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ZUSAMMENFASSUNG

Patient*innen mit Primdr Bilidrer Cholangitis (PBC) leiden unter
einer Vielzahl kérperlicher Beschwerden wie Miidigkeit, Juckreiz
oder Gelenkschmerzen. Da tiber das Beschwerdeerleben und die
entsprechenden Coping-Strategien in dieser Patient*innengruppe
bislang wenig bekannt ist, wurde eine qualitative Interviewstudie
durchgefiihrt, in der 15 Patient*innen mit PBC befragt wurden.
Die Patient*innen berichteten in ihrem Alltag durch zahlreiche
Koérperbeschwerden belastet zu sein, die teilweise umfangreiche
Bewadltigungs- und Anpassungsprozesse erfordern. Mit Hilfe der
Thematischen Analyse konnten aus dem Datenmaterial zwei (iber-
geordnete Themen herausgearbeitet werden: ,Einschrankungen
hinnehmen und Grenzen verschieben* beschreibt die Herausfor-
derung der Patient*innen, eigene Belastungsgrenzen neu zu de-
finieren sowie Anspriiche und Erwartungen an die eigene Leis-
tungsfahigkeit anzupassen. ,Normalitdt erhalten und neu
orientieren” beschreibt das Spannungsfeld zwischen dem Wunsch
nach Aufrechterhaltung von Normalitit und der Herausforderung,
die Beschwerden als wahrnehmbare Anzeichen ihrer Erkrankung
in das eigene Selbstbild zu integrieren. Die Ergebnisse verdeutli-
chen die zentrale Rolle kérperlicher Beschwerden im Alltag vieler
Patient*innen mit PBC, die Komplexitdt des Beschwerdeerlebens
und die Herausforderungen im Umgang mit diesen Beschwerden.
Zudem unterstreichen sie die unterstiitzende und vermittelnde
Funktion von Behandler*innen bei derindividuellen Symptombe-
waltigung.
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ABSTRACT

Patients with primary biliary cholangitis (PBC) suffer from a
variety of physical complaints such as fatigue, itching or joint
pain. Since little is known about the experience of symptoms
and the corresponding coping strategies in this patient group,
a qualitative study was conducted in which 15 patients with
PBC were interviewed. The patients reported being burdened
by numerous physical complaints, some of which require ex-
tensive coping and adaptation processes. By means of thema-
tic analysis, two overarching themes could be generated from
the data material: “Accepting limitations and shifting bounda-
ries” describes the patients' challenge of redefining their own

stress limits and adapting demands and expectations to their
own capabilities. “Maintaining normality and reorienting” de-
scribes the tension between the desire to maintain normality
and the challenge of integrating the symptoms as perceptible
signs of their illness into their own self-image. The results illus-
trate the central role of physical symptoms in the everyday lives
of many patients with PBC, the complexity of the experience
of symptoms and the challenges of dealing with these symp-
toms. They also emphasize the supportive and mediating func-
tion of healthcare practitioners in individual symptom manage-
ment.

Einleitung

Die Primar Bilidre Cholangitis (PBC) ist eine autoimmune, chronisch
entziindliche Erkrankung der kleinen intrahepatischen Gallengdn-
ge, die mit Fortschreiten der Erkrankung zunehmend vernarben,
was zu Gallenstau und langfristiger Entziindung des Lebergewebes
fihren kann [1]. Die Pathogenese der PBC st nicht vollstandig ge-
klart, wobei sowohl genetische Pradispositionen als auch toxische
Umweltfaktoren oder Virusinfektionen als ursachlich diskutiert
werden [2]. Weltweit wird die Prévalenz auf 14,6 pro 100.000
Einwohner*innen geschatzt [3]; neun von zehn Betroffenen sind
Frauen [1]. In Deutschland liegt die Punktprévalenz bei 36,9 pro
100.000 Einwohner*innen, wobei sich insgesamt eine zunehmen-
de Haufigkeit und Inzidenz der PBC abzeichnet [4]. Unbehandelt
kann die Erkrankung bis zur Leberzirrhose mit der Notwendigkeit
einer Lebertransplantation exazerbieren [5], weshalb eine friihzei-
tige Diagnosestellung und Einleitung therapeutischer MaBnahmen
entscheidend sind. PBC kann derzeit nicht ursdchlich behandelt
werden, jedoch lasst sich ihr Verlauf durch Medikamente mit dem
Wirkstoff Ursodesoxycholsédure gilinstig beeinflussen. In den meis-
ten Féllen kann so das Fortschreiten der Erkrankung verhindert wer-
den, sodass immer weniger Menschen mit PBC eine Transplanta-
tion bendétigen [6].

Trotz der aktuell guten Behandlungsmaoglichkeiten leiden Giber
50 % der Patient*innen im Verlauf der Erkrankung unter kérperli-
chen Beschwerden wie Miidigkeit oder Juckreiz, welche nicht auf
medikamentdse Behandlungsansdtze ansprechen [7] und in vielen
Féllen sogar nach Lebertransplantation persistieren [8]. Die Kor-
perbeschwerden kdnnen unabhangig vom Schweregrad der Erkran-
kung auftreten und mit erheblichen Beeintrachtigungen der beruf-
lichen und sozialen Funktionsfahigkeit sowie der Lebensqualitat
der Betroffenen einhergehen [9-11]. Um mit anhaltenden Kérper-
beschwerden umzugehen, sind hilfreiche Coping-Strategien von
essenzieller Bedeutung. Als Coping-Strategien werden kognitive
und verhaltensbezogene Anstrengungen definiert, mit denen An-
forderungen bewaltigt werden, die von dem Betroffenen als Stres-
soren wahrgenommen werden [12, 13]. Bislang gibt es nur wenige
Studien, die das subjektive Symptomerleben und angewandte Co-
ping-Strategien bei Patient*innen mit chronischen Lebererkran-
kungen und speziell der PBC untersucht haben. Quantitative Be-
funde deuten darauf hin, dass Patient*innen mit nicht-alkoholi-
scher Fettleber [14] und Hepatitis C [15] ein groRtenteils

