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»Am kltigsten wadire es, gleich ein Katastrophenministerium
zu griinden mit einem Katastrophenminister (oder einer
-ministerin) an der Spitze. Geeignete Aspiranten stehen auf
Landes- wie auf Bundesebene in ausreichender Anzahl

zur Verfligung.«

Schriftleiter
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PD Dr. med. Albert Zacher

Katastrophe, Katastrophe

W ahrlich aber auch unbestritten leben wir in einer Epoche
sich tiberbietender Superlative. Bereits 2001, 2003 und
2007 wurden Jahrtausendweine geerntet — es kénnte auch sein,
dass es 2002, 2004 und 2006 war — aber ein Jahrtausendwein
war es jedenfalls immer. Und dann hat man kiirzlich in Arabien
das hochste, wahrscheinlich auch unniitzeste und vermutlich
teuerste Hochhaus der Welt mit dem gréfiten Feuerwerk nicht
nur des Jahrtausends, sondern der Menschheitsgeschichte er-
offnet unter dem Applaus der wichtigsten Leute des gesamten
Globus (dies glaubten zumindest die dort Anwesenden).

Auflerdem gab es noch nie nach dem Antritt eines neuen
Gesundheitsministers so lange so nichts aus dem Ministerium
zu horen wie diesmal unter dem Kabinett Merkel II. Letzteres
mag sich nach all den Vorerfahrungen erst einmal ganz behag-
lich angefiihlt haben, aber wer weif§ denn, was dieses Schweigen
bedeuter? Wird woméglich wieder ein neuer negativer Super-
lativ ausgebriitet? Etwas, was dann wieder in Krise, Chaos und
Katastrophe miindet?

Das Drama der Gegenwart

Leider muss man ja konstatieren, dass unsere Zeit nicht nur
einen mehr oder weniger positiven Super- und Ober-Superla-
tiv nach dem anderen hervorbringt, sondern dass uns zugleich
mehr und mehr Schlagzeilen um die Ohren gehauen werden,
in denen es von negativen Superlativereignissen, sprich von
Katastrophen, nur so wimmelt. T4glich spielt sich ein multi-
mediales Drama ab, in dem sich am laufenden Band Krisen,
Chaosse und die genannten Katastrophen ablésen (anschei-
nend wiirde es von Berichterstattern, Lesern und Sehern am
allerschlimmsten erlebt, wenn einmal an einem Tag nichts,
aber auch gar nichts zu einer Katastrophe getaugt hat).

Was wiren die letzten Monate ohne die angekiindigte glo-
bale Pandemickatastrophe gewesen, die in ein Impfstoffman-
gelchaos einmiindete, um dann ganz fix zu einer Impfstoff-
iiberschusskatastrophe zu mutieren (tatsichlich die einzige
Mutation, die bei der ganzen Sache zu verzeichnen war).

Kaum war diese Aufregung abgeebbt (und ich geimpft),
warnten aufgeregte Fernseh- und Radiomoderatoren in der
inzwischen in diesen Medien pandemischen Sprechhektik vor
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einer unausweichlichen Schneekatastrophe mit anschlieffendem

flichendeckenden Totalchaos und rieten zum Hamsterkauf von

Lebensmitteln, warmen Decken und Thermosflaschen. Zuge-
geben, ganz ohne war der Wintereinbruch dann nicht, aber als

Katastrophe war cher die Berichterstattung zu sechen als das

Naturereignis.

Ein Plan muss her!

Eines steht unumstéfilich fest: Wir werden uns daran gewsh-
nen miissen, dass unsere Epoche nach Katastrophen lechzt und
sie auch diglich, nein stiindlich, noch besser in Echtzei, frei
Haus durch Zeitung, Funk und Internet ins ansonsten behag-
liche Wohnzimmer geliefert haben will, sind sie doch nachge-
rade das Salz in der etwas zu sehr abgesicherten, somit anschei-
nend etwas faden Suppe des modernen Lebens. Da dieses
symbolische Salz wie auch das echte im Ubermaf§ genossen den
Biirger iiberfordern und dadurch noch krinker machen wird
als er eh schon ist und sodann die Krankenkassen noch mehr
Zusatzbeitrige bendtigen werden, muss unsere Regierung end-
lich handeln. Sie sollte schnellstens einen bundesweiten Katas-
trophen-Fiinfjahresplan erstellen, in dem Katastrophenbudets
fiir die einzelnen Bundeslinder oder Medien oder andere Ka-
tastrophenanbieter oder -verbraucher festgelegt werden, wobei
dem Ganzen ein Gesamtkatastrophenfonds vorgeschaltet wer-
den kénnte, aus dem nach einem ausgekliigelten Verteilungs-
modus Katastrophen in erster Linie gerecht, aber natiirlich
auch nach Bedarf entnommen werden diirfen. Am kliigsten
wire es natiirlich, gleich ein Katastrophenministerium zu griin-
den mit einem Katastrophenminister (oder einer -ministerin)
an der Spitze. Geeignete Aspiranten stehen auf Landes- wie auf
Bundesebene in ausreichender Anzahl zur Verfiigung. Ich zu-
mindest kénnte aus dem Stand ein paar aufzihlen.
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19 Neues Entgeltsystem

Die geplante Anderung des Vergiitungssystems im Jahr
2013 wird dazu fiihren, dass die psychiatrischen Kranken-
hauser ihre Leistungen auf den ambulanten Bereich aus-
weiten. Welche Folgen hat die sektoriibergreifende
Kooperation aber im Detail? Ein Ausblick.

10 Umfassende Datenerhebung

Eine repasentative Abbildung der Kosten- und Leistungsstruk-
turen in Arztpraxen erhofft sich das Zentralinstitut fiir die kas-
sendrztliche Versorgung von ihrer aktuellen Datenanalyse.
Dazu ist ist Sie auf Ihre Mithilfe angewiesen; machen Sie mit!

26 Innovative Telemedizin

Das Schlaganfall-Netz Tempis ist nur ein Beispiel dafiir, wie
Telemonitoring die Patientenversorgung zunehmend
optimieren hilft. Wie Telemedizin funktioniert und wie
Arzte und Patienten davon profitieren erfahrt man auf der
Messe TeleHealth, die im Rahmen der diesjahrigen CeBit
stattfindet.

Wichtiger Hinweis!

Auf S. 64 f. finden Sie den Therapie Report Aktuell

»Multiple Sklerose. Die Angst vor der Nadel — ein Stolperstein
fir die Adharenz®. Ferner liegt dieser Ausgabe der Kongress
Report Aktuell ,Gibt es eine Renaissance klassischer Neuro-
leptika?* bei.

Wir bitten um freundliche Beachtung!

Titelbild:
Jorg Schemmann: ,Gei3blatt*
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53 Primare Autoimmunerkrankungen

Die exakte Differenzialdiagnose primarer Autoimmuner-
krankungen ist fiir den Neurologen besonders bedeutsam,
da es potenziell behandelbare Stérungen sind. Die thera-
peutischen Moglichkeiten konnten in den letzten Jahren
noch deutlich verbessert werden.

Wie Sie uns erreichen

Verlagsredaktion:

Dr. Claudia Méack (cm, Redaktionsleitung),
Telefon: 089 203043-1403, Fax: 089 203043-1400,
E-Mail: claudia.maeck@springer.com

Sebastian Lux (slx, Redaktion, -1444)

E-Mail: sebastian.lux@springer.com

Schriftleitung:

PD Dr. med. Albert Zacher

Telefon: 0941561672, Fax: 094152704,
E-Mail: bvdnzacher@t-online.de
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Berufsverband Deutscher Nervenarzte
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Berufsverband Deutscher Neurologen

Von der Halbwertszeit der Honorarreformen

Liebe Kolleginnen und Kollegen,

winterlich kalt startet das neue Jahr. Abkiih-
lend und erntichternd sind auch die Bot-
schaften aus dem neuen Bundesministeri-
um fiir Gesundheit. Auch der lockere und
fréhliche Ton des neuen Bundesgesundheits-
ministers kann nicht dartiber hinwegtdu-
schen, dass Forderungen und Wiinsche der
Arzteschaft freundlich, aber bestimmt zu-
riickgewiesen werden. So konnte sich auch
der Vorstandsvorsitzende der KBV, Dr. An-
dreas Kéhler, bislang mit seinen Forderungen
im BMG kaum durchsetzen. Seine Wiinsche
nach einer Verldngerung der Amtsperiode
der amtierenden KV-Vorstdinde und Vertre-
terversammlungen wurde ebenso abge-
lehnt wie eine Abschaffung des § 73 b. Viel-
mehr wurden die Abrechnungsgenehmi-
gungen fiir die hausdrztliche Vertragsge-
meinschaft jiingst bis Sommer 2011 verldn-
gert. Auch im Hinblick auf die Abschaffung
von Zu- und Abschldgen bei Unter- bezie-
hungsweise Uberversorgung ist derzeit we-
nig Dynamik erkennbar.

Schon bei Abschluss des Koalitionsvertrages
war deutlich geworden: In den Fokus des
neuen Gesundheitsministers ist die Reform
der Finanzierungsgrundlagen der GKV ge-
riickt. Trotz aller erkennbaren Schwierig-
keiten und Widerstdnde hdlt Minister Résler
an der gestuften Einfilihrung einer Kopfpau-
schale fest. Zwar fordert der neue Gesund-
minister ein gerechtes, transparentes und
an Leistungen orientiertes Honorarsystem
fiir die Arzteschaft, verweist aber ansonsten
auf die Kompetenz der drztlichen Selbstver-
waltung. Wenn Sie sich die aktuelle &ffent-
lich gefiihrte Diskussion um Zusatzbeitrige
der gesetzlichen Krankenkassen vergegen-
wdrtigen, konnen Sie sich einen ersten Ein-

druck davon verschaffen, mit welchem
Grundtenor die weitere Diskussion tiber
Zuwdchse in der drztlichen Honorierung
gefiihrt werden wird.

Die vom KBV-Vorsitzenden jiingst vorge-
legten Uberlegungen zur Zukunft der ver-
tragsdrztlichen Versorgung orientieren sich
bewusst an den Koordinaten ,,Erhalt der
freien Arztwahl“ und Erhalt der ,wohnort-
nahen“ hausdrztlichen und fachdrztlichen
sowie psychotherapeutischen Versorgung,
greifen aber auch die sich abzeichnenden
Probleme der Unterversorgung in vielen
Bereichen auf. Die Vorschldge zur Aufgabe
der jetzigen Bedarfsplanung zugunsten ei-
ner mehr am Bedarf orientierten Versor-
gungssteuerung wird dabei nicht auf unge-
teilte Freude stofSen, wird doch die Verdu-
JSerbarkeit von Praxissitzen damit zumin-
dest nicht einfacher.

Auch wenn bereits kritische Stimmen deut-
lich wurden: Die Griindung von Regional-
verbdnden zur sektoreniibergreifenden
Versorgungsplanung kénnten viele Versor-
gungsprobleme Iésen. Dartiber hinaus ma-
chen sie eine Losung der Schnittstellenprob-
leme am Ubergang von ambulant zu stati-
ondr zwingend erforderlich. Eine regionale
Kooperation und Planung der ambulanten
Versorgung kdnnte eine Chance beinhalten,
die Problematik in der zum Teil konkur-
rierenden Versorgung zwischen Vertragsdrz-
ten und neurologischen beziehungsweise
psychiatrischen Krankenhausambulanzen
zu entaktualisieren. Mittel- und langfristig
gibt es hierzu unter Berticksichtigung der
Arztzahlentwicklung ohnehin keine sinn-
volle Alternative. Weitere Forderungen des

Berufsverband Deutscher Psychiater

KBV-Vorstandes wie Erhalt des kasseniiber-
greifenden Kollektivvertrages und Gestal-
tung der Vertrige nach §§ 73 b und cals,,add
on“und ohne Bereinigung sind selbsterkld-
rend und wurden an dieser Stelle bereits
hdufiger kommentiert.

Die Honorarreform ist tot,
es lebe die Honorarreform!

Der KBV-Vorstand legt ferner Vorschldge fiir
ein einfaches“Vergiitungsmodell vor. Dem-
nach soll das Arzthonorar in Zukunft aus
vier Leistungskomponenten bestehen:

1. Strukturpauschale: Jeder Arzt soll eine
fallbezogene Strukturpauschale erhalten,
die die fixen Durchschnittskosten einer
Praxis abbildet. Diese Pauschale ist arzt-
gruppenspezifisch und nach dem Grad der
fachdrztlichen Spezialisierung differen-
ziert. Die Zahlung ist ab einer bestimmten
Fallzahl begrenzt.

2. Aufwandspauschale: Eine fallbezogene
Aufwandspauschale soll zusdtzlich die
variablen Kosten und den pauschalierten
Praxisbedarf abdecken. Diese Pauschale
ist arztgruppenspezifisch und nach dem
Grad der fachdrztlichen Spezialisierung
differenziert und soll ohne Abstaffelung
pro Fall bezahlt werden.

3. Arztlohn: Die dirztlichen Leistungen sollen
im Sinne einer klassischen Einzelleistung
im EBM beschrieben werden und nur noch
eine Bewertung des Arztlohns und eine
Zeitangabe enthalten. Bis zu einer be-
stimmten Grenze soll jede Leistung zu
einem festen Preis verglitet werden.
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4. Qualitdtszuschldge: Fiir bestimmte Leis-
tungsbereiche sollen qualitdtsorientierte
Zuschldge vereinbart werden, die zusdtz-
lich abgerechnet werden kénnen.

Vor allem unter Berticksichtiqung der in der
Regel vollig unsachlich gefiihrten éffentli-
chen Diskussionen, sei es von Kassen oder
auch in den Medien, ist es zweifelsohne rich-
tig, grofstmégliche Transparenz in der Zu-
sammensetzung des Arztlohnes herzustellen.
Es ist richtig, die erforderlichen Betriebskos-
ten gesondert auszuweisen und zu vergliten,
da bis heute immer wieder zum Teil auch
bewusst eine Vermischung von Arztlohn und
Betriebskosten erfolgt. Daher ist auch die
aktuelle und auf eine jdhrliche Anpassung
ausgerichtete Erhebung der Betriebskosten
ein unerldsslicher und ldngst tiberfdlliger
Schritt, den wir unbedingt unterstiitzen.

Beunruhigend ist die immer kiirzer wer-
dende Geltungsdauer von Honorarreformen.
Kaum ist die letzte Honorarreform zum
1.Januar 2009 in Kraft getreten, wird schon
liber ein neues Verglitungssystem nachge-
dacht. Wie sollen Vertragsdrzte da planen
und ihre Finanzierung ausrichten? Und es
dreht sich allerimmer nur um die Verteilung
des Mangels! Aktuell wird es darum gehen,
Korrekturen an der bestehenden Reform
durchzufiihren. Diese Nachbesserungen sind
auch dringendst erforderlich, denn mit den
aktuellen Regelleistungsvolumina kénnen
Neurologen, Nervendrzte und Psychiater
ihre Patienten nicht versorgen.

Gerade unverfroren ist das Vorgehen man-

cher KVen im Umgang mit den exbudge-
tierten Gesprdchsziffern. Durch Kontingen-
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Dr. med. Frank Bergmann, 1. Vorsitzender des BVDN
E-Mail: bergmann@bvdn-nordrhein.de

tierung dieser Gesprdchsziffern werden die
Reformen des Jahres 2009 vollig ad absur-
dum gefiihrt. Die Vorstdnde von BVDN, BDN
und BVDP sind in intensiven Gesprichen mit
dem Spitzenverband der Krankenkassen, der
KBV sowie der Politik, um diesen Unsinn zu
stoppen.

In diesem Sinne,

Ihr
Z%MW

Dr. med. Frank Bergmann

Die Verbande informieren

»Kaum ist die letzte Honorarreform zum 1. Januar 2009 in Kraft getreten,
wird schon tiber ein neues Verglitungssystem nachgedacht. Wie
sollen Vertragsdrzte da planen und Ihre Finanzierung ausrichten?«

Grund zum Feiern: PD Dr. med.
Albert Zacher wird 60 Jahre alt

Albert Zacher hat den BVDN nachhal-
tig gepragt, unter anderem durch seine
Arbeit im BVDN-Bundesvorstand zwi-
schen 1992 und 1998, aber auch als Vor-
sitzender des BVDN-Landesverbandes
Bayern zwischen 1992 und 2006.1996
griindete er die BVDN-Fortbildungsa-
kademie, deren Prasident er seitdem ist.
Sie ist mittlerweile die Fortbildungsa-
kademie unserer drei Berufsverbande
BVDN, BDN und BVDP. Seit 1998 ist er
Schriftleiter des NEUROTRANSMITTER, und
er hat ihn zu einem der erfolgreichsten
berufspolitischen Informationsorgane
in Deutschland gemacht. In Wiirdigung
seines grol3en berufspolitischen Enga-
gements haben wir Albert Zacher be-
reits im Jahre 2005 den BVDN-Award
verliehen.

Im Namen der Vorstande von BVDN,
BDN und BVDP: Herzlichen Gliick-
wunsch, lieber Herr Zacher! Von Her-
zen alles Gute, beste Gesundheit — und:
Bleiben Sie uns noch lange erhalten.

Herzlichst ihr
Frank Bergmann

Anzeige



Die Verbande informieren

Langsschnittstudie zur Kosten- und Leistungsstruktur in Arztpraxen

Machen Sie mit!

Liebe Kolleginnen und Kollegen,

Zentralinstitut § Praxis-Panel
T s A I N T

nachfolgend finden Sie Informationen des Zentralinstitutes fiir die kassenarztliche Versorgung

zum Aufbau eines Kostenstruktur-Panels. Bitte nehmen Sie unbedingt an der Erhebung teil, wenn Sie
im Rahmen der reprasentativen Stichprobe angeschrieben werden. Sie erinnern sich: Die Betriebs-
kosten sind eine wichtige Stellgrof3e in der Kalkulation der Vergiitungen. Sie sollen im Rahmen einer
Langsschnitterhebung kontinuierlich angepasst werden und zwar unter Berlicksichtigung der realen
und unter anderem in lhrer Steuerklarung beriicksichtigten Kosten. Alle Daten werden anonymisiert
und kénnen vom Zentralinstitut nicht riickverfolgt werden. Es werden alle Fachgruppen erfasst.

Dr. med. Frank Bergmann, 1. Vorsitzender des BVDN

Eckdaten und Ziele des Kostenstruktur-Panels

Z ur Analyse der Kosten- und Leistungs-
struktur von Arztpraxen startet das
Zentralinstitut fiir die kassenirztliche
Versorgung in der Bundesrepublik
Deutschland® (ZI) Mitte Februar eine
groflangelegte Befragung. Mehrere tau-
send Vertragsirzte und Vertragspsycho-
therapeuten werden gebeten, schriftlich
Angaben zu ihren Investitions- und Be-
triebskosten der Jahre 2006, 2007 und
2008 zu machen. Wenn Sie entspre-
chende Post erhalten, wurde Thre Praxis
im Rahmen einer Zufallsstichprobe aus-
gewihlt. Bitte nutzen Sie dieses Privileg,
einen wichtigen Beitrag zur Verbesserung
der Vergiitungsgrundlagen zu leisten.
Die Ergebnisse wird das ZI (eine Stif-
tung der Kassenirztlichen Vereinigungen,
Berlin) im Juni der Kassenirztlichen Bun-
desvereinigung (KBV) iibergeben, damit
die Daten in die Honorarverhandlungen
fiir 2011 einflieflen kénnen. Damit will
die KBV die gesetzlichen Méglichkeiten
ausschopfen, Verinderungen der Investi-
tions- und Betriebskosten von Vertrags-
arztpraxen bei der Weiterentwicklung des
Orientierungspunktwertes geltend ma-
chen zu kénnen. Durch die Lingsschnitt-
studie des ZI (ZI-Praxis-Panel) werden
Nachteile bisheriger Studien vermieden,
deren Ergebnisse sich durch wechselnde
Stichprobenzusammensetzungen auch

10

tiberraschend nachreilig fiir die Vertrag-
sirzte auswirken konnten.

Der Erhebungsbogen des ZI enthilt
auch Fragen zur Personalausstattung, zu
den in der Praxis vorhandenen medizi-
nisch-technischen Geriten und zur Ar-
beitszeit der Praxisinhaber und Mitarbei-
ter. Ferner werden Angaben zu Einnah-
men und Ausgaben der Praxis erbeten.
Die Teilnehmer senden ihre ausgefiillten
Fragebogen an eine externe Vertrauens-
stelle. Auf diese Weise wird die grofie-
mdogliche Sicherheit zur Wahrung der
Anonymitit gewihrleistet. Fiir die — not-
wendige — griindliche Befragung benéti-
gt der Arzt etwa eine Stunde Zeit. Einige
Fragen miissen zudem vom Steuerberater
der Praxis beantwortet werden (circa 30
Minuten Arbeitsaufwand). Die Teilneh-
mer erhalten fiir das vollstindige Ausfiil-
len des Bogens eine Aufwandsentschidi-
gung von 200 Euro. Die Auszahlung
erfolgt iiber eine Vertrauensstelle.

Die Befragung des ZI im Rahmen
des neuen ZI-Praxis-Panels (ZiPP) ist
bundesweit die erste dieser Art und Gré-
Benordnung. Mit ihr sollen Basisdaten
gewonnen und ein nach Fachgruppen
und Regionen reprisentatives Panel iiber
rund 7.000 Praxen mit einer langfristigen
Perspektive aufgebaut werden. Ziel ist
ein Informationssystem, das transparente

und wissenschaftlich belastbare Erkennt-
nisse {iber die Entwicklung der Kosten-
und Leistungsstruktur in der vertragsirz-
tlichen Versorgung liefert. Dazu sollen
die Befragungen regelmiflig in jihrlichen
Abstinden wiederholt werden.

Die ermittelten Daten sind insbeson-
dere fiir die Vergiitungsverhandlungen
mit den Krankenkassen wichtig. Sie sollen
aber auch in der Versorgungsforschung
und zur Analyse von Auswirkungen ver-
dnderter Rahmenbedingungen auf die
vertragsirztliche Versorgung genutzt wer-
den. So kénnte dargestellt werden, inwie-
weit sich Anderungen in der Honorarver-
teilung auf die Personal- und Investiti-
onskosten einer Praxis auswirken. Auch
regionale Unterschiede sollen herausge-
arbeitet werden. Mit den bislang vom ZI
oder auch dem Statistischen Bundesamt
durchgefiihrten Kostenstrukturerhebun-
gen war das in diesem Umfang nicht
méglich. Kuratorium und Vorstand des
Z1 hatten deshalb Ende September 2009
die Weiterentwicklung der Kostenstruk-
turanalyse und den Aufbau des Praxis-Pa-
nels beschlossen. Ein wissenschaftlicher
und ein Fachbeirat werden das ZI als
neutrale Instanz beraten.

AUTOR

Dr. med. Dominik Graf von Stillfried
Geschaftsfihrer ZI

NEUROTRANSMITTER _ 2.2010
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TECHNIKER KRANKENKASSE

Zu viele Krankenhausaufenthalte bei
psychischen Erkrankungen

[> Die Techniker Krankenkasse (TK) geht
davon aus,dass circa 5% aller Krankenhaus-
aufenthalte auf psychische Erkrankungen
zurlckzufiihren sind. Dabei spricht die TK
konkret von Depressionen, Schizophrenien
und Personlichkeitsstérungen. Hochrech-
nungen haben ergeben, dass es sich bezo-
gen auf die Gesamtbevolkerung um eine
halbe Million stationarer Aufenthalte han-
delt. Es bestehe ein Mangel an Angeboten
jenseits der stationdren Psychiatrie, die den
Bedirfnissen psychisch Kranker gerecht
wiirden. Es fehle an einer angemessenen
ambulanten Betreuung. Das von der TK vor-
gestellte ,Netzwerk psychische Gesundheit*
(NWpQ) soll sich nun sozial- und gemein-
depsychiatrisch, ambulant und stationar
integriert um die Patienten kiimmern. Sie
sollen nach dem vorgelegten Konzept so-
weit unterstiitzt werden, dass sie trotz ihrer
Erkrankung im gewohnten familiaren, be-
ruflichen und sozialen Umfeld verbleiben
konnen. Dabei sollen die aufsuchende Be-
treuung zuhause (,home treatment“) und
Rickzugsraume, welche die Patienten bei
Bedarf nutzen kénnen (,Kriseninterventi-
onen“), helfen.In den Wohngemeinschaften
steht nach Angaben der TK jederzeit pro-
fessionelle Hilfe zur Verfligung. In Berlin sei
NWpG bereits gestartet, im Friihjahr 2010
kommen Miinchen, Augsburg und Bremen
dazu, spater Liibeck, Kiel, Géttingen, Nord-
Niedersachsen und Nurnberg. In der wei-
teren Vorbereitung seien die Regionen
Hamburg, Baden-Wiirttemberg, Rheinland-
Pfalz, Hessen und Nordrhein-Westfalen.

REGIERUNGSKOALITION

Kommentar: Die TK erweckt den Eindruck,
sie tue Gutes, indem sie die psychiatrische
Versorgungsstruktur neu erfindet. Dass bei
Weitem nicht jeder vollstationdir-psychia-
trische Krankenhausaufenthalt unbedingt
erforderlich ist, weifs jeder. Es liegt an den
ungentigenden ambulanten Behandlungs-
maglichkeiten, die uns Nervendrzten und
Psychiatern noch verblieben sind. Was die TK
aber vorhat, ist die Riickabwicklung der En-
quetereform der Psychiatrie von 1975 aus
kurzsichtigen 6konomischen Griinden. Psy-
chisch Kranken sollen nicht in gleichem
MafSe notwendige qualifizierte stationdre
Behandlungsméglichkeiten zur Verfiigung
gestellt werden wie kérperlich Kranken. Uber
den Subunternehmer ,, AWOlysis“ der Arbei-
terwohlfahrt (AWO) werden besonders
»krankenhaus-affine* Patienten selektioniert
und dem Netzwerk NWpG zugefiihrt. ,Kri-
senpensionen*, die nattirlich billiger als Kran-
kenhduser arbeiten, sollen stationdre Auf-
enthalte ersetzen. Selektivvertraglich einge-
bundene einzelne Nervendrzte und Psychi-
ater betreuen die dortigen schwerkranken
Patienten ohne Krankenhausinfrastruktur.
In den entsprechenden Vertrdgen wird aus-
driicklich darauf hingewiesen, dass das Risi-
ko beim Arzt verbleibt und eine entspre-
chende Haftpflichtversicherung abzuschlie-
fen ist. Wer die TK zu diesem Programm
fachpsychiatrisch und versorgungsstruktu-
rell beraten hat, ist uns leider nicht bekannt.
Natiirlich nimmt die Arbeiterwohlfahrt di-
ese neue Versorgungsherausforderung im
Konkurrenzkampf um die Besetzung sozial-

Gesundheitspolitischer Reformkalender

[ Derzeit ist ein ,Omnibusgesetz“ in Ar-
beit, das sich unter anderem um die Ver-
langerung der Ubergangsregelungen fir
den Datentransfer im Bereich der Selektiv-
vertrage kimmern soll.

