblieben sind.

5.4 Konklusion

Diese Studie ermoglicht einen in die Tiefe gehenden Einblick in die subjektiven
Erfahrungen von Frauen mit Hitzewallungen in der Menopause, sowie ihren Erfahrungen mit
der Einnahme von offen verabreichtem Placebo als Behandlung gegen ihre Beschwerden. Trotz
weiterhin vorhandener Symptomatik haben alle sieben Frauen eine starke Erleichterung in
Bezug auf die Stirke und Héaufigkeit der Hitzewallungen nach Studienteilnahme empfunden.
Zudem beeinflusste die Teilnahme an der Studie positiv ihren Umgang mit den Beschwerden
und ermoglichte ithnen, neue Ansitze zu finden, tiber die OLP-Einnahme hinaus, um auch in
Zukunft weniger unter den Symptomen zu leiden. Es wiire interessant, die Entwicklung der
Hitzewallungen iiber einen ldngeren Zeitraum zu verfolgen, um zu beobachten, ob OLP weit
hinaus iiber den Studienzeitraum wirken kann. Zudem bleibt ungeklért, inwiefern OLP in der
klinischen Praxis eingesetzt werden konnte, da unklar ist, ob OLP fiir alle Frauen sinnvoll sein
konnte. Als zusitzliche Option, bei aktuell nicht alle Frauen zufriedenstellender Lage an
Behandlungsmoglichkeiten, sollte OLP in diesem Kontext jedoch weiterhin untersucht werden,
um, gegebenenfalls ergidnzend zu bereits bestehenden Ansitzen, fiir die Behandlung von

Hitzewallungen in der Menopause zur Verfiigung zu stehen.

Verfiigbarkeit von Originaldaten: Die Originaldaten werden aus Datenschutzgriinden nicht in
der Dissertation abgedruckt. Auf Anfrage sind diese iiber die Autorin erhéltlich:

m.frank @uke.de.
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6 Zusammenfassung

Ziel dieser Arbeit war es, ein besseres Verstindnis der subjektiven Erfahrungen von
Frauen mit Hitzewallungen in der Menopause, sowie den Wirkmechanismen von offen
verabreichtem Placebo zu erlangen. Vorgeschlagene Mechanismen in der Literatur waren
bisher Erwartungen, Hoffnungen, Konditionierung, Verlangen nach Erleichterung, soziales
Lernen, Unsicherheit, predictive error processing sowie die Arzt-Patient-Beziehung (Price and
Vase, 2013, Schedlowski et al., 2015, Charlesworth et al., 2017). Um zudem den
Zusammenhang zwischen einzelnen vermuteten Wirkmechanismen besser zu verstehen,
wurden qualitative Interviews mit sieben Frauen aus der Hauptstudie zu ,,OLP bei

Hitzewallungen wihrend der Menopause* durchgefiihrt.

Um moglichst in die Tiefe fragen zu konnen und den Interviewleitfaden mit Leitfragen flexibel
zu halten, wurde Interpretative Phenomenological Analysis als Methode der Wahl ausgesucht.
In der Auswertung der sieben Interviews stellte sich heraus, dass von allen Frauen niedrige
Erwartungen zu Beginn der Studie, sowie kontrir dazu starke Hoffnungen in die Studie und die
Wirkung von OLP geiduBert wurden. Konditionierung spielte womdglich eine geringe Rolle, da
fast alle Frauen bereits negative Vorerfahrungen mit Behandlungen gegen die Hitzewallungen

gemacht hatten.

Zwei neue Aspekte bei der Betrachtung der Wirkweise von OLP waren die von den Frauen
geschilderte Unsicherheit und damit verbundene neutrale Grundeinstellung gegeniiber der
Studie sowie das Gefiihl von Aktivitdt und positiver Veridnderung durch die Studienteilnahme.
An dieser Stelle konnte das Modell von Predictive Error Processing Anwendung finden, da ein
standiger Abgleich des Ist- mit dem Soll-Zustand, auf der Grundlage von Neugier und zeitgleich
Unsicherheit gegeniiber der Studie moglicherweise stattfand. Dieser konnte zu der verstérkten
Wahrnehmung positiver Signale des Korpers und damit verbundenen neuen Erwartungen an
OLP gefiihrt haben. Insbesondere die Wahrnehmung der Hitzewallungen bei den Frauen hat
sich durch die Studienteilnahme gedndert und zu einem gestirkten Selbstwertgefiihl sowie

verstirkter Selbstwirksamkeit bei den Teilnehmerinnen gefiihrt.

Es bleibt offen, ob eine bestimmte OLP-Personlichkeit fiir die Wirksamkeit von offen
verabreichtem Placebo Voraussetzung ist und inwiefern OLP andere Symptome in der
Menopause verbessern konnte. Ebenso ist die Wirkung bei gesunden Probanden/-innen ohne
akute Symptomatik moglich, aber nicht in diesem Kontext untersucht worden. Wihrend die
Arzt-Patient-Beziehung zutrdglich scheint, ist sie hingegen keine Bedingung fiir die

Wirksamkeit von OLP.
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Ohne Kenntnis iiber den genauen Wirkmechanismus von OLP ist ein Einsatz in der klinischen
Praxis bisher nicht absehbar, jedoch bietet OLP moglicherweise eine Ergéinzung zu bestehenden
Behandlungsoptionen oder Alternative fiir Frauen in der Menopause, die unter starken
Hitzewallungen leiden.