problemorientiertes und aktives Coping (u. a. positives Reframing,
Akzeptanz) zeigen, welches positiv mit einer guten Lebensqualitat
assoziiertist [14]. Ergebnisse einer qualitativen Studie auf Basis von
42 semi-strukturierten Interviews mit Patient*innen mit Hepatitis
C betonen die Bedeutung des subjektiven Kontrollerlebens Giber
die Erkrankung und der personlichen Sinnzuschreibung, was reli-
giose oder spirituelle Coping-Strategien mit einbezieht [16]. Wie
funktional verschiedene Coping-Strategien sind, hdngt dabei auch
vom Zusammenspiel der krankheits- und personenspezifischen
Faktoren ab. Dies zeigt sich auch in einer qualitativen Studie mit
Patient*innen mit primdr sklerosierender Cholangitis (PSC), deren
Umgang mit der Erkrankung und den einhergehenden Kérperbe-
schwerden im Verlauf der Erkrankung stark variiert und als Aus-
druck eines Anpassungsprozesses an die sich verandernden Lebens-
umstdnde verstanden werden kann [17]. Auch die Schwere der
Symptomatik bei Patient*innen mit dekompensierter Lebererkran-
kung (u.a. PBC) stellt sich als wichtiger Faktor heraus, der mit einem
eher krankheitsvermeidenden Coping-Stil sowie einer weniger op-
timistischen Haltung einhergeht [18]. Insgesamt wird deutlich,
dass die subjektive Einstellung vor dem Hintergrund der jeweiligen
Lebensumstande der Patient*innen entscheidend fiir die Krank-
heitsverarbeitung und den Umgang mit kérperlichen Beschwerden
zu sein scheint. Um ein umfassenderes Verstandnis der Symptom-
wahrnehmung und der Coping-Strategien von Patient*innen mit
PBC zu erlangen, ermdglicht ein qualitatives Vorgehen durch die
offene Befragung einen detaillierten Informationsgehalt iber die
subjektive Sichtweise der Betroffenen [19]. Theoretisch basiert
diese qualitative Arbeit auf dem transaktionalen Stressmodell nach
Lazarus [12,13], einem Modell zur Erkldrung der Bewertung und
Bewaltigung von Stressoren. Stress wird dabei als Prozess beste-
hend aus komplexen Wechselwirkungen zwischen den Anforde-
rungen der Situation und der handelnden Person betrachtet, wobei
die subjektive Bewertung durch den Betroffenen im Vordergrund
steht. Zundchst erfolgt die Bewertung des vorliegenden Reizes.
Wird dieser als negativ und damit stressauslésend bewertet, folgt
eine Einschdtzung der eigenen Bewidltigungsfahigkeiten [20,21].
Stehen keine oder nicht ausreichende Ressourcen zur Verfligung,
kommt es zu einer Stressreaktion und die Bewaltigung (Coping)
setzt ein, um den negativempfundenen Stress zu mindern. Hierbei
wird zwischen drei Coping-Strategien unterschieden. Wahrend das
problemorientierte Coping darauf abzielt, weiterhin nach geeigneten
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»Tab. 1 Ein- und Ausschlusskriterien der SOMA.LIV Studie [24].

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien

= Klinische Diagnose einer PBC gemaR = Fortgeschrittene Zirrhose (definiert durch Child-Pugh-A-Score > 8) oder dekompensierte Lebererkrankung
der europdischen Praxisleitlinien [9] = Vorgeschichte oder Vorhandensein einer anderen begleitenden Lebererkrankung (insbesondere

= Alter>18 Jahre

Autoimmunhepatitis oder chronische Virushepatitis B oder C)

= Ausreichende miindliche und = Vorhandensein von klinisch bedeutsamen, unbehandelten Begleiterkrankungen, die mit Miidigkeit

schriftliche Deutschkenntnisse
= Schriftliche Einverstandniserklarung

einhergehen (z. B. Hypothyreose, Andmie, Fibromyalgie, rheumatoide Arthritis, systemischer Lupus
erythematodes, aktives Reizdarmsyndrom und manifeste Depression)

= Schwerwiegende Erkrankungen, die eine sofortige Behandlung erfordern

= Floride Psychose

= Storung durch Drogen- oder Substanzmissbrauch

= Akute Suizidalitat

Anmerkung: PBC=Primar Bilidre Cholangitis

Ressourcen zu suchen oder den Stressor zu reduzieren, fokussiert
das emotionsorientierte Coping auf die eigenen Einstellungen und
Emotionen gegeniiber dem Stressor [22]. Auf der letzten Stufe des
Modells erfolgt das bewertungsorientierte Coping, welches der
Neubewertung der Situation entspricht. Das Ziel besteht darin, die
Belastung nicht als Bedrohung sondern als Herausforderung zu er-
leben, um dadurch weitere geeignete Ressourcen fiir die Bewalti-
gung zu aktivieren [21].

Vor dem Hintergrund der zum Teil erheblichen Beeintrachtigun-
gen der Patient*innen durch kérperliche Beschwerden und den
damit einhergehenden alltdglichen Herausforderungen, wurden
die folgenden Forschungsfragen formuliert:

1) Welche Auswirkungen haben korperliche Beschwerden auf
den Alltag von Patient*innen mit PBC?
2) Welche Coping-Strategien nutzen Patient*innen mit PBC im

Umgang mit ihren korperlichen Beschwerden?

Methode

Datenerhebung

Die vorliegende Studie wurde im Rahmen des DFG-geforderten
Forschungsprojekts ,Fatigue bei Patient*innen mit Primar Bilidrer
Cholangitis: Einflussfaktoren auf Schweregrad und Chronifizierung
als mogliche Therapieziele* (SOMA.LIV) durchgefiihrt [23]. Basie-
rend auf einem Mixed-Methods Studiendesign umfasst die pros-
pektive Kohortenstudie auch einen experimentellen und qualita-
tiven Studienteil. SOMA.LIV ist Teil der interdisziplinaren For-
schungsgruppe SOMACROSS (FOR 5211), welche Risikofaktoren
und Mechanismen der Symptompersistenz bei verschiedenen Er-
krankungen untersucht [24]. In Zusammenarbeit mit zwei weite-
ren Teilprojekten der Forschungsgruppe und unter Einbezug von
Patientenvertreter*innen (u. a. Patient*innenbeirat der YAEL Stif-
tung) wurde ein halbstrukturierter Interviewleitfaden entwickelt.
Grundlage des Interviewleitfadens bildete das Strukturierte Klini-
sche Interview fiir DSM-5 (SKID-5) fiir die somatische Belastungs-
storung [25]. Dieses wurde durch weitere Leitfragen zum Krank-
heits- und Symptomerleben, zu den Auswirkungen von kérperli-

chen Beschwerden auf den Alltag der Betroffenen sowie zu
entsprechenden Coping-Strategien ergdnzt. Alle Interviews wur-
den telefonisch in Form von Einzelgesprachen zwischen April und
Mai 2022 durchgefiihrt. Die Interviewerin (NH) ist weiblich und
Psychologin (M.Sc. Psychologie). Fiir die Auswertung wurden alle
Interviews aufgezeichnet und entsprechend der Regeln zur Aus-
wertung qualitativer Daten nach Mergenthaler transkribiert und
pseudonymisiert [26]. Die Analyse der Daten erfolgte mit Hilfe der
Software MAXQDA 2022 (VERBI Software, 2021).

