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Fatigue trifft Schatzungen zufolge
75-95% aller MS-Betroffenen und
hat gravierende Auswirkungen auf
deren Berufsfahigkeit, soziale Teil-
habe und Lebensqualitat insgesamt.
Die MS-Fatigue kann sich mental
und/oder physisch manifestieren.
Sie ist weitestgehend unabhangig
von der (ibrigen Symptomatik, kann
Initialsymptom der Erkrankung sein
und persistiert meist iiber den gesam-
ten Krankheitsverlauf. Obgleich die
klinische und wissenschaftliche Aus-
einandersetzung mit der Symptoma-
tik im vergangenen Jahrzehnt einen
deutlichen Aufschwung erfahren hat,
ist der genaue Pathomechanismus
immer noch unklar.

Die vorliegende Neuauflage wurde
von namhaften Experten mit dem Ziel
mitgestaltet, unser derzeitiges Wissen
von den Grundlagen iiber Diagnostik
und Klinik bis hin zu therapeutischen
Ansatzen zusammenzutragen, um auf
diese Weise der Komplexitédt der MS-
Fatigue gerecht zu werden und sie
besser verstehen zu lernen.

Fiir Arzte, Psychologen, Therapeuten,
Medizinische Fachangestellte, Wis-
senschaftler, Studierende und an der
Sache Interessierte
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Liebe Leserinnen und Leser,

diese Ausgabe stellt eine Premiere dar: »Studien im
Fokus« stellen eine neue Rubrik dar, in der Experten
mit unterschiedlichen Schwerpunkten auf interessan-
te, neuartige, anregende oder besonders aussagekraf-
tige Studien hinweisen. Wir wiinschen uns, dass wir
durch diese Rubrik ein breiteres Spektrum an Studien
und Standards vorstellen konnen, vor allen aus dem
internationalen Rahmen, und die Zeitschrift dadurch
informativer und attraktiver wird. Den Auftakt machen
dankenswerterweise A.Bender, B. Elsner, T. Mokrusch,
H. Hildebrandt und J. F. Scheffels.

L-K. Penner und H. Schreiber analysieren den Ein-
fluss der immunmodulierenden Medikamente auf die
Fatigue bei MS — eine bisher genauso relevante wie
umstrittene Fragestellung und Datenlage, die aber
zunehmend auch im Bereich der Zulassungsstudien
aufgegriffen wird. Es ist aber auch eine Frage, die eine
grofle Anzahl unserer Patienten mit MS umtreibt. Der
Beitrag ist eine Ergdnzung zum Schwerpunktthema des
letzten Heftes, gleichzeitig soll er auf die zweite Auflage
des von I.-K. Penner herausgegebenen Buches »Fatigue
bei MS« aufmerksam machen.

L. Mérsdorf und U. Beushausen greifen den digita-
len Wandel auf, den die Corona-Pandemie schlagartig
verursacht hat: Sie untersuchen die telemedizinischen
Moglichkeiten im Bereich der Sprachtherapie. Sie gehen

Online-Zugang fiir Abonnenten

Liebe Leserinnen und Leser,

E-Mail: ABONR123@hippocampus.de
Passwort: ABONR123

13574#ABONR123#200005

Mit freundlichen Griifien

Ihr Hippocampus-Team

wie uns gelegentlich riickgemeldet wird, ist der personliche Zugang zum Online-Archiv der Zeitschrift NEUROLO-
GIE & REHABILITATION nicht allen Lesern bekannt. Der Online-Zugang wird vom Verlag fiir jeden Abonnenten bzw.
jedes Mitglied einer bezugsberechtigten Gesellschaft nach folgendem Schema eingerichtet:

Die Abonnement-Nummer setzt sich aus Buchstaben (oder Kiirzel der Gesellschaften) und Zahlen zusammen, Sie
finden diese Nummer auf dem Versandetikett der Zeitschrift in der oberen Zeile:

Gerne unterstiitzen wir Sie, wenn es weiterhin Probleme beim Online-Zugang gibt (Tel. 0 22 24/91 94 80 oder
ursula.gilbert@hippocampus.de) und kénnen ggfs. Ihre individuellen Wiinsche bei der Vergabe von E-Mail-Adresse
und Passwort beriicksichtigen. Automatisiert geht das leider (noch) nicht!

gleichermaflen auf die Wirksamkeit und die Zulassung
als Heilmittel ein.

A. Vetterlein, ]. Geppert, K. Kapala, P. Pape und
M. Balke widmen sich dem wichtigen Anliegen der Beur-
teilung der Fahreignung nach Schlaganfall. Sie verglei-
chen retrospektiv ihre Einschadtzung der Fahreignung bei
162 Patienten mit zerebrovaskuldren Erkrankungen mit
den Empfehlungen der Sperrfristen, wie sie von Marx et
al. im letzten Jahr propagiert wurden.

H. Hildebrandt untersuchte bei 18 Patienten mit
linksseitigem Neglekt den Effekt einer einseitigen
Augenklappe auf reflexive Augenbewegungen. Er erklart
in interessanter Weise physiologische und funktionell-
anatomische Mechanismen, die zum Neglekt beitragen,
und bewertet die Studie in Bezug auf therapeutische
Anwendungsmoglichkeiten.

H.-C. Diener, Ideengeber und Vorbild fiir unsere neue
Rubrik, fasst zusammen mit M. Endres die Studienlage
zusammen, wie die Antikoagulation bei Vorhofflimmern
nach einer Hirnblutung zu handhaben ist. Gleichzeitig
macht er auf die unter Leitung von M. Endres laufende
ENRICH-AF Studie zu diesem Thema aufmerksam, an
der sich auch Rehabilitationskliniken beteiligen kénnen.

Wir wiinschen Ihnen viel Spaf3 beim Lesen und unse-
rer neuen Rubrik viel Erfolg

Thr
Christian Dettmers
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Maschinelles Lernen zur Vorhersage der Erholung nach
Schlaganfall: bisher kein anwendungsreifer Algorithmus bekannt

Vorgestellt und kommentiert von B. Elsner, Gera

Wang W, Kiik M, Peek N, Curcin V, Marshall I, et al. A systematic review of ma-
chine learning models for predicting outcomes of stroke with structured data.

PLOS ONE 2020; 15(6): €0234722.

Zielstellung:
Uberblick iiber auf dem Ansatz
des maschinellen Lernens basie-

rende Modelle zur Vorhersage der

Erholung nach Schlaganfall und kri-
tische Wiirdigung dieser.

Hintergrund:

Der Schlaganfall ist ein hdufiges
Krankheitsbild mit hoher Krank-
heitslast. Ein prognosegestiitztes
Entlassmanagement konnte helfen,
diese Krankheitslast zu senken.
Die im Rahmen des technischen
Fortschritts immer hdufiger um-
fangreich und digital gespeichert
anfallenden Datensédtze kénnen mit
neuen Ansédtzen, z.B. mit den Ansat-
zen des maschinellen Lernens, op-
timiert werden, um die Vorhersage
der Erholung zu verbessern.

Patienten und Methodik:

Die vorab registrierte systematische
Ubersichtsarbeit suchte nach Studi-
en zu diesem Thema in PubMed und
im Web of Science zwischen 1990
und Médrz 2019. Es wurden nur Algo-

Kommentar

rithmen eingeschlossen, die struk-
turierte Daten verarbeiteten, Bild-
und Textanalyseverfahren wurden
ausgeschlossen. Die Qualitat der
Algorithmen wurde mit einer eigens
entwickelten Checkliste bewertet.

Ergebnisse:

18 Studien wurden eingeschlossen.
Die meisten Studien machten Aus-
sagen zu weniger als der Halfte der
Punkte der Qualitatscheckliste. Die
am hdufigsten verwendeten Outco-
mes waren Mortalitdt (7 Studien)
und Funktion (5). Die am meisten
verwendeten technischen Verfah-
ren waren Random Forests (9), Sup-
port Vector Machines (8), Entschei-
dungsbdume (6) und kiinstliche
neuronale Netzwerke (6). Die mitt-
lere Stichprobengrofie betrug 475
Teilnehmer (Spannweite 70 —3.184)
mit einem Median von 22 eingeflos-
senen Vorhersagevariablen (Spann-
weite 4-152). Alle Studien unter-
suchten die Diskrimination (die
Fahigkeit eines Vorhersagemodells,
das Zielereignis korrekt zu schat-

zen) und 13 von ihnen nutzten dazu
die Flache unter der ROC-Kurve. Die
Kalibrierung (Vergleich beobachte-
ter versus errechnete Wahrschein-
lichkeiten) wurde lediglich in drei
Studien ermittelt. Zwei Studien
fihrten eine externe Validierung
durch. Keine der eingeschlossenen
Studien beschrieb das fertige Mo-
dell ausreichend genau, um es zu
reproduzieren zu kénnen.

Schlussfolgerung:

Es gibt zunehmend Verwendung
fir die Verfahren des maschinellen
Lernens, um die Erholung nach
Schlaganfall vorherzusagen. Aller-
dings erfiillen nur wenige davon
die grundlegenden Standards zur
Berichterstattung klinischer Vor-
hersagewerkzeuge und keines der
eingeschlossenen Modelle wurde
ausreichend genau beschrieben,
um es benutzen oder evaluieren zu
konnen. Es bedarf einer grundle-
genden Verbesserung sowohl beim
Durchfiihren als auch beim Berich-
ten solcher Studien, um die Algo-
rithmen kiinftig sinnvoll zu priifen
und gegebenenfalls in der Praxis
einsetzen zu kdnnen.

Algorithmen sind vielversprechend, aber bisher nicht zu gebrauchen

iese sorgfaltig durchgefiihrte

Ubersichtsarbeit einer Arbeits-
gruppe aus Grof3britannien zum all-
gemeinen Trendthema maschinelles
Lernen in der Neuroreha (»kiinstli-
che Intelligenz«) zeigt, dass es bisher
durchaus eine beachtliche Anzahl
an potenziell niitzlichen Algorith-
men zur Vorhersage der Erholung
nach Schlaganfall gibt, diese jedoch
bisher von einer praktischen Anwen-
dung weit entfernt sind. Deutliche
Schwichen bestehen im Wesentli-
chen in der Qualitdt der bisher dazu
veroffentlichten Berichte sowie in
den Verfahren zur Validierung der

Daten selbst: Lediglich zwei von
18 (11%) Studien zogen einen dem
Algorithmus bisher unbekannten
Datensatz heran, um dessen Vorher-
sagegenauigkeit zu ermitteln (exter-
ne Validierung) und keiner der ein-
geschlossenen Algorithmen wurde
ausreichend genau beschrieben, um
ihn fiir eine praktische Anwendung
iibernehmen zu kénnen. Insbeson-
dere Ersteres ist aber fiir einen Test
unter realititsnahen Bedingungen
unerldsslich. Bisher waren Verfah-
ren des maschinellen Lernens her-
kommlichen Vorhersagemodellen,
z.B. mittels logistischer Regression,

nicht systematisch iiberlegen. Prin-
zipiell wéren solche funktionieren-
den Algorithmen aber wiinschens-
wert, denn diese konnten in grofien
Datensdtzen theoretisch auch eine
Vielzahl an interagierenden Vorher-
sagevariablen ermitteln, die Klinike-
rinnen und Klinikern bislang verbor-
gen geblieben sein diirften.

Prof. Dr. Bernhard Elsner
SRH Hochschule fiir

Gesundheit Campus Gera
bernhard.elsner@srh.de
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Aktuelle Empfehlungen der European Academy of Neurology zur
Beurteilung von schweren Bewusstseinsstorungen und Koma

Vorgestellt und kommentiert von A. Bender, Therapiezentrum Burgau

Kondziella D, Bender A, Diserens K, van Erp W, Estraneo A, Formisano R, Laureys
S, Naccache L, Ozturk S, Rohaut B, Sitt JD, Stender J, Tiainen M, Rossetti AO,
Gosseries 0, Chatelle C, EAN Panel on Coma, Disorders of Consciousness.
European Academy of Neurology guideline on the diagnosis of coma and
other disorders of consciousness. Eur ) Neurol 2020; 27(5): 741-756.

Hintergrund und Fragestellung:
Patienten mit einer schweren aku-
ten Hirnschddigung, z.B. nach einem
Schidel-Hirn-Trauma (SHT), nach
einem Reanimationsereignis mit nach-
folgender hypoxisch-ischamischer
Enzephalopathie (HIE) oder nach
einem schweren Schlaganfall kénnen
entweder transient oder chronisch
eine schwere Bewusstseinsstorung
aufweisen (engl. »Disorders of Con-
sciousness«, DoC). Diese kann sich
manifestieren als Koma, Syndrom der
reaktionslosen Wachheit (SRW, engl.:
Unresponsive Wakefullness Syndrome,
dltere Pseudonyme: Wachkoma, vege-
tativer Status) oder als Syndrom des
minimalen Bewusstseins (SMB, engl.:
Minimally Conscious State, MCS).
Nach wie vor kommt es bei der Beurtei-
lung von DoC-Patienten zu einer inak-
zeptabel hohen Rate an Fehldiagnosen
von ca. 40%, die im Wesentlichen
darauf beruht, dass MCS- oder auch
Locked-in-Syndrom  (LIS-)-Patienten
falsch als SRW-Patienten eingestuft
werden, da Hinweise auf ein erhalte-
nes Bewusstsein verkannt oder tber-
sehen werden.

In der aktuellen Leitlinie zur Dia-
gnose von Koma und anderen DoC
haben 16 Mitglieder der European Aca-
demy of Neurology (EAN) aus zehn
europdischen Landern die aktuell ver-
fiighbare Evidenz systematisch nach
der GRADE-Systematik (Grading of
Recommendations Assessment, Deve-
lopment and Evaluation) gesammelt,
bewertet und entsprechende Empfeh-
lungen erarbeitet (Kondziella, Bender,
Diserens, et al. 2020). Neben Defini-
tionen fiir die beurteilten klinischen
Syndrome wurden insgesamt 20 PICO-
Fragen beantwortet aus den Bereichen
klinischen Diagnostik (8 PICO-Fragen),
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funktionelles Neuroimaging (6 PICO-

Fragen) und EEG-basierte Methoden (6

PICO-Fragen). Nach einem Screening

von {ber 5.000 Studien aus der Zeit

zwischen 01.01.2002 und 31.12.2018

wurden insgesamt 87 Studien fiir die

Beantwortung der PICO-Fragen ausge-

wertet.

Fiir eine korrekte Diagnosestellung
ist es essenziell, dass Einigkeit darii-
ber besteht, was unter der jeweiligen
Diagnose klinisch zu verstehen ist. Fiir
die vorliegende Arbeit wurden folgen-
de Diagnosen verwendet:

B Koma: Bewusstlosigkeit mit
geschlossenen Augen und ohne
normale Schlaf-Wach-Zyklen

B SRW: Wachheit ohne klinische Zei-
chen fiir Bewusstsein

B  MCS: Wachheit mit Hinweisen auf
nicht-reflexartiges bewusstes Ver-
halten, z.B. Fixieren, Blickfolge,
inkonstantes Befolgen einfacher
Aufforderungen

Das Ende einer DoC ist definiert durch
das Erreichen einer funktionellen Kom-
munikationsfahigkeit oder eines funk-
tionellen Objektgebrauchs und wird im
Englischen als »Emergence from MCS«
(eMCS) bezeichnet.

Ergebnisse
Die wichtigsten Empfehlungen konnen
wie folgt zusammengefasst werden:

1. Empfehlungen zur klinischen Unter-
suchung: Wenn ein Patient die Augen
geschlossen hat, sollen diese vom
Untersucher passiv gedffnet werden
und es soll nach horizontalen und ver-
tikalen Blickfolgebewegungen gesucht
werden. Dies ist u.a. wichtig zum
Erkennen eines Locked-in-Syndroms.
Fiir die Beurteilung der Blickfolge soll

ein Spiegel verwendet werden, ggf.
zusatzlich ein Foto mit Gesichtern von
Familienangehdrigen. Zur Diagnose des
Bewusstseinszustandes soll sowohl auf
Intensivstationen als auch in Rehabi-
litationseinrichtungen die Coma Reco-
very Scale — Revised (CRS-R) verwendet
werden. Die Diagnose des Bewusst-
seinszustandes sollte nie aufgrund
einer einzigen klinischen Untersuchung
(z.B. mittels CRS-R) erfolgen, sondern
nach wiederholten Untersuchungen,
um der typischen klinischen Fluktua-
tion von DoC-Patienten Rechnung zu
tragen. Auf Intensivstationen kann zur
Beurteilung des Bewusstseinszustan-
des ggf. die FOUR-Skala (Full Outline
of Unresponsiveness) anstelle der GCS
verwendet werden. Die Nociception
Coma Scala - Revised (NCS-R) kann fiir
die regelméBige Uberpriifung auf das
Vorliegen von klinischen Zeichen fiir
Schmerzen erwogen werden.

2. Empfehlungen fiir funktionelles
Neuroimaging: Ein zerebrales Fluo-
rodesoxyglukose (FDG-)-PET kann
als Bestandteil eines multimoda-
len Assessments bei SRW-Patienten
erwogen werden. Unter der Voraus-
setzung einer guten und standardi-
sierten Methodik hat ein FDG-PET
eine hohe Sensitivitat und Spezifitat
fur die Unterscheidung zwischen SRW
und MCS. Falls ein Standard-MRT des
Gehirns durchgefiihrt wird, kann eine
passive Resting-State-fMRT-Sequenz
als Teil des multimodalen Assess-
ments durchgefiihrt werden (ohne
Sedierung!). Wichtige Netzwerke sind
dabei folgende: Default Mode Network
(DMN), Auditorisches Netzwerk, Exeku-
tives Netzwerk, Fronto-parietales Netz-
werk und Salience Netzwerk. Auch die
Durchfithrung aktiver fMRT-Paradigma
kann erwogen werden (z.B. Bewe-
gungsvorstellung).

3. Empfehlungen fiir EEG-basierte
Methoden: Bei DoC-Patienten soll
ein Standard-EEG durchgefiihrt wer-
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den, um einen nicht-konvulsiven
Status epilepticus zu entdecken
(und ggf. zu behandeln). Ein reak-
tiver okzipitaler Alpha-Grund-
rhythmus beim wachen Patienten
schlieft wahrscheinlich ein SRW
aus und weist auf eine giinstige
Prognose hin. Ein Schlaf-EEG sollte
zur Differenzierung zwischen SRW
und MCS als Teil des multimodalen
Assessments durchgefiihrt werden.
Slow-Wave-Schlaf oder REM-Schlaf
ist haufiger bei MCS-Patienten als im
SRW erhalten. Ein hochauflosendes

Kommentar

EEG (HD-EEG; 232 Elektroden) kann
in Verbindung mit einer computerba-
sierten (insbesondere maschinelles
Lernen) quantitativen Analyse fir
die Differenzierung zwischen SRW
und MCS erwogen werden. Aktive
HD-EEG-Paradigma konnen unter
Umstdnden Patienten identifizieren,
die Aufforderungen kognitiv befol-
gen konnen, obwohl sie verhal-
tensseitig unresponsiv wirken (sog.
Kognitiv-Motorische-Dissoziation,
KMD). Kognitiv evozierte Potenzia-
le, insbesondere die p300-Antwort,

konnen ebenfalls ein Teil des multi-
modalen Assessments fiir die Diffe-
renzierung zwischen SRW und MCS
sein, auch wenn sie eine niedrige
Sensitivitdt hierfiir aufweisen. Auch
die Kombination aus transkranieller
Magnetstimulation (TMS) mit simul-
tanem EEG (TMS-EEG) kann als Teil
des multimodalen Assessments mit
hoher Sensitivitat und Spezifitat zur
Differenzierung zwischen SRW und
MCS beitragen.

CRS-R, korrekte Terminologie, (Schlaf-)EEG und Handspiegel sollten
verwendet werden, auch wenn High-Tech nicht verfiigbar ist

ie Differenzierung zwischen

SRW und MCS ist eine grofie
Herausforderung fiir klinische
Teams, die DoC-Patienten betreu-
en. Die Rate an Fehldiagnosen des
Bewusstseinszustandes bleibt trotz
erheblicher technischer Fortschrit-
te inakzeptabel hoch. Dies beginnt
damit, dass hdufig bereits nicht die
korrekte Terminologie zur Beschrei-
bung des Kklinischen Zustandes
genutzt wird.

Diese erste europdische evidenz-
basierte Leitlinie zur Diagnostik des
Bewusstseinszustandes liefert wich-
tige Hinweise zum Kklinischen Vor-
gehen, ldsst aber gleichzeitig auch
methodische und strukturelle Defi-
zite in der Patientenversorgung in
Deutschland erkennen.

Wichtig ist, dass DoC-Patienten

mit standardisierten klinischen

Methoden -insbesondereder CRS-R—
mehrfach (idealerweise 5-mal) wih-
rend des stationdren Aufenthaltes
untersucht werden. Dieses Instru-
ment sollte die in Deutschland nach
wie vor verbreitete KRS in allen Ein-
richtungen ablésen und zum Stan-
dardrepertoire gehoren. Auch ein
Standard-EEG gehort zwingend zur
Diagnostik bei SRW-Patienten. Es
ist jedoch nur selten hilfreich bei
der Frage, ob ein Patient im SRW
oder im MCS ist. Dabei ist diese
Unterscheidung von entscheiden-
der Bedeutung fiir die Prognose der
Patienten! Daher sollten in Zukunft
immer mehr technische Zusatzun-
tersuchungen zum Einsatz kommen,
wobei insbesondere das FDG-PET
sicherlich schon am nichsten an
der klinischen Routine-Versorgung
ist (s. Abbildung). Das strukturelle

Kontrolle

Hauptproblem der Patientenversor-
gung ist, dass die in der Leitlinie
erwdhnten High-Tech-Methoden an
nahezu keinem Standort verfiigbar
sind und methodisch so aufwandig
und anspruchsvoll sind, dass die
meisten nicht-akademischen bzw.
nicht-universitdren Rehabilitations-
einrichtungen grof3e Probleme damit
haben werden, diese Methoden zu
etablieren. Dennoch darf man erwar-
ten, dass iiberall die korrekte Ter-
minologie verwendet wird und ggf.
als zusitzliches Untersuchungsins-
trument aus dem Low-Tech-Bereich
ein Handspiegel zur Uberpriifung
der Blickfolge.

P !

Prof. Dr. med. Andreas Bender
Therapiezentrum Burgau

u. Wiss. Mitarbeiter der i
Neurologischen Klinik der LMU
a.bender@therapiezentrum-
burgau.de
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Aktualisierte Cochrane-Ubersichtsarbeit untersucht Prismen-
Adaptation zur Behandlung von unilateralem Neglekt nach

Schlaganfall

Vorgestellt und kommentiert von J. F. Scheffels, Coppenbriigge, und H. Hildebrandt, Oldenburg und Bremen

Qiu H, Wang J, Yi W, Yin Z, Wang H, Li ). Effects of Prism Adaptation on Unilate-
ral Neglect After Stroke. An Updated Meta-Analysis of Randomized Controlled
Trials. Am J Phys Med Rehabil 2021; 100(3): 259-265.

Zielstellung:

Zu untersuchen, inwieweit Prismen-
Adaptation (PA) als Behandlungs-
option bei unilateralem Neglekt
(UN) nach Schlaganfall effektiv ist.

Hintergrund:

UN ist eine hdufig vorkommende
Storung nach rechtshemispha-
rischem Schlaganfall und wird cha-
rakterisiert durch eine Unfahigkeit,
auf Reize auf der kontraldsionalen
Seite zu reagieren. Dies kann zu
einem erhohten Sturzrisiko und
Beeintrachtigungen bei den Alltags-
verrichtungen fiihren. Zudem ist
das Vorhandensein von UN mit ei-
ner langeren Behandlungsdauer in
Reha-Einrichtungen assoziiert. Mitt-
lerweile werden verschiedene Be-
handlungsoptionen vorgeschlagen,
darunter PA. Dabei werden wieder-
holt Greifbewegungen zu visuellen
Hinweisreizen durchgefiihrt, wah-
rend eine spezielle Prismenbril-
le getragen wird, die das visuelle
Sichtfeld um ca. 10° nach rechts
verschiebt. Dies fiihrt zundchst
dazu, dass zu weit rechts gegriffen
wird und Patienten lernen, diesen
»Fehler« zu kompensieren. Wird die
Brille nach einigem Wiederholen
abgesetzt, zeigt sich nun der ge-
genteilige Effekt: Es wird plotzlich
zu weit zur vernachldssigten, linken
Seite hin gegriffen. Dieser »Nachef-
fekt« hat in unterschiedlichen Stu-
dien letztendlich zu verschiedenen
kognitiven und visuo-rdumlichen
Verbesserungen gefiihrt. Zudem
soll sich die PA auch positiv auf all-
tagsbezogene Aufgaben ausgewirkt
haben. Einige klinische Studien
haben jedoch im Gegensatz dazu
keine eindeutige Verbesserung des
Neglekt-Schweregades nach PA-
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Therapie im Vergleich zu Kontrollbe-
handlungen zeigen kdnnen.

Patienten und Methodik:

Die registrierte systematische Uber-
sichtsarbeit suchte zu diesem The-
ma nach englischsprachigen Studi-
en in den Online-Archiven PubMed,
EMBASE, Physiotherapy Evidence
Database, Cochrane Central Regi-
ster of Controlled Trials (CENTRAL)
und Web of Sience. Zudem wurden
Studien eingeschlossen, die bereits
in bisherigen Ubersichtsarbeiten
zu PA und UN begutachtet wurden.
Endpunkt der Studien-Suche war
der 31. Januar 2020. Einschlusskri-
terien waren neben Englischspra-
chigkeit der veroffentlichen Studi-
en, ein Vergleich zwischen PA und
PA mit neutralen Brillen (0° visuelle
Verschiebung) bzw. Therapie bei
Patienten mit Neglekt ohne Brille
(Standard Care) sowie die Verwen-
dung des Behavioral Inattention
Tests (BIT) und der Catherine Berge-
go Scale (CBS) als Outcome-Para-
meter.

Ergebnisse:

Von 307 gefundenen Studien wur-
den sieben eingeschlossen. Die
visuelle Verschiebung der Brillen
reichte von sechs bis zwolf Grad
und die Dauer der Behandlung von
vier Tagen bis vier Wochen. Nur eine
Studie therapierte akute Schlagan-
fall-Patienten, wahrend die anderen
solche in einer chronischen Phase
der Erkrankung behandelten. Zu-
dem verwendeten sechs von sieben
Studien PA mit neutralen Glasernals
Kontrollbehandlung, wahrend eine
andere eine Kontrollgruppe ohne
Brille gegeniiberstellte. Einen wei-
teren methodischen Unterschied

bei den eingeschlossenen Studien
stellte das Maf} an visuellem Feed-
back dar, das wahrend der moto-
rischen Greifbewegungen gewdhrt
wurde. Vier Studien arbeiteten mit
dem sogenannten »Terminal Expo-
sure«, wobei die Hand durch einen
angebrachten Sichtschutz erst am
Ende der Greifbewegung sichtbar
wird und somit den Patienten nur
geringes visuelles Feedback zu-
ldsst. Zwei Studien arbeiteten ohne
solch eine Sichteinschrankungen
(sogenanntes »Concurrent Exposu-
re«) und eine Studie verglich beide
Arten miteinander.

Auch wenn die meisten der
Punktschdtzer beziiglich der Ne-
glekt-Reduktion fiir einen mog-
lichen positiven Effekt der PA-Be-
handlung sprachen, erreichten die
Differenzen der verglichenen Grup-
pen in den Outcome-Parametern
dennoch keine statistische Signifi-
kanz. Eine deutliche Uberlegenheit
gegeniiber den Kontrollbehand-
lungen mit Placebo-Brille bzw. der
Standardbehandlung ohne Brille
konnte damit in Bezug auf Kurz-
und Langzeiteffekte nicht gefunden
werden.

Schlussfolgerung:

Basierend auf den Ergebnissen
kann die PA fiir den standard-
mafigen Einsatz als Routinebe-
handlung bei UN nicht eindeutig
empfohlen werden. Als mogliche li-
mitierende Faktoren der Ubersichts-
arbeit nennen die Autoren unter an-
derem den begrenzten Einschluss
von nur sieben Studien mit lediglich
drei Messerhebungen des Neglekt-
Schweregrads und die hohe Kkli-
nische Variabilitat von Faktoren wie
dem Zeitpunkt zwischen Hirnldsion
und Intervention, der Behandlungs-
intensitdt sowie dem Zeitpunkt von
Follow-up-Erhebungen.



STUDIEN IM FOKUS

Kommentar

Die Routineverwendung von Prismen-Adaptation zur Behandlung des
unilateralen Neglekts kann zurzeit nicht sicher empfohlen werden:
Standardprotokolle und Zielgruppen miissen besser definiert werden

ie Methode der PA als Behand-

lungsoption bei UN erfdhrt ein
immer grofler werdendes Interesse
und das sicherlich aus guten Griin-
den. Zum einen ist die Prismenbrille
kostengiinstig in der Anschaffung.
Je nach Grad der visuellen Verschie-
bung kostet sie weit unter 100 Euro
und kann bei gewdhnlichen Opti-
kern angefertigt werden. Zum an-
deren ist die non-invasive Methodik
relativ einfach in der Durchfiihrung.
Sie kann theoretisch sogar im Falle
von schwerbetroffenen Patienten am
Bett durchgefiihrt und damit gut in
den Klinikalltag integriert werden.
Ein weiterer Vorteil ist, dass keine
Krankheitseinsicht erforderlich ist.
Die PA zdhlt damit zu den sogenann-
ten Bottom-up-Therapien, bei denen
keine gezielten Kompensationsstra-
tegien explizit beigebracht werden
miissen. Hinzu kommt, dass sie bei
den Patienten eine gute Toleranz
erfihrt und, bis auf gelegentlich
auftretende Kopfschmerzen, keine
Nebenwirkungen zeigt. Kein Wun-
der also, dass die PA als vielverspre-
chend gilt und Forschung hierzu seit
ihrer ersten Beschreibung im Jahre
1998 durch Rossetti und Kollegen an
Fahrt aufnimmt.

Jedoch gibt es auch einen Nach-
teil der PA-Behandlung, wie die
vorgestellte Ubersichtsarbeit deut-
lich zeigt: Sie erfordert zum einen
spezifische organisatorische Vora-
biiberlegungen. Wie grofl muss die
visuelle Verschiebung sein? Ist der
Umfang des visuellen Feedbacks
entscheidend? Wie viele Sitzungen
zu wie vielen Einheiten werden be-
notigt? Wie viele Greifbewegungen
zum Zielreiz wahrend des Tragens
der Brille sollten gemacht werden?
Uber welche Distanz muss sich der
Zeigeraum erstrecken? Zudem gibt
es neuere Hinweise, dass die Hau-
figkeit des Auf- und Absetzens der
Brille wahrend der Therapie ent-
scheidend fiir den Behandlungs-
erfolg sein konnte. Neben diesen

methodischen Aspekten der Be-
handlung miissen auch Kkonkrete
demografische Charakteristika der
zu behandelnden Patienten beriick-
sichtigt werden, die schlussendlich
iiber eine erfolgreiche Behandlung
des UN entscheiden konnten. Hier-
bei ware zu denken an die Faktoren
Alter, Dauer der Erkrankung (chro-
nisch, akut), die genaue Lokalisation
und Art der Hirnschadigung sowie
die Art (objekt- oder raumbezogener
Neglekt) und der Schweregrad der
Erkrankung. Insbesondere letzterer
bedingt eine hinreichende neuro-
psychologische Diagnostik, die iiber
die in der vorgestellten Ubersichts-
arbeit eingeschlossenen Tests (fiir
perzeptive Aspekte des Neglekts den
BIT bzw. den Neglekt-Test (NET) als
deutsches Aquivalent sowie die CBS
fiir eine eher neurologische Ein-
schiatzung der Alltagsfunktionen
und Krankheitseinsicht) sicherlich
hinausgeht.

Aus den vergangenen zwei Deka-
den an PA-Forschung stellt sich im-
mer mehr heraus, dass ein Standard-
protokoll etabliert werden sollte,
damit Variabilitdt reduziert werden
kann und kleine Unterschiede in
den Prozeduren eben nicht zu un-
terschiedlichen Ergebnissen beziig-
lich ihrer Effektivitat fiihren. Dabei
sollten zumindest Hirnldsionen
genau erfasst und die Anzahl der
Greifbewegungen, die prismatische
Verschiebung sowie die Behand-
lungsintensitidt standardisiert wer-
den. Angemerkt werden muss hier-
bei allerdings, dass sich dies vor
allem auf Forschung mit Patienten
auflerhalb der akuten Phase anwen-
den lassen wird. Fiir (sub-)akute
Schlaganfall-Patienten sind repeti-
tive und eher monotone Greifbewe-
gungen zu stets denselben Zielreizen
der Motivation zur Therapieteilhabe
wenig zutrdglich. Daher sollte dort
die Anwendung der PA wahrschein-
lich eher eine spielerische Kompo-
nente mit alltagsrelevanten Aufga-

ben beinhalten. Erste Evidenz zur
Wirksamkeit gibt es dafiir bereits,
grof3e randomisiert-kontrollierte
Studien stehen jedoch noch aus.
Zusammenfassend sollten zu-
kiinftige Ubersichtsarbeiten verdf-
fentlichte Arbeiten in Bezug auf oben
erwdhnte Eigenschaften der PA-In-
terventionen sowie demografische
Charakteristika der Behandlungs-
gruppe differenziell mittels Subgrup-
penanalysen genauer miteinander
vergleichen, da diese mit effektiven
versus nicht-effektiven Ergebnissen
zusammenhdngen konnten. Zudem
wire es von Belang, auch die Be-
ziehung zwischen Kurzzeiteffekten
(z.B. die Stirke des Nacheffekts)
und Langzeiteffekten starker in den
Fokus zu nehmen. Insgesamt sollte
es das Ziel sein, herauszufinden, wo-
durch die unterschiedlichen Ergeb-
nisse der PA-Interventionen erklart
werden konnen, sodass Protokolle
entsprechend standardisiert und
genaue Zielgruppen fiir diese Thera-
pieoption definiert werden kénnen.

Jannik F. Scheffels, M. Sc.
Krankenhaus Lindenbrunn
AG Neuropsychologie
j.scheffels@krankenhaus-
lindenbrunn.de.

Prof. Dr. phil. H. Hildebrandt

Neurologie Klinikum Bremen-Ost und Psycholo-
gie, CvO Univ. Oldenburg
helmut-hildebrandt@uni-oldenburg.de
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Amplitudenreduktion des motorisch evozierten Potentials nach
cTBS als Hinweis auf Verdnderungen der synaptischen Plastizitat
nach ischamischem Schlaganfall

Vorgestellt und kommentiert von T. Mokrusch, Lingen

Hordacre B, Austin D, Brown K, Graetz L, Pareés |, et al. Evidence for a Window
of Enhanced Plasticity in the Human Motor Cortex Following Ischemic Stroke.
Neurorehabil Neural Repair 2021; 35(4): 307-320.

Zielstellung:

Die Untersuchung sollte nach Hin-
weisen suchen, wie sich die Verdn-
derungen der synaptischen Plasti-
zitat nach einem Schlaganfall am
menschlichen Gehirn bestimmen
lassen.

Hintergrund:

Das Training von motorischen
Fahigkeiten erweist sich in pra-
klinischen Modellen nach einem
Schlaganfall umso effektiver, je
friher mit der Therapie begonnen
wird. Als Grundlage hierfiir wird
die zunehmende und weitgreifen-
de Reorganisation synaptischer

Kommentar

Verbindungen in den betroffenen
Arealen angenommen.

Patienten und Methodik:

Die Untersuchungen wurden an
60 Patienten in zwei getrennten
Kohorten vorgenommen, um Inter-
ferenzen bei den Untersuchungen
beider Hemisphdren zu vermeiden.
Fiir die Aktivierung von Motor-Cor-
tex-Synapsen wurde eine repetitive
cerebrale Theta-Burst-Stimulation
(cTBS)  durchgefiihrt.  Untersu-
chungsabstande waren 1-52 Wo-
chen nach Ereignis. Untersucht wur-
de die Amplitudenreduktion des
motorisch evozierten Potentials als

Ausdruck der voriibergehend redu-
zierten kortikalen Erregbarkeit, so-
mit als Ma# fiir die Plastizitat.

Ergebnisse:

Die Schwdchung der kortikalen Er-
regbarkeit war auf der kontraldsio-
nalen Hemisphdre am deutlichsten
kurz nach dem Schlaganfall (0-14
Tage) und nahm danach kontinuier-
lich ab. Ipsidsionell wurden keine
statistisch sicheren Effekte beo-
bachtet.

Schlussfolgerung:

Die Ergebnisse zeigen (nach An-
gaben der Autoren erstmalig) die
neurophysiologische Evidenz fiir
eine voriibergehend gesteigerte
Plastizitdt in einem definierten Zeit-
abschnitt nach einem Schlaganfall.

Das Zeitfenster mit erhohter Plastizitdt nach Schlaganfall kann mit ¢cTBS
moglicherweise zuverldssig eingegrenzt werden

etaillierte Kenntnisse zu einem

Zeitfenster des Therapiebe-
ginns von Physiotherapie nach
einem Schlaganfall sind fiir Effek-
tivitit und Outcome der Therapie
von Kklinischer Bedeutung, Ansatze
zu einer Beurteilung ergeben sich
mit einer Theta-Burst-Stimulation
(cTBS).

Die Studie ist von grof3er Bedeu-
tung fiir die Planung einer neurolo-
gischen Rehabilitation. Diese sollte
frithzeit einsetzen, am besten in
dem Zeitfenster, wenn die Plastizi-
tdt am groflten ist. Ein solches Zeit-
fenster mit erhohter Plastizitat nach
Schlaganfall wird zwar schon lange
sowohl aufgrund préaklinischer
Untersuchungen als auch aufgrund
bildgebender Verfahren und labor-
chemischer Untersuchungen ange-
nommen bzw. statuiert, sofern sich
aber jetzt die Untersuchungstechnik
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mit cTBS in Folgestudien als geeig-
net erweist, ein solches Zeitfenster
genauer zu bestimmen, ware dies
eine grofle Hilfe fiir die Planung
der neurologischen Rehabilitation.
Auch wiare es eine Argumentati-
onshilfe gegeniiber Kostentragern,
wenn es um die rasche Genehmi-
gung einer stationdren Maflnahme
geht. Des weiteren konnte das kli-
nische Untersuchungs-Procedere
dann auch auf andere Symptombe-
reiche als den hier gewdhlten moto-
rischen Bereich iibertragen werden,
z.B. neuropsychologische oder
aphasiologische Syndrome.

Die hier durchgefiihrte Studie
beinhaltete nur leichter betroffe-
ne Patienten (Fugl-Meyer OE mit
durchschnittlich 62 von 66 mogli-
chen Punkten), was moglicherweise
eine Erklarung dafiir liefern kénnte
dass die betroffene, ipsildsionale

Hemisphidre nur indifferente elek-
trophysiologische Veranderungen
zeigte. Auch dies sollte in kommen-
den Untersuchungen an schwerer
betroffenen Patienten weiter ver-
folgt werden

Prof. Dr. med. Thomas Mokrusch
Vorsitzender Bundesverband
NeuroRehabilitation
Past-Prasident DGNR

MdV German Brain Council
mokrusch@mac.com
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Barrieren fiir die Implementierung von aufgabenspezifischem
Zirkeltraining in der ambulanten Schlaganfallrehabilitation und
-nachsorge in Deutschland und Osterreich

Vorgestellt und kommentiert von B. Elsner, Gera

Diermayr G, Schomberg M, Greisberger A, Elsner B, Gronwald M, Salbach NM.
Task-Oriented Circuit Training for Mobility in Outpatient Stroke Rehabilitati-
on in Germany and Austria: A Contextual Transferability Analysis. Phys Ther

2020; 100(8): 1307-22.

Zielstellung:

Eine evidenzbasierte Intervention
zur Verringerung von schlaganfall-
bezogenen  Mobilitdtseinschran-
kungen auszumachen und deren
Potenzial fiir einen Transfer in die
ambulante Versorgung in Deutsch-
land und Osterreich einzuschétzen.

Hintergrund:

Einschrankungen der Mobilitdt
nach einem Schlaganfall sind hau-
fig und beeintrachtigen die gesund-
heitsbezogene Lebensqualitdt der
Betroffenen. Mehr als jeder zweite
Patient nach einem Schlaganfall
in Deutschland verfiigt nicht {ber
einen Zugang zu ambulanter The-
rapie und nur ca. jeder Finfte mit
motorischen Einschrankungen nach
Schlaganfall erhélt therapeutische
Behandlungen entsprechend den
aktuellen Leitlinien. Der Personal-
mangel im Therapie-/Rehabilitati-
onsbereich verlangt nach effizienter
Ressourcenallokation, z.B. durch
Gruppentherapie.

Patienten und Methodik:

Diese Arbeit in einem von Cochrane
Deutschland entwickelten Studien-
design namens Potenzialanalyse
erfolgte in drei Schritten: 1.) Bestim-

Kommentar

men eines spezifischen Gesund-
heitsproblems in einem lokalen
Kontext anhand der Literaturlage,
2.) Identifikation einer vielverspre-
chenden Intervention fiir den loka-
len Kontext mittels Evidenzkartie-
rung und Bestimmen der Qualitat
der Evidenz sowie 3.) Bewertung
der Ubertragbarkeit dieser vielver-
sprechenden Intervention in den lo-
kalen Kontext anhand der Literatur
mit Expertinnen und Experten

Ergebnisse:

Die Literatursuche nach vielver-
sprechenden Interventionen in der
Cochrane-Datenbank umfasste 614
Treffer, von denen 26 nadher unter-
sucht und neun im Volltext analy-
siert wurden. Durch Diskussion in-
nerhalb der Autorengruppe wurde
das Cochrane Review iber aufga-
benspezifisches Zirkeltraining von
English et al. (2017) ausgewahlt und
die Qualitdt seiner Evidenz als hoch
eingeschatzt. Trotz einiger Liicken
in der Literatur, vor allem in Bezug
auf patientenbezogene Endpunkte
sowie die genaue Dosierung, zeigte
Zirkeltraining zur Verbesserung der
Mobilitdt nach Schlaganfall kli-
nisch bedeutsame Verbesserungen
und wurde zur Implementierung in

die ambulante Rehabilitation bzw.
Nachsorge in Deutschland und Os-
terreich in einem 1:3-Verhdltnis als
Gruppentherapie fiir sinnvoll erach-
tet. Die Intervention ist in Deutsch-
land bisher nicht im Heilmittelkata-
log abgebildet. Der in Deutschland
existierende Rehabilitationssport
wird von der Autorengruppe zur Ver-
sorgung der Zielgruppe mit Zirkel-
training als ungeeignet angesehen.
Zum Messen des Therapieerfolges
sollten standardisierte Messinstru-
mente (z.B. 10-Meter-Gehtest und
6-Minuten-Gehtest) verwendet wer-
den.

Schlussfolgerung:
Aufgabenbasiertes  Zirkeltraining
ist eine evidenzbasierte Interventi-
on mit Evidenz hoher Qualitdt und
klinisch bedeutsamen Effekten zur
Verbesserung der Mobilitdt nach
Schlaganfall. Die Autoren schatzen
die Intervention als sinnvoll ein, um
die derzeitige ambulante Versor-
gung von Menschen nach Schlagan-
fall in Deutschland und Osterreich
zu verbessern. Hierzu ist allerdings
eine Anpassung der Regelungen in
Bezug auf die Verordnung und Ver-
glitung sowie der in dem zugrun-
deliegenden Cochrane Review an-
gewandten Intervention noétig, um
sich optimal in den lokalen Kontext
einzufiigen.

Zirkeltraining ist effektiv, kann aber ambulant bisher nicht angemessen

verordnet werden

Diese Arbeit einer deutsch-
Osterreichisch-kanadischen
Arbeitsgruppe zeigt in einem sys-
tematischen, strukturierten Ansatz
auf, dass es einen eleganten Weg

gibt, Menschen mit Mobilitdtsein-
schrankungen nach Schlaganfall im
ambulanten Setting eine effektive
Intervention zuteilwerden zu lassen
und gleichzeitig — durch den Grup-

pencharakter der Intervention — den
Personalengpass in den Therapiebe-
rufen zu umschiffen.

Diese Intervention ware prin-
zipiell geeignet fiir alle Patientin-
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nen und Patienten, die die iiblichen
Einschlusskriterien erfiillen (mehr
als 5m bzw. 10 m selbststdandig geh-
fahig ohne Hilfsmittel, keine Kon-
traindikationen zu Zirkeltraining
und ein gewisser Grad an kognitiver
Funktion (Mini Mental State Exami-
nation, MMSE >20 - 24). Ein Faktor,
der die leitliniengerechte Therapie
von Menschen nach Schlaganfall
in Deutschland bisher erschwert,
ist der Heilmittelkatalog. Dieser
regelt die Verordnungsfahigkeit von
ambulanten Heilmitteln und nennt
als spezialisierte Therapieformen
die Ansdtze nach Bobath, Vojta
oder PNF (Propriozeptive Neuro-
muskuldre Fazilitation). Diese The-

Wolfgang Fries

Begutachtung nach
Schadel-Hirn-Trauma

Schadigungsmechanismen
Schadigungsfolgen
Sozialmedizinische Bewertung

Hippocampus Verlag,
Bad Honnef 2020

br., 148 Seiten, 22 Abb.
19 Tab., € 49,90

ISBN 978-3-944551-38-8
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rapieformen konnen zwar verordnet
werden, tauchen jedoch nicht in
den internationalen und nationa-
len Leitlinien auf, welche auf eine
Verbesserung der Gehfdhigkeit,
der Gehgeschwindigkeit sowie der
Gangausdauer und der Balance
abzielen. Andere Interventionen
mit Evidenz hoher Qualitat, wie z. B.
das Zirkeltraining, sind hingegen
nicht explizit verordnungsfihig.
Gruppentherapeutische Behand-
lungen zur Verbesserung der Mobi-
litdit nach Schlaganfall werden
auflerdem derzeit kaum ambulant
verordnet und durchgefiihrt. Hier
scheint eine Anpassung des Regel-
werks gefordert.

Wolfgang Fries

Begutachtung
nach Schadel-Hirn-Trauma

Schadigungsmechanismen
Schadigungsfolgen
Sozialmedizinische Bewertung

Die rdumlichen Gegebenheiten
der ambulanten Physiotherapie in
Deutschland und Osterreich wiren
jedenfalls fiir eine Implementierung
der Intervention prinzipiell geeig-
net. Die flaichendeckende Anwen-
dung der empfohlenen Intervention
und der dazugehdrigen Assessments
miisste z.B. iiber Schulungen sicher-
gestellt werden.