Summary

The purpose of this work was to gain a better understanding of the subjective experiences
of women with menopausal hot flushes, as well as the mechanisms of open label placebo.
Proposed mechanisms in the literature to date have included expectations, hopes, conditioning,
desire for relief, social learning, uncertainty, predictive error processing, and the doctor-patient
relationship (Price and Vase, 2013, Schedlowski et al., 2015, Charlesworth et al., 2017). In
addition, to better understand the relationship between individual presumed mechanisms of action,
qualitative interviews were conducted with seven women from the main study on "OLP for hot
flushes during menopause."

Interpretative Phenomenological Analysis was selected as the method of choice to be able to ask
questions in as much depth as possible and to keep the interview guide flexible with leading
questions. In the analysis of the seven interviews, it was found that low expectations were
expressed by all women at the beginning of the study, as well as, in contrast, strong hopes for the
study and the effect of OLP. Conditioning may have played a minor role, as almost all women
had previous negative experiences with treatments for hot flushes. Two novel aspects in
considering the mechanisms of OLP were the uncertainty and associated neutral basic attitude
toward the study described by the women, and the sense of activity and positive change resulting
from study participation. At this point, the model of predictive error processing could apply, as a
constant comparison of the actual and target state, based on curiosity and simultaneous uncertainty
towards the study possibly took place. This may have led to the increased perception of positive
signals from the body and associated new expectations of OLP. In particular, women's perceptions
of hot flushes changed as a result of study participation, leading to enhanced self-esteem and
increased self-efficacy among participants.

It remains to be seen whether a specific OLP personality is a condition for the efficacy of open-
label placebo and to what extent OLP might improve other menopausal symptoms. Similarly, the
effect in healthy subjects without acute symptoms is possible but has not been studied in this
context. While the doctor-patient relationship seems to be beneficial, it is not a condition for the
efficacy of OLP. Without knowledge of the exact mechanism of action of OLP, its use in clinical
practice is not yet foreseeable, but OLP may offer an adjunct to existing treatment options or

alternative for menopausal women suffering from severe hot flushes.
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7 Anhang

7.1 Information und Einwilligungserklirung fiir Studienteilnehmerinnen

> Universititsklinikum Studienleitung
U K . Hamburg-Eppendorf

= Prof. Dr. Yvonne Nestoriuc
B rise Zentrum fiir Innere Medizin Leitende Psychologin

HAMBURG

Institut und Poliklinik fiir Martinistra3e 52, W37

Psychosomatische Medizin 20246 Hamburg

und Psychotherapie Telefon: (040) 7410-52863
Fax: (040)7410-58170

Prof. Dr. med. Dipl.-Psych.

Bernd Lowe

Direktor

Ihr Ansprechpartner

Miriam Lea Frank, Cand. Med.
Telefon: (040) 7410-52070
Email: brise-studie @uke.de
Webseite: www.brise-studie.de

Information und Einwilligungserklirung fiir Studienteilnehmerinnen

Titel der Studie: Brise Studie — Offen verabreichte Placebos zur Behandlung von
Hitzewallungen in der Menopause

Personliche Erfahrungen mit einer offenen Placebo-Behandlung

Sehr geehrte Patientin,
vielen Dank fiir Thr Interesse an unserer Interview-Studie.

Im Folgenden haben wir fiir Sie alles Wichtige zum Forschungsvorhaben zusammengefasst. Lassen Sie
sich gerne Zeit beim Lesen dieses Informationsschreibens und wenden Sie sich bei Fragen an die anwe-
sende Mitarbeiterin oder den anwesenden Mitarbeiter.

¢ Ziel des Forschungsvorhabens

Als Teil der Brise Studie dient das Interview einem verbesserten Verstéindnis der Erfahrungen von Teil-
nehmerinnen mit der Placebo-Behandlung.

¢ Waer fiihrt die Studie durch?

Die Studie wird am Institut fiir Psychosomatische Medizin und Psychotherapie und in Kooperation mit
der Klinik fiir Gynédkologie und dem Institut fiir Medizinische Psychologie (alle drei am UKE) sowie
der Harvard Medical School in Boston, USA, durchgefiihrt. Das Projekt wird von Frau Prof. Dr. Yvonne
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Nestoriuc geleitet, von qualifizierten Kooperationspartnern unterstiitzt und von Frau Yiqi Pan, M. Sc.
Psychologin verantwortlich durchgefiihrt.

¢ Wie wird die Studie ablaufen? Was sind meine Aufgaben als Teilnehmerin?

Die aktuell anwesende Mitarbeiterin/ der aktuell anwesende Mitarbeiter des Universititsklinikums
Hamburg-Eppendorf wird mit Thnen unter vier Augen ein 45 bis 60-miniitiges Gesprich fithren. Da uns
Ihre personliche Erfahrung mit der Placebo-Behandlung interessiert, gibt es keine falschen oder richti-
gen Antworten.

Im Interview werden Sie zu den folgenden Themen befragt:
| Thre Erfahrungen mit Hitzewallungen im Alltag vor der Studienteilnahme
| Thre Motivation, Einstellung, sowie Zufriedenheit oder Unzufriedenheit hinsichtlich der Studie
| Thre Erwartungen in Bezug auf die Placebo-Wirkung zu Beginn der Studie

| Thre Erfahrungen in Bezug auf Hitzewallungen wéhrend der Studienteilnahme (Intensitiit der
Hitzewallungen, Zu- oder Abnahme Ihrer Hitzewallungen sowie mogliche Einflussfaktoren)

| Thre eventuellen Vorerfahrungen mit Placebos
| Auftreten von Beschwerden withrend der Behandlung

Das Interview wird auf einem digitalen Tonband aufgezeichnet. Personliche Daten, welche Riick-
schliisse auf Ihre Person erlauben, werden wihrend des Interviews nicht erwihnt und somit nicht auf-
gezeichnet. Ihre Daten sind ausschliefSlich den Projektmitarbeiterinnen und -mitarbeitern des Universi-
tatsklinikums zugiinglich (siehe auch: Informationen zum Datenschutz).