Rekrutierung und Sampling

Die Rekrutierung der Patient*innen erfolgte im YAEL-Centrum fr
autoimmune Lebererkrankungen am Universitatsklinikum Ham-
burg-Eppendorf (UKE). Fiir den qualitativen Studienteil wurden die
Teilnehmer*innen entsprechend der Ein- und Ausschlusskriterien
der SOMA.LIV Kohortenstudie konsekutiv rekrutiert (> Tab. 1) [23]
und in miindlicher und schriftlicher Form tiber die Studienziele auf-
geklart, bevor sie ihre schriftliche Einwilligung gaben. Die Studie
wurde von der Ethikkommission der Arztekammer Hamburg be-
willigt (Bearbeitungs-Nr.: 2020-10196-BO-ff). Sie stehtim Einklang
mit der Deklaration von Helsinki des Weltarztebundes [27].

Datenanalyse

Die gefiihrten Interviews wurden mittels reflexiver thematischer
Analyse nach Braun und Clarke ausgewertet [28], um die vielschich-
tigen Bedeutungen und Erfahrungen der Patient*innen zu erfassen
und zu interpretieren, wodurch ein tieferes Verstandnis ermoglicht
wird. Die reflexive thematische Analyse zeichnet sich durch ihre
theoretische Flexibilitdt und einen kontinuierlichen Prozess der
Sichtung des Datenmaterials, der Kodierung von Interviewpassa-
gen und der Ergebnisinterpretation aus. Entsprechend folgt die
Themenbildung einem rekursiven Prozess, wobei Bedeutungsmus-
ter im Datensatz in Zusammenhang mit den Forschungsfragen
identifiziert und exploriert werden. Den Forschenden wird dabei
eine aktive Rolle in der Themenbildung zuteil [28]. Ontologisch-
erkenntnistheoretisch wurde eine kritisch-realistische Perspektive
eingenommen, welche das subjektive Erleben und die gelebten Er-
fahrungen der Betroffenen vor dem Hintergrund einer als real exis-
tierend angenommenen Wirklichkeit in den Fokus stellt [28, 29].
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Die Auswertung folgte einer hybriden Form des induktiven (Bot-
tom-up) und deduktiven (Top-down) Vorgehens. Die Analyse der
Interviewdaten wurde entsprechend der von Braun und Clarke be-
schriebenen sechs Phasen der reflexiven thematischen Analyse
durchgefiihrt. Diese umfassen das Vertrautmachen mit den Daten
(1), die Kodierung (2), die Themengenerierung (3), die Uberprii-
fung der Themen (4), die Definition und Benennung der Themen
(5) und die Verschriftlichung (6) [28]. RegelmaRige Diskussionen
der entwickelten Themen mit dem Autor*innenteam waren ein
wesentlicher Bestandteil des gesamten analytischen Prozesses und
dienten der Reflexion, Kldrung und Definition kohdrenter Themen
sowie der Auswahl geeigneter Zitate.

Ergebnisse

Charakteristika der Stichprobe

Eswurden 15 Patient*innen (w=14, m=1) zwischen 43 und 70 Jah-
ren (m=>53) interviewt (siehe » Tab. 2 fiir eine Ubersicht der sozi-
odemografischen Daten). Die durchschnittliche Interviewdauer
betrug 34 (40-60) Minuten. Durchschnittlich waren die Patient*in-
nen seit sieben Jahren mit einer PBC diagnostiziert, mit einer Span-
nevon 0-15 Jahren.

Bei knapp der Halfte der Patient*innen erfolgte die Diagnose
infolge eines Zufallsbefundes aufgrund erhéhter Leberwerte. Bei
den (ibrigen Patient*innen kam es nach Abklarung unspezifischer
korperlicher Symptome im Verlauf eines oftmals langen diagnos-
tischen Prozesses zur Diagnosestellung. Erste korperliche Be-
schwerden in Verbindung mit der Erkrankung zeigten sich zwischen
dem 31. und 56. Lebensjahr. Zwischen dem ersten Auftreten kor-
perlicher Beschwerden und der Diagnosestellung vergingen durch-
schnittlich fiinf Jahre, die Zeitspanne lag zwischen 0-20 Jahren. Zu
den am haufigsten berichteten Kérperbeschwerden gehérten Mii-
digkeit, Juckreiz, Gelenk-/Muskelschmerzen sowie (Schleimhaut-)

»Tab. 2 Demografische Daten.

Demografische Daten Anzahl | Mittelwert

(Range)

Weiblich 14
Maénnlich 1
Alter 53 (43-70)
Familienstand

Ledig 3

Verheiratet 10

Verwitwet 2
Bildungsstand

Abitur 6

Realschulabschluss 6

Hauptschulabschluss 3
Berufsstand

Erwerbstdtig 9

Nicht erwerbstatig (Hausfrau/-mann, Rente) 6

Trockenheit (Sicca-Symptomatik). Eine Ubersicht der genannten
Korperbeschwerden findet sich in » Abb. 1.

Mittels thematischer Analyse wurden basierend auf den Frage-
stellungen zwei (ibergeordnete Themen entwickelt, welche die er-
lebten Einschrankungen durch kérperliche Beschwerden und den
Umgang mit diesen widerspiegeln.