Weitere mogliche Inhalte dieses Gesetzes
hat das Bundesministerium fiir Gesund-
heit (BMG) in einem Eckpunktepapier vor-
gestellt:
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— Verpflichtung der Krankenkassen, fuir
Wertguthaben bei Altersteilzeit gesi-
cherte Riickstellungen zu bilden und
diese gegen das Insolvenzrecht abzusi-
chern,

— Neuregelung der Zusammensetzung
des Verwaltungsrats des GKV-Spitzen-
verbandes,

__ Finanzierung der Priifdienste,

© Urban & Vogel

Dr. med. Gunther Carl
Stellvertretender Vorsitzender des BVDN

»Dass eine steuerungswirksame
Zuzahlung fiir Patienten kommen
muss, ist sonnenklar. Nur wollen
sich Krankenkassen und Politik
um eine solche Entscheidung
herumdriicken, weil sie die
schlechte Presse fiirchten.“

okonomischer Ressourcen gern an. Ich glau-
be nicht, dass man mit diesem Programm
die Patienten besser behandelt oder auch
nur Geld spart. Wir kénnen jedem Nerven-
arzt und Psychiater nur dringend davon
abraten, sich an diesem Versorgungsnetz
NWpG vertraglich zu beteiligen. Warum tut
man nicht das Ndchstliegende: Wir miissen
die strukturellen Voraussetzungen daftir
schaffen, dass Schwerkranke beim Facharzt
und leichter Kranke beim Hausarzt behan-
delt werden. Die Honorierung des Facharztes
ist in diesem Rahmen natiirlich addquat
anzupassen.

_Klarstellung zu den Straf- und Ord-
nungswidrigkeitsvorschriften des GKV-
OrgWg,

_ Kilarstellungen zu Verhandlungen nach
der Bundespflegesatzverordnung,

— Anpassung von Straf- und BuRgeldvor-
schriften im Medizinproduktegesetz,

_ Umsetzung der Berufsanerkennungs-
richtlinie.

Dervon der Regierungskoalition vereinbar-

te ,Reformkalender” plant in einem wei-

teren Gesetzesvorhaben das arztliche Ver-
gutungssystem zu reformieren. Bekannter-
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mafen hat der erweiterte Bewertungsaus-
schuss (eBA) die Arztverglitungen bereits
um 1,2 Milliarden Euro erhoht und die Haus-
arzte rechnen im Rahmen der hausarzt-
zentrierten Versorgung mit beachtlichen
Mehrerlosen. Erst im Marz wird sich die
,Regierungskommission Gesundheitspoli-
tik“ konstituieren, sodass Beratungsergeb-
nisse erst im Sommer erwartet werden
konnen. Andererseits wird auch lber wei-
tere Kostensenkungsmafnahmen im Be-
reich der Arzneimittel laut nachgedacht.So
soll die Kosten-Nutzen-Bewertung offenbar
weitergeflihrt werden.

Kommentar: Wer bereits kurz nach der ge-
wonnenen Wahl von der schwarz-gelben

LUST AM ARZTBESUCH

Die Deutschen gehen

in die Praxis

[ Zwei Funktionen sollte die Praxisgebuihr
erfllen,als sie 2004 eingefiihrt wurde:den
Erstbesuch beim Hausarzt herbeifiihren
und notorische Praxishopper abschrecken.
Tatsachlich stieg die Zahl der Arztkontakte
ab 2004 von 16,4 weiter auf 18,1 pro Jahr
und Versicherten, so die neueste Statistik
der Barmer GEK. Damit gehen Deutsche
circa dreimal so haufig zum Arzt wie die
Franzosen (6,3-mal im Jahr 2007), die Os-
terreicher (6,7) oder die Polen (6,8), und fast
flinfmal so hdufig wie die Amerikaner (3,8).
Frauen sind circa 20,7-mal pro Jahr beim
Arzt, Manner 14,7-mal. 2008 gingen nur
71% der gesetzlich Krankenversicherten
kein einziges Mal zum Arzt. 53% suchten
jedoch vier oder mehr unterschiedliche
Praxen auf.Nach Angaben des Barmer-Vor-
standes Ulrich Schlenker sei nur im ersten
Jahr der Praxisgebiihr ein Effekt festzustel-
len gewesen. Die Kassen wollen die Praxis-
gebiihram liebsten abschaffen, doch dann
fehlen circa zwei Milliarden Euro. Auch die
Politiker wollen sie nicht mehr. Es bleibe
ein unbehagliches Geflihl, dass man beim
Arztbesuch Bargeld bezahlen misse, so
Johannes Singhammer, CSU. Die schwarz-
gelbe Koalition hat sich darauf verstandigt,
die Zahlungsweise ,in ein unbiirokratisches
Verfahren zu tUberfiihren®.

Dr. Andreas Kohler, Vorstandsvorsitzender
der Kassenarztlichen Bundesvereinigung

16

Regierungskoalition gesundheitspolitische
Aktionen — woméglich noch in die richtige
Richtung — erwartet hatte, wurde bisher
enttduscht. Offenbar mochte man die nord-
rhein-westfilischen Landtagswahlen nicht
durch ,,unsolidarische“ gesundheitspoli-
tische MafSnahmen negativ beeinflussen.
Gesundheitsminister Philipp Rosler dufSerte
zwar mehrfach die Absicht, eine einkom-
mensunabhdngige Gesundheitsprimie
einfiihren und die Moglichkeiten zur Kos-
tenerstattung von Arztrechnungen erleich-
tern zu wollen. Gegenwind gibt es jedoch
bereits von der Koalitionspartei CSU, in der
sich der bayerische Ministerprisident See-
hofer, Verbraucherschutzministerin Aigner
und der bayerische Gesundheitsminister

immer ofter

(KBV), sprach sich dafir aus, anstelle der
Praxisgebiihr eine Selbstbeteiligung der
Versicherten an ihren Behandlungskosten
einzuflihren. Bis zu 48 % der Versicherten
seien von der Zahlung der Praxisgebiihr
befreit. Bei Einflihrung einer Selbstbeteili-
gung der Versicherten musse jeder Arzt
eine Rechnung lber die Behandlungskos-
ten ausstellen. Dies fordere die Kosten-
transparenz beim Patienten. Der Vorsitzen-
de des AOK-Bundesverbandes Dr. Herbert
Reichelt sprach sich gegen eine prozentu-
ale Selbstbeteiligung der Versicherten aus
und bezeichnete diese als unsozial. Damit
stelle man das Sachleistungssystem der
gesetzlichen Krankenversicherung infrage.

Kommentar: Selbstverstdndlich hatte die
Praxisgebtihrim Einfiihrungsjahr eine Steu-
erungswirkung: Bei den meisten Fachgrup-
pen gingen die Fallzahlen zurtick, aufSer bei
Nervendrzten und fachdrztlichen Internisten.
In diesen Praxen werden die wirklich Kranken
behandelt, sie kbnnen auf einen Arztbesuch
nicht verzichten. Im Ubrigen zeigt die hohe
Zahl der Arztbesuche nur den hohen Komfort
und die Auswirkungen der freien Arztwahl
in unserem nicht gerade billigen Gesund-
heitssystem. Uber 18 Arztbesuche je Versi-
cherten und Jahr: wohlgemerkt, je Versicher-
ten und nicht je Patient! Mitgerechnet sind
dabei Gesunde und Kranke, Sduglinge und

Soder aus sozialen Griinden gegen eine Ein-
heitsprdmie ausgesprochen haben. Sie sa-
gen nicht, wie sie die Einnahmebasis der
GKV sichern wollen, sprechen sich aber ftir
weitere Sparmafinahmen aus. Es soll laut
Aussage von Aigner vor allem an den Kran-
kenhauskosten, den Arztkosten und an den
Arzneimitteln gespart werden. Im Moment
sieht es also so aus, als ob sich die Krdfte des
,weiter so“in der deutschen GKV, die haupt-
sdchlich kurzatmige SparmafSnahmen for-
dern (weil sie zundichst vielleicht unpopulcre
Entscheidungen fiirchten), deutlicher zu
Wort melden. Herr RGsler und seine Partei
werden es schwer haben, ihre liberalen Um-
baupldne des Gesundheitswesens zu ver-
wirklichen.

Greise, Selbststdndige und Angestellte. Ein-
gerechnet sind dabei natiirlich alle Haus-
und Facharztbesuche einschliefSlich Radio-
logie und Psychotherapie. Aber offenbar war
die Geblihr zu niedrig, um eine dauerhafte
Steuerungswirkung zu entfalten. AufSerdem
fiihrten die Krankenkassen in grofSem Aus-
maf$ Zuzahlungsbefreiungen mit Jahreswir-
kung ein, sodass das ,Prinzip Abschreckung
durch Zuzahlung* gar nicht zum Tragen
kommen konnte. Der Hintergedanke der
Krankenkassen ist klar: Die Arzte sollen wei-
terhin maximale Leistung bringen bei iden-
tischer Gesamtverglitung. Dass eine steue-
rungswirksame Zuzahlung fiir Patienten

kommen muss, ist sonnenklar. Die Kosten
laufen sonst aus dem Ruder. Nur wollen sich
Krankenkassen und Politik um eine solche
Entscheidung herumdriicken, weil sie die
schlechte Presse fiirchten. Und die Arzte sol-
len weiterhin die zunehmenden Morbiditdits-
und Komfortkosten durch unentgeltliche
Mehrarbeit kompensieren. Demgegeniiber
wiirde die Einfiihrung der Kostenerstattung
bei Arztrechnungen mit einer sozial gestaf-
felten prozentualen Selbstbeteiligung anstel-
le des Sachleistungssystems die Kostentrans-
parenz erhohen und zu einer wesentlich

besseren Steuerungswirkung durch den Pa-
tienten fiihren. Entscheidend dabei ist, dass
auch bei sozialer Abstaffelung niemand
nichts bezahlt. Denn wer zum dritten Fach-
arzt wegen Schwindel oder zum zweiten Mal
von einem anderen Arzt in die MRT-R6hre
wegen der gleichen Wirbelsdulenunter-
suchung geschickt wird, wird seinen Arzt
fragen, ob es wirklich notwendig ist, wenn er
sich selbst finanziell daran beteiligen muss.
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Herzlichen Gluckwunsch!

Unser langjdhriger Schriftleiter Privatdozent Dr. Albert Zacher
wird 60. Man sieht und hort es ihm nicht an. So frisch und frei
von der Leber weg kommentiert er seit 1998 in seinen Editorials
Jjeden Monat die Gesundheitspolitik und aktuelle Themen un-
serer Gesellschaft. Mit seinem unermdiidlichen und ideenreichen
Einsatz hat er den NEUROTRANSMITTER zum erfolgreichsten Be-
rufsverbandsorgan aller Fachgruppen gemacht. Wir wiinschen
ihm, dass seine Geistesblitze und Neuronen wie bisher fiir den
NEUROTRANSMITTER und die Weiterbildungsakademie der Berufs-
verbdnde, deren Président er seit 1996 ist, weiterfeuern.

Dr. Gunther Carl, Kitzingen

Geburtstagsquiz MERAEGENT CRE QI

© Berthold Werkmann / Fotolia.com

Machen Sie mit beim grofSen Geburtstagsquiz!

Kennen Sie die Editorials des NEUROTRANSMITTER? Bestimmt, denn Sie stammen ausnahmslos aus der
unverwechselbaren Feder Albert Zachers. Wenn aber nicht, dann nutzen Sie jetzt die Méglichkeit,

Versaumtes nachzuholen und machen Sie mit beim grofRen Quiz zu Albert Zachers 60. Geburtstag!
Gewissenhafte Leser haben auf dieser Seite die Chance ,,Fortbildungsspezialpunkte® zu erwerben, mit dem Recht,
neun Veranstaltungen der Fortbildungsakademie der Berufsverbande kostenfrei zu besuchen. Aus allen richtigen
Einsendungen werden neun Gewinner gezogen! Der Rechtsweg ist ausgeschlossen. Nicht teilnehmen diirfen
NEUROTRANSMITTER-Mitarbeiter sowie BVDN/BVDP/BDN-Vorstandsmitglieder.

Und so geht’s: Suchen Sie zu den unter 1—g begonnenen Zitaten aus ausgewahlten Editorials die passende

Erganzung (A-I) und libertragen Sie lhre Losungen einfach in das auf der Riickseite abgedruckte Formular

(Faxantwort). Viel SpaR bei der Lektiire und viel Gliick!

1: Sie werden es nicht glauben, die Reihe der Denker von Aristoteles
Uber Kant zu Sartre findet in der KBV ihre Fortsetzung. Nach meinen
bisherigen Erfahrungen vermute ich,dass man sich dort weiterhin
leider eher der Chaostheorie als der Logik verpflichtet fiihlen
wird.”

2: ,Sehr verehrte Frau Ministerin Schmidt, das muss ein schones
Weihnachtsfest fiir Sie gewesen sein, sehen Sie sich doch nun der
Verwirklichung lhrer jahrelang konsequent verfolgten Absicht, die
niedergelassenen Fachdrzte abzuschaffen, einen groBen Schritt
nahergekommen.”

3:,Zuckerbrot macht Diabetes und Karies, deshalb nur noch Peit-
sche ... Wer sich die Zahne nicht regelmaRig putzt, seine Prostata

NEUROTRANSMITTER _ 2.2010

A:  Nichts fir ungut, Herr Minister! Sie werden einen guten Start
hinlegen, wenn Sie meine Hinweise berlcksichtigen. Und falls Sie
mich aus Dankbarkeit fragen, was ich mir daflir wiinsche: Nehmen
Sie uns Arzte als das was wir sind — zur Selbstbestimmung und
Verantwortlichkeit reife Mitblrger ....“ (NT 11/2009)

B: ... wie ahnungslos wird epimetheisch dahingewurstelt, werden
mittels kompliziertester Berechnungen auf der Grundlage von
ungeheuren Datenmengen Entwicklungen angestoRen, deren fa-
tale Ergebnisse bei ein bisschen vorausdenkendem Nachdenken
inklusive der Beherrschung der Grundrechenarten vorauszusagen
oder wenigstens zu ahnen waren.” (NT 3/2009)

C: ,Warum die Marke ,Alzheimer‘ schon bald so bekannt ist wie
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dem Zeigefinger des Urologen verweigert, seinen Enddarm und
die anderen Eingeweide nicht zur regelmaRigen Inspektion freigibt,
der muss in Zukunft blechen, wenn er krank wird.”

4: .. sehrungleiche Briider, deren einer Prometheus genannt wur-
de, weil er stets alles im Voraus bedachte und deshalb wenig Mist
baute, wahrend sich der andere Epimetheus rief. Wie schon sein
Name sagt, begann er mit dem Denken immer erst dann, wenn
das Kind bereits im Brunnen lag ... Ambulant vor stationar — war
das einmal? Oder soll diese Maxime jetzt bedeuten: Das ambulante
System wird auf jeden Fall vor dem stationadren ruiniert?”

5: ,Aber halt! Da oben auf der Bergkuppe hatte doch noch vor
kurzem ein wunderhiibsches Waldchen Auge und Herz erfreut,
hatte jedes Mal Eichendorffs ,Wer hat Dich, Du schoner Wald, auf-
gebaut so hoch da droben ...2* anklingen lassen. Was wohl daraus
geworden ist? Holzpellets? Oder Biosprit? Von einem Porsche Ca-
yenne durch den Auspuff gejagt, einmal von Miinchen nach Ham-
burg gebrettert und zuriick?“

6: ,Tempora mutantur,et nos mutamurinillis“—Dem alten Romer,
der diesen Spruch als erster losgelassen hat, kann man nur bei-
pflichten. Die Zeiten dndern sich, wir andern uns, die Sitten andern
sich und die Krankheiten und deren Erscheinungsformen tun des-
gleichen.”

7: ,Was passiert wohl auf beziehungsmolekularer Ebene, wenn
einem Patienten von unserer personlichen Wirkung zum Beispiel
ubel wird?“

8:,..0b,gutdraufzusein‘die entscheidende Voraussetzung daftr
ist, Reichtiimer anzuhaufen, herrscht doch allgemein unter den
Borsenaffektforschern die Uberzeugung, reich kdnne man nur durch
einen geradezu penetrant stabilen Optimismus, wenn nicht gar
durch kontrollierte chronifizierte Hypomanien werden.”

9: Nun ist es heraus, nun wissen wir’s. Einer an den niemand
gedacht, auf den keiner gewettet hatte, wird Gesundheitsminister.
Wieder einmal hat es sich gezeigt, dass die gewohnlich gut unter-
richteten Kreise oft ungewohnlich schlecht unterrichtet sind ....“

ANTWORTFAX

Coca-Cola, kann leicht erklart werden ... Die hysterischen Lah-
mungen — wo sind sie geblieben? Wurden sie durch die Psycho-
analyse ausgerottet? Kaum. Viel eher sind sie Dank zugunsten der
Frauen gewandelter gesellschaftlicher Bedingungen,unnétig’ ge-
worden ....“ (NT 6/2008)

D:,Endgultigist nun die Epoche der Postromantik angesagt, deren
Sachlichkeit treuherzig versucht, die biomassemafigen Vorausset-
zungen daflr zu schaffen, dass bei uns die Motoren brummen,
ohne dass andernorts die Magen knurren.” (NT5/2008)

E:,...ein Doktor ohne Placebo-Wirkung sollte in Zukunft nicht mehr
kassenfinanziert werden! Andererseits muss derjenige, der Placebo-
Wirkung hat,wegen seiner begrenzten Haltbarkeit zusatzlich zum
alle dreiJahre geforderten OM-Audit,dem flinfjahrlichen Nachweis
seiner Fortbildungsaktivitaten und dem zehnjahrlichen Eid auf das
Sozialgesetzbuch seine unverminderte Placebo-Eigenschaft min-
destens alle vier Jahre unaufgefordert bei dem neu zu schaffenden
Placebo-Bundesausschuss, besetzt unter anderem mit Vertretern
des deutschen Schamanen-Berufsverbandes und der wissenschaft-
lichen Dachgesellschaft der Fernheiler, unaufgefordert nachwei-
sen.“ (NT 7/2009)

F:,..erlauterte man kirzlich mit seherisch nach vorn gerichtetem
Blick die Philosophie des jetzigen und die des nachsten und lber-
nachsten EBM.“(NT 9/2009)

G: ,Somit soll also die letzte Barriere eingerissen werden, die Poli-
tiker noch daran hindert, uns bis in den Enddarm hinein zu regieren.
Muss man die Zukunft zwingend so duster sehen? Nein, wer sich
wehrt, darf hoffen.” (NT 1/2007)

H:,..ich behaupte: Depressive Banker und Borsenanalysten haben
durchaus die Chance super- wenn nicht gar ultrareich zu werden,
gerade weil sie, in depressiv-misstrauischem Zégern verfangen,
nicht vom blinden Taumel der Begeisterung um die raffiniert auf-
gehiibschten Schrotthypotheken infizierbar waren.” (NT 9/2008)

I:Erst jetzt lassen sich die einzelnen Schachzlge tGberblicken, mit
denen Sie von langer Hand geplant eine nach wie vor selbstbe-
wusste und hochangesehene Berufsgruppe des Gesundheitssys-
tems in den Abgrund treiben wollen.” (NT 1/2009)

Haben Sie ein passendes Zitatpaar gefunden, so schreiben Sie den richtigen Losungsbuchstaben in das Kastchen:
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Psychiatrische Krankenhauser

Neues Entgeltsystem ab 2013

Jetzt sind die psychiatrischen Krankenhauser dran, ihren Beitrag zur Begrenzung der Kosten im
Gesundheitswesen zu leisten. Seit dem 1. Januar 2009 gilt das Krankenhausfinanzierungsreformgesetz.
Danach stehen den Kliniken spatestens 2013 bundeseinheitliche Verglitungspauschalen fiir bestimmte
Patientengruppen zu, was den Krankenkassen einige Vorteile bringt.

D ie im Zuge des Krankenhausfinan-
zierungsreformgesetzes (KHRG)
geplanten Anderungen im Entgeltsystem
im Jahre 2013 verschaffen den Kranken-
kassen diverse Vergiinstigungen. Alle
bisherigen Vergiitungssitze verlieren mit
den bundeseinheitlichen Vergiitungspau-
schalen ihre Giiltigkeit. Was sich ge-
schickte Geschiftsfithrer und Verwal-
tungsleiter in Jahren bei Verhandlungen
mit den Krankenkassen herausgearbeitet
haben, hat dann keine Bedeutung mehr.
Es gibt keinen Spielraum mehr fiir kluge
Taktiker. Alle fangen nicht nur wieder
bei Null an, sondern sind abhingig von
sogenannten ,Kalkulationskrankenhiu-
sern®, bei denen die Eckdaten fiir das
neue Vergiitungssystem erhoben werden.
Das Besondere an bestimmten stationi-
ren Angeboten wird auf ein Minimum
reduziert. Natiirlich ist theoretisch alles
mdglich, aber es wird nicht bezahlt.
Bundeseinheitliche Pflegesitze ma-
chen Kosten planbarer. Jede Kasse hat
ein bestimmtes Diagnoseprofil von ihren
erkrankten Mitgliedern erarbeitet. Jeder
Diagnosegruppe ist ein einheitlicher sta-
tionirer Vergiitungssatz zugeordnet. Man
weif aus Erfahrung, welche Behandlungs-
wahrscheinlichkeit (Hiufigkeit, durch-
schnittliche Verweildauer) besteht. Und
schon ist vorhersehbar, welche stationi-
ren Kosten im kommenden Jahr anfallen
werden. Kostenmifig spielt die Freiheit
des Patienten, sich sein Krankenhaus aus-
suchen zu kénnen, keine Rolle mehr.
Die Einfithrung eines grundlegend
neuen Vergiitungssystems bietet die ein-
malige Chance, die erwartete Leistung
niedriger zu bezahlen als bisher. Auch
wenn zunichst Kostenneutralitit zugesi-
chert wird und die Triger erst einmal das

gleiche Geld bekommen, fiir die Zukunft
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schafft das neue Verfahren beste Mog-
lichkeiten, Vergiitungssteigerungen zu
verzdgern und von der tatsichlichen Kos-
tenentwicklung noch stirker abzukop-
peln. Es verwundert nicht, dass diese
Anderungen bei den betroffenen psych-
iatrischen Krankenhiusern eine intensive
Strategiedebatte ausgelst haben; mit
einem betriebswirtschaftlichen und
einem fachlichen Schwerpunkt. Das be-
triebswirtschaftliche Denken konzen-
triert sich zunichst auf die Erhaltung des
Status quo. Grundlage der Berechnungen
bleibt die Psychiatrie-Personalverord-
nung (Psych-PV)und eine Bettenauslas-
tung von 90 %. Dies sind zumindest zwei
entscheidende Voraussetzungen fiir Kon-
tinuitdt. Doch fiihren die strategischen
Uberlegungen weit iiber die derzeitige
Struktur hinaus. Die Leitbegriffe hierfiir
sind ,,Sektoriibergreifende Angebote®
und ,Modernisierung der doppelten
Facharztschiene“ [1].

Noch sind die
detaillierten Struk-
turen der Koope-
ration zwischen
ambulanten und
stationdren Sektor
nicht iiberall klar
umrissen.

Leistungsausweitung in den
ambulanten Bereich

Hinter dem Wunsch einer Ausdehnung
der eigenen Titigkeit auf weite Bereiche
der ambulanten Versorgung steht die
betriebswirtschaftliche Erkenntnis, dass
aus dem immer stirker reglementierten
stationiren Bereich heraus keine ausrei-
chenden Erlése zu generieren sind. Die
Krankenhiuser fithlen sich in diesem
Zusammenhang von den Lindern ver-
standen, die vielfach selbst als Kranken-
haustriger titig sind. So fordert der Be-
richt vom 18. November 2007 der zu-
stindigen Arbeitsgruppe der Arbeitsge-
meinschaft der obersten Landesgesund-
heitsbehérden (AOLG), dass die einge-
leiteten Mafinahmen zur Uberwindung
der sektoralen Trennung zwischen am-
bulanter und stationirer Versorgung zu
verstirken sind. Verlangt wird die , Wei-
terentwicklung des Krankenhauses als
,Gesundheitszentrum* unter Ausnutzung
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seines Leistungsspektrums (sektoriiber-
greifende Versorgung)“ [2].

Sogar bei der Investitionskostenfor-
derung aus Steuermitteln wird eine Aus-
weitung auf den ambulanten Bereich fiir
denkbar gehalten, wenn auch das euro-
piische Wettbewerbsrecht gewisse Ein-
schrinkungen auferlegt: ,Im Kranken-
hausbereich bestehen Schnittstellen, de-
ren Finanzierung aus KHG-Mitteln zu-
lssig ist, wie die vor- und nachstationire
Behandlung. In mehreren Lindern ist
die Mitbenutzung von Funktionsstellen
fiir nicht stationire Zwecke unter be-
stimmten Bedingungen férderungsun-
schidlich, sodass sektoriibergreifende
Angebote und Kooperationen ermog-
licht werden. Investitionen fiir sektor-
iibergreifende Angebote knnen iiber die
jeweilige Finanzierungsart anteilig und
damit insgesamt finanziert werden.“ [3].

Die Ausweitung der Krankenhaus-
titigkeit auf den ambulanten Bereich
wird aber auch als eine betriebswirt-
schaftlich sinnvolle Mafinahme angese-
hen, um die Patienten stirker an den
jeweiligen Leistungserbringer zu binden.
Denn ,zwischenzeitlich gibt es deutliche
Anzeichen fiir eine zunehmende, bewuss-
te Wanderbewegung der Patienten zwi-
schen den Krankenhiusern. Dies kann
als Hinweis dafiir gewertet werden, dass
der gewiinschte Qualititswettbewerb im
Krankenhausbereich an Bedeutung ge-
winnt und sich in den nichsten Jahren
noch weiter verstirken wird. Mit wach-
sender Transparenz des Leistungsge-
schehens und Informiertheit der Nach-
frageseite wird es zunehmend zu Men-
genverschiebungen und damit Budget-
verschiebungen kommen.“ [4]. Damit
diese Mengen- und Budgetverschie-
bungen nicht zu Lasten der eigenen Kli-
nik gehen, soll durch stirkere Aktivititen
im ambulanten Sektor dafiir Sorge ge-
tragen werden, dass die Meinungsbil-
dung der Patienten durch Fachkrifte
beeinflussbar bleibt, die dem Kranken-
haustriger als Arbeitnehmer oder Ko-
operationspartner verpflichtet sind. So
soll ein Beitrag dazu geleistet werden,
dass der ,,Qualititswettbewerb“ eher
vom Image der Einrichtungen gebildet
wird, das durch entsprechende Marke-
tingmafinahmen leicht beeinflussbar ist,
als von unabhingig kontrollierter Leis-
tungskompetenz.
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Zur fachlichen Seite dieses neuen
Entgeltsystems haben sich erfreulicher-
weise auch Krankenhausirzte zu Wort
gemeldet, die fiir ihre sozialpsychiatrische
Grundeinstellung bekannt sind. In einem
Beitrag fiir die letzte Ausgabe der ,,Psycho-
sozialen Umschau® fordern sie [5], die
Psych-PV nicht nur zur Grundlage des
neuen Entgeltsystems zu machen, son-
dern deren Erfiillung durch verstirkte
Kontrollen zu sichern, die Patientengrup-
pen nicht nach Kriterien des ICD-10 zu
bilden, sondern nach der Einteilung der
Psych-PV, fachlich begriindete Leistungs-
komplexe zur Grundlage der Preisbil-
dung zu machen, unabhingig davon, ob
sie beim Patienten stationir, teilstationir
oder beispielsweise durch Hometreat-
ment erbracht werden.

Strukturelle Schwiachen bei der
Vernetzung

Bedauerlicherweise leidet auch dieser
Vorschlag an der ,,deutschen Krankheit®,
die zwar von der Einheit des Lebens und
der Lebenswelt des Patienten ausgeht,
aber die deutsche Unart, die Begleitung
dieser Lebenswelt in Krisenzeiten in
einem rechtlich-biirokratischen Schub-
ladensystem aufzugliedern, nicht iiber-
winden méchte. Statt die Notwendig-
keit zu betonen, dass die Reform des
Krankenhauswesens gleichzeitig eine
Briicke zum unabhingigen ambulanten
Behandlungssystems schlagen muss, for-
dert man ersatzweise die Einbeziehung
der Institutsambulanz. ,Die Zielsetzung
patientenorientierter flexibler sektor-
iibergreifender Behandlung erfordert
zwingend die Einbeziehung der Instituts-
ambulanz in die Entwicklung des neuen
Entgeltsystems und die regionale Ver-
netzung des Leistungsgeschehens im
gemeindepsychiatrischen Verbund un-
ter Nutzung aller Méglichkeiten der
Integrierten Versorgung nach § 140 a ff.
SGB V [6]. Diesem Vorschlag kann
man aus struktureller Sicht nur ganz ent-
schieden widersprechen.