Prof. Dr. Bernhard Elsner
SRH Hochschule fiir

Gesundheit Campus Gera
bernhard.elsner@srh.de

Aktuelle neurowissenschaftliche Forschungsergebnisse

Biomechanische Ablaufe beim Unfallgeschehen

Neuropathologische Veranderungen

Funktionelle Unfallfolgen und klinische Schadigungsbilder, speziell

beim leichten Schadel-Hirn-Trauma

Leitlinien der Fachgesellschaften und kritische Diskussion

Empfehlungen und Erfahrungswerte der Sozialversicherungstrager
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Verlaufsmodifizierende Immuntherapien

bei MS-Fatigue

l.-K. Penner'?, H. Schreiber?

IKlinik fiir Neurologie, Heinrich-Heine-Universitat Diisseldorf, Deutschland

2COGITO Zentrum fiir Angewandte Neurokognition und neuropsychologische Forschung Diisseldorf, Deutschland
3Nervendrztliche Gemeinschaftspraxis, NTD & Neuropoint Patientenakademie, Ulm, Deutschland

Zusammenfassung

Obgleich sich die Zahl und die Wirkansdtze der verfiigharen
Immuntherapien zur Behandlung der MS in den letzten
zehn Jahren deutlich vergrofiert haben, ist die Datenlage zur
Wirkung der verschiedenen Behandlungsformen auf Fatigue
nach wie vor liickenhaft und kaum durch kontrollierte Daten
belegt. Aus den in dieser Arbeit referierten Studien kann
vorlaufig geschlossen werden, dass von Glatirameracetat
und Natalizumab am ehesten positive Auswirkungen auf
das Fatigueempfinden von MS-Patienten zu erwarten sind.
Bei Interferonen bietet die Datenlage keine einheitliche
Orientierung. Die klinische Erfahrung lehrt jedoch, dass man
immer damit rechnen muss, dass eine Interferontherapie
bei einzelnen Patienten zu einer Zunahme der Fatigue fiihrt.
Ein Absetzen von Interferon und ein Wechsel auf Glatira-
meracetat oder eines der Oralpraparate (horizontal switch)

kann deshalb unter dem Aspekt der Fatigue bei Krankheits-
stabilitdat durchaus sinnvoll sein. Die modernen Antikor-
pertherapien scheinen hinsichtlich einer Fatigueauslésung
oder -verschlechterung eher unkritisch zu sein. Kurzfristige
Schwankungen der Fatigue konnen aber vorkommen. Viel-
versprechend sehen derzeit die Daten zu Ponesimod aus,
wobei es hier zu beachten gilt, dass das Messinstrument
fur Fatigue neu entwickelt wurde und es hierzu keiner-
lei Vergleichsdaten mit anderen Prdparaten — abgesehen
vom aktiven Komparator Teriflunomid aus der Zulassungs-
studie — gibt. Hier besteht demnach wissenschaftlicher
Handlungsbedarf, um zu sicherzustellen, dass es sich
um eine »echte Uberlegenheit« von Ponesimod in puncto
Fatigue gegeniiber anderen Therapien handelt.

Schliisselworter: Multiple Sklerose, Fatigue, Therapie der Fatigue, Immuntherapien, milde bis moderate Verlaufsformen der

MS, aktive bis hochaktive Verlaufsformen der MS

Hintergrund

Fatigue ist mit ihrer hohen Pravalenz von bis zu 90 %
[4] eines der haufigsten Begleitsymptome der MS, wel-
ches mit erheblichen negativen Auswirkungen auf die
Lebensqualitdt und die Berufsfahigkeit der betroffenen
Patienten einhergeht [21, 41]. Trotz intensiver Forschung
zu Pathophysiologie, Atiologie und Immunpathologie ist
das Entstehen der primdren Fatigue immer noch nicht
ginzlich verstanden. Worin sich alle Wissenschaftler
einig sind, ist, dass es sich um ein multifaktorielles
Geschehen handelt, bei dem individuelle Pradispositi-
onen keine zu unterschitzende Rolle spielen [57]. Das
Unwissen iiber die genauen Kausalititen hat bislang
sicher entscheidend mit dazu beigetragen, dass keine
gezielte symptomatische Therapie entwickelt wurde.
Es gibt somit bisher keine gesicherte und zugelasse-
ne medikamentése Therapie gegen die MS-assoziierte
Fatigue. Dadurch gewinnt die Frage an Bedeutung, ob
es direkte oder indirekte positive bzw. negative Auswir-
kungen von MS-Immuntherapeutika auf Fatigue gibt.
Positive Sekundarwirkungen von MS-Therapeutika auf
Fatigue wiren im klinischen Alltag sowohl aus Sicht des
Behandlers als auch aus Sicht der Betroffenen sehr hilf-
reich, wohingegen negative Auswirkungen, inshbesonde-
re bei Fatigue-gefihrdeten Patienten, nach Mdglichkeit

zu vermeiden wiren. Bei der Beantwortung dieser Frage
ist man in hohem Maf3e auf offene Verlaufsuntersuchun-
gen und Registerdaten angewiesen. In einigen randomi-
sierten, kontrollierten Studien wurde Fatigue auch als
sekundare Zielvariable definiert. Es gibt aber nach unse-
rem Wissensstand derzeit keine Studie, in der Fatigue als
primérer Zielparameter in einem kontrollierten Design
definiert und getestet wurde. Die nachfolgenden Ausfiih-
rungen geben einen Uberblick iiber die aktuelle Datenla-
ge zu den verlaufsmodifizierenden Therapien.

Immuntherapien fiir milde/moderate Verlaufsformen
der MS

Interferone

Randomisierte, klinische Studien zur Kldarung der Frage,
ob Betainterferone bei der Behandlung der MS eine
primdre Wirkung auf Fatigue ausiiben, gibt es bis heute
nicht. Es gilt aber als unumstritten, dass Fatigue bei
der Anwendung von Interferonen zu einer bekann-
ten Nebenwirkung zdhlt, die zunachst als »Asthenie«
umschrieben [33] und spéter unter dem Begriff der »grip-
pedhnlichen Symptome« subsumiert wurde. Diese treten
meist drei bis sechs Stunden nach der Injektion auf und
klingen fiir gewdhnlich binnen 24 Stunden wieder ab
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Disease-modifying immunotherapies for MS fatigue
I.-K. Penner, H. Schreiber

Abstract

Although the number and the mode of action of the immunotherapies available
for the treatment of MS have increased significantly in the last ten years, evi-
dence for the effect of the various forms of treatment on fatigue is still incom-
plete and hardly supported by controlled data. From the studies reported in this
paper, it can be tentatively concluded that glatiramer acetate and natalizumab
are most likely to have positive effects on the perception of fatigue in MS
patients. In the case of interferons, published data do not offer a uniform ori-
entation. However, clinical experience shows that it must always be expected
that interferon therapy will lead to an increase in fatigue in individual patients.
Discontinuing interferon and switching to glatiramer acetate or one of the oral
drugs (horizontal switch) can therefore make sense in terms of fatigue and dis-
ease stability. Modern antibody therapies seem to be rather uncritical in terms
of triggering or worsening fatigue. However, short-term fluctuations in fatigue
can occur. The data on ponesimod currently look promising, although it should
be noted that the measuring instrument for fatigue was newly developed and
that there are no comparative data with other disease-modifying therapies —
apart from the active comparator teriflunomide from the registration study.
There is therefore a need for scientific action here to ensure that ponesimod
has a “real superiority” in terms of fatigue compared to other therapies.
Keywords: multiple sclerosis, fatigue, management of fatigue, immunothera-
pies, mild to moderate MS, active to highly active MS

[66]. Als Ursache werden eine tempordre Hochregulati-
on proinflammatorischer Zytokine und Mediatoren wie
beispielsweise Interleukin-6 (IL-6), IFN-y und Prostag-
landin [1, 7, 16] angenommen. Es handelt sich um eine
hdufig vorkommende Nebenwirkung, welche zudem
mit der oft gleichzeitig zu beobachtenden Depression in
Verbindung gebracht wird. Eine nicht geblindete Studie
zur Untersuchung des Nebenwirkungsprofils von Inter-
feron beta-1b ergab, dass Fatigue zu einem jener Symp-
tome zdhlte, die signifikant mit der Therapie assoziiert
waren [51]. Zudem konnte in einer Regressionsanalyse
gezeigt werden, dass Fatigue und die Interaktion zwi-
schen Fatigue und Depression Faktoren darstellten, die
signifikant zu einem Absetzen der Therapie beitrugen.
Aufgrund dieser Resultate wurde explizit darauf hinge-
wiesen, die Nebenwirkungen Fatigue und Depression
ernsthaft zu betrachten, da sie entscheidenden Einfluss
auf die Drop-out-Rate haben. Eine von Filippini et al.
[19] publizierte Ubersichtsarbeit bestitigt das erhdhte
Auftreten von Fatigue in Zusammenhang mit einer Inter-
feronbehandlung. So konnte ein zumindest transientes
Auftreten des Symptoms in fiinf der sieben beurteilten
Arbeiten dokumentiert werden.

In der PRISMS-Studie, einer groflen randomisierten,
placebokontrollierten, doppelblinden Studie, wurde
Interferon (IFN)beta-1a (in zwei Dosierungen) gegen
Placebo bei 267 Patienten mit schubférmiger MS (RRMS)
iiber zwei Jahre verglichen. Fatigue wurde hierbei als
Therapie-assoziierter, sekunddrer Verlaufsparameter
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untersucht. Nach drei Monaten zeigte sich kein signi-
fikanter Unterschied zwischen Interferon und Placebo
[18]. Somit konnte in dieser Studie kein direkter Hinweis
einer signifikanten Assoziation von Fatigue und IFN-8 1a
gefunden werden.

Eine italienische Studie untersuchte die Auswirkung
einer Interferontherapie auf Lebensqualitdt (MSQoL-54),
Fatigue (FSS) und Depression (BDI) bei 41 behandelten
im Vergleich zu 77 unbehandelten MS-Patienten. Nach
zwei Jahren zeigte sich in beiden Gruppen eine Ver-
schlechterung der Fatigue und der Lebensqualitit, die
aber, im Gegensatz zu einigen Aspekten der Lebensqua-
litdt, nicht signifikant zwischen den Gruppen diskrimi-
nierte. Somit konnte auch hier kein negativer gruppen-
spezifischer Interferoneffekt nachgewiesen werden [63].

Bei der COGIMUS-Studie handelte es sich um eine
mehrjdhrige, multizentrische, offene Beobachtungsstu-
die, in die RRMS-Patienten mit erstmaliger Behandlung
von Interferon beta-1a s.c. in den beiden zugelassenen
Dosierungen (22 ug, 441g) oder Placebo eingeschlossen
wurden, und die den Interferoneffekt auf Lebensquali-
tdt, Depression und Fatigue bewertete. Nach drei Jahren
konnte bei den 331 ausgewerteten IFN-Patienten in
beiden Dosierungen (Behandlungsgruppen) keine signi-
fikante Anderung der Fatigue, gemessen mit der Fatigue
Impact Scale (FIS) [20], im Vergleich zur Baseline beob-
achtet werden. Der Ausprdgungsgrad der Fatigue war
allerdings in der gesamten Patientenkohorte zu allen
Zeitpunkten sehr gering, was die Frage einer moglichen
Positivselektion aufwirft [55]. In der nachfolgenden
Fiinfjahresanalyse wurden keine Fatigue-Ergebnisse
berichtet, sodass iiber die Langzeitwirkungen von IFN-f
la auf Fatigue jenseits von drei Jahren keine Aussagen
gemacht werden konnen [56].

Eine kanadische Studie fokussierte auf eine prospekti-
ve klinische Verlaufsbeobachtung unter verschiedenen
Interferonen. 50 RRMS-Patienten wurden dabei nach
einer Beobachtungsphase von drei Monaten auf ver-
schiedene Interferone eingestellt. Nach sechs Behand-
lungsmonaten zeigte sich bei 40 in der Studie verblei-
benden Patienten im Trend eine geringere Fatigue, die
allerdings nach zwolf Monaten Behandlungszeit nur
noch bei einem der drei IFN-Priparate (IFN-B 1a s.c.)
erkennbar war [45]. Diese Daten sind aufgrund der
kleinen Behandlungsgruppen nur als orientierend zu
betrachten.

Spezifische Studiendaten zur Entwicklung der Fati-
gue unter der Therapie mit pegyliertem Interferon (IFN-
peg) wurden bisher nicht publiziert.

Glatirameracetat

Die Untersuchung von Metz und Kollegen ist insofern
eine duflerst interessante Studie, als sie den Effekt von
drei Interferonen (die in der Auswertung zu einer Inter-
ferongruppe subsummiert wurden) versus Glatiramera-
cetat auf das Fatigue-Erleben von MS-Patienten verglich
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[46]. Als Messinstrument fiir Fatigue wurde die Fatigue

Impact Scale [20] eingesetzt. Fatigue wurde zu Baseline 30,07

und nochmals nach sechs Monaten im Rahmen einer %D 250

dynamischen Kohortenstudie bei 218 de-novo Patienten 2 ' H
erhoben (61% Glatirameracetat [GLAT], 39 % Interferon % 20,0 A B Np
beta). Zu Beginn der Therapie waren die Fatigue-Werte =

in beiden Gruppen vergleichbar. Nach sechs Monaten ; 15,01

der Behandlung war bei 24,8% der GLAT-Patienten g 10,0 1

eine Verbesserung der Fatigue nachzuweisen, jedoch 2

nur bei 12,9% der IFN-behandelten Patienten, was E 5,0 1

einen signifikanten Vorteil zugunsten der GLAT-Gruppe g

bedeutete (Abb. 1). Diese Verbesserung konnte sowohl 0,0 FIS Item Item Item

fiir die kognitive als auch fiir die physische Fatigue Gesamtscore »physisch« »kognitive »sozial«
nachgewiesen werden. Demgegeniiber war es zu einer p=0,033 p=0,013 p=0,045 n.s.

Verschlechterung der Fatigue in beiden Behandlungs-
gruppen nur bei etwa 8% der Patienten gekommen.
Aufgrund fehlender Randomisierung waren die bei-
den Behandlungsgruppen allerdings nicht vollstdndig
vergleichbar. So zeigten IFN-Patienten einen héheren
EDSS, waren alter und wiesen auch mehr sekundar
chronisch-progrediente MS-Verldufe auf. Eine oftmals
postulierte Uberlegenheit von GLAT in Richtung einer
positiveren Auswirkung auf Fatigue gegeniiber Inter-
feronen ist aufgrund der fehlenden Randomisierung
damit in dieser Studie nicht eindeutig nachzuweisen,
wenngleich dies klinische Einzelfallberichte durchaus
suggerieren. Sie berichten {iber ein deutlich vermin-
dertes Fatigue-Erleben nach Umstellung von IFN auf
GLAT bei einzelnen fatiguierten MS-Patienten.

Eine weitere Studie ging der Frage nach, inwieweit
sich Glatirameracetat bei erstmalig behandelten MS-
Patienten auf Fatigue und Arbeitsfdhigkeit auswirkt [38,
69]. 291 nicht vorbehandelte Patienten mit schubfér-
miger MS wurden in die Studie einbezogen und zwolf
Monate beobachtet. Ein Vergleich zwischen Baseline-
Untersuchung und den Ein-Jahresdaten ergab fiir die
Fatigue, die mittels der Modified Fatigue Impact Scale
(MFIS) [50] erhoben wurde, eine signifikante Reduktion
der subjektiv erlebten physischen, kognitiven und psy-
chosozialen Fatigue. Zudem verdoppelte sich bereits in
den ersten drei Monaten nach Therapiebeginn die Anzahl
der Patienten ohne Arbeitsunfihigkeitstage. Inwieweit
die Reduktion der Fatigue darauf einen entscheidenden
direkten Einfluss nahm, bleibt offen. Zusammenfassend
kann aus diesen beiden (vorliegenden) Studien zur
Wirkung von Glatirameracetat auf Fatigue geschlossen
werden, dass sich diese Therapieform giinstig auf das
Fatigueempfinden seitens der Patienten auszuwirken
scheint.

Auch die FOCUS-Studie [34] untersuchte die Langzeit-
wirkung von Glatirameracetat auf Fatigue bei Patienten
mit schubformiger Verlaufsform. 197 Patienten wur-
den im Rahmen einer prospektiven, internationalen,
multizentrischen, open-label Phase-IV-Studie in einem
Abstand von sechs Monaten iiber einen Zeitraum von
einem Jahr beobachtet. Dabei wurde eine Gruppe von
therapienaiven Patienten mit einer Gruppe von bereits

Abb. 1: Vergleich des Einflusses von Interferon beta und Glatirameracetat auf die verschie-
denen Dimensionen der Fatigue nach 6-monatiger Therapie. FIS Fatigue-Impact-Scale (in

Anlehnung an Metz et al. [46])

mit Immunmodulatoren behandelten Patienten vergli-
chen. Fiir die Gesamtgruppe der Patienten konnte nach
zwolfmonatiger Behandlung mit Glatirameracetat eine
deutliche Reduktion der Fatigue-Symptomatik in allen
drei Dimensionen der FIS im Vergleich zur Baseline-
Untersuchung nachgewiesen werden. Dieser signifikante
Effekt zeigte sich allerdings nur fiir die therapienaiven,
nicht aber fiir bereits vorbehandelte Patienten und war
iiber die Dauer von zwdlf Monaten stabil. Damit konnte
der von der Metz-Gruppe [46] berichtete favorable Effekt
von Glatirameracetat auf MS-Fatigue nicht nur bestétigt,
sondern auch in seiner Wirksamkeit prolongiert iiber
zwolf Monate verifiziert werden.

Eine weitere Studie von Putzki und Kollegen [60],
in der 320 Patienten unterschiedlichster Behandlungs-
gruppen (keine Therapie [41%], immunsuppressive
Therapie [15,3 %], immunmodulatorische Therapie
[359%)], anderweitige Therapie [8,8%)]) hinsichtlich der
Pravalenz und des Schweregrades der Fatigue verg-
lichen wurden, zeigte allerdings keine Uberlegenheit
von Glatirameracetat im Sinne einer geringeren Auftre-
tenshaufigkeit von Fatigue gegeniiber den Interferonen
und immunsupprimierenden Behandlungen. Da es sich
hierbei allerdings um eine Querschnittsuntersuchung
handelt, kann die Frage nach der Entwicklung der Fati-
gue bei denselben Individuen im Verlauf der Therapie
nicht beantwortet werden.

Dimethylfumarat

Fatigue wurde in den beiden Phase-III-Zulassungsstu-
dien (DEFINE und CONFIRM) mit Dimethylfumarat (DMF)
nicht als spezifischer Endpunkt erfasst. Fatigue wurde
allerdings im Nebenwirkungsspektrum dokumentiert
und bewegte sich mit einer Inzidenz von 10% auf Pla-
ceboniveau (9%). Dabei ergaben sich auch keine rele-
vanten Unterschiede zum Glatirameracetat (GLAT)-Arm
der CONFIRM-Studie (9%). Bei den hiufigsten uner-
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wiinschten Ereignissen, die zu einem Therapieabbruch
mit DMF fiihrten, tauchte Fatigue nicht auf [26, 30].
Auch in der Extensionsstudie von DEFINE und CONFIRM
(ENDORSE) konnte nach insgesamt sechs Jahren Beobach-
tungszeit eine anhaltend niedrige Inzidenz von Fatigue
(9% -2%) im Nebenwirkungsspektrum dokumentiert
werden. Es liegen zwar keine Daten zum Auspragungs-
grad der Fatigue vor, allerdings ist ersichtlich, dass Fati-
gue auch im weiteren Therapieverlauf mit DMF keinen
relevanten Abbruchgrund darstellte [29].

Weitere von DEFINE und CONFIRM abgeleitete Stu-
diendaten bestdtigen das giinstige Nebenwirkungsprofil
von DMF beziiglich Fatigue. So konnte in einer Post-hoc-
Analyse dieser beiden Studien, die auf 678 neu diagnos-
tizierte, schubférmige MS-Patienten (RRMS) fokussierte,
die als besonders anfillig fiir Fatigue gelten, ebenfalls
eine niedrige Fatigue-Inzidenz um 9% festgestellt wer-
den [28]. Bei der Betrachtung der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitdt (Health-Related Quality of Life [HRQoL]),
die durch SF-36 (Short Form Gesundheitsfragebogen)
und EQ5D-VAS (European Quality of Life 5 Dimensions)
erhoben wurde, zeigte sich, dass die HRQoL unter DMF
im Zeitverlauf stabil blieb oder sich relativ zur Baseline
verbesserte, wahrend sie sich bei Placebo-behandelten
Patienten verschlechterte. Der Unterschied zwischen
DMF- und Placebo-behandelten Patienten war fiir die
meisten Teilbereiche der Lebensqualitit sogar signifikant,
was insbesondere auch fiir den Bereich »Vitalitat« zutrifft,
der in besonderer Beziehung zur Fatigue steht [40].

Diese giinstige Datenlage mag dazu beigetra-
gen haben, dass bisher keine kontrollierten Studien,
weder placebokontrolliert noch im direkten Vergleich
zu anderen MS-Immuntherapeutika, vorliegen, die
Fatigue als primdren Zielparameter untersucht haben.
Ein Blick in »real world«-Daten bestitigt jedoch im
Wesentlichen das giinstige Bild der DMF-Zulassungs-
und Extensionsstudien. So fand sich in einer Studie
mit 55 RRMS-Patienten, in der Fatigue- und Depres-
sionswerte systematisch vor und bis zu 30 Monate
nach dem DMF-Therapiebeginn anhand eines Selbstbe-
wertungsinstruments (Symptom MScreen) untersucht
wurden, kein signifikanter Unterschied vor und nach
DMF-Therapiebeginn [54]. Auch blieb in der ersten Inte-
rimsanalyse der globalen Beobachtungsstudie ESTEEM
mit 3.000 Patienten, die die Langzeitsicherheit und
-wirksamkeit von DMF iiber fiinf Jahre im Behand-
lungsalltag verfolgt, das Ausmaf} der selbstbeurteilten
Fatigue, gemessen anhand der modifizierten 5-Item
Fatigue Impact Scale (MFIS-5), im bisherigen Beobach-
tungsverlauf von 24 Monaten gegeniiber der Baseline
auf niedriger Ebene stabil [27]. In einer weiteren offenen
Phase-IV-Studie mit 925 RRMS-Patienten, in der neben
klinischen auch Patienten-berichtete Parameter (PROs)
im Mittelpunkt standen, konnte nach zwolf Monaten
unter DMF gegeniiber Baseline sogar eine signifikante
Verbesserung der Fatigue (MFIS-5), der Arbeitsprodukti-
vitdat und der HRQoL nachgewiesen werden [6].
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Somit bestdtigen die Zulassungsstudien und die
Ergebnisse der Real-World-Daten den allgemeinen Kkli-
nischen Eindruck, dass eine DMF-Therapie bei MS nicht
mit einem erhGhten Risiko einer Fatigue assoziiert ist.

Teriflunomid

Die Auswirkungen von Teriflunomid auf die MS-assozi-
ierte Fatigue sind ziemlich gut untersucht. Es gibt vier
randomisierte, kontrollierte Studien, in denen Fatigue
als sekunddrer Endpunkt definiert wurde. Drei der Stu-
dien untersuchten Teriflunomid gegen Placebo, eine
Studie fokussierte auf einen Wirksamkeitsvergleich zwi-
schen Teriflunomid und einem Interferon.

In der TEMSO-Studie wurden 1.088 RRMS-Patienten
im Verhdltnis 1:1:1 auf 7 mg bzw. 14 mg Teriflunomid
bzw. Placebo randomisiert eingeschlossen und zwei
Jahre (108 Wochen) nachbeobachtet. Fatigue wurde
mit Hilfe der Fatigue Impact Skala (FIS) beurteilt. Alle
Patientengruppen berichteten diskret hohere FIS-Scores
im Studienverlauf im Vergleich zu Baseline. Signifikante
Gruppendifferenzen ergaben sich nicht [52].

Einem ganz dhnlichen Design folgte die TOWER-Studie,
in der ebenfalls eine doppelblinde, randomisierte Zuwei-
sung zu den drei Behandlungsgruppen (7 mg bzw. 14 mg
Teriflunomid bzw. Placebo) erfolgte. Der Beobachtungs-
zeitraum betrug allerdings nur ein Jahr (48 Wochen).
Trotz einer erneut positiven Wirkung auf die klassischen
Kklinischen und MRT-Endpunkte, wie schon bei TEMSO,
zeigte sich auch in TOWER eine leichte Zunahme der
Fatigue in allen Behandlungsgruppen, wenngleich ohne
statistische Relevanz [14]. Im Vergleich zur Placebogrup-
pe konnte allerdings eine signifikant geringere Zunahme
im FIS-Score bei mit Teriflunomid behandelten Pati-
enten nachgewiesen werden.

Ein dhnliches Bild ergab die TOPICStudie, die die
Wirkung von Teriflunomid bei Patienten nach einer
ersten klinischen Episode (klinisch-isoliertes Syndrom/
CIS) untersuchte [47]. Dabei wurden die Patienten wie-
derum zu gleichen Teilen doppelblind und randomisiert
den drei bekannten Behandlungsgruppen (Teriflunomid
7 mg bzw. 14 mg bzw. Placebo) zugeordnet. Die Beobach-
tungszeit betrug zwei Jahre (108 Wochen). Es zeigte sich
erneut in den beiden Behandlungsgruppen sowie unter
Placebo eine vergleichbare Entwicklung der Fatigue,
namlich jeweils eine leichte Abnahme des FIS-Wertes.

In allen drei Studien konnte somit kein wesentlicher
direkter Einfluss von Teriflunomid auf die Fatigue im
Behandlungsverlauf festgestellt werden. Allerdings wei-
sen die Studien darauf hin, dass Fatigue keine relevante
Nebenwirkung von Teriflunomid darstellt.

In einer nicht verblindeten Vergleichsstudie von
Teriflunomid gegen Interferon beta-1a (TENERE Studie)
zeigte sich bei zumeist nicht vorbehandelten Patienten
iiber einen Zeitraum von durchschnittlich 15 Monaten
hinweg eine moderate Zunahme der Fatigue, wobei
dieser Effekt in der INF-Gruppe tendenziell am starksten
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ausgepragt war. Ein signifikanter Unterschied zwischen
IFN und Teriflunomid konnte allerdings nicht beobach-
tet werden, auch nicht hinsichtlich des Ausmafles der
Zunahme an Fatigue, wie in der TOWER-Studie berichtet
[65].

Die globale, multizentrische, open-label Phase-IV-
Studie Teri-PRO sammelte in einem Kklinischen Real
Word-Setting mit Hilfe von PROs (»patient reported
outcomes«) Daten von RMS-Patienten, die von anderen
Immuntherapien auf Teriflunomid umgestellt wurden
[15]. 1.000 Patienten erhielten iiber einen Zeitraum von
48 Wochen Teriflunomid. Das primdre Outcome war die
generelle Zufriedenheit der Patienten mit der Behand-
lung, gemessen mit dem TMSQ (Treatment Satisfaction
Questionnaire for Medication [3]). Fatigue wurde nicht
mit einem spezifischen Fatigue-Fragebogen erfasst, son-
dern lediglich im Rahmen der MSPS (Multiple Sclerosis
Performance Scale [43, 62] neben vielen anderen Sym-
ptomen mit abgefragt. Es zeigte sich nach 48 Wochen
eine leichte Verschiebung in den Schweregraden der
Fatigue hin zu einer weniger starker Auspragung aus
Sicht der Patienten.

Immuntherapien fiir (hoch-)aktive Verlaufsformen der MS
Fingolimod

Robuste Daten fiir die im Wesentlichen neutralen thera-
piebegleitenden Effekte von Fingolimod auf Fatigue bei
MS wurden aus den kontrollierten Phase-III-Zulassungs-
studien FREEDOMS, TRANSFORMS und FREEDOMS Il gewon-
nen. Dabei trat Fatigue unter Therapie mit Fingolimod
etwa mit gleicher Haufigkeit auf wie in den Placebogrup-
pen sowie der Interferon beta-la (i.m.) Vergleichsgruppe
der TRANSFORMS-Studie [8, 11, 37].

Hinweise auf sogar giinstige Begleiteffekte von Fingo-
limod auf Fatigue kamen aus einer 6-monatigen, place-
bokontrollierten Phase-II-Studie, in der die gesundheits-
bezogene Lebensqualitdt (HRQoL) und die Depressivitit
als primdre Zielparameter iiber sechs Monate bei RRMS-
Patienten untersucht wurden [48]. Dabei zeigte sich
ein signifikant positiver Effekt von Fingolimod 1,25 mg
gegeniiber Placebo auf die Unterdoméne »Fatigue/Den-
ken« im Hamburger Quality of Life Questionnaire for MS
(HAQUAMS). Allerdings wurden diese Daten bisher nicht
im Rahmen einer gr6f3eren Placebo-kontrollierten Studie
mit primdrem Zielparameter Fatigue reproduziert.

Es gibt jedoch eine prospektive, offene Beobach-
tungsstudie, in der die Verdnderung von Fatigue als
Hauptzielvariable definiert und im Rahmen einer
sechsmonatigen Fingolimodtherapie anhand mehrerer
Fatigue-Skalen analysiert wurde. Primdrer Outcome-
Parameter war dabei die Modified Fatigue Impact Scale
(MFIS), als sekundére Zielparameter wurden die Fatigue
Severity Scale (FSS) und die visuelle Analogskala fiir
Fatigue (VAS-F) herangezogen. Bei den 54 Patienten,
die die Studie nach einem halben Jahr abgeschlossen

hatten, wurde allerdings keine signifikante Veranderung
in den drei Fatigue-Skalen bei Monat 6 im Vergleich zum
Ausgangswert gefunden [44].

Andererseits kann sich ein Therapiewechsel auf
Fingolimod in Bezug auf Fatigue positiv auswirken. Dies
suggerieren Ergebnisse einer offenen amerikanischen
Multicenter Studie (EPOC), die die Effekte eines Thera-
piewechsels von klassischen MS-Injektionstherapien
auf Fingolimod untersuchte [25]. Dabei wurden 1.053
Patienten mit MS im Verhédltnis 3:1 auf Fingolimod
oder auf ihre bisherige Injektionstherapie randomisiert.
Neben Vorteilen bei der gesundheitsbezogenen Lebens-
qualitdt und einer reduzierten Depression zeigte sich
auch eine geringere Ausprigung der Fatigue (FSS) nach
dem Therapiewechsel auf Fingolimod. In der Gruppe,
die bei ihren Injektionstherapien verblieb, dnderte sich
das Fatigueempfinden nicht. In einer Post-hoc-Analyse
wurde der Therapiewechsel in Relation zur jeweiligen
Vormedikation nachanalysiert [9]. Dabei zeigte sich,
dass die Reduktion der Fatigue signifikant war, sofern
der Therapiewechsel von subkutan applizierten Beta-
interferonprédparaten erfolgte. Ein Therapiewechsel von
intramuskuldr appliziertem Betainterferon fiihrte nur
zu einer tendenziellen, nicht aber signifikanten Ver-
besserung der Fatigue. Den geringsten Vorteil zeigten
Patienten bei einem Wechsel von Glatirameracetat auf
Fingolimod.

Aus diesen Daten kann geschlossen werden, dass
Fingolimod wahrscheinlich keinen signifikanten
direkten Effekt auf die MS-assoziierte Fatigue ausiibt,
ein Therapiewechsel von Betainterferonen hin zu Fin-
golimod sich jedoch positiv auf das Fatigueempfinden
auswirken kann.

Cladribin

Zu Cladribin wurden bislang keine Daten zur Fatigue
publiziert. In derzeit laufenden Studien (z.B. CladQoL,
Clarity) mit dem Fokus auf Lebensqualitit wird Fatigue
neben anderen PROs erhoben, so dass Informationen
zum Zusammenhang zwischen der Medikation und
Fatigue in naher Zukunft verfiigbhar sein werden.

Natalizumab

Natalizumab (NTZ) war der erste humane monoklonale

Antikorper, der fiir die Behandlung von hochaktiver

schubformig verlaufender MS bei folgenden Patienten-

gruppen zugelassen wurde:

a) Patienten mit hoher Krankheitsaktivitit trotz einer
angemessenen Behandlung mit einem Interferon-
beta-Praparat oder Glatirameracetat.

b) Patienten mit rasch fortschreitender schubférmig
verlaufender MS.

Damit engt sich die Wirksamkeitsiiberpriifung fiir Fati-
gue auf eine spezielle Patientenklientel ein und macht
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den Vergleich zu den bereits dargestellten Substanzen
schwierig. In einer von Putzki und Mitarbeitern [61]
durchgefiihrten Beobachtungsstudie wurden 34 Pati-
enten mit Natalizumab behandelt und hinsichtlich der
Wirkung auf Fatigue, Depression und Lebensqualitét
iiber einen Zeitraum von sechs Monaten mit einem
Abstand von drei Monaten beobachtet. Fatigue wurde
zum einen mit der FSS [42], zum anderen mit der MFIS
[50] gemessen. Wihrend sich bei beiden Skalen nach
dreimonatiger Behandlung kein Effekt zeigte, konnte
eine signifikante Reduktion der Fatigue-Symptomatik
nach sechs Monaten nachgewiesen werden. Interessan-
terweise zeigte sich der deutlichste Effekt bei der MFIS
fiir die motorische Subskala, wahrend die kognitive und
psychosoziale Fatigue deutlich weniger beeinflusst wur-
den. Da aber auch fiir diese beiden Faktoren die Tendenz
einer Reduktion der Symptomatik zu verzeichnen war,
kann angenommen werden, dass die kognitive Fatigue
als weniger schnell ansprechend auf eine antientziind-
liche Therapie mit Natalizumab einzustufen ist und
eventuell ein ldngerer Beobachtungszeitraum notwen-
dig gewesen wire, um auch auf dieser Dimension eine
eindeutigere Differenz zur Baseline-Untersuchung zu
verzeichnen. Die Autoren folgerten hieraus, dass sich die
MS-Fatigue unter Behandlung mit Natalizumab signifi-
kant verbessert.

In einer weiteren prospektiven, offenen, unkon-
trollierten Studie wurden 42 MS-Patienten (Durch-
schnittsalter 35,1 Jahre, 60 % weiblich, mittlerer EDSS
3,7) iiber einen Zeitraum von sechs Monaten beobach-
tet. Fatigue wurde mit der MFIS und der FSS sowie
der subjektive Eindruck des Befindens zusitzlich mit
einer visuellen Analogskala (VAS) erhoben. Der mitt-
lere Gesamt-MFIS-Score betrug zu Studienbeginn 45,8
(SD=17,5) und sank nach sechs Monaten signifikant
auf 40,1 (SD=118,0) (p<0,01). Die mittleren VAS-
Werte fiir den subjektiven Eindruck des Wohlbefindens
stiegen von 5,5 (SD=11,9) auf 6,1 (SD=12,1) im Monat
6 (p<0,01). Die jahrliche Riickfallrate vor der Behand-
lung verringerte sich von 2,2 auf 0,2; Gadolinium-
anreichernde Ldsionen wurden mit Natalizumab um
96 % reduziert. Es ergab sich aber keine Korrelation
zwischen Gadolinium-anreichernden Lasionen und
den Fatigue-Scores. Das Fazit aus dieser Studie war,
dass sich Fatigue und Lebensqualitdt (Wohlbefinden)
nach Therapie-Initiierung mit NTZ verbesserten.

Bei der ENER-G-Studie handelte es sich um eine
12-monatige, offene, einarmige Beobachtungsstudie,
in der Fatigue und Kognition bei Patienten mit schub-
formiger MS tiiber zwolf Wochen beobachtet wurden.
Primérer Endpunkt war die VAS-Skala fiir Fatigue (VAS-
F) iiber zwolf Wochen, ebenso wurden MFIS und FSS
angewendet, zusdtzlich eine kognitive Testbatterie. 89
Patienten wurden in die Studie eingeschlossen, die min-
destens zwei frithere MS-Therapien hatten. Nach zwolf
Wochen wurden signifikante Verbesserungen in sdmt-
lichen angewandten Fatigue Skalen beobachtet, so in
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der VAS-F, in der MFIS und der FSS (jeweils p=0,0001).
Diese hielten bis zu 48 Wochen an [67]. Die Autoren dis-
kutieren jedoch zu Recht, dass eine wesentliche Limita-
tion der Studie darin besteht, dass keine Kontrollgruppe
(Placebo- oder aktive Komparatorgruppe) hier inkludiert
wurde, so dass keine endgiiltige Konklusion hinsichtlich
der Grofle des Medikamenteneffektes auf die Fatigue
getroffen werden konne.

Iaffaldano und Kollegen [32] intendierten, in einer
prospektiven, offenen Beobachtungsstudie iiber einen
Zeitraum von zwei Jahren mogliche Effekte von NTZ
auf Fatigue und Kognition bei Patienten mit schubfor-
migem Verlauf nachzuweisen. Bereits nach einem Jahr
der Behandlung fand sich eine signifikante Reduktion
der Fatigue gemessen mit der FSS (p=0,008) sowie der
kognitiven Beeintrachtigung (p<0,0001). Die positiven
Effekte wurden in einer Subgruppe von Patienten iiber
zwei Jahre bestdtigt. Somit wurden auch in dieser Beo-
bachtungsstudie eindeutig positive Effekte von NTZ auf
(MS-assoziierte) Fatigue gefunden

In einer weiteren prospektiven, multizentrischen
skandinavischen Beobachtungsstudie (einarmiges
Design) TYNERGY zeigten Patienten mit schubférmiger MS
(RRMS), die zu Studienbeginn erstmals mit Natalizumab
behandelt wurden, iiber einen Zeitraum von einem Jahr
eine deutliche Verbesserung der Fatigue, definiert als
primdrer Endpunkt [64]. Fatigue wurde hierbei mit der
Fatigue-Skala fiir Motorik und Kognition erhoben (FSMC
[58]). Im Gegensatz zu den anderen Fatigue-Skalen
erlaubt die FSMC eine Graduierung des Fatigueschwere-
grades in leicht, mittelgradig und schwer. In der TYNER-
GY Studie konnte mit dieser Graduierung erstmals eine
klinisch relevante Verbesserung der Fatigue unter NTZ-
Therapie beschrieben werden, und zwar bei Patienten,
die nach einem Jahr der Behandlung die Fatigue-Kate-
gorie wechselten. Eine weitere Untersuchung, basierend
auf demselben Studiendatensatz, ging der Frage nach,
ob die unter der Therapie mit NTZ detektierte Verbesse-
rung der Fatigue in einem Zusammenhang mit Depres-
sion und Tagesschlafrigkeit steht. Nach einem Jahr
Behandlungszeit blieb die {iberwaltigende Mehrzahl der
Patienten (>92 %) im Bereich der Fatigue stabil oder ver-
besserte sich. Der Anteil der Patienten ohne Depression
erho6hte sich parallel um 17 % und derer ohne relevante
Tagesschléfrigkeit um 13 %. Interessanterweise waren
die verbesserten Werte fiir Depression und Schlifrigkeit
signifikant mit der verminderten Fatigue assoziiert [59].

Die Behandlung mit NTZ scheint jedoch nicht
ausnahmslos zur Verbesserung von Fatigue bei MS-
Patienten zu fiihren. In einer kleinen Studie an 19
MS-Patienten konnte keine Verbesserung des Fatigue
Scores nach sechs Monaten der Behandlung beobachtet
werden, aber auch keine signifikante Verschlechterung
(der FSS-Wert stieg nach sechs Monaten von 5,36 auf
5,44 an) [39]. Diese Beobachtung ist trotz der kleinen
Fallzahl vor dem Hintergrund der Tatsache interes-
sant, dass NTZ im Behandlungsverlauf auch mit einer
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Erh6hung bestimmter proinflammatorischer Zytokine
(insbes. TNF-o. und IFN-y) einhergehen kann, was in
dieser Studie aufgrund der kleinen Fallzahl der Fatigue-
reduzierenden Wirkung von NTZ entgegengewirkt haben
konnte. Dieses Ergebnis mag verdeutlichen, dass wir die
insgesamt positiven Auswirkungen von Natalizumab auf
MS-assoziierte Fatigue zwar empirisch erfassen und in
Studien objektivieren kénnen, dass wir die fiir diese Ent-
wicklung verantwortlichen ZNS-intrinsischen Prozesse
bisher jedoch noch nicht verstanden haben.

Alemtuzumab

Zu Alemtuzumab liegen derzeit keine Daten vor, aus
denen zuverldssig ein Effekt auf Fatigue abgeleitet wer-
den konnte. Allerdings wurde im Rahmen der CARE-MS Il
Studie, in der Alemtuzumab mit IFN-$ 1a nach unzurei-
chend wirksamen Vortherapien verglichen wurde, eine
Verbesserung verschiedener Aspekte der Lebensqualitét
gefunden, die auch nach zwei Jahren detektierbar war.
Zur Erfassung der Lebensqualitit kamen verschiedene
Skalen zum Einsatz wie der EQ5D, der SF-36 und der
FAMS (Functional Assessment of Multiple Sclerosis [10]).
Im FAMS werden Patienten auch explizit nach Fatigue
befragt, so dass eine Verbesserung der Lebensqualitédt
auch durchaus mit attribuierbar auf das Ausmafd der
Fatigue ist [2]. Die Verbesserung in der Lebensqualitét
beim FAMS konnte auch nach fiinf Jahren bestatigt
werden. Wirklich harte Fatiguedaten, die mit einem
separaten Fatigue-Instrument erhoben wurden, liegen
fiir Alemtuzumab jedoch bislang nicht vor.

Ocrelizumab

Auch Daten zum therapeutischen Einfluss von Ocre-
lizumab auf Fatigue bei MS sind derzeit noch sehr spar-
lich. Wahrend die beiden Zulassungsstudien bei schub-
formiger MS (OPERA | und Il) gar kein Fatigue-Assessment
enthielten und auch keine entsprechenden relevanten
Nebenwirkungen berichtet wurden, wurde Fatigue in
der ORATORIO Studie, der Phase-III-Zulassungsstudie bei
primar-progredienter MS (PPMS), anhand der Modified
Fatigue Impact Skala (MFIS) erfasst. Der MFIS-Score fun-
gierte dabei als einer der sekundéren Patienten-berichte-
ten Outcome (PRO)-Parameter [49]. Dabei konnte in einer
Post-hoc-Analyse der PRO-Daten beobachtet werden,
dass der MFIS-Gesamtscore unter Ocrelizumab iiber die
gesamte Beobachtungszeit von 120 Wochen stabil blieb,
wahrend sich das Ausmaf3 der Fatigue in der Placebo-
gruppe signifikant (p=0,009) um etwa zwei Einheiten
auf der MFIS-Skala verschlechterte [68]. Dieses Ergebnis
bietet eine erste Evidenz dafiir, dass Ocrelizumab in der
breiten klinischen Anwendung keinen negativen Effekt
auf Fatigue ausiibt. Klinische Erfahrungen lehren jedoch
auch, dass ein Teil der MS-Patienten, insbesondere
direkt nach den ersten Ocrelizumab-Infusionen, eine
voriibergehende Fatigue entwickeln konnen, die aller-

dings in der Regel nur leichten bis madfligen Ausmafies
ist. Derzeit liegen noch keine Daten vor, die einen Effekt
von Ocrelizumab auf Fatigue als direkten Zielparameter
dokumentieren. Es laufen jedoch verschiedene Beobach-
tungsstudien, in denen dieses wichtige Thema mit auf-
gegriffen wurde, so dass in naher Zukunft sicher mehr
iiber eine Wirksamkeit von Ocrelizumab auf Fatigue
berichtet werden kann.

Rituximab

Rituximab ist ein chiméarer, monoklonaler Antikérper,
der eng mit Ocrelizumab verwandt ist. Rituximab wird
in Deutschland off-label inshbesondere zur Behandlung
der Erkrankungen aus dem NMO-Spektrum eingesetzt.
In anderen Ldndern wird es seit Jahren auch zur ver-
laufsmodifizierenden Therapie der MS angewandt. Es
fiihrt zu einer CD-20-antikorperinduzierten selektiven
Depletion der B-Zellen. Kontrollierte Daten zur Wirkung
von Rituximab auf Fatigue bei MS existieren bis dato
nicht. In einem Cochrane Review [31] konnte nur eine
randomisierte und Placebo-kontrollierte Studie (RCT)
mit Rituximab an 144 erwachsenen RRMS-Patienten
ausgewertet werden. Demnach traten Nebenwirkungen
unter Rituximab, u.a. Fatigue, insbesondere in den
ersten 24 Stunden nach der ersten Rituximab-Infusion
auf. Die Ereignisse waren interessanterweise in der grof3-
en Mehrzahl nur von mildem bis mafligem Schweregrad.

Rituximab wurde aber in einer randomisierten
doppelblinden Phase-II-Studie an 30 Patienten mit
klassischem Chronic Fatigue Syndrome (CFS) unter-
sucht [22]. Die Beobachtung iiber zwd6lf Monate
nach zweimaliger Infusionsbehandlung (500mg/
m?KOF) zeigte einen statistisch signifikanten Effekt
der untersuchten Parameter, der im Mittel iiber 25
(8 -44) Wochen zu beobachten war. Der Effekt trat in
dieser Studie jedoch mit einer Verzdgerung ein (2-7
Monate nach Behandlungsbeginn) und korrelierte nicht
mit der unmittelbar nachzuweisenden therapeutisch
induzierten B-Zell-Depletion. Der primdre Endpunkt,
definiert als der Effekt auf die selbst-beobachtete Fatigue
nach drei Monaten, wurde somit nicht erreicht. Dieselbe
Gruppe berichtet iiber einen anhaltenden Erfolg iiber
einen Zeitraum von 36 Monaten unter einer Erhaltungs-
therapie (3-6-10-15 Monate) bei 2/3 der Patienten[24].
Dieser Effekt konnte in einer multizentrisch angelegten
doppelblinden placebokontrollierten Folgestudie an 151
Patienten mit CFS jedoch nicht repliziert werden [23]. In
einer schwedischen multizentrischen open-label-Phase-
II-Studie wurden 75 Patienten, die bis dato unter Injekti-
onstherapie waren, auf Rituximab eingestellt. Neben der
Behandlungszufriedenheit wurde auch Fatigue erhoben.
Nach zwei Jahren der Beobachtung zeigten sich keine
Effekte auf die Fatigue [17].
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Klassische Inmunsuppressiva

In dieser Gruppe ist vor allem das Mitoxantron zu
nennen, welches bei hochaktiven, schubformigen
MS-Verldufen zugelassen ist, die mit zunehmender
Behinderung verbunden sind. Es gibt jedoch keine
kontrollierten Daten, ob und welche Wirkung Mitox-
antron auf Fatigue ausiibt. Dies gilt auch fiir Azathio-
prin, welches heute noch gelegentlich als Reservepra-
parat in der MS-Therapie eingesetzt wird. Fiir
Mitoxantron ist eine kleine retrospektive Beobachtungs-
studie mit 18 RRMS- und SPMS-Patienten dokumentiert,
die iiber ein Jahr mit Mitoxantron behandelt worden
waren und bei denen man Fatigue mittels der FSS Skala
erhoben hat. Nach Ablauf der Beobachtungszeit verbes-
serte sich die Fatigue bei acht von 18 Patienten, wahrend
sie sich bei nur drei von 18 verschlechterte. Sekundare
Einflussfaktoren wurden nicht kontrolliert [53].