Die Befragung ist einmalig, das heif3t, Sie werden nicht fiir Nacherhebungen kontaktiert.
¢ Potentieller Nutzen, Risiken und Belastungen

Zur Beurteilung einer potentiellen Einsetzbarkeit von offenen Placebos zur Behandlung von
Hitzewallungen ist sowohl die quantitative Auswertung, basierend auf u.a. der Haufigkeit und
Schweregrad der Hitzewallungen, als auch der Einbezug von Patientenerfahrungen malgebend.
AuBerdem ist bisher unklar, warum offene Placebos wirken. Interviews konnen uns helfen zu verstehen,
inwiefern sich Thre Hitzewallungen veridndert haben und so Aufschluss dazu geben, wie das Placebo
wirkt.

Risiken werden nicht erwartet.

Das Interview ist mit einer Lange von 45-60 Minuten so konzipiert, dass es moglichst wenig belastend
ist. Im Falle einer Belastung, z.B. durch Anstrengung, kann das Gesprich unterbrochen oder
abgebrochen werden. Sprechen Sie hierfiir Thre Interviewerin/ Ihren Interviewer an.

¢ Aufwandsentschidigung

Fiir die Teilnahme am Interview erhalten Sie eine Aufwandsentschiddigung von 10 €.
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¢ Von wem wird die Studie finanziert?

Das Forschungsvorhaben wurde geférdert von der gemeinniitzigen Stiftung Foundation for the
Science of the Therapeutic Encounter, ansdssig in Boston, USA.

¢ Freiwilligkeit und Recht auf Widerruf der Einwilligung

Die Teilnahme ist freiwillig. Sie konnen die Teilnahme jederzeit, also auch bei bereits erteilter
Einwilligung und/oder wihrend des Gesprichs ohne Angabe von Griinden widerrufen. Bei
Widerruf der Teilnahme entstehen fiir Sie keine Nachteile und Ihre bis dato erhobenen
Interview-Daten werden geloscht.

¢ Was passiert mit meinen Daten?

Ihre Interviewerin/ Ihr Interviewer ist an die Schweigepflicht gebunden und unterliegt den
datenschutzrechtlichen ~ Bestimmungen. Die Tonaufnahme wird pseudonymisiert!
(verschliisselt) am UKE ausgewertet. Nach der Auswertung wird der Schliissel, der eine
personliche Zuordnung der Daten ermoglicht, geloscht. Die Daten liegen anschliefend in
anonymisierter Form? vor und werden am Institut und Poliklinik fiir Psychosomatische Medizin
und Psychotherapie des UKE gespeichert.

Aus Griinden der Qualititssicherung konnen Kooperationspartner (s. Seite 1 des
Informationsschreibens) Einsicht in die anonymisierten Daten anfordern. Dritte, inklusive aller
Kooperationspartner sowie der Forderer der Studie Foundation for the Science of the
Therapeutic Encounter erhalten keine personenbezogenen Daten (z.B. Alter, Berufsstatus,
Familienstatus), auch nicht anonym.

¢ Information zum Datenschutz

Die im Rahmen des Forschungsvorhabens nach Einwilligungserkldarung des Studienteilnehmers erhobenen
personlichen Daten unterliegen der Schweigepflicht und den datenschutzgesetzlichen Bestimmungen.

Sie werden in Papierform und auf Datentrigern am Institut fiir Psychosomatische Medizin und Psychotherapie des
Universitdtsklinikums ~ Hamburg-Eppendorf — aufgezeichnet und pseudonymisiert (verschliisselt) am
Universititsklinikum Hamburg-Eppendorf fiir die Dauer von 10 Jahren gespeichert. Bei der Pseudonymisierung
(Verschliisselung) werden der Name und andere Identifikationsmerkmale (z.B. Teile des Geburtsdatums) durch
z.B. eine mehrstellige Buchstaben- oder Zahlenkombination, auch Code genannt, ersetzt, um die Identifizierung
des Studienteilnehmers auszuschlielen oder wesentlich zu erschweren.

Zugang zu dem ,,Schliissel, der eine personliche Zuordnung der Daten der Studienteilnehmerin ermoglicht, haben
neben der Studienleiterin Prof. Dr. Yvonne Nestoriuc nur von dieser ausdriicklich dazu autorisierte Personen am
Institut und Poliklinik fiir Psychosomatische Medizin und Psychotherapie. Sobald der Forschungszweck es zulésst

1Pseudonymisieren ist das Ersetzen des Namens und anderer Identifikationsmerkmale durch ein Kennzeichen zu dem Zweck,
die Identifizierung des Betroffenen auszuschlieBen oder wesentlich zu erschweren (§ 3 Abs. 6a Bundesdatenschutzgesetz).