Thema 1: Einschrankungen hinnehmen und Grenzen
verschieben

Einschrankungen oder den Verlust erfiillender Lebensinhalte hin-
zunehmen und die Grenzen der eigenen Belastbarkeit neu zu defi-
nieren, erwies sich als gemeinsame Herausforderung im Umgang
mit korperlichen Beschwerden. Entsprechend wurde das iiberge-
ordnete Thema ,.Einschrankungen hinnehmen und Grenzen ver-
schieben“ gebildet, welches den beruflichen und familidren Kon-
text sowie das erweiterte soziale Umfeld und die Freizeitgestaltung
der Patient*innen einschlieRt. Gerade die erlebte Miidigkeit gehe
mit einer erheblichen Beeintrachtigung im Berufsleben bis hin zu
Krankschreibungen einher: ,[...] ich ruf dann meine Arztin an, also
ich bin heute so erschépft, ich kann nicht arbeiten.“ Dabei scheinen
oft Abwagungs- oder Priorisierungsprozesse notwendig. Um be-
ruflichen Anspriichen gerecht zu werden, schilderte eine Patientin
ihre verfiigbare Energie in die Arbeit zu investieren, was aber zu
Lasten des Familienlebens gehe: ,[...] das ist halt immer bléd, wenn
du dann echtvon der Arbeit kommst und eigentlich so kaputt bist, dass
du erst mal eine Stunde schlafen kénntest. “ Auch das Pflegen von so-
zialen Kontakten leide unter der starken Miidigkeit mit der Folge,
dass private Verabredungen reduziert oder abgesagt werden miss-
ten: ,Es geht nicht, ich schlafe dann teilweise abends beim Gesprdch
ein|[...].“Zudem berichtete eine Patientin durch starke Muskel- und
Gelenkschmerzen so stark eingeschrankt zu sein, dass sie korper-
liche Aktivitaten friihzeitig abbrechen msse: , [Ich] habe immer
diese Phasen, dass ich irgendwas anfange und mittendrin unterbrechen
muss, um mich einfach erstmal auszuruhen.“ Weiterhin fihrte bei
einer Patientin ein starker Juckreiz dazu, dass auch Erholungspha-
sen wie der Schlaf beeintrachtigt waren: ,Ja, wenn das mit den Schii-
ben doller ist nachts, dann kann ich auch nicht schlafen, also dann
kratzt man immer [...].*

In vielen Bereichen gingen die Auswirkungen der Kérperbe-
schwerden (iber die bloRe Einschrankung und Anpassung der Le-
bensfiihrung hinaus und fiihrten zum Verlust von wichtigen Res-
sourcen. Folglich mussten insbesondere aufgrund von Miidigkeit
und/oder Gelenk- und Muskelschmerzen sportliche Aktivitdten
oder gar die berufliche Tatigkeit aufgegeben werden: , [...] einige

Kreislaufprobleme

Gelenk-/Muskelschmerzen
Geschwollene Extremitaten Briichige Nigel

SchweiRausbriiche M u d |g ke lt S|Cca

Riuckenschmerzen ™~ xopfschnierzen

Muskelk f
Juckreiz ¢ Magen-Darm-Beschwerden
Haarausfall Schmerzen im Brustkorb

» Abb. 1 Haufigkeit berichteter Kérperbeschwerden. Die Schriftgro-
Re der Korperbeschwerden steht im Verhdltnis zur Haufigkeit ihrer
Nennung in den Interviews.
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Kontakte, private, haben sich dadurch auch erledigt, weil ich war
Laufsportleiterin und ich hab die Anfidngergruppe geleitet, das ging
auch nicht mehr.“ Eine weitere Patientin berichtete: ,Ich gehe nicht
mebhr arbeiten [...], das war eine Notwendigkeit.“ Dariiber hinaus
komme es auch dazu, dass bei anstehenden Veranstaltungen auf
andere zusatzliche Aktivitdten verzichten werden mdisse: , [...] wenn
ich weiB, da ist ein Geburtstag oder ich méchte irgendwo dran teilneh-
men, dann versuche ich dann schon andere Aktivitdten dann nicht mehr
zumachen [...].“Insbesondere die Schleimhautrockenheit gehe bei
weiblichen Betroffenen auch mit starken Einschrankungen im Se-
xualleben einher: ,Und ich leide sehr an Schleimhauttrockenheit, ins-
besondere im Genitalbereich, was also das Thema Sexualitdt eigentlich
gen null gebracht hat. Das ist das, wo ich wirklich leide.“ Insgesamt
gehen die erlebten Symptome auf Seiten der Patient*innen mit ne-
gativen emotionalen Reaktionen einher, welche sich vor allem als
Traurigkeit und Frustration ausdriicken: , Die [KGrpersymptome] st6-
ren massiv, die machen mich traurig, [...] wenn ich so in meinem eige-
nen Bereich bin ist es okay, also dann kann ich mich darauf einstellen,
bin ich in einer Gruppe oder bin ich drauRBen oder bin ich bei irgendei-
ner Aktivitdt, dann ist es natdirlich frustrierend auch, das nervt.“

Thema 2: Normalitat erhalten und neu orientieren

Das Aufrechterhalten von Normalitdt im Alltag und in der Lebens-
fihrung stellte sich als zentrales Anliegen in der Symptombewalti-
gung der Patient*innen dar. Gleichzeitig erforderte die Symptoma-
tik, je nach Intensitdt, eine Anpassung und Neuorientierung in der
Lebensgestaltung der Betroffenen. Auf dieser Grundlage wurde das
ibergeordnete Thema ,Normalitdt erhalten und neu orientieren”
formuliert, welches vier Subthemen umfasst (> Tab. 3).

Subthema 1: Krankheit abwehren

Das Subthema ,Krankheit abwehren® umfasst all jene Strategien, die
darauf abzielen, der Erkrankung und den damit einhergehenden kor-
perlichen Beschwerden mdglichst wenig Raum zu geben und diese so
gut wie moglich nach auen hin zu verbergen. Dabei konnten die vier
Verhaltensweisen ,Normalisieren*, ,Verstecken®, ,Wegschieben“ und
~Ablenken* identifiziert werden. Der Begriff des ,Normalisierens® be-
schreibt die Tendenz, die korperlichen Beschwerden zu relativieren und/
oder diese auf andere (situative) Faktoren und Umstande zu attribuie-
ren: ,Ja, aus meiner Sicht sind meine Probleme nicht grol8 genug, um sich
dajetzt groR einen Kopf zu machen. “ Einige Patient*innen neigten dazu,
die Erkrankung und damit assoziierte Symptome nach auRen hin nicht

> Tab. 3 Coping-Strategien.
Thema 2: Normalitdt erhalten und neu orientieren

1) Krankheit abwehren 2) Krankheit beherrschen

Normalisieren Kontrolle behalten
Verstehen wollen

Selbststandig bleiben

Verstecken
Wegschieben

Ablenken

zeigen oder an das soziale Umfeld kommunizieren zu wollen, was unter
dem Begriff des ,Versteckens“ zusammengefasst wurde: ,[...] Dadurch
versuche ich nattirlich auch alles so minimal, gar nicht so nach auRen zu zei-
gen|...].“Zudemwurde versucht, sich von Gedanken an die Erkrankung
und damit verbundenen Beschwerden gezielt ,,Abzulenken*: , [...] ich
versuche dann einfach an schéne Sachen zu denken |[...]“ oder diese ganz
~Wegzuschieben*: ,[...] ich versuche das einfach zu ignorieren, ich nehme
meine Tabletten und beschdftige mich da gar nicht damit.