Neuere Inmuntherapeutika bei MS
Siponimod

Bei Siponimod handelt es ich um einen Sphingosin-
1-Phosphat (S1P)-Rezeptor-Modulator, der selektiv S1P1-
und S1P5-Rezeptoren ansteuert. Im Therapiespektrum
der MS ist Siponimod beachtenswert, da es seit Anfang
2020 bei sekundér-progredienter MS (SPMS) mit Krank-
heitsaktivitdt in Form von aufgesetzten Schiiben oder
MRT-AKktivitdt zugelassen ist. In der EXPAND-Studie [35],
die zur Zulassung fiihrte, konnte ein signifikant positiver
Effekt auf die Informationsverarbeitungsgeschwindig-
keit, gemessen mit dem SDMT, nachgewiesen werden
[5]. Der Endpunkt Fatigue wurde in der EXPAND- Studie
nicht erhoben. Allerdings lagen Fatigue und Depression
im Nebenwirkungsspektrum der EXPAND-Studie auf
Placeboniveau (9 % bzw. 5%). Weitere Berichte zur Wirk-
samkeit des Medikamentes auf die Fatigue liegen derzeit
noch nicht vor.

Ozanimod

Bei Ozanimod handelt es sich ebenfalls um einen neuen
S1P-Rezeptor-Modulator, der mit hoher Affinitat selektiv
an die Sphingosin-1 Phosphatsrezeptor-Subtypen 1 und
5 bindet. Ozanimod ist erst seit Mai 2020 in Deutschland
fiir die Behandlung von Patienten mit schubformig-
remittierender MS (RRMS) und aktiver Erkrankung, defi-
niert durch klinische oder bildgebende Befunde, zuge-
lassen. In der 24-monatigen Phase-III-Studie RADIANCE,
an der 1.320 Patienten mit aktiver RRMS teilnahmen,
ist die Fatigue im Nebenwirkungsspektrum mit einer
Auftretenshaufigkeit von 3,9% (Ozanimod 0,5mg) bzw.
3,7% (Ozanimod 1,0mg) dhnlich niedrig wie bei dem
Komparator 30g Interferon beta-la i.m. (2,7%) doku-
mentiert [12]. Ein objektives Fatigue-Instrument wurde
in der Studie allerdings nicht angewendet. Das Glei-
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che gilt fiir die parallel durchgefiihrte Phase-III-Studie
SUNBEAM, die ein identisches Design wie RADIANCE
verfolgte. In SUNBEAM tauchte Fatigue nicht einmal
unter den relevanten Nebenwirkungen mit einer Inzi-
denz von wenigstens 2% auf [13].

Ponesimod

Ponesimod wurde im Marz 2021 von der Europdischen
Zulassungsbehorde zur Behandlung schubférmiger For-
men der Multiplen Sklerose empfohlen. Hierbei handelt
es sich wie bei Siponimod und Ozanimod um einen
Sphingosin-1-Phosphat-Rezeptor-Modulator, der jedoch
selektiv auf den S1P1-Rezeptor fokussiert. In der OPTI-
MUM-Zulassungsstudie, die in einem multizentrischen,
randomisierten, doppelblinden Parallelgruppen-Design
gegen den aktiven Komparator Teriflunomid an Pati-
enten mit RMS durchgefiihrt wurde, wurde als sekun-
darer Endpunkt u. a. auch Fatigue explizit mit einem neu
entwickelten Instrument, dem FSIQ-RMS (Fatigue Sym-
ptoms and Impact Questionnaire - Relapsing Multi-
ple Sclerosis), erhoben. Nach zwei Jahren Studienzeit
kristallisierte sich eine (signifikante) Uberlegenheit von
Ponesimod im Vergleich zu Teriflunomid auf die Fatigue
heraus. Die Ergebnisse der Phase-III-Studie wurden
jlingst hochrangig publiziert [36].

Zusammenfassung

Fatigue pragt die Lebensqualitit von MS-Patienten
wesentlich mit. Deshalb ist es wichtig, den potenziellen
Einfluss von Immuntherapien gerade auf diese Bereiche
mehr zu beachten, bevor Therapieentscheidungen
getroffen werden. Fatigue und Depression sollten nicht
als Nebenbereiche, sondern als integraler Teil der Krank-
heitsmanifestation und des Therapiemanagements ange-
sehen werden. Dadurch wiirden behaviorale Aspekte
als primdre Parameter fiir Therapieentscheidungen an
Bedeutung gewinnen.
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Teletherapie und Telemedizin in Deutschland.
Studienlage zur Wirksamkeit sprachtherapeu-
tischer Teletherapie im neurologischen Bereich

L. Mérsdorf, U. Beushausen

HAWK - Hochschule fiir angewandte Wissenschaft und Kunst, Hildesheim, Germany

Zusammenfassung

Die durch die WHO vorgenommene Einstufung des Corona-
virus als Pandemie hat Kliniker herausgefordert, die Kon-
tinuitdt der medizinischen Versorgung aufrechtzuerhalten.
Die Teletherapie wurde so innerhalb kiirzester Zeit zum
wichtigsten Mittel der Leistungserbringer, die diese zuvor
nie oder nur sparsam genutzt hatten. Im Bereich der drzt-
lichen sowie der psychotherapeutischen Versorgung wurde
parallel zum ersten Lockdown seit dem 01. April 2020 die
zundchst bestehende Begrenzung der telemedizinischen
Behandlung von 20% der gesamten Behandlungen einer
Praxis aufgehoben. Auch im Bereich der Heilmittelerbringer
wurde phasenweise eine Erlaubnis zur Durchfiihrung von

Videotherapien erteilt. Die Studienlage zu diesem Thema
weist darauf hin, dass die Wirksamkeit der logopddischen
Teletherapie durchaus gegeben ist, wie am Beispiel der
Sprachtherapie bei neurologisch bedingten Sprachstérun-
gen im deutschsprachigen Raum im Artikel dargestellt wird,
auch wenn weiterhin Studien in diesem Bereich erforderlich
sind. Die Teletherapie sollte im Heilmittelbereich ebenso
dauerhaft erméglicht werden wie die teletherapeutische
Versorgung durch Psychologen oder die telemedizinische
Versorgung durch Arzte. Auf diese Weise kdnnte eine Quat-
tro-win-Situation fiir Leistungstrédger, -finanzierer, -erbringer
sowie fiir die Leistungsempfdanger entstehen.

Schliisselworter: Telemedizin, Teletherapie, Online-Sprachtherapie, COVID-19-Pandemie

Einleitung

»Digitalisierung in der Medizin bedeutet der Einzug des
Internets und bietet die Moglichkeit, Pravention, Dia-
gnostik und Therapie effizienter und besser zu gestal-
ten« [16, S. V]. Der demographische Wandel, steigende
Gesundheitsausgaben und medizinische Fortschritte
bei knapper werdenden Personalressourcen lassen die
medizinische Versorgung der Bevolkerung zu einer Her-
ausforderung werden [15]. Nicht zuletzt aufgrund der
aktuellen Corona-Pandemie findet derzeit ein Wandel
hin zu mehr Digitalisierung im Gesundheitswesen statt.

Im Folgenden soll der Prozess der Digitalisierung
mit dem Schwerpunkt auf der Telemedizin bzw. der
Teletherapie im arztlichen, psycho- und sprachthera-
peutischen Setting ndher beleuchtet werden. Dabei
sollen sowohl Vor- als auch Nachteile der Online-
Behandlungen erortert werden. Zudem soll beschrie-
ben werden, wie die derzeitige Coronakrise die
Digitalisierung bislang beeinflusst hat und welche
unterschiedlichen gesetzlichen Rahmenbedingungen
derzeit bei Arzten, Psychotherapeuten und Logopi-
den im Hinblick auf die Online-Versorgung bestehen.
Gleichzeitig werden in diesem Zusammenhang Studi-
en zur Wirksamkeit von logopddischer Teletherapie
diskutiert, die die Frage aufwerfen, wie Unterschiede
in der teletherapeutischen Versorgung zwischen den
genannten Professionen zustande kommen und ob sie
gerechtfertigt sind.

Digitale Versorgung im Gesundheitswesen

Der Begriff Telemedizin ist breit gefichert und umfasst
viele Bereiche des digitalisierten Gesundheitssystems.
So sind darunter z. B. Dienstleistungen wie telemedizi-
nische Assistenzsysteme, drztliche Videosprechstunden,
therapeutische Teletherapien oder Telemonitoring zu
verstehen [13]. Obwohl telemedizinische Technologi-
en auf viele Menschen bereits eine grofie Faszination
ausiiben, ist die tatsdchliche Umsetzung im Gesund-
heitssystem in Deutschland noch weit davon entfernt,
als Standard zu gelten. Koch und Kray [14] markieren
zwei Pole eines uneinheitlichen Telemedizin-Diskurses
und postulieren, dass die Mdoglichkeiten der Technik
zwar bereits weitgehend ausgereift, die Reserviertheit
der Gesellschaft und des Gesundheitswesens jedoch
noch langst nicht ausgerdumt seien. Betrachtet man im
Gegensatz dazu beispielsweise die sprachtherapeuti-
sche Teletherapie in den USA, Kanada und Australien,
so wird deutlich, dass diese dort bereits seit den 60er
Jahren erfolgt. Laut einer Umfrage in den USA halten
97% der befragten Teilnehmer sprachtherapeutische
Online-Angebote in den Bereichen Sprech-, Artikulati-
ons-, Entwicklungs-, Redefluss- und Kommunikations-
storungen sowie Aphasien und Dysphagien fiir duf3erst
sinnvoll. Die teletherapeutische Versorgung hat in Euro-
pa hingegen erst in den letzten Jahren Einzug gehal-
ten und kommt vor allem in der psychologischen und
medizinischen Diagnostik zur Anwendung und weniger
in sprachtherapeutischen Behandlungen [1]. Dass dies
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Teletherapy and telemedicine in Germany — studies on the effective-
ness of teletherapy for speech therapy in neurology

L. Morsdorf, U. Beushausen

Abstract

The WHO's classification of the coronavirus as a pandemic challenged clini-
cians to maintain continuity of care. Thus, in a very short time, teletherapy
became the most important tool for healthcare providers who had never
used it before, or had used it only sparingly. Parallel to the first lockdown,
beginning on April 01, 2020, the existing limit on telemedicine treatment in
medical and psychotherapeutic care — 20 % of the total number of treatments
at a practice — was lifted. Also, in the area of remedy providers, permission
was given in phases for the execution of video therapies. The studies on this
topic indicate that logopedic teletherapy is clearly effective, as shown in the
example of speech therapy for neurologically-related speech disorders in
German-speaking countries in the article, even if further studies are needed.
Teletherapy should be made permanently possible in the field of remedies,
just as teletherapy care by psychologists, or telemedicine treatment by physi-
cians, are possible. This would create a “quattro-win” situation for service
providers, financiers, providers and recipients.

Keywords: telemedicine, teletherapy, online speech therapy, covid-19 pan-
demic

auch mit den gesetzlichen Moglichkeiten und Vorgaben
zu tun hat, soll im Folgenden genauer erldutert werden.

Die aktuelle Corona-Pandemie verdnderte diese
Situation in Deutschland. Bourgoyne und Cohn [5]
beschreiben, dass die durch die WHO vorgenommene
Einstufung des Coronavirus als Pandemie Kliniker her-
ausgefordert habe, die Kontinuitdt der medizinischen
Versorgung aufrechtzuerhalten. Die Teletherapie wurde
so innerhalb kiirzester Zeit zum wichtigsten Mittel der
Leistungserbringer, die diese zuvor nie oder nur sparsam
genutzt hatten. Die digitale Versorgung von Patienten
iiber drztliche Telemedizin und psycho- bzw. sprachthe-
rapeutische Teletherapie ist seitdem auf dem Vormarsch.
Im Folgenden wird beschrieben, wie sich die medizini-
sche, psychologische und rehabilitative logopddische
Online-Versorgung in den vergangenen Jahren entwi-
ckelt hat.

Logopddisch/sprachtherapeutische Teletherapie

Auch die logopadisch/sprachtherapeutische Telethera-
pie oder Telerehabilitation ist ein Teilbereich der Tele-
medizin. Sie ermoglicht — analog zur Telemedizin — eine
therapeutische Rehabilitation im hduslichen Umfeld
[16]. Neurologische Teletherapie dient laut Keidel und
Kollegen der »Restitution von Funktionsdefiziten des
Nervensystems mit Férderung von Kompensationsme-
chanismen zum Erhalt moglichst autonomer Alltags-
kompetenz und Teilhabe unter Nutzung von Informa-
tions- und Telekommunikationstechnologien« ([13], S.
113). Da die interdisziplindren funktionstherapeutischen
Behandlungen, die wdhrend eines stationdren Aufent-
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haltes auf der Stroke Unit durchgefiihrt werden, wie
beispielsweise Ergotherapie, Physiotherapie, Logopadie
und neuropsychologische Therapie, insbesondere im
landlichen Raum aufgrund eines Therapeutenmangels
nach der Entlassung nicht immer aufrechterhalten wer-
den konnen, bietet die rehabilitative Teletherapie im
hauslichen Bereich die Moglichkeit, diese Versorgungs-
liicke zu schlieflen und so einer Abnahme des stationdr
erzielten Behandlungserfolges entgegenzuwirken [17].
Zudem kann durch die Durchfiihrung von Teletherapi-
en die Therapieintensitit fiir die Patienten sowie die
Therapiedichte fiir die Therapeuten erhéht werden, da
Anfahrtszeiten wegfallen [23].

Im Gegensatz zur Therapie bzw. Therapieunterstiit-
zung mittels App, bei der korrektives Feedback nicht
direkt durch einen anwesenden Therapeuten individuell
auf den Patienten abgestimmt, sondern — wenn iiber-
haupt - computergeneriert wird, stehen bei der Tele-
sprachtherapie Patient und Therapeut im engen Kontakt
und kommunizieren zwar nicht »face to face«, aber
dennoch situationsgenau iiber einen Bildschirm. Der
so wihrend der Ubung stattfindende interaktive audio-
visuelle Onlinedialog erfolgt kontinuierlich und addquat
durch die Supervision eines Sprachtherapeuten [16].

Obwohl auch die sprachtherapeutische Versorgung
aufgrund der derzeitigen Corona-Pandemie nicht immer
sichergestellt werden kann, sieht die Gesetzeslage bei
der telesprachtherapeutischen Versorgung etwas anders
aus als die Lage bei Medizinern und Psychologen. Der
GKV-Spitzenverband hatte am 31. Marz 2020 eine Emp-
fehlung fiir den Heilmittelbereich aufgrund des Aus-
bruchs von SARS-CoV-2 (Corona) herausgegeben [2], in
welcher die Krankenkassen auf Bundesebene sowie der
GKV-Spitzenverband ihre Bereitschaft zur Durchfiihrung
telemedizinischer Leistungen erkldren. Videotherapeuti-
sche Behandlungen wurden somit nach vorheriger Ein-
willigung der Versicherten fiir alle logopddischen Heil-
mittel aufler der Therapie mit dem Indikationsschliissel
SCZ (Schlucktherapie) in Rdumen, die Privatsphéire
bieten, moglich. Auch Ergotherapie, Erndhrungsthera-
pie sowie einige Bereiche der Physiotherapie konnten
mittels Teletherapie durchgefiihrt werden. Der GKV-
Spitzenverband begriindete seine Entscheidung mit den
eingeleiteten ersten Lockerungsmafinahmen der mit der
Pandemie einhergehenden Einschrdankungen des 6ffent-
lichen Lebens. Da die befristete Moglichkeit zur Videobe-
handlung insbesondere zur Abfederung von Umsatzein-
briichen der Heilmittelerbringer eingefiihrt wurde, mit
solchen jedoch aufgrund der Lockerungen nicht mehr
zu rechnen sei, sei die Durchfiihrung von Teletherapie
ab dem O1. Juli 2020 nicht mehr sachgerecht. Dieses vom
GKV-Spitzenverband beschriebene Szenario, welches
eine Riickkehr zur therapeutischen »Normalitdt« nach
der Einleitung der Lockerungsmaf3nahmen aufzeigt,
konnte in vielen logopddischen Praxen jedoch keines-
wegs so umgesetzt werden. Zahlreiche Patienten mieden
es nach wie vor, therapeutische Prasenzbehandlungen
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Exkurs I: Telemedizin in der drztlichen Versorgung

Die Bundesdrztekammer defi-
niert Telemedizin als die
Anwendung diagnostischer und
therapeutischer Methoden unter-
schiedlicher medizinischer Fach-
richtungen unter Uberbriickung
einer raumlichen oder zeitlichen
Distanz zwischen Arzt und Pati-
ent oder zwischen zwei einander
konsultierenden Arzten mittels
Telekommunikation [4]. Die Tele-
medizin unterstiitzt so arztliches
Handeln, ersetzt dieses aber
nicht [16].

Im Januar 2016 ldutete das
E-Health-Gesetz die Digitali-
sierung in der Medizin ein. Es
umfasst die sichere digitale Kom-
munikation und Anwendung im
Gesundheitswesen und schloss
alle Arztpraxen, Kliniken und
Apotheken an eine Telematikin-
frastruktur (TI) an, bei der Daten-
schutz und der Nutzen fiir den
Patienten bei jedem Transfer von
Gesundheitsdaten im Mittelpunkt
stehen [16]. Im Mai 2018 wurde
sodann der Datenschutz mit der
EU-Datenschutzgrundverordnung
(DSGVO) optimiert und damit das
Recht auf Dateneigentum festge-
legt [16]. Der Wegfall des Fernbe-
handlungsverbotes nach §7 Abs.
4 der Musterberufsordnung fiir
Arzte (MBO-A) im Mai 2018 macht
die telemedizinische Behandlung

mittels Online-Sprechstunde
moglich, indem sie eine Fernbe-
handlung ohne vorherige physi-
sche Erstbehandlung erlaubte.
Dies vereinfachte nicht nur den
Patienten den Zugang zur medi-
zinischen Versorgung, sondern
entlastete auch Arzte - derzeit
insbesondere aufgrund des Fach-
kraftemangels auf dem Land [16].
Diese Entwicklung fiihrte dazu,
dass die drztliche Videosprech-
stunde eine zunehmende Rolle
in der medizinischen Versorgung
spielte. Im Jahr 2015 gaben in
einer reprdsentativen Umfra-
ge von fast 1.600 Bundesbiir-
gern zwischen 18 und 79 Jahren
bereits 44% der Befragten an,
dass sie eine Videosprechstun-
de fiir eine Routineuntersuchung
nutzen wiirden [28]. Im Jahr 2017,
in welchem die drztliche Video-
sprechstunde in Deutschland zur
reguldren Leistung der gesetz-
lichen Krankenkassen wurde,
nutzten jedoch nur 3,5% der
Arzte diesen Kommunikations-
weg [11]. Insbesondere in ldandli-
chen Regionen wird der Einsatz
von Teletherapie jedoch immer
wichtiger. Ein Grund dafiir ist,
dass in diesen Regionen in vie-
len Féllen ein tiberdurchschnittli-
cher Anteil an dlteren Menschen
leben. Ein hoheres Lebensalter

geht in der Regel aufgrund einer
hoheren Morbiditdt auch mit
einer hoheren Inanspruchnah-
me medizinischer und pflegeri-
scher Leistungen einher. Da die
Bevolkerungsdichte in landlichen
Regionen gleichzeitig gering und
somit die Entfernungen zu medi-
zinischen Dienstleistern in der
Regel grof3 sind, ist eine addqua-
te medizinische Versorgung nicht
immer sichergestellt, da diese
Distanz insbesondere fiir Men-
schen mit eingeschrankter Mobi-
litdt eine schwerwiegende Barrie-
re darstellen kann [27].
Aufgrund der derzeitigen
Corona-Pandemie hat sich laut
Jorzig [11] wiederum ein Wandel
in der telemedizinischen Versor-
gung ergeben. Wahrend viele
Arzte der Telemedizin noch vor
einiger Zeit sehr kritisch gegen-
tiberstanden, hat sich durch
COVID-19 die Einstellung vieler
Mediziner gedndert. Da zahlrei-
che Patienten aufgrund einer
befiirchteten Ansteckung derzeit
von einem Arztbesuch absehen,
mussten einige Praxen bereits
ihren téglichen Praxisbetrieb ein-
stellen, u. a. auch deshalb, weil
lange Zeit notwendige Schutz-
mafinahmen wie Einmalhand-
schuhe oder Mund-Nasen-Schutz
fehlten. Es zeigte sich, dass die

Telemedizin ein addquates Mit-
tel sein konnte, um in solchen
Zeiten dennoch einen Arzt-Pati-
enten-Kontakt herzustellen. Par-
allel dazu wurde die zundchst
bestehende Begrenzung der
telemedizinischen Behandlung
von 20 % der gesamten Behand-
lungen einer Praxis aufgrund
der Corona-Pandemie seit dem
01. April 2020 aufgehoben.
Dennoch bestehen nach wie vor
bestimmte Voraussetzungen der
Inanspruchnahme telemedizini-
scher Behandlungen. So sind die
Aufklarung tiber Besonderheiten
der ausschlieBlichen Beratung
und Behandlung iiber Kommu-
nikationsmedien sowie Wahrung
der drztlichen Sorgfalt unbedingt
notwendig, um eine drztliche
telemedizinische Behandlung
durchfiihren zu kdnnen. Zudem
muss die Anwendung drztlich ver-
tretbar sein. Ist beispielsweise
eine korperliche Untersuchung
erforderlich, erfiillt die teleme-
dizinische Behandlung nicht den
geforderten Mindeststandard.
Eine telemedizinische Versor-
gung ist zum jetzigen Zeitpunkt
aufgrund der Corona-Pandemie
jedoch haufig das Mittel der Wahl
fiir behandelnde Arzte.

[

wahrzunehmen, aus Angst davor, sich dort mit dem
Virus zu infizieren. Zudem hatte sich gezeigt, dass
Videobehandlungen sowohl von Therapeuten als auch
von Patienten sehr gut angenommen wurden und viele
Vorteile boten. So konnten beispielsweise Anfahrtswege
umgangen werden und Therapien wurden weniger hdu-
fig — z.B. aufgrund von Krankheit — abgesagt.

Aufgrund des zweiten Lockdowns zum Ende des Jah-
res 2020 wurde die logopddische Teletherapie sodann
vom 01.11.2020 bis einschliefilich 31.01.2021 erneut
zugelassen und fortlaufend - jeweils sehr kurzfris-
tig — bis zundchst 30.09.2021 verldngert. Diese Vorge-
hensweise der sehr kurzfristigen und spontanen Ver-
langerung macht es nicht nur den praktizierenden
Logopdden schwer, ldngerfristig zu planen, auch die
Patienten waren hdufig verunsichert und konnten nicht
nachvollziehen, weshalb ihre Therapie mal online und
dann wieder in Prdasenz durchgefiihrt werden sollte.
Die Frage, ob sprachtherapeutische Teletherapie viel-
leicht nur die »zweite Wahl« und weniger wirksam sein
konnte als Priasenztherapie, erschwerte so haufig die
Behandlung.

Um die Wirksamkeit der sprachtherapeutischen/
logopddischen Teletherapie wissenschaftlich zu iiber-
priifen, soll nun ein Uberblick iiber Studien gegeben
werden, welche sich mit diesem Thema beschaftigt
haben.

Studienlage zur Wirksamkeit sprachtherapeutischer/
logopddischer Teletherapie

Rupp [20] sowie Rollnik et al. [19] geben an, dass derzeit
zwar noch weitere Studien fehlen, die die Wirksamkeit
von Teletherapieallgemein belegen, es existieren im
deutschsprachigen Raum jedoch bereits einige Studien
mit teilweise auch umfangreicheren Stichprobengréfien
zu neurologisch bedingten Sprachstérungen, inshbeson-
dere bei Aphasie oder Dysarthrophonie.

Schupp et al. [21] geben in ihrer Studie an, dass fiir
Patienten mit Storungen kognitiver und sprachlich-
kommunikativer Funktionen nach erworbener Hirnscha-
digung kein ausreichend wohnortnahes Angebot zur
ambulanten Rehabilitation zur Verfiigung steht und
dass eine Veranderung dieser Situation aufierhalb der
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Exkurs 1I: Online-Psychotherapie

Im Bereich der psychotherapeuti-
schen Behandlung zeigt sich ein
dhnliches Bild. Auch die Frage
danach, ob Online-Psychothera-
pie ebenso wirksam ist wie die
konventionelle Vor-Ort-Psycho-
therapie, wurde bereits in eini-
gen Studien iiberpriift. Heinrich
[10] beschreibt ein Pilotprojekt
der AOK Berlin-Wedding, wel-
ches ergab, dass Teletherapien
in der Psychotherapie durchaus
sinnvoll sind. Hautzinger und
Fuhr [9] geben an, dass die Wirk-
samkeit der Online-Psychothe-
rapie in kontrollierten Therapie-
studien fiir die Behandlung von
leichten Depressionen, Zwangen
und Angststorungen belegt sei.
Gerlach-Rheinholz und Kollegen
[7] thematisieren zudem, dass
ein zwdlfmonatiges Telefon-
coaching bei Depressionen zu
einer signifikanten Reduktion
der Gesamtleistungskosten fiir
den Kostentrdger gefiihrt hat.
Auch in diesem Aspekt sei die
Online-Psychotherapie daher
durchaus sinnvoll. Obwohl die
aktuelle Studienlage somit
belegt, dass Online-Psychothe-
rapie wirksam zu sein scheint,
gibt Jorg [12] an, dass der Wert
der Videosprechstunde bei Psy-
chiatern und Psychotherapeuten
nach wie vor kontrovers disku-
tiert wird. Eine Blitzumfrage der
Deutschen Psychotherapeuten-
Vereinigung (DptV) aus dem Jahr
2020 ergab, dass zwei Drittel
der Psychotherapeuten die Wirk-
samkeit einer Online-Therapie
schlechter einschdtzen als jene

einer Therapie im personlichen
Kontakt [7]. Das Hauptziel der
Teletherapie sei zwar neben den
Beratungs- und Praventionsan-
geboten auch die Férderung des
Selbstmanagements der Patien-
ten. Auf der anderen Seite brau-
che Psychotherapie jedoch auch
die korperliche Anwesenheit des
Therapeuten, da der Prozess der
Ubertragung und Gegeniibertra-
gung nur so ermoglicht werden
kénne [12]. Noack und Weidner
[16] fordern daher, dass die Vor-
Ort-Therapie im Mittelpunkt der
psychotherapeutischen Versor-
gung stehen soll.

Trotz dieser Forderung hat
sich durch die Corona-Pandemie
auch in der psychotherapeuti-
schen Behandlung eine Verdn-
derung in der Versorgung mit-
tels Teletherapie ergeben [7].
Die Bundespsychotherapeuten-
kammer hat dazu im September
2020 eine aktualisierte Praxis-
Info zum Coronavirus herausge-
geben, in der ab dem 01. April
2020 Teletherapien voriiberge-
hend unbegrenzt erlaubt wur-
den. Die bisher geltende Rege-
lung, nach der maximal 20 %
der Patienten innerhalb eines
Quartals ausschlieBlich per Tele-
therapie behandelt werden diir-
fen, wurde somit aufgrund der
Corona-Pandemie ausgesetzt.
Auch probatorische Sitzungen
kdnnen per Teletherapie durch-
gefiihrt werden, sofern dies die
einzige Moglichkeit ist, mit den
Patienten in Kontakt zu treten.
Gruppenpsychotherapien kon-

nen zudem derzeit in videothe-
rapeutische Einzelbehandlun-
gen umgewandelt werden. Die
Sicherstellung der psychothe-
rapeutischen Versorgung der
Patienten ist derzeit somit auch
wahrend der aktuellen Corona-
Pandemie gewdhrleistet, ebenso
wie die Sicherung des Einkom-
mens niedergelassener Psycho-
therapeuten.

Eichenberg [6] beschreibt
dazu einige Schwierigkeiten in
der Online-Versorgung, die bei
allen Vorteilen nicht auBer Acht
gelassen werden diirfen. Sowohl
die aufgrund der Coronakrise
stattfindenden reinen Online-
Psychotherapien als auch »blen-
ded therapy«-Ansdtze - die
Kombination der traditionellen
Vor-Ort-Behandlung mit digita-
len Interventionen — erfordern
einen Settingwechsel, welcher
fiir beide Seiten, also fiir Pati-
ent und Therapeut, durchaus
herausfordernd sein kann. Dass
diese Anderungen unmittelba-
ren Einfluss auf die therapeuti-
sche Beziehung nehmen, ist evi-
dent. Neben zahlreicher Studien
tiber die entscheidende Rolle
der therapeutischen Beziehung
in der Face-to-Face-Psychothera-
pie existieren mittlerweile auch
einige Studien, welche belegen,
dass eine stabile und positive
therapeutische Beziehung auch
im Rahmen einer Online-Psy-
chotherapie aufgebaut werden
kann. Ein Review von Simpson
und Reid [23], welcher einen
Uberblick iiber randomisier-

te, kontrollierte Studie gibt,
belegt, dass die therapeutische
Beziehung im Online-Setting
vergleichbar bewertet wird wie
eine Psychotherapie im traditio-
nellen Vor-Ort-Setting. Was laut
Eichenberg [6] bisher jedoch
noch nicht erforscht ist, ist die
Frage danach, wie der Setting-
wechsel wahrend einer laufen-
den Behandlung von Therapeut
und Patient wahrgenommen
wird. Eine entsprechende Studie
wurde von der Sigmund Freud
Privat Universitdt Wien initiiert.
Bislang liegen jedoch noch keine
Ergebnisse dazu vor.

Ebenso herausfordernd wie
der Settingwechsel kann die
Frage danach sein, wie bestimm-
te Methoden eines Therapiever-
fahrens an das Online-Setting
angepasst werden koénnen [7].
Zudem muss bedacht wer-
den, dass Technikaffinitat und
-kompetenzen auf Seiten der
Patienten und der Therapeu-
ten ebenso wie bestimmte Per-
sonlichkeitsmerkmale und die
Behandlungsphase, in welcher
der Settingwechsel stattfindet,
einen Einfluss darauf haben kon-
nen, ob das Online-Setting eher
progressive oder eher regressi-
ve Entwicklungen der Patienten
fordern. Es muss somit auch in
Zeiten von Corona fiir jeden Pati-
enten und jede Patientin indi-
viduell entschieden werden, ob
Online-Psychotherapie sinnvoll
ist.

Ballungsrdaume nicht zeitnah zu erwarten sei. Um die-
sem Problem entgegenzuwirken, wurde eine Thera-
piesoftware — »EvoCare« — entwickelt. Dieses Programm
ermoglicht es, bereits erprobte neuropsychologische und
neurolinguistische Trainingsprogramme verschiedener
Hersteller zu einem individuellen Trainingspaket zusam-
menzustellen, sodass der Patient nach entsprechender
Einweisung zu Hause iiben kann. Zudem werden dem
Therapeuten automatisch Daten zu Ubungszeit, Ubungs-
dauer und zu Ubungserfolgen zur Verfiigung gestellt.

In den Jahren 2005 bis 2007 wurde dann im Projekt
»Teletherapie bei Aphasie« die Wirksamkeit von »Evo-
Ling« — einem speziell fiir die Aphasietherapie entwi-
ckelten Plugin des Programms EvoCare — untersucht
[24]. Dabei sollte die Effektivitit von supervidierter
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Teletherapie iiberpriift und die Effizienz im Vergleich
zu konventioneller Sprachtherapie gepriift werden [20].
Dazu wurde logopddische Teletherapie in einem Cross-
over-Design mit der Kontrollbedingung »keine Therapie«
verglichen. 16 Patienten wurden nach Reihenfolge der
Anmeldung zwei Gruppen zugewiesen und gemaf3 Alter
und Schweregrad der Aphasie parallelisiert. Zur Diag-
nostik fiir die Evaluation der Teletherapie kamen die
Vollversion des Aachener Aphasie Tests (AAT) sowie das
selbstentwickelte Untersuchungsinstrument, die Moda-
lititen-Diagnostik (MoDia2) zum Einsatz. Der Gesamts-
core der MoDia2 ist ein Indikator fiir den Schweregrad
der lexikalischen Verarbeitungsstérung bei Aphasie. Die
Diagnostik am Ende der Versuchsdurchfiihrung ergab,
dass 13 von 16 Patienten nach der Teletherapie einen
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héheren mittels AAT gemessenen Profilwert hatten als
vor der Therapie. Dennoch zeigte sich beim Vergleich
der Profilwerte in der Therapiephase und Pausenphase
nur ein nicht signifikanter Trend zugunsten der Telethe-
rapie. Der mittels MoDia2 gemessene Wert war nach der
Teletherapie bei 15 von 16 Patienten besser als vorher
und der Vergleich zwischen Therapiephase und Pausen-
phase war mit p=0,007 sehr signifikant. Die Autoren
schlossen daraus, dass supervidierte Teletherapie wirk-
sam sei [20].

Vauth und Kollegen [26] {iberpriiften in ihrer pro-
spektiven Vergleichsstudie die Effizienz von logopa-
discher Teletherapie mit konventioneller Realtherapie
bei neurologischen Patienten mit schwerer Aphasie.
Dazu nahmen sie 17 Patienten in ihre Studie auf, die
hinsichtlich des Ausmafies ihrer Sprachstérung paralle-
lisiert den Gruppen Teletherapie/Prasenztherapie zuge-
teilt wurden. Pro Patient wurden 18 Therapieeinheiten
durchgefiihrt. Am Ende der Behandlungseinheit konnte
gezeigt werden, dass zwar bei beiden Aphasie-Gruppen
im stérungsspezifischen und kommunikativen Bereich
erhebliche Verbesserungen erzielt wurden. In der Tele-
therapiegruppe zeigten sich jedoch signifikant bessere
Ergebnisse in den verschiedenen Untertests des AAT
als in der Gruppe der mittels Prasenztherapie behan-
delten aphasischen Patienten. Die Autoren vermuteten,
dass dies durch die mediale Besonderheit der Telethe-
rapie sowie der teletherapeutischen Kommunikation
erklart werden kénne. Die Aufhebung der personalen,
raumlichen und situativen Deixis verlangt eine hohe
und spezifischere Versprachlichung des Kontextes, der
Interaktionsbedingungen und der Ubungsinstruktionen.
Diese sprachliche Offenlegung muss von den Patienten
erkannt und verstanden werden. So ergeben sich fiir
beide Experimentalgruppen neue Interaktionsanforde-
rungen, welche sich u. a. positiv auf das Therapieergeb-
nis auswirken kdnnen.

In einer prospektiven Studie aus demselben Jahr
iiberpriiften Vauth und Kollegen [26] sodann die Effi-
zienz synchroner Teletherapie bei schwerstbetroffenen
chronischen Schlaganfallpatienten mit nichtfliissiger
Aphasie und verglichen sie mit Face-to-Face-Therapie.
Synchrotel bietet dabei die Moglichkeit, konventionelle
Sprachtherapie iiber Teletherapie durchzufiihren. Die
Ergebnisse zeigten, dass die Gruppe der Teletherapie-
Teilnehmer in einigen Untertests des AAT und im Kom-
munikationsprofil signifikant bessere Resultate aufwie-
sen als die Face-to-Face-Gruppe. Auch diese Autoren
sahen einen Grund dafiir darin, dass es in der Telethe-
rapie zu einer hoheren Versprachlichung des Kontextes
komme als in der konventionellen Therapie. Zudem
scheint der Informationsaustauch in der Teletherapie
héufig eine flexiblere und gleichberechtigtere Dialog-
struktur zu ermoglichen als die konventionelle Therapie,
da die Rollenzuschreibung Experte und reagierender
Patient nicht so starr festgelegt zu sein scheint. Dies liegt
nach Meinung der Autoren daran, dass die neue Inter-

aktionsanforderung und technisch bedingte Stéranfal-
ligkeit in der Netzwerkverbindung von den Patienten
eine kompetente Mit-Helfer-Arbeit erfordert, welche sie
zu gleichberechtigten Kommunikationspartnern mache.

Zu einem dhnlichen Ergebnis kommt auch Richter
[18], der in einer prospektiv angelegten Studie die Effizi-
enz der Teletherapie im Vergleich zur Realtherapie iiber-
priifte. Dazu wurden 16 Patienten mit zerebrovaskular
bedingter globaler Aphasie standardisiert logopadisch
therapiert. Neun Patienten mit einem Altersdurchschnitt
von 53 Jahren wurden dabei {iber einen Zeitraum von
zwei bis drei Monaten mit insgesamt 18 Therapieein-
heiten a 60 Minuten mittels Teletherapie behandelt,
sieben Patienten mit einem mittleren Alter von 59 Jahren
erhielten die gleiche Therapie mit derselben Intensitat
in Form von Realsprachtherapie. Die nach Abschluss der
Therapie stattfindende interindividuelle Querschnitts-
analyse ergab keine signifikanten Gruppenunterschiede
in den Mittelwerten der Untertests Kommunikation,
Syntax, Token Test, Schriftsprache, Nachsprechen und
Benennen des AAT, die sich in beiden Gruppen verbes-
sert hatten. Auch das Alter und die Krankheitsdauer
korrelierten nicht mit dem Ausmafd der Sprachdefizit-
riickbildung. Somit schlussfolgerte der Autor, dass die
Teletherapie ebenso effektiv sei wie die konventionelle
Prasenztherapie.

Auch Grétzbach und Holz [8] beschrieben in ihrem
systematischen Review mit mehreren Effektivitdtsstudi-
en, dass computerbasierte Interventionen in der Apha-
sietherapie zu sprachlich-funktionellen Verbesserungen
fithren. Jedoch weisen sie auch darauf hin, dass die
Ergebnisse fiir pragmatisch-kommunikative Verbesse-
rungen und damit fiir eine verbesserte Teilhabe am
Leben dabei schwach seien. Dies und die Tatsache, dass
die meisten Studien nur geringe Probandenzahlen auf-
weisen, fiihrte dazu, dass die Autoren weitere Untersu-
chungen empfehlen, um die Effektivitit computerbasier-
ter Therapien in der Behandlung chronischer Aphasien
zweifelsfrei zu belegen.

Im Jahr 2017 beschrieben Keidel und Kollegen [13]
zu diesem Thema eine explorative, prospektiv ange-
legte zweiarmige telesprachtherapeutische Studie mit
aphasischen Schlaganfallpatienten, die neben einer
Sprachdefizitreduktion auch Interaktions-, Emotions-
und Motivationstherapieaspekte zur ressourcenorien-
tierten Teilhabeaktivierung der Patienten einbezog. Ziel
der Studie war es, die Effizienz der interaktiven vir-
tuellen »Screen-to-Screen«-Telesprachtherapie im Ver-
gleich zu einer konventionellen realen »Face-to-Face«-
Sprachtherapie bei Schlaganfallpatienten mit Aphasie
zu {iberpriifen. Die Ubungen fanden dabei nicht auto-
nom mit »offline«-Ubungsmaterialien statt, sondern
mittels kontinuierlicher dialogischer Supervision durch
den Sprachtherapeuten. Es wurden zwei randomisierte
Kohorten mit insgesamt 17 Patienten im Alter von 18 bis
76 Jahren mit mittelschwerer bis schwerer chronischer
Broca-Aphasie gebildet. Studienarm I erhielt dabei Teles-
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prachtherapie, Studienarm II erhielt Realsprachthera-
pie. Die therapeutische Effizienz wurde anhand der elf
Untertests des AAT {iberpriift. Es zeigten sich sowohl in
der Tele- als auch in der Realtherapie signifikante Leis-
tungsverbesserungen. Leider wurde in der Studie nicht
thematisiert, ob es auch einen Unterschied im Therapie-
outcome zwischen den beiden Gruppen gab.

In dem daran anschlieBenden kooperativen Projekt
»Telehealth im Smarthome mit neurolinguistischer Tele-
therapie« [17] wurde danach iiberpriift, ob Teletherapie
nicht nur bei einer Sprachstorung, sondern auch bei
einer Sprechstérung, der Dysarthrophonie, wirksam
sein kann. Insgesamt 18 Parkinson-Patienten mit rigid-
hypokinetischer Dysarthrophonie mit einem mittleren
Alter von 71,5 Jahren wurden in einer prospektiven Stu-
die iiber vier Wochen viermal pro Woche fiir téglich eine
Stunde im hduslichen Rahmen mit dem Lee-Silverman
Voice Treatment (LSVT) telesprachtherapiert. Zu Beginn
und am Ende erfolgte ein Eingangs- und Ausgangssta-
ging des Schweregrades der Parkinson-Erkrankung nach
Hoehn und Yahr und der Unified Parkinson Disease
Rating Scale (UPDRS). Nach Ende der Behandlung zeig-
te sich eine Verbesserung in den Bereichen Tonhalte-
dauer, Lautstdrke, Worterkennungsrate, Sprachverstdnd-
lichkeit, Kommunikationsfdhigkeit sowie Teilhabe und
Lebensqualitit der Betroffenen. Das zuvor gesteckte
Behandlungsziel konnte somit mittels Telesprachthera-
pie erreicht werden.

Perspektive der Therapeuten

In einer aktuellen qualitativen Studie aus dem Jahr
2020 beschreibt Lauer [15] die verdnderten Bedingun-
gen und enorme Beschleunigung der Digitalisierung
in der Logopadie durch die COVID-19-Krise. Mit Hilfe
halbstrukturierter Interviews wurde untersucht, wie die
Umsetzung der Teletherapie von Therapeuten der Logo-
padie, Ergotherapie und Physiotherapie wahrgenommen
wird. Dabei zeigte sich, dass die Teletherapie eine sehr
gute und auch zukunftsweisende Moglichkeit bietet, die
therapeutische Versorgung sicherzustellen. Die krisen-
hafte Bedingung habe dazu gefiihrt, dass sich Therapeu-
ten diese Option zur Beratung und Behandlung leichter
vorstellen konnen. Dennoch scheint die Teletherapie
aus Therapeutensicht kein genereller Ersatz fiir die Face-
to-Face-Therapie zu sein, auch wenn sie das Spektrum
der Therapie erweitert und bei bestimmten Bedarfen
gezielt eingesetzt werden kann. Auch Schwinn und Kol-
leginnen [22] kommen zu einem dhnlichen Ergebnis und
beschreiben, dass Teletherapie eine gute Moglichkeit
zur Therapieweiterfiihrung wiahrend der Corona-Krise
biete, dass fehlende technische Ressourcen und eine
geringe Akzeptanz von Seiten der Patienten die Umset-
zung jedoch erschweren. Zudem wird betont, dass Tele-
therapie nicht alle Therapiebereiche in der Logopaddie
abdecke.
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Perspektive der Patienten

In einer neuen Studie aus dem Jahr 2021 von Biirkle [3]
und Kollegen wurde ergdnzend zur Sicht der Therapeu-
ten die Zufriedenheit von Patienten mit videotherapeu-
tischen Angeboten im Vergleich zur Prdasenztherapie
in der logopddischen Versorgung untersucht. Dabei
standen die Kategorien Wirksamkeit und Organisation
der Therapie, therapeutische Beziehung, technische
Umsetzung, Therapiemotivation sowie die allgemeine
Zufriedenheit mit der Videotherapie im Vordergrund.
Insgesamt wurden 231 vollstandig ausgefiillte Frage-
bégen in die Studie aufgenommen und ausgewertet.
Das durchschnittliche Alter der Teilnehmer lag bei 44
Jahren, welche zum grofiten Teil aufgrund von Stimm-
storungen (35%) oder von neurologischen Sprach- und
Sprechstérungen (22%) behandelt wurden. Dabei zeigte
sich, dass 89% der Befragten mit der Videotherapie
durchaus zufrieden waren. 87 % sprachen sich fiir ihre
Fortfiihrung aus. Auch beziiglich des Effektes der Video-
therapie gab ein Grof3teil der Befragen (72%) an, dass
dieser vergleichbar sei mit der Prasenztherapie. Trotz
dieser Ergebnisse weisen Schupp und Kollegen [21]
darauf hin, dass Teletherapie nicht bei allen Patienten
einsetzbar sei. Computergestiitzte Aphasietherapie kann
beispielsweise bei Patienten mit mafigeblichen kogniti-
ven Einschriankungen wie mangelndem Situations- oder
Instruktionsverstandnis, mit Apraxien in den Handen
oder motorischen Problemen, z.B. in Form von Hemi-
paresen, ungeeignet sein. Insgesamt jedoch zeigte sich,
dass Teletherapie positive Aspekte bietet, unabhingig
davon, ob es sich nun um Teletherapie im Heilmittelbe-
reich, bei Psychotherapeuten oder aber um Telemedizin
bei Arzten handelt.

Vor- und Nachteile der Telemedizin und Teletherapie

Im Folgenden soll nun ein Uberblick dariiber gegeben
werden, welche Vor- und Nachteile die Telemedizin bzw.
die Teletherapie mit sich bringt.

Jorg [12] gibt an, dass die Durchfiihrung von Tele-
medizin und Teletherapie zu einer Kostenersparnis u.a.
durch das Wegfallen von Anfahrtswegen fiihrt. Zudem
konnen sich durch diesen Wegfall schneller Zweitmei-
nungen - ebenfalls iiber Online-Portale — eingeholt
werden. Auch Keidel und Kollegen [13] betonen, dass
lange Anfahrtswege zu Therapiezentren oder logopa-
dischen Praxen durch Videobehandlungen umgangen
werden. Dieser »virtuelle Expertisetransfer« (S. 113) ist
insbesondere bei nicht ausreichender verkehrstechni-
scher Infrastruktur, bei nicht mobilen Patienten sowie
bei nicht transportfihigen Patienten dem realen Patien-
tentransfer vorzuziehen. Schupp et al. [21] nennen als
Vorteile der Teletherapie, dass diese eine kostengiins-
tige Auslagerung von Routineanteilen der Therapie sei.
Sie diene durch eine haufig erhebliche Steigerung der
Trainingsfrequenz der Sicherstellung bereits erarbeiteter



Wirksamkeit sprachtherapeutischer Teletherapie

Reha-Erfolge. Die Integration der Ubungen in den hius-
lichen Alltag kann durch die Anwesenheit des Patienten
in seiner gewohnten Umgebung und die zeitgleiche
Begleitung des vertrauten Therapeuten beim Wiederein-
tritt in die Alltagsrealitét helfen.