2 Anonymisieren ist das Veridndern personenbezogener Daten derart, dass die Einzelangaben iiber personliche oder sachliche
Verhiltnisse nicht mehr oder nur mit einem unverhaltnisméfig groffen Aufwand an Zeit, Kosten und Arbeitskraft einer
bestimmten oder bestimmbaren natiirlichen Person zugeordnet werden konnen (§ 3 Abs. 6 Bundesdatenschutzgesetz).
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(nach Auswertung der Forschungsdaten), wird der Schliissel geloscht und die erhobenen Daten damit
anonymisiert.

Die Auswertung und Nutzung der Daten durch die Studienleiterin Prof. Dr. Yvonne Nestoriuc und ihre Mitarbeiter
erfolgt in pseudonymisierter Form am Universititsklinikkum Hamburg-Eppendorf. Die Veroffentlichung der
Studienergebnisse erfolgt ausschlieBlich in anonymisierter Form.

Die Studienteilnehmerinnen haben das Recht, iiber die von Thnen erhobenen personenbezogenen Daten Auskunft
zu verlangen. Es werden keine personenbezogenen Auswertungen durchgefiihrt; somit fallen keine
personenbezogenen Ergebnisse an.

Im Falle des Widerrufs der Einwilligungserkldrung werden die bereits erhobenen Daten geloscht. Eine Loschung
bereits anonymisierter Daten ist nicht moglich. Dieses Forschungsvorhaben ist durch die zustindige Ethik-
Kommission ethisch und fachrechtlich beraten worden.

Nachfolgend werden Sie zudem {iiber ihre in der europidischen Datenschutzverordnung (DSGVO) festgelegten
Rechte beziiglich Ihrer Daten informiert:

Rechtsgrundlage

Die Rechtsgrundlage zur Verarbeitung der Sie betreffenden personenbezogenen Daten bildet bei klinischen
Studien Ihre freiwillige schriftliche Einwilligung gemifl DSGVO sowie der Deklaration von Helsinki (Erkldrung
des Weltidrztebundes zu den ethischen Grundsitzen fiir die medizinische Forschung am Menschen) und der
Leitlinie fiir Gute Klinische Praxis. Zeitgleich mit der DSGVO tritt in Deutschland das iiberarbeitete
Bundesdatenschutzgesetz (BDSG-neu) in Kraft.

Fiir die Datenverarbeitung verantwortliche Person
Die Studienleiterin des Universitdtsklinikums Hamburg-Eppendorf Prof. Dr. Yvonne Nestoriuc.
Recht auf Auskunft

Sie haben das Recht auf Auskunft iiber die Sie betreffenden personenbezogenen Daten, die im Rahmen der
klinischen Studie erhoben, verarbeitet oder ggf. an Dritte iibermittelt werden (Aushédndigen einer kostenfreien
Kopie) (Artikel 15 DSGVO, §34 BDSG-neu).

Recht auf Berichtigung

Sie haben das Recht, Sie betreffende unrichtige personenbezogene Daten berichtigen zu lassen (Artikel 16 und 19
DSGVO).

Recht auf Loschung

Sie haben das Recht auf Loschung Sie betreffender personenbezogener Daten, z. B. wenn diese Daten fiir den
Zweck, fiir den sie erhoben wurden, nicht mehr notwendig sind (Artikel 17 und 19 DSGVO, §35 BDSG-neu).

Recht auf Einschrinkung der Verarbeitung

Unter bestimmten Voraussetzungen haben Sie das Recht, eine Einschrinkung der Verarbeitung zu verlangen, d.h.
die Daten diirfen nur gespeichert, aber nicht verarbeitet werden. Dies miissen Sie beantragen. Wenden Sie sich
hierzu bitte an Thren Studienleiter oder an den Datenschutzbeauftragten des Priifzentrums (Artikel 18 und 19
DSGVO).

Recht auf Dateniibertragbarkeit
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Sie haben das Recht, die Sie betreffenden personenbezogenen Daten, die Sie dem Verantwortlichen fiir die
klinische Studie bereitgestellt haben, zu erhalten. Damit konnen Sie beantragen, dass diese Daten entweder Thnen
oder, soweit technisch moglich, einer anderen von Ihnen benannten Stelle iibermittelt werden (Artikel 20
DSGVO).

Widerspruchsrecht

Sie haben das Recht, jederzeit gegen konkrete Entscheidungen oder Mafinahmen zur Verarbeitung der Sie
betreffenden personenbezogenen Daten Widerspruch einzulegen (Art 21 DSGVO, § 36BDSG-neu). Eine solche
Verarbeitung findet anschlieBend grundsitzlich nicht mehr statt.

Einwilligung zur Verarbeitung personenbezogener Daten und Recht auf Widerruf dieser Einwilligung

Die Verarbeitung Ihrer personenbezogenen Daten ist nur mit Ihrer Einwilligung rechtméBig (Artikel 6 DSGVO).
Sie haben das Recht, Thre Einwilligung zur Verarbeitung personenbezogener Daten jederzeit zu widerrufen. Im
Falle des Widerrufs miissen Thre personenbezogenen Daten grundsitzlich geloscht werden (Artikel 7, Absatz 3
DSGVO). Es gibt allerdings Ausnahmen, nach denen die bis zum Zeitpunkt des Widerrufs erhobenen Daten weiter
verarbeitet werden diirfen, z.B. wenn die weitere Datenverarbeitung zur Erfiillung einer rechtlichen Verpflichtung
erforderlich ist (Art. 17 Abs. 3 b DSGVO).

Mochten Sie eines dieser Rechte in Anspruch nehmen, wenden Sie sich bitte an den Studienleiter Ihres
Priifzentrums.