Subthema 2: Krankheit beherrschen

Als ein weiteres Subthema wurde das Bediirfnis der Patient*innen
nach Handlungsfdhigkeit, Kontrolle und Kausalitdt sowie nach Auf-
rechterhaltung von Autonomie als ,Krankheit beherrschen“ for-
muliert. Diesem lieRen sich die Bestrebungen ,Kontrolle behalten®,
LVerstehen wollen® und ,Selbststdndig bleiben“ unterordnen. Ein
Gefiihl von Kontrolle Giber die Erkrankung werde insbesondere
durch die regelmaRigen Termine in der Spezial-Ambulanz fiir Au-
toimmune Lebererkrankungen sowie durch anderweitige Vorsor-
geuntersuchungen erreicht: ,[...] ich bin ja schon immer ein bisschen
mehr unter Beobachtung vielleicht als andere und insofern beruhigt
mich das schon auch ein bisschen |[...].“ Zudem bestand ein starkes
Beddirfnis danach, die wahrgenommenen korperlichen Beschwer-
den ,verstehen“ und erkldren zu wollen: ,Ne, ich versuche das dann
in den gréRBeren Zusammenhang einzugliedern und mich zu fragen,
warum kommt das Symptom jetzt [...].“ Dabei war zu beobachten,
dass die Attribution der kérperlichen Symptome bei den Betroffe-
nen ganz unterschiedlich ausfiel. Einige fiihrten diese klar auf die
PBC-Erkrankung zuriick: , Das schreibe ich der PBC zu, der Bésewicht.“
Andere hingegen identifizierten weitere Faktoren als ursdchlich:
»[...] ja, das ist dem Job, dem Stress geschuldet, dann schldft man
schlecht oder weniger, weil der Kopf noch so arbeitet [...].“ Von beson-
derer Relevanz sei es fiir einige Patient*innen trotz der Erkrankung
und kérperlicher Beschwerden ihre Selbststandigkeit zu bewahren:
,[...] Ich teile mir meinen Alltag ein [...] Aber ich sehe nicht die Notwen-
digkeit, mir das schon abnehmen zu lassen [...].“

Subthema 3: Einstellungen anpassen

Mit dem Verlauf der Erkrankung und den kérperlichen Beschwer-
den ging oftmals auch ein Prozess der Anpassung der eigenen Hal-
tung und Einstellung einher. Im Vordergrund standen dabei die
~Akzeptanz“ der Erkrankung: ,[...] das ist halt da und das gehért zu
mir und ich gehe damit um und gut ist.“ sowie der ,Blick auf das

3) Alltag bewiltigen 4) Einstellung anpassen

Planen Das Positive sehen

Bewegen Akzeptieren

Zur Ruhe kommen und
entspannen

Durch soziales Umfeld entlastet
werden

Medizinische Hilfsmittel nutzen
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Positive* im Leben mit der Erkrankung: ,[...] es macht einem schon
Angst, wenn es schlimmer werden kénnte aber wie gesagt, ich versu-
che immer positiv zu denken und versuche das Gute zu sehen [...].“

Subthema 4: Alltag bewaltigen

Ergdnzend zur emotionalen und kognitiven Verarbeitung und Re-
prasentanz der Beschwerden, umfasst das Subthema , Alltag be-
waltigen“ konkrete Handlungen und Strategien im Umgang mit
den Beschwerden. Diese wurden weiter in ,Planen®, ,Bewegen*,
»Zur Ruhe kommen und entspannen®, ,Durch soziales Umfeld ent-
lastet werden“ und ,Medizinische Hilfsmittel nutzen* unterteilt.
Eine dem aktuellen Empfinden angepasste Planung des Alltags mit
ausreichend Erholungsphasen wurde von vielen Betroffenen als
notwendig erlebt: ,[...] also ich plane mir meinen Tag schon sehr viel
genauer, dass ich mir Ruhezeiten dazwischensetze [...].“ Gerade bei
Gelenk- und Muskelschmerzen wurden zudem moderate Bewe-
gungs- und Trainingseinheiten als symptomlindernd empfunden.
Die Inanspruchnahme von Unterstiitzung aus dem familidren und
sozialen Umfeld wurde als weitere wichtige Ressource von einigen
Patient*innen benannt: , Also meine Familie muss schon auch ein biss-
chen mitmachen, so ein paar bestimmte Haushaltsaufgaben wurden
umverteilt [...]. Ich bin jetzt nicht mehr die Einzige, die das alles macht.“
Die Nutzung medizinischer Hilfsmittel und Medikamente wurde
symptomspezifisch als ebenfalls wirksam empfunden: , [...] als ers-
tes nehme ich eigentlich immer [...] die Fenistil-Tropfen und ich muss
sagen, die helfen eigentlich sehr gut und auch recht schnell [...].“

Diskussion

Ziel dieser qualitativen Studie war es, einen umfassenden Einblick
in das subjektive Symptomerleben und die darauf bezogenen Co-
ping-Strategien von Patient*innen mit PBC zu erlangen. Mittels re-
flexiver thematischer Analyse [28] konnten zwei (ibergeordnete

Themen und vier Subthemen in Anlehnung an unsere Forschungs-

fragen herausgearbeitet werden:

(1) ,Einschrankungen hinnehmen und Grenzen verschieben“
beschreibt die Herausforderung der Patient*innen, die eige-
nen Grenzen der Belastbarkeit neu zu definieren und ihre
Anspriiche und Erwartungen an die eigene Leistungsfahigkeit
anzupassen.

(2) ,Normalitdt erhalten und neu orientieren” spiegelt das Span-
nungsfeld wider, welches sich zwischen dem Wunsch nach
Aufrechterhaltung des Alltags und der Herausforderung die
Erkrankung in das eigene Selbstbild zu integrieren abzeichnet.
Entsprechend der von den Patient*innen geschilderten
Coping-Strategien wurden die vier Subthemen ,Krankheit
abwehren®, ,Krankheit beherrschen®, ,Einstellungen anpas-
sen“ und ,Alltag bewidltigen“ formuliert.