Als Nachteile der Telemedizin nennt Jorg [12] Risiken
im Datenschutz sowie den moglichen Verlust von Privat-
sphire. Zudem wird durch die eingeschrinkte Ubertra-
gung von Mimik, Korpersprache und seelischem Emp-
finden in der digitalen Kommunikation die Moglichkeit,
Gefiihle und Empfindungen des Gegeniibers korrekt zu
deuten, deutlich erschwert. Dies betont auch Paulukat
[17]. Die soziale Rolle des Arztes sei gerade bei Alleinste-
henden nicht zu ersetzen. Da der »virtuelle Arzt weder
abtasten noch abhoren konne, sei nicht zu befiirchten,
dass langfristig Arzte-Callcenter in Indien zum Einsatz
kdmen« (S. 326). Rollnik et al. [19] weisen zudem darauf
hin, dass die Komplexitidt des Stérungsgrades neuro-
logischer Patienten meist ein multiprofessionelles und
interdisziplindres Arbeiten erfordert, welches in Tele-
therapien in der Regel nicht umgesetzt werden kann.
Dies erfordert eine Vor-Ort-Rehabilitation, welche im
interdisziplindren Setting individuell auf den Patienten
abgestimmt und durchgefiihrt werden muss. Zudem
ist eine mogliche Instabilitit der Internetverbindung
und damit verbundene Stérungen der Therapiesituation
durch Verzégerungen oder Abbriiche der Kommunikati-
on zu nennen. Auch eine reduzierte Ubertragungsquali-
tit kann die Therapie negativ beeinflussen [19].

Es zeigt sich, dass Teletherapie nicht fiir alle Pati-
enten sinnvoll ist und dass der behandelnde Therapeut
fiir jeden Patienten individuell abschitzen muss, ob die
Therapie vor Ort oder als Videosequenz durchgefiihrt
werden kann.

Fazit und Ausblick

Die aktuelle Studienlage zur sprachtherapeutischen
Teletherapie zeigt, dass die Uberpriifung der Evidenz
noch ausbaufdhig ist. Dennoch weisen die bisherigen
Ergebnisse deutlich darauf hin, dass die Wirksamkeit
von logopddischer Teletherapie in bestimmten Berei-
chen mit der Evidenz einer Prasenztherapie vergleichbar
ist. Insbesondere aufgrund der aktuellen Veranderun-
gen in der Versorgungssituation der Heilmittelerbringer
durch COVID-19 sollte die Teletherapie somit im logopa-
dischen Bereich ebenso ermoglicht werden wie die tele-
therapeutische Versorgung durch Psychotherapeuten
oder die telemedizinische Versorgung durch Arzte. Dabei
ist es wichtig zu erwdhnen, dass Teletherapie den The-
rapeuten keinesfalls ersetzen soll, sondern dass sie viel-
mehr die Moglichkeit bietet, die sprachtherapeutische
Leistung hin zum Patienten zu bewegen [25]. Dadurch
kann die Versorgung auch dann sichergestellt werden,
wenn der Patient nicht mehr mobil ist oder wenn ein
Therapeutenmangel eine wohnortnahe Vor-Ort-Versor-
gung verhindert. Die Versorgung im ambulanten Set-
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ting soll somit insbesondere im ldandlichen Bereich
verbessert werden, wodurch eine Quattro-win-Situation
fiir Leistungstrdager, -finanzierer, -erbringer sowie fiir
die Leistungsempfinger ermdglicht werden konnte [17].
Supervidierte Teletherapie kann so einen Lésungsansatz
bieten, um die Therapieintensitit trotz steigender Betrof-
fenen- und fallender Therapeutenzahlen in Deutschland
aufrechtzuerhalten und evtl. sogar zu erhéhen [28].
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Zusammenfassung

Bei der Fahreignungsbeurteilung kommt Behandelnden in
der ambulanten neurologischen Rehabilitation eine grofe
Verantwortung zu, schlieBlich wirkt sich ihre Entscheidung
sowohl auf die zukiinftige Autonomie und Teilhabe der
Patienten als auch auf die Sicherheit aller Verkehrsteilneh-
mer aus. Im Widerspruch dazu gibt es fiir die Fahreignungs-
begutachtung von Patienten mit Hirngefaferkrankungen
bislang nur wenige eindeutige Bewertungskriterien. Die
Begutachtungsleitlinien (BGL) zur Kraftfahreignung der
Bundesanstalt fiir Straenwesen (BASt), die dem Gutach-
ter als Entscheidungshilfe dienen sollen, verzichten weit-
gehend auf klare Kriterien oder verneinen die Fahreignung
bei bestimmten Fiihrerscheingruppen ganz. Ein kirzlich
erschienenes Positionspapier mehrerer Fachgesellschaf-
ten [5] ergdnzt die BGL und bietet Arzten ergdnzende
krankheitsspezifische Einschdtzungsempfehlungen, die
helfen sollen, jeden Einzelfall unter Beriicksichtigung des
individuellen Gefdhrdungspotenzials gesondert zu beur-
teilen. Das hier prasentierte Forschungsprojekt diente der
Beantwortung der Frage, wie sich die Einschdtzungsemp-
fehlungen aus dem Positionspapier von Marx und Kollegen
[5] riickblickend auf die Fahreignungsbegutachtung in
unserer ambulanten neurologischen Rehabilitation ausge-
wirkt hdtten. Die Fahreignungsempfehlungen von 162 Pati-
enten mit Hirngefalerkrankung, die 2019 eine Rehabilitati-
onsmafinahme im Neurologischen Therapiecentrum (NTC)
Kéln gGmbH in Anspruch genommen hatten, wurden im
Rahmen einer retrospektiven Analyse hinsichtlich zweier
Aspekte reevaluiert: (1) unserer eigenen therapeutischen

Einschdtzung unter Hinzunahme der Empfehlungen von
Marx und Kollegen [5] sowie (2) einer Entscheidung allein
auf Basis der Empfehlungen des Positionspapiers.

Unter Hinzunahme der Empfehlungen nach Marx et al. [5] zu
unserer bisherigen Fahreignungsbegutachtung zeigte sich
keine Anderung in der Gesamtempfehlung, jedoch eine Ande-
rung in der empfohlenen Karenzzeit. Die Beurteilung der Fahr-
eignung allein auf Basis des Positionspapiers hédtte hingegen
signifikant haufiger zu einem positiven Ergebnis (»Fahreig-
nung gegeben«) gefiihrt (p<0,001). Wére die Begutachtung
nur aus medizinischer Perspektive erfolgt, wére 26,5% der
Patienten trotz signifikanter kognitiver Beeintrdchtigungen
empfohlen worden, weiterhin Auto zu fahren.

Die Empfehlungen des Positionspapiers [5] erlauben durch
die Kategorisierung zerebrovaskuldrer Ereignisse in unterge-
ordnete Risikoprofile sowie die daran orientierten Karenz-
zeiten eine differenziertere Einschatzung des individuellen
Gefdhrdungspotentials. Sie bieten insbesondere Patienten
mit unauffalliger medizinischer und neuropsychologischer
Untersuchung eine fairere, einzelfallgerechte Begutachtung
und kdnnen Gutachter bei der wichtigen und komplexen
Aufgabe der Fahreignungsbegutachtung unterstiitzen. Als
alleinige Entscheidungsgrundlage reichen die Empfehlun-
gen unseren Daten nach jedoch nicht aus, da wichtige
fahreignungsrelevante Aspekte vernachldssigt wiirden und
die Fahigkeit von Patienten zum sicheren Fiihren von Fahr-
zeugen iberschdtzt wiirde. Unsere Ergebnisse unterstrei-
chen den enormen Stellenwert der Neuropsychologie in der
Fahreignungsbeurteilung.

Schliisselworter: Fahreignung, Begutachtungsleitlinien, Hirngefaf’erkrankungen, ambulante neurologische Rehabilitation

Einleitung

Die Fahreignungsbegutachtung nimmt in der ambulan-
ten neurologischen Rehabilitation einen grofien Stel-
lenwert ein, bewegt sie sich doch im Spannungsfeld
zwischen der Autonomie und Teilhabe der Patienten auf
der einen und der Verkehrssicherheit auf der anderen
Seite. Behandelnden Arzten kommt eine grofle Verant-
wortung zu, obwohl bislang insbesondere hinsichtlich
der Begutachtung von Patienten mit zerebrovaskuldren
Erkrankungen nur wenige eindeutige und allgemeingiil-
tige Begutachtungskriterien vorliegen.

In Deutschland bilden das Straflenverkehrsgesetz
beziehungsweise die Fahrerlaubnisverordnung (FeV) den

rechtlichen Rahmen der Begutachtung. Ergdnzend dienen
die Begutachtungsleitlinien (BGL) der Bundesanstalt fiir
Straflenwesen (BASt) als Entscheidungshilfe. Die Fahreig-
nung ist demnach nicht gegeben, wenn psychische und
physische Aspekte eine Verkehrsgefahrdung erwarten las-
sen [2]. Die Begutachtung gliedert sich in zwei verschiede-
ne Fiihrerscheingruppen (FG): Die Gruppe 1 fiir Fahrzeuge
mit weniger als 3,5t, fiir landwirtschaftliche Fahrzeuge,
Mopeds und Kraftrdader, sowie die Gruppe 2 fiir Fahrzeuge
mit mehr als 3,5t, fiir Busse bzw. bei Fahrgastbef6rde-
rung. Hirngefiaflerkrankungen werden in den BGL als
»Kreislaufabhidngige Stérungen der Hirntédtigkeit« ein-
geordnet [2]. Fiir die FG 1 ist die Fahreignung nach BGL
nur nach erfolgreicher Therapie und bei sehr niedrigem
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Re-evaluation of the fitness to drive assessment for patients with cere-
bral vascular disease in outpatient neurological rehabilitation

A. Vetterlein, |. Geppert, K. Kapala, P. Pape, M. Balke

Abstract

When it comes to the assessment of the ability to drive, great responsibility
rests with the treating physicians. Not only do their decisions affect the future
autonomy and participation of the patient, but also road safety in general. In
contrast, to date there are only a few explicit official regulations for patients
suffering from cerebrovascular diseases. The German Guidelines for the Evalu-
ation of Driving Ability of the Federal Highway Research Institute, which are
meant to serve physicians as a decision-making tool, either omit clear criteria
or, in some cases, rigorously deny the ability to drive. A recent position paper
published by several expert associations [5] complements these guidelines
and offers expert assessors additional disease-specific recommendations,
which ought to help assess each case with regard to the individual risk poten-
tial.

The research project presented here served to answer the question of how,
in retrospect, the recommendations by Marx and colleagues [5] would have
affected driving ability decisions in our neurological outpatient rehabilitation
center. We re-evaluated the driving ability recommendations for 162 patients
suffering from cerebrovascular diseases treated at the Neurologisches Thera-
piecentrum Kdln gGmbH in 2019 with regard to two different aspects: (1) the
recommendations of the position paper in addition to our standard driving
ability assessment as well as (2) a decision made on the sole basis of these
recommendations.

The addition of the recommendations by Marx and colleagues [5] did not
lead to any changes in the overall decisions. However, we found a change
in the recommended waiting period. The assessment of the ability to drive
on the sole basis of the recommendations by Marxand colleagues [5] would
have led significantly more often to a positive decision (p < 0.001). If deci-
sions would have been made by physicians alone, 26.5% of the patients
would have received a recommendation to drive despite significant cognitive
impairments.

The recommendations as stated in the position paper allow a differentiated
assessment of the individual risk potential through the categorization of
cerebrovascular events into subordinate risk profiles and respective wait-
ing periods. They offer a fairer assessment and do individual cases justice,
especially in cases with clear medical and neuropsychological examination.
The recommendations support expert assessors in the important yet complex
task of assessing driving ability. Nonetheless, according to our data they can-
not be used as isolated guidelines since essential factors would be neglected
and thus, driving ability would be overestimated. Our results underscore the
significance of neuropsychological driving ability assessments.

Keywords: driving ability, German Guidelines for the Evaluation of Driving
Ability, cerebrovascular disease, outpatient neurological rehabilitation

Rezidivrisiko gegeben, fiir die FG 2 besteht ab sofort
keine Fahreignung mehr [2].

Ein rezentes Positionspapier der Deutschen Gesell-
schaft fiir neurowissenschaftliche Begutachtung, der
Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie, der Deutschen
Gesellschaft fiir Neurochirurgie, der Deutschen Gesell-
schaft fiir Neurorehabilitation, der Deutschen Schlag-
anfallgesellschaft sowie der Gesellschaft fiir Neuropsy-
chologie kritisiert die BGL der BASt, da sie nicht dem
aktuellen medizinischen Wissenstand entsprachen und
die Bewertung des individuellen Gefdhrdungspotenzials
bei zerebrovaskuldren Erkrankungen aufler Acht lieflen
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[5, 6]. Die Autoren, Marx und Kollegen, fordern eine
individuelle Begutachtung einzelner Patienten unter
Einbezug krankheitsspezifischer Prognoseindizes. Wah-
rend die BGL bei der Begutachtung von Herz- und Kreis-
lauferkrankungen bereits die sogenannte »Risk of Harm
Formula« der Canadian Cardiovascular Society [7] bezie-
hungsweise der Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie
[3, 4] zur Risikostratifizierung heranzégen, finde sich
keine konkrete Richtlinie fiir die Risikobewertung nach
Hirngefiafierkrankung. Die »Risk of Harm«-Formel mul-
tipliziert die am Steuer verbrachte Zeit, den Fahrzeug-
typ, das Risiko eines plotzlichen Kontrollverlusts sowie
das allgemeine Risiko eines Personenschadens infolge
eines durch einen Kontrollverlust verursachten Unfalls
[3, 4, 5, 6]. Auf Basis aktueller Literatur sowie der deut-
schen Verkehrssituation nehmen Marx und Kollegen in
ihrem Positionspapier eine Korrektur der Formel vor und
arbeiten, in Abhédngigkeit von Kriterien wie Art, Schwere
und Ursache, Subgruppen von Hirngefaflerkrankun-
gen mit verschiedenen Risikoprofilen heraus, die in
einer umfangreichen Tabelle prasentiert werden [5].
Die Tabelle enthilt Einschitzungsempfehlungen (EE)
sowohl fiir die FG 1 als auch die FG 2. Besonders wichtig
sind spezifische Karenzzeiten, die sich am individuel-
len Risiko orientieren [5]. Im Vergleich dazu wiirden
Karenzzeiten bei der Begutachtung von zerebrovaskular
erkrankten Patienten nach den BGL hochstens aufgrund
von Nebendiagnosen empfohlen [2]. Das Positionspa-
pier bietet Gutachtern somit erginzende Empfehlungen,
um eine einzelfallgerechte Fahreignungsbegutachtung
bei Hirngefdaflerkrankungen zu ermdglichen, und ist
damit nach unserem Wissen das erste Positionspapier
seiner Art.

Bislang wird die Fahreignungsbegutachtung in unse-
rer ambulanten neurologischen Rehabilitation auf Basis
der oben erwdhnten FeV sowie der BGL durchgefiihrt.
Sie umfasst standardméaflig sowohl eine medizinische
als auch eine neuropsychologische Untersuchung. In
der medizinischen Untersuchung erfolgt eine ausfiihr-
liche Anamnese, in der alle die Fahreignung beein-
trachtigenden Erkrankungen, Medikamente, Drogen,
das Fahrverhalten und die Fahranamnese sowie der
berufliche Einsatz eines Fahrzeugs erfragt werden.
Auflerdem erfolgt eine dezidierte neurologische und
allgemein-korperliche Untersuchung vor allem im Hin-
blick auf sensomotorische Defizite, Gesichtsfeldausfalle
und Hinweise auf kognitive Defizite. Im Rahmen der
neuropsychologischen Fahreignungsdiagnostik werden
kognitive und perzeptive Funktionsbereiche wie die
Alertness, die selektive und geteilte Aufmerksamkeit, die
Aufmerksamkeitsflexibilitat sowie das visuelle Scanning
computergestiitzt mittels der Testbatterie zur Aufmerk-
samkeitspriifung (Psytest) iiberpriift. Bei Verdacht auf
einen Neglekt wird die Untersuchung entsprechend
erweitert. Zur Einschdtzung der Fdhigkeit zum siche-
ren Fiihren von Fahrzeugen werden altersunabhédngige
Ergebnisse herangezogen. Getreu der BGL der BASt gilt
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ein Prozentrang von 33 als kritischer Wert fiir die FG 1,
ein Prozentrang von 16 fiir die FG 2 [2]. Neben den oben
genannten Aspekten werden weitere fahreignungsrele-
vante Faktoren wie die psychophysische Belastbarkeit
und das Stérungsbewusstsein der Patienten in die neu-
ropsychologische Untersuchung miteinbezogen.

Stets um eine Verbesserung unserer Qualitat bemiiht,
haben wir in unserer Arbeitsgruppe die hier berichtete
Studie durchgefiihrt, um unsere Fahreignungsempfeh-
lungen aus 2019 kritisch zu betrachten und mit Blick
auf die Zukunft hinsichtlich zweier Fragestellungen zu
reevaluieren:

1. Hatte die Hinzunahme der EE-Tabelle von Marx und
Kollegen [5] zu unserer bisherigen Fahreignungsbe-
gutachtung unsere Gesamtempfehlung verdandert?

2. Welche Fahreignungsempfehlungen héitten wir aus-
gesprochen, wenn wir alleine auf Basis der EE-Tabel-
le von Marx und Kollegen [5] entschieden hitten?

Wir mochten betonen, dass die Autoren des Positions-
papiers neben der Tabelle die Beriicksichtigung der
weiteren Vorgaben der BGL, welche auch die neuropsy-
chologische Begutachtung beinhalten, in erforderlichen
Fillen eindeutig empfehlen. Unser Ziel war es, die
Bedeutung der Neuropsychologie herauszuarbeiten und
zu veranschaulichen, dass vor allem in der Neurore-
habilitation die neuropsychologische Expertise bei der
Beantwortung der Frage der Fahreignung unbedingt in
Anspruch genommen werden und auch in der niederge-
lassenen Praxis, trotz der erheblichen Zeitersparnis der
iibersichtlichen Tabelle nach Marx und Kollegen [5], zu
Rate gezogen werden sollte.

Patienten und Methoden
Stichprobe

Im Rahmen des vorliegenden Forschungsprojekts
fiihrten wir eine retrospektive Analyse unserer Fahr-
eignungsbegutachtung durch. Die im Neurologischen
Therapiecentrum (NTC) Koéln gGmbH ausgesprochenen
Fahreignungsempfehlungen aus dem Jahr 2019 wurden
von einer Fachdrztin fiir Neurologie, Psychiatrie und
Psychotherapie kritisch betrachtet und reevaluiert. Dazu
wurden die Entlassungsbriefe aller Patienten im Zeit-
raum zwischen dem 02. Januar und dem 30. Dezember
2019 herangezogen (n=384). 67,2% der Patienten hatten
eine Hirngefaflerkrankung erlitten und wurden somit
in die Studie aufgenommen. 93 Patienten wurden von
der Analyse ausgeschlossen, da die Fahreignung kein
Rehabilitationsziel darstellte (n=85), sie die Rehabili-
tationsmafinahme vorzeitig abbrachen (n=3) oder die
neuropsychologische Untersuchung ablehnten (n=5).
Weitere drei Patienten wurden nicht beriicksichtigt,
da sie aufgrund von Doppeldiagnosen Sonderfille bei
der Fahreignungsbegutachtung darstellten. Schliefilich
bestand die Stichprobe aus 162 Patienten. Es handelte

sich um 36 (22,2%) Frauen und 126 (77,8%) Manner im
Alter zwischen 27 und 89 Jahren (M= 67,76; SD=12,60).

Vorgehen

Die in den Entlassungsbriefen beschriebenen Primardia-
gnosen wurden sorgfiltig denen im Positionspapier von
Marx und Kollegen [5] zugeordnet (vgl. Abb. 1). Die im NTC
ausgesprochene Gesamtempfehlung hinsichtlich der
Fahreignung sowie alle fahreignungsrelevanten Kriteri-
en wurden den Entlassungsbriefen entnommen. Neben
anamnestischen Angaben zur Fiihrerscheingruppe und
zur beruflichen Relevanz der Fahreignung umfasste dies
auch die Ergebnisse der neurologischen Untersuchung
einschliefilich Informationen zu Nebendiagnosen. Auch
die Ergebnisse der neuropsychologischen Untersuchung
sowie die Fahreignungsempfehlung aus neuropsycholo-
gischer Perspektive wurden erfasst. Motorische und sen-
sorische Assessments, die im Rahmen der Physio- und
Ergotherapie erhoben wurden, wurden beriicksichtigt.
Auf Basis der FeV und der BGL der BASt wurden die
Ergebnisse der medizinischen und neuropsychologi-
schen Untersuchung sowie die Gesamtempfehlungen
kritisch gepriift. Die jeweiligen Griinde fiir eine negative
Entscheidung wurden hierbei explizit herausgearbeitet.

Nicht eindeutige Fille wurden in einer arztlichen
Expertengruppe, die auch Verkehrsmediziner beinhal-
tete, diskutiert. Die Einordnung des zerebrovaskula-
ren Risikoprofils im Hinblick auf ein erneutes Ereignis
erfolgte anhand des Essener Risikoscores [1].

Die Reevaluation der Fahreignungsempfehlungen
gliederte sich in zwei Schritte: Die Fahreignung aller
Patienten wurde zunéchst auf Basis der FeV und der
BGL unter Hinzunahme der Tabelle aus dem Positions-
papier von Marx und Kollegen [5] begutachtet und in
Form einer Gesamtempfehlung festgehalten, die die
Ergebnisse der medizinischen und neuropsychologi-
schen Untersuchung einschloss. Fiir den Fall, dass die
BGL ebenfalls eine Karenzzeit empfahlen (zum Beispiel
bei Epilepsie), wurde die jeweils langere Karenzzeit fest-

Hirninfarkt
(88,27%)

-

Hirnblutung
(5,56 %)

SAB
(4,32%)'

TIA
(1,23%)

Arteriovendse
Malformation
0,62%)

Abb.1: Anteilige Darstellung der Primirdiagnosen in der Stichprobe in Prozent
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gesetzt. In einem zweiten Schritt wurde die Fahreignung
allein anhand der EE-Tabelle aus dem Positionspapier
begutachtet. Die Ergebnisse der medizinischen und neu-
ropsychologischen Untersuchung wurden entsprechend
nicht miteinbezogen.

Die statistische Auswertung der in der Studie gewon-
nenen Daten erfolgte mittels SPSS Statistics (IBM Inc.)
und umfasste sowohl deskriptive Analysen der Haufig-
keitsverteilungen und Mittelwerte als auch non-para-
metrisches Hypothesentesten mittels McNemar-Tests fiir
verbundene Stichproben.

Ergebnisse

Medizinische und neuropsychologische
Fahreignungsuntersuchung

Die Fahreignung fiir die FG 1 erwies sich in der medi-
zinischen Untersuchung in 109 Fillen (67,3%) als
gegeben und in 53 Fillen (32,7%) als nicht gegeben.
Haufigster Grund fiir ein negatives Ergebnis waren
visuelle Einschriankungen (49,1%), gefolgt von Neben-
diagnosen (18,9%) und motorischen Einschrinkun-
gen (15,1%). Zwei Patienten (3,8 %) litten unter einer
schweren Aphasie. In sieben Fillen (13,2%) wirkten
sich mehrere der oben genannten Griinde negativ auf
das Ergebnis der Fahreignungsbeurteilung aus. Insge-
samt wiesen 13 Patienten (8,0% der Gesamtstichpro-
be) eine fahreignungsrelevante Nebendiagnose auf,
darunter Alkoholabusus, Parkinsonsyndrom, Demenz,
Herzinsuffizienz, hypertensive Entgleisung, Synkopen,
Schwindel und Epilepsie. Visuelle Einschrankungen
waren zum Teil auf Augenerkrankungen zuriickzufiih-
ren, die hier nicht erneut als Nebendiagnosen aufge-
fiihrt sind.

Aufgrund von Beeintrdchtigungen der Aufmerksam-
keit (53,3%), der Wahrnehmung (12,2%) oder beidem
(35,5%) war die Fahreignung fiir die FG 1 aus neuro-
psychologischer Perspektive bei 90 Patienten (55,6 %)
nicht gegeben. 72 Patienten (44,4 %) erfiillten hingegen

Wahrnehmungs- und Aufmerksamkeitsstorungen _ 19,75%

Visuelle Einschrankungen _ 16,05%

Wahrnehmungsstorungen - 6,79%

Nebendiagnosen 6,17%
Motorische Einschrankungen 4,93%
Mehrere medizinische Griinde 4,32%
Schwere Aphasie  1,23%

Tab. 1: Héufigkeit eines positiven (FE gegeben) bzw. negativen (FE
nicht gegeben) Ergebnisses der Fahreignungsuntersuchung fiir die
FG 1, ausgegeben in Anzahl (Prozent)

FE gegeben | FE nicht gegeben
Neuropsychologische Untersuchung | 72 (44,4) 90 (55,6)
Medizinische Untersuchung 109 (67,3) | 53(32,7)

die Kriterien zum sicheren Fiihren von Fahrzeugen der
Gruppe 1. Ein Patient wies leichte Einschrankungen der
Aufmerksamkeit auf, bestand jedoch im Rahmen der
Rehabilitationsmafinahme eine praktische Fahrverhal-
tensprobe, womit die Fahreignung schliefilich als gege-
ben bewertet werden konnte.

Bei sechs von acht Patienten (75%), die neben der
Fahrerlaubnis fiir die FG 1 auch die fiir die FG 2 besaf3en,
erwies sich die Fahreignung in der medizinischen Unter-
suchung als gegeben. Aufgrund motorischer Einschran-
kungen sowie aufgrund einer Herzerkrankung war dies
bei zwei Patienten nicht der Fall. Die neuropsycholo-
gische Untersuchung befand bei allen acht Patienten
der Subgruppe sowohl Beeintrachtigungen in der Auf-
merksamkKkeit als auch in der Wahrnehmung, sodass aus
neuropsychologischer Sicht keine Fahreignung vorlag.
Tabelle 1 und Abbildung 2 bieten eine Ubersicht iiber die
Ergebnisse der neuropsychologischen und medizini-
schen Untersuchung fiir die FG 1.

Fahreignungsbegutachtung unter Hinzunahme der
Einschatzungsempfehlungen nach Marx und Kollegen

In der Gesamtempfehlung, die die Ergebnisse der Unter-
suchung beider Professionen einschloss und in unserer
ambulanten Rehabilitation im Jahr 2019 ausgesprochen
wurde, ergab sich folgendes Bild: Die Fahreignung fiir
die FG 1 wurde in 40,7 % der Fdlle als gegeben bewertet.
59,3% der Patienten wurden darauf hingewiesen, dass
aktuell keine Fahreignung vorliege. Bei 47 Patienten
(49,0%) war dies sowohl auf kognitive bzw. perzeptive
Beeintrachtigungen als auch medizinische Bedenken
zuriickzufiihren, bei 43 Patienten (44,8%) allein auf
kognitive oder perzeptive Einschrdankungen und bei
sechs Patienten (6,3 %) nur auf medizinische Bedenken.
Die Hinzunahme der Tabelle aus dem Positionspapier [5]
hatte zu exakt demselben Ergebnis gefiihrt, weshalb auf
eine inferenzstatistische Analyse verzichtet wurde. Eine
signifikante Verdnderung (p<0,001) zeigte sich jedoch
in Bezug auf die empfohlenen Karenzzeiten. Wahrend
bei der bisherigen Fahreignungsbegutachtung auf Basis
der BGL der BASt nur in zwei Fillen eine Karenz-
zeit angeraten wurde (ein Monat bei Stentimplantation
und instabiler koronarer Herzkrankheit, drei Monate
nach Bypassoperation), hitte die Hinzunahme der EE-
Tabelle fiir alle Patienten eine Karenzzeit bedeutet. Den
meisten Patienten (81,8%) wire eine Karenzzeit von
einem Monat empfohlen worden, aber auch ein zeit-

Abb. 2: Hiufigkeit fahreignungsrelevanter Beeintrachtigungen, Nebendiagnosen und Sym-

ptome in der Gesamtstichprobe in Prozent lich begrenzter Fahrverzicht von drei Monaten (10,6 %),
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sechs Monaten (6,1%) und zwei Wochen (1,5%) wire Tab. 2: Hiufigkeit eines positiven (FE gegeben) bzw. negativen (FE nicht gegeben) Gesamt-

ergebnisses der Fahreignungsuntersuchung fiir die FG 1 sowie der Empfehlung einer Ka-

dann ausgesprochen worden.
Auch bei der Fahreignungsbegutachtung fiir die

renzzeit, angegeben in Anzahl (Prozent)

FG 2 hitte die Hinzunahme der Tabelle nach Marx und FE gegeben | FE nicht gegeben | Karenzzeit
Kollegen [5] nichts am Ergebnis verdndert. Sowohl mit NTC-Begutachtung nach BASt und Marxetal. | 66 (40,7) | 96 (59,3) 66 (40,7)
als auch ohne Tabelle wurde die Fahreignung in keinem NTC-Begutachtung nach BASt 66(40,7) | 96(59,3) 2(1.,2)

der acht Falle als gegeben bewertet. In sechs Fallen lag Alleinige Begutachtung auf Basis von Marx etal. | 162 (100) | 0(0) 162 (100)

dies an kognitiven bzw. perzeptiven Beeintrachtigungen,
in zwei Fallen kamen motorische Einschrankungen bzw.
eine Nebendiagnose erschwerend hinzu.

Fahreignungsbegutachtung allein auf Basis der EE-Tabelle
nach Marx und Kollegen

Hétten wir bei unserer Fahreignungsbegutachtung die
Ergebnisse der medizinischen und neuropsychologi-
schen Untersuchung aufler Acht gelassen und die Fahr-
eignung allein auf Basis der Tabelle von Marx und
Kollegen [5] bewertet, wire die Fahreignung fiir die
Gruppe 1 bei allen 162 Patienten gegeben gewesen. Im
Vergleich zur bisherigen Begutachtung im NTC ist dies
ein signifikanter Unterschied (p <0,001). Allen Patienten
wadre eine Karenzzeit empfohlen worden: 113 Patienten
(69,8%) wire angeraten worden, fiir einen Monat auf
das Fahren zu verzichten, 26 Patienten (16,0 %) fiir drei
Monate, 21 Patienten (13,0%) fiir sechs Monate, einem
Patienten (0,6 %) fiir zwei Wochen und einem Patienten
(0,6 %) fiir drei Jahre*. Der Unterschied in der Karenz im
Vergleich zur bisherigen Begutachtung im NTC erwies
sich ebenfalls als hoch signifikant (p<0,001). Auch
gegeniiber allen acht Patienten aus der Subgruppe mit
der FG 2 wire eine Fahreignung mit einer Karenzzeit von
drei Monaten (75%) bzw. sechs Monaten (25%) ausge-
sprochen worden.

Tabelle 2 bietet einen Vergleich der Ergebnisse der bis-
herigen NTC-Fahreignungsbegutachtung fiir die FG 1 mit
der NTC-Begutachtung unter Hinzunahme der Empfeh-
lungen nach Marx et al. [5] sowie mit der Begutachtung
allein auf Basis der Tabelle aus dem Positionspapier [5].

Diskussion

Die alleinige Nutzung der Tabelle aus dem Positionspapier
iiberschatzt die Fahigkeit, Fahrzeuge sicher zu fiihren

Im Rahmen unserer Studie konnten wir zeigen, dass die
alleinige Nutzung der Tabelle des Positionspapiers von
Marx und Kollegen [5] in unserem Setting in der ambu-
lanten neurologischen Rehabilitation die Fahigkeit von
Patienten, Fahrzeuge sicher zu fiihren, iiberschatzt und
essenzielle fahreignungsrelevante Aspekte wie die kog-
nitive und motorische Leistungsfdhigkeit sowie senso-
rische Einschrankungen und Nebendiagnosen vernach-
lassigt hidtte. In unserem Fall hatten wir die Fahreignung
in etwa 60% der Falle als »gegeben« bewertet, obwohl
relevante neuropsychologische und medizinische Krite-

“ Bei rupturierter arteriovengser Malformation, Behandlung noch nicht abgeschlossen.

rien (vgl. Abb. 2) dagegengesprochen hétten. Im Kontext
niedergelassener neurologischer Praxen, wo eine inter-
disziplindre Fahreignungsbegutachtung nicht gewahr-
leitet werden kann, bietet die Tabelle von Marx und
Kollegen [5] bei Patienten mit Hirngefdflerkrankungen
dennoch eine wertvolle zusitzliche Orientierungs- und
Entscheidungshilfe und kann Gutachter darin unterstiit-
zen, Fahreignungsempfehlungen auf Basis des individu-
ellen Gefihrdungsrisikos auszusprechen. Somit haben
Marx und Kollegen [5] mit ihrem Positionspapier einen
entscheidenden Beitrag zu einer faireren, spezifischeren
Fahreignungsbegutachtung geleistet. Auch im Bereich
der medizinischen Erstversorgung von Patienten mit
Hirngefdafierkrankungen, wo Fahreignungsempfehlun-
gen aus Zeitgriinden erfahrungsgemaf3 entweder iiber-
haupt nicht ausgesprochen werden oder die Fahreig-
nung strikt verneint wird, sollte die Tabelle zukiinftig
zum Einsatz kommen. Hier bietet sie eine zeiteffiziente
Moglichkeit, eine auf das jeweilige Risiko abgestimmte
erste Einschitzung der Fahreignung auszusprechen,
zu einer individuellen Karenzzeit zu raten und mit der
Empfehlung einer baldigen ausfiihrlichen Begutachtung
— bestenfalls im Rahmen einer ambulanten Rehabilitati-
onsmafinahme — zu verkniipfen.

Die unverzichtbare Rolle der Neuropsychologie in der
Fahreignungsbegutachtung

Die Arbeitsgruppe um Marx [5] empfiehlt in ihrem Posi-
tionspapier, neben der von ihr vertffentlichen Tabelle
weitere Vorgaben der BASt zu beriicksichtigen, und
rat zur interdisziplindren Begutachtung. Auch unsere
Studie verdeutlicht die unverzichtbare Rolle der Neu-
ropsychologie in der Fahreignungsbegutachtung. Ware
die Begutachtung unserer Patienten allein aus medizini-
scher Perspektive erfolgt, wire 26,5% der Patienten trotz
kognitiver und perzeptiver Einschrankungen empfohlen
worden, weiterhin Auto zu fahren.

Die ambulante neurologische Rehabilitation ist das optimale
Setting fiir eine umfangreiche Fahreignungsbegutachtung

Aus unserer Perspektive bietet die ambulante neurologi-
sche Rehabilitation das optimale Setting, um durch eine
umfangreiche, interdisziplindre Fahreignungsbegutach-
tung die Briicke zwischen dem Wunsch der Patienten
nach Teilhabe und der allgemeinen Verkehrssicherheit
zu schlagen. Wahrend im Akutkrankenhaus die medizi-
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nische Erstversorgung im Mittelpunkt steht und in der
niedergelassenen neurologischen Praxis die neuropsy-
chologische Einschatzung zumeist fehlt und oft schwer
zugdnglich ist, kann im Rahmen der Rehabilitation die
Fahreignungsiiberpriifung ausfiihrlich und multiprofes-
sionell erfolgen. Vor allem bei Patienten, die aus beruf-
lichen Griinden auf den Fiihrerschein - vor allem auch
fiir die FG 2 — angewiesen sind, ist der Zugang zu einer
ambulanten Rehabilitationsbehandlung zu empfehlen.
Wahrend die BGL der BASt das Fiihren von Fahrzeugen
der Gruppe 2 nach Hirngefdflerkrankung ausschliefit,
kénnten Patienten mit unauffilliger neuropsychologi-
scher und medizinischer Untersuchung bei der Begut-
achtung nach der Tabelle von Marx und Kollegen [5]
das Fahren nach Ablauf einer spezifischen Karenzzeit
wiederaufnehmen und unter Umstdnden auch wieder
ihren Beruf ausiiben. Im Rahmen der ambulanten neu-
rologischen Rehabilitation kann zudem eine Fahrver-
haltensprobe durchgefiihrt werden, die die 6kologische
Validitdt einer Fahreignungsbegutachtung erhéht. Fiir
den Fall, dass sich die Fahreignung als nicht gegeben
erweist, kann diese oftmals durch eine individuell auf
den Patienten zugeschnittene Therapie wiederherge-
stellt werden. Dies betrifft nicht nur die medizinische
und neuropsychologische, sondern auch die physio- und
ergotherapeutische sowie logopddische Behandlung.
Im Vergleich zur stationdren Rehabilitation, wo haufig
basalere Rehabilitationsziele wie die allgemeine Bewal-
tigung des Alltags gesetzt werden, kann die Uberpriifung
und Wiedererlangung der Fahreignung im ambulanten
Setting multiprofessionell fokussiert werden.

Die Hinzunahme der Einschdtzungsempfehlungen von
Marx und Kollegen verbessert mutma8lich die Sicherheit
im Strafienverkehr

In unserem Kontext hidtte die Hinzunahme der Ein-
schitzungsempfehlungen von Marx et al. [5] bei der
Fahreignungsbegutachtung zu Kkeiner Verdnderung in
der Gesamtempfehlung gefiihrt. Bei den Fillen mit
unauffalliger medizinischer und neuropsychologischer
Untersuchung, bei denen die Fahreignung schliefilich
als gegeben bewertet wurde, hatte die Tabelle die Emp-
fehlung jedoch um eine Karenzzeit von mindestens zwei
Wochen ergédnzt und somit individualisiert. Es ldsst sich
also schlielen, dass die Begutachtung unter Hinzunah-
me der Tabelle insofern strikter ist und somit die Sicher-
heit im Straflenverkehr vermutlich verbessert.

Limitationen und Ausblick

Unsere Intention war es, mithilfe der vorliegenden Stu-
die empirisch zu iiberpriifen, wie sich die Beriicksich-
tigung des neu erschienen Positionspapiers von Marx
und Kollegen [5] auf unsere Fahreignungsbegutachtung
im NTC ausgewirkt hdtte. Die gewonnen Daten spiegeln
somit unser spezifisches Setting und unsere Klientel
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wider, die zu etwa 66 % aufgrund von Hirngefaf3erkran-
kungen behandelt wird. Da die Ergebnisse direkt von den
Primdrdiagnosen abhdngig sind, konnen die Empfeh-
lungen in anderen medizinischen Kontexten variieren.
Auf3erdem ist kritisch zu erwdhnen, dass unsere Patien-
ten haufig dlter als 65 Jahre sind, einige Patienten auf-
grund ihres Alters die Fahreignung nicht mehr anstreben
oder moglicherweise bereits vor dem Krankheitsereignis
die altersunabhdngigen neuropsychologischen Kriterien
zum sicheren Fiihren von Fahrzeugen nicht mehr erfiill-
ten. Auch dies kann die Studienergebnisse in ihrer Gene-
ralisierbarkeit limitieren, weil etwaige Abweichungen in
der Altersverteilung der Patienten in anderen Settings
nicht reprasentiert werden. Weitere Studien dieser Art
in anderen Rehabilitationseinrichtungen sind nétig, um
die Ergebnisse auf verschiedene medizinische Settings
iibertragen zu kénnen.
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Lassen sich reflexive horizontale Augenbewe-
gungen von Neglekt-Patienten durch das Tragen
einer Augenklappe therapeutisch beeinflussen?
Ergebnisse der Video-Okulographie

H. Hildebrandt'?

t Klinikum Bremen-Ost, Department of Neurology, Bremen, Deutschland
2 University of Oldenburg, Institute of Psychology, Oldenburg, Deutschland

Zusammenfassung

Tierexperimentelle Studien zeigen, dass eine funktionelle
Deaktivierung des ipsildasionalen Colliculus superior fiir
den visuordumlichen Neglekt eine Rolle spielen kdnnte.
Andere Studien dokumentierten, dass die Faserverbindung
zwischen dem nasalen Teil der Retina und dem kontralate-
ralen Colliculus stdrker ausgeprégt ist als zwischen dem
temporalen Teil der Retina und dem ipsilateralen Colliculus.
Daraus folgt, dass die Aktivitdat des jeweils kontralateralen
Colliculus beeinflusst werden kdnnte, indem den Patienten
eine Augenklappe aufgesetzt wird, welche die kreuzenden
Fasern von der Verarbeitung ausschlieft. Speziell sollte
beim Verschluss des rechten Auges der rechte Colliculus
durch die starkere Bahn, die er vom linken Auge erhilt,
stimuliert werden, und das kénnte zu einer Verbesserung
der Neglektsymptomatik fiihren. Vor diesem Hintergrund
wurden bei 18 Patienten mit linksseitigem Neglekt mittels
der Video-Okulographie die Sakkadenlatenz und -anzahl
auf laterale, reflexiv auftauchende visuelle Stimuli unter-
sucht. Wahrend der Untersuchung war erst das eine und
dann das andere Auge durch das Tragen der Augenkamera
abgedunkelt.

Die Patienten brauchten durchgangig langere Zeit fiir Sakka-
den nach links und zeigten zumeist auch eine erhohte Anzahl
von Sakkaden bei geforderter linksseitiger Blickrichtung.
Zusatzlich zeigte sich ein Effekt des Tragens der Augenklap-
pe: wurde mit dem rechten Auge gearbeitet, dann doku-
mentierte sich ein neglektartiges Verhalten mit deutlichen
Seitenunterschieden. Wurde mit dem linken Auge gearbeitet,
dann verschwand diese Differenz. Allerdings geschah diese
Angleichung als Verlangsamung gegeniiber rechtsseitigen
Zielreizen.

Die Sakkadenlatenz fiir linksseitige reflexive visuelle Stimuli
ist bei Neglektpatienten erhoht. Zudem hat das Tragen einer
Augenklappe einen Effekt das Verhalten von Neglektpatien-
ten: Wird der rechte Colliculus durch den Verschluss des rech-
ten Auges starker gefordert, kommt es zu einer Dekompensati-
on des Neglekts, wird das linke Auge verschlossen und damit
der linke Colliculus starker gefordert, tritt eine verlangsamte
Angleichung der Seitendifferenz auf. Eine therapeutische
Wirksamkeit des Tragens einer Augenklappe konnte damit
nicht nachgewiesen werden und ist durch unsere Ergebnisse
zwar nicht ausgeschlossen, aber unwahrscheinlich.

Schliisselworter: visuordumlicher Neglekt, Video-Okulographie, Colliculi superior, eye patching

Einleitung

Die Leitlinie Raumkognition der DGN/GNP fiihrt den
visuordumlichen Neglekt mit folgenden Worten ein: »Im
akuten Stadium der Symptomatik sind die Augen und
der Kopf des Patienten deutlich zur Seite der Hirnldsion,
d.h. zumeist zu seiner rechten Seite, orientiert.« [10].
Damit ist sicherlich eines der wesentlichsten klinischen
Merkmale des Neglekts charakterisiert, auch wenn der
weitere Verlauf zu einer weitgehenden Normalisierung
dieser beiden Aspekte fiihren kann, ein visuordumlicher
Neglekt mit anderen Verfahren aber nachweisbar bleibt.
Eine Erklarung fiir diese verdnderte Kérperausrichtung
wurde schon durch Kinsbourne [11] vorgeschlagen und
wird heute als »opponent processor«-Modell [16] disku-
tiert. Nach diesem Modell bewirkt die Lasion nicht nur
eine Aufmerksamkeitsverminderung nach links durch
die rechtshemisphérische Lasion, sondern auch eine

Disinhibition der Aufmerksamkeitsleistung der linken
Hemisphére. Letztere bewirkt dann die aktiv wirkende
Ausrichtung nach rechts, erstere eher eine Vernachlassi-
gung pragnanter Objekte links.

Das »opponent processor«-Modell hat eine starke
Stiitze in der tierexperimentellen Literatur. Sprague
begann sich in den sechziger Jahren intensiv mit der
Frage auseinanderzusetzen, warum Katzen nach korti-
kalen Lasionen eine deutliche Riickbildung der einge-
schrankten Laufleistung zeigten, wiahrend ihre rdum-
liche Aufmerksamkeit neglektartig nach ipsildsional
ausgerichtet blieb [20, 21, 29]. Die Erholung im Bereich
der rdumlichen Aufmerksamkeit bzw. ganz global des
Sehens wich offensichtlich von der motorischen Erho-
lung ab, obwohl es auch fiir das Sehen subkortikale
Zentren gibt, die eine Riickbildung des Defizits erlauben
sollten. Sprague lddierte grofie Teile des okzipitalen und
parietalen Kortex von Katzen und dokumentierte bei
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Can the reflexive horizontal eye movements of neglect patients be
therapeutically influenced by wearing an eye patch?

H. Hildebrandt

Abstract

Animal studies show that a functional deactivation of the ipsilesional col-
liculus superior could play a role in the visuospatial neglect. Other studies
showed that the fiber connection between the nasal part of the retina and
the contralateral colliculus is more pronounced than between the temporal
part of the retina and the ipsilateral colliculus. It follows that the activity of
the respective contralateral colliculus could be influenced by using an eye
patch, which prevents the crossing fibers from processing. Specifically, when
patching the right eye, the right colliculus would be stimulated by the stron-
ger input it receives from the left eye, and this could lead to an improvement
in neglect-like symptoms. Given this background, 18 patients with left-sided
neglect were examined using video oculography for lateral, sudden-onset
visual stimuli. During the examination, first one eye and then the other eye
was patched by wearing an eye camera.

Patients showed longer latencies for saccades towards the left and usually
also showed an increased number of saccades with the required left-sided
direction of view. Moreover, the results showed the effect of wearing the eye
patch: if the right eye was used, then a neglect-like behavior was documented
with clear directional differences. If the left eye was used, this difference dis-
appeared. However, this alignment was achieved by a slowdown of saccades
toward right-sided targets.

Saccade latencies for left-sided reflexive visual stimuli are increased in
neglect patients. In addition, the wearing of an eye patch has an effect on the
behaviour of neglect patients: if the right colliculus is more strongly stimulat-
ed by closure of the right eye, the neglect-like symptoms were re-instantiated;
if the left eye is closed and thus the left colliculus is more strongly stimulated,
a slowed realignment across directions occurred. The therapeutic effective-
ness of wearing an eye patch on neglect could not be proven; it is therefore
unlikely, but not completely excluded, based on our results.