Der Ausbau der psychiatrischen Ins-
titutsambulanzen seit dem Jahre 2002
hat nicht dazu gefiihrt, dass das Leis-
tungsgeschehen regional enger vernetzt
wurde. Auch die Konzeption des Ge-
meindepsychiatrischen Zentrums (GPZ)
in Baden-Wiirttemberg, die nicht die
Einbindung der ambulanten Vertragsirz-
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te, schr wohl aber die Integration der
Psychiatrischen Institutsambulanz vor-
sieht [7], hat nicht dazu gefiihre, dass die
Zusammenarbeit zwischen Vertragsirz-
teschaft und den iibrigen Versorgern
besser funktioniert. Sogar die auch ohne
GPZ stattfindende Zusammenarbeit zwi-
schen den ,Sozialpsychiatrischen Diens-
ten” als wichtigste Beteiligte der Zentren
und den Vertragsirzten im Rahmen der
Soziotherapie gemifl § 37a SGB V
nimmt in Baden-Wiirttemberg kontinu-
ierlich ab. So verzeichnete die letzte Do-
kumentation von 2008 einen ,kontinu-
ierlichen Riickgang der gestellten Antri-
ge auf Soziotherapie von 1.369 Antrigen
2006 auf nur noch 1.167 im Jahr 2008,
was einer Minderung um immerhin
14,8 % entspricht® [8].

Die Titigkeitsstatistik der Sozial-
psychiatrischen Dienste verdeutlicht,
dass die Fortschritte in der Vernetzung
der Versorgung einseitig die Institutsam-
bulanzen begiinstigen und damit die
Vertragsirzte weiter ausgrenzen. Von den
600 Neuverordnungen von Soziotherapie
im Jahre 2008 wurden 27,5% von den
niedergelassenen Nervenirzten initiiert,
also 165 Patienten. Von den Institutsam-
bulanzen kam die Initiative nur in 7,3 %
der Fille. Das sind 44 Patienten [9].
Wihrend also die Dienste bei 44 Pati-
enten mit den Institutsambulanzen im
Zusammenhang mit Soziotherapie ko-
operierten, wurden weitere 1.168 Pati-
enten der Institutsambulanzen mit den
Leistungen bedacht, die neben der Sozio-
therapie von den Sozialpsychiatrischen
Diensten auf Kosten der Sozialhilfe er-
bracht werden [10].

Mit nicht weniger als 48 Instituts-
ambulanzen hatten die Dienste schrift-
liche Kooperationsvereinbarungen ge-
schlossen, in deren Rahmen regelmifSige
Fallbesprechungen, gemeinsame Haus-
besuche und gemeinsame Angebote wie
zum Beispiel psychoedukative Gruppen
durchgefiihrt werden. Dies ist eine
durchaus positive Entwicklung, hilft sie
doch, die , deutsche Krankheit“ in ihrer
Symptomatik etwas zu mildern. Doch
weshalb bezieht sich diese Offenheit nur
auf die Krankenhauseinrichtungen, wa-
rum schlieft sie nicht die grofSe Mehrheit
der ambulant titigen Arzte mit ein? Liegt
das in Baden-Wiirttemberg vielleicht an
den Besitzverhiltnissen, nimlich der Zu-

gehorigkeit der wichtigsten psychia-
trischen Krankenhiuser zu staatlichen
Eigentiimern? Sind es die eigenen be-
triebswirtschaftlichen Interessen, die der
Staat als Klinikbetreiber entwickelt, die
zu einer Uberwindung der Leistungs-
grenzen zwischen SGB V und SGB XII
gefiihrt haben?

Nicht nur in Baden-Wiirttemberg
steht die ambulant titige Vertragsirzte-
schaft vor der Frage, wie sie mit der auf-
gezeichneten Entwicklung im Kranken-
hausbereich umgehen will. Die Ande-
rungen im Entgeltsystem im Jahre 2013
werden den Drang der Krankenhaustri-
ger erheblich verstirken, sich in den am-
bulanten Bereich zu entfalten. Das wird
auch die Grenzen des SGB V iiberwinden
wollen und damit Einrichtungen und
Dienste der Eingliederungs- und Pflege-
hilfe einbeziehen. Damit werden nicht
nur die klassischen Triger der freien
Wohlfahrtspflege michtige Konkurrenz
bekommen, sondern auch die niederge-
lassenen Vertragsirzte, die jedenfalls im
Bereich der Psychiatrie zunehmend ent-
behrlich werden. Diese Entwicklung
konnte die Patientenschaft wenig inter-
essieren, wenn mit dem Vordringen der
Krankenhaustriger in den ambulanten
Markt nicht auch eine Verstirkung der
stationir verhafteten therapeutischen
Konzeption verbunden wire. Der gerade
von Krankenhausmedizinern gerne bei
Tagungsreden hervorgekehrte Gedanke
des Hometreatment, das heifit der Be-
handlung des Patienten in seinem Lebens-
umfeld, kommt in Deutschland bis auf
ganz wenige Vorzeigeprojekte nicht auf
die Beine. Er ist auch auf der Grundlage
der Psych-PV iiberhaupt nicht realisier-
bar. Er wird daher auch ab 2013 weiter
eine Fiktion bleiben. Die stirkere Be-
handlung der Patienten in ihrem Lebens-
umfeld kann nur durch die ambulant
titige Arzteschaft in Kooperation mit
Soziotherapie und ambulanter psychia-
trischer Pflege realisiert werden. Gerade
deshalb sollte die Patientenschaft die
anstehende Entwicklung mit grofiter
Skepsis verfolgen. o
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RLV-Bescheide

Unbearbeitete Widerspruche
turmen sich in den KVen

Viele Arzte reagierten mit Widerstand auf die RLV-Bescheide. Mittler-
weile haben sich die Gemiter etwas beruhigt — doch in vielen KVen
gibt es auch jetzt noch Berge von unbearbeiteten Widerspriichen.

ie RLV-Bescheide waren fiir viele

Arzte ein Schock, vor allem im Siiden
und Westen der Bundesrepublik. Die
KVen bekamen die Wut und Enttiu-
schung postwendend zu spiiren. Tausen-
de Anderungsantrige und Widerspriiche
flatterten ihnen ins Haus. Am schlimms-
ten war es in Bayern: Fast jeder Vertrags-
arzt stellte dort einen Antrag auf Anderung
der RLV-Zuweisung, allein im ersten
Quartal 2009 waren es 21.000 Antriige.
Die KV Bayern reagierte und zog im April
2009 120 Mitarbeiter zu einem eigenen
Kompetenzzentrum fiir die Bearbeitung
der Widerspriiche und Antrige auf Pra-
xisbesonderheiten zusammen. Doch der
,immense zusitzliche Arbeitsaufwand®
scheint fast ,,unldsbar®, so KVB-Vorstand
Dr. Axel Munte. Um alle Antriige zeitnah
bearbeiten zu kénnen, ,miissten wir die
Mitarbeiterzahl im Vergleich zu vor der
Honorarreform mindestens verfiinffa-
chen®. Dies wiirde zusitzliche Kosten von
15 Millionen Euro bedeuten. Trotz der
Flut an Widerspriichen seien mittlerweile
die Honorarbescheide fiir das erste Quar-
tal 2009 raus. Von den 21.000 Ande-
rungsantrigen aus dem ersten Quartal
2009 seien bereits 80% vom Tisch. Im
zweiten Quartal sank die Zahl auf 16.000,
mehr als 60% sind abgearbeitet. Jeder
Antrag sei individuell begriindet und miis-
se daher auch einzeln bearbeitet werden.

Hart getroffen hat die Verirgerung
der Arzte auch die KV Westfalen-Lippe
(KVWL). Fiir 2009 seien laut KVWL-
Sprecher Andreas Daniel mehr als 15.000
Widerspriiche eingegangen. Bislang ha-
ben Arzte auch 5.600 Antrige auf Aner-
kennung von Praxisbesonderheiten o.4.
gestellt. 25 Mitarbeiter des Geschiftsbe-
reichs Widerspriiche der KVWL miissen
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allein fiir 2009 20.000 Vorginge bearbei-
ten, hinzu kommen offene Vorgiinge aus
fritheren Jahren. Die KVWL kalkuliert
die Mehrausgaben durch die Neuord-
nung der Vergiitung auf rund 1,35 Mil-
lionen Euro. Bislang konnte die KV fiir
den Geschiftsbereich Widerspriiche nur
fiinf neue Mitarbeiter einstellen, nétig
wiren eigentlich 30. Auch in der KV Ber-
lin sieht es dhnlich aus: Neben den rund
800 Antrigen auf Anerkennung von Pra-
xisbesonderheiten liegen immer noch
rund 5.900 Widerspriiche gegen die
RLV-Bescheide der ersten drei Quartale
2009 auf den Tischen der Mitarbeiter.
Doch nur das Stammpersonal steht zur
Verfiigung, entsprechend langsam geht es
voran: Von 3.088 Widerspruchsverfah-
ren aus dem ersten Quartal 2009 sind

nach KV-Angaben 289 abgeschlossen.

Tendenz vorerst riicklaufig

Die Wut der Arzte hat etwas nachgelassen
und auch die Zahl der Widerspriiche ist
gesunken: in der KVWL von mehr als
5.300 im ersten Quartal 2009 auf rund
2.500 im dritten Quartal 2009, in Berlin
im gleichen Zeitraum von ca. 3.000 auf
1.350. Diese Entwicklung beobachtet
auch Arztrechtler Dr. Ingo Plugmacher.
Seiner Ansicht nach war es der erste
Schock nach dem Erhalt des RLV-Be-
scheids, der viele Arzte fast reflexartig zum
Widerspruch trieb. Doch inzwischen
seien die ersten Honorarbescheide in den
Praxen angekommen und die Lage stelle
sich hiufig besser dar als befiirchtet. Au-
Berdem, so Pflugmacher, hitten die KVen
dazugelernt. In den ersten RLV-Beschei-
den habe es nur so vor offensichtlichen
Fehlern gewimmelt, das sei mittlerweile
nicht mehr der Fall. ava; sto; is
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TeleHealth im Rahmen der CeBit 2010
Telemedizin zum Anfassen

Wie funktioniert eigentlich Telemedizin? Welche Vorteile haben
Arzte, die damit arbeiten? Wie profitieren Patienten? All das wird
wahrend der CeBIT Anfang Marz auf der Sonderschau FutureCare-
Modell innerhalb der TeleHealth gezeigt. Wir haben uns schon
vorab mit Prof. Harald Korb, Leiter des TeleHealth-Beirates bei der

CeBIT, unterhalten.

Die CeBIT war immer ein Ort, an
o dem Fortschritte in Sachen elektroni-
sche Gesundbeitskarte vermeldet wurden.
Was ist in diesem Bereich dieses Jahr zu
erwarten?

Korb: Ich glaube, dass die Telematikin-
frastrukeur im Zusammenhang mit der
elektronischen Gesundheitskarte (eGK)
im Augenblick kein Thema mit hochster
Prioritit fiir die Politik ist. Deshalb ha-
ben wir die TeleHealth in diesem Jahr
sehr stark abgestellt auf praxisbezogene
Beispiele etwa aus dem Bereich Telemo-
nitoring. Da spielt sich im Augenblick
wesentlich mehr ab, vor allem bei den
Selektivvertrigen mit Ferniiberwachungs-
modulen, die jetzt zunehmend von den
Kassen abgeschlossen werden.

TIPP!

Sichern Sie sich schnell kosten-
lose E-Tickets fiir die CeBIT

Fiir die CeBIT (2.—6. Marz 2010 in
Hannover) bietet Springer Medizin

als Medienpartner der begleitenden
Messe TeleHealth kostenlose E-Tickets
an, die Sie als Leser des NEUROTRANS-
MITTER in Anspruch nehmen kdnnen.
Die Karten berechtigen zum einma-
ligen Besuch von CeBIT und TeleHealth.
Die Tickets sind registrierungspflichtig.
Ein Link auf www.aerztezeitung.de im
Kasten ,,TeleHealth / CeBIT 2010 in
der Navigationsspalte rechts fiihrt zur
Registrierung. Nach der Registrierung
wird das Ticket an die angegebene E-
Mail-Adresse versandt. Der Ausdruck
genlgt fiir den Eintritt.
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Bringt 2010 fiir telemedizinische An-
o wendungen den grofien Durchbruch?
Korb: Dieses Jahr wird fiir das ganze Sys-
tem entscheidend werden. Vertriige zur
integrierten Versorgung miissen jetzt
ohne Anschubfinanzierung laufen. Das
heifit, wenn aktuell Vertrige abgeschlos-
sen werden, dann miissen sich die selbst
tragen. Und es ist ein starkes Signal,
wenn eine Krankenkasse wie die AOK
Sachsen einen Vertrag mit Ferniiberwa-
chung neu ausschreibt — fiir vier Jahre!
Gleichzeitig geht die Fusionitis bei den
Kassen weiter, und der Kampf um die
Chroniker verschirft sich. Ich glaube, es

wird einen Durchbruch geben.

Bringt die Telemedizin zusiitzliche
o Konkurrenz oder haben die niederge-
lassenen Arzte eher Vorteile davon?

Korb: Niedergelassene Arzte haben sich
bisher in diesem Bereich eher konserva-
tiv verhalten. Das Thema ist durch die
Diskussion um die ¢eGK ja auch eher
negativ belegt. Aber die Erfahrungen, die
wir machen, sind meist so, dass auch
niedergelassene Arzte, die in solche Pro-
jekte hineinkommen, von den Vorteilen
in der Versorgung zu iiberzeugen sind.
Und sowohl Haus- als auch Fachirzte
werden in die IV-Modelle, die laufen,
mit einbezogen. Der stirkste Effeke einer
intensiven Fernbetreuung ist ja meist,
dass die Einweisungen ins Krankenhaus
zuriickgehen. Da haben niedergelassene
Arzte wenig zu fiirchten.

Welche Fachgruppen sind besonders
o von der Entwicklung betroffen? Wie
hoch sind die erforderlichen Investitionen?

© Urban & Vogel

Prof. Dr. med. Harald Korb
Leiter des TeleHealth-Beirates
bei der CeBIT

Korb: Eigentlich gibt es fiir fast jede Fach-
gruppe grofie Moglichkeiten fiir den Ein-
satz von Telemonitoring zum Vorteil der

Patienten. Die Investitionen liegen fiir

niedergelassene Arzte der meisten Fach-
gruppen — wenn sie einmal eine ohnehin

auf mittlere Sicht erforderliche gute On-
line-Anbindung haben — nahe null. Der

klassische Bereich fiir eine Fernbetreuung

von Patienten ist natiirlich die Kardiologie.
Hier gibt es bereits viele iiberzeugende

Ergebnisse, einige IV-Vertrige, und die

Deutsche Gesellschaft fiir Kardiologie hat

zum Beispiel eine eigene Arbeitsgruppe

Telemedizin. Die Neurologen sind eben-
falls ziemlich gut aufgestellt: Das Schlag-
anfall-Netz Tempis, das in Bayern gestar-
tet worden ist, ist ein exzellentes Pro-
gramm, das man entscheidend erweitern

kénnte. Den Radiologen wiederum geht

es natiirlich darum, Bilder zu verschicken.
Eine Fernbefundung von CT-Bildern in

speziellen Zentren ist an vielen Orten

schon selbstverstindlich, teleradiologisch

aktive Praxen und Praxisverbiinde gibt es

bereits viele. Bei den Urologen und Ne-
phrologen sind Bestrebungen da, die

Heimdialyse von Nierenpatienten teleme-
dizinisch zu {iberwachen und so sicherer
zu machen. Bei den Dermatologen sind

Bildbefundungen bei Melanomverdacht
aus der Ferne durch spezialisierte Kollegen

schon fast selbstverstindlich. Eines Tages

wird eine solche engmaschige Betreuung
von chronisch Kranken Standard sein.
Das ist fiir die Medizin zwar keine Revo-
lution, aber es ist simpel und hoch effek-
tiv, wenn die Behandlung ohne hohen
Aufwand adjustiert werden kann.

Das Interview fiihrte Hauke Gerlof.
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Aufbau psychiatrischer Versorgungsstrukturen in Bayern um 1850
Das ,ruckstandige offentliche Irrenwesen®-Teil 2

Innerhalb von drei Jahrzehnten wurde aus dem riickstandigen bayerischen 6ffentlichen Irrenwesen
das fortschrittlichste Europas. Fiir diesen Wandel um das Jahr 1850 waren verschiedene Faktoren
verantwortlich. In Teil 2 unserer Serie konzentrieren wir uns auf das Reformjahr 1851 und dessen erste
Auswirkungen.

D ie einsetzende Durchfiihrung der
von Max II. initiierten Reformbe-
miihungen zeigte anschaulich das Selbst-
verstindnis und die Interessen, aber auch
die Konkurrenz und Kooperation der
beteiligten administrativen Instanzen
und Personen auf. Die fachlichen Vor-
schlige der Psychiater wurden dabei zwar
beriicksichtigt, jedoch achteten sowohl
der Kénig als auch das Innenministerium
und die Kreisregierungen darauf, ihre
jeweilige Entscheidungskompetenz und
ihre Befugnisse sichtbar zu wahren.

Das Reformjahr 1851
Bereits im Februar 1851 war Solbrig als
Berater fiir die Planungen der Oberpfil-
zer Kreisirrenanstalt Karthaus-Priill her-
angezogen worden. Er betonte die Un-
aufschiebbarkeit des Vorhabens, da die
iibrigen Anstalten Bayerns infolge Uber-
fiillung nicht mehr imstande seien, Kran-
ke aus anderen Kreisen aufzunehmen;
man miisse sich daher mit den nicht ge-
rade idealen Baulichkeiten in Regens-
burg abfinden. Die vorgeschlagenen Um-
baumafinahmen gingen trotz der gerin-
gen Finanzmittel offenbar ziigig voran.
Max II. verfolgte den Fortgang der Ar-
beiten genau. Er hatte sich die Grund-
risse vorlegen und dahingehend abin-
dern lassen, dass ,,die Tobzellen und [das]
Tobhaus fiir minnliche Irre aus der Nihe
der Kirche® entfernt werden mussten.
Der Kreis Oberpfalz hatte 1850/51
das ehemalige Kartiuserkloster auflerhalb
der alten Reichsstadt erworben und bis
zum Januar 1852 zu einer kombinierten
Heil- und Pflegeanstalt umgebaut, was
vermutlich nicht ganz den Intentionen
Solbrigs entsprach. Der Kénig bemiihte
sich im Spitherbst 1851 wiederum durch
personliche Intervention, die Probleme
um die zukiinftigen Anstalten in Nieder-

Theodor von
Zwehl,
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und Oberbayern dahingehend zu 18sen,
dass Karthaus-Priill auch Patienten aus
diesen beiden Regierungsbezirken auf-
nehmen sollte. Dieser Vorstof§ scheiterte
jedoch an der generell ablehnenden Hal-
tung der Kreisregierung der Oberpfalz.

Im Mai 1851 fasste das Innenminis-
terium aufgrund der Initiative von Max
I1. endgiiltig den Entschluss, in den meis-
ten Kreisen Irrenanstalten zu errichten
und die dazu nétigen finanziellen Mittel
durch die Kreise selbst bereitstellen zu
lassen. Die beiden bestehenden Anstalten
Erlangen und Irsee entsprachen ,,den Be-
diirfnissen nicht zum dritten Theile, und
es ist daher dringend nothwendig, weitere
Hilfe fiir die ungliickliche Classe von Be-
wohnern bereit zu stellen. Das Innenmi-
nisterium ging nunmehr davon aus, dass
in Bayern mittlerweile tiber 3.000 Geis-
teskranke lebten. Diese Schitzung lag um
1.700 Personen unter der 1839 durch die
Amtsirzte festgestellten Anzahl.

Im August 1851 erklirte sich schlief3-
lich auch der Kreis Oberbayern bereit,
eine eigene Anstalt zu errichten, nachdem
die Verhandlungen mit Schwaben und
Neuburg wegen der Ubernahme eines
Teils der Baukosten sowie der ungeklirten
Verpflegungskosten der Patienten aus
Oberbayern in Irsee gescheitert waren. Als
sich die Vorarbeiten bis Anfang 1852
hinzogen, schaltete sich Max II. erneut
persdnlich in den Entscheidungsprozess
ein. Die Regierung von Oberbayern be-
auftragte im Juni 1852 darauthin iiber
die Kreisregierungen von Mittelfranken
und Schwaben die Leiter der dortigen
Kreisirrenanstalten Solbrig und Friedrich
Wilhelm Hagen jeweils ein ,,Programm®
fiir die kiinftigen Anstalten in Oberbay-
ern auszuarbeiten. Beide reichten bis
Anfang Juli 1852 akribisch ausgearbeite-
te Vorschlige iiber Umfang, innere Or-
ganisation und Ausstattung ein. Solbrigs
Darstellung bestach dariiber hinaus durch
die Beilage eines selbst erstellten Fassa-
denaufrisses. Der Erlanger Anstaltsdirek-
tor empfahl sich damit umso mehr den
offentlichen Stellen als kompetenter An-
sprechpartner und wurde seitdem stindig
zu den Verhandlungen zwischen Landrat
und Regierung zugezogen. Der mit der
Errichtung der Anstalt beauftragte Ober-
baurat Karl Reuter hielt sich im wesent-
lichen an die Vorgaben Solbrigs, sogar bei
der Gestaltung der Fassade. Bis zur Er-
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6ffnung der Miinchner Anstalt vergingen
acht Jahre, in denen die Regierung von
Oberbayern und der Oberbayerische
Landrat immer wieder um die Bau- und
Betriebskosten verhandelten.

Im September 1851 sprach sich auch
der Kreis Oberfranken fiir den Ausbau
der beiden bestehenden Anstalten St. Ge-
orgen bei Bayreuth und St. Getreu in
Bamberg aus, wobei besonderer Wert auf
die Beibehaltung der iiberkommenen
regionalen Aufnahmezustindigkeit gelegt
wurde. Diese tradierte Aufteilung wurde
tatsichlich nicht geiindert und die Bam-
berger Anstalt 1863 ginzlich der Stadt
tibergeben, wihrend der Kreis Oberfran-
ken in Bayreuth erst 1870 einen groflen
Klinik-Neubau erstellte. Im Dezember
1851 erreichte schliefflich ein Schreiben
der Regierung von Mittelfranken das In-
nenministerium, dem ebenfalls ein Vor-
schlag Solbrigs vom August zugrunde lag.
Aufgrund der tiglichen Erfahrungen in
Erlangen favorisierte Solbrig unverindert
die bauliche Trennung der Kreisirrenan-
stalt zwischen ihrer Funktion als Heilan-
stalt und einer ,Bewahranstalt fiir Blod-
sinnige und absolut Unheilbare®. Das
Vorhaben scheiterte an den nach wie vor
fehlenden finanziellen Mitteln. Dessen
ungeachtet trat Solbrig als Gutachter fiir
den Kreis Unterfranken auf, als dort eben-
falls eine Entscheidung tiber die Gestal-
tung einer kiinftigen Kreisirrenanstalt zu
treffen war. Auch hier plidierte er gegen
ein ,relativ-verbundenes System® von
Heil- und Pflegeanstalt, drang damit aber
wieder nicht durch. 1851/52 erwarb der
Kreis Unterfranken aus der Zivilliste von
Max II. Schloss Werneck, das im Oktober
1855 als Heil- und Pflegeanstalt eréffnet
wurde.

Eine Ausnahme von den bisher ge-
schilderten Abldufen war lediglich die
Pfilzische Heil- und Pflegeanstalt Klin-
genmiinster, deren Neubau als Nachfol-
geeinrichtung des Armen- und Irren-
hauses Frankenthal bereits im September
1848 beschlossen worden war. Im Okto-
ber 1852 konnte hierzu in ,schoner, ru-
higer Lage am Fufle der Ruine Landeck
in der Nihe des Dorfes Klingenmiinster®
ein Grundstiick erworben werden. Der
Bau, der drei Jahre in Anspruch nahm,
erfolgte in Anlehnung an die Pline von
Illenau und war fiir die Aufnahme von
250 Patienten konzipiert.

Rund um den Beruf | Aufbau psychiatrischer Versorgungsstrukturen in Bayern um 1850

Praktische und administrative
Probleme der Irrenpflege

Begleitend zu den Mafinahmen der
Kreise und des Innenministeriums stell-
te Max II. im November 1851 die Frage,
,ob fiir unsere Irrenanstalten die dem
dermaligen Standpunkte der Irrenheil-
kunde entsprechenden Instruktionen
sowohl fiir die Staats-, respektive Kreis-
und Privat-Irrenanstalten bereits bear-
beitet werden?* Anlass zu dieser Anfrage
gaben Berichte, dass psychisch Kranke
vor allem auflerhalb der Anstalten in den
heimatlichen Landgemeinden ,riick-
sichtslos, ja grausam® behandelt wiirden.
Zwehl legte in seinem Antrag an den
Kénig vom Dezember 1851 dar, dass
jede Anstalt fiir Geisteskranke in Bayern
iiber solche Instruktionen verfiigte. Ge-
nerell kénnten Patienten nur in jenen
Anstalten erfolgreich gepflegt werden,
die nach wissenschaftlichen Kriterien
handelten. Klagen wegen schlechter und
menschenunwiirdiger Behandlungen
der Geisteskranken auflerhalb der An-
stalten lagen dem Ministerium nicht vor,
schienen Zwehl jedoch denkbar, zumal
bei mittellosen oder ,,gefihrlichen Irren®,
die von ihren Verwandten gepflegt wur-
den. Im Gegensatz dazu wird in den
staatlichen Irrenanstalten ,Zwang nur
im duflersten Falle und nur nach irzt-
licher Anleitung gegen die Irren ange-
wendet, und es besteht derselbe insbe-
sondere in Anlegung der Zwangsjacke,
im Gebrauche des Zwangsstuhles, im
Einsamarrest und in Versetzung in ein
dunkles Lokal.“ Als Resultat dieser Eror-
terung formulierte Zwehl drei Forde-
rungen: Erstens sollten die in den An-
stalten bislang giiltigen Instruktionen
beibehalten werden. Zweitens waren die
unzulinglichen alten Anstalten in Ver-
wahranstalten fiir Unheilbare bei gleich-
zeitiger Verbringung der heilbaren
Kranken in die neuen Kreisirrenanstal-
ten umzuwandeln. Und drittens musste
die Behandlung der Geisteskranken, die
sich nicht in psychiatrischer Pflege be-
fanden, ,menschlicher” gestaltet werden.
Zwehl hatte damit eine an der Verwal-
tungspraxis und den finanziellen Mog-
lichkeiten orientierte Leitlinie fiir die
Modernisierung der Psychiatrie in Bay-
ern konstituiert. Allerdings drohten die
guten Absichten erneut an der Finanzie-
rung der psychiatrischen Versorgung zu

NEUROTRANSMITTER _ 2.2010



scheitern. Stein des Anstofles war der
Tausch der unheilbaren Kranken aus
den Kreisirrenanstalten gegen die Heil-
baren aus den alten Irrenhiusern. Zwehl
hatte bereits auf das Problem hingewie-
sen, dass die Verpflegungssitze in den
verschiedenen Kreisen Bayerns, selbst in-
nerhalb der verschiedenen Einrichtun-
gen eines Kreises, nicht identisch waren.