Interpretation und theoretische Einordnung der
Ergebnisse

Vor dem Hintergrund des transaktionalen Stressmodells [12,13]
lassen sich aus den Ergebnissen dieser Studie Riickschliisse auf die
Regulationsprozesse in der Symptombewiltigung bei Patient*innen
mit PBC ziehen. Demnach erleben Patient*innen ihre kérperlichen
Beschwerden als Abweichung von ihrer gewdhnlichen, als ,normal*

angesehenen Vorstellung von sich selbst und folglich als potenti-
ellen Stressor. Es werden Bewertungsprozesse beziiglich dieses
Stressors als potentielle Bedrohung und vor dem Hintergrund der
eigenen Bewdltigungsmdglichkeiten initiiert. Die vorliegende Stu-
die fokussierte dabei speziell auf die Wahrnehmung der kérperli-
chen Beschwerden als potentiellen Stressor, welche in ihrer Inten-
sitdt nicht mit dem Schweregrad der Erkrankung tibereinstimmen
missen [10]. Entsprechend kann das Erleben der Erkrankung als
langfristige gesundheitliche Bedrohung von dem Erleben der Kor-
perbeschwerden abweichen. Je nach Auspragung und Schwere der
Symptomatik wirken sich diese unterschiedlich auf den Alltag der
Betroffenen aus und lassen sich auf einem Kontinuum von leichten
Einschrankungen bis hin zur Aufgabe eigener Interessen und Akti-
vitdten verorten. Die bedeutendsten symptombedingten Ein-
schrankungen traten im beruflichen und sozialen Kontext auf,
wobei die erlebte Miidigkeit als stérkster Belastungsfaktor emp-
funden wurde. Insgesamt wurde deutlich, dass das subjektive Kon-
trollerleben eine zentrale Rolle im Umgang mit kdrperlichen Be-
schwerden spielte. Dies zeigte sich in dhnlicher Weise auch bei
Patient*innen mit Hepatitis C, wo sich die (medizinische) Selbst-
firsorge neben der facharztlichen Betreuung als hilfreiche Strate-
gie im Umgang mit der Erkrankung herausstellte [16]. Insgesamt
ist davon auszugehen, dass bei hoher Kontrollierbarkeit der Symp-
tome, ein problemfokussiertes Coping mit positiven Auswirkun-
gen auf die Gesundheit assoziiert ist [12]. Dies wurde in unserer
Studie insbesondere bei den Symptomen Juckreiz und Sicca-Syn-
drom deutlich, welche durch symptomlindernde Medikamente
und/oder Salben gelindert werden kénnen. Bei Miidigkeit sowie
Muskel- und Gelenkschmerzen hingegen empfanden die
Patient*innen eine geringere Kontrollierbarkeit sowie eine hohere
Belastung durch die Symptome. Hier treten emotionale Reprasen-
tationen in den Fokus, welche sich in den Schilderungen der
Patient*innen vor allem in Gefiihlen von Traurigkeit und Frustration
sowie einer gewissen Machtlosigkeit wiederspiegelten. Ein ahnli-
cher emotionaler Anpassungsprozess zeigte sich auch bei
Patient*innen mit PSC [17]. Die geringe Kontrollierbarkeit einer
Erkrankung und assoziierter korperlicher Beschwerden erfordert
eine Anpassung der eigenen Einstellung sowie die Akzeptanz der
veranderten Lebensumstdnde im Sinne eines emotionsfokussier-
ten Copings [12]. Dies spiegelte sich vor allem im Subthema ,Ein-
stellung anpassen® wider. Auch bei Patient*innen mit nicht-alko-
holischer Fettleber konnten Strategien des problem- und emotions-
fokussierten Copings wie aktives Coping, und positives Reframing
identifiziert werden, die sich positiv auf die gesundheitsbezogene
Lebensqualitdt auswirkten [14]. Das in dieser Studie herausgear-
beitete (ibergeordnete Thema ,Normalitat erhalten und neu ori-
entieren” fasst entsprechend das Abwégen und Ausbalancieren
zwischen problem- und emotionsfokussierten Coping-Strategien
zusammen.

Starken und Limitationen

Die vorliegende Studie stellt die erste qualitative Untersuchung des
Themenkomplexes ,Symptomwahrnehmung und -verarbeitung*®
bei Patient*innen mit PBC dar. Die offene und intensive Befragung
einzelner Patient*innen ermdglichte einen tieferen Informations-
gehalt Giber quantitative Ergebnisse hinaus und stellt eine Starke
dieser Arbeit dar.
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Aufgrund der kleinen Stichprobe ist keine Reprasentativitdt der
Ergebnisse gegeben. Zwar stellt die iberwiegende Befragung weib-
licher Betroffener mittleren Alters ein Abbild der Geschlechterver-
teilung der PBC dar. Dennoch hétte eine diversere Zusammenset-
zung der Befragten moglicherweise weitere Erfahrungshorizonte
eroffnet. Die Rekrutierung der Patient*innen erfolgte (iber ein ein-
zelnes Fachzentrum, in welchem alle Patient*innen berichteten,
sich arztlich sehr gut betreut zu fiihlen. Die Perspektive von
Patient*innen, die keine regelmdRige und/oder angemessene me-
dizinische Betreuung erfahren, bleibt daher unbekannt. Ebenso
wurden aufgrund der gewdhlten Ein- und Ausschlusskriterien der
SOMA.LIV-Studie Patient*innen mit bestimmten Komorbiditdten
(siehe » Tab. 1) von der qualitativen Untersuchung ausgeschlos-
sen. Die telefonische Durchfithrung ermoglichte eine zeitlich flexi-
ble Teilnahme in einer vertrauten Umgebung fiir die Patient*innen,
wodurch sensible Themen besprochen werden konnten. Obwohl
Gesichtsausdriicke und Kérpersprache im Kommunikationsprozess
nicht berticksichtigt werden konnten, deuten bisherige Ergebnis-
se darauf hin, dass es keine Unterschiede im Informationsgehalt im
Vergleich zu personlichen Interviews gibt [30]. Aufgrund der be-
grenzten Zeit zur Durchfiihrung der Interviews konnte nicht immer
detailliert auf jedes berichtete Kérpersymptom eingegangen wer-
den.