Keywords: visuospatial neglect, eye tracking, colliculi superiores, eye patching

ihnen das iibliche Verhalten von Neglektpatienten, wie
Zirkeln in der Bewegung, fehlende Ausrichtung nach
links, Ablage von Objekten nur rechts etc. [20]. Nach
korperlicher Erholung von der ersten Ldsion ladierte
Sprague dann in einer zweiten Operation den gegen-
iiberliegenden Colliculus. Fiir Katzen ist bekannt, dass
die beiden Colliculi fast ausschlie3lich die kontralate-
rale Sehhilfte reprasentieren. Bei Ldsion des linken
Colliculus sollte damit die subkortikale Verarbeitung
rechtsseitiger Reize verloren gehen, bei additiver Lasi-
on des rechten postenzentralen Kortex im Prinzip die
gesamte rdumliche Orientierung. Das Umgekehrte war
aber der Fall: Die Katzen erholten sich weitgehend von
dem Neglekt der ersten kortikalen Lision. Ubrig blieben
eine deutliche Verlangsamung, aber kaum Zeichen einer
einseitigen Aufmerksamkeitsausrichtung [20].

Jiang, Stein and McHaffie [9] setzten Zhnlich wie
frither Sprague bei Katzen Ladsionen im okzipitalen Kor-
tex. Die Katzen durchliefen dann eine Art systematische
Rehabilitationstherapie, die aus einer Kombination von
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seitlich lokalisierten Ténen und Objekten bestand oder
nur visuelle Objekte umfasste. Die Kombination von
akustischer Raumwahrnehmung und visuellen Stimuli
fiihrte zu einer weitgehenden Riickbildung der Seh- und
Aufmerksamkeitsstorung bei den Katzen. Rein visuelle
Stimuli waren dagegen uneffektiv. Da es sich um ein
Tierexperiment handelte, gab es die Moglichkeit, die
Aktivitat des ipsildsionalen Colliculus direkt zu mes-
sen. Unmittelbar nach der Lasion und bei rein visuel-
ler Stimulation reagierten die Zellen der oberen zwei
Schichten des Colliculus nicht mehr auf kontralaterale
Objekte. Bei Kombinationshehandlung kam es zu erneu-
ter Aktivitdt in den oberen Schichten. In beiden Gruppen
waren die Zellen der unteren Schichten des Colliculus,
die fiir die akustische Raumwahrnehmung verantwort-
lich sind, aktiv. Die Autoren gehen also davon aus, dass
die akustische Raumwahrnehmung die oberen visuellen
Zellen des Colliculus »reaktiviert« haben, wahrend sie
vorher in Form einer »Diaschisis« durch die ipsildsionale
kortikale Ladsion quasi ausgeschaltet waren. Neuroana-
tomisch orientierte Forschung konnte aufgrund verbes-
serter experimenteller Methoden zeigen, dass die erste
kortikale Ladsion zu einer weitgehenden Reduktion der
Aktivitdt im ipsildsionalen Colliculus fiihrt [29]. Wenn
dann entweder der gegeniiberliegende parietale Kortex
gekiihlt wird oder die Aktivitdt im kontralateralen Colli-
culus gehemmt, kommt es zu einer partiellen Aufhebung
der Neglektsymptomatik [29].

Posner and Rafal [17] formulierten vor dem Hinter-
grund der Experimente von Sprague et al. [20, 21] schon
vor mehreren Jahrzehnten einen eleganten und attrak-
tiven Therapievorschlag zur Behandlung des Neglekts.
Ausgangspunkt dieses Vorschlags ist die Tatsache, dass
sich die retinotektalen Fasern, die sich im Bereich des
Tractus opticus von den retinogenikuldren Fasern tren-
nen und in Richtung der beiden Colliculi abbiegen, im
Umfang unterscheiden, je nachdem, ob sie vom nasalen
oder temporalen Teil der Retina stammen. Auch wenn
dieser Unterschied beim Menschen wohl deutlich gerin-
ger ist als beispielsweise bei der Katze, so gilt doch,
dass die retinale Projektion zum ipsilateralen Colliculus
diinner ist als die im Bereich des Chiasma opticum zum
kontralateralen Colliculus kreuzende. Dass das Tragen
einer unilateralen Augenklappe zu einer hoheren Akti-
vierung des ipsilateralen Colliculus beim Wahrnehmen
von Reizen fiihrt, konnte bei gesunden Personen mit
Hilfe des fMRTs nachgewiesen werden [25]. Funktionell
gesehen ist dieser Unterschied evolutiondr sinnvoll, weil
die Colliculi jeweils die Sakkaden in die kontralaterale
Richtung steuern, so dass retinale Information aus dem
nasalen Bereich der Retina ein gréferes Gewicht fiir den
gegeniiberliegenden Colliculus haben sollte. Die neu-
roanatomische Tatsache unterschiedlich dicker Faser-
strange legt nahe, dass die relative Aktivitdtshdhe der
beiden Colliculi kiinstlich zu beeinflussen ist [16]. Die
einfachste Methode wire das Tragen einer Augenklappe.
In diesem Fall wird die stdrkere, kreuzende Bahn des
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starkste Bahn von der Retina zum Colliculus superior
------ schwachste Bahn von der Retina zum Colliculus superior

Abb. 1: Nasales und temporales Halbfeld der Retina und Stérke der
retinotektalen Fasern und die Wirkung einer Augenklappe auf die
Innervation der Colliculi (nach: [22])

verdeckten Auges aus der Verarbeitung ausgeschlossen,
und es verbleibt der zwischen den Seiten differierende
Input des nicht verdeckten Auges (siehe Abb. 1).

Konkret bedeutete dies, dass bei Abdecken des rech-
ten Auges die verbleibende visuelle Information des lin-
ken Auges zu einer vermehrten Aktivitdt im rechten Col-
liculus fithren sollte. Da dieser aber derjenige ist, dem
durch die kortikale Lasion der aktivierende Zufluss fehlt,
koénnte dadurch ein positiver Einfluss auf die Neglekt-
symptomatik erzielt werden, wenn denn eine Unterak-
tivierung des ipsildsionalen Colliculus tatsdchlich eine
Rolle fiir das Zustandekommen des Neglekts spielt.

Diese Theorie wurde in der Vergangenheit verschie-
dentlich getestet, zum Teil experimentell, zum Teil in
Form von Interventionsstudien [1-3, 5, 6, 12, 18, 19].
Die vorliegenden Reviews zeigen allerdings keinen kla-
ren Effekt einseitiger Verblindung auf die Leistung von
Neglektpatienten, weder nach kurzem noch nach lan-
gem Tragen der Augenklappe. Bei der Bewertung dieser
Studien sollte aber beriicksichtigt werden, dass ihre
methodologische Konzeption nicht unbedingt mit dem
Design der Messungen von Sprague iibereinstimmte. In

den tierexperimentellen Studien wurde die Reaktion auf
peripher auftauchende Reize (also letztlich reflexive Sak-
kaden in Richtung stark iiberschwelliger Stimuli) getes-
tet oder spontanes Verhalten im Raum. Neglektpatienten
wurden dagegen iiberwiegend mit visuellen Suchauf-
gaben oder mit der Linienhalbierung getestet, d.h. mit
statischen Bildern und Willkiirsakkaden. Da die Colliculi
speziell an reflexiven Sakkaden beteiligt sind [4, 14, 15],
bleibt damit unklar, ob die gestellten Aufgaben geeignet
waren, den erwarteten Effekt sicher zu messen.

Reflexive Sakkaden lassen sich am sichersten mit
der Methode der Video-Okulographie studieren. Friihe-
re Studien zeigen, dass sich Neglektpatienten in zwei
Dimensionen von gesunden Kontrollen unterscheiden:
durch eine vermehrte hypometrische Anzahl von Sak-
kaden nach links, wenn das Zielobjekt dort auftaucht,
und durch eine verlangsamte Sakkadenlatenz [4, 14,
15]. Zudem wurde teilweise iiber eine generell erhéhte
Anzahl von Sakkaden berichtet, allerdings nur bei getrig-
gerten Sakkaden [8] und nicht bei freier Exploration [4,
7, 8, 24], was eine interessante Dissoziation darstellt,
wenn man bedenkt, dass auch der Effekt des Tragens
einer Augenklappe in der Regel bei freier Exploration,
nicht aber bei getriggerter Blickwendung untersucht
wurde. Die folgende Untersuchung nutzt dieses Wissen,
um zu untersuchen, ob das Tragen einer Augenklappe
auf dem linken oder rechten Auge zu einer Verdnderung
der seitenspezifisch getriggerten Sakkadenanzahl und
-latenz bei Neglektpatienten fiihrt, wie es von dem Pos-
ner & Rafal-Modell vermutet wurde. Um sicher zu sein,
dass diese Differenz spezifisch fiir den Neglekt ist, wur-
den zudem auch die vertikalen Sakkaden untersucht mit
der Hypothese, dass diese durch das Tragen der Augen-
klappe, auf welchem Auge auch immer, nicht beeinflusst
wird (da die neuroanatomisch unterschiedlich ausge-
pragten Faserverbindung fiir vertikale Sakkaden keine
Rolle spielt, sondern nur fiir die Halbfelder).

Patienten und Methoden

Patienten

18 konsekutive Patienten mit linksseitigem Neglekt nach
rechtshirnigem zerebrovaskuldrem Ereignis wurden in

die Studie eingeschlossen. Alle Patienten wurden auf
der Station fiir Friihrehabilitation des Klinikums Bre-

Tab. 1: Patientencharakteristiken

Geschlecht 12 Manner, 6 Frauen
Mittelwert Standardabweichung

Lebensalter (in Jahren) 65,8 10,1
Linienhalbierung (cm) 2,6 2,4

Apples cancellation test:

Auslassungen (Anzahl) 20,3 16,1

Apples cancellation test:

Falsch Positive (Anzahl) 11,9 15,0
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men-Ost rekrutiert und wiesen damit einen Friihreha-
Barthel-Index <30 auf. Das Durchschnittsalter war 65,8
Jahre. Als Einschlusskriterium wurde eine Abweichung
in der Linienhalbierung um mehr als ¥> cm auf 21 cm
Linienbreite und/oder vier linksseitige Auslassungen im
Apples Cancellation Test definiert. Die Ergebnisse finden
sich in Tabelle 1.

Mindestens zwei der aufgenommenen Patienten
zeigten zusadtzlich Hemianopsie nach links, wobei die
mangelnde Fdhigkeit, die Fixation aufrechtzuerhal-
ten, nicht immer eine sichere differenzialdiagnostische
Abgrenzung zulief3, d. h. weitere Patienten einen zusétz-
lichen Gesichtsfelddefekt aufgewiesen haben kénnten.

Zudem wurden fiinf gesunde Personen im Alter zwi-
schen von 52 und 65 Jahren mit demselben Paradigma
gemessen. Die Studie wurde am 06.10.2020 von der
Ethikkommission der Bremer Arztekammer genehmigt.
Die Patienten gaben ihr Einverstdndnis fiir die Untersu-
chung.

Methode

Die Untersuchung der Sakkaden erfolgte mit dem
Nystar-I-Apparat. Die Blickbewegungskamera wurde auf
dem einen Auge montiert und sorgte in dieser Situation
fiir eine komplette Abdunkelung dieses Auges. Nach
einer Kalibrierung erfolgte eine Untersuchung der hori-
zontalen und vertikalen Sakkaden. Dafiir wurden insge-
samt 32 Reize prdsentiert, jeweils 16 pro Richtung nach
links oder rechts. Zusatzlich wurde die glatte Blickfolge
gemessen und die Spontanausrichtung der Augen im
Zustand kompletter Dunkelheit. Am Ende der Untersu-
chung wurde die Kamera auf das andere Auge montiert
und die Untersuchung wurde wiederholt. Die Reihenfol-
ge war fiir die Patienten nicht randomisiert, die ersten
Patienten starteten regelmaflig mit dem linken Auge, die
spdteren mit dem rechten. Die Patienten safien wahrend
der Untersuchung in ihrem Rollstuhl oder dem Stan-
darduntersuchungssessel vor einer Video-Leinwand, auf
die die Reize (Kreise mit 10cm Durchmesser bei 2,5m
Abstand) projiziert wurden.

Folgende gemessene Komponenten wurden in die Ana-
lyse mit einbezogen (jeweils getrennt fiir die beiden
Augen):

B Spontane Abweichung der Blickrichtung im kom-
pletten Dunkelraum (beidseitig abgedunkelte Augen
fiir jeweils 90 Sekunden)

B Sakkadenlatenz nach rechts und links (Zeit zwischen
Darbietung des Zielreizes und Ausfiihrung der Sak-
kade)

B Absolute Zahl der Sakkaden nach rechts und links

B Anzahl der Sakkaden bei einer Aufgabe zur Blickfol-
ge nach links oder rechts

B Identische Ergebnisse fiir vertikale Sakkaden oder
Blickfolge
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Statistik

Die Ergebnisse der Patienten wurden auf der Grundla-
ge der Ergebnisse der Kontrollgruppe z-transformiert.
Die statistische Weiterverarbeitung erfolgte mit den
z-transformierten Werten, und zwar durch eine Varianz-
analyse mit Messwiederholung. Dabei war das Auge, mit
der die Patienten den Reizen folgten, der eine »within
subject«-Faktor. Die Seite, auf der die Zielreize prasen-
tiert wurden, war der zweite »within subject«-Faktor.
Die Post-hoc-Tests wurden allesamt als abhdngige t-Tests
durchgefiihrt.

Ergebnisse

Tabelle 2 informiert {iber die Ergebnisse der Okulogra-
phie, wobei fiir eine verbesserte Reproduzierbarkeit
der Studie Rohwerte berichtet werden, wahrend in den
folgenden Abbildungen die Leistung der Patienten als
z-Scores bezogen auf die Ergebnisse der Kontrollgruppe
berichtet werden.

— Spontane Blickausrichtung: In absoluten Werten wich
die spontane Blickausrichtung bei rechtsseitig ge6ff-
netem Auge mit -5,4 Sehwinkelgrad weiter nach
rechts ab als bei linksseitig ge6ffnetem Auge. Der
abhdngige t-Test verfehlte allerdings mit p=0,065
knapp das Signifikanzniveau von p=0,05. Auch
ohne z-Standardisierung der spontanen Ausrichtung
unterscheiden die Gruppen sich nicht.

— Anzahl der Sakkaden: Die Varianzanalyse ergab weder
einen signifikanten Haupteffekt fiir die Position der
Augenklappe noch fiir die Position der Zielreize.
Dagegen zeigte sich eine signifikante Interaktion
fiir Auge und Position der Zielreize (F(1,17): 5,082,
p=0,038). Das Erfassen eines links positionierten
Zielreizes brauchte deutlich mehr Sakkaden als das
Erfassen eines rechts positionierten Zielreizes, wenn
mit dem linken Auge gearbeitet wurde. Fiir das
rechte Auge gab es keine relevanten Unterschiede
in der Zahl der Sakkaden. Wie Abbildung 2 zeigt,
entsprach das Ergebnismuster nur in diesem Fall
einem Neglekt nach links. Allerdings zeigten sich
in den post-hoc-Tests fiir keines der beiden Augen
signifikante Seitendifferenzen. Zur besseren Einord-
nung sei erwdhnt, dass ohne Standardisierung auf
die Kontrollgruppe sowohl die Position der Zielreize
wie auch die Interaktionseffekt zwischen Auge und
Position der Zielreize signifikant gewesen wéaren.

— Sakkadenlatenzen: Die Varianzanalyse ergab keinen
signifikanten Haupteffekt fiir das Auge, wohl aber
fiir die Position der Zielreize (F(1,17): 5,673, p=0,029).
Zudem zeigte sich eine signifikante Interaktion fiir
Auge * und Position der Zielreize (F(1,17): 4,684,
p=0,045) (Abb. 3). Sakkaden nach links erfolgten mit
deutlicher Verzégerung im Vergleich zu Sakkaden
nach rechts. Bei der Reaktion mit geschlossenem
rechten Auge waren die Sakkadenlatenzen nach



Therapeutische Augenklappe bei reflexiven horizontalen Augenbewegungen von Neglekt-Patienten

ORIGINALARBEIT

Tab. 2: Ergebnisse der Okulographie (nicht z-transformierte Rohwerte)

Rechtes Auge geoffnet Linkes Auge geoffnet

Mittelwert SD Mittelwert SD
Spontane horizontale Abweichung nach rechts 1,1 12,5 Spontane horizontale Abweichung nach rechts -4,3 8,4
Anzahl Sakkaden nach links 24,4 5,4 Anzahl Sakkaden nach links 26,3 9,1
Anzahl Sakkaden nach rechts 20,6 5,9 Anzahl Sakkaden nach rechts 17,9 4,9
Sakkadenlatenz nach links in Millisekunden 222,3 82,3 Sakkadenlatenz nach links in Millisekunden 227,4 68,2
Sakkadenlatenz nach rechts in Millisekunden 188,1 63,7 Sakkadenlatenz nach rechts in Millisekunden 164,3 54,0
Zahl der Sakkaden bei Blickfolge nach links 17,3 12,9 Zahl der Sakkaden bei Blickfolge nach links 17,0 16,3
Zahl der Sakkaden bei Blickfolge nach rechts 18,4 13,6 Zahl der Sakkaden bei Blickfolge nach rechts 19,2 12,7

5 - Seite rechts anndhernd normal (z-Wert ~ 0), wihrend sie

o Links sich bei rechtsseitig geschlossenem Auge nach links

4 @ Rechts maximal verlangsamt darstellten. In der Post-hoc-

( Testung ist die Seitendifferenz beim Sehen mit dem

% q - m linken Auge signifikant (t[2,855], p=0,011), beim

D2 Sehen mit dem rechten Auge nicht. Zur besseren

Orientierung sei wieder erwdahnt, dass sowohl die

1 Position der Zielreize als auch die Interaktionsef-

0 fekte zwischen Auge und Position der Zielreize ohne

I 1
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Abb. 2: Zahl der Sakkaden (als z-Scores bezogen auf die Leistung der

Kontrollgruppe)
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Abb. 4: Sakkaden wihrend der langsamen Blickfolge (als z-Scores

bezogen auf die Leistung der Kontrollgruppe)

Standardisierung auf die Kontrollgruppe ebenfalls
signifikant gewesen waren.

Um zu analysieren, ob verlangsamte Sakkaden und
erhohte Sakkadenanzahl dieselbe funktionelle Scha-
digung zum Ausdruck bringen, wurde ihre Korrela-
tion berechnet. Dabei zeigte sich, dass die beiden
Variablen weder fiir das rechte oder fiir das linke
Auge einen signifikanten Zusammenhang aufwiesen.
Langsame Blickfolge: Die Varianzanalyse ergab einen
signifikanten Haupteffekt fiir das Auge (F[1,17]:
7,547, p=0,014) und fiir die Position der Zielreize
(F[1,17]: 12,595, p=0,002). Die Interaktion von Auge
* und Position der Zielreize verfehlte die Signifikanz
(F[1,17]: 3,611, p=0,075) (Abb. 4). Die Post-hoc-Testung
zeigt eine Seitendifferenz fiir beide Augen (rechtes
Auge: (t[2,720], p=0,015); linkes Auge: (t[3,052],
p=0,007), jeweils mit h6herer Anzahl von Sakkaden
nach links. Allerdings gibt es ohne Standardisierung
auf die Kontrollgruppe keine signifikanten Effekte.
Vertikale Blickbewegungen: Zur Kontrolle wurden die-
selben Analysen fiir vertikale Sakkaden wiederholt.
Beide zeigte sich ein Haupteffekt fiir die Richtung
der Sakkaden (mit Vorteil fiir vertikale Sakkaden
nach unten), aber weder ein Haupteffekt oder eine
Interaktion mit dem Tragen der Augenklappe.
Korrelation mit den Ergebnissen der klinischen Neglekt-
tests: Die Linienhalbierung korrelierte mit den Aus-
lassungen (Spearman-Rho: 0,479, p=0,03) und mit
der Zahl »Falsch Positiver« im Apples Cancella-
tion Test (Spearman-Rho: 0,555, p=0,013). Keine
der untersuchten Sakkadenparameter korrelierte
mit den Kklinischen Neglekttests. Allerdings sollte in
diesem Kontext erwdhnt werden, dass nur Patien-
ten mit einigermaflen ausgepragtem Neglekt in die
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Untersuchung eingeschlossen wurden, und somit
die Moglichkeit zu einer signifikanten Korrelation
von vornherein reduziert war.

Diskussion

In dieser Studie wurden Sakkaden von Patienten mit
Neglekt mit Hilfe der Video-Okulographie untersucht.
Zusatzlich wurde der Effekt analysiert, der dadurch
zustande kommt, welches der beiden Augen wahrend der
Untersuchung gedffnet bzw. geschlossen war. Als erstes
Ergebnis ist festzuhalten, dass der Neglekt mittels der
Video-Okulographie gut messbar ist: In allen relevanten
statistischen Analysen gab es einen Haupteffekt fiir die
Richtung, in welche die Sakkaden oder die Blickfolge
ausgefiihrt werden sollten, und immer war es in Rich-
tung der linken Seite, die eine reduzierte Leistungsfahig-
keit zeigt. Damit konnten die Ergebnisse friiherer Unter-
suchungen zum Neglekt und zu reflexiven Sakkaden
repliziert werden. Gleichzeitig wurde aber auch deutlich,
dass das mittels der Video-Okulographie gemessene
neglektartige Verhalten wenig mit dem Verhalten iiber-
einstimmt, welches klinisch-neuropsychologische Tests
messen. Zwischen den beiden Untersuchungen gab es
keine signifikante Korrelation. Dies ist ein starker Hin-
weis dafiir, dass exogen getriggerte Blickbewegungen
auf andere kognitive Mechanismen und kortikale Areale
zuriickgreifen als willkiirliche visuelle Suchbewegungen
unter statischen Bedingungen, wie sie typischerweise in
den klinischen neuropsychologischen Neglekttests ver-
wendet werden. Zur Unterstiitzung dieser Aussage sollte
erwdahnt werden, dass sich die von uns gemessenen
Sakkadenlatenzen im Bereich des Erwartungswertes fiir
reflexive Sakkaden bewegen [13] und dass nur Patienten
in einem subakuten Zustand eingeschlossen wurden, wo
man auch bei reflexiven und nicht nur bei Willkiirsakka-
den Seitenunterschiede erwarten darf [13].

In der Vergangenheit dienten statische Aufgaben
mit Willkiirsakkaden {iberwiegend dazu, den Effekt zu
untersuchen, den das Tragen einer Augenklappe auf
das Verhalten von Neglektpatienten hat. Die Ergebnisse
dieser Untersuchungen waren insgesamt uneindeutig.
Unsere Untersuchung findet einen signifikanten Effekt
des unilateralen Tragens einer Augenklappe auf die
Anzahl der Sakkaden und auf die Sakkadenlatenzen bei
reflexiven Sakkaden. Die Hypothese von Posner & Rafal
[17] postuliert in dieser Hinsicht aufgrund der gréfleren
Dicke der neuroanatomischen Fasern, die vom nasalen
retinalen Feld aus den gegeniiberliegenden Colliculus
erreichen (siehe Abb. 1), dass bei Verschluss des ipsilasi-
onalen Auges der ebenfalls ipsildsionale Colliculus stdr-
ker aktiviert werden sollte, was einen positiven Effekt
auf den Neglekt ausiiben konnte. Entgegen der Hypo-
these des Posner & Rafal-Modells kommt es in unserer
Untersuchung aber zu einer Nivellierung des Seitenun-
terschieds bei rechtsseitig ge6ffnetem Auge, also genau
umgekehrt wie erwartet. Allerdings muss man gleichzei-
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tig feststellen, dass das bei linksseitig gedffnetem Auge
beobachtbare neglektartige Verhalten {iberwiegend auf
eine deutliche Verbesserung der Leistung der rechtssei-
tigen Sakkaden zuriickzufiihren ist und in dieser Bedin-
gung die Leistung der Neglektpatienten anndhernd der
der gesunden Kontrollgruppen entspricht (erreichen
eines z-Wertes wenig {iber Null, sieche Abb. 2 und Abb. 3).
Mit anderen Worten: Linksseitiges Tragen der Augen-
klappe reduziert die Seitendifferenz bei den Sakkaden
auf Kosten der Menge und der Geschwindigkeit von
Sakkaden nach rechts. Rechtsseitiges Tragen der Augen-
klappe ermoglicht eine anndhernd normale Verhaltens-
leistung beim Blick nach rechts, verursacht dafiir aber
einen neglektartigen Leistungsunterschied im Vergleich
zu Sakkaden nach links.

Da das Ergebnis nicht unserer Erwartung entspricht,
ist seine Erklarung schwierig und kann nur tentativ aus-
fallen. Immerhin stimmt es mit den funktionellen Ergeb-
nissen der Experimenten von Sprague et al. [20] iiber-
ein: Auch in diesen zeigte sich eine Kompensation des
Neglekts um den Preis einer deutlichen Verlangsamung,
wenn eine zusitzliche Lasion erfolgte. Generell gilt, dass
in allen diesen Experimenten immer eine Deaktivierung
des kontralateralen Colliculus vorgenommen wurde,
nicht aber eine Aktivierung des ipsilateralen (auf3er in der
Studie von Jiang, Stein & McHaffie [9]) [29]. Zwei mGgliche
Erklarungen sollen kurz erwdhnt werden. Moglichkeit 1
ware, dass das Tragen der Augenklappe auf dem linken
Auge bedeutet, dass der rechte Colliculus quasi ganz
»ausgeschaltet« wird. Damit fdllt dessen pathologisch
beeintrachtigte Interaktion mit dem linken Colliculus
weg, und letzterer zeigt keine Seitendifferenz mehr,
allerdings um den Preis verlangsamter Sakkadenlaten-
zen und erhShter Sakkadenanzahl. Bei Verschluss des
rechten Auges kommt es dagegen zu einer »Ausschal-
tung« des linken Colliculus. Damit wiirde iiberwiegend
der rechte Colliculus durch die Aufgabe beansprucht.
Dieser ist aber ein Knotenpunkt des pathologisch veran-
derten Netzwerkes, so dass das neglektartige Verhalten
hervortritt.

Eine zweite Erklarung rekrutiert auf die unterschied-
liche Extension des Gesichtsfeldes nach links und rechts,
je nachdem mit welchem Auge geschaut wird. Der nasal
gesehene Bereich ist deutlich verkiirzt im Vergleich zu
dem temporal gesehenen Bereich. Insofern steht dersel-
be Reiz, wenn man durch das linke Auge schaut, deut-
lich niher zur rechten Gesichtsfeldgrenze (wo sich als
Begrenzung die Nase befindet) als wenn man durch das
rechte Auge schaut. Diese Ndhe zur Gesichtsfeldgrenze
konnte eine Rolle fiir die Programmierung der Sakkaden
spielen, wenn ein Neglekt vorliegt. Diese wie andere
mogliche Erklarungen unserer Ergebnisse sind aber nur
durch weitere Experimente zu iiberpriifen.

Therapeutisch gesehen wire eine offensichtliche
Konsequenz aus unseren Daten, dass das Tragen einer
Augenklappe auf dem rechten Auge vermieden werden
sollte, weil dadurch ja ein neglektartiges Verhaltens-
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muster verstarkt wird. Es sollte aber darauf hingewiesen
werden, dass diese Folgerung keineswegs zwingend ist.
Erstens gab es in unserer Untersuchung keine Korre-
lation zwischen dem Blickbewegungsmuster und den
klinischen Neglekttests. Da letztere mit dem klinischen
Outcome korrelieren (was fiir reflexive Sakkaden und
Augenfolgebewegungen unklar ist), kann aus unseren
Ergebnissen nicht sicher geschlossen werden, dass das
Tragen einer Augenklappe rehabilitativ uneffektiv bzw.
sogar schadlich ist. Zweitens beruhen unsere Daten auf
einer einmaligen experimentellen Modulation, nicht auf
einer mehrfachen therapeutischen Beeinflussung, die
mit dem Ziel, einen langandauernden Effekt zu errei-
chen, vorgenommen wurde. Und drittens konnte man im
Sinne des »forced use« argumentieren, dass gerade die
groflere Anstrengung zur Uberwindung des neglektarti-
gen Musters beim Tragen der Augenklappe auf dem rech-
ten Auge einen dauerhaften Effekt induzieren kdnnte.
Schliefilich sind bei der Bewertung der Ergebnisse
auch eine Reihe von Limitationen zu erwdhnen. So
wiesen mindestens zwei unserer Patienten eine Hemian-
opsie auf, moglicherweise sogar noch mehr Patienten.
Zwar ist unklar, warum eine homonyme Hemianopsie
eine unterschiedliche Wirkung haben sollte, je nach-
dem auf welchem Auge eine Augenklappe getragen
wird. Trotzdem ist dieses Faktum erwdhnenswert. Weiter
waren unsere Patienten relativ schwer beeintrachtigt
(durchgéngig Patienten der Phase B der neurologi-
schen Rehabilitation). Insofern kénnte eine globale
Minderung der AufmerksamkKkeitsleistung eine Rolle fiir
die Ergebnisse spielen. Zumindest fiir den klinischen
Neglekt wurde eine Interaktion zwischen Alertness und
Schweregrad der Vernachldssigung in der Vergangenheit
nachgewiesen [23, 24, 26]. Eine Riickbildung der beein-
trachtigten globalen Aufmerksamkeitsleistung im chro-
nischen Zustand kdnnte sich ebenso auf unsere Resul-
tate auswirken wie eine stiarkere Riickbildung des eher
motorischen als perzeptiven Anteils des Neglekts [28].
Als zentrales Ergebnis unserer Untersuchung ist
somit festzuhalten, dass das Tragen einer Augenklappe
einen Effekt auf das Verhalten von Neglektpatienten
zeigt. Damit erdffnet unsere Untersuchung die Moglich-
keit, die neurophysiologischen (z.B. reflexive Sakkaden
versus Willkiirsakkaden) und kognitiven Prozesse (auto-
matische versus bewusste gesteuerte Aufmerksamkeit),
die den Neglekt konstituieren, experimentell zu studie-
ren und in ihrer Beeinflussung durch Behandlungen
oder durch Spontanremission besser zu differenzieren.
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Management von Patienten mit Vorhofflimmern
und intrakraniellen Blutungen: Ist eine erneute
Antikoagulation moglich? Die ENRICH-AF Studie
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Einleitung

Patienten mit Vorhofflimmern haben ein hohes Risi-
ko, einen ischdmischen Schlaganfall zu erleiden. Die-
ses Risiko kann durch eine orale Antikoagulation mit
Vitamin-K-Antagonisten oder direkten oralen Antikoagu-
lantien (DOAK) um 60 bis 80% reduziert werden. Eine
typische und sehr gefiirchtete Komplikation der oralen
Antikoagulation ist eine intrakranielle Blutung. Wenn
diese Blutung iiberlebt wird, stellt sich die Frage, ob eine
erneute Antikoagulation mdglich und notwendig ist.
Aber auch bei Patienten mit Zustand nach Hirnblutung
und zusdtzlichem Vorhofflimmern, die bislang nicht
antikoaguliert wurden, stellt sich die Frage, ob diese neu
begonnen werden soll. Die Datenlage zu diesem Problem
soll im Folgenden kurz dargestellt werden.

Risiko einer erneuten intrazerebralen Blutung nach
Wiederaufnahme der oralen Antikoagulation

Das Risiko einer erneuten intrazerebralen Blutung bei
Patienten mit Vorhofflimmern, die wieder antikoagu-
liert werden, liegt zwischen 2,5 und 8%/Jahr und im
Mittel bei 2,6% [7]. In Beobachtungsstudien hatten
Patienten, die nach einer intrazerebralen Blutung erneut
antikoaguliert wurden, kein héheres Risiko einer erneu-
ten intrazerebralen Blutungen als Kontrollen [10]. Eine
Metaanalyse von acht Studien mit 5.306 Patienten mit
Vorhofflimmern nach intrazerebraler Blutung zeigte,
dass die Wiederaufnahme der Antikoagulation mit
einem signifikant geringeren Risiko fiir thromboembo-
lische Komplikationen verbunden war (Risiko: 0,34;
95 %-Konfidenzintervall: 0,25-0,45; Q=5,12, P fiir
Heterogenitit =0,28). Es gab keinen Hinweis auf ein
erhohtes Risiko fiir eine erneute intrazerebrale Blutung
nach Wiederaufnahme der Antikoagulationstherapie,
obwohl es eine signifikante Heterogenitdt zwischen
den eingeschlossenen Studien gab (relatives Risiko:
1,01; 95%-Konfidenzintervall: 0,58-1,77; Q=24,68, P
fiir Heterogenitét <0,001) [8]. Dabei muss aber beriick-
sichtigt werden, dass die betreuenden Arzte Patienten,
bei denen sie ein hohes Risiko einer Rezidivblutung

unterstellen, nicht erneut antikoagulieren. Daher sind
dringend prospektive randomisierte Therapiestudien
notwendig.

Risikofaktoren fiir eine erneute intrazerebrale Blutung

Es gibt eine Reihe von Risikofaktoren fiir eine erneute
intrazerebrale Blutung. Diese flie3en in die Entscheidung
ein, ob eine erneute orale Antikoagulation moglich ist.
Die wichtigsten Pradiktoren sind grofle intrazerebrale
Blutung, lobdre Blutung, ausgepradgte zerebrale Mikro-
angiopathie, zahlreiche Mikroblutungen in der Kernspin-
tomografie, eine Amyloidangiopathie, fortgeschrittene
Lebererkrankungen und Ubergebrauch von Alkohol [6].
Ein erhohtes Risiko von Stiirzen erh6ht auch das Risiko
fiir traumatische subdurale Himatome. Leider ist immer
noch ungeklart, ab welcher Zahl von zerebralen Mikro-
blutungen das Risiko einer erneuten intrazerebralen
Blutung unter Antikoagulation erhght ist.

Zeitpunkt der erneuten Antikoagulation

Bisher ist durch randomisierte Studien nicht geklart,
welches der ideale Zeitraum ist, zu dem eine orale
Antikoagulation wieder aufgenommen werden kann.
Erfolgt diese zu friih, besteht das Risiko einer erneu-
ten intrazerebralen Blutung, erfolgt sie zu spat, ist das
Risiko einer thromboembolischen Komplikation insbe-
sondere eines ischdmischen Schlaganfalls erh6ht. Die
meisten Registerstudien zeigen, dass eine erneute orale
Antikoagulation in einem Zeitraum zwischen 2 und 8
Wochen nach der initialen Blutung mdoglich ist [9]. In
der deutschen Kohorten Studie mit 719 Patienten nach
intrazerebraler Blutung und Vorhofflimmern wurde die
orale Antikoagulation im Mittel nach 1 Monat wieder
aufgenommen [5].

Welche Antikoagulantien sollten eingesetzt werden?
Die meisten bisher durchgefiihrten Registerstudien

erfolgten bei Patienten, die erneut mit Vitamin-K-Ant-
agonisten antikoaguliert worden. Die DOAKs haben im
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Verhaltnis zu Vitamin-K-Antagonisten ein deutlich redu-
ziertes Risiko einer intrazerebralen Blutung [2]. Auf3er-
dem gibt es sowohl fiir Dabigatran wie fiir die Faktor Xa-
Antagonisten in der Zwischenzeit spezifische Antidota
[1], die die Mortalitit bei intrazerebralen Blutungen um
30 -50% reduzieren kénnen [4].

Laufende Therapiestudien

Der interventionelle Verschluss des linken Vorhofohres
ist eine Therapieoption bei Patienten mit intrazere-
bralen Blutungen, bei denen Kontraindikationen fiir
eine langfristige orale Antikoagulation bestehen. Die
STROKE-CLOSE Studie in Skandinavien vergleicht hier-
zu den Verschluss des linken Vorhofohrs gegen die
beste verfiighare konservative Therapie. In die deutsche
CLOSURE-AF Studie, die vom Deutschen Zentrum fiir
Herz-Kreislaufforschung (DZHK) finanziert wird, werden
unter anderem auch Patienten mit Vorhofflimmern nach
intrazerebraler Blutung aufgenommen [3]. Insgesamt
fiinf prospektive Studien untersuchen derzeit den Ein-
satz von DOAKs im Vergleich zu anderen Therapien
bei Patienten mit intrazerebraler Blutung und Vorhof-
flimmern. In Deutschland lduft im Moment auch die
EU-finanzierte PRESTIGE-AF Studie. Hier wird ein NOAK
mit Thrombozytenfunktionshemmern oder keiner anti-
thrombotischen Therapie verglichen.

Die ENRICH-AF Studie — Studienzentren gesucht

Die ENRICH-AF Studie untersucht, ob Edoxaban in einer
Dosis von 60 oder 30 mg tdglich verglichen mit Throm-
bozytenfunktionshemmern oder keiner antithromboti-
schen Therapie das Risiko von erneuten Schlaganfallen
bei Patienten nach intrakranieller Blutung verhindert.
Die Studie findet auch in Deutschland statt und wird
geleitet von Prof. Dr. Matthias Endres von der Charité
in Berlin und Prof. Dr. Hans-Christoph Diener von der
Abteilung fiir Neuroepidemiologie an der Universitit
Duisburg-Essen. Die Studie schlief3t Patienten mit Vor-
hofflimmern im Alter iiber 45 Jahre ein, die eine intra-
kranielle Blutung (d.h. intrazerebral, subdural oder
subarachnoidal, aber keine eingebluteten Hirninfarkte)
erlitten haben. Ein Studieneinschluss ist friihestens
14 Tage nach dem Ereignis moglich. Der primdre End-
punkt der Studie ist die Kombination aus ischdmischem
und hamorrhagischem Schlaganfall und einem Schlag-
anfall ungeklarter Atiologie. Der wichtigste Sicherheits-
endpunkt ist die Haufigkeit von schwerwiegenden Blu-
tungskomplikationen nach den ISTH Kriterien. In einer
kernspintomografischen Substudie soll geklart werden,
welche Rollen eine fortgeschrittene Mikroangiopathie
und zerebrale Mikroblutungen fiir die Prognose spielen —
beide stellen keine Kontraindikation fiir den Studien-
einschluss dar.

Wir suchen derzeit insbesondere Rehabilitations-
kliniken, in denen Patienten mit Vorhofflimmern nach
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intrakranieller Blutung behandelt werden und die Inter-
esse an einer Teilnahme an dieser Studie haben.

Interessenten wenden sich bitte an Prof. Endres unter
der E-Mail-Adresse: matthias.endres@charite.de
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Zum diesjdhrigen 30. Rehabilitationswissenschaftlichen Kolloquium, das vom 22.-25. Marz virtuell stattfand, wurden
die im Folgenden zusammengefassten Beitrége fiir die Sitzung Neurologische Rehabilitation angenommen.

FIDA - ein neues Instrument zur Messung der funktionellen
Selbststandigkeit bei Alltagsaktivitaten
Dr. Klaus Freidel et al., MDK Rheinland-Pfalz

Die Autoren stellten mit dem FIDA (Functional Independence
in daily Activities) ein neues Instrument zum Assessment
zur Messung der funktionellen Selbststandigkeit bei Akti-
vitdten des tdglichen Lebens vor. Der FIDA wurde als Frem-
deinschdtzungsinstrument entwickelt. Die Items und die
Art der Anwendung stehen in der Tradition von etablierten
Assessments wie Barthel-Index (Mahoney 1965), Functio-
nal Independence Measurement (FIM) (Granger et al. 1986)
und SINGER (Funke et al. 2009). Ziel war es, ein Messinstru-
ment zur Erfassung der funktionellen Selbststdndigkeit bei
Alltagsaktivitaten zu entwickeln, das beziiglich der Anwen-
derfreundlichkeit méglichst nah an den Barthel-Index he-
rankommt und dessen Messgenauigkeit an die des SINGER
und des FIM heranreicht. Der FIDA lehnt sich an den Pflege-
begriff des seit 1.1.2017 giiltigen 2. Pflegestarkungsgesetz
an. Hauptanwendungsfelder sind:

e Klassifikation der Schwere der Beeintrachtigung bzw. des
Unterstiitzungsbedarfs bei Aktivitaten des tédglichen Le-
bens und

o Abbildung funktioneller Verbesserungen nach Intervention.

Fiir die Items wurde eine fiinfstufige Skalierung gewdhlt. Die

psychometrischen Eigenschaften wurden in der referierten

Studie gepriift.

Der FIDA erwies sich als ein reliables, valides und verdn-

derungssensitives Assessment-Instrument zur Beurtei-

lung der funktionellen Selbststandigkeit. Den in der Stu-
die beteiligten Rehabilitationsteams war es moglich, die

Einstufung auf Basis der Itemoperationalisierungen ohne

aufwendige SchulungsmafSnahmen durchzufiihren. Die

Psychometrie und die Analysen zurValiditat zeigten sehrzufrie-

denstellende Ergebnisse. Nach Skalenangleichung des FIDA

[0-100] lagen die im Verlauf der Rehabilitation abgebildeten

Verbesserungen beim FIDA im Durchschnitt bei 9,2+10,6

Punkten, im Bl betrugen die Verbesserungen 8,3 +12,5.

Langzeitperspektive ist die Priifung der Eignung des FIDA zur

Einstufung in Schweregradgruppen tiber alle neurologische

Rehabilitationsphasen.

Vergleich des MusiQol und des SF-36 zur Erfassung der Verbes-
serung der Lebensqualitat von Patienten mit MS wahrend der
Rehabilitation

Juliane Leible et al., Kliniken Schmieder

Zur Erfassung der Anderung der Lebensqualitdt durch Reha-
bilitationsmaBBnahmen bieten sich generische Instrumente

wie der SF-36 oder krankheitsspezifische wie fiir die Multi-
ple Sklerose (MS) z.B. der Mutiple Sclerosis International
Questionnaire of Quality of Life (MusiQol). Ziel dieser pra-
sentierten Studie war es, die Anderungssensitivitat fiir die
Rehabilitation dieser beiden Fragebogen zur gesundheits-
bezogenen Lebensqualitdt bei Patienten mit Multipler Skle-
rose (MS) zu vergleichen.

Es konnten 56 MS-Patienten eingeschlossen werden, die
den SF-36 und den MusiQolL innerhalb der ersten drei Tage
und kurz vor der Entlassung einer Rehabilitationsmanahme
Phase D ausfiillten.

Die Effektstdrke fiir die Veranderung des SF36 lag bei
d=0,44, fur den MusiQol bei d=0,71. Beim SF-36 lag die
groBte Verdnderung mit einer Effektstarke von 0,58 im
Bereich der Vitalitdt (dem rezproken Wert der Fatigue).
Beim MusiQol lagen die grofiten Effektstarken im Bereich
Aktivitaten des tdglichen Lebens (d=0,78), beim psy-
chischen Wohlbefinden (d=0,64), bei der Bewiltigung
(d=0,56), bei der Abwehr (d=0,44) und bei den Sym-
ptomen (d=0,39).

Die Effektstarken waren bei einer Behandlungsdauer von
5 oder 6 Wochen grofier als bei einer Rehabilitationsdauer
von 3 oder 4 Wochen. Die Effektstarken waren nicht abhan-
gig von dem Ausman der Beeintrachtigung (EDSS) und von
derVerlaufsform (sekundar progredient oder schubformig).
Zum Nachweis der Effektstarker einer Rehabilitationsbe-
handlung bei MS erwies sich der MusiQol als dnderungs-
sensitiver als der SF-36. Es verbesserten sich korperliche
Funktionsfahigkeiten (SF-36), psychisches Wohlbefinden
(MusiQol), emotionale Rollenfunktion (SF-36), Bewaltigung
und Aktivitaten des taglichen Lebens (beide im MusiQol). Da
der MusiQol keine Dimension fiir den Schmerz beinhaltet,
sollte ev. eine Schmerzskala erganzt werden.

Hat die Entscheidungskompetenz von Patienten mit Multipler
Sklerose Einfluss auf die Auswahl der Inmunmodulation?
Prof. Christian Dettmers et al., Kliniken Schmieder

Partizipative Entscheidungsfindung oder »shared decision
making« (SDM) ist ein attraktives und h&ufig propagiertes
Zielin der Betreuung von chronisch kranken Patienten. SDM
zielt darauf ab, die Verantwortung im Entscheidungsprozess
gleichermafen auf den behandelnden Arzt und den Pati-
enten zu verteilen.

Hoffmann et al. (2020) bestétigten, dass die Entscheidungs-
kompetenz bei Patienten mit MS mit der Gedadchtnisleistung
zusammenhdngt, und wiesen nach, dass die Entscheidungs-
kompetenz bei MS Patienten eingeschrankt ist. Vor allem
fanden sich weniger Resistenz gegeniiber Framing, eine
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Schwierigkeit in der Risikoeinschdtzung und in der Fahig-
keit, Entscheidungsregeln zu folgen.

Patienten mit MS und einem schubformigen Verlauf werden
tiberwiegend mit einem immunmodulatorisch wirksamen
Medikament behandelt. Die Wahl der Immunmodulation
sollte in erster Linie von der Krankheitsaktivitat und den
Prioritdten des Patienten abhdngen und nicht von der Ent-
scheidungskompetenz des Patienten beeinflusst werden.
Die Frage der prasentierten Studie war, ob sich die Entschei-
dungskompetenz der Patienten auf die Wahl der Immunmo-
dulation auswirkt.

85 Patienten mit schubformigen Verlauf wurden identifi-
ziert. Die Inémunmodulation wurde bei diesen 85 Patienten
in 5 Gruppen eingeteilt: Gruppe 0 (keine Immunmodulation,
n =23), Gruppe 1 (traditionelle »injectables«, Interferone
und Glatirameracetat, n=18), Gruppe 2 (nicht so wirksame
Tabletten mit geringem Nebenwirkungsprofil: Dimethylfu-
marat und Teriflunomid, n=20), Gruppe 3 (Fingolimod und
Daclizumab, n=16) und Gruppe 4 (hochwirksame Medika-
mente mit entsprechendem Nebenwirkungsprofil: Alemtu-
zumab und Natalizumab, n=8).

In den Gruppen 0 bis 3 nahm der EDSS mit zunehmender
Wirksamkeit der Medikamente leicht zu.

Fiir die vier Medikamentengruppen fanden sich keine Unter-
schiede hinsichtlich der Einhaltung von Decision Rules (DR)
und hinsichtlich der Risikowahrnehmung (»risk perception«
[RP]). Dies galt auch fiir den Vergleich zwischen Patienten
mit und ohne immunmodulatorische Medikation.