Trotz der ,,Gefechte” zwischen und
innerhalb der Arzteschaft und des Beam-
tenapparates — wie Michel Foucault das
Verhiltnis von medizinischen und juris-
tisch-administrativen Experten in der
Auseinandersetzung um die Implemen-
tierung des psychiatrischen Systems im
modernen Staat kennzeichnete — wich
Max II. nicht von dem einmal eingeschla-
genen Weg der Reform ab. Im Friihjahr
1855 listete er in einer Priorititenliste fiir
Miinchen wiederum die ,,Erbauung eines
Irrenhauses® auf. Dariiber hinaus liefd er
beim Innenminister erneut anfragen, wie
der Zustand der Irrenanstalten sei.

Erste Fortschritte

Das Innenministerium erwiderte im
Mirz 1855 durch die Ubersendung eines
Zustandsberichts {iber die ,Anstalten fiir
Irre, Blinde und Taubstumme*“. Von den
nunmehr 4.111 amtlich ermittelten Geis-
teskranken in Bayern befanden sich 830
in den ,Irrenanstalten®. Der Kreis Ober-
bayern war im Begriff, eine Anstalt in
Miinchen zu errichten und hatte 1853
eine ,Beschiftigungsanstalt fiir Kretinen
und Blédsinnige® in Ecksberg bei Miihl-
dorf am Inn eréffnet. In Niederbayern
existierte nach wie vor nur eine ,, Verwahr-
anstalt” der Stadtgemeinde Passau, die
vor allem zur ,,Unschiddlichmachung ge-
fihrlicher Irrer benutzt wurde. In der
Pfalz war hingegen mit der baldigen Fer-
tigstellung der Kreisirrenanstalt Klingen-
miinster zu rechnen. Die Oberpfalz be-
trieb bereits seit 1852 eine Anstalt in
Karthaus-Priill, ,um Geisteskranke hei-
len und bewahren zu kénnen®. Wie das
Ministerium anerkennend feststellen
musste, entsprach diese Anstalt ,dem
Zwecke vollkommen und gewinnt von
Jahr zu Jahr an guten Erfolgen.“ In Ober-
franken bestanden weiterhin die beiden
alten Einrichtungen in Bayreuth und
Bamberg, die jedoch nur ,verbessert®
werden konnten, da erhebliche adminis-
trative Hindernisse eine Vereinigung der
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yvollkommen entsprechenden Irrenan-
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beiden Finanzfonds vereitelten. In Mit-
telfranken existierte in Erlangen eine

stalt [..., die] bereits im Auslande den
besten Ruf errungen und die gegen Ir-
renanstalten unter der Kreisbevélkerung
bestandenen Vorurtheile glinzend iiber-
wunden hat“. In Unterfranken war
durch Ankauf und Umbau des Schlosses
Werneck der Schritt zur Modernisierung
der psychiatrischen Versorgung getan,
wihrend jedoch die Irrenabteilung des
Wiirzburger Juliusspitals weiter bestehen
blieb. Abschlieflend erwihnte das Minis-
terium noch die ,vollkommen entspre-
chende“ Kreisirrenanstalt des Kreises
Schwaben und Neuburg in Irsee.

Max II. nahm ,,mit Befriedigung hie-
von Kenntnif.“ Im Ganzen ergab sich ein
durchweg positives Bild des Reformpro-
zesses, der innerhalb von knapp vier Jah-
ren umgesetzt worden war. Das Ziel einer
flichendeckenden Versorgung hatte sich
verwirklichen lassen; eine Mischung aus
Neubauten und Adaptionen beziehungs-
weise Erneuerungen bereits vorhandener
Gebiude sowie die Riicksichtnahme auf
regionale Traditionen und Empfindlich-
keiten fiihrten zum gewiinschten Ergeb-
nis. Noch 1855 konnte die Unterfrin-
kische Kreisirrenanstalt Werneck eroff-
net werden, am 31. Oktober 1857 Klin-
genmiinster und am 1. November 1859
schliefllich die Oberbayerische Anstalt in
Miinchen ,,Auf der Auer Liiften®.

LITERATUR
bei den Verfassern

Dr. phil. Wolfgang Burgmair

Prof. Dr. med. Matthias M. Weber
Max-Planck-Institut fir Psychiatrie
Historisches Archiv
Kraepelinstr.2—10, 80804 Miinchen

HINWEIS!

Gekiirzte Fassung des Aufsatzes der
Autoren: Burgmair W, Weber MM.

Die bayerische Irrenreform von 1851.
Ein Instrument der administrativen
Modernisierung unter Kénig Max II.
von Bayern. Sudhoffs Archiv 2008, 92:
165-93 (mit Literaturangaben). Mit
freundlicher Genehmigung der Her-
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Fortbildung

Multiple Sklerose

Mit neuen Strategien Therapielucken
schliefsen

Neben den inzwischen etablierten immunmodulatorischen Basistherapien wurden in den
letzten Jahren neue Therapiestrategien fiir die Multiple Sklerose insbesondere vom schub-
formigen Verlaufstyp entwickelt. Die bestehende Liicke zwischen den risikoarmen immun-
modulatorischen Basistherapien und den potenziell belastenderen Eskalationstherapien bietet
hierbei Raum fiir neue Therapiekonzepte.

DE-HYUNG LEE, RALF A. LINKER, RALF GOLD

© Sven Hoppe / Panthermedia
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32 Multiple Sklerose
Mit neuen Strategien
Therapielticken schlie3en

40 Neues Alkoholnachweis-
verfahren
Interview mit Dr. rer. nat.
Volker Auwarter, Freiburg

ie Erfahrungen der letzten 15
D Jahre mit den etablierten Thera-
pien bei Multipler Sklerose (MS)
zeigen, dass sowohl die klinische Wirk-
samkeit als auch die Patientencompliance
nicht immer zufriedenstellend sind. An-
tikdrper-vermittelte Strategien und ora-
le Therapieansitze haben daher in der
Vergangenheit eine vermehrte Beachtung
erfahren. Verschiedene Wirkmechanis-
men der verfiigbaren Priparate miissen
unterschieden werden.

Neue orale Inmunmodulatoren

Fumarsdure: Die ungesittigte Dicarbo-
xylsiure Fumarsiure ist ein Isomer der
Maleinsiure und ein Zwischenprodukt
im Zitratzyklus. Die anti-inflammato-
rische Wirksamkeit der Fumarsiure ent-
deckte der Chemiker Schweckendiek im
Selbstversuch durch die topische Thera-
pie seiner Psoriasis. Die Therapie bei der
Psoriasis basiert auf der oralen Aufnah-
me von Dimethylfumarat (DMF) und
anderen Ethylenhydrogen-Salzen der
Fumarsiure. Diese werden im Diinn-
darm vollstindig resorbiert, wobei DMF
in der Zirkulation schnell zu seinen ak-
tiven Metaboliten Methylhydrogenfu-
marat hydrolisiert wird. In der Folge
konnte sich die orale Therapie mit Fu-
marsiureestern (FAE) im deutschspra-
chigen Raum zur Behandlung der schwe-
ren Psoriasis etablieren (Priparat Fuma-
derm®). Mit bereits iiber 30.000 Pati-
enten-Behandlungsjahren in der klini-
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schen Anwendung sind FAE eine sehr
sichere Therapie, wobei als hiufigste
Nebenwirkung gastrointestinale Be-
schwerden auftreten, die unter Umstin-
den die Anwendungsdauer auf einige
Wochen limitieren kénnen.

Unter der Behandlung mit FAE
kommt es zu einer charakteristischen
Leukopenie, die iiberwiegend aus der
Reduktion von T-Zellen resultiert. In
dermatologischen Studien konnte zu-
sitzlich eine verinderte Zytokinexpres-
sion (Th-2 Shift) sowie eine Verminde-
rung der Expression von pro-inflamma-
torischen Zytokinen, wie zum Beispiel
IFNB, nachgewiesen werden. Erste Un-
tersuchungen in experimentellen MS-
Modellen zeigten neben der klinischen
Wirksamkeit auch Effekte auf die Ma-
krophageninfiltration. Zusitzlich kén-
nen moglicherweise auch neuroprotek-
tive Mechanismen durch die Induktion
antioxidativer Stoffwechselwege eine
Rolle spielen.

Nachdem eine erste offene Studie
mit Fumaderm® an zehn Patienten mit
schubformiger (RR)-MS iiber 18 Wo-
chen einen signifikanten Effeke auf Ga-
dolinium-aufnehmende Lisionen zeigen
konnte, verwenden die aktuellen Studi-
en das Priparat BG-12. Dieses enthilt
nur Dimethylfumarat in enterischer Be-
schichtung, welches die gastrointestinale
Vertriglichkeit erhoht. BG-12 zeigte sei-
ne Wirksamkeit bei der RR-MS in einer
48-wdchigen, verblindeten, placebokon-

53 CME Autoimmunkrankheiten
in der Neurologie

61 CME Fragebogen

trollierten Phase-II-Studie. In der kern-
spintomografischen Analyse von insge-
samt 257 randomisierten Patienten er-
gab sich eine signifikante und dosisab-
hingige Reduktion der entziindlichen
Aktivitit im Gehirn. Hierbei fand sich
fiir die 720 mg Dosierung eine 70 %ige
Reduktion Gadolinium-aufnehmender
Lisionen, eine 50 %ige Reduktion neuer
oder an Gréfle zunehmender T2-Lisio-
nen sowie ein Trend zu einer reduzierten
Schubrate gegeniiber Placebo. BG-12
wurde dabei bis auf gelegentlich auftre-
tende gastrointestinale Nebenwirkungen
gut vertragen.

Zurzeit laufen zwei internationale
randomisierte, multizentrische, doppel-
blinde, placebokontrollierte Phase-111-
Studien zur Untersuchung der Wirksam-
keit und Vertriglichkeit von BG-12
iiber zwei Jahre (DEFINE und CON-
FIRM). Die CONFIRM-Studie bein-
haltet einen Arm mit Glatirameracetat
zum Vergleich mit einer etablierten im-
munmodulatorischen Therapie.
Laquinimod ist eine weitere neue, oral
zu applizierende Therapieoption, die
sich von der verwandten Substanz Ro-
quinimex (Linomide) ableitet. Roquini-
mex wurde an Patienten mit RR-MS
und sekundir-chronisch progredienter
MS (SP-MS) getestet. Jedoch musste
diese Studie einen Monat nach Ein-
schluss aller Patienten gestoppt werden,
da Fille kardiopulmonaler ,allergischer®
Nebenwirkungen einschliefilich Perikar-
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ditiden, Pleuritiden und Myokardin-
farkten auftraten, worunter auch einige
Todesfille zu beklagen waren. Im Vor-
feld durchgefiihrte tierexperimentelle
Untersuchungen postulieren einen Ein-
fluss auf Zytokinmuster mit Verschie-
bung der ,,Th-1-Th-2-Balance® zuguns-
ten regulierender Th-2 Zytokine. Ob-
wohl im humanen System der Einfluss
von Laquinimod auf verschiedene im-
munologische Parameter beschrieben
wurde, ist der exakte Wirkmechanismus
der Substanz bei der MS noch nicht voll-
stindig geklirt.

Laquinimod wurde bei der MS zu-
nichst in zwei multizentrischen doppel-
blinden Phase-II- beziehungsweise Pha-
se-11b-Studien iiber 24 bezichungsweise
36 Wochen getestet. In einer Studie mit
0,6 mg Laquinimod reduzierte sich die
kumulative Anzahl Gadolinium-aufneh-
mender Lisionen signifikant um 40 %;
weitere Daten einer offenen Weiterbe-
obachtung iiber 24 Monate zum Ver-
gleich der Laquinimod-Dosierungen
von 0,3 mg und 0,6 mg stehen noch
aus.

In allen bisherigen Studien wurde
Laquinimod generell gut vertragen;
schwere kardiale Nebenwirkungen wur-
den nicht berichtet. Bei einem Patienten
mit heterozygoter Faktor-V-Leiden-
Mutation trat allerdings ein Budd-Chi-
ari-Syndrom auf. Momentan laufen
zwel internationale, randomisierte, mul-
tizentrische, doppelblinde, placebo-
kontrollierte Phase-1II-Studien (AL-
LEGRO und BRAVO). Diese untersu-
chen die klinische Wirksamkeit von 0,6
mg Laquinimod gegen Placebo iiber ei-
nen Zeitraum von zwei Jahren; die Re-
krutierung ist mittlerweile beendet. Die
BRAVO-Studie beinhaltet als Referenz-
arm die intramuskulire Gabe von Inter-
feron IFNP-1a in einem offenen Design.

Neue orale Inmunsuppressiva

Cladribin (2-chloro2-Deoxyadenosin)
ist ein Deaminase-resistentes Deoxyade-
nosinanalogon. Entsprechend seiner
strukturellen Ahnlichkeit zu Adenosin-
triphosphat wird Cladribintriphosphat
in die DNA sich teilender Zellen einge-
baut. Dies fithrt zur Stérung der Repli-
kation, in der Folge zu DNA-Schiden
und schliefflich zum Zelltod. Durch die

selektive Interferenz mit Enzymen der
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weiflen Blutzellreihe stért Cladribin die
Proliferation von Lymphozytenpopula-
tionen und iibt daher wenige Nebenwir-
kungen auf andere Organsysteme aus.

Erstmalig wurde intravends verab-
reichtes Cladribin bei chronisch progre-
dienter MS getestet. Eine umfassendere,
multizentrische und doppelblinde Stu-
die untersuchte in der Folge die Effekti-
vitit der subkutanen Applikationsform
bei der PP-MS und SP-MS. Obwohl
sich der Grad der Behinderung nicht
inderte, verringerte die Therapie mit
Cladribin in Dosierungen von 0,7 bezie-
hungsweise 2,1 mg/kg die Anzahl Gado-
linium-aufnehmender Lisionen.

Eine weitere placebokontrollierte,
doppelblinde Phase-1I-Studie iiber 18
Monate testete die Wirksamkeit von
Cladribin bei 52 Patienten mit RR-MS,
die an jeweils fiinf Tagen pro Monat
0,07 mg/kg Cladribin subkutan erhiel-
ten (entsprechend einer Gesamtdosis
von 2,1 mg/kg iiber sechs Monate). Die
jahrliche Schubrate reduzierte sich bei
den behandelten Patienten um 60 %,
und die Wahrscheinlichkeit, schubfrei
zu bleiben war unter der Therapie drei-
mal hoher als unter Placebo. Eine kiirz-
lich durchgefiihrte Re-Evaluation der
MRT-Daten dieser Studie zeigte, dass
Cladribin auch signifikante Effekte auf
Gadolinium-aufnehmende T'1-Lisionen
und auf das T2-Lisionsvolumen hat.

Aktuell wurde die Effektivitit der
oralen Cladribin-Gabe als Monotherapie
in einer Phase III-Studie (CLARITY)
getestet, die inzwischen abgeschlossen
ist. Insgesamt 1.326 Patienten mit
schubférmiger MS wurden fiir diese
Studie rekrutiert. Die Studienteilnehmer
wurden zufillig auf drei Behandlungs-
gruppen verteilt und erhielten Placebo
oder eine von zwei unterschiedlichen
Dosierungen (3,5 mg/kg oder 5.25 mg/
kg) von Cladribin-Tabletten. Im ersten
Jahr wurde in zwei oder vier Behand-
lungszyklen therapiert, wobei die Cladri-
bin-Tabletten in jedem Zyklus an vier
oder fiinf aufeinander folgenden Tagen
eingenommen wurden. Hierbei zeigte
sich bei insgesamt niedriger Schubrate
in beiden behandelten Gruppen eine
Reduktion der Schubrate um 57.6% (3,5
mg/kg-Dosis) und 54.5% (5,25 mg/kg-
Dosis) unter Cladribin; ebenfalls zeigten
sich signifikante Effekte auf kernspinto-

mografische Surrogatparameter, wie zum
Beispiel eine 85,7%ige (3,5 mg/kg Do-
sis) beziechungsweise 87,9%ige Reduk-
tion (5,25 mg/kg Dosis) von Gadolini-
um aufnehmenden Lisionen. Bei insge-
samt guter Vertriglichkeit waren leichte
Infekte unter Cladribin etwas gehiuft;
dariiber hinaus kam es unter Cladribin
erwartet zu einer anhaltenden Leukope-
nie. In den initialen Studien wurden
Fille eines milden Herpes zoster be-
schrieben; ein Patient entwickelte eine
fulminante und letztlich letale Hepatitis
B. In der CLARITY-Studie zeigten sich
selektiv in der Cladribin-Gruppe vier
Malignom-Fille (Gebdrmutterhals, Me-
lanom, Eierstdcke und Bauchspeichel-
driise). Zudem wurde bei einer mit
Cladribin behandelten Patientin, die
sechs Monate nach Abschluss der Studie
schwanger wurde, in der 14. Schwan-
gerschaftswoche ein Chorionkarzinom
gemeldet.

Aktuell ist fiir Cladribin die Zulas-
sung zur Behandlung der RR-MS bean-
tragt; die Einordnung im klinischen
Alltag bleibt jedoch abzuwarten. In je-
dem Falle werden die nachhaltige Leu-
kopenie sowie die langfristige Vertrig-
lichkeit in der tiglichen Anwendung zu
beachten sein.

In der ONWARD-Phase-IIb-Studie
wird derzeit auch die Kombinationsthe-
rapie von Cladribin mit Gabe von IFNf}
untersucht sowie in der ORACLE-Studie
die Wirksamkeit von Cladribin beim
klinisch isolierten Syndrom.
Teriflunomide ist der aktive Metabolit
von Leflunomide, das zur Therapie der
rheumatoiden Arthritis (RA) zugelassen
ist. Teriflunomide ist ein Inhibitor der
mitochondrialen Dihydroorotatdehyd-
rogenase, ein Schliisselenzym der Pyri-
midisynthese, und fiihrt zu einer Pyri-
midindepletion. Da aktivierte Lympho-
zyten zur Zellteilung von einer De-novo-
Pyrimidinsynthese abhingen, hemmt
die Teriflunomide-Behandlung die Im-
munzellproliferation. Auch eine Ein-
schrinkung im NF-kB-Signalweg, eine
»Th-2“-Verschiebung und weitere im-
munregulatorische Phinomene wurden
beschrieben.

Die orale Gabe von Teriflunomide
wurde in einer randomisierten, doppel-
blinden, placebokontrollierten Phase-11-
Studie getestet. Hierbei erhielten 179
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Patienten, die an einer RR-MS litten,
fiir 36 Wochen entweder Placebo oder
Teriflunomide 7 mg/Tag bezichungs-
weise 14 mg/Tag. In beiden Dosierun-
gen reduzierte Teriflunomide signifi-
kant die Anzahl Gadolinium-aufneh-
mender T1-Lisionen und auch die
Anzahl an T2-Lisionen, wobei die ho-
here Dosierung etwas besser abschnitt.
In der Studie wurde die Behandlung
gut vertragen. Da aus Toxizititsstudien
Hinweise fiir ein teratogenes Potenzial
von Teriflunomide existieren, miissen
Frauen unter Therapie ausreichend ver-
hiiten (in der aktuellen Zulassungsstu-
die sind doppelte Verhiitungsmafi-
nahmen notwendig).

Teriflunomide hat aufgrund seiner
enterohepatischen Zirkulation eine lan-
ge Halbwertszeit. Ohne Intervention
sind theoretisch Latenzen bis zu zwei
Jahren denkbar, bis Plasmaspiegel mit
minimalem teratogenem Risiko erreicht
sind. Zur beschleunigten Elimination
wird die Gabe von Cholestyramin oder
Aktivkohle benétigt, um den enterohe-
patischen Kreislauf zu unterbrechen.
Diese Situation muss bei Anwendung
der Substanz bei jungen MS-Patien-
tinnen mit Kinderwunsch bedacht wer-
den. Aktuell geht eine zweijihrige dop-
pelblinde und randomisierte Phase-111-
Studie bei RR-MS, in der die Monothe-
rapie mit 7 mg beziehungsweise 14 mg
Teriflunomide mit Placebo verglichen
wird (TEMSO-Studie), bereits bei den
ersten Patienten in die Verlingerungs-
phase. Fiir weitere Studien, welche die
Wirksamkeit von Teriflunomide gegen
IFNB testen (TENERE-Studie) und
von Teriflunomide bei Erstsymptomatik
der MS (klinisch isoliertes Syndrom)
werden aktuell Patienten rekrutiert.

Interferenz mit der T-Zell-Migration

Natalizumab (Tysabri®) ist ein humani-
sierter monoklonaler IgG4-Antikérper
gegen das Epitop ,very late antigen-4“
(VLA-4) auf Immunzellen und der bisher
einzige zugelassene monoklonale Anti-
kérper zur Therapie der MS. Durch die
Bindung von Natalizumab an VLA-4
wird die Interaktion von Immunzellen
mit Adhisionsmolekiilen des Endothels
blockiert und verhindert bei der MS die
Transmigration von Entziindungszellen
iiber die Blut-Hirn-Schranke. Nachdem
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die groflen Zulassungsstudien eindriick-
lich die Wirksamkeit von Natalizumab
bei der RR-MS hinsichtlich der Schubre-
duktion und der Behinderungspro-gres-
sion sowie eine Besserung verschiedener
kernspintomografischer Parameter bele-
gen konnten, ist das Priparat seit Som-
mer 2006 als Monotherapie zur Behand-
lung der hochaktiven schubférmigen MS
zugelassen und findet bei Therapieversa-
gern unter immunmodulatorischer Basis-
medikation seine Anwendung. Der ge-
meinsame Bundesausschuss fordert zum
wirtschaftlichen Einsatz wenigstens zwei
LEDSS relevante Schiibe® im vorausge-
gangenen Jahr und Krankheitsaktivitit in
einer aktuellen MRT-Aufnahme.

Bei zwei MS-Patienten aus den Zu-
lassungsstudien trat unter Kombinati-
onstherapie mit IFN[B-1a eine progres-
sive multifokale Leukencephalopathie
(PML) auf; bis Juli 2009 wurden 13 wei-
tere PML-Fille bei inzwischen fast
60.000 weltweit mit einer Natalizumab-
Monotherapie behandelten Patienten
gemeldet. Viele PML-Patienten erhiel-
ten Natalizumab linger als 24 Monate,
sodass die Therapiedauer eventuell ei-
nen unabhingigen Risikofaktor fiir das
Auftreten einer PML darstellen kénnte.
Insgesamt stammen von den genannten
Fillen sechs Patienten aus Deutschland,
wobei die Ursache fiir dieses iiberpro-
portionale regionale Auftreten weiterhin
ungeklirt ist. Erfreulicherweise konnte
die PML unter adiquater Therapie bei
der iiberwiegenden Anzahl der Patienten
im Verlauf kontrolliert werden; ein US-
amerikanischer Patient verstarb jedoch
nach zunichst erfolgreicher Behandlung
an den Folgen eines Immunrekonstitu-
tionssyndroms (IRIS).

Zur Behandlung einer nachgewie-
senen PML unter Natalizumab sollte
zur raschen Immunrekonstitution Nata-
lizumab mittels Plasmaaustauschverfah-
ren eliminiert werden; dabei kann eine
Kombination aus Plasmapherese und
Immunadsorption einer einfachen Plas-
mapherese eventuell iiberlegen sein. Zur
empirischen antiviralen Therapie kén-
nen des Weiteren Mefloquin und Sero-
toninwiederaufnahmehemmer einge-
setzt werden, bei einem IRIS sollten
hochdosiert Steroide gegeben werden.

Noch zeichnet sich bei strikter Ein-
haltung der Indikationskriterien in der

Einschitzung der Risiko-Nutzen-Abwi-
gung fiir Natalizumab kurzfristig keine
Anderung ab. Unverindert sollten Pati-
enten unter Natalizumab-Therapie auf-
merksam hinsichtlich einer méglichen
PML iiberwacht werden. Bei Verdachts-
fillen ist die Behandlung sofort zu pau-
sieren und eine neue cMRT sowie gege-
benenfalls eine Liquoruntersuchung
inklusive JC-Virus-PCR (unabhingiges
Referenzlabor in Deutschland an der
Universititsklinik Diisseldorf) durchzu-
fithren. Hierbei ist neben neuen neuro-
logischen Ausfillen besonders auf psych-
iatrische Verinderungen (Wesensinde-
rung, Verlangsamung, neue depressive
Entwicklung) zu achten, wobei auch die
Fremdanamnese zum Informationserhalt
herangezogen werden sollte.

Circa 4% der behandelten Patienten
entwickeln unter der Natalizumab-The-
rapie allergische Reaktionen, die mit der
Bildung von Anti-Natalizumab-Antikér-
pern assoziiert ist. Neben Allergien vom
Sofort-Typ (Typ-I-Reaktion) sind auch
verzogerte allergische Reaktionen be-
schrieben (Typ-III-Allergie). Da bei Vor-
liegen von Anti-Natalizumab-Antikdr-
pern ein Wirkverlust der Natalizumab-
Therapie eintritt, ist die Antikdrpertes-
tung nicht nur bei Patienten mit vermute-
ter Allergie, sondern im drei- bis sechsmo-
natigen Intervall routinemif$ig nach
Therapiebeginn einmalig bei jedem Pati-
enten sinnvoll (unabhingiges Referenz-
labor in Deutschland in der Neurologi-
schen Klinik des St. Josef-Hospitals, Ruhr-
Universitit Bochum). Antikérper-positive
Patienten sollten aufgrund des Risikos
einer anaphylaktischen Reaktion im Ver-
lauf keinesfalls mehr reinfundiert werden.
Als weitere Nebenwirkungen unter Na-
talizumab wurden Kopfschmerzen, Mii-
digkeit sowie ein Anstieg der Leberenzyme
beobachtet, sodass nach Therapiebeginn
initial eine regelmiflige Untersuchung
der Leberenzyme sinnvoll ist.
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Neue therapeutische Ansitze zum
VLA-4-Antagonismus beinhalten die Ent-
wicklung oral verfiigbarer ,small mole-
cules“ wie zum Beispiel Firategrast, das
momentan in einer Phase-II-Studie bei
RR-MS getestet wird (TIME-Studie).
Fingolimod (FTY720, 2-Amino-2-(2-(4-
octylphenyl)ethyl)propan-1,3-diol-Hy-
drochlorid) ist eine synthetische Nach-
bildung des natiirlichen Wirkstoffs My-
riocin. Es ist ein oral verfiigbares Derivat,
das mit dem Sphingosinphosphat-Re-
zeptor 1 (SP1) interagiert. Nach Phos-
phorylierung fithrt FTY 720 zur Inter-
nalisierung des SP1-Rezeptors in
Immunzellen und so zu einer schnellen
und irreversiblen Hemmung der Lym-
phozytenmigration aus dem Lymph-
knoten, sodass autoreaktive T-Zellen
das zentrale Nervensystem nicht errei-
chen konnen. Dariiber hinaus kann
FTY720 die Blut-Hirn-Schranke iiber-
winden. Experimentelle Studien zur
Wirksamkeit von FTY720-Modellen
der MS beschreiben mogliche Effekee
auf Mikrogliazellen wie Astrozyten und
Oligodendrozyten. Klinische Studien
wurden zunichst bei Patienten mit RR-
MS durchgefiihrt: In einer placebokon-
trollierten Phase-II-Studie wurde
FTY720 bei 281 Patienten in zwei un-
terschiedlichen Dosierung von 1,25 mg
und 5 mg getestet. Unter beiden Dosie-
rungen reduzierte sich gegeniiber Place-
bo signifikant das Auftreten von Gado-
linium-aufnehmenden Lisionen in der
MRT; ferner verringerte sich die jihr-
liche Schubrate um circa 45%. In der
noch andauernden Extensionsphase der
Studie blieb die Anzahl der Gadolinium-
aufnehmenden Lisionen sowie die
Schubrate auch nach 36 Monaten redu-
ziert; eine Abnahme zeigte sich auch in
der Gruppe, die von Placebo auf
FTY720 wechselte. Als relevante Ne-
benwirkungen traten Nasopharyngiti-
den, Diarrhéen, eine leichte Erniedri-
gung der Einsekundenkapazitit, Kopf-
schmerzen sowie eine klinisch nicht re-
levante Leberenzymerhshung und an-
finglich auch Bradykardien auf. Darii-
ber hinaus sind wegen der Gefahr eines
Papillenédems regelmiflige augenirzt-
liche Kontrollen des Augenhinter-
grundes notwendig. In der Gruppe, die
5 mg FTY720 erhielt, entwickelte ein

Patient eine reversible posteriore Enze-
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phalopathie. In der iiber ein Jahr andau-
ernden und im Herbst 2008 abgeschlos-
senen TRANSFORMS-Studie mit
1.292 Patienten zeigte FTY720 in einer
Dosierung von 1,25 mg und 5 mg mit
IFN £3-1a eine Reduktion der Schubrate
um 52 % und fiir die hshere Dosis eine
Reduktion um 38 %. Neben diesen sehr
Erfolg versprechenden Effekten kam es
in der Studie allerdings zu zwei Todesfil-
len aufgrund einer Herpes simplex En-
zephalitis beziehungsweise einer Varizel-
la-Zoster-Enzephalitis sowie zu sieben
Fille eines 6rtlich umschriebenen Haut-
krebses, der allerdings behandelbar war.
Neben der abgeschlossenen TRANS-
FORMS-Studie wurde FTY720 in Do-
sierungen von 1,25 mg und 0,5 mg in
zwei weiteren placebokontrollierten,
randomisierten Studien iiber zwei Jahre
bei der RR-MS getestet (FREEDOMS
I-Studie wurde gerade publiziert; bei der
FREEDOMS II-Studie werden erste Er-
gebnisse Anfang des Jahres 2011 erwar-
tet). Die FREEDOMS-I-Studie mit
1.272 Patienten ergab fiir FTY720 im
Placebovergleich eine signifikante Re-
duktion der Schubrate um 54% (0,5
mg-Dosis) beziechungsweise um 60 %
(1,25 mg-Dosis). Weiterhin traten in
der FTY720-behandelten Gruppe signi-
fikant weniger Gadolinium aufneh-
menden Lisionen nach 24 Monaten auf.
Ebenso konnte eine Reduktion des Lisi-
onsvolumen in den behandelten Grup-
pen festgestellt werden. Die seit 2008
laufende INFORMS-Studie untersucht
die Wirksamkeit von FTY720 bei pri-
mir chronisch progredienten MS (PP-
MS), in Zukunft kénnten weitere Deri-
vate von FTY720 in die klinische An-

wendung kommen.