AulBerdem haben Sie das Recht, Beschwerde bei der/den Aufsichtsbehorde/n einzulegen, wenn Sie der Ansicht
sind, dass die Verarbeitung der Sie betreffenden personenbezogenen Daten gegen die DS-GVO verstoBt:

Datenschutz: Kontaktdaten der Aufsicht der Studienleitung

Datenschutzbeauftragter Datenschutz-Aufsichtsbehorde
Datenschutzbeauftragter des Universititsklinikums Der Landesbeauftragte fiir den Datenschutz
Hamburg-Eppendorf Hamburg

Martinistrale 52 Klosterwall 6

20246 Hamburg 20095 Hamburg

040 /7410 — 56890 040 / 42854 - 4040

m.jaster@uke.de mailbox @datenschutz.hamburg.de

Falls noch Fragen verbleiben, wenden Sie sich gerne an die anwesenden Mitarbeiterin/den
anwesenden Mitarbeiter.

Mit freundlichen Griif3en,

Yiqi Pan, M.Sc. Psych. Miriam Lea Frank. Cand. Med
Prof. Dr. Dipl.-Psych. Yvonne i e T, Tane e

Nestoriuc Wissenschaftliche Mitarbeiterin  Stydienmitarbeiterin

Leitende Psychologin
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Einwilligungserkliarung

Ich willige in die Teilnahme an dem oben beschriebenen Forschungsvorhaben ein:

Ja Nein

Ich willige in den oben beschriebenen Datenschutz fiir dieses Forschungsvorhaben ein:

Ja Nein

Alle meine Fragen wurden ausreichend beantwortet:

Ja Nein

Mir wurden Kopien der Information und Einwilligungserkldarung ausgehindigt.

Datum Unterschrift des Aufkldrenden Name in Druckbuchstaben

Datum Unterschrift der Studienteilnehmerin ~ Name in Druckbuchstabe
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7.2 Leitfaden OLP qualitatives Interview

Beginn des Interviewtermins:

1. IC durchgehen:

U ,Guten Tag Frau [...]. Ja schodn, dass Sie sich bereit erklart haben, am Interview teilzunehmen. Bevor wir
mit dem Interview starten, wlirde ich mit Thnen die Teilnahmeinformation einmal durchgehen. Wenn Sie mit der

Teilnahme einverstanden sind, wiirde ich Sie bitten, diese dann zu unterschreiben.®
2. IC unterschreiben, eine Version aushindigen
3. Struktur des Gesprichs erldutern

H ,Das Gesprach heute hat zwei thematische Teile. In der ersten Halfte des Interviews soll es um Ihre Meno-
pause und dessen Auswirkungen auf Threm Alltag gehen. In der zweiten H&lfte habe ich einige Fragen zu Ihren

Erfahrungen mit den Placebos.Es kann vorkommen, dass ich Thnen wdhrend des Interviews etwas ,doof klingende
Fragen"“ stelle. Das liegt dann daran, dass jede Frau Begriffe anders fiir sich benutzt und ich nur ganz ge-

nau nachfrage, um zu verstehen was Sie unter den benutzten Begriffen verstehen. Ich werde mir aulerdem zwi-
schendrin vereinzelt Notizen machen um auf Themen mdglicherweise spédter noch einmal zuriick zu kommen, las-

sen Sie sich davon am besten gar nicht beeinflussen. Nach unserem Interview werden diese selbstverstdndlich
im Sinne des Datenschutzes sofort vernichtet.™

4. Audio-Aufnahme ankiindigen und anschalten

5. Mit dem Interview beginnen

Leitfrage 1: In welcher Situation storen Sie die HW am starksten, koénnen Sie mir das einmal
beschreiben?
Warum die Frage: Ist die Dame belastet durch ihre HW und inwiefern?

Zeitdauer: Minute 1 - Minute 15 (max. Minute 20)
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Optional: Wie wirkt sich das auf Arbeit/Beziehung/Partner aus? (Bezug auf Aussagen aus vorherigen Gespriachen mit Yiqi)

Tiefergehende Fragen:

Entscheidungshilfe,
ob man die Frage

stellen soll

Prompts/Weiterfiihrende

Fragen zu Leitfrage 1

Ziel = Wichtig, zu verstehen

Unterthemen, die
exploriert werden

konnen

Beispiel-Antworten der Dame

(basierend auf Literatur und Gespriche)

Wenn gar nicht
geschildert bei 1.1.,
1.2.,1.3. und 1.4.

1.1. Was tun Sie,
wenn Sie eine
Hitzewallung
haben?

Verhalten und Coping-Strategien

Funktionalitdt/Losungsorientierung ggf. Belastung

durch Hitzewallung genau verstehen

,Ich zieh mich immer so als Zwiebel an
und dann zieh ich alles aus. Im Winter
lduft es auch besser, da ist es wenigstens
draullen kalt. Im Sommer ist es wirklich
ganz schlimm.”

»Ich guck einmal auf die Uhr wenn ich
eine HW hab und denk ok in 3 Minuten

ist es dann vorbei“

Leitfrage 2: Was geht TIhnen so durch den Kopf wenn Sie eine Hitzewallung haben?

Prompts (bei keiner Reaktion): Nehmen wir an,

Sie wirden Jjetzt in diesem Gesprach eine bekommen.