Die Tatsache, dass der EDSS von Gruppe 0 zu Gruppe 3 zu-
nahm, entspricht vermutlich der Versorgungsrealitat, dass
hoher wirksame Medikamente bei starker betroffenen Pa-
tienten (als Hinweis auf h6here Entziindungsaktivitat) hau-
figer eingesetzt werden

Die Autoren konnten ihren Daten keinen Hinweis entneh-
men, dass sich die Entscheidungskompetenz der Pati-
enten auf die Wahl der Inmunmodulation auswirkt. Dies
liegt moglicherweise an der kleinen Stichprobe. Aufgrund
der zitierten Studie von Hoffmann et al. (2020) sollte man
aber bei der Betreuung und Beratung der Patienten beriick-
sichtigen, dass aufgrund kognitiver Defizite die Entschei-
dungskompetenz beeintrachtigt sein kann. Die Autoren pla-
nen eine weitere, zahlenmafig deutlich groBBere Studie zu
diesem Thema.

Selbst- und Fremd-Beurteilung von Einschrankungen der Lei-
stungsfahigkeit bei Patienten mit neurologischen Erkrankungen
Anne Henning et al., Technische Universitdt Braunschweig,
Department Psychotherapie und Diagnostik, und Branden-
burgklinik (Bernau bei Berlin)

Einschrankungen der Leistungsfihigkeit (im Erwerbsleben)
sind entscheidend bei der sozialmedizinischen Beurtei-
lung. Hierbei kann die Selbsteinschatzung von der Fremd-
einschatzung abweichen. Unterschiede in der Selbst- und
Fremdbeurteilung von psychopathologischen Auffallig-
keiten wurden seit Dekaden untersucht, wahrend es noch
wenig Forschung zur Beurteilung der Leistungsfahigkeit
gibt. Diese wurde am meisten noch untersucht bei Patienten
mit psychischen und psychosomatischen Erkrankungen, je-
doch kaum bei Patienten mit somatischen Erkrankungen.
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Daher initiierten die Autoren die prasentierte Studie, die
untersuchen sollte, ob und wie die Selbsteinschatzung der
eigenen Leistungsfahigkeit bei neurologischen Patienten
sich von Fremdbeurteilungen unterscheidet.

328 Patienten einer neurologischen Rehabilitationsklinik
wurden eingeschlossen: 55,8 % Manner, mittleres Alter 53,0
Jahre, SD 10,3 Jahre.

Selbst- und Fremdbeurteilung wurden durchgefiihrt mit
Mini-ICF-APP (Linden, Baron & Muschalla 2015) und Mini-
ICF-APP-S (Linden et al. 2018). Beide basieren auf der ICF.
Sie beurteilen die Leistungsfahigkeit auf einer fiinfstufigen
Skala von 0 (=keine Einschrankung) bis 4 (=voll aufgeho-
ben). Mini-ICF-APP ist die Fremdbeurteilungsversion, die
auf einem semistrukturierten Interview und (Team-)Beob-
achtungen basiert. Mini-ICF-APP-S ist die Selbsteinschat-
zungs-Version.

Im t-Test ergaben sich signifikante Unterschiede in der
Selbst- und Fremdeinschadtzung bei 6 von 13 Dimensionen:
Die Betroffenen schatzten sich selbst signifikant weniger
beeintrachtigt ein in den Dimensionen Einhalten von Re-
geln, (vorausschauendes) Planen und Handeln, professi-
onelle Kompetenz und Ausdauer, Effektstarke niedrig bis
moderat. In den Dimensionen Kontakt mit anderen und
Selbstfiirsorge beurteilten sie sich selbst als etwas starker
eingeschrankt. Fiir die Dimensionen Flexibilitdt, Urteilsver-
mogen, Durchsetzungsvermogen, Gruppenintegration, in-
time Beziehungen, Spontaneitdt und Mobilitdt gab es keine
Unterschiede in der Selbst- und Fremdbeurteilung.

Nach Einschadtzung der Autoren zeigt die Studie, dass neu-
rologische Patienten vergleichbar zu psychiatrisch-psycho-
somatischen Patienten Tendenzen haben, bestimmte (neu-
ro)psychologische Beeintrachtigungen ihrer (beruflichen)
Leistungsfahigkeit zu unterschdtzen oder gar zu verleug-
nen. Diskrepanzen zwischen Selbst- und Fremdeinschat-
zung sind daher fiir eine umfassende Beurteilung wichtig.

Rehappy: Evaluation einer Schlaganfall-App durch Betroffene

Dr. Viktoria Arling et al., Institut fiir Psychologie, RWTH Aa-

chen

Zur Uberwindung der gesundheitlichen Folgen eines Schlag-

anfalls gilt es, die Motivation der Patienten auch nach der

medizinischen Rehabilitation langfristig aufrechtzuerhal-

ten. Vor diesem Hintergrund hat der Einsatz von digitalen

Anwendungen im Gesundheitsbereich, beispielsweise in

Form von Smartphone-Applikationen (Apps), in den letzten

Jahren stark zugenommen (Gigerenzer et al. 2016).

Das Unternehmen »Rehappy GmbH« hat speziell zur Unter-

stlitzung von Schlaganfallpatienten die App »Rehappy« ent-

wickelt. Die App umfasst drei zentrale Bereiche:

(1) Energie: Riickmeldung tiber die Aktivitdten in Kombina-
tion mit einem Armband als Aktivitdtentracker

(2) Wissen: (psycho-)edukative Vermittlung von Know-how
iber das Thema Schlaganfall

(3) Plan: individuelle Zielsetzung und Erfolgskontrolle ei-
gener Ziele

Ziel der prasentierten Studie war es, die App »Rehappy« aus
Betroffenensicht zu evaluieren. Gepriift werden sollte dabei
insbesondere, inwieweit Schlaganfall-Patienten die App als
unterstiitzend fiir ihre Krankheitsbewaltigung empfinden.
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Die Evaluation erfolgte in Form eines Online-Fragebogens.
Einschlusskriterium in die Studie war, dass die Betroffenen
in der Vergangenheit mindestens einen Schlaganfall erlitten
hatten. 51 Betroffene nahmen teil, 36 Frauen (70,6 %) und
15 Manner (29,4 %) im mittleren Alter (48,63 Jahre, Spanne:
23 - 73 Jahre). 32 Betroffene hatten einen Schlaganfall erlit-
ten, 19 Personen mindestens zwei. lhre Ergebnisse zusam-
menfassend urteilten die Autoren, dass die App »Rehappy«
durch Betroffene wohlwollend bewertet wurde. Dies galt so-
wohl fiir die einzelnen Bereiche bzw. Funktionen als auch
fiirdie App als solche. Somit erwies sich die App fiir Betrof-

Kommentar

Wie die kurze Zusammenfassung der Beitrdge zeigt, schei-
nen Assessments zu Rehabilitationserfolg, gesundheits-
bezogener Lebensqualitit, (beruflicher) Leistungsfihig-
keit aktuell mehr im Fokus der neurologischen Rehabi-
litationsforschung zu stehen, zumindest fiir die von der
DRV finanzierte Neurorehabilitation. Fiir uns neuroreha-
bilitativ Tatige ist es nicht {iberraschend, dass kognitive
Beeintrachtigungen, die zu einem »Frontalhirn-Syndrom«
gehoren, von den Betroffenen eher unterschétzt werden
im Vergleich zur Fremdbeurteilung durch das Team. Ein

fene als attraktives Angebot. Positiv hervorgehoben wurde
auch, dass die App im Aufbau und in der Funktionalitat hin-
reichend niedrigschwellig ansetzt, um bei vergleichsweise
weniger stark ausgepragten Technikkenntnissen ebenfalls
auf Akzeptanz zu stof3en.

Einschrankend zu beachten ist jedoch, dass die Betroffenen
die App ausschlieBlich in Form von Videos kennenlernen
konnten — eine tatsachliche Nutzung im Sinne einer Erpro-
bung im Alltag fand nicht statt. Insgesamt war die Technik-
affinitdt bei dervorliegenden Stichprobe dariiber hinaus in
einem eher hohen Bereich einzuordnen.

weiterer wichtiger Aspekt ist die Frage, ob und wie kogni-
tive Beeintrachtigungen die Fahigkeit der Patienten be-
eintrachtigen, partizipativ an therapeutischen Entschei-
dungen mitzuwirken, wie von uns Arzten gewollt. Die ak-
tuelle Corona-Pandemie wird sicherlich die Entwicklung
und den Einsatz von IT- und App-basierten Nachsorge-
und Langzeitbetreuungsangeboten ankurbeln. Verschie-
dene (neuro-)rehabilitative Fachgesellschaften haben Ar-
beitsgruppen ins Leben gerufen, um diese Thematik zu
begleiten.

Dr. med. Wilfried Schupp, Herzogenaurach
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25. Kongress des Medizinisch-Wissenschaftlichen Beirates der
Deutschen Gesellschaft fiir Muskelkranke e.V. (DGM)

DGM-Forschungspreise 2021

er Juniorpreis 2021 fiir neuromus-

kuldre Erkrankungen der DGM e.V.,
gestiftet von der Firma Hormosan Phar-
ma GmbH, ging an Dr. Miriam Fichtner,
Yale Universitat, USA. Sie wurde damit
fiir ihre Forschungen im Bereich der
Immunpathogenese von Myasthenia
gravis gewiirdigt. Mit dem Myositis-
Nachwuchs-Forschungspreis 2021 der
DGM e.V.,, gestiftet von Josef und Dr.
Denis Dumm sowie Jutta Franke-Marti-
ni, wurde Dr. Samuel Knauss, Charité
Berlin, fiir seine Arbeit »PD1 pathway in
immune-mediated myopathies. Patho-
genesis of dysfunctional T cells revisi-
ted« ausgezeichnet.
Der Felix Jerusalem Preis der DGM e. V.
wird von dem Biotechnologieunterneh-
men Sanofi Genzyme gestiftet. Der 3.
Preis des Felix Jerusalem Preises ging
an Dr. Stephan Wenninger, Miinchen,
»fiir seine klinische Forschung zum
Thema Neuromuskulare Erkrankungen
mit Schwerpunkt auf Diagnostik, Ver-
sorgung und Therapie bei Myotonen
Dystrophien der Glykogenspeicherer-
krankung Typ 2 (Morbus Pompe) und
myasthenen Syndromen (Myasthenia
gravis, Lambert-Eaton Syndrom)«.

Der 2. Preis des Felix Jerusalem
Preises der DGM e.V. wurde PD Dr.
Markus Weiler, Heidelberg, fiir seine
publizierte wissenschaftliche Arbeit
»Multimodale Biomarker — Entwick-
lung fiir die 5g-assoziierte spinale
Muskelatrophie (SMA)« verliehen.

Der 1. Preis des Felix-Jerusalem-
Preises der DGM 2021 ging gleicher-
mafen an Prof. Dr. Tim Hagenacker,
Essen, Dr. Claudia Wurster, Ulm, und
Dr. René Giinther, Dresden, fiir die
gemeinsame Forschungsarbeit »Nusi-
nersen in adults with 5q spinal muscu-
lar atrophy: a non-interventional, mul-
ticentre, observational cohort study«.
Laudator Prof. Dr. Dengler wiirdigte
diese Arbeit, die allerhdchste inter-
nationale Beachtung gefunden hat,
als ganz besondere wissenschaftliche
Leistung: »Das Aufregende an dieser
Arbeit ist, dass sie zeigt, dass Nusi-
nersen auch bei Erwachsenen noch
Veranderungen bewirken kann!«

Alle zwei Jahre wird der Duchenne-
Erb-Preis als hochstrangiger Preis der
DGM vergeben, mit dem Forscher fiir
ihr herausragendes Lebenswerk aus-
gezeichnet werden. Mit dem Interna-

tionalen Duchenne-Erb-Preis 2021 fiir
neuromuskuldare Erkrankungen der
Deutschen Gesellschaft fiir Muskel-
kranke e. V. wurde Prof. Dr. Kevin Tal-
bot, University of Oxford, gewiirdigt.
Er bekam den Preis fiir seine jahr-
zehntelangen herausragenden wissen-
schaftlichen und klinischen Leistungen
auf dem Gebiet der neuromuskuldren
Erkrankungen.

Der nationale Duchenne-Erb-Preis
2021 der DGM e. V. wurde Prof. Dr. Wolf-
gang Miiller-Felber, Miinchen, verliehen
- »in Anerkennung seines Lebenswerks
als Neurologe und Neuropddiater, zu-
satzlich zu herausragenden Beitrdgen
zur Erforschung und Weiterentwicklung
medikamentdser Handlungsoptionen,
der Langzeitbetreuung von Kindern und
Jugendlichen mit neuromuskularen Er-

krankungen. Als wissenschaftlicher Lei-
ter des SMA-Screening-Projekts trug er
zudem wesentlich dazu bei, dass das
Neuroscreening auf SMA in Deutschland
eingefiihrt wird.«

Quelle: Die Deutsche Gesellschaft fiir Mus-
kelkranke (DGM) mit Sitz in Freiburg ist
mit iiber 9.000 Mitgliedern die grofite und
dlteste deutsche Selbsthilfeorganisation
fiir Menschen mit neuromuskuldren Er-
krankungen. Seit iiber 50 Jahren fordert
die DGM die Erforschung der mehr als
800 verschiedenen heute bekannten, teil-
weise sehr seltenen Muskelerkrankungen.
Eine wichtige Aufgabe der DGM ist auch
die Beratung und Unterstiitzung von Be-
troffenen und ihren Angehorigen in ihrem
Alltag. Uber Muskelerkrankungen zu infor-
mieren und die Interessen von muskeler-
krankten Menschen gesundheitspolitisch
zu vertreten, sind weitere zentrale Anlie-
gen der Selbsthilfeorganisation.
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Parkinson und Bewegungsstorungen — Highlights digital, 4.—5. Marz 2021

Personalisierte Therapien und
interdisziplindre Versorgung im Fokus

Morbus Parkinson ist die haufigste neurodegenerative Bewegungsstorung. In den ver-
gangenen Jahrzehnten haben medikamentose Therapien und die Tiefe Hirnstimulation
(THS) grof3e Fortschritte bei der Behandlung bewirkt. Die moderne Entschliisselung mo-
lekularer Mechanismen der Krankheitsentstehung erlaubt eine Verfeinerung der perso-
nalisierten, also fiirden einzelnen Patienten mafigeschneiderten Therapien. Das bedeu-
tet fiir die Neurorehabilitation, dass speziell geschulte Fachkréfte multiprofessionell zu-
sammenarbeiten, um das Ziel der Aktivierung jedes einzelnen Patienten zu erreichen.

orbus Parkinson und andere Be-

wegungsstorungen sind von gro-
Ber gesellschaftlicher Relevanz. Allein
in Deutschland sind rund 400.000 Pa-
tienten von Parkinson betroffen. In den
vergangenen Jahrzehnten hat die Medi-
zin erfolgreich symptomatische Thera-
pien fiir die Patienten entwickelt, die
zur Erleichterung der Symptome fiih-
ren. Neue Technologien wie Biomar-
ker, adaptive, also Feedback-gesteu-
erte Tiefe Hirnstimulation, genetische
Stratifizierung und molekulare Thera-
pien konnten in den kommenden zehn
Jahren eine Revolution in der Thera-
pie der Parkinson-Krankheit und an-
derer Bewegungsstérungen einleiten,
so Prof. Dr. med. Giinter Hoglinger, Han-
nover, Erster Vorsitzender der Deut-
schen Gesellschaft fiir Parkinson und
Bewegungsstérungen (DPG). Die Wis-
senschaft habe mittlerweile das not-
wendige Know-how. Was fehle, sei die
stringente Férderung und Strukturie-
rung dieser medizinischen Forschung.

Korperliche Bewegung zur Vorbeugung
und in der Therapie

Die Parkinson-Erkrankung fiihrt bei
den Betroffenen zu verminderter Aktivi-
tat, haufig zur Aufgabe des Berufs und
zu schwerer Behinderung. In Tiermo-
dellen zeigen sich unter kérperlichem
Training neurorestaurative Effekte [1].
Bekannt ist auch, dass korperliche Ak-
tivitat bereits das Risiko senkt, an Par-
kinson zu erkranken, wobei es zwi-
schen Aktivitat und Parkinson-Risiko
eine Dosis-Wirkungs-Beziehung gibt [2].
»Umso wichtiger ist die Beteiligung von
spezialisierten Pflegekrdften und The-
rapeuten an der Versorgung von Parkin-
son-Patienten«, betonte Prof. Dr. med.
Georg Ebersbach, Beelitz-Heilstatten.
Denn: Eine spezialisierte Physiothe-
rapie (verglichen mit konventioneller
Physiotherapie) fiihrt bei Parkinson-Pa-
tienten zu weniger Komplikationen, ei-
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ner hoheren Mobilitdt und auch einer
héheren Lebensqualitit [3].

Anteil der Komplex-Behandlungen im
Krankenhaus nimmt zu

»Zu einer optimalen Parkinson-The-
rapie im Rahmen einer Komplex-Be-
handlung gehort, dass verschiedene
Disziplinen multiprofessionell zusam-
menarbeiten, dass dabei verschiedene
Kenntnisse und Methoden interdiszi-
plindr integriert werden und die Ver-
sorgung den gesamten Krankheitsver-
lauf umfasst«, so Ebersbach. Hinsicht-
lich der stationdren Versorgung zeigt
sich eine positive Entwicklung: Im Jahr
2010 lag der Anteil der Parkinson-Pati-
enten, die eine Komplex-Behandlung
erhielten, erst bei 11 %, 2016 wurden be-
reits 21% mit diesem multidisziplindren
Standard behandelt [4]. Dennoch ist die
multidisziplindre Versorgung sehr he-
terogen und wenig erforscht, wie eine
Metaanalyse aus dem Jahr 2020 zeigt.
Eine Auswertung von 48 Publikationen
ergab, dass sowohl die Zusammenset-
zung der multidisziplindren Teams ab-
weicht als auch die konzeptionellen An-
sdtze sehr unterschiedlich sind [5]. Fiir
die Organisation von multidisziplindaren
klinischen Pflegeteams sind vor allem
zwei Punkte entscheidend: die Forde-
rung der Kommunikation zwischen den
Berufsgruppen und die Parkinson-spe-
zifische Qualifikation des Pflegeperso-
nals und anderer Berufsgruppen [6].

Von der isolierten Klinik zu Versor-
gungsnetzwerken

Dass Parkinson-Netzwerke keine Uto-
pie bleiben miissen, zeigt eine 2020
erschienene Studie [7], in der Erfah-
rungen aus bestehenden Netzwer-
ken ausgewertet wurden. Die Analyse
kommt zu dem Ergebnis, dass es zwar
vielfdltige integrierte Versorgungsan-
sdtze gibt, es sich dabei jedoch meist
um Initiativen an einzelnen Standor-

ten handelt, getragen von hohem per-
sonlichem Engagement — ohne ver-
bindliche Voraussetzungen durch den
Gesetzgeber oder die Kostentrager. Ei-
ne ebenfalls 2020 erschienene Arbeit
zeigt, dass in der Versorgung von Par-
kinson-Patienten h&ufig noch zu sehr
von der Krankheit und zu wenig vom
Patienten ausgegangen wird [8]. Die Au-
toren nehmen einen Perspektivenwech-
sel vor und entwickeln einen proaktiven
und patientenzentrierten Ansatz, der in
integrierte Netzwerke eingebettet ist, in
denen speziell geschulte Fachkréfte aus
verschiedenen Disziplinen effektiv zu-
sammenarbeiten.

Aktivierende Therapien noch starker
evaluieren

Schon jetzt steht ein breites Spektrum
an Therapieansatzen zur Verfiigung, es
werden aber mehr und bessere Studi-
en benétigt, um das Potenzial der akti-
vierenden Therapien wissenschaftlich
genauer zu evaluieren. Funktionieren-
de Netzwerke kénnen die Kommunika-
tion zwischen den Berufsgruppen und
deren Parkinson-spezifische Qualifi-
kation férdern. Eine zunehmende Rol-
le bei der Weiterentwicklung der Ver-
sorgung werden smarte Technologien
zur Unterstiitzung und Evaluation akti-
vierender Therapien spielen. »Wichtig
ist letztlich, dass die Betroffenen eine
moglichst ,hohe Dosis‘ an wirksamen
aktivierenden Therapien erhalten und
der Transfer der Trainingsinhalte in den
Alltag begleitet und geférdert wird«, so
Ebersbach.
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wegungsstorungen (DPG) am 03. Mdrz 2021
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4. Forschungssymposium der Fiirst Donnersmarck-Stiftung, 11.02.2021

Erfolgreich forschen in der
neurologischen Rehabilitation

Wissenschaftliche Forschung wird in der Regel Universitdten, Hochschulen oder For-
schungsinstituten zugeordnet. Forschungsaktivitdten in operativen Einrichtungen wie
Rehabilitationszentren oder Einrichtungen der Eingliederungshilfe sind dagegen selten.
Und dennoch kdnnen gerade diese Einrichtungen von der Forschung profitieren. Wie das
moglich ist und wie man am besten im Rahmen der neurologischen Rehabilitation for-
schen kann, fragte ein Symposium der Fiirst Donnersmarck-Stiftung.

Die digitale Veranstaltung war
gleichzeitig das Abschiedssympo-
sium fiir Prof. Dr. med. Stephan Bam-
borschke, der als Leitender Arzt des
P.A.N. Zentrums fiir Post-Akute Neu-
rorehabilitation die Forschungsaktivi-
taten der Fiirst Donnersmarck-Stiftung
mafigeblich gepragt hat, wie Dr. med.
Guido Graf Henckel von Donnersmarck
(Fiirst Donnersmarck-Stiftung), Vor-
sitzender des Forschungsausschusses
der Fiirst Donnersmarck-Stiftung, in sei-
ner Begriifiung betonte. Er erlduterte,
dass Forschung bereits bei der Griin-
dung zum Satzungszweck der Fiirst
Donnersmarck-Stiftung bestimmt wur-
de und deswegen in der Organisation
eine grof3e Bedeutung hat. Dies schlédgt
sich in Aktivitaten wie der Durchfiih-
rung eigener Forschungsvorhaben, der
Verleihung des Forschungspreises der
Fiirst Donnersmarck-Stiftung sowie der
Organisation von Fachveranstaltungen
nieder und nicht zuletzt in der von Prof.
Bamborschke aufgebauten eigenen For-
schungsabteilung, die mit inzwischen
vier Personen Forschungsvorhaben ak-
tiv konzipieren und umsetzen kann.

Forschung beginnt mit genauem und
systematischen Hinschauen
Forschungsaktivitdten fiihren zu einer
systematischeren Beschiftigung mit
den eigenen Grundannahmen, den All-
tagspraktiken in der neurologischen
Rehabilitation und eingespielten Rou-
tinen, fiihrte Bamborschke im anschlie-
lenden Hauptvortrag aus. Der for-
schende Blick fiihre beinahe von selbst
zu einer starkeren Selbstreflexivitdt und
Offenheit gegeniiber neuen Ansatzen in
der neurologischen Rehabilitation so-
wie der padagogischen Unterstiitzung.
Die Aufnahme von Forschungsak-
tivitdten z. B. innerhalb eines Rehabi-
litationszentrums kann deshalb dazu
beitragen, Therapie, padagogische Un-
terstiitzung und somit die Versorgung
von Betroffenen zu verbessern. Dies gilt
auch dann, wenn diese Forschungsak-

tivitdten nicht in grofRangelegte Studi-
en oder Publikationen in bedeutenden
wissenschaftlichen Zeitschriften miin-
den. Der »Forschende Blick« zeichnet
sich in diesem Kontext vor allem da-
durch aus, Arbeitshypothesen zu bilden
und theoretische Uberlegungen anzu-
stellen, die dann in gréf3eren und sy-
stematisch angestellten Studien weiter
erforscht und bewertet werden.

Neuroehabilitative Forschung konkret
Zwei weitere Vortrdge fiihrten die Fra-
ge nach der konkreten Umsetzung von
Forschungsaktivitaten in der Neurore-
habilitation weiter aus. Dr. phil. Ulrike
Frank (Universitit Potsdam) verwies auf
die Bedeutung von Assessments fiir die
neurologische Forschung. Am Beispiel
des TOMASS (Test of Masticating and
Swallowing Solids) und des GUSS-P
(Gugging Swallowing Screen bei M. Par-
kinson) veranschaulichte sie die He-
rausforderungen bei der Entwicklung,
Evaluierung und Anwendung solcher
Assessments in der Praxis.

Mit »Jymmin« stellte Prof. Tom Fritz
(MPI Leipzig) ein Trainings- und Reha-
bilitationskonzept vor, das auf einem
musikalischen Audiofeedback beruht.
Ausgangspunkt war seine Grundlagen-
forschung zur Wirkung von Musik auf
korperliche Miidigkeit (Fatigue) und
Schmerzempfinden. In seinem enga-
gierten Vortrag legte Fritz die neuro-
wissenschaftlichen Grundlagen von
Jymmin dar, beschrieb die unter-
schiedlichen Einsatzmoglichkeiten und
zeigte die ersten Ergebnisse der wissen-
schaftlichen Evaluation ihrer Wirksam-
keit auf. Fiir die Zukunft ist auch eine
Evaluierung von Jymmin im P.A.N. Zen-
trum geplant.

Forschung im Alltag der neurologischen
Rehabilitation

PD Dr. med. Christian Dohle (Berlin-
Kladow) unterstrich in seinem Beitrag,
dass Forschungsaktivitdten in der neu-
rologischen Rehabilitation dazu beitra-

gen konnen, die Probleme des demo-
grafischen Wandels — u.a. die damit
deutlich steigenden Patientenzahlen
in der Neurorehabilitation — zu 16sen
und gleichzeitig die Versorgung von
Rehabilitanden zu verbessern. Aller-
dings stehen Forscher der Neuroreha-
bilitation vor einer Reihe von Heraus-
forderungen: Auf der inhaltlichen Sei-
te gibt es eine grofie Bandbreite von
Symptomen und Schweregraden, die
durch neurologische Schadigungen bei
den hiufig komorbiden Patienten aus-
gelost werden. Strukturell gibt es aber
(noch) keine unmittelbare Anbindung
der neurologischen Rehabilitation an
Universitatskliniken, auch in der Leh-
re. Die fehlende Einheit von Forschung,
Lehre und Patientenversorgung in der
neurologischen Rehabilitation fiihre
zu Schwierigkeiten bei deren adressa-
tengerechter Kommunikation und bei
der systematischen Umsetzung von For-
schungsergebnissen in die therapeu-
tische Praxis. Aufgrund der Bedeutung
der multiprofessionellen Teams in der
neurologischen Rehabilitation sei es
besonders bedeutsam, Forschungser-
gebnisse aktiv und systematisch in der
medizinischen, pflegerischen, thera-
peutischen oder padagogischen Praxis
umzusetzen und anzuwenden.

Teilhabeforschung als Zukunftsaufgabe
In einem Impulsvortrag beschrieb Prof.
Dr. rer. pol. Karl Wegscheider (Hamburg-
Eppendorf) die Teilhabeforschung als
Moglichkeit der Langzeitbeobachtung
von Menschen mit Behinderung iiber
die Reha hinaus in den Sozialraum. Mit
dem Anspruch, Betroffene starker und
auf Augenhdhe in den Forschungspro-
zess einzubeziehen, sei Teilhabefor-
schung ein wichtiger Baustein fiir die
Zukunft.

Forschungsprozesse in operativen
Einrichtungen der neurologischen Re-
habilitation einzufiihren, ist aufwen-
dig und mit vielen Hindernissen ver-
bunden. Die Miihen lohnen sich je-
doch, da sie - richtig organisiert — zu
einer nachhaltigen Verbesserung der
Versorgung und Rehabilitation fiihren
koénnen. Gleichzeitig konnen sie die
wissenschaftliche Theoriebildung un-
terstiitzen. Notwendig dafiir ist ein mul-
tiprofessionelles Team, das als Einheit
am Forschungsprozess beteiligt wird,
eine systematische Ubertragung der
Forschungsergebnisse in den Alltag
und eine adressatengerechte Kommu-
nikation. | BB |
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65. Kongress der DGKN, 10.-12. Marz 2021

Zukunftsfach Neurophysiologie — Big Data
revolutionieren Diagnostik und Therapie

Von der Vorhersage neurologischer Erkrankungen und neuen Therapien iiber Ge-
sundheits-Apps bis hin zu kiinstlicher Intelligenz und Modulation von Hirnarealen:
Die Klinische Neurophysiologie steht vor bahnbrechenden Innovationen.

»Noch nie in der Geschichte der
Neurowissenschaften wurden so rie-
sige Datenmengen erhoben. Rechner
und Algorithmen reichen heute aus,
um diese zeitnah, z. T. synchron zu ver-
arbeiten: Damit wird der Einsatz von
kiinstlicher Intelligenz und maschi-
nellem Lernen anhand von BIG-Data-
Analysen nun moglich«, so Prof. Dr. Fe-
lix Rosenow, Frankfurt, Prasident der
DGKN und Kongressprasident. Als neue
diagnostische und therapeutische Opti-
onen der Klinischen Neurophysiologie
nannte er eine deutlich prézisere Dia-
gnostik, die Echtzeit-Modulation der
Gehirnaktivitat, die Anfallsvorhersage
in der Epileptologie sowie Biomarker
fiir die Therapiesteuerung.

Pradiktive Biomarker fiir Epilepsien

Eine aktuelle Fragestellung lautet: Kén-
nen wir aus einem Langzeit-EEG vorher-
sagen, ob und wann ein epileptischer
Anfall eintritt? Diese Anwendung wird
derzeit bei Patienten mit einem Hirn-
infarkt oder einem Schédel-Hirn-Trau-
ma untersucht, von denen bekannter-
maflen rund 5% eine Epilepsie entwi-
ckeln. Die EEG-Langzeitableitungen
erfolgen zum Beispiel mit Elektroden,
die wie ein Horgerdt im Gehorgang lie-

Abb.: Seitliche Schadelaufnahme eines Patienten mit subdu-
ralem Himatom und auf dem Hirn aufgelegter 4-Kontakt-EEG-
Elektrode (vier Punkte), mit der Anfille detektiert werden kén-
nen. © Prof. Dr. Adam Strzelczyk
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gen oder sogar implantiert werden kén-
nen. Verarbeitet werden die Daten in
neuronalen Netzwerken in Kombinati-
on mit maschinellem Lernen. Fiir die
Patienten wird es ein enormer Gewinn
an Lebensqualitét sein, wenn sie in Zu-
kunft einige Minuten vor ihren Anféllen
zuverldssig gewarnt werden kdnnten.

Auch Patienten mit akutem subdu-
ralen Hamatom erleiden haufig epilep-
tische Anfélle. Im Rahmen von Studi-
en wird bei ihnen ein Dauer-EEG mit
unter die Kopfhaut implantierten EEG-
Elektroden abgeleitet (siehe Bild). Die
Datenanalyse mit kiinstlicher Intelli-
genz soll vorhersagen, ob und wann
Anfalle auftreten. Die kiinstliche Intel-
ligenz heif3t in diesem Fall Deep Neu-
ral Network (DNN). Diyuan Lu und Jo-
chen Triesch vom Frankfurt Institute
for Advanced Studies etwa trainieren
das DNN mit Daten von Versuchstieren,
die spate Epileptogenese-Phase mit ho-
her Sicherheit zu erkennen. Der néchste
Schritt ist es nun, die gewonnenen Er-
kenntnisse auf den Menschen zu iiber-
tragen.

Neuromodulation bei Netzwerk-
erkrankungen

Viele neurologische Erkrankungen, die
mit einer eingeschrankten Bewegungs-
fahigkeit einhergehen, sind Ausdruck
einer gestérten Kommunikation zwi-
schen verschiedenen motorischen Hir-
narealen. Man spricht von Netzwerker-
krankungen. Fiir diese Erkrankungen
steht eine Reihe vielversprechender
Behandlungsverfahren zur Verfiigung,
darunter die Tiefe Hirnstimulation mit
Schrittmachersystemen, die durch die
gezielte Stimulation von Nervenzellen
die motorische Netzwerkaktivitdt regu-
lieren und damit heute schon erfolg-
reich Symptome von Patienten mit Par-
kinson, Tremor oder Dystonien lindern
konnen. Das Stichwort lautet Neuro-
modulation. »Neuere Ansatze der Neu-
romodulation zielen jetzt darauf ab,
die zeitliche Dynamik gestorter Netz-
werkaktivitdt zu erfassen und dann ad-
aptiv zu stimulieren, wann immer fluk-

tuierende Symptome es erforderlich
machen, so Prof. Dr. Jens Volkmann,
Wiirzburg. Das Implantat ist damit
gleichzeitig Sensor und stimulierende
Elektrode. Es erkennt iiber intelligente
Algorithmen krankhafte Erregungs-
muster und greift gezielt ein (Closed-
loop-Stimulation). Fiir die Patienten mit
einem Parkinson- oder essenziellen Tre-
mor bedeutet dies, dass der Hirnschritt-
macher das Zittern nur dann »ausschal-
tet«, wenn notwendig — und ohne dabei
kollateral die intakten Gehirnfunkti-
onen zu stéren.

Bei anderen Indikationen sollen
beim Patienten bestimmte Bewegungen
erkannt werden, bei denen eine scho-
nendere Stimulation ausreichend ist,
wie beispielsweise beim Gehen. »Netz-
werkerkrankungen des Nervensystems
sind allerdings nur dann in den Griff zu
bekommen, wenn die Medizin lernt, mit
grofen Datenmengen umzugehen und
kiinstliche Intelligenz einzusetzen, be-
tont Volkmann. Es tue sich derzeit ein
grofies neues Berufshild des »Medical
Data Scientist« auf.

»Wearables« in der Neurologie
Prof. Dr. Otto Witte, Jena, verwies
auf zwei weitere wichtige Gebiete, in
denen Big Data fiir die Medizin genutzt
werden: Telemedizin und Wearables
[3]. Tragbare Sensoren — »Wearables«
- sind dazu geeignet, Funktionssto-
rungen bei Patienten zu erheben, und
werden zur Forschung, Prdvention,
Pradiktion, Diagnostik und Thera-
pieunterstiitzung genutzt. In der For-
schung liefern sie teilweise zuverlds-
sigere Daten als die herk6mmlichen,
subjektiven und wenig quantitativen
Rating- und Selbstbeurteilungsska-
len und stellen daher bessere Studie-
nendpunkte dar. Untersucht werden
motorische Symptome wie Tremor,
Bradykinese, Gangstérungen, Geh-
geschwindigkeit, Sturzneigung und
Balance, aber auch nicht motorische
Symptome wie kardiale Funktionen
(Herzfrequenz, EKG), EEG und EMG,
vegetative Funktionen (Schwitzen),
sensorische Funktionen (Augenbewe-
gungen, akustische Sensoren) u.v. m.
In der Anwendung als Home-Moni-
toring werden Wearables eingesetzt,
um den Ist-Zustand des Patienten im
realen Leben zu untersuchen, die The-
rapie zu iiberwachen, die Adhirenz
zu verbessern und die Compliance
zu {iberpriifen. Zusatzlich kénnen sie
interventionell zur Verbesserung von
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Das EksoNR™ ist ein robotisches Exoskelett fur die
Neurorehabilitation. Unter Anleitung eines zertifizier-
ten Therapeuten wird es als Therapiegerat im klini-
schen Umfeld und zunehmend im ambulanten Bereich
eingesetzt. Gerade bei der Rehabilitation nach neu-
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Korperhalften adaptiv und unabhangig voneinander.
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Konzept ist weltweit einmalig: Die Patienten kdnnen
im Rahmen ihrer Moglichkeiten aktiv gehen und so an
ihrer individuellen Leistungsgrenze trainiert werden.
Das Gerét ist sowohl fiir Patienten in friihen, prdambu-

lanten wie auch spateren Phasen der Rehabilitation
geeignet.

MOTIVIEREND UND EFFEKTIV FUR
PATIENTEN

Das erste Aufstehen im EksoNR™ ist fir viele Patien-
ten ein hochemotionaler Moment, der sehr motiviert.
EksoNR™ in der Kombination mit anderen Therapie-
bausteinen der (motorischen) Rehabilitation kann ein
hoher Gewinn fiir Patienten zum Erreichen der indi-
viduellen Ziele, insbesondere zum Wiedererlangen
der Gehfahigkeit sein. Das EksoNR™ bietet eine mo-
derne Therapieform auch im ambulanten Bereich. Das
Training verbessert die durch die neurologischen Er-
krankungen auftretenden Einschrankungen der Geh-
fahigkeit mit ihren physiologischen wie psychologi-
schen Folgen und steigert so die Lebensqualitat — fur
Patienten wie auch fiir Angehoérige.

Weitere Informationen zum Exoskelett
EksoNR™ finden Sie hier:
www.eksobionics.com,
Tel: 040-800 4049-20
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Symptomen eingesetzt werden, im
Idealfall als Closed-loop-System (Kom-
bination von Sensor und Stimulator).

»Wearables« in der Neurologie
Bei einer ganzen Reihe von neurolo-
gischen Erkrankungen werden Weara-
bles — ihre Zertifizierung als Medizin-
produkt vorausgesetzt — in verschie-
denen Funktionen eingesetzt:

Bei der Multiplen Sklerose werden
Akzelerometer zur Dokumentation der
Mobilitét {iber ldngere Zeitrdume ein-
gesetzt (Ausmaf3, Dauer, Geschwindig-
keit, Schrittlange, Bewegungsumfang
einzelner Gelenke, pathologische Be-
wegungsmuster), wobei die erhobenen
Daten gut mit technisch aufwendigen
Ganganalysen korrelieren. Ein neueres
Einsatzgebiet ist die Abschdtzung des
Sturzrisikos, das unter Verwendung der
Parameter Rumpfbewegungen, Gehge-
schwindigkeit, Bewegungswinkel der
Gelenke und Variabilitdt des Bewe-
gungsumfang bisher allerdings nur un-
ter Laborbedingungen moéglich ist.

Bei der Demenz werden charakteri-
stische Gangelemente untersucht, die
in Studien sogar zwischen einzelnen
Demenzformen unterscheiden konn-
ten, vor allem in Verbindung mit kogni-
tiven Tests. Auch hier wird der Einsatz
akzelerometrischer Daten zur Sturz-
pravention erprobt. Akzelerometer in
Verbindung mit multimodalen vege-
tativ-physiologischen Sensordaten
sollen Hinweise auf Agitiertheit oder
auch Aggression geben. Durch die Er-
fassung von Bewegung, Aktivitdt und
Schlaf kann auch auf den Ndhrstoffbe-
darf riickgeschlossen und damit einer
mangelnden N&hrstoffaufnahme vor-
gebeugt werden. Am breitesten einge-
setzt und untersucht bei Demenz sind
Tracking-Systeme mit GPS in Form von
Armbandern, Giirteln, Anhédngern, Ta-
schen oder Schuhinnensohlen, die bei
Wandertrieb und Orientierungssto-
rungen der Patienten eingesetzt wer-
den. Einige dieser Systeme sind bereits
frei kauflich.

Verschiedene korperliche Sym-
ptome bei epileptischen Anféllen konnen
mit in Wearables integrierten Sensoren
gemessen werden und als Surrogatmar-
ker dienen. So kdnnen z.B. motorische
Symptome bei grof3en Anfdllen durch
Beschleunigungssensoren und Elektro-
myografie erkannt oder autonome Sym-
ptome bei fokalen Anfdllen wie Herz-
rate, Atmung und Hautwiderstand iiber
EKG, Photoplethysmografie und Haut-
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sensoren detektiert werden. Das EEGs
konnen iiber Klebelektroden hinter
dem Ohr, In-Ohr-Elektroden, subkuta-
ne oder intrakranielle Elektroden ab-
geleitet werden. Vor allem tonisch-klo-
nische Anfdlle konnen mittlerweile gut
durch als Medizinprodukt kommerziell
erhdltliche Wearables detektiert wer-
den. Dies ist vor allem auch wichtig zur
Pravention des »sudden unexpected
death« (SUDEP) im Schlaf. Systeme zur
automatisierten Detektion fokaler An-
falle, zur Anfallsvorhersage und ggfs.
sogar Anfallsunterbrechung im Sinne
einer »closed loop« sind noch in Ent-
wicklung.

Die Parkinson-Erkrankung mit Kklar
definierten motorischen Symptomen
bietet vielfdltige Mdoglichkeiten zum
Einsatz von Wearables in Prdavention,
(pradiktiver) Diagnostik und Therapi-
eunterstiitzung. Wearables kénnen ty-
pische Gangstérungen wie Tremor, Bra-
dykinese, Freezing, Balance, Kérperhal-
tung, Dyskinesien und Fluktuationen
und damit auch die Wirksamkeit einer
Therapie bzw. die Compliance im statio-
ndren und hduslichen Bereich iiberwa-
chen, auch die schon erwdhnte Sturz-
pravention spielt hier eine Rolle. Mit
Wearables ermittelte Verbesserungen
von Gangparametern kénnen die Ent-
scheidung fiir eine bestimmte Therapie
unterstiitzen und - im Labor — sogar
zur Differenzierung zwischen idiopa-
thischem M. Parkinson und atypischen
Parkinsonsyndromen beitragen. Thera-
peutisch kdnnen Wearables bei M. Par-
kinson visuelle oder akustische Cues
geben, die die kortikale Aktivitdt er-
hohen und die pathologische Aktivi-
tat der Basalganglien vermindern; im
Sinne eines Closed-loop-Stimulation
konnen solche Stimuli auch z.B. nach
einer durch Sensoren gemessenen Ver-
schlechterung des Gangbilds erfolgen.
Und schlief3lich helfen Wearables auch
beim kognitiven Training, hier hadufig
n Form spielerischer Elemente (gami-
fication).

In der Diagnostik des Schlaganfalls
kommen Wearables bei der Detektion
von Vorhofflimmern, welches 15-25%
aller ischdmischen Schlaganfille ver-
ursacht, zum Einsatz, vor allem dann,
wenn ein 7-tdgiges nicht invasives EKG-
Monitoring nicht zum Ziel fiihrte oder
die Arrhythmien sehr unregelméflig
auftreten. Uber Photoplethysmografie
(PPG) kénnen Herzfrequenz, Blutdruck,
Endothelfunktion und andere Parame-
ter bestimmt werden. Die letzt Genera-

tion von Smartwatches kann sogar syn-
chron zum PPG-Signal ein 1-Kanal-EKG
aufzeichnen. Eine Vielzahl von Studi-
en beschaftigt sich mit der Sensitivitat
und Spezifitat solcher Aufzeichnungen.
Da Smartwatches (nur teilweise FDA-
bzw. CE-zertifiziert) direkt an Endver-
braucher vermarktet werden, ergeben
sich u. U. Probleme fiir den Arzt, der so
erhobene Daten interpretieren soll.

Wearables in der Neurorehabilitation
Fiir die Neurorehabilitation, in der Thera-
piefortschritte immer wieder standardi-
siert evaluiert werden miissen, bedeuten
(zusitzliche) Assessments durch Wear-
ables sowohl eine Zeitersparnis als auch
einen Zugewinn an Objektivitdt, Quan-
tifizierbarkeit und Reproduzierbarkeit.
Vor allem fiir das Monitoring im ambu-
lanten Bereich stellen sie eine Bereiche-
rung dar, gerade auch in der aktuellen
Pandemiesituation.

Wearables werden in der Neurore-
habilitation schon heute vielfaltig the-
rapeutisch eingesetzt:

B Inertialsensoren (IMU) erfassen
durch kombinierte Messunge der
Beschleunigung und der Winkelge-
schwindigkeit Bewegungen und ge-
ben unmittelbares Feedback

B Oberflachen-EMG erfasst Feinmoto-
rik, Greifbewegungen und Kraft an
der oberen Extremitat

B Drucksensoren in Schuheinlagen
(»intelligenter Schuh« erfassen und
melden gangspezifische Parameter

B Intelligente Kleidung integriert ver-
schiedene Arten von Sensoren und
fiir die Rehabilitation der oberen
Extremitat

B Roboter-assistierte Systeme lie-
fern dem Patienten ein Feedback
iiber Position und Kraftentfaltung
und kénnen durch Videospiele den
funktionellen Gebrauch der betrof-
fenen Extremitdt unterstiitzen. Neu-
ere Entwicklungen sind »Wearable
Robots«, »Soft Robots« und »Soft-
robotic Exosuits«, die auch ambu-
lant eingesetzt werden konnen.

B Funktionelle Elektrostimulation un-
terstiitzt aktiv intendierte willent-
liche Bewegungen, oft in Kombina-
tion mit einer Orthese.

Literatur: Eine ausgezeichnete Ubersicht iiber das hier
nur angerissene Problemfeld der Wearables liefert die
Ausgabe 1 2021 »Wearables« der Zeitschrift »Klinische
Neurophysiologie« (Klin Neurophysiol 2021; 52(1)

Quelle: Virtuelle Pressekonferenz der Deutschen
Gesellschaft fiir Klinische Neurophysiologie am
09. Mdirz 2021
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Digitale Mitgliederversammlung am 23. Juni 2021

Liebe DGNKN-Mitglieder,

nach iiber 70-jdhrigem Bestehen wird die DGNKN die ni Thre offiziellen Einladungsschreiben, aus denen dann
ndchste Mitgliederversammlung zum ersten Mal online auch Thre Zugangsdaten hervorgehen.

abhalten. Dies ist natiirlich der Corona Pandemie geschul-

det, die leider eine Veranstaltung mit persénlicher Pra- Als Termin méchte ich Sie bitten, den 23.6.2021 um 19:00
senz an einem Ort verunmdglicht. Sie erhalten Anfang Ju- Uhr vorzumerken.