T-Zell-gerichtete monoklonale
Antikorper

Alemtuzumab ist ein humanisierter mo-
noklonaler Antikérper, der durch die
Interaktion mit dem CD52-Oberfli-
chenantigen auf verschiedenen Immun-
zellen eine vollstindige Depletion vor
allem der Lymphozyten bewirke. Eine
erste Open-Label-Studie mit Alemtu-
zumab bei MS schloss 25 Patienten mit
chronisch progredienter Verlaufsform
ein. Uber einer Beobachtungszeit von
18 Monaten nahm nach einmaliger Ap-

plikation von Alemtuzumab die Ent-
ziindungsaktivitit in kernspintomogra-
fischen Kontrollen signifikant ab. Den-
noch zeigten die meisten Patienten ei-
nen progredienten Erkrankungsverlauf
mit Zunahme der Hirnatrophie. Bessere
Ergebnisse wurden mit Alemtuzumab
bei Patienten mit RR-MS erzielt. Unter
Therapie konnte bei 94 % eine Schubre-
duktion und eine Abnahme des Behin-
derungsgrades beobachtet werden. Die
Diskrepanz dieser Beobachtungen lisst
vermuten, dass im spiteren Krankheits-
stadium neurodegenerative Prozesse
iiberwiegend unabhingig von der akti-
ven Entziindung sind.

Kiirzlich publizierte Untersuchungs-
ergebnisse einer dreijihrig geplanten
Phase-II-Studie zu Alemtuzumab in
zwei verschiedenen Dosierungen bei RR-
MS zeigten im Vergleich zu hochdosier-
tem IFNf-1a erneut eine hohe Wirk-
samkeit mit anhaltender Abnahme des
Behinderungsgrades in 60 % und Schub-
frequenzreduktion in 75 % der Fille, die
auch in der Nachbeobachtung ohne The-
rapie iiber weitere Jahre stabil blieben.

Als Nebenwirkungen unter der Alem-
tuzumab-Therapie traten neben einer
sehr nachhaltigen Leukopenie wiederholt
weitere Autoimmunkrankheiten wie
Morbus Basedow, idiopathische immun-
thrombozytopenische Purpura, Glome-
rulonephritiden und Goodpasture-Syn-
drom auf und zwar iiberwiegend in der
Phase der Rekonstitution des Immunsys-
tems, was moglicherweise mit einer ver-
mehrten Apoptosesensibilitidc der
Immunzellen korreliert. Ob sich hierfiir
bestimmte Zytokinkonstellationen als
pridiktive Risikomarker identifizieren
lassen, wird zurzeit intensiv diskutiert.
Dariiber hinaus finden sich gehiuft In-
fusionsreaktionen mit Fieber, Ubelkeit
und Hypotension, die mit anti-inflamm-
atorischer Begleitmedikation jedoch gut
beherrschbar sind. Aktuell wurden zur
weiteren Testung von Alemzutumab bei
der RR-MS zwei grofle Phase-111-Multi-
centerstudien initiiert (MS-CARE I/II),
die mittlerweile ihre Rekrutierung (iiber-
wiegend in Osteuropa) abgeschlossen
haben.

Daclizumab ist ein humanisierter mono-
klonaler Antikorper, der an die o-Kette
des Interleukin (IL)-2-Rezeptors (CD25)
bindet, die entscheidend an der Prolife-
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ration und Aktivierung von T-Zellen
beteiligt ist. Weitere immunologische
Analysen mit Daclizumab weisen auf die
Modulation von natiirlichen Killerzellen
hin und neuere Daten zeigen auch Ef-
fekte auf Antigen-prisentierende Zellen.
In einer ersten offenen Studie zur An-
wendung von Daclizumab in der MS-
Therapie wurden Patienten mit RR-MS
und sekundir chronisch progredienter
(SP)-MS eingeschlossen. Bei Patienten
mit unzureichender Wirksamkeit von
IFNS erfolgte die zusitzliche Gabe von
Daclizumab. Dieses Regime fiihrte in
kernspintomografischen Verlaufskon-
trollen zu einer deutlichen Reduktion
Gadolinium-aufnehmender Lisionen.
Eine offene Studie mit 21 Patienten
konnte diesen Effeket klinisch bestitigen
mit einer dokumentierten Abnahme des
Behinderungsgrades in 19 Fillen. Es
folgte eine wesentlich grofere, placebo-
kontrollierte Phase-II-Studie (CHOICE)
iiberwiegend an RR-MS Patienten mit
verschiedenen Daclizumab-Dosierungen
(I mg versus 2 mg pro kg Korperge-
wicht). Nach 24-wéchiger Applikation
zeigten die Studienergebnisse eine signi-
fikante Abnahme der kernspintomogra-
fischen Entziindungsaktivitit. Dariiber
hinaus reduzierte sich unter beiden Do-
sierungen die Schubfrequenz. Im Ver-
gleich zur Placebogruppe traten jedoch
gehiuft kutane Hautreaktionen sowie
Infektionen auf. Fiir eine kontrollierte
Phase-IIb-Studie zur weiteren Untersu-
chung der Wirksamkeit von Daclizumab
bei der RR-MS werden aktuell Patienten
(SELECT-Studie) rekrutiert.

B-Zell-gerichtete Therapien

Rituximab ist ein chimirisierter mono-
klonaler Antikérper gegen das B-lym-
phozytire Oberflichenantigen CD20.
Es bewirke eine vollstindige Depletion
von Pri-B-Zellen und B-Zellen, nicht
aber von Antikérper-produzierenden
Plasmazellen. Rituximab ist schon aus
der Behandlung maligner Lymphome
in der Himatologie bekannt. Hier lie-
gen Erfahrungen an mehr als 800.000
Patienten vor, die insgesamt eine gute
Vertriglichkeit und Sicherheit des Pri-
parates belegen. Inzwischen erfolgte
auch die Zulassung fiir rheumatologi-
sche Autoimmunerkrankungen. Erste
Untersuchungen zur Wirksamkeit bei

NEUROTRANSMITTER _ 2.2010

Multiple Sklerose | Fortbildung

chronisch-entziindlichen ZNS-Erkran-
kungen gehen auf eine unkontrollierte
Fallserie von acht Patienten mit einer
Neuromyelitis optica zuriick. Einzelne
Fallberichte zur Anwendung bei RR-
MS folgten. Die erste klinische placebo-
kontrollierte Phase-II-Studie wurde an
104 Patienten mit RR-MS durchge-
fithrt, von denen 69 mit Rituximab
(zwei Infusionen a je 1.000 mg inner-
halb von 14 Tagen) behandelt wurden.
Die 2008 veroffentlichten Studiener-
gebnisse zeigten in der Verumgruppe
90 % weniger Gadolinium-anreichernde
Lisionen, wobei dieser Effekt bereits
zwolf Wochen nach Studienbeginn
nachweisbar war. Dieses friihzeitige An-
sprechen ist vermutlich nicht allein mit
Effekten auf B-Zellen zu erkliren und
lisst indirekte Effekte durch Verinde-
rungen der B-Zell-/T-Zell-Interaktion
vermuten. Der kernspintomografische
Effekt war ebenso wie die signifikante
Reduktion der Schubfrequenz wihrend
der gesamten Studiendauer von 48 Wo-
chen zu beobachten. Diese Ergebnisse
konnten auch in einer zweiten Phase-1/
II-Studie mit 26 Patienten und einer
zweimaligen Rituximab-Applikation
(1.000 mg im Abstand von sechs Mona-
ten) bestitigt werden. Demgegeniiber
verlief eine Phase-II/III-Studie zur
Wirksamkeit bei primir chronisch pro-
gredienter Verlaufsform der MS (PP-
MS) negativ.

Nebenwirkungen der Rituximab-
Therapie sind in der Mehrzahl der Fille
sehr milde und treten in der Regel hiu-
figer bei Erstinfusion auf. Neben grippe-
dhnlichen Symptomen besteht die Gefahr
allergischer Reaktionen sowie Knochen-
markstoxizitit mit Auftreten eines neu-
tropenen Fiebers. Das aus der Himato-
logie bekannte ,maligne Tumorlysesyn-
drom® oder das Auftreten einer PML
(wie bei rheumatologischen und onkolo-
gischen Patienten berichtet) wurden
unter Rituximab bei MS bisher nicht
beobachtet; eine PML unter Rituxmiab
bei himatologischer Grunderkrankung
scheint mit einer insgesamt sehr schlech-
ten Prognose assoziiert zu sein. Trotz der
guten Wirksambkeit ist der Einsatz von
Rituximab zur Behandlung der MS in
Deutschland , off-label“ und eine Zulas-
sung wird aus patentrechtlichen Erwi-
gungen wohl nicht zu erwarten sein.

Alternativ wird aktuell die klinische
Testung humanisierter anti-CD20-An-
tikdrper wie Ofatumumab und Ocre-
lizumab vorangetrieben, von denen eine
noch bessere Vertriglichkeit erwartet
wird.

Ein weiteres B-Zell-gerichtetes The-
rapieprinzip stellt Atacicept (TACI-Ig)
dar, das als Fusionsprotein B-Zell-Wachs-
tumsfaktoren (APRIL, BLys beziechungs-
weise BAFF) antagonisiert und somit das
Uberleben von B-Zellen reguliert. Trotz
dieses interessanten Wirkansatzes zeigte
sich in einer aktuellen Phase-II-Studie
bei der Optikusneuritis (ATON-Studie)
eine zunechmende Entziindungsaktivitit
unter Therapie, sodass diese Studie eben-
so wie die Testung von Atacicept bei der
RR-MS (ATAMS-Studie) abgebrochen

wurde.
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Neues Alkoholnachweisverfahren
Exakte Auskunft zur Frage der Abstinenz

Zuverlassige Alkoholabstinenz ist die wesentliche Voraussetzung dafiir, den Fihrerschein
wieder zu erhalten. Die konventionellen Laborparameter wie Gamma-GT oder MCV sind
oft schwer interpretierbar. Wenn exakte Informationen fiir Begutachtung oder fiir die
Therapie notwendig sind, konnte zukiinftig eine Untersuchung auf Ethylglucuronid

Aufschluss geben.

© Urban & Vogel

Dr. rer. nat. Volker Auwarter
Universitatsklinikum Freiburg
Institut fir Rechtsmedizin

Herr Dr. Auwiirter, seit Mitte 2009 ist
o Ethylglucuronid als Abstinenzmarker
in Deutschland eingefiibrt. Warum wurde
ein neues Nachweisverfahren fiir Alkohol-

konsum und -abstinenz erforderlich?

Dr.Volker Auwirter: In den letzten Jahren
hat sich gezeigt, dass Urinanalysen auf
Ethylglucuronid (EtG) und Ethylsulfat
(ExS) gut geeignet sind, Alkoholabstinenz
mit einem Nachweisfenster von bis zu
circa drei Tagen zu iiberpriifen. Die bisher
iiblichen Alkoholmarker wie CDT (koh-
lenhydratdefizientes Transferrin), Gam-
ma-GT oder MCV sind im Rahmen einer
Abstinenzkontrolle nur eingeschrinkt
nutzbar, da sie erst bei chronisch erhshtem
Alkoholkonsum auffillige Werte zeigen
und auch das nicht immer zuverlissig.

Worum handelt es sich bei Ethyl-
o glucuronid? Wie entsteht es?
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Auwirter: EtG ist das Produkt eines nicht
oxidativen Seitenweges des Ethanolstoff-
wechsels. Es entsteht durch Konjugation
von Ethanol mit Glucuronsiure unter
Ausbildung einer stabilen Etherfunktion.
Die Glucuronidierung ist neben der Sul-
fatierung eine der Hauptreaktionen des
Phase-II-Metabolismus. Dieser fiihrt in
der Regel zu einer erleichterten renalen
Elimination, indem er die Polaritit der
umgesetzten Fremdstoffmolekiile erhsht.
EtG enthilt als direkter Marker die Ethyl-
gruppe des Ethanols.

Wo kann Ethylglucuronid nachgewie-
o sen werden? Im Serum, Urin, in den
Haaren? Wie ist mit dem Probenmaterial
umzugehen?

Auwirter: EtG kann in allen drei ange-
sprochenen Matrices, grundsitzlich aber
auch in weiteren Kéorperfliissigkeiten
oder Geweben nachgewiesen werden.
Die Wahl des Untersuchungsmaterials
hingt von der Fragestellung ab.

Im Serum ist EtG in der Regel lin-
ger als Ethanol selbst nachweisbar und
die Eliminationskinetik unterscheidet
sich von der des Ethanols. Daraus ergibt
sich im forensischen Bereich beispiels-
weise die Mglichkeit, Aussagen zu Zeit-
punkt und Menge konsumierter Alko-
holika auf Plausibilitit zu iiberpriifen.

Die Urinanalyse auf EtG ist im Zu-
sammenhang mit Abstinenzkontrollen
besonders wertvoll. Da die renale Elimi-
nation von EtG und EtS im Vergleich zu
Ethanol verzdgert ist, ldsst sich ein zu-
riickliegender Alkoholkonsum bis maxi-
mal circa 72 Stunden nach Trinkende
nachweisen. Es muss allerdings beachtet
werden, dass auch die Aufnahme

kleinster Alkoholmengen zu positiven
EtG-Befunden fiihren kann. Das gilt
beispielsweise fiir den Genuss von alko-
holhaltigen Pralinen oder ,alkoholfreiem®
Bier, das teilweise bis zu 0,5 Vol.-%
Ethanol enthiilt, fiir Fruchtsiften aber
auch fiir den Gebrauch von alkoholhal-
tigen Mundspiillssungen oder die Ein-
nahme bestimmter Medikamente. Eine
entsprechende Aufklirung der Proban-
den im Vorfeld ist daher unerlisslich.

Die Haaranalyse auf EtG eignet
sich in erster Linie zum Nachweis oder
Ausschluss eines chronisch exzessiven
Alkoholkonsums. Zu empfehlen ist
hierbei, neben EtG auch auf Fettsiure-
ethylester zu testen. Auch fiir Fahreig-
nungsgutachten wird EtG im Haar be-
reits herangezogen, um eine angebliche
Abstinenz zu iiberpriifen. Aus meiner
Sicht sind die wissenschaftlichen
Grundlagen hierfiir momentan aber
noch nicht ausreichend sicher (fehlende
Festlegung eines verbindlichen ,Cut-
offs“, Einfluss von Storfaktoren wie
Haarkosmetik etc.).

Zum Umgang mit dem Probenma-
terial: Wihrend Fliissigkeiten vor der
Analyse grundsitzlich gekiihle gelagert
und vor Bakterienbefall geschiitzt wer-
den sollten (Bakterien, wie sie beispiels-
weise in postmortal gewonnenem Mate-
rial vorkommen, konnen nach Proben-
nahme zur Bildung von EtG, aber auch
zu dessen Abbau fiihren), ist es bei Haar-
proben wichtig, bei der Abnahme dar-
auf zu achten, die Haare gebiindelt zum
Beispiel auf einem Stiick Aluminiumfo-
lie zu fixieren. Das kopfnahe Ende sollte
gekennzeichnet werden, da in der Regel
nur der kopfnahe Abschnitt (0-3 cm)
zur Analyse herangezogen wird. Um die
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Probe vor Feuchtigkeit zu schiitzen, soll-
te sie nach dem Einwickeln in Alumini-
umfolie in ein wasserdichtes Behiltnis
verpackt werden.

Mir welchen Methoden ist Ethyl-
o gluconorid zur Zeir nachweisbar?

Auwirter: Es gibt bereits einen kommer-
ziell erhiltlichen immunologischen Test,
der fiir Urinanlysen ausreichend emp-
findlich ist. Dieser wird hiufig als Vortest
(Aussonderung negativer Befunde) ein-
gesetzt. Zumindest positive immunolo-
gische Vorbefunde miissen aber — we-
nigstens im forensischen Bereich — immer
mit einer beweissicheren Methode besti-
tigt werden. Hierfiir werden derzeit meist
relativ aufwendige Verfahren wie Fliis-
sigchromatografie/Massenspektometrie
oder Gaschromatografie/Massenspekto-
metrie angewandt. Da die Nachweisgren-
zen insbesondere bei der Haaranalyse
extrem niedrig sein miissen (unterer pg/
mg-Bereich), sind sowohl eine hochmo-
derne analytische Ausriistung als auch
eine sorgfiltige Optimierung der Mess-
methoden erforderlich.

Und was kostet eine solche
o Untersuchung?

Auwirter: Die Preise schwanken natiir-
lich von Anbieter zu Anbieter. Sie sind
unter anderem davon abhingig, ob
grundsitzlich eine beweissichere Analyse
oder nur ein Vortest durchgefiihrt wird
(s.0.) und ob eine forensische Akkredi-
tierung vorliegt. Fiir eine Serum- oder
Urinuntersuchung muss momentan mit
circa 40-50 Euro, fiir eine Haaranalyse
mit circa 180 Euro gerechnet werden.

Welchen Anforderungen miissen
o Labore gerecht werden, die EtG-
Nachweise anbieten?

Auwirter: Im Zusammenhang mit
Fahreignungsiiberpriifungen muss das
untersuchende Labor laut Beurteilungs-
kriterien iiber eine forensische Akkredi-
tierung verfiigen [Schubert W, Mattern
R. Kirschbaum Verlag, 2009]. Diese
erfordert neben geeigneten Untersu-
chungsmethoden auch forensisch qua-
lifiziertes Personal (z.B. einen foren-

sischen Toxikologen GTFCh), das in
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der Lage ist die Ergebnisse nach dem
aktuellen wissenschaftlichen Stand zu
interpretieren und den Auftraggeber
kompetent zu beraten.

Sind neue, weniger aufwendige Un-
o tersuchungsmethoden zu erwarten?

Auwirter: Nein, in absehbarer Zeit eher
nicht. Das Problem bei den immunoche-
mischen Verfahren, die in der Anwen-
dung vergleichsweise wenig aufwendig
sind, besteht in der mangelnden Sensiti-
vitit beziehungsweise Spezifitit, die je
nach Wahl des Entscheidungsgrenzwertes
zwangsliufig auftritt. Dies fiihrt zu der
Notwendigkeit, das Ergebnis mittels ei-
ner beweissicheren Methode (Kombina-
tion einer chromatografischen Trennung
mit einer geeigneten Detektionsmethode,
in der Regel Massenspektrometrie) zu
tiberpriifen. Der Aufwand kann lediglich
durch hohe Probenzahlen in Verbindung
mit einer weitgechenden Automatisierung
(online-Aufarbeitung, Zeitoptimierung
der Chromatografie etc.) weiter gemin-
dert werden.

Sind mit der Einfiihrung der EtG-
e Nachweismethode die Kontrollen von
GGT, MCV und CDT unsinnig gewor-

© Arkady Ten / Fotolia.com

den? Wird ein Proband, der mit diesen
Werten zur medizinisch-psychologischen
Untersuchung erscheint, von jetzt an zu-
riickgewiesen?

Auwirter: Jeder gemessene Parameter
liefert einen Informationsbaustein, der
in Abhingigkeit von der Fragestellung
zum Gesamtbild beitragen kann. Aller-
dings wird mit der Anzahl der Parameter
auch die korrekte Interpretation der Be-
funde schwieriger. Insbesondere dann,
wenn sich die Ergebnisse scheinbar wi-
dersprechen, ist eine genaue Kenntnis
der jeweiligen Zeitfenster, der Aussage-
sicherheit und méglicher Storfaktoren
fiir die verschiedenen Messgrofien im-
mens wichtig. Sonst kann es — wie in der
Vergangenheit leider immer wieder ge-
schehen — aufgrund fehlerhafter Inter-
pretation von Analysenergebnissen zu
sachlich nicht stichhaltig begriindbaren
und im Einzelfall ungerechten Beurtei-
lungen kommen.

Herr Dr. Auwarter, wir danken lhnen fiir
das aufschlussreiche Gesprach.

Das vorliegende Interview fiihrte PD Dr.
Albert Zacher, Schriftleitung NEUROTRANS-
MITTER.

Es muss kein ganzes
Glas sein. Ethylglucu-
ronid lasst sich bereits
beim Genuss kleinster
Alkoholmengen nach-
weisen.
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SERIE
Interaktionslexikon

Kompetitiver Antagonist, intrin-
sische Aktivitat, effektive Dosis,
apparentes Verteilungsvolumen
... Alles Begriffe aus der Pharma-
kologie, die zwar gelaufig sind,
deren exakte Definition aber
manchmal schwer fallt. Mit der
Serie Interaktionslexikon kon-
nen Sie Ihr pharmakologisches
Basiswissen wieder auffrischen.
Unsere Autorin Dr. Christine
Greiner, Neuss, erlautert fur Sie
ubersichtlich und pragnant die
wichtigsten Grundlagen der
Pharmakainteraktionen.

Teil 1: Pharmakodynamik und
Pharmakokinetik
NT10/2009

Teil 2: Interaktionen
NT 11/2009

Teil 3: CYP-Isoenzyme - Teil 1
NT 12/2009

Teil 4: CYP-Isoenzyme - Teil 2
NT 1/2010

Teil 5: Therapeutisches Drug-
Monitoring — die Grundlagen
NT 2/2010

Aok

Diese Reihe entsteht in Zusammen-
arbeit mit der Arbeitsgemeinschaft

fiir Arzneimitteltherapie bei psychia-
trischen Erkrankungen (AGATE) unter
Leitung von Prof. Dr. Dr. Ekkehard Haen,
Regensburg

www.amuep-agate.de
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Therapeutisches Drug-Monitoring
—die Grundlagen

D er hiufig verwendete Begriff , The-
rapeutisches Drug-Monitoring*“
(TDM) ist gleichbedeutend mit einer
Konzentrationsbestimmung von Arznei-
stoffen — meist im Blut, Serum oder Plas-
ma — mit dem Ziel, dem Arzt Anhalts-
punkee fiir die Dosierung zu geben. Um
Konzentrationsbestimmungen therapeu-
tisch sinnvoll einzusetzen, muss eine
Korrelation zwischen der gemessenen
Konzentration eines Pharmakons und
dem damit erzielten Effekt (erwiinschte
wie unerwiinschte Wirkung) bestehen.
Da es jedoch bislang an Studien mangelt,
die diesen Zusammenhang untersucht
oder bestitigt haben, beschrinke sich der
klinische Einsatz des TDM oftmals noch
auf Arzneistoffe mit einer geringen the-
rapeutischen Breite, wie Antiinfektiva,
Antiepileptika, Antiarrhytmika, Herzgly-
koside, Immunsuppressiva, Theophyllin,
Lithium und bestimmte Psychopharma-
kagruppen. Dabei sind etwaige Uberdo-
sierungen, die sogar eine Intoxikation
bedingen kénnen, nicht als einzige Indi-
kation fiir Wirkstoffkonzentrationsbe-
stimmungen anzusehen. Richtig ange-
wandtes TDM kann eine patientenorien-
tierte, individualisierte und kostensparen-
de Therapie leiten. TDM ist ein objektives
Messinstrument zur Abbildung individu-
eller pharmakokinetischer Kenngréflen
im Organismus. Die genaue Konzentra-
tion eines Pharmakons ist nicht voraus-
zusagen, es sind individuelle Einfliisse auf
Ebene der Resorption (Nahrungsmittel),
der Metabolisierung (Polymorphismen
von Cytochrom-P450-Isoenzymen, Xe-
nobiotika-Transporter, Arzneimittelin-
teraktionen) und der Elimination (patho-
logische Verinderungen der ausschei-
denden Organe) zu beriicksichtigen.
Ebenso kann TDM eine mangelnde
Compliance aufdecken, die einerseits den
therapeutischen Erfolg verhindert, ande-
rerseits unnotige Kosten verursacht.
Besondere Bedeutung hat das Mes-
sen von Wirkstoffkonzentrationen bei
speziellen Patientengruppen. Bei Kindern
sind die fiir die Metabolisierung zustin-
digen Enzymsysteme beziechungsweise
Organe noch nicht vollstindig ausgebildet,

wodurch es zu hoheren Konzentrationen
iiber eine eventuell toxische Schwelle
kommen kann. Bei ilteren Menschen
wiederum liegen oft Funktionseinschrin-
kungen der ausscheidenden Organe wie
Niere und Leber vor, dariiber hinaus ver-
fiigen sie iiber ein groferes Verteilungs-
volumen aufgrund eines héheren Korper-
fettanteils. Dadurch sinkt die Clearence
und die Halbwertszeit des eingenom-
menen Arzneistoffes erhht sich. So steigt
die Verweildauer des Medikamentes im
Korper und die Wirkstoffkonzentration.
Bei geriatrischen Patienten ist zudem die
Polypharmazie bedeutsam: Eine uniiber-
schaubare Zahl an Arzneimittelinterakti-
onen kann dazu fiihren, dass das Arznei-
mittel entweder unwirksam wird oder
dessen Konzentration durch Hemmung
der Verstoffwechslung steigt. Letzteres
lasst sich manchmal sogar therapeutisch
ausnutzen, um Arzneimittel einzusparen.
Konzentrationsbestimmungen von Anti-
depressiva werden daher auch in den Leit-
linien der Arzneimittelkommission der
deutschen Arzteschaft empfohlen.