Warum die Frage gestellt wird: Kognition und Emotionen von Hitzewallungen, Ggf. funktionale oder dysfunktionale Kognitionen verstehen

Zeit: Minute 15 - Minute 20

Optionale Fragen (wenn genug Zeit):
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Entscheidungs-
hilfe, ob man die

Frage stellen soll

Prompts/Weiterfiihrende
Fragen zu Leitfrage 2

Ziel = Wichtig, zu verstehen

Unterthemen, die exploriert werden

konnen

Beispiel-Antworten der Dame (basierend

auf Literatur und Gespriche)

Wenn noch Zeit [1.2. Gibt es Unter- Einschrankung durch HW im Alltag »Ich merk schon wie alle Leute in der U-

. schiede je nach

ist oder wenn von dem in welcher Belastung durch HW Coping-Strategien abhangig von Bahn immer gucken, dann hoff ich dass es

. Situation Sie . . . . . . "

der Dame wenig cich befinden? Exploration in welchem Bereich Situation gleich weggeht

kommt 1.3. In welchen Situ- | pegondere Belastung ,Ich denk dann eigentlich gar nichts.
ationen 1st es
denn besonders Vielleicht mal kurz ach ja da ist es wieder,
schlimm?

1.4. Konnten Sie die aber ich hab mich drangewdhnt”

Situation beein-
flussen?

Falls das Wort 1.5. Was genau meinen | Persodnlichkeit Korperliche Beschwerden im

unangenechm oder
plotzlich benutzt

wird

Sie mit unange-
nehm?

1.6. Wie haben Sie

sich gefihlt
wenn die HW so
unvorhersehbar/
plotzlich auf-
traten?

Wahrnehmung/Belastung durch
HW

Vordergrund

Scham vor anderen (als soziale
Einschrankung empfunden)
Storung des Alltags/Kontrollverlust

Hilflosigkeit, selbstinduzierter Stress

Falls die Dame
wihrend HW
alles stehen und
liegen lassen

musste

.7. Was meinen Sie
damit, dass Sie
nix mehr machen
konnten?

1.8. Woran lag das

Ihrer Meinung
nach?
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Falls Druck
angesprochen

wird

. Denken Sie,

dass
Sie sich den
Druck selbst ge-
macht haben oder
woher kam der?

Belastung durch HW

Leitfrage 3: Sie hatten Frau Pan ja schon erzahlt,

dass Sie

[frihere Behandlungen aufzahlen]

ausprobiert hatten und es war eher nicht/mal mehr mal weniger/nur gering erfolgreich. Vielleicht

konnten Sie mir nochmal kurz schildern,

Behandlungen?

wie Thre Erfahrungen insgesamt waren mit den bisherigen

Warum die Frage gestellt wird: Sind die Frauen frustriert von bisherigen Misserfolgen? Wirkt OLP iiber klassische Konditionierung?

Zeitrahmen: Minute 20 - Minute 30

Tiefergehende Fragen:

Entscheidungs-
hilfe, ob man die

Frage stellen soll

Prompts/Weiterfiihrende

Fragen zu Leitfrage 3

Ziel = Wichtig, zu verstehen

Unterthemen, die exploriert werden

konnen

Beispiel-Antworten der Dame (basierend

auf Literatur und Gespriche)

Die Dame hat
mehr als 3
Behandlungen
probiert

.10.

Sie haben be-
reits einiges
durchprobiert,
wie war das fir
Sie?

Frustration durch erfolglose
Versuche oder
Akzeptanz/Wahrnehmung als
Chance und Erwerb von Coping-

Strategien?

Wie empfindet die Dame die Suche
nach Behandlungen (viele potentielle
Behandlungen, keine ausreichenden

Informationen, durchprobieren

,Ja anstrengend auch. Man kriegt halt

keine Infos vom Arzt und versucht sich

halt an verschiedenen Mitteln durch, die
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anstrengend?), NW von

Behandlungen

.11. Wann haben Sie
sich gesagt, ok
jetzt schau ich
mich nicht mehr
um nach Behand-
lungen?

Empfundene Barrieren

Kosten, HW wurden besser?, Geredet
mit Freundinnen, Coping-Strategien
(Vermeidung von Triggern, besserer

Umgang im Alltag)

bringen aber meistens nichts, letztlich
muss man selber durch”

,Ich hatte Remifimin 3 Monate lang
genommen und am Anfang hat’s super
funktioniert. Irgendwann dann aber nicht
mehr so gut, und die HW sind wieder
gekommen, dann dacht ich ne vielleicht
geht’s auch so. Seitdem sind die HW aber
wieder da“

,Das ist ja auch immer so ein
Kostenfaktor, man muss ja alles selber
zahlen”

»Meine Freundinnen sagen auch: lieber
mal n Facher mitnehmen, das ist das

einzige was wirklich hilft”

Auf jeden Fall

stellen.

1.12.

Wie ist es mit
Medikamenten im
Allgemeinen?
Haben Sie ins-
gesamt gute o-
der schlechte
Erfahrungen ge-
macht?

Falls sie vom Thema

abkommt (s. Beispiel 1):

Konditionierungseffekte

vorhanden?

Einstellung ggii Medikamenten und

pflanzlich/homd&opathischen Mitteln,
viele NW? Wenig NW?, , Nocebo-

Personlichkeit*?

»lch versuch immer méglichst wenige
Medikamente zu nehmen, man fligt dem
Korper ja letztlich immer was zu, da
Uberleg ich mir das schon zweimal. Ich

trinke lieber Tee”
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Auch wenn Sie nicht

viele Medikamente

genommen haben, wie

haben Sie diese

vertragen, die Sie

genommen haben?

Falls CAM
ausprobiert gegen
HW (wiirde ich

auch eher stellen)

.13,

.14.