Im Namen des gesamten Vorstandes wiinsche ich IThnen eine gute Zeit und griif3e Sie herzlich

Prof. Dr. Michael Jobges
1. Vorsitzender DGNKN

Maria-Dorothea Heidler

Das Arbeitsgeddchtnis

Ein Uberblick fiir Sprachtherapeuten,
Linguisten und Padagogen

ARBEITSGEDA
Bad Honnef 2013
' - broschiert, 252 S., € 34,95
ISBN 978-3-936817-91-1

CHTNIS Hippocampus Verlag,

Das Arbeitsgedachtnis als Fahigkeit, mehrere aktuell relevante Informationen in einem abrufbaren Zustand zu halten, ist die
Basis nahezu aller komplexen geistigen Prozesse. Da es eine Schliisselrolle bei Fahigkeiten wie Sprachverarbeitung, Kopfrech-
nen oder Problemldsen spielt, wurden in den letzten Jahren zahlreiche Hypothesen aufgestellt, um die Funktionsweise dieses
«arbeitenden Gedéchtnisses” zu erkléaren. Viele dieser Theorien werden hier dargestellt — unter ihnen das mittlerweile klassi-
sche Mehrkomponentenmodell von Baddeley & Hitch und seine Weiterentwicklungen in den letzten vierzig Jahren. Aber auch
alternative Modelle werden vorgestellt, die das Arbeitsgedéchtnis entweder im Hinblick auf seine Struktur oder seine Funktion
zu beschreiben versuchen. Im Fokus des Buches steht das verbale Arbeitsgedachtnis — Zielgruppe sind daher alle Therapeuten
und Padagogen, die sich mit der Theorie, Diagnostik und Therapie von Sprachverarbeitung beschafti-

gen. lhnen wird ein umfassender Uberblick zu normalen und gestérten Arbeitsgedéchtnisfunktionen

im Kindes- und Erwachsenenalter, zu den Auswirkungen eines gestorten Arbeitsgedachtnisses auf Hippocampus
Sprachverarbeitungsprozesse sowie zu den Diagnostik- und Therapiemdglichkeiten gegeben. Verlag

Bestellung im Buchhandel oder unter: verlag@hippocampus.de | Tel.: 02224/91 94 80
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Im Januar dieses Jahres verstarb Herr Prof. Dr. Reinhold A. Frowein, Ordinarius fiir Neurochirurgie an der Universitcits-
klinik zu Kéln von 1968 bis 1989. Der von Herrn Professor Dr. Raimund Firsching, seinem Schiiler und dem langjdihrigen
2. Vorsitzenden der DGNKN, verfasste Nachruf beschreibt nicht nur das Lebenswerk eines Arztes, Hochschullehrers und
national und international anerkannten Wissenschaftlers, sondern auch ein Stiick Geschichte der Neurotraumatologie

und vor allem der Komaforschung.

Nachruf Prof. Dr. Reinhold A. Frowein

R. Firsching, Magdeburg

Am 1. Januar 2021 verstarb Herr Prof.
Dr. Reinhold A. Frowein in Koln im
Alter von 97 Jahren. Er wurde am
5. Oktober 1923 in Bochum geboren.
Das Studium der Medizin in Bonn
und Basel schloss er in Diisseldorf
ab, wo er 1949 mit einer Doktorar-
beit iiber Hirntumoren und Hirn-
blutungen promoviert wurde. Seine
neurochirurgische  Ausbildung
begann er 1949 in der Chirurgischen
Klinik Bochum-Langendreer unter
der Leitung von Herrn Prof. Dr. Wil-
helm Ténnis, mit dem er 1951 in die
gerade neu er6ffnete Neurochirurgi-
sche Klinik der Universitdt zu Koln
wechselte. Ein Jahr spdter begab
er sich zu einem Studienaufenthalt
nach Paris in das Hopital de la Pitié
Salpétriere und dann in das Centre
Hospitalier Sainte-Anne, wo er sich
in die Methoden der verldngerten
Narkose und Hypothermie einarbei-
tete. Die Auswirkung dieser neuen
Methoden auf Hirnoperationen und
Hirnverletzungen untersuchte er
1954 tierexperimentell im Physio-
logischen Institut der Universitat
zu Koln. Nach der Facharztausbil-
dung iibernahm er mit 36 Jahren die
Stelle eines Oberarztes in Koéln, er
habilitierte sich mit 38 Jahren und
wurde mit 42 Jahren zum aufler-
planméafiigen Professor ernannt.
Im Alter von 45 Jahren wurde er
auf den Lehrstuhl fiir Neurochir-
urgie der Universitat zu Kéln beru-
fen, wo er bis zu seiner Emeritie-
rung 1989 lehrte. Bemerkenswert
fiir die damalige Zeit war, dass er
sich mit der Berufung die Ausstat-
tung samtlicher Operationssdle mit
Operationsmikroskopen zusichern
lief3. Bereits 1972 erschien von ihm
eine Arbeit {iber mikrochirurgische
Hypophysenchirurgie, weltweit

eine der ersten Arbeiten zu dieser
Thematik.

In seiner gesamten Laufbahn
lag Herrn Prof. Frowein die Versor-
gung der Schwerkranken besonders
am Herzen. Er hatte die Geburts-
stunde der Intensivmedizin miter-
lebt, als in der Chirurgischen Klinik
Bochum-Langendreer 1948/49 eine
»neurochirurgische Wachstation«
eingerichtet wurde, die eine standi-
ge Anwesenheit von Pflegepersonal
im Krankenzimmer und zugleich die
durchgehende Erreichbarkeit eines
Arztes vorsah. Europaweit sind
samtliche Intensivstationen, auch
anderer Fachrichtungen, spater
errichtet worden und basieren auf
diesem neurochirurgischen Modell.
Grundlegende wissenschaftliche
Arbeiten zur Langzeitbeatmung und
Lungenfunktion sowie zur Bedeu-
tung von Blutgasen und Hirndruck
wurden in dieser Zeit von Herrn Prof.
Frowein und der von ihm gegriinde-
ten Arbeitsgruppe in K6ln erarbeitet.

Erwar in Deutschland 1963 der Erste, der
ein neuartiges Phdnomen beschrieb,
das er den »zerebralen Tod« nannte.
Diese Bezeichnung betraf bewusst-
lose Patienten, die trotz grofiter arzt-
licher Miihe einen unwiederbring-
lichen Verlust aller Hirnfunktionen
erlitten hatten, wahrend die {ibrigen
Organfunktionen durch die inzwi-
schen hoch effektive Intensivmedi-
zin jedoch aufrechterhalten werden
konnten. Kurze Zeit spdter wurde
hierfiir die Bezeichnung »Hirntod«
etabliert. Die erste Herztransplanta-
tion 1967 in Siidafrika machte einen
Bedarf an Organen und damit die
Notwendigkeit einer genauen Fest-
legung der Kriterien des Hirntodes
bewusst. Diese wurden von einer

Arbeitsgruppe des Wissenschaftli-
chen Beirates der Bundesarztekam-
mer, zundchst 1982 in Form einer
Empfehlung unter der Mitarbeit von
Herrn Prof. Frowein, in spdteren
Neuauflagen mit Beriicksichtigung
neuer technischer Zusatzuntersu-
chungen unter seiner Federfiihrung,
als Richtlinien der Bundesarzte-
kammer publiziert. Abgesehen von
technischen Neuerungen gelten sie
im Wesentlichen auch heute noch.
Auch die tiefgreifenden Unterschei-
dungen zwischen »Gesamthirntod«
und »Hirnstammtod« wurden durch
Prof. Frowein prézisiert. Er bestand
auf dem Nachweis des Verlustes der
Funktionen des gesamten Gehirn
anstatt nur des Hirnstamms, wie
im Vereinigten Konigreich {iblich.
In seltenen Fillen kdnnen primére
Hirnverletzungen der hinteren Scha-
delgrube zu Koma, Apnoe und Hirn-
nervenareflexie fiithren, wahrend
das Elektroenzephalogramm und
gegebenenfalls die visuell evozier-
ten Potentiale erhalten bleiben. Er
hielt es fiir inakzeptabel, bei diesen
Patienten Organe zu entnehmen,
weil sich ihr Bewusstsein in diesem
Zustand nicht ergriinden lasst. Diese
Auffassung wurde in Deutschland
von der Mehrheit der an der Formu-
lierung der Kriterien des Hirntodes
beteiligten Arzte geteilt. Sie stellt
eine einzigartige deutsche Beson-
derheit im internationalen Vergleich
dar.

Die grundsatzliche Bedeutung des Begrif-
fes »Koma«, synonym verwendet
mit der Bezeichnung »Bewusstlo-
sigkeit«, fiir die neurochirurgische
Behandlung und die Prognose
beziiglich des Uberlebens hat Prof.
Frowein in zahlreichen klinischen
Studien mit bedeutenden Fallzahlen
untersucht. Sein Interesse an der
Neurorehabilitation war fiir einen
Neurochirurgen ungewohnlich. Er
berichtete tiber den fundamentalen
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Zusammenhang zwischen der Dauer
der posttraumatischen Bewusst-
losigkeit und dem Erholungspo-
tential. Er konnte zeigen, dass ein
10-jghriger Patient eine 5%ige Uber-
lebenswahrscheinlichkeit  nach
einem ununterbrochenen Bewusst-
seinsverlust von drei Wochen hatte,
die fiir einen 70-Jdhrigen bereits
nach einer Woche erreicht wurde.
Ein 10-jahriger Patient hatte eine
60 %ige Wahrscheinlichkeit, Berufs-
fahigkeit zu erlangen nach einer
Woche Bewusstlosigkeit, nach
zwei Wochen 20%. Ein 70-jahriger
hatte nach einer Woche anhalten-
der Bewusstlosigkeit eine 10 %ige
Wahrscheinlichkeit, in den Beruf
zuriickzufinden, nach zwei Wochen
keine Wahrscheinlichkeit mehr [1].
In einer Langzeitnachuntersuchung
nach Rehabilitation eines Schaddel-
Hirn-Traumas konnte er berichten,
dass ein Erholungspotential von
neurologischen oder psychischen
Ausfillen bis zu zwei Jahre nach
dem Trauma mdoglich ist. Diese
Beobachtung erwies sich als sehr
ermutigend fiir viele Angehorige der
Verletzten [2].

Auf seine Initiative hin und unter
seiner Federfithrung wurden 1976
durch eine internationale Experten-
gruppe, das »Neurotraumatology
Committee« der World Federation of
Neurosurgical Societies (WFNS), eine
Definition der Bezeichnung Koma
und die Spezifizierung der klini-
schen Zeichen des Komas formu-
liert, die seitdem nie in Frage gestellt
wurden [3]. Sie gelten bis heute nicht
nur fiir die Neurochirurgie, sondern
fiir die Medizin allgemein und bil-
den auch weiterhin die maf3gebliche
Grundlage fiir neurochirurgische
Leitlinien und die Hirntoddiagnos-
tik.

Zeitgleich mit neurologischen
Kollegen berichtete Prof. Frowein im
Zeitraum von 1966 bis 1968 weltweit
erstmals iiber erhaltene spontane
Bewegungen nach Eintreten des
Hirntodes [4]. Bereits im 12. Jahr-
hundert war dieses Phdnomen zwar
schon von dem Arzt Maimonides bei
Enthaupteten beobachtet worden,
dies war jedoch noch nicht nach kli-
nischer Feststellung des Hirntodes
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berichtet worden. Solche Beobach-
tungen relativierten die Bedeutung
der Spontanmotorik bei Bewusstlo-
sen. Im angelsdchsischen Schrift-
tum wurde erstmals 1984, also
fast 20 Jahre spater, iiber spontane
Bewegungen bei Hirntoten berich-
tet. Die 1974 publizierte »Glasgow
Coma Scale«, eine Komaeinteilung,
bewertete in ihrem »Motor Score«
den Ausfall motorischer Funktionen
als das schlechteste Zeichen einer
neurologischen Funktionsstérung
bei bewusstlosen Patienten, da
zu dieser Zeit die Moglichkeit von
Spontanbewegungen bei Hirntoten
im angelsdchsischen Raum noch
nicht geldufig war. Die Erkenntnis-
se aus den spontanen Bewegungen
bei Hirntoten erwiesen aus der Sicht
von Prof. Frowein diese Abstufung
der Glasgow Coma Scale somit unge-
achtet ihrer weiten Verbreitung als
irrefiihrend und wegen des Fehlens
der Beachtung der Pupillenfunktion
nicht hinreichend fiir eine hilfreiche
Differenzierung des neurologischen
Syndroms »Koma«. Als der Koau-
tor der Glasgow Coma Scale, Herr
Jennett, einmal anfragte, ob Herrn
Froweins Klassifikation des Komas
in vier Schweregrade denn prakti-
kabel ware, bekam er die trockene
Antwort, die Unterscheidung des
definierten Syndroms Komas in vier
Schweregrade sei einfacher als eine
Abstufung von 3 bis 15 eines Komas,
das nicht definiert wurde.

Der Hirntod war eben ein véllig
neues Phidnomen, das die Medizin
bisher nicht kannte. Es dauert, bis
sich neue Erkenntnisse durchsetzen.
Eine aktuelle Umfrage bei Notdrz-
ten ergab, dass sie mehrheitlich die
Bezeichnung »bewusstlos« dann
gebrauchten, wenn sich der Patient
nicht mehr bewegt, was natiirlich
seit den Beobachtungen von Mai-
monides und Prof. Frowein schwer
verstdndlich erscheint. Die teilwei-
se offentlich, auch von Arzten und
Pflegenden geduflerten Zweifel an
der Akzeptanz des Hirntodes als
Definition des Lebensendes beruhen
bis heute auf dem Missverstdndnis,
man kénne niemanden fiir tot erkla-
ren, der noch Bewegungen zeige.
Prof. Frowein zitierte in seiner typi-

schen Gelassenheit hierzu gerne die
Autobiographie des 85-jahrigen Max
Planck: »Eine neue wissenschaftli-
che Wahrheit pflegt sich nicht in
der Weise durchzusetzen, dass ihre
Gegner iiberzeugt werden und sich
als belehrt erkldren, sondern viel-
mehr dadurch, dass ihre Gegner all-
mdhlich aussterben und dass die
heranwachsende Generation von
vornherein mit der Wahrheit ver-
traut gemacht ist.«

Seine Schiiler schatzten Prof. Frowein
besonders wegen der absolut ver-
trauenswiirdigen Zuverldssigkeit,
der ungewdhnlich angenehmen
Umgangsformen mit Nachgeord-
neten, seiner prazisen Sorgfalt und
Disziplin auch bei den schwierigs-
ten Operationen, seiner nicht zu
iiberbietenden Einsatzbereitschaft
und Kklinischen Prdsenz, seines Bie-
nenfleifles bei wissenschaftlichen
Arbeiten und der vorbehaltlosen
Unterstiitzung, die seine Mitarbeiter
iiber die Jahre von ihm zu spiiren
bekamen. Als die Verwaltung fiir
eine dringend bendtigte Sekretdrin
nur eine Halbtagsstelle anbot, zahl-
te er aus eigenen Mitteln die Diffe-
renz zur Ganztagsstelle. Man konnte
Professor Frowein morgens um drei
Uhr anrufen und erhielt immer eine
addquate Hilfe.

Die nachmittdglichen Radio-
logie-Besprechungen, mitunter
durchaus kontrovers und manch-
mal auch emotional, wurden von
ihm ausnahmslos ruhig und sach-
lich gefiihrt. Die Prasentation eines
zufdllig entdeckten grofien Olfak-
toriusmeningeoms einer beschwer-
defreien 85-jdhrigen Patientin ohne
relevante Symptomatik mit der
oberdrztlichen Diskussion zur Ope-
rationsindikation wurde seinerseits
kurz und knapp mit »nicht tun!«
kommentiert. Entgegen diesem
Rat lief3 sich die Patientin operie-
ren — mit zundchst gutem Operati-
onsergebnis. Sie {iberstand jedoch
zwei Wochen spater nicht mehr die
postoperative Erholungsphase. In
einer anderen Besprechung stiirz-
te ein Assistenzarzt in den Raum
mit der Bitte, ob jemand bei einer
gerade laufenden Operation einer
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Links: Prof. Dr. Reinhold Frowein, Ordinarius fiir Neurochirurgie, Universitatsklinik zu Kéln 1968 — 1989. Foto: Archiv der DGNC, Wiirzburg

Mitte: Prof. Dr. Frowein und seine Frau mit Prof. Dr. Jerzy Wronski, Ordinarius fiir Neurochirurgie in Breslau von 1968 —1999. Foto: Archiv
Prof. Dr. K. von Wild
Rechts: Die Ehrenmitglieder Prof. Dr Reinhold Frowein und Prof. Dr. Bryan Jenett bei der 2. EMN-Tagung 1997. Foto: Archiv Prof. Dr. K. von Wild

Hirnblutung sofort helfen konne,
die Blutstillung sei ungewohnlich
schwierig. Er iibernahm selbst die
Operation. Acht Stunden spater,
gegen Mitternacht, und nach dem
Verbrauch von 60 Blutkonserven
— wir dachten damals, die Versor-
gung durch die Blutbank Nordrhein
wiirde an diesem Tag wohl zusam-
menbrechen — konnte das vor der
Operation nicht bekannte Angiom
sicher ausgeschaltet werden, der
Patient konnte das Haus in gutem
Zustand verlassen.

Nur wenige neurochirurgische Ordinari-
en haben in den letzten zehn Jahren
ihrer Tatigkeit selbst noch Fachar-
tikel geschrieben. Anders Prof. Fro-
wein, der bis in sein letztes Amts-
jahr fleiffig selbst publizierte. Die
Art, wie er Neuerungen aufnahm,
war bis zuletzt bemerkenswert.
Noch ein Jahr vor seiner Emeritie-
rung ging er mit einigen von uns
nach Dienstschluss in das Institut
fiir Anatomie, um sich dort mit
der praktischen Anwendung eines
neuartigen Schraubensystems zur
Stabilisierung von Wirbelfrakturen
vertraut zu machen, das er dann
selbst bei Patienten implantierte.
Auf solche Vorkommnisse griindete
sich iiber die Jahre seine enorme
fachliche und personliche Autoritdt
in der Klinik ebenso wie im gesam-
ten Klinikum.

Auf einer der Mitglieder-
versammlungen der Deutschen
Gesellschaft fiir Neurochirurgie

wurde heftig diskutiert, ob man

den bisherigen Brauch, die Jahres-
tagungen an wechselnden Stand-
orten in Deutschland auszurichten,
nach dem Vorbild einiger anderer
Fachgesellschaften nicht aufgeben
solle, um die Organisation zu ver-
einfachen. Sogleich positionierten
sich die Vertreter einiger Grof3-
stadte, unterstiitzten diese Idee
und boten die Ubernahme an. Der
inzwischen iiber 80-jahrige Prof.
Frowein meldete sich zu Wort. Man
muss hierzu wissen, dass er mehr
als iiblich zweimal, 1977 und 1988,
in seiner Dienstzeit die immense
Arbeit einer Jahrestagung fiir Kéln
selbst iibernommen hatte. Er pla-
dierte, den Wechsel der Standorte
fiir die Tagungen beizubehalten —
die Ausrichtung wire eine besonde-
re Herausforderung fiir jeden Kon-
gressprasidenten und man wiirde
dabei immer etwas lernen. Und das
hielte einen, wie er aus Erfahrung
wisse, jung. Die Bemerkung wurde
unter Geldchter mit derartigem Bei-
fall quittiert, dass es nicht zu einer
Abstimmung kam.

Mit Prof. Dr. Reinhold A. Frowein verliert
die Deutsche Gesellschaft fiir Neu-
rochirurgie nicht nur einen ihrer
ehemaligen Prédsidenten, sondern
den letzten Zeitzeugen der stiirmi-
schen Entwicklung ihrer Friihpha-
se. Die Euroacademia Multidiscip-
linaria Neurotraumatologica (EMN)
verliert ihr erstes 1976 ernanntes
Ehrenmitglied. Die Intensivmedizin
verliert einen ihrer ersten Pionie-
re. Die Medizin verliert einen ihrer

international angesehenen Kklini-
schen Forscher. Seine Schiiler sind
dankbar fiir das, was sie bei ihm
lernen konnten.

Magdeburg, im April 2021
Raimund Firsching
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CVT nach SARS-CoV2-Impfung

Neue Datenlage: DGN analysiert
Sinus-Venenthrombosen nach COVID-
19-Impfung in Deutschland

Eine als Preprint publizierte Studie der Deutschen Gesell-
schaft fiir Neurologie (DGN) zeigt, dass es nach Impfung mit
dem COVID-19-AstraZeneca-Impfstoff (ChAdOx1) zu signi-
fikant mehr zerebralen Sinus- und Hirnvenenthrombosen
(CVT) kam als nach Impfung mit den mRNA-Impfstoffen.
Die Rate der aufgetretenen CVT-Ereignisse war nach einer
Erstimpfung mit ChAdOx1 um mehr als neunmal hoher als
nach Impfung mit den mRNA-Impfstoffen. Die Rate fiir Frau-
en war im Vergleich zu der von nicht weiblichen Personen
mehr als dreimal erhoht.

Alle neurologischen Kliniken in Deutschland waren von
der DGN unter der Projektleitung von Prof. Jorg Schulz (Uni-
versititsklinik Aachen) am 6. April 2021 mit der Bitte ange-
schrieben worden, alle Félle von zerebralen Sinus- und Hirn-
venenthrombosen (CVT) sowie ischdmischen und hdmorrha-
gischen Schlaganfdllen, die innerhalb eines Monats nach
einer SARS-CoV-2-Impfung aufgetreten waren, mittels eines
webbasierten Fragebogens bis zum 14. April 2021 zu melden.

Insgesamt gingen 87 Meldungen ein, von denen bei 62
durch das Expertenteam ein moglicher Zusammenhang mit
der Impfung bestatigt wurde. In 95,2% der Falle waren die
unerwiinschten Ereignisse nach erster Gabe des Impfstoffs
aufgetreten: Bei 45 Fillen handelte es sich um zerebrale
Venenthrombosen, bei neun um ischdmische Schlaganfalle,
bei vier um Hirnblutungen und bei vier um andere thrombo-
tische Ereignisse. Das mittlere Alter der Betroffenen lag bei
46,7 Jahren, 77,4 % der Betroffenen waren unter 60 Jahre alt.

53 der insgesamt 62 bestatigten Fille (85,5 %) waren nach
Impfung mit dem AstraZeneca-Impfstoff ChAdOx1 aufgetre-
ten, neun Fille (14,5%) nach Impfung mit dem BioNTech-
Impfstoff BNT62b2. Es wurden keine Ereignisse nach Gabe
des Impfstoffes mRNA-12783 von Moderna beobachtet (bei
allerdings nur 1,2 Mio. verabreichten Dosen im Gegensatz
zu BioNTech mit 16,2 Mio. und AstraZeneca mit 4,6 Mio. Do-
sen bis Mitte April). 37 von 45 (82,2%) Falle einer CVT wa-
ren nach Impfung mit ChAdOx1 gemeldet worden, acht Fal-
le nach BNT62b2. Von den neun nach Impfung gemeldeten
ischdmischen Schlaganféllen waren acht nach Vakzinierung
mit ChAdOx1 und ein Fall nach BNT62b2 aufgetreten. Die
vier Falle intrazerebraler Blutungen waren nach Impfung mit
ChAdOx1 beobachtet worden.

Gut Dreiviertel aller thrombotischer zerebralen Ereignis-
se (75,8%) waren bei Frauen aufgetreten. Von den 45 Men-
schen, die nach Impfung eine CVT hatten, waren 35 (77,8 %)
weiblich. 36 (80 %) waren unter 60 Jahre alt.

Das Team von Prof. Tobias Kurth, Direktor des Instituts fiir
Public Health an der Charité-Universitatsmedizin, ein fithren-
der Experte auf dem Gebiet der Neuroepidemiologie, hat die
statistische Auswertung der Daten vorgenommen. Die auf-
getretenen Fille in den verschiedenen Gruppen wurden in
Beziehung gesetzt zur Gesamtzahl der in der jeweiligen Al-
ters-, Geschlechts- und Impfstoffgruppe verabreichten ersten
Dosen des jeweiligen Impfstoffs. Auf diese Weise konnte die
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Ereignisrate pro 100.000 Personenjahre fiir jede Gruppe be-
rechnet werden. Diese Berechnung lasst auch einen direkten
Vergleich mit der in der Literatur dokumentierten Ereignisra-
te von spontanen Sinus- und Hirnvenenthrombosen, unab-
héngig von Impfungen, zu.

Bei Frauen unter 60 Jahren, die eine Impfung mit dem
AstraZeneca-Impfstoff erhalten hatten, betrug die Ereignis-
rate fiir Sinus- und Hirnvenenthrombosen innerhalb eines
Monats nach der Erstimpfung 24,2/100.000 Personenjahre,
bei gleichaltrigen Mdnnern 8,9/100.000, lag damit also deut-
lich niedriger. Bei unter 60-Jahrigen, die den BioNTech-Impf-
stoff erhalten hatten, betrug die Ereignisrate 3,6/100.000 Per-
sonenjahre bei Frauen und 3,5/100.000 bei Ménnern. Uber
60-jahrige Frauen wiesen nach Impfung mit BioNTech eine
sehr geringe Ereignisrate von 0,8/100.000 Personenjahre auf,
bei Madnnern iiber 60 Jahre gab es keine Ereignisse, egal mit
welchem Impfstoff sie geimpft worden waren.

»Bis dahin haben uns die Daten nicht iiberrascht. Aller-
dings haben wir ein neues Sicherheitssignal gesehen, er-
klart Prof. Kurth. »Die Inzidenzrate der Hirnvenenthrombo-
sen bei Frauen unter 60 nach Gabe des AstraZeneca-Impf-
stoffs betrug 24,2/100.000 Personenjahre, die von Frauen
iiber 60 nach Gabe des gleichen Impfstoffs 20,5/100.000
Personenjahre. Unsere Daten zeigen also: Auch dltere Frau-
en haben ein erhohtes Risiko, Sinus- und Hirnvenenthrom-
bosen nach Gabe des AstraZeneca-Vakzins zu erleiden. Ob
dies zu einer Anderung der Empfehlung fiir die Impfung mit
ChAdOx1 fiihrt, sollte mit den vorliegenden Daten in einer Ri-
siko-Nutzen-Analyse schnell bewertet werden.«

Worauf ist das Risiko fiir thrombotische Ereignisse nach
Impfung mit dem AstraZeneca-Vakzin ChAdOx1 zuriickzu-
fiihren? Nach der Impfung kann es in sehr seltenen Féllen
zu einer Vakzine-induzierten immunogenen thrombotischen
Thrombozytopenie (VITT) kommen. Der Pathomechanismus
dieser seltenen Impf-Nebenwirkung dhnelt der heparinindu-
zierten Thrombozytopenie (HIT) Typ I, bei der es zur Antikor-
perbildung gegen den Komplex aus Plattchenfaktor 4 (PF4)
und Heparin kommt. Erstmals beschrieben wurde die VITT
in einer Arbeit des Instituts fiir Inmunologie und Transfusi-
onsmedizin der Universitit Greifswald [2], die Anfang April
veroffentlicht wurde. Auf die Frage, warum die VITT nicht
nach Impfung mit mRNA-Impfstoffen auftritt, antwortet Prof.
Peter Berlit, Generalsekretdr der DGN: »Wir vermuten, dass
die Antikorper gegen PF4 nicht mit dem Spike-Protein von
SARS-CoV-2 kreuzreagieren, sondern die Impfkomplikation
mit dem adenoviralen Vektor in Zusammenhang steht. Das
muss weiter untersucht werden.« In der vorliegenden Studie
konnten 57,8 % der gemeldeten Félle von Hirnvenenthrombo-
sen mit einer sehr hohen Wahrscheinlichkeit durch die Klini-
ker auf eine solche VITT zuriickgefiihrt werden. Derselbe Me-
chanismus lag nach den Befunden vermutlich auch bei fiinf
von neun Patienten mit ischdmischem Schlaganfall und bei
zwei der vier Falle einer Hirnblutung vor.

Wie sind die vorliegenden Daten nun abschlief3end zu be-
urteilen und was bedeuten sie fiir die Impfstrategie?

»Wir denken, dass der AstraZeneca-Impfstoff mit einem
sehr geringen Risiko fiir zerebrale Sinus-und Venenthrombo-
sen bei Mdnnern einhergeht. Bei Frauen aller Altersklassen
traten zwar mehr Faille thrombotischer Ereignisse auf, die
Rate war aber in Anbetracht der vielen Millionen verimpf-
ten Dosen insgesamt immer noch sehr gering. Bei der Abwa-
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gung muss auch beriicksichtigt werden, dass das Risiko ei-
ner Sinus-Venenthrombose bei einer COVID-19-Infektion um
den Faktor 10 erhoht ist, die Erkrankung fiihrt verhaltnisma-
Rig haufig zu thrombotischen Ereignissen mit Todesfolge, die
Impfung nur extrem selten« so Prof. Hans-Christoph Diener,
Pressesprecher der DGN.

Prof. Christian Gerloff, Prasident der DGN, fiihrt weiter
aus: »Hochste Prioritat, gerade auch vor dem Hintergrund
neuer Mutationen, ist, die Bevolkerung so schnell wie mog-
lich durchzuimpfen. Global gesehen iiberwiegt der Nutzen
der in Deutschland zugelassenen Impfstoffe die sehr geringen
Risiken um ein Vielfaches. Doch das Sicherheitssignal, dass
nicht nur jiingere, sondern auch altere Frauen ein erhhtes Ri-
siko fiir Sinus- und Hirnvenenthrombosen nach Impfung mit
dem AstraZeneca-Vakzin haben, ist neu und muss transparent
kommuniziert werden. Wir stellen damit nicht die Impfung in
Frage, auch nicht das AstraZeneca-Vakzin, denken aber, dass
alle Personen, vor allem Frauen vor der Impfung iiber dieses
Risiko aufgekldrt werden sollten, gerade auch im Hinblick da-
rauf, auf welche Symptome sie im Nachgang zu achten haben.
Auflerdem sollte sehr zeitnah eine neue Risiko-Nutzen-Bewer-
tung durch die zustandigen Behorden erfolgen.«

1. SchulzJ, Berlit P, Diener H, Gerloff C, Greinacher A, Klein C, Petzold G, Poli S,
Piccininni M, Kurth T Rohrig R, Steinmetz H, Thiele T. COVID-19 vaccine asso-

ciazed cerebrovascular events in Germany: a descriptive study. Preprint, htt-
ps://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.04.30.21256383v1

2. GreinacherA, Thiele T, Warkentin TE et al. Thrombotic Thrombocytopenia after
ChAdOx1 nCov-19 Vaccination. N Engl ) Med. 2021 Apr 9. https://pubmed.
ncbi.nlm.nih.gov/33835769/

Quelle: DGN

SARS-CoV2-Impfung und Multiple Sklerose

DMSG und MS-Register starten Beob-
achtungsstudie

Die Deutsche Multiple Sklerose Gesellschaft (DMSG), Bundes-
verband e. V., rit in Ubereinstimmung mit ihrem Arztlichen
Beirat MS-Erkrankten, sich gegen SARS-CoV-2 impfen zu las-
sen. Um allen MS-Betroffenen in Deutschland auch Daten zur
Vertraglichkeit der verschiedenen Impfstoffe, insbesondere
im Hinblick auf den Verlauf der MS zur Verfiigung stellen zu
kénnen und so auch die Impfbereitschaft zu fordern, wird
die DMSG in Zusammenarbeit mit dem MS-Register (MS For-
schungs- und Projektentwicklungs-gGmbH (MSFP) im Rah-
men einer Beobachtungsstudie die Erfahrungen von bereits ge-
impften MS-Erkrankten nachverfolgen und analysieren. Hierzu
wurde in Abstimmung mit dem Paul-Ehrlich-Institut (PEI) ei-
ne offizielle Anwendungsheobachtungsstudie zu den verfiig-
baren SARS-CoV2-Impfstoffen bei MS-Erkrankten aufgesetzt.

Studie Impfnachverfolgung bei Multipler Sklerose

Die jetzt zur Impfung zugelassenen Impfstoffe gegen Corona-
Viren auf mRNA- oder Vektorbasis sind neu entwickelt wor-
den. In den Zulassungs-Studien waren Probanden mit Auto-
immunerkrankungen, zu denen auch Multiple Sklerose ge-
hort, ausgeschlossen. Demzufolge liegen bislang keine bzw.
fiir die Zeit nach der Zulassung nur sehr wenig belastbare Da-
ten vor hinsichtlich der Wirkung bei dieser Personengruppe.
Das Ziel dieses Forschungsprojektes besteht darin, unmittel-

bare Impfreaktionen nach einer COVID-Impfung zu erfassen
und auf Zusammenhange mit den soziodemografischen und
klinischen Merkmalen von Menschen mit Multipler Sklerose
zu {iberpriifen. Aufierdem sollen moégliche Zusammenhénge
zwischen Impfreaktionen und aktueller Inmuntherapie so-
wie zwischen der Impfung und der MS-Schubrate bzw. dem

Krankheitsverlauf untersucht werden.

Die Studie befasst sich mit den folgenden Fragestellungen:

1. Besteht ein Zusammenhang zwischen Impfreaktionen
und aktueller Immuntherapie?

2. Ist ein Einfluss der Impfung auf die Schubrate oder die
Progression zu erkennen?

3. Wie viele Patienten hatten im Jahr nach der Impfung ei-
ne Covid-19 Infektion?

4. Inwelcher Haufigkeit werden unmittelbare Impfreaktio-
nen angegeben und besteht ein Zusammenhang zu den
erfassten Basisdaten?

5. Sind die Basisdaten der MS-Erkrankten auf der Website
mit den Basisdaten der im MS Register dokumentierten
MS Erkrankten vergleichbar?

Durchfiihrung der Studie

Zur Erfassung Threr Daten werden Sie gebeten, einen Online-
Fragebogen auszufiillen. Dieser Fragebogen ist ausschlief3-
lich tiber die Internetseite des MS-Registers (MS Forschungs-
und Projektentwicklungs-gGmbH (MSFP) verfiigbar.

Erfasst werden Basisdaten wie Alter (Geburtsmonat und-
jahr), Geschlecht, Zeitpunkt der Erstsymptome, MS-Verlaufs-
form, Behinderungsgrad, aktuelle und vergangene Immun-
therapien, begleitende sonstige Autoimmunerkrankungen
und Datum des letzten MS-Schubs. Des Weiteren werden Da-
ten im Zusammenhang mit der COVID-Impfung erfragt, wie
Datum der ersten, zweiten (dritten) Impfung, Vertriglichkeit,
Zunahme oder Neuauftreten von MS-Symptomen, (Verdnde-
rungen in der) Behinderung, Schubaktivitit, jeweils Abfrage
nach drei, sechs und 18 Monaten nach der Impfung.

Hier konnen Sie sich fiir die Umfrage anmelden:
https://covid-impfung.msregister.de/anmeldung

Die ausfiihrliche Patienteninformation inkl. der Daten-
schutzerkldarung finden Sie auch ohne Anmeldung hier:
https://covid-impfung.msregister.de

Ihre Erfahrungen tragen zur Sicherheit der Impfungen bei:
»Bisher liegen keine umfassenden Studienergebnisse iiber
die SARS-CAV2-Impfungen bei Multiple Sklerose-Erkrank-
ten vor. Fiir die individuelle Beratung unserer Patienten sind
wir auf entsprechende Daten angewiesen. Um einen hochst-
moglichen Schutz fiir unsere MS-Patienten vor und nach ei-
ner Impfung gegen COVID-19 zu ermoglichen, bitten wir Sie,
sich an der Online-Befragung zu beteiligen«, betont Prof. Dr.
med. Uwe Zettl, Universitatsmedizin Rostock, Mitglied der
wissenschaftlichen Begleitgruppe des MS-Registers und Mit-
glied im Arztlichen Beirat der Deutschen Multiple Sklerose
Gesellschaft, Bundesverband e. V.
Die von Ihnen angegebenen Daten werden ohne Personenbe-
zug mit dem Paul-Ehrlich-Institut (PEI), welches in Deutsch-
land als Bundesoberbehérde fiir die Zulassung und Uberwa-
chung der Sicherheit von Impfstoffen zustdandig ist, geteilt.
Die DMSG wird kontinuierlich auf www.dmsg.de und in
der Verbandszeitschrift aktiv! iiber den Verlauf der Studie
informieren.
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FORSCHUNG AKTUELL

Eine erste deskriptive Zwischenauswertung ist im Spatsom-
mer 2021 zu erwarten, eine zweite Anfang 2022. Auch in wissen-
schaftlichen Konferenzen und Fachjournalen werden wir in re-
gelmafigen Abstdnden iiber den Fortschritt der Studie und auch
die Ergebnisse berichten.

Projektbeteiligte und -verantwortliche:

Prof. Dr. med. Uwe Zettl, Universitdtsmedizin Rostock

PD. Dr. med. Micha Lobermann, Universitdtsmedizin Rostock

Dr. rer. hum. Niklas Frahm, Universitdtsmedizin Rostock, Deutsches
MS-Register

Alexander Stahmann, msfp, Deutsches MS-Register

Prof. Dr. med. Judith Haas, DMSG-Bundesverband e. V.

Dr. med. Dieter Pohlau, DMSG-Bundesverband e. V.

Herbert Temmes, DMSG-Bundesverband e. V.
Quelle: DMSG

Morbus Parkinson

SYNAPSES-Studie bestatigt Wirksamkeit
und Vertraglichkeit von Safinamid in der
klinischen Praxis

Safinamid (Xadago®) moduliert als bisher einziger Wirkstoff das
dopaminerge und das glutamaterge System und verbessert so mo-
torische und nicht-motorische Symptome der Parkinson-Krank-
heit [1]. Auf Basis der Zulassungsstudien ist Safinamid als Zu-
satztherapie zu einer stabilen Dosis Levodopa bei Patienten mit
Parkinson-Krankheit mit Fluktuationen im mittleren bis Spatsta-
dium indiziert. In der Real-Life-Studie SYNAPSES wurden die
Vertraglichkeit und Wirksamkeit des Medikaments nun unter
den Bedingungen der klinischen Praxis untersucht. Die in sechs
europaischen Landern durchgefiihrte retrospektive/prospektive
Kohorten-Beobachtungsstudie schloss 1.610 Erwachsene ein, die
ab der Eingangsuntersuchung oder bereits seit mindestens vier
Monaten Safinamid erhielten. »Dabei wurden auch Patienten auf-
genommen, die iiblicherweise nicht in das enge Korsett einer
Studie passen, wie Altere iiber 75 Jahre oder solche mit psychi-
atrischen und anderen relevanten Komorbiditdten«, so Prof. Dr.
Wolfgang Jost, Wolfach, Senior-Autor der Studie. Primares Stu-
dienziel war das Auftreten unerwiinschter Ereignisse innerhalb
des einjdhrigen Beobachtungszeitraums in der Gesamtpopulati-
on und den pradefinierten Subgruppen. Sekundare Ziele umfass-
ten u. a. die Beschreibung der Behandlungsdauer mit Safinamid

Tab.: Deutlicher Riickgang motorischer Fluktuationen bei Parkinson-Patienten unter Add-on-
Therapie mit Safinamid in der SYNAPSES-Studie (nach [1])

Motorische FAS Gesamtheit der auswert-- | Gesamtheit der auswert-- | Gesamtheit der auswert--

Komplikationen (N=1.558) baren Patienten nach baren Patienten nach baren Patienten nach
4 Monaten (N=1.373) | 8 Monaten (N=1.323) | 12 Monaten (N=1.326)

Alle 1.437 (92,2%) 1.009 (73,5%) 934 (70,6%) 894 (67,4%)

Wearing-off- 1.158 (74,3%) 752 (54,8%) 704 (53,2%) 701 (52,9%)

Symptome

Dyskinesien 610 (39,2%) 469 (34,2%) 409 (30,9%) 369 (27,8%)

Frithmorgendliche 363 (23,3%) 198 (14,4%) 196 (14,8%) 182 (13,7%)

Fluktuationen

Unvorhersehbare 264 (16,9%) 152 (11,1%) 149 (11,3%) 133 (10,0%)

Fluktuationen

Verzogerter Eintritt 177 (11,4%) 108 (7,9%) 109 (8,2%) 109 (8,2%)

von ON-Phasen

Andere 87 (5,6%) 62 (4,5%) 52(3,9%) 32(2,4%)

FAS: Full Analysis Set; N Anzahl Patienten
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einschliefllich Dosisanpassungen und Therapieunterbrechungen
sowie die Veranderungen im motorischen Teil des UPDRS III und
im Gesamtscore [2].

Gutes Sicherheitsprofil auch bei speziellen Patientengruppen
Insgesamt waren die Daten von 1.558 Patienten auswertbar. Von
ihnen waren 25 % alter als 75 Jahre, wahrend 71 % relevante Ko-
morbiditdten und 42% psychiatrische Erkrankungen aufwiesen.
Insgesamt kam es bei 46% der Patienten zu mindestens einem
unerwiinschten Ereignis (UE) und bei 9 % zu einem schweren un-
erwiinschten Ereignis (SUE). Unerwiinschte Arzneimittelwirkun-
gen (UAW) wurden bei 28 % der Patienten beobachtet, die bei 2%
der Patienten schwergradig (SUAW) ausgeprégt waren. Der Pro-
zentsatz der Patienten, bei denen unter Praxisbedingungen un-
erwiinschte Ereignisse auftraten, war damit um 30 % niedriger als
in den sechsmonatigen zulassungsrelevanten Studien. Wie Jost
erlduterte, wurde in SYNAPSES nur bei 2% der Patienten ein ein-
deutiger Zusammenhang mit der Gabe von Safinamid gesehen [2].
Das Sicherheitsprofil von Safinamid bei den iiber 75-Jahrigen, bei
Patienten mit Komorbiditdten und psychiatrischen Erkrankungen
stimmte weitgehend mit dem der Gesamtpopulation iiberein. So
zeigte sich etwa bei Patienten {iber 75 Jahren kein relevanter Un-
terschied in Haufigkeit und Schwere der UE sowie den ergriffenen
Mafinahmen, wobei es bei 13,6 % zu SUE gegentiiber 7,7 % bei jiin-
geren Teilnehmern kam. Bei den Patienten mit relevanten Komor-
biditaten kam es in 49,1% der Falle zu unerwiinschten Ereignis-
sen, vs. 37,8 % bei Teilenehmern ohne solche Begleiterkrankungen
(SUE 11,1 vs. 4,6 %). Keine Unterschiede hinsichtlich der Inzidenz
und Schwere von UE und SUE bzw. der ergriffenen Mafinahmen
ergaben sich auch bei den Patienten mit psychiatrischen Erkran-
kungen [2]. »Die Studie zeigt somit, dass Safinamid auch von &l-
teren Personen und Patienten mit psychiatrischen und internis-
tischen Komorbiditdten gut vertragen wird«, erklarte Jost. »Das
Ergebnis gibt uns mehr Sicherheit.«

949% der Patienten erhielten Safinamid in einer Startdosis von
50 mg pro Tag. Wahrend des Beobachtungszeitraums wurde die
Dosis bei 58 % der Patienten aufgrund einer arztlichen Entschei-
dung auf die empfohlene Dosierung von 100 mg erhdht. Bei 6%
wurde sie auf Wunsch der Patienten von 100 auf 50 mg reduziert.
Zwischen den Subgruppen ergaben sich keine relevanten Unter-
schiede hinsichtlich der Behandlungsmuster mit Safinamid [2].

Motorische Symptome verbessert
In punkto Wirksamkeit zeigte sich, dass Safinamid motorische
Fluktuationen, insbesondere Wearing-off-Symptome und friih-
morgendliche Fluktuationen, um etwa 40 — 50 % reduzierte, wobei
eine Wirksamkeit bereits nach vier Monaten erkennbar war. Sogar
die Dyskinesien nahmen von 39,2 auf 27,8 % ab, obwohl man im
Verlauf eher mit einer Zunahme rechnen wiirde. Insgesamt zeigten
45 % der Patienten nach einjahriger Behandlung mit Safinamid
klinisch signifikante Verbesserungen um mindestens 2,5 Punkte
im UPDRS-Motorikscore und 39 % um mindestens 4,3 Punkte im
UPDRS-Gesamtscore [2]. »Den Studienergebnissen zufolge emp-
fiehlt sich Safinamid somit unabhdngig vom Alter bei Parkinson-
Patienten mit motorischen und auch nicht-motorischen Fluktua-
tionen, sowie auch bei vielen Patienten mit psychiatrischen oder
relevanten sonstigen Komorbiditaten« fasste Jost zusammen.
1. Fachinformation Xadago®, aktueller Stand.
2. Abbruzzese G. et al. A European Observational Study to Evaluate the Safety and the Effec-
tiveness of Safinamide in Routine Clinical Practice: The SYNAPSES Trial. | Parkinsons Dis

2021;11:187-98.
Quelle: Zambon



Spastik bei Multipler Sklerose

Symptomatische MS-Therapie mit
Sativex®: unterschatzt, aber wichtig

Immuntherapeutika kénnen bei vielen Patienten mit Multipler Sklerose (MS) Krank-
heitsschiibe verhindern und das Fortschreiten der Erkrankung verzdgern. Eine moder-
ne MS-Therapie sollte dariiber hinaus jedoch auch auf die Linderung wesentlicher,
die Patienten oft extrem belastender Symptome der Erkrankung abzielen. Das zur Add-
on-Behandlung der MS-induzierten Spastik zugelassene THC: CBD-Oromukosalspray
Sativex® (Nabiximols) ist bei verschiedenen Spastik-bedingten Symptomen wirksam, ein-

fach zu dosieren und gut vertrdglich.

eit 1995 das erste Interferon-beta-

Praparat zugelassen wurde, hat sich
die Therapie der MS mit zunehmendem
Tempo weiterentwickelt. Allerdings ist die
Behandlung von MS-assoziierten Symp-
tomen, allen voran der Spastik, laut Prof.
Dr. Orhan Aktas, Universitatsklinikum
Diisseldorf, unverdndert herausfordernd.
Etwa 80% der MS-Patienten sind nach
Angaben des Neurologen von Spastik-
assoziierten Symptomen betroffen [1].

Spastik bei MS: vielschichtig,
beeintrachtigend und unterversorgt

Die MS-induzierte Spastik ist einer der
Hauptgriinde fiir schwere Einschrdnkun-
gen der Mobilitdat sowie der Gang- und
Lebensqualitat bei MS-Betroffenen [2].
»Die Spastik ist von fluktuierender Inten-
sitdt und betrifft hdufiger die Beine als
die Arme. So berichten bis zu zwei Drittel
der Patienten mit MS tber Spastik in den
Beinen«, erlduterte Aktas. Je langer die
Erkrankung besteht, desto haufiger tritt
internationalen Real-World-Registerdaten
zufolge moderate und schwere Spastik
auf [3].

Zusatzlich kommen vielfdltige weite-
re mit der Spastik verbundene Sympto-
me vor: Neben erhohter Steifigkeit der
Extremitdten und Muskelkrampfen zdhlen
dazu auch eine eingeschrankte Geschick-
lichkeit der Arme und/oder Héinde,
Schmerzen in den Armen, Beinen oder im
Riickenbereich sowie eine nachlassende
Gehfdhigkeit bzw. Gangunsicherheit [4].
»Da viele Symptome unspezifisch sind
und von den Betroffenen nicht immer
mit der Spastik in einen Zusammenhang
gebracht werden, ist es wichtig, aktiv
danach zu fragen. Weitere Beeintrachti-
gungen, die im Zusammenhang mit der
Spastik auftreten konnen und unbedingt
abgefragt werden sollten, sind Blasen-
funktions-, Erektions- und Schlafstérun-
gen«, betonte Prof. Aktas.