Therapeutischer Referenzbereich

Therapeutische Referenzbereiche sind
die Grundlage fiir die Bewertung von
Wirkstoffkonzentrationen hinsichtlich
Wirksamkeit (bei Unterschreiten einer
definierten unteren Grenze) und uner-
wiinschter Wirkungen (bei Uberschrei-
tung einer definierten oberen Grenze). In
einer Phase-II-Studie wird die Dosisfin-
dung und der Wirksamkeitsnachweis an
entsprechend fiir die jeweilige Indikation
ausgesuchten Patienten (circa 100—500)
erbracht und idealerweise eine Dosis-
Wirkungs-Beziehung erstellt. Um evi-
denzbasierte, therapeutische Referenzbe-
reiche zu etablieren, miissten die teilneh-
menden Patienten exakt dieselben Bedin-
gungen erfiillen: Die Studienprobanden/-
patienten sollten den Wirkstoff in Mono-
therapie erhalten, keine Erkrankungen
der Stoffwechselorgane (Niere, Leber)
haben, zwischen 18 und 65 Jahren alt
sein und ein nach dem BMI ,normales®
Kérpergewicht haben (pharmakokine-
tische Daten werden in Studien meist auf
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Patienten mit einem Kérpergewicht von

70 kg bezogen). Therapeutische Referenz-
bereiche werden in klinische Studien der
Phase II nicht untersucht. Sie werden —
wenn iiberhaupt — zu einem spiteren

Zeitpunkt an einer Population abge-
schitzt, die aber meist die Kriterien nicht
erfiillt, denen das Patientenkollektiv ent-
sprechen musste. Gefordert wird ein de-
finiertes Wirksamkeitskriterium (z.B.
sresponse” oder ,recovery®) zur Angabe

einer unteren therapeutischen Wirkstoff-
konzentration sowie ein Kriterium, das

bei Uberschreiten einer oberen therapeu-
tischen Wirkstoffkonzentration eine be-
stimmte unerwiinschte Wirkung gehiuft
entdecken lisst. Als Definition fiir die

untere Grenze des therapeutischen Refe-
renzbereiches ist diejenige Wirkstoffkon-
zentration geeignet, die sich aus dem

Mittelwert plus eine Standardabwei-
chung (MW plus 1 SD) der Wirkstoff-
konzentrationen von Patienten ergibt,
die nach zweiwochiger Applikation des

Arzneimittels auf die Therapie anspre-
chen. Das Ansprechen wird anhand einer

der Krankheit entsprechenden Skala (bei

Depressionen zum Beispiel HAMD,
CGI) beurteilt. In diesem Bereich finden

sich definitionsgemif3 84,14 % der Mess-
werte. Die obere therapeutische Grenze

zeigt an, dass bei diesem Konzentrations-
wert 15,87% der Probanden eine be-

Interaktionslexikon —Teil 5 | Fortbildung

stimmte unerwiinschte Arzneimittelwir-
kung (UAW) aufweisen (MW minus 1
SD). Diese obere therapeutische Grenze
sollte aber fiir jede zu erwartende UAW
(z.B. Sedierung, EPMS, Hypotonie etc.)

separat bestimmt werden.

Dosisbezogener Referenzbereich
Routinemessungen von Wirkstoftkon-
zentrationen zeigen, dass viele erhobenen
Werte aus bereits genannten Griinden
nicht in den als therapeutisch bezeichne-
ten Referenzbereichen liegen. Der dosis-
bezogene Referenzbereich wird herange-
zogen, um die intraindividuellen Ein-
fliisse auf die Wirkstoffkonzentration zu
untersuchen. Fiir Konzentrationen, die
auflerhalb des berechneten dosisbezo-
genen Referenzbereiches liegen, kénnen
folgende Erklirungen zutreffen:
_ mangelnde oder iibertriebene Com-
pliance des Patienten
— noch nicht erreichtes pharmakokine-
tisches Gleichgewicht nach Neuein-
stellung des Patienten oder Dosisre-
duktion beziehungsweise -erhshung
bis zu sieben Tage vor Blutentnahme.
Das pharmakokinetische Gleichge-
wicht des Wirkstoffes ist frithestens
nach fiinf Halbwertszeiten erreicht
(regelmiiflige Einnahme des Medika-
ments in unverinderter Dosierung
vorausgesetzt).

Relevanz von Wirkstoffkonzentrationsbestimmungen auf
verschiedenen pharmakokinetischen Ebenen

Eingenomm
Resorption

Metabolismus Elimination

Konzentration des AS im Blut

Plasma-

eiweiRbindung UETERE

mechanismen

Freie Konzentration des AS

am Wirkort

W

Verschriebene Dosis

Compliance

Verteilung

Durchblutung

Alter Komorbiditat
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_ pharmakokinetische Interaktionen
mit Komedikation oder Nahrungs-
mitteln

_ genetische Besonderheiten des Arz-
neimittelstoffwechsels (Genpoly-
morphismen als Ursache fiir lang-
same/schnelle Metabolisierer)

_ verinderte Elimination von Psycho-
pharmaka (Anderung der Clearance)
ist alters- oder krankheitsbedingt auf
eine Minderleistung der Ausschei-
dungsorgane zuriickzufiihren

_ messbedingte Uberlagerung von
Konzentrationssignalen durch Sub-
stanzen mit dhnlichen chemischen

oder physikalischen Eigenschaften.

Kommentierung Referenzbereiche

Um individuellen Schwankungen ge-
recht zu werden, ist die Riickmeldung
der Wirkstoffkonzentration als Messwert
idealerweise durch Kommentare zu er-
ginzen. Diese sollen Hinweise auf die
Ursache der zu hohen oder zu niedrigen
Konzentration bezogen auf die verabrei-
chte Dosis geben. Dadurch wird auf das
méogliche Vorliegen der genannten Ursa-
chen aufmerksam gemacht. Die klinisch-
pharmakologische Befundung von Kon-
zentrationsbestimmungen fithrt dann
alle individuellen Informationen iiber
den Patienten zusammen, die gemessene
Konzentration, den therapeutischen Re-
ferenzbereich — so er denn existiert — und
den dosisbezogenen Referenzbereich.
Ziel dieses Vorgehens ist es, einen geeig-
neten Wirkstoff in der fiir den Patienten
jeweils optimalen Dosierung unter Be-
riicksichtigung des pharmakotherapeu-
tischen Gesamtkontextes einzusetzen.

LITERATUR
bei der Verfasserin

Dr. Christine Greiner

Apothekerin und Mitglied der Arbeits-
gemeinschaft Arzneimitteltherapie
bei psychiatrischen Erkrankungen
Pinienweg 9, 41470 Neuss

VORSCHAU auf den NT 4/2010

Teil 6 des Interaktionslexikons be-
handelt das Thema , Therapeutisches
Drug-Monitoring — die KenngroRBen*.
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Testen Sie lhr Wissen!

In dieser Rubrik stellen wir Ihnen abwech-
selnd einen bemerkenswerten Fall aus dem
psychiatrischen oder dem neurologischen
Fachgebiet vor. Hatten Sie die gleiche Dia-
gnose gestellt, dieselbe Therapie angesetzt
und einen dhnlichen Verlauf erwartet? Oder
hatten Sie ganz anders entschieden?
Mithilfe der Fragen und Antworten am Ende
jeder Kasuistik vertiefen Sie Ihr Wissen.

Die Kasuistiken der letzten Ausgaben
(N = neurologisch, P = psychiatrisch):

NT 6/2009
P: EKT-Behandlung bei katatoner
Schizophrenie

NT 7-8/2009
N:Zunehmende Sprech- und Schluck-
storung: Wie sicher ist die Diagnose?

NT 9/2009
P:Therapieresistente Depression

NT 10/2009
N: Epilepsie mit frontaler Zyste —
harmlos oder gefahrlich?

NT 11/2009
P: Alzheimer-Demenz bei normalem
Amyloidstoffwechsel

NT 12/2009
N: Gliomatosis cerebri — geringe Klinik
bei massivem MR-Befund

NT 1/2010
P: Kognitive Stérung und Demenz: frithe
Symptome bei Chorea Huntington

Das Online-Archiv finden Sie auf den
Homepages der Berufsverbande unter
www.bvdn.de
www.neuroscout.de
www.bv-psychiater.de
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Neurologische Kasuistik

Augenflattern und unsicherer Gang

—ein seltenes Syndrompaar

Anamnese

Eine 24-jihrige verheiratete Hausfrau
bemerkte erstmals vor 14 Tagen einen
Drehschwindel mit Gangunsicherheit,
links parietookzipitale Kopfschmerzen
und Ubelkeit. Wenige Tage spiter tra-
ten linksseitige Ohrenschmerzen hin-
zu. Mit diesen zunehmenden Be-
schwerden stellte sie sich in der Not-
hilfe eines groflen Krankenhauses vor.
Nach der Untersuchung dort wurde
bei internistisch und neurologisch un-
auffilligem Befund einschliefllich ei-
ner kranialen Computertomografie
eine psychosomatische Ursache der
Beschwerden vermutetet und die Pati-
entin nach Hause geschickt. Aufgrund
der fortbestehenden Gangunsicherheit
mit Schwindelgefiithl wurde die Pati-
entin zwei Tage spiter von ihrem Ehe-
mann notfallmiflig in der Praxis vor-
gestellt.

Die Kopfschmerzanamnese ergab
lediglich selten auftretende Kopf-
schmerzen, die tiber ein bis zwei Tage
anhielten und dann spontan abklangen.
Neurologische oder vegetative Begleit-
symptome seien nie aufgetreten. Ge-
fiflrisikofaktoren, ein Schidel-Hirn-
Trauma oder ein akuter systemischer

Infekt wurden verneint. Eine Tumor-
erkrankung war nicht bekannt.

Befund

Neurologische Untersuchung: Es fiel
eine Okulomotorikstérung (s. Abb.)
mit salvenartig einschiefenden will-
kiirlich nicht zu unterdriickenden ho-
rizontalen Sakkaden von 1-2 Sekun-
den Dauer auf, gehiuft zu Beginn will-
kiirlicher Augenbewegungen. Ein Nys-
tagmus zeigte sich auch unter der
Frenzelbrille nicht. Die Augenfolgebe-
wegungen waren in alle Richtungen
glatt. Zusitzlich zeigten sich kurz dau-
ernde unwillkiirliche Muskelzuckun-
gen mehrerer Muskeln der Hals- und
Nackenmuskulatur, die wechselhaft zu
einem leichten Bewegungseffeke fiihr-
ten. In den erschwerten Gang- und
Standproben imponierte eine unge-
richtete Stand- und Gangunsicherheit.
Die Zeigeversuche waren normal. Die
Zungenmotorik war unauffillig und
die Sprachmodulation normal. Me-
ningeale Reizerscheinungen, Sensibili-
titsstdrungen oder motorische Ausfil-
le bestanden nicht. Die Muskeleigen-
reflexe (MER) waren seitengleich nor-
mal, pathologische Reflexe nicht aus-

Bereits bei der spontanen Beobachtung der Patientin fielen plétzlich einsetzende salvenartige
unwillkiirliche horizontale Augenbewegungen auf.
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l6sbar. Es bestanden keine Paresen
oder autonome Funktionsstérungen.
Die auditorischen Hirnstammpo-

Ursachen eines Opsoklonus oder ocular flutter

. . o Paraneoplastisch Kinder: Neuroblastom (50 %)
tenziale (BAEP) zeigten beidseits nor- T
male L:iltenzen der Wellen I Pls V. E,me Erwachsene: Bronchial-Ca + Mamma-Ca (70%)
Kernspintomografie des Schidels zeigte Uterus-Ca
lediglich eine kleine in den Flair-Se- Ovarial-Ca
quenzen signalreiche Marklagerlision Nieren-Ca
dorsal des rechten Hinterhorns ohne Blasen-Ca
Kontrastmittelaufnahme. Pankreas-Ca

Schilddriisen-Ca
. Thymom
Diagnose Melanom
Opsoklonus-Myoklonus-Syndrom Hodgkin-Lymphom
(parainfektios). Non-Hodgkin-Lymphom
Teratom
Epikrise Neurofibrosarcom
Die nach stationirer Aufnahme durch- Parainfektics EchooViren

gefiithrte Liquoruntersuchung ergab
eine deutlich lymphozytire Liquorple-
ozytose (98 % Lymphozyten, 2% Mo-
nozyten) mit 60/pl Zellen, einem Ge-
samteiweiff von 56 mg/dl mit dem
Nachweis liquorspezifischer oligoklo-
naler Banden. Die umfangreichen se-

Ebstein-Barr-Virus

Entero-Virus 71

Coxsackie B3

Herpes zoster

Mumps

Roteln

Streptokokken A

Lympozytische Choriomeningitis

rologischen Untersuchungen ein- Zytomegalie
schliefflich Antikérper gegen CMV, West-Nil-Virus
Borrelien, Entero- und Coxsackie- Poliomyelitis

Viren, FSME, Herpes simplex, Vari-
zellen-zoster-Virus, humanes Herpes-

St. Louis-Enzephalitis
Haemophilus influenzae

Virus 6 bis 8 (HHV 6-8) sowie HIV Borrelien

i K Neurolues
waren negativ. Auch kgnnten keine Tuberkulose
paraneoplastischen Antikérper nach- Psittakose
gewiesen werden. Eine gynikologische Rikettsien

Untersuchung war normal. CT-Tho-

rax und -Abdomen waren unauffillig il s el e

Multiple Sklerose

. Merinaiti
und auch ein Ganzkérper-FDG-PET Hierzltrsje;zfe
ergab keinen Hinweis auf eine Neo- Hydrocephalus
plasie. Thalamusblutung

Unter einer symptomatischen The-
rapie mit Baclofen und Clonazepam
besserte sich die Symptromatik leicht.
Die Kontrolluntersuchungen des Li-

Friedreich Ataxie
Hallervorden-Spatz-Syndrom
Lafora(kdrpchen)-Krankheit

N Systemische Erkrankungen Sakoidose
quors drei Wochen nach der Erstpunk- Zolikie
tion zeigte eine riickliufige Pleozytose Virushepatitis

Toxisch
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Arzneimittel/Drogennebenwirkung

Allogene Stammzelltransplantion
Hyperosmolares Koma

Insektizide: Chlordecon, Organophosphate
Organische Losungsmittel: Toluen
Strychnin

Thallium

Amitryptilin

Kokain

Vidarabin

Lithium + Haloperidol
Phenytoin + Diazepam
Phenelzin + Imipramin
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mit 34/pl Zellen, nach fiinf Wochen
mit 8/pl eine normale Zellzahl. Kli-
nisch besserten sich auch die Gangun-
sicherheit, der Benommenheitsschwin-
del und die Myoklonien. Eine HNO-
drztliche Untersuchung bei in den
ersten Wochen anhaltenden Hals- und
Ohrenschmerzen ergab keinen patho-
logischen Befund. Eine Kontrolle der
Coxsackie- und Entero-Viren-Antikor-
per ergaben keinen Hinweis auf eine
entsprechende Infektion.

AUTOR

Dr. med. Peter Franz, Miinchen

Fortbildung | Neurologische Kasuistik

Antineuronale Antikorper bei paraneoplastischem Opsoclonus

Auto-Antikorper
Anti-Ri (ANNA-2)

Anti-Hu (ANNA-1)

Anti-Yo
Antiamphiphysin
Anti-Ma2 oder
anti-Ma1

Anti-CV2 (CRMP-5)

ANNA-3
Ta

Assoziierte Tumore
Mamma-Ca, Ovarial-Ca
Kleinzelliges Bronchial-Ca
Andere + ohne Tumor
Kleinzelliges Bronchial-Ca
Prostata-Ca, Neuroblastom
Mamma-Ca, Ovarial-Ca
Mamma-Ca, Ovarial-Ca
Keimzell-Tumor

Andere

kleinzelliges Bronchial-Ca
Thymom
Andere

Lungentumore

Seminom

1. Welche der Aussagen iiber die Augen-
bewegungen beim Opsoklonus ist
falsch?

[a] Estreten salvenartige unwillkirliche
multidirektionale Sakkaden mit Kom-
ponenten in allen Bewegungsebenen
(horizontal/vertikal/rotierend) auf.

[b] Im Gegensatz zum Opsoklonus sind
die unwillkiirlichen Sakkaden beim
,ocular flutter” auf die horizontale
Ebene beschrankt.

Bei Augenschluss und im REM-Schlaf
sistiert der Opsoklonus.

[d] Im Unterschied zum Nystagmus, bei
dem eine langsame Augenbewegung
vom Zielpunkt ablenkt, erfolgt die
Auslenkung beim Opsoklonus durch
eine rasche Bewegung (Sakkade).

[e] Die groBen Amplituden und die hohe
Frequenz der arrhythmischen unwill-
kiirlichen Sakkaden kénnen beim
Opsoklonus zu Verschwommensehen
und Scheinbewegungen (Oszillopsien)
flihren.
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2. Welche Aussage zur Diagnostik eines
Opsoklonus-Myoklonus-Syndroms ist
falsch?

[a] Das Fehlen typischer Antikorper
schliel3t eine paraneoplastische Genese
nicht aus.

[b] Eine leichte Liquorpleozytose kann
auch bei idiopathischer oder paraneo-
plastischer Genese auftreten.

Der positive Nachweis antineuronaler
Antikorper ist nicht beweisend flr eine
paraneoplastische Genese.

[d] Beiklinisch paraneoplastischen neuro-
logischen Syndromen sollte bei feh-
lendem Tumornachweis mit konventio-
nellen Verfahren ein FDG-PET erganzt
werden.

[e] Alle Aussagen sind richtig.

3. Welche Angaben zum Verlauf des
Opsoklonus-Myoklonus Syndroms
ist richtig?

[a] Beiparainfektioser Ursache kommt
es spontan meist iber Wochen zum
Abklingen der Symptomatik.

[b] Beiidiopathischer Genese kommt es
bei der Halfte zu rezidivierenden
Verlaufen.

Beim paraneoplastischen Syndrom
flihrt die Tumorentfernung nur selten
zu einer Besserung.

[d] Die Gabe von Immunglobulinen
bei idiopathischem Opsoklonus ist
wirkungslos.

[e] Die Gabe von Immunglobulinen nach
Tumorentfernung flihrt zu einer
deutlichen Verbesserung des Langzeit-
verlaufs.
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Das Opsoklonus-Myoklonus-Syndrom (OMS) ist ein seltenes
Krankheitsbild. Die grof3te Zahl der Erkrankten findet sich im
frithen Kindesalter (6—36 Monate) und wird von Padiatern ver-
sorgt.Im Erwachsenenalter (meist 40—-66 Jahre) sind bis heu-
te weniger als 100 Falle veroffentlicht. Unter dem Opsoklonus-
Myoklonus-Syndrom wird die Kombination einer akut oder
subakut auftretenden Augenbewegungsstorung mit Myoklo-
nien, Ataxie, Dysarthrie und einer Verhaltensstorung zusam-
mengefasst. Wahrend die Diagnose bei akutem Beginn auf-
grund der eindrucksvollen Okulomotorikstérung und der Ata-
xie meist rasch zu stellen ist, kann bei subakutem Beginn mit
nur geringer Ataxie und fehlenden Myoklonien die Symptoma-
tik Ubersehen oder falsch eingeordnet werden. So betragt die
Latenz bis zur Diagnosestellung auch bei den haufiger befal-
lenen Kindern durchschnittlich elf Wochen [Tate, 2005].

Meist mit oder kurze Zeit nach dem Auftreten der typischen
Augenbewegungsstérungen kommt es bei 50-70% der er-
wachsenen Patienten zu unwillkiirlichen Muskelzuckungen,
die bevorzugt die proximale Muskulatur betreffen [Bataller
2001; Digre 1986]. Aber auch die Rumpf- und Bauchmuskulatur
konnen befallen werden. Je nach Auspragung der Myoklonien
konnen diese zu unterschiedlich schweren Bewegungseffek-
ten flihren und die Stand- und Gangstabilitat beeintrachtigen.
Gerade bei Kindern, die haufiger als Erwachsene Myoklonien
entwickeln, kommt es dadurch zu einer deutlichen Stérung
der Sitz- und Stehfdhigkeit [Kinsbourne, 1962]. Dies erschwert
die Beurteilung einer begleitenden Ataxie bisweilen sehr. Auch
kann das gleichzeitige Auftreten von Myoklonien und Augen-
bewegungsstorungen zur Verwechslung mit einer Epilepsie
flihren. Eine genaue Beobachtung der Augenbewegungen er-
laubt dabei jedoch die Abgrenzung eines Opsoklonus von
einem typischen epileptischen Nystagmus [siehe Video Pfef-
ferkorn, 2004].

Die arrhythmischen Muskelzuckungen sind nicht stimulus-
abhangig und lassen sich mit geringerer Amplitude auch in
REM-Schlafphasen registrieren. Der fehlende Nachweis von
kortikalen EEG-Veranderungen in EMG-getriggerten Riick-
wartsanalysen sowie einer kortikalen Ubererregbarkeit (,Rie-
sen-SEP“) oder gesteigerter transkortikaler Reflexe sprechen
flr eine Generierung der Myoklonien im Hirnstamm [Gwinn,

1997].

Fast alle Patienten mit einem Opsoklonus-Myoklonus-Syn-
drom weisen eine Rumpfataxie auf, bei 40 % findet sich eine
Extremitatenataxie und bei 40—57% eine Dysarthrie als zere-
belldres Symptom [Bataller, 2001; Caviness, 1994].

In den letzten Jahren hduften sich Berichte tiber kognitive und
affektive Stérungen im Zusammenhang mit einem Opsoklo-
nus-Myoklonus-Syndrom. Dabei zeigte sich bei Kindern, die an
einem paraneoplastischen Opsoklonus meist als Folge eines
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Neuroblastoms erkrankten, dass diese im Langzeitverlauf eine
zunehmende Entwicklungsstorung boten [Mitchell, 2005]. Da-
riiber hinaus konnte zusammen mit dem Auftreten eines Op-
soklonus-Myoklonus-Ataxie-Syndroms bei Kindern mit Neuro-
blastom eine oft iber Jahre anhaltende Stérung der Stim-
mung, eine erhéhte Impulsivitat und Reizbarkeit beobachtet
werden [Turkel,2006]. In diesem Zusammenhang ist auch die
erstmalige Fallbeschreibung von zwei jungen Madchen (10
und 16 Jahre), die kurz nach einer Streptokokken-Pharyngitis,
rasch ein Opsoklonus-Myoklonus-Syndrom mit einer Wesens-
anderung mit akustischen Halluzinationen beziehungsweise-
einem angstlich-depressivem Syndrom entwickelten, auffallig,
da sie alter als die Gruppe der Kinder mit paraneoplastischem
Opsoklonus-Myoklonus-Syndrom und deutlich jlinger als die
typischen Erwachsenenfdlle waren und mit schweren neuro-
psychiatrischen Symptomen erkrankten [Candler, 2006]. Auch
in einem erst vor kurzem veréffentlichten Fall eines 23-jah-
rigen jungen Mannes entwickelte sich zwei Wochen nach
einem gastrointestinalen Infekt akut ein depressives Syndrom
mit Gangataxie, Opsoklonus und Myoklonien. In allen drei Fal-
len fanden sich Autoantikorper als Ursache der Stérung. Bei
dem Post-Streptokokken-Opsoklonus-Syndrom konnte in bei-
den Fallen ein Anti-Neuroleukin Antikdrper, in dem letzten Fall
ein Anti-N-Methyl-D-Aspartat-Rezeptor-Antikorper nachge-
wiesen werden [Kurian, 2010]. Trotz dieser Erfolge bei der Iden-
tifizierung neuer Autoantikorper bleibt festzuhalten, dass die
meisten Patienten mit einem Opsoklonus im Serum keinen
der bisher bekannten Antikérper aufweisen [Wong, 2007].

zu 1: Wegweisend fiir die Diagnose eines Opsoklonus sind die
bei der klinischen Untersuchung der Okulomotorik imponie-
renden unwillkiirlichen ,chaotischen“ raschen Augenbewe-
gungen. Verstarkt werden diese oftmals durch Willkiirbewe-
gungen.Im Gegensatz zum typischen Wechsel von langsamen
und schnellen Komponenten der Augenbewegung beim
Nystagmus sind beim Opsoklonus nur rasche Sakkaden zu
beobachten. Wahrend diese salvenartigen Sakkaden beim
,ocular flutter nur horizontal und meist unter einer Sekunde
anhaltend auftreten sind die Sakkaden beim Opsoklonus sehr
variabel [Buttner,1997]. Sie haben dabei Komponenten in allen
Bewegungsebenen (horizontal-vertikal-rotierend) [Wong,
2001]. Elektrookulografische Untersuchungen zeigen, dass
25% der Augenbewegungen wahrend des spontanen Opsoklo-
nus diskonjugiert sind, sodass beide Augen unterschiedliche
Bewegungen ausfiihren [Vignaendra, 1977]. Durch den fehlen-
den Rhythmus und die wechselnden Bewegungsrichtungen
erscheinen die Bewegungen ,.chaotisch“. Die glatten Augen-
folgebewegungen sind beim Opsoklonus nicht gestort, wer-
den jedoch durch die unwillkiirlichen Sakkaden unterbrochen.
Auch bei geschlossenen Augen persistiert der Opsoklonus
zumeist, kann jedoch deutlich in der Intensitat abnehmen
[Helmchen, 2003]. Schlafableitungen mit EEG-Registrierung
zeigen, dass die Amplitude und Frequenz des Opsoklonus mit
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der Schlaftiefe ab- und in Arousalphasen (REM-Phasen) wieder
zunimmt [Kuhlo, 1970].