.15.

Wie sind Sie
auf die alter-
nativen Prapa-
rate gekommen?
Haben Sie die
Praparate von
einem Arzt ver-—
schrieben be-
kommen?

Wurden Sie von
Arzt oder Apo-
theker dazu
aufgeklart oder
haben selbst
nach Infos ge-
sucht, z.B. m
Internet?

Social learning (von Freundin
beraten/Im Internet gelesen)

Waren die bisherigen CAM
eingebettet im Behandlungskontext
oder hat sie die selbststindig geholt
(Apotheke, Drogerie, Reformhaus)

Positive oder negative Informationen

vorab?

.16.

Konnen Sie mir
beschreiben
wann im Verlauf
der Einnahme es
besser oder
schlechter fir
Sie wurde?

Ggf wirkt CAM auch iiber den
Novelty Effekt?

Im Vergleich: Wirkdauer OLP
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Falls vorher viel
anderes

ausprobiert

1.17.

Bei Ihnen haben
ja andere (z.B.
CAM) nicht ge-
wirkt, haben
Sie vielleicht
eine Idee warum
das beim Pla-
cebo anders
war?

Unterscheidung

Schulmedizin/CAM/Placebo

Falls nicht bereits

angesprochen bei

1.6

.18.

Alternativ :

Wie stehen Sie
zur Hormonthe-
rapie?

anderen

Behandlungsoptionen

Abgrenzung zu anderen
Medikamenten in der Menopause
Abneigung gegeniiber

Schulmedizin?

Ggf. schlechte Erfahrungen/negat.

Konditionierung

Sagt was iiber die ,,Zielgruppe
von OLP aus (,,Eso-Damen* oder
diese, die auch fir CAM offen
sind)

Kann man
eigentlich immer
stellen, so lange
es nicht vorher
ausgiebig durch
Dame

vorgegriffen wird.

1.

19.

Wenn Sie jetzt
von einer Stif-
tung 50.000€ zu
Verfigung bekom-
men und Sie koén-
nen es so inves-
tieren, dass es
den Frauen bes-
ser geht mit den
HW, wo wirden
Sie die inves-
tieren?

Was stort die Dame am meisten,

nur als positiv geframte Frage

Bessere Aufkldrung (viele Menschen
wissen gar nicht dass es HW gibt,
insbesondere junge Menschen und
Minner), Erhohte soziale Akzeptanz,
Bessere Behandlungen, mehr

Informationen, Offenheit von Arzt

,ch finds schon unglaublich dass es auler
Hormontherapie nichts gibt. Das ist

eigentlich schade”




78

Prompts: Sie kdnnen in ggii alternativen Behandlungen, oder
alle Richtungen was ganz anderes?!
denken. (Diese Themen konnen ggf auch als

Prompts genutzt werden)

Optionale Leitfrage 4 (wenn genug Zeit): Bei viele Frauen f&allt die Menopause auch mit anderen Anderungen im Leben zusammen,

ist das bei Ihnen auch der Fall?

Prompts: z.B. Kinder ziehen aus, ein Elternteil wird krank oder sogar pflegebediirftig, vermehrt Beschwerden wie Osteoporose, Miidigkeit etc.
Warum die Frage: ggt steht Menopause/Hitzewallungen gar nicht im Vordergrund

Zeitrahmen: Minute 30 - Minute 35 (nicht iiberschreiten!)

Einleitung zur Leitfrage 5: Nun wiirde ich gerne zum zweiten Teil unseres Gespriachs kommen und auf die Studie kommen. Meine erste Frage

ware, ...
Leitfrage 5: Was hat Sie zur Studienteilnahme bewegt?

Warum die Frage: Motivation, Hoffnung und Erwartungen bzgl. der Studie verstehen.

Fragen zu Subthemen (,,Facherfragen):
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Entscheidungshilfe, | Prompts/Untergeordnete Fragen der | Ziel = Wichtig, zu Unterthemen, die exploriert Beispiel-Antworten der Dame

ob man die Frage Leitfrage 1 verstehen werden konnen (basierend auf Literatur und

stellen soll Gespriache)

Als Prompt zu 1.20. Was hat Sie an dem Motivation Ganzheitlichkeit, »lch fand es gut dass die Studie was

Flyer oder dem Aushang

verstehen speziell angesprochen? Aufwandsentschidigung, Ganzheitliches angeschaut hat.
Prompts Hoffnung ggii neuer Behandlung, | Normalerweise sind das jaimmer
»Mas bedeutet Beitrag leisten zur Forschung Medikamentenstudien”
Ganzheitlichkeit fir Sie in
dem Kontext?"
,Was haben Sie sich erhofft
zu dem Zeitpunkt?™
»Welche Vorstellung hatten
Sie von Placebo/OLP zu dem
Zeitpunkt?™

Wenn nicht 1.21. Was hatten Sie sich Erwartungen Skepsis zur OLP oder ein »Also ich glaub sowas immer sofort.

erwihnt, unbedingt

fragen

von der Placebo-Be-
handlung erwartet?
Prompts:

»,Wie war Thre Einstellung
zu OLP zu Beginn der
Studie?™

»,Waren Sie eher skeptisch,
oder was

offen, gespannt,

ganz anderes?"

»Believer” zu Beginn

Ich merk ja auch bei mir selber dass
die Psyche was mit meinen

Hitzewallungen macht”
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,Welche Gedanken hatten
Sie vor Beginn der
Studie?™

,Haben Sie mit Freunden
oder Familienangeh&origen
iber die Teilnahme an der
Studie gesprochen?“
,Hatten Sie schon
Vorerfahrungen mit
Placebo?"