Die bei MS mit einer Spastik assoziier-
ten Beschwerden kénnen den Alltag der
Betroffenen erheblich beeintrachtigen:
Eine nachlassende Mobilitdt kann ebenso
wie Schamgefiihle und Angst vor Kon-
trollverlust bei Blasenfunktionsstérungen
zu sozialem Rickzug fiihren; stdndige
Schmerzen reduzieren zudem die Belast-
barkeit im Alltag [5]. Vor diesem Hinter-
grund sollten antispastische Therapien,
ergdnzt um Physiotherapie, neben den
immunmodulatorischen Behandlungsan-
sdtzen grundsatzlich immer mit angewen-
det werden, forderte Aktas. »Aktuelle nati-
onale Registerdaten zeigen allerdings,
dass hierzulande nur 36,5% der Patien-
ten eine antispastische Pharmakothera-
pie erhalten, wdhrend etwa ein Fiinftel
lediglich physiotherapeutisch betreut
wird und ein weiteres Fiinftel Gberhaupt
keine Therapie erhélt«, so der Neurologe.

Mit Sativex® die verschiedenen
Auspragungen der MS-Spastik behandeln
Eine wertvolle Behandlungsoption, die
viele der durch die Spastik hervorgerufe-
nen Symptome adressiert [6, 7], stellt nach
Aktas das THC: CBD-Oromukosalspray Sati-
vex® dar. Dieses Fertigarzneimittel enthalt
als Wirkstoffe die Cannabinoide Tetrahyd-
rocannabinol (THC) und Cannabidiol (CBD)
im definierten Verhaltnis (1:1) [8]. »In der
Kombination beider Wirkstoffe kommt es
zu einer Verminderung der psychoaktiven
und sedativen Effekte des THC und gleich-
zeitig zu einer Verstarkung der gewiinsch-
ten Cannabinoid-mediierten Analgesie«,
erlduterte Aktas [9]. So zeigte sich in einer
doppelblinden, randomisierten und place-
bokontrollierten Langzeitstudie tber 48
Wochen mit 121 MS-Patienten und Spastik
keine Verschlechterung der Kognition oder
der Stimmung unter der Behandlung mit
Sativex®* [10]. Daten einer italienischen

*Zu Gegenanzeigen und Nebenwirkungen hinsichtlich Kognition und
Stimmung siehe Fachinformation Sativex®
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Registerstudie belegen zudem Effekte von
Sativex® auf die mit der Spastik assozi-
ierten Symptome wie Blasenfunktionssto-
rungen, Schlafstérungen und Schmerzen
[11].

Auch die placebokontrollierte, dop-
pelblinde SAVANT-Studie bestdtigte
Sativex® als wirksame und vertragliche
Zusatztherapie zu einer optimierten anti-
spastischen Standardbehandlung bei
Patienten mit MS-Spastik [6]. Im Vergleich
zu Placebo reduzierte das THC:CBD-
Oromukosalspray die Spastik signifikant
(p<0,0001), und auch bei den sekundaren
Endpunkten wie den mit der MS-indu-
zierten Spastik verbundenen Schmerzen
ergab sich eine lberlegene Wirksamkeit
[6]. Eine aktuelle Subgruppenanalyse der
SAVANT-Studie konnte zudem unldangst
zeigen, dass der Effekt von Sativex® auf
Spastikund Schmerzen fiiralle Patienten —
unabhdngig vom MS-Behinderungsgrad,
der Spastik-Auspragung und -dauer —
bestand. Der Vorteil zugunsten von Sati-
vex® war umso grofer, je stdrker die Spas-
tik ausgepragt war [12].

In den klinischen Studien wurde die
Therapie mit Sativex® gut vertragen, die
haufigsten Nebenwirkungen waren Schwin-
del, Somnolenz und Fatigue [13]. Aktas
wies ergdnzend darauf hin, dass sich bis-
lang weder in Studien noch im klinischen
Alltag Hinweise auf Absetzphdnomene,
Toleranzentwicklung oder Abusus ergeben
hatten [14, 15]. Auch die Fahrtiichtigkeit
der Patienten werde durch Sativex® nicht
beeintrdchtigt [15], dennoch sollten sich die
Anwender von ihrem behandelnden Arzt
hinsichtlich der Fahrtiichtigkeit beraten
lassen. »Die symptomatische MS-Therapie
mit Sativex® ist damit auch im Jahr 2021 ein
wichtiger Therapiebaustein, um den Alltag
von Patienten mit MS zu verbessern«, so
das Resiimee von Prof. Aktas. |BB|
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Muskelschwache der unteren Extremitat

Gehfédhigkeit mit dem Myosuit verbessern

Die Gehfdhigkeit ist entscheidend fiir die Selbststdndigkeit und Lebensqualitdit.
Bei Menschen mit pathologisch bedingter Muskelschwiéiche in den Beinen ist diese
oftmals eingeschrdnkt. Zusdtzlich wird durch die fehlende Muskelkraft und Stabi-
litdt sowie dem schnellen Ermiiden ein effektives Training oft verunméglicht. Der
Myosuit erlaubt es, die Gehfdhigkeit wieder gezielt zu trainieren.

Das leichte und weiche Exoskelett
ermoglicht intensives Training, was
fir die Forderung der Neuroplastizitat
entscheidend ist. Der Myosuit liefert
Kraft und Stabilitat auf eine Art und
Weise, welches die aktive Teilnahme
des Patienten am Training anregt. Die
Ausfiihrung von Bewegungsabldufen
konnen erleichtert und Trainingsiibun-
gen konnen zeitgleich intensiviert wer-
den. Anders als bei einem herkdmmli-
ches Exoskelett ist fiir den Einsatz mit
dem Myosuit eine Restmuskelfunktion

notwendig. Er eignet sich fiir Patienten
mit neurologischen, neuromuskuldre
oder muskuloskelettalen Erkrankun-
gen.

Der Myosuit kann miihelos in Phy-
siotherapie-Sitzungen integriert wer-
den, um die Rehabilitation und Bewe-
gung bei Patienten mit Gangstérungen
zu verbessern. Durch die zusétzliche
Unterstiitzung werden neue Moglich-
keiten fiir die Patienten in der Therapie
geschaffen. Eine neue Studie zeigt,
dass der Myosuit sicher und effektiv

zur Steigerung der Gehleistung einge-
setzt werden kann. Rund zwei Drittel
aller Teilnehmer konnten ihre Gehge-
schwindigkeit verbessern [1].

Der Myosuit eignet sich aber auch
fur die individuelle Anwendung zu
Hause. So wird er zur Zeit von diversen
Anwendern fiir das selbststandige Trai-
ning zu Hause, fiir die Ausiibung von
Freizeitaktivitaten wie wandern oder
ldngere Spaziergdnge, oder fur den
Einsatz bei alltdglichen Aufgaben wie
einkaufen oder zur Arbeit gehen ein-
gesetzt.

1. Haufe et al. Activity-based training with the Myo-
suit: a safety and feasibility study across diverse

gait disorder. Journal of NeuroEngineering and
Rehabilitation 2020.

Fiir eine unverbindliche Produkt-Demonstration
oder ein Patienten-Testtraining melden Sie sich
bei uns: myosuit@myoswiss.de oder unter www.
myo.swiss

Multiple Sklerose

Studien belegen positive Effekte von
Teriflunomid auf die Hirnatrophie

Ein relevanter Parameter, der zudem prddiktive Bedeutung hinsichtlich der Behin-
derungsprogression hat, ist der Verlust von Hirnvolumen bei der Multiplen Skle-
rose (MS). Es ist somit ein wichtiges Therapieziel bei der RRMS, das Hirnvolumen
maoglichst zu erhalten. Giinstige Wirkungen sind in dieser Hinsicht fiir Teriflunomid
(Aubagio®) in Studien dokumentiert worden [1, 2, 3].

Auch gesunde Menschen zeigen ei-
nen Verlust an Hirnvolumen, der mit
steigendem Alter zunimmt. Der »nor-
male« Hirnvolumenverlust Gesunder
liegt im Mittel liegt bei 0,1-0,3% pro
Jahr, bei Menschen mit MS ist er deut-
lich ausgepragter und betrdgt im Durch-
schnitt 0,5% und mehr pro Jahr [4]. Der
forcierte Hirnvolumenverlust kann, so
Prof. Dr. Till Sprenger, Wiesbaden, in
allen Krankheitsphasen auftreten und
zeigt sich oft sogar schon in sehr frithen
Krankheitsstadien [4]. Die Hirnatrophie
ist assoziiert mit der Behinderungspro-
gression und kann zudem zu kognitiver
Beeintrachtigung fiihren, dariiber hi-
naus auch zu Einschrankungen der Ar-
beitsfahigkeit und der Lebensqualitat.

Hemmung der Hirnatrophie durch Teri-
flunomid

Entgegenwirken ldsst sich dem MS-
bedingten Hirnvolumenverlust bei-
spielsweise durch die Behandlung mit
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Teriflunomid. So zeigt sich Sprenger
zufolge in Studien, dass unter dem MS-
Therapeutikum der jahrliche Verlust an
Hirnvolumen im Verlauf von zwei Jah-
ren um knapp ein Drittel gemindert wird
[1]. Parallel dazu senkt Teriflunomid si-
gnifikant die jahrliche Schubrate versus
Placebo und reduziert ebenfalls signifi-
kant das Risiko einer Behinderungspro-
gression [2, 3]. »Der Hirnvolumenver-
lust nach zwei Jahren erklart mehr als
50 % des Effektes von Teriflunomid auf
die Behinderungsprogression«, betonte
der Neurologe beim virtuellen Presse-
gesprdch [5].

Langfristige Verminderung der Behinde-
rungsprogression

Die vorliegenden Daten legen aus sei-
ner Sicht somit nahe, dass der Effekt
von Teriflunomid auf die Behinderungs-
progression auch durch den Schutz des
Hirnvolumens vermittelt wird. In beiden
Zulassungsstudien konnte konsistent

eine signifikante Verminderung der Be-
hinderungsprogression gezeigt werden.
Diese wird nach Aussage von Dr. Ste-
fan Ries, Erbach, auch in Langzeitstu-
dien bis zu zwolf Jahren belegt, wobei
ein iiber den gesamten Zeitraum sta-
biler EDSS (Expanded Disability Status
Scale) resultierte [6]. In den Langzeit-
studien war nach Ries zudem der An-
teil schubfreier Patienten bemerkens-
wert hoch und blieb zudem iiber die
gesamte Zeit stabil [7]. »Im letzten Be-
handlungsjahr betrug der Anteil schub-
freier Patienten 80 Prozent«, erkladrte
der Neurologe.

Basis der guten Langzeitwirksam-
keit von Teriflunomid diirfte nach Ries
der irkmechanismus des Arzneistoffs
sein, der die Proliferation autoreaktiver
T- und B-Lymphozyten selektiv und re-
versibel hemmt. Die Grundfunktionen
des Immunsystems bleiben erhalten
und ebenso die Immunantwort in Studi-
en zu saisonalen Grippeimpfungen [8],
in Zeiten der SARS-CoV-2-Pandemie ein
wichtiger Befund. | BB

1. Radue EW et al., Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm 2017; 4
(5): €390

2.0 Connor Petal, N Engl ) Med 2011; 365 (14): 1293-1303

3. Confavreux C et al., Lancet Neurol 2014; 13 (3): 247-56

4. De Stefano N et al., CNS Drugs 2014; 28 (82): 147-56

5. Sprenger T et al., Mult Scler 2020; 26 (10): 1207-1216

6. Freedman MS et al., Mult Scler Relat Disord 2016; 10: 204-12

7 Freedman MS et al., Mult Scler ] 2018; 24 (S2): 530-737, P1233

8.Bar-Or A et al., Neurology 2013; 81 (6): 552-8

Quelle: Digitale Pressekonferenz »Weniger Hirn-
atrophie bei MS: Mit Teriflunomid friihzeitig vor
Krankheitsprogression schiitzen« am 15.04.2021,
Veranstalter: Sanofi Genzyme
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Multiple Sklerose

EU-Zulassung fiir Ofatumumab

Die Europdische Kommission hat den Anti-CD20-Antikérper Ofatumumab Ende
Mdrz zur Therapie der aktiven schubférmigen Multiplen Sklerose bei Erwachsenen
zugelassen [1]. Das Mittel wird subkutan gespritzt und kann nach Anleitung und
supervidierter Therapieinitiierung vom Patienten selbst appliziert werden.

Damit erweitert sich das Repertoire
der  Multiple-Sklerose-Medikamente
erneut. Neben den Medikamenten
Ocrelizumab und Rituximab (off label)
ist der B-Zell-depletierende Wirkstoff
Ofatumumab (Kesimpta®, Novartis) ein
weiterer Anti-CD20-Antikdrper fiir die
Therapie der Multiplen Sklerose bei Er-
wachsenen. Die Zulassung erfolgte fiir
alle Formen der aktiven schubférmigen
Multiplen Sklerose (RMS), definiert
durch klinische bzw. bildgebende Un-
tersuchungen. Das Prdparat ist damit
auch eine Option zur frithzeitigen Be-
handlung der aktiven MS.
Ofatumumab ist der erste B-Zell-
hemmende Wirkstoff, den Patienten
selbst mit Hilfe eines Fertigpens sub-
kutan injizieren — und zwar einmal mo-
natlich in einer Dosierung von 20 mg,
nach Einleitung der Therapie iiber zwei
Wochen mit drei Injektionen (alle 7
Tage). Ofatumumab adressiert gezielt
CD20-positive Zellen, die vor allem im
peripheren lymphatischen Gewebe
angesiedelt sind und eine wichtige
Rolle in der MS-Pathogenese spielen.
Der vollhumane monoklonale Antikor-
per gelangt nach subkutaner Injektion
rasch in die Lymphwege, wo er das Zell-
oberflaichenmolekiil CD20 spezifisch
erkennt und daran bindet. Zwar findet
nur die Initialbehandlungen an den
Tagen 1, 7 und 14 unter Beobachtung
statt. Dennoch ist es zwingend notwen-
dig, dass Patienten, die Ofatumumab
erhalten, von spezialisierten und in
der Therapie der MS erfahrenen Arzten

engmaschig betreut werden. Zu den
notwendigen und empfehlenswerten
Kontrolluntersuchungen vor und wéah-
rend der Therapie gibt das KKNMS in
Kiirze ein Qualitatshandbuch heraus,
ansonsten gelten die Vorgaben der
Fachinformation.

Hohe Wirksamkeit bei sehr guter
Vertraglichkeit

Wirksamkeit und Vertraglichkeit von
Ofatumumab wurden in zwei dop-
pelblinden, verumkontrollierten Phase-
II-Studien (ASCLEPIOS | und II) [2] un-
tersucht und bestétigt. Dabei erhielten
1.881 Patienten (im Durchschnitt: Er-
krankungsbeginn vor 8 Jahren, EDSS-
Wert 2,9 und kontrastmittelaufneh-
mende Ldsionen vorhanden bei 40%)
entweder Ofatumumab oder Terifluno-
mid. Die adjustierte jahrliche Schubrate
nahm in den jeweiligen Studien unter
Ofatumumab um 50,5% bzw. 58,5%
(p¢0,0017) ab. Auch war das Risiko einer
Behinderungsprogression unter Ofatu-
mumab um 34,4% (nach 3 Monaten)
und 32,5% (nach 6 Monaten) verringert
(p=0,002). Die Anzahl der Gadolinium-
anreichernden (Gd+) T1-Ldsionen wurde
um bis 94% bzw. 98% (p < 0,001) und
neuer oder sich vergrofernder T2-La-
sionen um bis zu 82% bzw. 85% (p ¢
0,001) signifikant reduziert.

Die hauptsdchlichen Nebenwir-
kungen nach Ofatumumab-Gabe wa-
ren milde bis moderate lokale Injekti-
onsreaktionen sowie Nasopharyngitis
(18,0 %), Infektionen der oberen Atem-

wege (10,3%) und Harnwegsinfekti-

onen (10,3%). Eine Herpesvirus-asso-

ziierte Infektion wurde bei 4,9% der

Patienten berichtet.

Die iiberwiegende Mehrheit der
Lymphozyten (98 %) befindet sich im
lymphatischen System und im Gewebe
[3, 4] und wird durch die subkutane An-
wendung gut erreicht, erlduterte Prof.
H. Wiendl, Munster. »Das neue Medi-
kament kombiniert — u.a. aufgrund
des selektiven Wirkmechanismus und
der an die subkutane Anwendung an-
gepassten, geringen Dosierung — eine
hohe Wirksamkeit mit einem guten
Sicherheitsprofil. Der frithzeitige Ein-
satz einer solchen Option, auch als
MS-Erstlinientherapie, bedeutet fiir die
Therapie der schubférmigen MS einen
Fortschritt.«

»Insgesamt sehen sowohl das
Wirksamkeits- als auch das Nebenwir-
kungsprofil zundchst sehr positiv aus,
mit der Einschrankung, dass wir mo-
mentan erst einen Uberblick tiber die
Zeit der Studien haben«, sagt Prof. F.
Zipp, Mainz.

In der Open-Label-Extensionsstu-
die ALITHIOS werden die Studienpati-
enten weiter nachbeobachtet und auch
Daten aus der praktischen Anwendung
bei Patienteninnen im Klinikalltag wer-
den nun gesammelt.

1. Hauser, S. L., Bar-Or, A., Cohen, J. A., Comi, G., Cor-
reale, J., Coyle, P. K., ... & Kappos, L. (2020). Ofatu-
mumab versus teriflunomide in multiple sclerosis.
New England Journal of Medicine, 383(6), 546-557.

2. EMA Zulassungstext https://www.ema.europa.eu/
en/medicines/human/EPAR/kesimpta

3. Trepel F Number and distribution of lymphocytes
in man. A critical analysis. Klin Wochenschr 1974;
52(11): 511-515.

4. Westermann &) Pabst R. Distribution of lymphocyte

subsets and natural killer cells in the human body.
Clin Investig 1992; 70(7): 539-544.

Pressemitteilung des KKMS und der DMSG vom
23.04.2021 und virtuelle Pressekonferenz »Ofatu-
mumab — ein neuer Weg in der MS-Erstlinienthe-
rapie«, veranstaltet von Novartis am 31.03.2021

Morbus Parkinson: Therapiespektrum friihzeitig erweitern

Die so genannte »Honeymoon-Phase, in der
die Behandlung mit Levodopa dem an M. Par-
kinson erkrankten Patienten ein relativ be-
schwerdearmes Leben ermaglicht, ist je nach
Subtyp der Krankheit von unterschiedlicher
Dauer. Wahrend beim Tremor-dominanten
Typ oft eine mehrjdhrige Stabilitat beobach-
tet wird, kann es beim Rigor-Akinese-Typ und
beim Aquivalenztyp, bei dem alle Kardinal-
symptome auftreten, oft schon nach ein bis
zwei Jahren zu Verschlechterungen der Moto-

rik, Wearing-off Symptomatik sowie zu nicht-
motorischen Beschwerden wie Schmerzen,
Depressionen, Miidigkeit und Storungen des
autonomen Nervensystems kommen. Dann
sei es an der Zeit, nach einer genauen Analy-
se des Beschwerdebildes die Therapie in Ab-
hangigkeit von der individuellen Symptoma-
tik sinnvoll zu erweitern, so Prof. H. Reich-
mann, Dresden, in einem Interview. »Fiir
Patienten, bei denen es nach der Honey-
moonPhase zu ersten motorischen Kompli-

kationen oder leichten Dyskinesien kommt,
stellt Safinamid als Add-on zu Levodopa ei-
ne Therapieoption dar, die dem Patienten
vielfdltige Chancen bietet«, so der Neurolo-
ge. »Denn Safinamid bewirkt nicht nur eine
reversible MAO-B-Hemmung, sondern regu-
liert auBerdem die Uberaktivitat der glutama-
tergen Neuronen.« In Studien hat Safinamid
eine sehr konstante und signifikante Verbes-
serung von Off- und On-Zeiten gezeigt und au-
Rerdem positive Effekte auf nichtmotorische

Beschwerden wie Schmerzen und die emoti-
onale Befindlichkeit. Wichtig sei es, nicht zu
lange mit dem Beginn der Add-on-Therapie
zu warten, betonte Reichmann: »Ich denke,
wir sollten Safinamid friiher anwenden, nicht
erst nach mehreren Jahren, sondern bereits
wenn der Patient nicht mehr so gut durch den
Tag kommt und sich motorisch vor der nach-
sten Levodopa-Dosis verschlechtert und/oder
leichte Uberbeweglichkeit auftritt.«

Quelle: Zambon
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Neue Dreifachkombination bei Morbus Parkinson

Hohere Bioverfiigharkeit durch Pumpensystem

Seit Mitte Februar 2021 bietet STADA Patienten mit fortgeschrittener Parkinson-Er-
krankung in Deutschland und Osterreich das Dreifachkombipréparat Lecigon® mit
einer moderner Pumpentechnologie an. Die neuartige Gelformulierung der drei eta-
blierten Parkinson-Wirkstoffe Levodopa, Carbidopa und Entacapon kann den Alltag
von Parkinson-Patienten im fortgeschrittenen Stadium erleichtern.

Derzeit gibt es ca. 50.000 Menschen
in Deutschland, die unter Parkin-
son im fortgeschrittenen Stadium lei-
den. Fiir diese Patienten gilt nach wie
vor Levodopa als Goldstandard in der
Behandlung, so Prof. em. Dr. Werner
Poewe, Innsbruck. Levodopa helfe
in den ersten Jahren der Erkrankung
sehr gut, die motorischen Symptome
in den Griff zu bekommen. »Allerdings
treten bei den meisten Patienten im
fortgeschrittenen Stadium bei oraler
Medikation motorische Komplikati-
onen wie Wirkungsfluktuationen und
Dyskinesien auf. Anpassungen der her-
kdmmlichen medikamentdsen Therapie

kdnnen diese Komplikationen oft nicht
ausreichend kontrollieren. Spatestens
dann muss der Arzt alternative Behand-
lungsoptionen wie Tiefe Hirnstimulati-
onen oder Infusionstherapien mit dem
Patienten besprechen.« Eine dieser
Moglichkeiten, die dann fiir Patienten
infrage kommen kdnnte, ist Lecigon®.
Prof. Dr. Georg Ebersbach, Parkin-
son-Zentrums Beelitz-Heilstatten, be-
tonte, dass sich die neue Dreifachwirk-
stoffkombination mit Entacapon sich
positiv auf die Bioverfligbarkeit von
Levodopa im Korper auswirke [1]. »Da-
riilber hinaus wurde die Gelformulierung
wasserloslich gemacht, sodass eine klei-

ne, leichte und leise Pumpe zur Verabrei-
chung der Medikation tiber eine Sonde
in den Diinndarm ausreicht. Die Erfah-
rungen aus Schweden, wo die Therapie
schon ldnger im Einsatz ist, zeigen die
alltagsrelevanten Vorteile fiir Patienten.«

Begleitend bietet STADAPHARM ei-
nen spezialisierten Service an, der die
Patienten und deren Angehdorige wah-
rend der Therapie unterstitzt, inkl.
24-Stunden-Hotline fiir den technischen
Support. Dr. med. Reinhard Ehret, Ber-
lin, betont die Wichtigkeit dieser beglei-
tenden Services fiir das Gelingen der
Therapie: »Speziell ausgebildete Pfle-
gekrafte begleiten Patienten und deren
Angehdrige nach dem Einsetzen der
Sonde in der Klinik und zu Hause und
tragen damit entscheidend zum Gelin-
gen der Therapie und zur Erleichterung
des Alltags von Patienten bei.« |DF|

1. Fachinformation Lecigon®. Stand: Februar 2021

Quelle: Digitale Pressekonferenz »Mit Lecigon®
ist weniger mehr: Reduzierte Dosis, leichte und
leise Pumpe — mehr Flexibilitdt im Alltag fiir Par-
kinson-Patienten« von STADA am 21. April 2021.

MS-Therapie

Natalizumab jetzt auch als subkutane Applika-

tionsform zugelassen

Natalizumab (Tysabri®) ist seit Mdrz auch zur subkutanen (s.c.) Injektion zugelas-
sen [1]. Die neue Verabreichungsform vereinfacht die Applikation in der Praxis und
bietet Arzten und Patienten mehr Flexibilitét und Zeitersparnis in der MS-Therapie.

Die neue, subkutane (s.c.) Applikati-
onsform von Natalizumab hat im Marz
2021 die Zulassung der europdischen
Kommission zur Therapie fiir erwachse-
ne Patienten mit (hoch-)aktiver RRMS
erhalten. Natalizumab s. c. liegt in Form
von zwei Fertigspritzen vor; fiir eine voll-
stdndige Dosis werden zwei Spritzen
verabreicht. Wie die bisherige intrave-
nose (i.v.) Applikationsform wird auch
Natalizumab s. c. alle vier Wochen inji-
ziert [1]. Abhdngig von den jeweiligen
Patienten-Bediirfnissen kann zwischen
der neuen s.c. und der bisherigen i.v.
Applikationsform gewdhlt werden.

Im Gegensatz zur einstiindigen Infu-
sionsdauer bei Natalizumab i.v. [2] er-
moglicht die s.c. Applikationsform ei-
ne kiirzere Verabreichungsdauer: Bei
den ersten sechs Applikationen ist eine
Nachbeobachtungszeit von einer Stun-
de noétig, bei allen weiteren Applikati-
onen liegt die Nachbeobachtung im Er-
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messen des Arztes. »Ein Infusionsplatz
ist fiir die subkutane Verabreichung von
Natalizumab nicht notwendig, die The-
rapie ist daher im Vergleich mit deri.v.
Gabe sowohl fiir den Patienten als auch
fiir den Arzt mit einem reduzierten Zeit-
aufwand verbunden, so Dr. med. Boris
A. Kallmann, Bamberg.

Wirksamkeits- und Sicherheitsprofil mit
i.v. Applikationsform vergleichbar

Die Zulassung von Natalizumab s.c. er-
folgte auf Basis der Ergebnisse der bei-
den Studien REFINE [3] und DELIVER
[3]. In beiden Studien zeigten sich un-
ter Natalizumab 300 mg s.c. und i.v. al-
le vier Wochen eine vergleichbare o4-
Integrin-Sattigung und vergleichbare
pharmakokinetische Eigenschaften.
Die Aussagekraft der Ergebnisse der
jahrlichen Schubrate und MRT-Parame-
ter ist zwar in beiden Studien limitiert,
Unterschiede wurden jedoch nicht fest-

gestellt. Das galt auch fiir das Sicher-
heitsprofil: In beiden Studien wurden
keine unerwarteten unerwiinschten Er-
eignisse beobachtet [4, 5].

Aktuelle Zehnjahresdaten des Tysa-
bri Observational Program (TOP) geben
Hinweise auf ein robustes Effektivitats-
und Sicherheitsprofil von Natalizumab
in der Langzeittherapie von insgesamt
6.148 MS-Patienten in der drztlichen
Praxis zwischen 2007 und 2017 [5].
Der mediane Therapiezeitraum lag bei
5,2 Jahren, im Jahr 2017 erhielten noch
2.938 Patienten Natalizumab. . Wah-
rend des Nachverfolgungszeitraums
iber zehn Jahre betrug die jahrliche
Schubrate unter Natalizumab o,15 (95
Prozent-Kl: 0,14-0,15). Dies bedeutet
im Vergleich zum Jahr vor Therapiebe-
ginn eine Reduktion um 92,5% [5]. Die
Ergebnisse des Tysabri® Observational
Program zeigten zudem ein tiber zehn
Jahre konsistentes Sicherheitsprofil [5].

BB
. Fachinformation Tysabri® s.c.; Stand Marz 2021
. Fachinformation Tysabri® i.v.; Stand Mdrz 2021
. Trojano M et al. AAN 2015; P009
. PlavinaTet al.] Clin Pharmacol 2016; 56: 1254-62

. Butzkueven H et al. Neurol Neurosurg Psychiatry
2020; 91: 660-668
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Virtuelle Fachpressekonferenz: »Evolution in der
MS-Therapie: Stellenwert von Natalizumab heu-
te«, 13.04.2021, Veranstalter: Biogen
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Unterstiitzt bei der neurologischen Rehabilitation

EksoUE - zur funktionellen Behandlung bei
Parese der oberen Extremitaten

as mobile EksoUE ist ein innova-

tives Therapiegerdt fiir die effek-
tive Rehabilitation von Patienten,
deren obere Extremitdten aufgrund
von Schlaganfall, Riickenmarksver-
letzung, MS, Guillan-Barré-Syndrom,
Plexus-Brachialis-Verletzungen, ortho-
padischen Verletzungen und anderen
Diagnosen paretisch sind.

Das anwenderfreundliche und
robuste Design stellt Physio- und
Ergotherapeuten ein einzigartiges The-
rapiegerat zur Verfligung, das durch
Druckfedern das Gewicht eines oder
beider Arme der Patienten im Sitzen,
Stehen oder Gehen reduziert. Es hilft
dabei, wesentliche, im Alltag haufig
auftretende Bewegungsmuster zu
trainieren und wiederzuerlangen. Das
EksoUE ermdglicht komplette Bewe-

gungsfreiheit in Flexion und Abduktion
der Schulter sowie vielseitige Kom-
binationstherapien, z.B. mit digitaler
Therapie, fiir eine maximale Trainings-
ausdauer und -intensitat. Es ldsst sich
fur jeden Patienten leicht einstellen

und schnell an- und ablegen. Das
EksoUE wird wie ein Rucksack ange-
legt, der zusatzlich an den Armen und
Handgelenken befestigt wird. Zugang
zum Schultergelenk und Schulterblatt
sind gewdhrleistet, um dem Therapeu-
ten die manuelle Fazilitation der Bewe-
gung zu erleichtern. Durch den selbst-
standigen Armeinsatz wird neben der
Bewegungsfdhigkeit des Patienten
auch die Patientenmotivation gefor-
dert.

Das EksoUE kann problemlos in
nahezu jedes therapeutische Setting
integriert werden und ist ideal fir
Hausbesuche geeignet, weil es kom-
plett standortflexibel und energie-
autark ist. Die Unterstiitzung durch
Druckfedern ist individuell auf die
Bediirfnisse des Patienten uni- oder
bilateral einsetzbar und nicht von
Stromquellen abhdngig.

Weitere Informationen finden Sie hier:
www.eksobionics.com oder Tel: 040-800
4049-20

Chronische Sialorrhoe bei Schlaganfall, M. Parkinson und ALS
Schlucken und Sprechen erheblich erschwert

Die chronische Sialorrhoe als Begleiterscheinung neurologischer Erkrankungen
wie ALS, Parkinson und Schlaganfall geht fiir Betroffene mit einem hohen Lei-
densdruck einher. Durch z. B. Einschrdnkungen beim Sprechen und die daraus fol-
gende Vermeidung von direktem Kontakt mit anderen ist die Lebensqualitdt der
Sialorrhoe-Patienten erheblich beeintrdchtigt. Klinische Folgen dieser Erkrankung
kdnnen Rhagaden, Dysphagie sowie eine Aspirationspneumonie sein.

In seinem Symposiums-Vortrag im
Rahmen des virtuellen Kongresses fiir
Parkinson und Bewegungsstorungen
zeigte Prof. Carsten Buhmann, Ham-
burg, am Beispiel der Parkinsonerkran-
kung auf, dass die chronische Sialor-
rhoe — trotz des groBen Leidensdrucks
und der haufig auftretenden Schluck-
storungen der Patienten — hdufig un-
terdiagnostiziert und unterbehandelt
ist [1]. Die Patienten fiihlen sich bei
Alltagsaktivitdaten, im Berufs- und Pri-
vatleben eingeschrankt und stigmati-
siert [2].

Sialorrhoe verstarkt Dysphagie
Schluckstérung und Sialorrhoe korrelie-
ren bei Parkinson-Patienten [3]. Als dia-
gnostischer Goldstandard einer Schluck-
storung gilt die fiberendoskopische
Schluckuntersuchung (FEES) [4, 5].

Laut Leitlinie gilt die funktionelle
Schlucktherapie als Basistherapie,
dochist bei Parkinson-Patienten hdufig
auch eine medikament6se Interventi-
on notwendig. Nach einer Optimierung
der dopaminergen Therapie hat sich
die Injektion von Botulinumtoxin in die
Speicheldriisen als Behandlungsopti-
on bewdhrt. Seit 2019 ist Xeomin® als
einziges Botulinum-Neurotoxin-Prapa-
rat zur Behandlung chronischer Sialor-
rhoe aufgrund neurologischer Erkran-
kungen bei Erwachsenen zugelassen
[6]. Studiendaten zeigen, dass diese
Therapiemdglichkeit effektiv und gut
vertraglich die Beschwerden der Pati-
enten lindert [7]. |BB|

Virtuelles Symposium zum Thema »Botulinum Neu-
rotoxin Typ A frei von Komplexproteinen zur Be-
handlung von Bewegungsstorungen und Sialorrhoe«
beim Deutschen Parkinson Kongress am 5.3.2021,
veranstaltet von Merz Pharmaceuticals

Umfrageergebnisse unter Aligemeinmedizinern, Neurologen und
Hals-Nasen-Ohren-Arzten zu von Sialorrhoe betroffenen Patienten-
gruppen [3]:

* Parkinsonpatienten zahlen mit 31 % zu der gréfiten Gruppe.

« Schlaganfall sowie eine medikamentds induzierte Sialorrhoe wur-
den ebenfalls hiufig als Ursache genannt (25 bzw. 17%), auBer-
dem ein Schidel-Hirn-Trauma (7%) und eine ALS (5%).

* 90 % sehen bei ihren Patienten die Einschrankungen von offentli-
chen sozialen Aktivitaten durch Sialorrhoe.

* Rund 76 % der Behandler sehen Einschrankungen von Familienle-
ben/Partnerschaft.

Patientenumfrage zu Alltagseinschrankungen [4]:

* 58 % der befragten Parkinson-Patienten leiden unter Sialorrhoe.

* 80 % haben (noch) keine &rztliche Behandlung.

« Uber 50% der Patienten vermeiden Gesprache, bei denen sie ihren
Gesprdchspartnern zu nahe kommen.

* 48 % fiihlen sich bei ihren Alltagsaktivitaten, wie dem Fiihren des
Haushalts oder beim Einkaufen, beeintrachtigt.

* 33 % meiden Freizeitaktivitaten.

1. Isaacson ) et al. Sialorrhea in Parkinson’s Disease.
Toxins. 2020; 12(11): 691

2. dPV Parkinson-Patienten-Befragung, 2018, Petersen &
Partner Pharma Marketing fiir Merz Pharmaceuticals GmbH

3. Nienstedt JC et al. Drooling is no early sign of dysphagia
in Parkinson’s disease. Neurogastroenterology & Motil-
ity 2018; 30: €13259

4. Buhmann C et al. Is the Munich dysphagia Test-Par-
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TERMINE

KONGRESSE

03.06.-05.06.

49. dbl-Jahreskongress 2021
Il www.dbl-ev.de/service/dbl-
kongress/2020-dresden/

-> Der Kongress findet virtuell statt!

Dresden

06.06. - 09.06. Erfurt
DGNC 2021 - 72. Jahrestagung der Dt.
Ges. fiir Neurochirurgie

I www.dgnc-Kongress.de

-> Der Kongress findet virtuell statt!

11.06. Bremen

Griinderseminar Mobile Rehabilitation
Bl https://bag-more.de/gruenderse-
minar-mobile-rehabilitation-am-11-juni-
2021-in-bremen/

16.06.-19.06. Bochum

34. Jahrestagung der Deutschsprachigen
med. Gesellschaft fiir Paraplegiologie
Bl www.dmgp-kongress.de

-> Der Kongress findet virtuell statt!

18.06.2021 Wien
23. Jahrestagung der Osterreichischen
Schlaganfall-Gesellschaft (0GSF)

B https://www.ogsfvirtuell.at/
-> Der Kongress findet virtuell statt!

19.06.-22.06. Wien
7t Congress of the European Academy

of Neurology (EAN)

ﬂ www.ean.org/congress2021

-> Der Kongress findet virtuell statt!

26.06.

VIII. NeuroForum Siid-West 2021

Il https://www.neuroforum-suedwest.
de/

-> Der Kongress findet virtuell statt!

Frankfurt

27.06.-01.07. Amsterdam

18" World Congress on Pain (IASP)
B www.iaspworldcongress.org/
-> Der Kongress findet virtuell statt!

28.08.-01.09. Internet

34th International Epilepsy Congress
Il https://www.epilepsycongress.org/iec/
-> Der Kongress findet virtuell statt!
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01.09.-04.09. Giefien
65" Annual Meeting of the German Soci-
ety for Neuropathology and Neuroanato-
my DGNN

Il www.dgnn-conference.de/

02.09.-04.09. Paris

4™ International Conference on
Movement: Brain, Body Cognition
I www.movementis.com

-> Der Kongress findet virtuell statt!

02.09. - 04.09. Frankfurt

33. Jahreskongress der Deutschen Ge-
sellschaft fiir Geriatrie (DGG)
Il www.geriatrie-kongress.de

08.09.-12.09. Berlin

International Headache Congress — IHS
and EHF joint congress 2021
Bl www.headache-congress.org/

23.09.-26.09. Dubai
15th World Congress on Controversies in
Neurology (CONy)

Al https://cony.comtecmed.com/

01.10.-02.10. Essen

THERAPRO Essen 2021
Il manuel.kooss@messe-stuttgart.de
www.messe-stuttgart.de/therapro-essen/

02.10.

NEURO 2021
Il www.neuro-bremen.de
-> Der Kongress findet virtuell statt!

Bremen

02.10.-05.10. Lissabon

34th European College of Neuropsycho-
pharmacology Congress (ECNP)

I https://www.ecnp.eu/Congress2021/
ECNPcongress

-> Der Kongress findet live und virtuell statt!

03.10.-07.10.2021 Rom

XXV World Congress of Neurology (WCN)
Al https://2021.wen-neurology.com/
-> Der Kongress findet virtuell statt!

06.10.-09.10. Diisseldorf
REHACARE

B www.rehacare.de

08.10.-09.10. Kehl-Kork

4. Korker Tuberdse Sklerose-Symposium
Bl awiemer@epilepsiezentrum.de

https://diakonie-kork.de/termine/korker-
tuberoese-sklerose-symposium-im-okto-
ber-2020

08.10.-09.10. Dresden

17. Gem. Symposium Dt. Ges. fiir Ver-
kehrspsychologie (DGVP) und Dt. Ges. fiir
Verkehrsmedizin (DGVM)

I claudia.voigtmann@conventus.de
www.verkehr-symposium.de

10.10.-11.10. Berlin

11t Int. Symposium on Neuroprotection
and Neurorepair and 18" Int. Conference
on Brain Edema and Cellular Injury

B neurorepair@conventus.de
www.neurorepair-symposium.de

13.10.-15.10. Wien

37th Congress of the European Commit-
tee for Treatment and Research in Multi-
ple Sclerosis (ECTRIMS)

Il https://www.ectrims-congress.
eu/2021.html

-> Der Kongress findet virtuell statt!

15.10. Graz

Jahrestagung der Osterreichischen Wach-
koma Gesellschaft

Il https://www.wachkoma.at/jahresta-
gungen/

03.11.-06.11.2021 Berlin

94. Kongress der Deutschen Gesellschaft
fiir Neurologie (DGN)
Il https://dgnkongress.org/

5.11.-07.11.

46. Jahrestagung der Gesellschaft fiir
Neuropddiatrie (GNP) und 17. Fortbil-
dungsakademie

Il https://gnp-kongress.de/

Salzburg

03.12.-04.12. Wien

TBI Challenge.eu 2021

I thi2020(at)medacad.org
https://thi2020.wixsite.com/tbi-challen-
ge-eu2020

08.12.-11.12. Berlin

27. Jahrestagung der Dt. Ges. fiir Neuro-
rehabilitation (DGNR) und European Con-
gress of NeuroRehabilitation 2021

B www.dgnr-tagung.de,
www.efnr-congress.org




TERMINE

Fachtherapeut(in)

fir Kognitives Training

mit Zertifikat (70 FP) oo
2 Module je 4 Tage * Mehrmals jahrlich,
"CORONA-Sicher" auch als Live-Web-Seminar .

Bitte fordern Sie das Seminarprogramm an:

kademie fur Kognitives Training

nach Dr. med. Franziska Stengel

neuroraum Workshop
~SCHLAFMEDIZIN”

15.04. - 17.04.2021, D-Marktbreit* NollenstraBe 11 - 70195 Stuttgart
Fiir alle niedergelassenen und stationar téti- Tel: 0711 - 6979806 - Fax: 0711 - 69798 08

gen Arzte mit Interesse an Schlafmedizin, fir
Psychotherapeuten und benachbarte Berufs-
gruppen Highlight: Schlafuntersuchung im
Schlafzentrum am Sonnenstuhl.

e Kanmetaoesy | NS Akademie der
- Hannelore Kohl Stiftung

e g i - w
Seminare flr Fachleute aus Therapie, Pflege,
Assistenz, Psychologie und Sozialarbeit

Zentrales
Samstag 19.06.2021, Online, 10-13.00 Uhr Merven

Schweren Gedachtnis- und Verhaltensstérungen
professionell begegnen
Interdisziplinares Management nach SHT

System

Sommerakademie 2021
~SCHLAF WIRKT WUNDER"

Alles iiber das wichtigste Drittel unsers Lebens Freitag, 25.06.2021, Online, 16:30 bis 19:30 Uhr
04.08. - 07.08.2021, D-Marktbreit* Nur ein wenig schneller miide? Stresstest Alltag nach SHT

Fiir Interessierte aus medizinischen und thera- Aufmerksamkeit, Belastbarkeit, Ermudbarkeit
peutischen Berufsgruppen. Highlight: Vor-Ort-
snafuntersuchung. Dipl-Peych 21.-22.08.2021, Bonn, Sa: 10:00 - 17:00 Uhr, So: 09:00 - 15:00 Uhr
695,00 €; 16 Std.; (Kursnummer: FB210804A) Alltagshandling lelcht gemacht

inkl Vollpension, verschiedene Exkursionen Sicherer Umgangmit motorischen Einschrédnkungen

und Buch des Referenten. *hai Wil
P 22.-23.10.2021, Bonn, Fr: 14:00 - 18:00 Uhr, Sa: 09:00 - 17:15 Uhr

nahere Infos unter: www.neuroraum.de Riickkehr in den Alltag nach SHT
e Beratung, Begleitung und Unterstitzung in der sozialen und
schulischen/beruflichen Rehabilitation

06.-07.11.2021, Bonn, Sa: 10:00 - 17:00 Uhr, So: 09:00 - 15:00 Uhr
. Basiswissen Schluckstérungen

Machen Sie Ihre Diagnostik und Therapie
Fortbildungsveranstaltungen
mit Modulanzeigen bekannt! 08.-09.11.2021, Bonn, Mo: 10:00 - 17:30 Uhr, Di: 09:00 - 15:00 Uhr
Neurologische Stérungsbilder und deren Versorgungsstrukturen
(nicht nur) in der EUTB®-Beratung

Nicole Lattes Zuniga, ZNS Akademie der Hannelore Kohl Stiftung gGmbH
Tel.: 0228 97845-80, E-Mail: info @ zns-akademie.de

dagmar.fernholz@hippocampus.de
Tel. 022 24/91 94 80

Beratung: Dagmar Fernholz, ﬂ

Preise und Formate unter:
https://www.hippocampus.de/
Neurologie--Rehabilitation.11986.
html

SUMMER SCHOOL Neurorehabilitation
17.06.2020 — 31.12.2030

Dies ist eine Online-Veranstaltung. Die Vortrage stehen
»on demand” fiir das persénliche E-Learning (kostenfrei
nach Anmeldung) zur Verfiigung
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Evidenzbasierte
Neurarehabilitation

André Lehmann

Evidenzbasierte
Neurorehabilitation

Ein kompakter Leitfaden
flir Therapeuten

Hippocampus Verlag, Bad Honnef 2020
192 Seiten, 44 Abb., 32 Tab.

€29,90

ISBN 978-3-944551-39-5

Die therapeutischen Disziplinen und
insbesondere die Physiotherapie wa-
ren lange Zeit gepragt von traditio-
nellen Schulen. Auch wenn diese im-
mer noch ihre Berechtigung haben,
so konnten sie doch nie ihre Wirk-
samkeit unter Beweis stellen. Es ist
daher erfreulich, dass immer mehr
evidenzbasierte Therapieformen
entwickelt werden und Einzug in die
tagliche Therapie neurologischer Pa-
tienten halten. Das vorliegende, von
einem Therapeuten als Einstieg fiir
Therapeuten geschriebene Buch lie-
fert eine umfassende Ubersicht iiber
evidenzbasierte Therapien und Leitli-
nien aller an der Neurologischen Re-
habilitation beteiligten therapeuti-
schen Fachgebiete.

Grundlagen des evidenzba-
sierten Arbeitens

Neuroanatomie Refresher
Sensomotorische Rehabilitati-
on

Kognitive Neurorehabilitation
Sprache, Sprechen, Schlucken
Alltagskompetenzen
Neurologische Stérungsbilder
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Gerd Heinen, Rosa Michaelis, Siegward Elsas

Selbst-Handeln bei Anfallen

> J,

Kraft aufbauen >freien ehen

Heft9

12 Arbeitshefte mit unterschiedlichen Themenschwerpunkten sollen Menschen
mit Epilepsie dabei helfen, selbst zu handeln, statt sich der Krankheit passiv
mausgeliefert® zu fuhlen. Auch zum Einsatz in der Therapie geeignet!

Einzelheft 9,90 €, eBook 7,50 €
Gesamtpaket 99,00 €, eBook 75,00 € Hippocampus
Infos unter www.hippocampus.de Verlag



TRAINER

Produkte und Losungen fur
alle Phasen der Rehabilitation

Evidenzbasierte Behandlungskonzepte (fir die untere Extremité&t)

konsequent umsetzen - mit THERA-Trainer

@ erleichtert die Arbeit von Therapeuten

@ maximiert die Erfolgschancen von Betroffenen

@ etabliert aktuelle Forschungsergebnisse
systematisch in lhrem Klinikalltag

@ lasst sich in jeder Rehaklinik wirtschaftlich
nachhaltig umsetzen

Sie mochten unsere Gesamtlosung fir
Gangrehabilitation live sehen?

Rufen Sie uns an!

e

T +49 7355-93 14-0 | infol@hera-trainer.com | www.thera-trainer.com

medica Medizintechnik GmbH | Blumenweg 8 | 88454 Hochdorf | Germany