Weder der Opsoklonus noch ein ,ocular flutter werden durch
eine umschriebene neuropathologisch oder neuroradiologisch
erfassbare Hirnldsion hervorgerufen. Nachdem pathologische
und experimentelle Untersuchungen die in der Vergangenheit
als neurophysiologische Ursache diskutierte Stérung spezifi-
scher pramotorischer okulomotorischer Neurone (omnipause
Neurone) im Hirnstamm ausschlieBen konnten, wird nach
neuen Untersuchungen eine Stérung von Purkinjezellen in
tiefen Kerngebieten des Kleinhirnwurms, dem Nukleus fastigii,
der im dorsalen Marklager des Vermis liegt,angenommen
[Wong, 2007]. So konnte bei zwei Patienten mit einem Opso-
klonus-Myoklonus-Syndrom, die bei Augenschluss eine deut-
liche Aktivitatsminderung des Opsoklonus zeigten, mit der
funktionellen NMR-Untersuchung ein Vergleich der beiden Ak-
tivitatszustande (offene versus geschlossene Augen) erfolgen.
Hierbei zeigte sich bei beiden Patienten eine erhohte Aktivie-
rung tiefer zerebellarer Kerngebiete (N. fastigii) im Vergleich
zu gesunden Kontrollen, die aktiv hochfrequente Sakkaden
hatten [Helmchen, 2003]. In die gleiche Richtung weisen die
Ergebnisse von SPECT-Untersuchungen bei zwei Patienten mit
Opsoklonus-Myoklonus-Syndrom, die eine Dysfunktion in den
Kleinhirnwurm projizieren [van Toom, 2005]. Die dort lokali-
sierten Purkinjezellen Giben eine hemmende Wirkung auf den
Nukleus fastigii aus, dessen Sakkaden-steuernde Neurone die
inhibitorische und exzitatorische Aktivitat von Burst-Neu-
ronen in der Pons modulieren. Wong konnte bei einem Pati-
enten mit Opsoklonus histopathologisch Lasionen an den Af-
ferenzen zum Nukleus fastigii nachweisen, die tiber eine Disin-
hibition zu einer verstarkten Aktivierung in diesem Kerngebiet
fiihren kénnen [Wong, 2001]. In einem Fall konnte kernspinto-
mografisch eine signalreiche T2-Ldsion im Vermis nachgewie-
sen werden [Tuchman, 1989]. Dennoch ist der genaue Patho-
mechanismus des Opsoklonus bis heute nicht geklart, da bei
mehreren Fallen eines paraneoplastischen Opsoklonus weder
im Kleinhirn noch im Hirnstamm histopathologische Verande-
rungen nachweisbar waren [Hersh,1994; Ridley, 1987]. So wird
auch aufgrund der hdufig reversiblen Symptome spekuliert,
dass sich potenzielle Autoantikorper nur an der Zelloberflache
oder den Synapsen anlagern und so lediglich zu Funktions-
storungen und nicht zu einer Degeneration fiihren kénnten
[Bataller, 2001]. Zumindest bei Kindern konnte nun eine deut-
sche Arbeitsgruppe bei zehn von 14 Kindern gerade solche an
der Oberflache von Kleinhirnzellen der Ratte bindende Anti-
kérper nachweisen [Blaes, 2005].

zu 2: Die Liste der inzwischen beschriebenen Ursachen eines
Opsoklonus-Myoklonus-Syndroms ist sehr umfangreich (Tab.
1). Eine CT- oder NMR-Untersuchung dient in erster Linie zum
Ausschluss einer der neurologischen Krankheiten, die zu
einem Opsoklonus-Myoklonus-Syndrom fiihren konnen. So

Lésungen

sind Falle mit Opsoklonus bei Multipler Sklerose, Hirntumoren,
Hydrocephalus und Thalamusblutung beschrieben [de Seze,
2006; Keane, 1974; Keane, 1980; Shetty, 1972]. Eine Liquorunter-
suchung sollte zum Ausschluss einer entziindlichen ZNS-Er-
krankung durchgefiihrt werden. So sind unter den bakteriellen
Erregern Borrelien, Haemophilus influenzae, Psittakose, Ri-
ckettsien und Salmonella typhia als Ausloser eines Opsoklo-
nus beschrieben worden [Digre, 1986; Kumar, 1989; Peter,
2006; Rivner,1982].

Unter den viralen Erregern wurden im Erwachsenenalter HIV,
Coxsackie B, Entero-Virus 71, Epstein-Barr, St. Louis Enzephalitis
nachgewiesen [Akiyama, 2008; Delreux, 1988; Digre, 1986; Jabs,
1989; Rosa, 1988]. Auch eine vorangegangene Impfung wurde
als Ursache beschrieben [Lapenna, 2000]. Voriibergehend
kann ein Opsoklonus auch bei unreifen Friihgeborenen auftre-
ten [Morad, 2004]. Liquorveranderungen mit leichter Zellzahl-
erhohung finden sich ferner bei paraneoplastischem oder
idiopathischem Opsoklonus [Bataller, 2001].

Die im friithen Kindesalter mit Abstand haufigste Ursache

(> 50%) eines Opsoklonus-Myoklonus Syndroms ist ein para-
neoplastisches Syndrom bei Neuroblastom, an zweiter Stelle
steht eine virale Infektion [Boltshauser, 1979; Grant, 2009)]. Da-
her ist auch die Suche nach einem Neuroblastom in dieser Al-
tersgruppe entscheidend. Im Erwachsenenalter sind in jiinge-
ren Jahren eine infektiose und parainfektise Atiologie neben
einer idiopathischen Form am haufigsten. Jenseits des so. Le-
bensjahres steigt auch hier das Risiko einer paraneoplasti-
schen Genese bei sehr heterogenen Tumorspektrum [Digre,
1986; Bataller, 2001]. Trotzdem stellen bei Frauen das Mamma-
Karzinom und bei Mannern das kleinzellige Bronchial-Karzi-
nom zusammen lber 70 % der paraneoplastischen Falle mit
Opsoklonus-Myoklonus-Syndrom [Anderson, 1988]. Deshalb
sollte nach diesen Tumoren auch in fortgeschrittenem Lebens-
alter intensiv gesucht werden. Da sich jedoch bei einem hohen
Prozentsatz der Patienten mit paraneoplastischem Opsoklo-
nus keine Tumor-assoziierten Antikorper nachweisen lassen,
ist eine gezielte radiologische Diagnostik nicht immer moglich
(Tab.1). In diesen Fallen sollte nach den neurologischen Leitli-
nen eine 18-F FDG-PET (Positronen-Emission-Tomografie) zur
Tumorsuche erganzt werden [Voltz, 2008]. So konnte in einer
kleinen Gruppe von 20 Patienten mit klinisch gesichertem pa-
raneoplastischen neurologischen Syndrom, bei denen in der
konventionellen radiologischen Diagnostik keine Tumornach-
weis gelang, immerhin bei 14 ein spater gesicherter Tumor als
Ursache des paraneoplastischen Syndroms im FDG-PET gefun-
den werden [Younes-Mhenni, 2004].

Der Nachweis antineuronaler Antikérper bei Tumorpatienten
ist der starkste Hinweis auf eine Autoimmungenese der Symp-
tomatik. Nach dieser Vorstellung tritt die klinische Symptoma-
tik auf, wenn die Immunreaktion, die anfangs nur gegen Tu-

NEUROTRANSMITTER _ 2.2010



Neurologische Kasuistik | Fortbildung

Fortsetzung

morzell-Antigene gerichtet ist, liberschielend auch gegen
Neurone im Kleinhirn und Hirnstamm aktiv wird [Dalmau,
2008]. Problematisch ist, dass nicht bei allen Patienten mit
paraneoplastischen Opsoklonus Antikorper zu finden sind und

es auch positive Antikorperbefunde ohne Tumornachweis gibt.

So liegen eine Reihe von Langzeitverldufen von Frauen mit po-
sitivem Anti-Ri-Antikdrper bei Opsoklonus vor, bei denen nie
ein Tumor gefunden wurde [Dropcho, 1993; Pittock, 2003]. Die
Untersuchung einer Frau mit hohen Anti-Ri-Titern, die nach
dreiJahren bei progressivem Verlauf mit Ataxie, Opsoklonus,

Demenz und Polyneuropathie verstarb, zeigte dabei einen aus-

gepragten Verlust von Purkinje Zellen mit perivaskularen und
interstitiellen Infiltraten im Hirnstamm. Diese Befunde legen
auch bei Fehlen eines Tumors eine Antikorper-vermittelte
Autoimmunreaktion als Krankheitsmechanismus nahe

[Hormigo, 1994].

Untersuchungen zum Antikorperspektrum bei Kindern und Er-

wachsenen zeigen dabei deutliche Unterschiede, die fiir eine
heterogene Immunreaktion in den verschiedenen Altersgrup-

pen spricht [Sabater, 2008]. Der Nachweis einer peritumoralen

Lymphozyteninfiltration l3sst dabei eine T-Zell vermittelte Im-
munreaktion auf Tumorantigene mit sekundarer B-Zell-Akti-
vierung annehmen [Pranzatelli, 2004].

zu 3: In einer Zusammenstellung historischer Einzellfallbe-

richte und kleiner Serien von Patienten mit einem Opsoklonus-

Myoklonus-Syndrom im Erwachsenenalter konnte Digre 33 Pa-
tienten mit einer vorangegangenen wahrscheinlichen Virusin-
fektion (56 % gastrointestinale Symptome, 18 % Atemwegsbe-
schwerden, 26 % Fieber) analysieren. Der Spontanverlauf
zeigte bei 82 % eine vollstandige Riickbildung der Beschwer-
den innerhalb von acht Wochen [Digre, 1986]. Nur ein Patient
behielt Restsymptome zurtick. In einer kleinen spanischen Se-
rie Erwachsener (n = 24) mit Opsoklonus-Myoklonus-Syndrom
wurde dann der Einfluss einer Immuntherapie auf den Krank-
heitsverlauf untersucht. Die Gruppe der Patienten, die nach
umfangreicher Vordiagnostik als idiopathisch eingeordnet
wurden (n = 10), waren mit durchschnittlich 40 Jahren deut-
lich juinger als die Vergleichsgruppe der paraneoplastischen
Opsoklonus-Patienten mit 66 Jahren. In der idiopathischen
Gruppe erholten sich 50 % innerhalb von drei Monaten, und
sie blieben auch tiber zwei bis flinf Jahren beschwerdefrei.

Zwei dieser Patienten erhielten keine Immuntherapie, zwei be-

kamen Immunglobuline und ein Patient Kortikosteroide. Drei
weitere Patienten, die tiber 40 Jahre alt waren, erholten sich
nur verzogert und zwei von diesen zeigten auch tiber zweiein-
halb bis zehn Jahre eine leichte Rumpfataxie. Die beiden altes-
ten Patientinnen (76 und 8o Jahre) erlitten einen Ruickfall und
erholten sich erst nach der Immunglobulingabe, behielten je-
doch ebenfalls eine leichte Rumpfataxie tiber die nachsten
Jahre zuriick. Von den 14 Patienten mit einem paraneoplasti-
schen Syndrom verstarben fiinf innerhalb von sechs Monaten.
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Die Uiberlebenden Patienten, die Kortikoide oder eine Kombi-
nation mit Immunglobulinen erhielten, zeigten keine oder nur
eine geringe Besserung unter der Therapie. Allerdings erholten
sich zwei Patienten nach der Tumorentfernung vollstandig
[Bataller, 2001]. Ein Fall aus dieser Serie, bei dem zuerst kein
Tumor gefunden worden war und bei dem die Symptomatik
nach Kortikoidgabe vollstandig abklang, belegt die Notwen-
digkeit einer langfristigen Betreuung dieser Patienten. Denn
sechs Monate spater wurde ein Adenokarzinom der Niere ent-
deckt (und erfolgreich entfernt). Der Patient blieb auch tiber
die ndchsten fiinf Jahre symptomfrei. Auch von anderen Auto-
ren wurde Uber eine Rickbildung der Augenbewegungssto-
rung vor der Tumorentdeckung berichtet [Furmann, 1988]. Ein
positiver Therapieeffekt einer Immunglobulintherapie wird
auch in neueren Einzelfallberichten angenommen, eine pros-
pektive Studie liegt jedoch leider noch nicht vor [Glatz, 2003].
Da der Verlauf bei Kindern durch wiederholte Riickfalle und
anhaltende Funktions- sowie Entwicklungsstérungen gepragt
ist, wird die Entwicklung neuer Therapiestrategien primar in
dieser Altersgruppe vorangetrieben [Mitchell, 2005].

Gerade wurden die ersten Ergebnisse einer Therapie mit Ritu-
ximab vorab veroffentlicht, die einen deutlichen und raschen
Effekt auf den Opsoklonus und die Myoklonie und einen lang-
samen und geringeren Effekt auf die Ataxie und andere moto-
rischen Komponenten zeigen [Pranzatelli, 2010]. In dem Unter-
suchungszeitraum von einem Jahr erlitten jedoch zwei Kinder
einen Ruickfall mit vollstandiger Erholung. Bei vier der zwolf
Kinder traten Nebenwirkungen auf. Die gute Wirkung von Ri-
tuximab, das zu einer Depletion der B-Zellen im Liquor fiihrt,
bestatigt damit die Annahme einer immunvermittelten Ursa-
che des Opsoklonus. So konnte Pranzatelli bereits zeigen, dass
bei Kindern mit Opsoklonus auch bei normaler Zellzahl im
Liquor eine Zunahme spezifischer B- und T-Lymphozyten mit
reduziertem Anteil der CD4+-T-Zellen und vermindertem CD4/
CD8-Verhaltnis aufweisen. Diese Veranderungen bleiben auch
unter der Therapie tber Jahre unverandert bestehen und kor-
relieren mit dem Schweregrad der neurologischen Symptoma-
tik und der Erkrankungsdauer [Pranzatelli, 2004].
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Einfluss auf Kognition — Antikonvulsivum im Test

Bei Kindern und Jugendlichen mit Epilepsie treten neuropsychologische Storungen haufiger auf
als bei gleichaltrigen Gesunden. Ob das Antiepileptikum Levetiracetam die kognitive Leistungs-
fahigkeit beeinflusst, wurde nun in einer placebokontrollierten Untersuchung gepriift.

[ An der Studie zum Einfluss von Leveti-
racetam als Zusatztherapie auf die Kogni-
tion nahmen Kinder und Jugendliche im
Alter von vier bis sechzehn Jahren mit par-
tieller Epilepsie mit oder ohne sekundare
Generalisierung teil. Trotz Einnahme von
ein oder zwei Antikonvulsiva waren die
Patienten bislang nicht anfallsfrei. Ausge-
nommen waren Studienteilnehmer mit
Lennox-Gastaut-Syndrom, sekundaren Epi-
lepsien infolge von zerebralen Erkrankun-
gen, Behandlung mit Phenobarbital oder
Primidon sowie mit schweren psychia-
trischen Erkrankungen.

Alle Patienten mussten in der Erstuntersu-
chung einen Intelligenzquotienten von
mindestens 65 erreichen. 98 Kinder und

52

Jugendliche wurden - stratifiziert nach

Altersgruppen — im Verhaltnis von 2:1in

Gruppen mit zusatzlicher Gabe von Leveti-
racetam oder Placebo randomisiert. Die

Dosierung des Antikonvulsivum erfolgte

zunachst mit 20 mg/kg Kérpergewicht tag-
lich; die Dosis wurde im Zwei-Wochen-Ab-
stand um 20 mg erhoht, bei guter Tolerie-
rung betrug die Tagesmaximaldosis 60

mg/kg.

In der Kognitionstestung mit der ,Leiter
International Performance Scale - Revised

Attention and Memory Battery” war nach

acht bis zwolf Wochen in der Verum- und

Placebogruppe ein leichter Anstieg zu ver-
zeichnen. In der statistischen Auswertung
war das Kriterium der Nicht-Unterlegen-

Viele Faktoren
tragen zu einer
beeintrachtigten
Kognition bei
Kindern mit Epi-
lepsie bei: Auch
die Antiepileptika
selbst?

heit fiir Levetiracetam erfillt. Ein zweisei-
tiger Vergleichstest erbrachte keinen signi-
fikanten Unterschied zwischen den beiden

Armen (p = 0,9473). Diese fur 73 Studien-
teilnehmer (protokollgemaRe Einnahme

der Medikation) errechneten Testergeb-
nisse zeigten sich auch analog in der Inten-
tion-to-treat-Analyse bei allen 98 Studien-
teilnehmern.

Die wochentlichen Anfallsraten nahmen

in der Verumgruppe um 91,5%, in der Pla-
cebogruppe um 26,5% ab.Eine mindestens
50 %-ige Reduktion erreichten 62,5% bezie-
hungsweise 41,2 % der Patienten. Anfallsfrei

waren 46,9 % unter der Add-on-Therapie
mit Levetiracetam und 8,8 % unter Placebo
(jeweils Intention-to-treat-Analyse).

Fazit: In der vorliegenden Studie fiihrte die
zusatzliche Einnahme von Levetiracetam
bei Kindern und Jugendlichen mit Epilepsie
nicht zu Kognitionsdefiziten. Levetiracetam
reduzierte gegentiber Placebo die Anfalls-
frequenz und erhdhte den Anteil anfalls-
freier Patienten. af

Levisohn PM et al. Neurocognitive effects
of adjunctive levetiracetam in children
with partial-onset seizures: a randomized,
double-blind, placebo-controlled, nonin-
feriority trial. Epilepsia 2009; 50: 2377-89
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Autoimmunkrankheiten in der
Neurologie

Neurologische Autoimmunerkrankungen wie die Multiple Sklerose, die demyelinisierende Poly-
neuropathie oder die Polymyositis sind vielgestaltig und konnen verschiedene Funktionssysteme
des Organismus betreffen. Dementsprechend unterschiedlich sind auch die diagnostischen

und therapeutischen MaRnahmen. Einen Uberblick iiber die wichtigsten primaren Autoimmun-
erkrankungen in der Neurologie gibt der folgende Beitrag.

MATHIAS MAURER

tralen Nervensystems (ZNS), des peripheren Nerven-

systems (PNS) und der Muskulatur. Alle genannten
Systeme kénnen Angriffspunkee fiir Autoimmunerkrankungen
werden, wobei zwischen primiren und sekundiren Autoimmun-
erkrankungen unterschieden werden muss. Bei primiren Au-
toimmunkrankheiten richtet sich die Autoimmunreaktion
gegen Bestandteile des jeweiligen neurologischen Systems. Bei
sekundiren Autoimmunerkrankungen sind das Nervensystem
beziechungsweise die Muskulatur in Rahmen einer systemischen
Autoimmunreaktion mitbeteiligt.

Der folgende Artikel gibt eine kurze Ubersicht iiber die
wichtigsten primiren neurologischen Autoimmunerkran-
kungen. Hierzu zihlen im Bereich des ZNS die Multiple Skle-
rose (MS) und die akute disseminierte Enzephalomyelitis
(ADEM), im peripheren Nervensystem die chronische in-
flammatorische demyelinisierende Polyneuropathie (CIDP)
und das Guillain-Barré-Syndrom (GBS) und schliefilich in der
Muskulatur die Polymyositis/Dermatomyositis sowie die Ein-
schlusskérperchenmyositis (IBM).

D ie Neurologie befasst sich mit Erkrankungen des zen-

Multiple Sklerose

Die Multiple Sklerose (MS) ist die hiufigste chronisch-ent-
ziindliche Erkrankung des ZNS. Weltweit sind etwa eine Mil-
lion Menschen betroffen; in Deutschland wird die Zahl der
Erkrankten auf circa 120.000 geschitzt. Die Krankheit mani-
festiert sich in der Regel im jungen Erwachsenalter zwischen
dem 20. und 40. Lebensjahr. Frauen sind zwei- bis dreimal
hiufiger betroffen als Minner.

Die MS ist durch das schubférmige Auftreten neurolo-
gischer Defizite in unterschiedlichen Funktionssystemen des
ZNS (schubférmiger Verlauf) oder eine langsame Zunahme
der neurologischen Ausfille (progredienter Verlauf) gekenn-
zeichnet. Ursichlich geht man davon aus, dass es im Rahmen
der Auseinandersetzung mit individuell unterschiedlichen Er-
regern bei genetisch pridisponierten Individuen zu einer im-
munologischen Kreuzreaktion kommt, die letzdlich in einer
fehlgeleiteten Immunreaktion gegen Bestandteile der Myelin-
scheide im ZNS miindet. Die Schadenskaskade der MS be-
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Kriterien der akuten disseminierten
Enzephalomyelitis und der Multiplen Sklerose

Klinik

Anamnese

Liquor

Verlauf

MRT

ADEM

Manifestation mit poly-
toper neurologischer
Symptomatik

Fieber, Meningismus,
Bewusstseinstriibung,
bilaterale Optikusneuri-
tis, komplette Myelitis
transversa

haufig vorangegangene
Infektion

moderate lymphozytdre
Pleozytose, oligoklonale
Banden oft negativ

akut, monophasisch,
gute Langzeitprognose

ofter diffus symmetrisch
verteilte Lasionen, Lasi-
onen mit Halo, Einbezie-
hung der Stammganglien

uniforme KM-Aufnahme(?)

MS

haufig monosymptoma-
tische Manifestation

unilaterale Optikus-
neurits, partielle spinale
Symptome

selten vorangegangene
Infektion

geringe lymphozytare
Pleozytose, oligoklonale
Banden in 90-95%
positiv

schubférmig, chronisch
progredient

ofter unilaterale, asym-
metrische, periventri-
kuldre Lasionen, sehr
selten Stammganglien,
im Verlauf neue Lésio-
nen

Diagnosekriterien der chronisch inflamma-
torischen demyelinisierenden Polyneuropathie

Klinische Kriterien

Hauptkriterien: sym. proximale und

Nebenkriterien: distale Parese oder

fiir mindestens zwei Monate

motorische NLG-Verlangsamung

partieller Leitungsblock,

verldngerte F-Wellen-Latenz
Eiweill > 45mg/dl, (< 10 Zellen/pl)

Verteilung
distale Parese
Sensibilitatsstorung
MER Hypo-/Areflexie
Dauer
Zusatzdiagnostik
Elektrophysiologie
verldangerte dmL
Liquor
Biopsie (nicht erforderlich) Demyelinisierung
(MER = Muskeleigenreflexe, NLG = Nervenleitgeschwindigkeit,
dmlL = distal motorische Latenz)
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ginnt mit der extrazerebralen Aktivierung autoreaktiver T-Zel-
len. Im aktivierten Zustand sind diese Zellen in der Lage, die
Blut-Hirn-Schranke — als endotheliale Trennungsbarriere zwi-
schen Peripherie und ZNS — zu {iberwinden. Im Parenchym
des ZNS angekommen, werden die autoreaktiven T-Zellen
restimuliert und rufen eine lokale Entziindungsreaktion hervor;
diese wird durch die Rekrutierung weiterer Entziindungszellen
wie Makrophagen und B-Zellen sowie durch Sekretion von
zytotoxischen Mediatoren und Autoantikérpern verstirke. In
der Summe fiihren diese Prozesse schliefSlich zur entziindlichen
Gewebezerstérung,.
Diagnose: Bei iiber 80 % der Patienten beginnt die MS schub-
formig. Dem ersten Schubereignis (clinically isolated syndrome
— CIS) folgen in individuell unterschiedlichen Zeitabstinden
und Hiufigkeiten weitere Schiibe, welche die schubférmige
Phase der Erkrankung (relapsing remitting MS — RRMS) mar-
kieren. Initial bilden sich diese Schiibe meist komplett zuriick,
spiter muss hiufig auch mit Residuen gerechnet werden. Bei
circa 60 % geht die schubférmige Phase der Erkrankung nach
zehn Jahren in eine sekundir chronisch progrediente (se-
condary progressive MS — SPMS) MS iiber. In dieser Phase
koénnen zwar noch Krankheitsschiibe auftreten, der Verlauf ist
ansonsten aber durch eine langsam-progrediente Verschlechte-
rung der neurologischen Symptomatik gekennzeichnet. Bei
weniger als 10% der Patienten beginnt die Erkrankung von
Anfang an mit einer chronisch-progredienten neurologischen
Symptomatik und wird dann als primir chronisch progre-
diente MS (primary progressive MS — PPMS) bezeichnet.
Klinisch handelt es sich bei der MS um eine neurologische
Erkrankung, die zu verschiedenen Zeitpunkten in unterschied-
lichen neurologischen Funktionssystemen des ZNS Stérungen
verursachen kann. An diesem Grundsatz der zeitlichen und
ortlichen Dissemination halten auch die 2001 erstmals publi-
zierten, 2005 revidierten und mittlerweile weitgehend akzep-
tierten McDonald-Kriterien fest. Diese erlauben neben dem
klinischen Nachweis einer disseminierten Erkrankung auch
den Nachweis von értlicher und zeitlicher Dissemination mit-
tels MRT. Dadurch ist es prinzipiell méglich die Diagnose
MS bereits nach dem ersten klinischen Ereignis zu stellen. Eine
weitere wichtige Maffnahme in der Diagnostik und Differen-
zialdiagnostik der MS ist die Lumbalpunktion, die typischer-
weise eine leichte Pleozytose sowie den Nachweis oligoklonaler
Banden zeigt.
Therapie: Ziel der Behandlung ist es, durch den Eingriff in die
Schadenskaskade der MS den iiberschieflenden Autoimmun-
prozess zu stoppen. Dafiir werden immunsuppressive oder
immunmodulierende Substanzen eingesetzt. Mittel der ersten
Wabhl fiir die Basistherapie der MS sind Beta-Interferone und
der Immunmodulator Glatirameracetat. Immunsuppressive
Medikamente wie Azathioprin spielen fiir die Basistherapie nur
noch eine untergeordnete Rolle. Bei nicht ausreichendem An-
sprechen auf eine immunmodulatorische Basistherapie sollte
eine Therapieeskalation erfolgen. Hierfiir stehen Natalizumab
und Mitoxantron zur Verfiigung. Mitoxantron ist seit 2002 fiir
die Behandlung der aktiven schubférmigen und der schubfér-
mig progredienten Verlaufsform zugelassen. Natalizumab ist
ein monoklonaler Antikdrper, der 2006 fiir die Monotherapie
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der hochaktiven schubférmigen MS zugelassen wurde, die sich
trotz Therapie mit Interferon beta oder Glatitrameracetat nicht
kontrollieren lisst. Eine Zulassung existiert ebenfalls fiir MS-
Erkrankungen, die von Beginn an hochaktiv verlaufen.

Fiir die sekundir-chronische Verlaufsform sind nur einge-
schrinkte Behandlungswege maoglich. Interferon beta-1b und
Interferon beta-1a sind fiir die Behandlung sekundir chronischer
Verlaufsformen zwar zugelassen, ihr Einsatz sollte allerdings
vorzugsweise bei Personen erwogen werden, die noch iiber eine
schubférmige Verschlechterung der Erkrankung berichten. Fiir
die primir chronisch-progredienten Verliufe gibt es bisher kei-
ne durch Studien abgesicherte Langzeittherapie.

Die Therapie eines akuten MS-Schubs erfolgt durch eine
hochdosierte, intravensse Steroidpulstherapie iiber drei bis fiinf
Tage. Es sollten Substanzen mit geringer mineralkortikoider
Nebenwirkung, zum Beispiel Methylprednisolon 500-1.000
mg bevorzugt werden. Bei Nichtansprechen kann mit einer
Latenz von circa zwei Wochen eine Wiederholung der Steroid-
pulstherapie in héherer Dosierung vorgenommen werden. Do-
sierungen von bis zu 2 g Methylprednisolon/Tag tiber fiinf
Tage sind méglich. In den letzten Jahren hat aber auch der
Einsatz der Plasmapherese bei der Eskalationstherapie schwerer
Schiibe zunehmend an Bedeutung gewonnen. Die Plasmaphere-
se sollte innerhalb von sechs Wochen nach Einsetzen eines
schweren funktionseinschrinkenden Schubes erfolgen.

Akute disseminierte Enzephalomyelitis

Die akute disseminierte Enzephalomyelitis (ADEM) ist eine
demyelinisierende Erkrankung, die bei der Mehrzahl der Patien-
ten, vor allem bei Kindern, nach einem Infeket auftrict. Hiufig
handelt es sich um unspezifische virale Infekte der oberen Luft-
wege, Berichte tiber eine ADEM im Gefolge bakeerieller Infekte
sind seltener. Pathogenetisch ist davon auszugehen, dass Struk-
turhomologien zwischen viralen/mikrobiellen Antigenen und
Autoantigenen der Myelinscheiden ursichlich fiir eine Autoim-
munreaktion gegen die Myelinscheide im ZNS sind.

Das Intervall zwischen Infektion und ersten Symptomen
der ADEM variiert iiber einen Zeitraum von zwei Tagen bis
zu vier Wochen. Von der klassischen ADEM kann die akute
himorrhagische Leukenzephalitis (,Hurst-Syndrom®) unter-
schieden werden, die als hyperakute Verlaufsform der ADEM
und nicht als eigenstindige Erkrankung angesehen wird.
Diagnose: Aufgrund der variablen Lokalisation der inflamma-
torischen Lisionen in der weiflen und grauen Substanz kann
die klinische Symptomatik sehr vielgestaltig sein. Eine bilate-
rale Optikusneuritis oder eine komplette transverse Myelitis
wird bei einer ADEM hiufiger beobachtet. Fieber und Menin-
gismus konnen bei schweren Verliufen auftreten. Bei Kindern
kommt es nicht selten zu einer Bewusstseinstriibung bis hin
zum Koma.