Klinische Implikationen

Die zahlreichen Herausforderungen der Patient*innen im Umgang
mit chronischen Lebererkrankungen wie der PBC unterstreichen
die bedeutende Rolle der Behandler*innen auch iiber die regelma-
Rigen Kontrolltermine hinaus. Betroffene kdnnten demnach davon
profitieren, wenn ihr subjektives Erleben der Symptome und die
damit verbundenen Herausforderungen starker in die langfristige
Behandlungsplanung einbezogen werden. Dies kdnnte auch eine
Aufkldrung Giber moglicherweise bevorstehende Verdanderungen
und notwendige Anpassungen der Lebensbedingungen umfassen.
Um dem haufig geduBerten Wunsch nach Aufrechterhaltung von
Autonomie sowie Kontrollierbarkeit der Erkrankung gerecht zu
werden, kénnten ihnen Moglichkeiten aufgezeigt werden, sich aktiv
am Krankheitsmanagement zu beteiligen. Unterstiitzend kénnen
Betroffene beispielsweise an lokale Patient*innenorganisationen
verwiesen werden. Neben der Bereitstellung krankheitsspezifischer
Informationen und regelmaRiger Veranstaltungen zur Verbesse-
rung der Gesundheitskompetenz, finden Betroffene dort Aus-
tauschmoglichkeiten und Unterstiitzung, z. B. bei der Suche nach
Selbsthilfegruppen. Zudem sollten Behandler*innen sensibilisiert
sein, Schwierigkeiten in Bezug auf die Krankheitsbewaltigung und
das Auftreten psychischer Belastungen bei Patient*innen mit PBC
zu erkennen, um gegebenenfalls friihzeitig psychologische Unter-
stlitzung zu empfehlen.

Die Entwicklung evidenzbasierter Interventionen fiir Patient™in-
nen mit autoimmunen Lebererkrankungen ist ein langfristiges Ziel
des SOMA.LIV-Projekts [23]. Die Ergebnisse der vorliegenden qua-
litativen Studie werden die quantitativen Daten ergdnzen und kon-
nen als wichtiger Schritt fiir ein besseres Verstandnis der Erfahrun-
gen und Bediirfnisse von Patient*innen mit einer PBC-Erkrankung
betrachtet werden.

Fazit fiir die Praxis

Die Ergebnisse dieser Interviewstudie betonen die Herausforde-
rung von Patient*innen mit PBC, die eigenen Belastungsgrenzen
neu zu definieren und die Erwartungen an die eigene Leistungsfa-
higkeit anzupassen. Zudem konnte ein gewisses Spannungsfeld
zwischen dem Wunsch nach Aufrechterhaltung von Normalitdt und
der Herausforderung der Integration der Erkrankung in das eigene
Selbstbild aufgezeigt werden. Der Berticksichtigung des individu-
ellen Symptomerlebens und dessen Auswirkungen auf den Alltag
von Betroffenen sowie der Férderung entsprechender Coping-Stra-
tegien sollte daher eine starkere Bedeutung in der langfristigen Be-
handlung dieser Patient*innengruppe zukommen.

Finanzierung

Diese Studie wurde im Rahmen des Teilprojekts SOMA.LIV der For-
schungsgruppe FOR 5211 ,SOMACROSS - Persistent SOMAtic Sym-
ptoms ACROSS Disease: From Risk Factors to Modification® durch-
gefiihrt, die durch die Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG)
gefordert wird (TO 908/3-1; SCHR 781/7-1). Die DFG hat keinen
Einfluss auf die Gestaltung und Durchfiihrung der Studie oder die
Auswertung und Interpretation der Daten.

Fordermittel

Deutsche Forschungsgemeinschaft (DFG) — TO 908/3-1; SCHR
781/7-1

Danksagung

Die Autor*innen bedanken sich bei allen Patient*innen fiir ihre
Studienteilnahme. Der Dank gilt auch Prof. Dr. Meike Shedden Mora
und Birte Jessen (SOMA.CK), Rieke Barbek (SOMA.SOC) und dem
Patient*innenbeirat des YAEL-Centrums flir den wissenschaftlichen
Austausch bei der Entwicklung des Interviewleitfadens.

Interessenkonflikt

Die Autorinnen/Autoren geben an, dass kein Interessenkonflikt
besteht.

Literatur

[1] Deutsche Gesellschaft fiir Gastroenterologie, Verdauungs- und
Stoffwechselkrankheiten (DGVS) et al. S2k Leitlinie Autoimmune
Lebererkrankungen- AWMF-Reg. No. 021-27. Z Gastroenterol 2017.
DOI: 10.1055/s-0043-120199

Tretekow AE. Primadr bilidre Zirrhose. In: Manns MP, Schneidewind S
(eds). Praxis der Hepatologie. Berlin, Heidelberg: Springer-Verlag;
2016: 95-100

[2

3

Trivedi PJ, Hirschfield GM. Recent advances in clinical practice:
epidemiology of autoimmune liver diseases. Gut 2021. DOI: 10.1136/
qutjnl-2020-322362

26 Hasenbank N et al. Symptomerleben und Coping-Strategien bei... Psychother Psych Med 2025; 75: 20-27 | © 2024. The Author(s).


https://doi.org/10.1055/s-0043-120199
https://doi.org/10.1055/s-0043-120199
https://doi.org/10.1136/gutjnl-2020-322362
https://doi.org/10.1136/gutjnl-2020-322362

(4]

5

6

[7

8

[9

Sebode M, Kloppenburg A, Aigner A et al. Population-based study of
autoimmune hepatitis and primary biliary cholangitis in Germany:
rising prevalences based on ICD codes, yet deficits in medical
treatment. Z Gastroenterol 2020. DOI: 10.1055/a-1135-9306

Prince M, Chetwynd A, Newman W et al. Survival and symptom
progression in a geographically based cohort of patients with primary
biliary cirrhosis: follow-up for up to 28 years. Gastroenterology 2002.
DOI: 10.1053/gast.2002.36027

Harms MH, van Buuren HR, Corpechot C et al. Ursodeoxycholic acid
therapy and liver transplant-free survival in patients with primary
biliary cholangitis. | Hepatol 2019. DOI: 10.1016/j.jhep.2019.04.001

Rudic JS, Poropat G, Krstic MN et al. Ursodeoxycholic acid for primary
biliary cirrhosis. Cochrane Database Syst Rev 2012; 12: Cd000551.
DOI: 10.1002/14651858.CD000551.pub3

Carbone M, Bufton S, Monaco A et al. The effect of liver
transplantation on fatigue in patients with primary biliary cirrhosis: a
prospective study. | Hepatol 2013. DOI: 10.1016/j.jhep.2013.04.017

European Association for the Study of the Liver. EASL. Clinical Practice
Guidelines: The diagnosis and management of patients with primary
biliary cholangitis. | Hepatol 2017. DOI: 10.1016/j.jhep.2017.03.022