»Wie hédtten Sie sich
gefithlt hatte es nicht mit

der Studie geklappt?“

Wenn nicht
erwihnt,

unbedingt fragen

Und was hatten Sie
sich erhofft / ge-
winscht?

Prompts:

1.22.

,Hatten Sie dieselben
Wiunsche/Hoffnungen in Bezug
auf vorherige
Behandlungen?™“
»,Was wilrde es fir Sie
bedeuten gar keine HW mehr

zu haben?"

Hoffnungen
(Paradox of hope)

Leitfrage 6: Haben Sie denn eine Idee, warum das

Placebo Ihnen geholfen hat?

High hopes, low expectations?
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Warum die Frage: Offen explorieren, was die Dame fiir Theorien hat

Entscheidungshilfe,
ob man die Frage

stellen soll

Prompts/Untergeordnete Fragen

der Leitfrage 1

Ziel = Wichtig, zu

verstehen

Unterthemen, die exploriert werden

konnen

Beispiel-Antworten der Dame
(basierend auf Literatur und

Gespriche)

,»Kopfsache*/Psyche

angesprochen wird

siert dabei im Kopf?

Theorie Frau genau hat

Falls noch nicht 1.23. Kdbnnen Sie mir das
. etwas erlautern?
ausfiihrlich genug
erklirt
1.24. Ab wann hatten Sie Novelty-Theorie
das Gefihl, dass das
Placebo bei Ihnen
angeschlagen hat?
Falls 1.25. Was denken Sie pas- | Explorieren welche Interaktion Korper und Psyche

Vorerfahrungen/Konditionierung

Hoffnungen/Wiinsche/Erwartungen

Leitfrage 7: Haben Sie wahrend der Studie Ihre Hitzewallungen anders wahrgenommen als sonst?

Warum die Frage: Wirkt OLP durch Verdnderung von Interozeption oder durch Protokollierung der HW? Auch mogliche negative Effekte der

Wahrnehmung explorieren

Fragen zu Subthemen (,,Facherfragen):

Entscheidungshilfe,
ob man die Frage

stellen soll

Prompts/Untergeordnete Fragen der

Leitfrage 1

Ziel = Wichtig,

zu verstehen

Unterthemen, die exploriert

werden konnen

Beispiel-Antworten der Dame
(basierend auf Literatur und

Gespriche)
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Prompt 1.26. (Falls ja), inwiefern Mehr Fokus auf HW durch Studie,
war es anders? . .
besseres Bewusstsein ggii HW
durch Gespriche mit Behandler
Nur falls gar nicht [1.27. Wie war das Protokol- Verinderung Weniger als HW als gedacht?, ,Das fand ich ganz erstaunlich, man
lieren der Hitzewallun- . o
erwihnt gen fiir Sie? von Eintragen der HW als ,,Coping*- denkt halt man hat die ganze Zeit alle
Wahrnehmung | Strategie zehn Minuten eine Hitzewallung und
durch HW Bessere Einteilung in Stérke der dann hat man doch irgendwie nur 6
HW durch Tagebiicher oder 7 am Tag"
,Ich find das ganz gut mit dem
Tagebuch, man macht ein Kreuz und
irgendwie hat es sich gefiihlt dann
mit der Hitzewallung erledigt”
Kann man stellen, 1.28. Hat sich unabhingig
. von der Protokollierung
wenn genug Zeit, noch etwas gedndert an
. 2
gof. alternativ zu Ihrer Wahrnehmung?
1.15. und 1.16.
Falls vorher nichts [1.29. Manche Frauen berich- Rolle von Mehr Aufmerksamkeit gegeniiber

dazu kommt (z.B.
welil die Frau mit
dem Wort

»Wahrmehmung*

ten, dass sich der Bezug
zu ihren HW geandert hat
well sie sich mehr damit
auseinandergesetzt ha-
ben.. Wie war das bei
IThnen?

,.kognitiver oder
emotionaler

Beschéftigung™

HW, ggf. als Coping-Strategie

(emotionale Verarbeitung dariiber)
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nichts anfangen

kann)

Optionale Leitfrage 8: Wir wissen aus der Placeboforschung, dass der Kontext, in dem eine Behandlung stattfindet, auch etwas ausmacht. Haben die

Rahmenbedingungen hier Sie an etwas Bestimmtes erinnert oder Assoziationen an dhnliche Situationen geweckt?

Falls noch Zeit 1.30. Wie war das fiir Sie an | Ggf. Spal an SpaB; Interesse und Offenheit;
der Studie teilzuneh- . .
men? der Studie -> Spannung und Aufmerksamkeit

Hawthrone gegeniiber Verdnderungen;
effect; Arzt- Stress (zusétzlicher

Patient- Termin/Belastung); stirkere
Beziehung Wahrnehmung HW?

Abschlussfrage — 1.31. Mdchten Sie noch etwas
zu Ihren Erfahrungen o-

komplett offen der allgemein zur Stu-
die sagen?

Abschluss

Bedanken, Aufwandsentschidigungszettel vorlegen und verabschieden.
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9 Abkiirzungsverzeichnis

OLP: Open Label Placebo

CAM: Complementary Alternative Medicine
IPA: Interpretative Phenomenological Analysis
PEP: Predictive error processing

KNDy-Neuronen: Kisspeptin-, Neurokinin B- und Dynorphin-Neuronen
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