[10] Jones DE, Bhala N, Burt ] et al. Four year follow up of fatigue in a

(1]

(12]

(13]

[14]

(15]

[16]

(17]

Hasenbank N et al. Symptomerleben und Coping-Strategien bei... Psychother Psych Med 2025; 75: 20-27 | © 2024. The Author(s).

geographically defined primary biliary cirrhosis patient cohort. Gut
2006. DOI: 10.1136/gut.2005.080317

Khanna A, Leighton ], Lee Wong L et al. Symptoms of PBC —
Pathophysiology and management. Best Pract Res Clin Gastroenterol
2018. DOI: 10.1016/j.bpg.2018.06.007

Lazarus RS, Folkman S. (eds) Stress, appraisal, and coping. New York:
Springer; 1984

Lazarus RS. (eds) Psychological stress and the coping process. New
York: McGraw-Hill; 1966

Funuyet-Salas |, Perez-San-Gregorio MA, Martin-Rodriguez A et al.
Quality of Life and Coping in Nonalcoholic Fatty Liver Disease:

Influence of Diabetes and Obesity. Int | Environ Res Public Health 2021.

DOI: 10.3390/ijerph18073503

Kraus MR, Schafer A, Csef H et al. Emotional state, coping styles, and
somatic variables in patients with chronic hepatitis C. Psychosomatics
2000. DOI: 10.1176/appi.psy.41.5.377

Stoller EP, Webster NJ, Blixen CE et al. Lay management of chronic
disease: a qualitative study of living with hepatitis C infection. Am |
Health Behav 2009. DOI: 10.5993/ajhb.33.4.4

Losken C, Maehder K, Buck L et al. Understanding illness experiences
of patients with primary sclerosing cholangitis: a qualitative analysis
within the SOMA.LIV study. BMC Gastroenterol 2023. DOI: 10.1186/
512876-023-02645-2

(18]

[19]

[20]

[21]

[22]

(23]

[24]

(25]

[26]

[27]

(28]

[29]

(30]

Hansen L, Chang MF, Hiatt S et al. Symptom Classes in Decompensated
Liver Disease. Clin Gastroenterol Hepatol 2022. DOI: 10.1016/j.
cgh.2021.11.023

Mey G, Ruppel PS. Qualitative Forschung. In: Decker O (eds).
Sozialpsychologie und Sozialtheorie Band 1. Wiesbaden: Springer-Verlag;
2018:205-244

Reif JAM, SpieR E. Wahrnehmung und Bewertung von Stressoren —
Gesundheitsmanagement im Beruf. In: Brodbeck FC, Kirchler E, Woschée
R (eds). Effektiver Umgang mit Stress — Gesundheitsmanagement im
Beruf. Berlin: Heidelberg: Springer-Verlag; 2018: 43-52

Rusch S. Stressvermeidung und Stressbewdltigung. In: Rusch S (eds).
Stressmanagement — Ein Arbeitsbuch fiir die Aus-, Fort- und
Weiterbildung. 2. Aufl. Berlin, Heidelberg: Springer-Verlag; 2009: 65-82

Schiiler-Lubienetzki H, Lubienetzki U. Beeintrachtigung der eigenen
Gesundheit in der Krise durch Stress. In: Schiiler-Lubienetzki H,
Lubienetzki U (eds). Durch die berufliche Krise und dann vorwarts

- wie Sie in und nach der Krise auf den Beinen bleiben. Berlin,
Heidelberg: Springer-Verlag; 2020: 81-95

Toussaint A, Buck L, Hartl | et al. Factors associated with severity and
persistence of fatigue in patients with primary biliary cholangitis:
study protocol of a prospective cohort study with a mixed-methods
approach (SOMA.LIV). BM] Open 2022. DOI: 10.1136/
bmjopen-2022-061419

Léwe B, Andresen V, Van den Bergh O et al. Persistent SOMAtic
symptoms ACROSS diseases - from risk factors to modification:
scientific framework and overarching protocol of the interdisciplinary
SOMACROSS research unit (RU 5211). BM] Open 2022. DOI: 10.1136/
bmjopen-2021-057596

American Psychiatric Association. Diagnostic and statistical manual of
mental disorders, fifth edition (DSM-5). Arlington, VA: American
Psychiatric Publishing; 2013

Mergenthaler E. Die Transkription von Gesprachen: eine Zusammenstellung
von Regeln mit einem Beispieltranskript. Ulm: Ulmer Textbank; 1992

World Medical A. World Medical Association Declaration of Helsinki:
ethical principles for medical research involving human subjects. JAMA
2013.DO0I: 10.1001/jama.2013.281053

Braun V, Clarke V. Thematic Analysis: a practical guide. London: SAGE
Publications; 2021

Madill A, Jordan A, Shirley C. Objectivity and reliability in qualitative
analysis: realist, contextualist and radical constructionist
epistemologies. Br ] Psychol 2000. DOI: 10.1348/000712600161646

Johnson DR, Scheitle CP, Ecklund EH. Beyond the In-Person Interview?
How Interview Quality Varies Across In-person, Telephone, and Skype
Interviews. Social Science Computer Review 2021. DOI:
10.1177/0894439319893612

27


https://doi.org/10.1055/a-1135-9306
https://doi.org/10.1053/gast.2002.36027
https://doi.org/10.1053/gast.2002.36027
https://doi.org/10.1016/j.jhep.2019.04.001
https://doi.org/10.1002/14651858.CD000551.pub3
https://doi.org/10.1002/14651858.CD000551.pub3
https://doi.org/10.1016/j.jhep.2013.04.017
https://doi.org/10.1016/j.jhep.2017.03.022
https://doi.org/10.1136/gut.2005.080317
https://doi.org/10.1016/j.bpg.2018.06.007
https://doi.org/10.3390/ijerph18073503
https://doi.org/10.3390/ijerph18073503
https://doi.org/10.1176/appi.psy.41.5.377
https://doi.org/10.5993/ajhb.33.4.4
https://doi.org/10.1186/s12876-023-02645-2
https://doi.org/10.1186/s12876-023-02645-2
https://doi.org/10.1016/j.cgh.2021.11.023
https://doi.org/10.1016/j.cgh.2021.11.023
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2022-061419
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2022-061419
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2021-057596
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2021-057596
https://doi.org/10.1001/jama.2013.281053
https://doi.org/10.1348/000712600161646
https://doi.org/10.1177/0894439319893612
https://doi.org/10.1177/0894439319893612