Der Liquorbefund zeigt in der Regel eine milde lympho-
zytire Pleozytose, ausgeprigtere Pleozytosen von > 100 Zellen/
pl sind seltener und korrelieren hiufig mit einem schweren
Krankheitsverlauf. Das Differenzialzellbild ist lymphozytir.
Das Liquoreiweif§ ist in der Regel gering bis mifliggradig er-
héht, die ZNS-spezifischen oligoklonalen Banden sind hiufig
negativ. Die kraniale MRT zeigt multifokale, in der T2-Wich-
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tung hyperintense, in der T1-Wichtung iso- bis hypointense
Lisionen in der weiflen Substanz von Grof3- und Kleinhirn
sowie im Hirnstamm.

Die Abgrenzung einer ADEM gegeniiber der MS kann ein

Problem sein. Tabelle 1 fasst bestimmte Unterscheidungsmerk-
male zusammen, die aber insgesamt als wenig spezifisch anzu-
sehen sind. Die Unterscheidung der beiden Krankheitsbilder
ist jedoch insofern relevant, als dass die ADEM als monopha-
sische Erkrankung eine bessere Langzeitprognose als die MS
hat und es nicht notwendig ist, den Patienten mit der Diagno-
se einer chronisch-entziindlichen Erkrankung zu konfrontieren.
Auf der anderen Seite legen Studien zur MS dar, dass eine
moglichst frithe Behandlung der Erkrankung anzustreben ist.
Insofern ist die Unterscheidung auch von therapeutischer Re-
levanz. Bis zum Vorliegen spezifischer Marker ist die Einteilung
der Krankheitsbilder wohl nur im Verlauf méglich. Hier kommt
der MRT ebenfalls eine grofie Bedeutung zu, da hiermit auch
subklinische Entziindungsherde aufgedeckt werden konnen.
Patienten mit dem Verdacht einer ADEM sollten daher im
Verlauf kernspintomografisch kontrolliert werden.
Therapie: Die Therapie der ersten Wahl ist die intravensse
Gabe von Kortikosteroiden. In der Regel wird Methylpredni-
solon in einer Dosierung von 1 g iv. iiber drei Tage verabreicht,
wobei die Gabe in Abhingigkeit vom klinischen Erfolg auf ein
Behandlungsintervall von fiinf bis sieben Tagen ausgedehnt
werden kann.

Die Prognose der ADEM ist insgesamt giinstig. Die grofle
Mehrzahl der Patienten kann erfolgreich behandelt werden
und erholt sich vollstindig oder mit nur geringen Defiziten.
Schwere, fulminante Verldufe kénnen jedoch letal oder mit
schweren residualen Defiziten verlaufen.

Chronische inflammatorische demyelinisierende
Polyneuropathie

Die chronische inflammatorische demyelinisierende Polyneu-
ropathie (CIDP) ist eine autoimmun-vermittelte Erkrankung
des peripheren Nervensystems, deren Privalenz auf ungefihr
1-2/100.000 Einwohner geschitzt wird. Da Behandlungs-
moglichkeiten bestehen ist es von grofler Bedeutung eine CIDP
zu erkennen und sie vor allem von chronischen sensomoto-
rischen Polyneuropathien anderer Genese, wie beispielsweise
den diabetischen, alkoholtoxischen und malnutritiven Poly-
neuropathien abzugrenzen.

Die CIDP hat immunologische Gemeinsamkeiten mit dem
Guillain-Barré-Syndrom (GBS). Bei der CIDP wie auch beim
GBS richtet sich die primire Autoimmunreaktion gegen Anti-
gene des peripheren Nervensystems, in den meisten Fillen
gegen Antigene der Myelinscheide. T-Zellen, Antikérper, Ma-
krophagen, Zytokine und aktiviertes Komplement sind gemein-
sam fiir die Entziindung und Degeneration der peripheren
Nerven verantwortlich. CIDP und GBS unterscheiden sich vor
allem im Ausmaf der multifaktoriellen Entziindungsreaktion.
Diagnose: Klinisch ist die CIDP entweder durch ein progre-
dientes (hiufig bei dlteren Patienten) oder ein schubférmig rezi-
divierendes Auftreten (hiufig bei jiingeren Patienten) tiberwie-
gend symmetrisch verteilter Paresen und Sensibilititsstérungen
gekennzeichnet, die ihr Maximum iiber einen Zeitraum von
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mehr als zwei Monaten bis hin zu Jahren erreichen (Tab. 2).
Die Muskeleigenreflexe sind abgeschwicht oder fehlen ganz. Es
kann auch zu einer Mitbeteiligung der Hirnnerven kommen.
Die Polyneuropathie kann sich deutlich motorisch betont ma-
nifestieren. Meist sind jedoch das sensible und das motorische
System gleichermafien betroffen. Selten kénnen auch klinische
Varianten mit rein sensiblen Symptomen bestehen.

Die Analyse des Liquors zeigt in der Regel ein erhohtes
Liquorprotein von > 50 mg/dl bis zu mehreren hundert mg/dl.
Die Zellzahl ist nicht oder nur leicht erhsht. Neurophysiolo-
gisch kann hiufig eine demyelinisierende Neuropathie mit
multifokalen Leitungsblockierungen gefunden werden. Die
klinische Diagnose einer CIDP wird somit wesentlich durch
Liquor und Elektrophysiologiebefunde gestiitzt (Tab. 2).

Differenzialdiagnostisch sollten andere Formen erworbener
entziindlicher Neuropathien abgegrenzt werden. Hier sind in
erster Linie die multifokale motorische Neuropathie (MMN)
und die multifokale sensomotorische Neuropathie (Lewis-
Summner-Syndrom) zu nennen. Die MMN ist eine immun-
vermittelte demyelinisierende motorische Neuropathie, die eine
degenerative Motoneuronerkrankung imitieren kann. Der Er-
krankungsverlauf ist progredient mit asymmetrischen Paresen
und dem Nachweis multipler Leitungsblécke motorischer Ner-
ven. Die sensiblen Nervenfasern hingegen sind ausgespart. Bei
Patienten mit MMN ist das Liquorprotein im Gegensatz zur
CIDP gewdhnlich normal. Bei iiber der Hilfte der Patienten
findet man einen hohen Titer von Anti-GM-1-Antikdrpern.
Die Therapie der ersten Wahl bei MMN ist die Gabe von Im-
munglobulinen, deren Wirksambkeit in einer placebokontrol-
lierten Untersuchung gesichert wurde. Allerdings spricht nur
ein Teil der Patienten eindeutig auf diese Therapie an. Beim
Lewis-Summner-Syndrom handelt es sich um eine sehr seltene
Sonderform einer langsam progredienten, sensomotorischen,
entziindlichen Polyneuropathie, die durch Leitungsblscke so-

Klinische Differenzialdiagnose
entziindlicher Muskelerkrankungen

Dermatomyositis Polymyositis IBM
Beginn Kindheit und tiber 18 Jahre  iiber 50

Erwachsene Jahre
Entwicklung  akut subakut langsam
der Symp- progredient
tome
Muskel- proximal proximal proximal
schwache und distal
Muskel- gering bei immer
atrophie chronischen

Formen

Muskel- haufig (akute gelegentlich fehlend
schmerzen Erkrankung)
Hauter- vorhanden fehlend fehlend
scheinungen
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wohl an motorischen als auch sensiblen Nerven sowie auch eine
Proteinerhshung im Liquor gekennzeichnet ist.

Therapie: Innerhalb klinischer Studien waren sowohl Kortiko-
steroide, intravendse Immunglobuline (IVIG) als auch die
Plasmapherese als Behandlungsoptionen bei der CIDP wirk-
sam. Vor allem fiir die Immunglobuline konnten mehrere klei-
nere randomisierten Studien eine deutliche Uberlegenheit ge-
geniiber Placebo zeigen; diese Studien lieferten hinsichtlich der
Langzeitwirkung von IVIG jedoch keine ausreichenden Daten.
Diese Liicke schloss aber kiirzlich eindrucksvoll eine grofie ran-
domisierte placebokontrollierte Studie. In dieser bisher grofi-
ten Studie bei CIDP konnte sowohl die kurzfristige, interven-
tionelle Wirkung von IVIG bestitigt werden, als auch, bei gu-
tem Sicherheitsprofil, eine léngerfristige immunmodulierende
Wirkung auf den Krankheitsverlauf nachgewiesen werden. Die
Erhaltungsdosis von 1 g/kg Korpergewicht (KG) iiber ein bis
zwei Tage hat sich dabei als sicher, praktikabler und kosten-
giinstiger erwiesen als die vorher iibliche Gabe von 0,4 g/kg

KG iiber fiinf Tage.

Guillain-Barré-Syndrom

Das Guillain-Barré-Syndrom (GBS) ist eine akute Polyradiku-
loneuritis, die durch aufsteigende Paresen, Reflexverlust und
variable sensible sowie autonome Beteiligung gekennzeichnet
ist und hiufig einer Infektionskrankheit folgt. Das GBS hat
eine rasche Krankheitsprogression. Spitestens nach vier Wo-
chen wird eine Plateauphase erreicht, die unterschiedlich lange
andauert und nach der sich die Krankheitssymptome langsam
zuriickbilden.

Diagnose: Das GBS kann aufgrund klinischer und elektrophy-
siologischer Kriterien in die Unterformen akute inflammato-
rische demyelinisierende Polyneuropathie (AIDP, klassisches
GBS, hiufigste Form in Europa) und akute axonale motorische
beziechungsweise motorisch-sensible axonale Polyneuropathie
(AMAN bezichungsweise AMSAN) unterteilt werden. Bei al-
len Unterformen des GBS konnten Antikérper gegen Ganglio-
side nachgewiesen werden. Bei den axonalen Formen AMAN
und AMSAN, die gehduft nach einer Infektion mit Campylo-
bacter jejuni auftreten, wurden vor allem Antikérper gegen die
Ganglioside GM1a/b und GD1a gefunden. Eine weitere Vari-
ante ist das Miller-Fisher-Syndrom (MFS), das durch die Trias
Ataxie, Areflexie und externe Ophthalmoplegie gekennzeichnet
ist. Bei 95% der Patienten kommen Antikérper gegen das
Gangliosid GQ1b vor.

Therapie: In kontrollierten Studien konnte gezeigt werden,
dass Plasmapherese und IVIG fiir die Behandlung des GBS
wirksam sind. Mit der Plasmapherese konnte erstmals Mitte
der 1980er-Jahre gezeigt werden, dass die Phase der Behinde-
rung im Gegensatz zu unbehandelten Patienten im Mittel um
einen Monat verkiirzt werden kann. IVIG sind ebenfalls in der
Lage, bei Patienten, die innerhalb der ersten zwei Wochen
nach Erkrankungsbeginn gehunfihig werden, die Krankheits-
dauer und Schwere vergleichbar zur Plasmapherese zu mildern.
Die empirische Standarddosis liegt bei 0,4 g/kg KG an fiinf
aufeinanderfolgenden Tagen. Letzdich existiert aber keine for-
male Dosisfindungsstudie, die zeigt, dass die Therapie mit 0,4
g/kg KG tiber drei bis fiinf Tage wirklich optimal ist. Aufgrund
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ihrer leichteren Verfiigbarkeit und Handhabbarkeit sowie ihrer
geringeren Nebenwirkungsrate vor allem bei autonom instabi-
len Patienten, gelten IVIG derzeit als Behandlungsmaf§nahme
der ersten Wahl.

Autoimmunentziindliche Muskelerkrankungen

Zu dieser Gruppe der entziindlichen Muskelerkrankungen
zihlen die Polymyositis (PM), die Dermatomyositis (DM) und
die Einschlusskérpermyositis (IBM — inclusion body myositis).
Die Atiologie von DM, PM und IBM ist unbekannt. Bei PM
und DM besteht Konsens, dass es sich um immunvermittelte
Erkrankungen handelt. Dafiir spricht neben der Assoziation
mit bestimmten HLA-Antigenen insbesondere der deutliche
Effekt einer immunsuppressiven Therapie. Zudem deuten die
histologischen Befunde beider Erkrankungen auf eine Immun-
pathogenese hin. Bei der IBM wird aufgrund des Nachweises
von entziindlichen Infiltraten im Muskel, der hiufigen Assozia-
tion mit anderen Autoimmunerkrankungen und der Assozia-
tion mit HLA-Antigenen eine Autoimmungenese vermutet.
Die pathognomonischen ,rimmed vacuoles® mit Akkumulati-
on von Ubiquitin, Amyloid-Protein und hyperphosphorilier-
tem Tau legen jedoch auch die Méglichkeit einer primir dege-
nerativen Erkrankung mit sekundirer Immunreaktion nahe.

Wihrend die DM sowohl bei Kindern als auch bei Er-

wachsenen vorkommt, ist die Polymyositis eher im héheren
Lebensalter anzutreffen (> 50 Jahre). Beide Erkrankungen tre-
ten bei Frauen etwa doppelt so hiufig auf wie bei Minnern.
Es handelt sich um seltene Erkrankungen: Die Gesamtinzidenz
der entziindlichen Myopathien betrigt 1:100.000/]Jahr, wobei
die DM am hiufigsten und die Polymyositis am seltensten
anzutreffen ist. Nach neueren Untersuchungen ist die IBM
die hiufigste entziindliche Myopathie in der Altersgruppe der
tiber 50-Jihrigen. Die sporadische IBM tritt in der Regel jen-
seits des 50. Lebensjahres auf und betrifft Minner ungefihr
dreimal hiufiger als Frauen.
Diagnose: PM und DM manifestieren sich in der Regel mit
einer iiber Wochen bis Monate progredienten Muskelschwiche,
bei erhaltener Sensibilitdt und Muskeleigenreflexen. Muskel-
schmerzen kénnen vorkommen, fehlen jedoch hiufig (> 50 %)
Die Schwiche betrifft symmetrisch die proximale Extremititen-
muskulatur. Die Patienten berichten daher iiber Einschrin-
kungen im tiglichen Leben wie Treppensteigen oder Uberkopf-
arbeiten. Die Gesichtsmuskulatur ist, wenn tiberhaupt, meis-
tens nur leicht betroffen. In fortgeschritteneren Fillen kénnen
die Schluck- und Atemmuskulatur beteiligt sein. Die dufieren
Augenmuskeln sind bei PM/DM nie betroffen, was wichtig fiir
die differenzialdiagnostische Abgrenzung gegeniiber anderen
Muskelerkrankungen ist. Das Auftreten allgemeiner Krank-
heitssymptome wie Fieber, Abgeschlagenheit, Gewichtsverlust,
Gelenkschmerzen und Raynaud-Phinomen sollte auch an die
Assoziation mit anderen Autoimmunerkrankungen oder Kolla-
genosen denken lassen. Eine solche Assoziation ist sowohl fiir
die DM als auch fiir die PM beschrieben.

Klinisch kann die DM iiber das Vorhandensein typischer
Hautverinderungen identifiziert werden, welche die Muskel-
schwiche begleiten oder ihr vorangehen. Die Hautverinde-
rungen umfassen das heliotrope Erythem, eine bldulich livide
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Verfirbung vor allem an den Augenliedern, der Wangen und
des Dekolletés — Sonnenexposition kann zu Exazerbationen
fiihren. Weiterhin finden sich schuppige Erosionen an den
Fingerkndcheln (Gottron-Zeichen). Erweiterte Kapillaren an
der Basis der Fingernigel (Keinig-Zeichen), die mit Schmerzen
und Verdickungen der Nagelhaut einhergehen, sind ebenfalls
charakeeristisch. Als ,Mechanikerhinde® wird die aufgeraute
Haut mit ,,schmutzigen® Einkerbungen an den Handflichen
und Fingern bezeichnet. Vor allem bei der juvenilen DM kén-
nen sich subkutane Kalzifikationen finden. Auch wenn fiir alle
entziindlichen Myopathien eine Assoziation mit malignen
Erkrankungen berichtet wurde, so ist die Hiufigkeit fiir Neo-
plasien vor allem bei der DM erhéht. Die hiufigsten Tumor-
manifestationen waren in den Ovarien, im Gastrointestinal-
trakt, der Lunge und Mamma; ferner traten Non-Hodgkin-
Lymphome auf. Daher ist besonders bei ilteren Patienten in
den ersten drei Jahren nach Diagnosestellung eine erhhte
Wachsamkeit ratsam.

Im Gegensatz zur DM, bei der die Hauterscheinungen
diagnostisch wegweisend sind, ist die PM wesentlich schwerer
zu identifizieren. Wahrscheinlich ist die klassische PM eine
seltene und hiufig fehldiagnostizierte Erkrankung. Vor allem
bei Minnern iiber dem 50. Lebensjahr mit einer langsam pro-
gredienten ,,Poylmyositis-ihnlichen Muskelschwiche ist die
IBM die wesentlich hiufigere Differenzialdiagnose. Auch endo-
krine und toxisch-bedingte Muskelerkrankungen sollten aus-
geschlossen werden. Die Diagnose einer PM sollte immer dann
tiberdacht werden, wenn die Krankheit vor dem 18. Lebensjahr
beginnt, eine Myopathie mit sehr langsamem Fortschreiten tiber
Monate bis Jahre vorliegt und die Histologie nicht typisch ist.

Die klinische Symptomatik der IBM betrifft sowohl pro-
ximale als auch distale Muskeln, wobei insbesondere die Betei-
ligung des Quadriceps und der tiefen Fingerflexoren typisch
ist. Dadurch sind zum Beispiel Titigkeiten wie das Drehen
eines Schliissels oder das Auf- und Zuknopfen von Hemden
erschwert. Auch die Nackenmuskulatur ist hiufig betroffen.
Bei tiber 60 % der Patienten finden sich Schluckstérungen. Wie
bei der DM/PM liegt keine Beteiligung der Augenmuskeln vor,
ebenso ist die Sensibilitit in der Regel normal. Schwiche und
Muskelatrophie kénnen bei der IBM, dhnlich wie bei Motoneu-
ronerkrankungen, asymmetrisch ausgeprigt sein. Die Progres-
sion der Erkrankung ist langsam aber stetig, meist benétigen
die Patienten nach einigen Jahren eine Hilfsmittelversorgung.

Die Diagnose entziindlicher Muskelerkrankungen stiitzt
sich auf die Bestimmung der Serumkonzentration der Krea-
tinkinase (CK), die Elektromyografie und die Muskelbiopsie.
Daneben hat sich in den letzten Jahren auch die Bildgebung
mittels MRT etabliert. Das die Entziindung begleitende Odem
kann mittels T2- und STIR-Sequenz dargestellt werden. Da-
durch ist die MRT hilfreich fiir die Auswahl geeigneter Biop-
siestellen.

Therapie: Im Hinblick auf eine vermutete Autoimmunpatho-
genese von PM, DM und IBM basieren die Therapiekonzepte
der Erkrankungen auf dem Einsatz immunsuppressiver Subs-
tanzen. Insgesamt spricht die DM besser als die PM auf eine
Behandlung an. Die IBM ist in der Regel schwer therapeutisch

zu beeinflussen.
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Jetzt CME-Punkte
hamstern! e i e Beandiung von P und DM sind Korkosero-

sierung von 80—100 mg/Tag fiir vier Wochen verabreicht und
dann iiber drei Monate auf eine Erhaltungsdosis im Bereich
der Cushing-Schwelle (5-10 mg/Tag) reduziert. Bei schweren
Fillen ist initial die Gabe einer hochdosierten Steroid-Puls-
Therapie (500—1.000 mg/Tag iiber drei bis fiinf Tage) zu
bevorzugen.

Auch wenn die meisten Patienten auf die initiale Steroidga-
be gut ansprechen, ist hiufig eine immunsuppressive Langzeit-
therapie indiziert. Hierfiir kommen in erster Linie Azathioprin
und Methotrexat infrage. Diese Therapie wird hiufig in Kom-
bination mit einer niedrig dosierten Kortisontherapie gegeben
I f h und ist als Riickfallprophylaxe iiber einige Jahre erforderlich.

el n aC In zweiter Linie konnen Cyclosporin A und Mycophenolat-
Mofetil fiir die Langzeittherapie eingesetzt werden.

Der Einsatz von Immunglobulinen (IVIG) ist besonders
ko St e n | O S bei Patienten gerechtfertigt, die auf Kortison und Azathioprin
nur unzureichend ansprechen. Vor allem der therapeutische
Effekt auf die DM ist iiberzeugend. Aus diesem Grund sind
S C h n e | | IVIG auch bei der juvenilen DM das Therapeutikum der ers-

ten Wahl, um die Nebenwirkungen der Steroide auf Wachstum
und sexuelle Entwicklung zu umgehen.

Im Gegensatz zu PM/DM hat sich die sporadische IBM
bisher weitestgehend therapierefrakeir dargestellt. Kortikoste-
roide und Immunsuppressiva waren in den meisten Fillen
nicht effektiv, auch wenn immer wieder Patienten fiir kurze
Zeit auf diese Konzepte ansprachen. In einer doppelblinden
Studie konnte ein geringer Effekt von hochdosierten Immun-
globulinen auf die Muskelkraft gezeigt werden, ein signifikanter
Effekt ergab sich lediglich im Hinblick auf die Schluckfunk-
tion. Angesichts der vorliegenden Daten ergibt sich derzeit
keine evidenzbasierte Empfehlung fiir den Einsatz von Im-
munglobulinen bei IBM. Bei Schluckstérungen kénnen sie
jedoch erwogen werden.

Fazit

Primare Autoimmunerkrankungen kommen sowohl im ZNS, im
PNS als auch in der Muskulatur vor und spielen in der Differenzi-
aldiagnostik neurologischer Stérungen eine grof3e Rolle. lhre
Kenntnis ist fiir den Neurologen von groRer praktischer Bedeu-
tung, da es sich um potenziell behandelbare neurologische Er-
krankungen handelt. Besonders in den letzten Jahren haben For-
schung und Entwicklung auf dem Gebiet der Neuroimmunologie
zu einer deutlichen Verbesserung der therapeutischen Moglich-
keiten gefuihrt. Wie bei allen Autoimmunerkrankungen ist der
CM E ausreichende und konsequente Einsatz entscheidend fiir den Ver-

lauf und die weitere Prognose der Erkrankungen.
A
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Sammeln Sie CME-Punkte ...

.. mit unserer von der Bayerischen Landesarztekammer
anerkannten zertifizierten Fortbildung. Wenn Sie sieben
bis neun der Fragen korrekt beantworten, erhalten Sie

2 CME-Punkte. Beantworten Sie alle Fragen richtig, werden
3 CME-Punkte vergeben. Weitere Informationen

finden Sie unter www.cme-punkt.de/faq.html.

Bitte beachten Sie, dass jeweils die fiir Sie zustandige
Landesarztekammer lber die volle Anerkennung der im
Rahmen dieses Fortbildungsmoduls erworbenen CME-Punkte
entscheidet. Nahere Informationen dazu finden Sie unter
www.cme-punkt.de/kammern.html.

CME-Fragebogen

Zertifizierte Fortbildung

So nehmen Sie teil!

Fiillen Sie unter www.cme-punkt.de den Online-Fragebogen aus.
Unmittelbar nach der Teilnahme erfahren Sie, ob Sie bestanden
haben, und kénnen die Bescheinigung fir lhre Arztekammer
sofort ausdrucken. Zudem finden Sie hier samtliche CME-Module
des Verlags Springer Medizin, Urban & Vogel. Auch die postalische
Teilnahme ist moglich. Nutzen Sie dazu das Antwortformular auf
der nachsten Seite.

Die Fragen beziehen sich auf den Fortbildungsbeitrag der

vorangegangenen Seiten. Die Antworten ergeben sich zum
Teil aus dem Text, zum Teil beruhen sie auf medizinischem
Basiswissen.

Autoimmunerkrankungen in der

Neurologie

Es ist jeweils nur eine Antwortmaglichkeit (Richtig- oder Falschaussage) zutreffend.

1. Welche Aussage zur Multiplen Sklerose (MS) trifft zu?

A Beider MS kommt es zu einer Autoimmunreaktion gegen die
Myelinscheide.

B Eine genetische Disposition spielt in der Atiologie der MS
keine Rolle.

C Autoreaktive T-Zellen sind bei der MS von untergeordneter
Bedeutung.

D Die autoimmune Schadenskaskade bei MS beginnt in den
Meningen.

E Aktivierte T-Zellen konnen die Blut-Hirn-Schranke nicht
uberwinden.

2. Welche Aussage zur MS ist falsch?

A Circa 80 % der MS-Fille beginnen schubformig.

B Die haufigste MS-Verlaufsform ist die primar chronisch
progrediente MS (PPMS).

C Die ersten MS-Schiibe bilden sich haufig komplett zuriick.

D Circa 60% der MS-Verlaufe sind nach zehn Jahren
Krankheitsdauer sekundar chronisch progredient.

E Auch bei einer sekundar chronisch progredienten MS kénnen
Krankheitsschiibe auftreten.

3. Welche Aussage zur MS trifft zu?
A Bei Verdacht auf MS kann auf eine Lumbalpunktion verzichtet
werden.

NEUROTRANSMITTER _ 2.2010

B Mithilfe der McDonald-Kriterien kann die Diagnose MS bereits
nach dem ersten klinischen Ereignis (CIS) gestellt werden.

C Der Liquor von MS-Patienten zeigt in seltenen Fallen
oligoklonale Banden.

D Fir die Diagnose einer MS ist allein die ortliche Dissemination
der neurologischen Ausfalle entscheidend.

E Fir die Diagnose einer MS missen mindesten zwei
Krankheitsschiibe vorliegen.

4. Welches Medikament wird bei MS fiir die Eskalationstherapie
eingesetzt?

A Methylprednisolon

B Glatirameracetat

C Interferon-beta

D Mitoxantron

E Azathioprin

5. Welche Aussage zur akuten disseminierten Enzephalomyelitis
(ADEM) ist falsch?

A Eine ADEM tritt haufig im Gefolge einer Infektionserkrankung
auf.

B Eine bilaterale Opticusneuritis kann durch eine ADEM
hervorgerufen werden.

C Bei Kindern kommt es bei einer ADEM nicht selten zu einer
Bewusstseinstriibung.
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D Die ADEM kann mit schweren, fulminanten Verlaufen
einhergehen.

E Eine ADEM ist eine chronisch entziindliche Erkrankung des
ZNS.

6. Welche Aussage zur chronischen inflammatorischen
demyelinisierenden Polyradikuloneuropathie (CIDP) trifft zu?

A Intravendse Immunglobuline besitzen keine Langzeitwirkung
bei CIDP.

B Die Plasmapherese ist die wirksamste Therapie bei CIDP.

C Kortikosteroide besitzen keine Bedeutung fuir die Therapie
der CIDP.

D Bei der Analyse des Liquors findet sich haufig ein erhohtes
Liquorprotein.

E Die CIDP erreicht ihr Krankheitsmaximum typischerweise
innerhalb von vier Wochen.

7. Das Guillain-Barre-Syndrom (GBS) ist ...

A .. eine Erkrankung der neuromuskuldren Endplatte.

B ... eine hereditare Erkrankung des peripheren Nervensystems.

C ...eine chronisch entziindliche Erkrankung des zentralen
Nervensystems.

D ... eine akute entzlindliche Erkrankung insbesondere der
Nervenwurzeln.

m | Teilnahme per Post mit
untenstehendem Antwortformular
Einsendeschluss per Post: 17.3.2010

E ..eine degenerative Erkrankung der alpha-Motoneuronen.

8. Zu den entziindlichen Muskelerkrankungen gehért ...
... die Einschlusskorperchenmyositis.

... die Muskeldystrophie Duchenne.

... die Myasthenia gravis.

... das Lewis-Summner-Syndrom.

... das Hurst-Syndrom.

monANn®wD>

9. Welche Untersuchung/Befunderhebung ist fiir die Diagnose
einer Myositis nicht relevant?

A Creatinkinase

B Elektromyografie

C Muskelbiopsie

D Muskel-MRT

E Gangliosidantikorper

10. Bei welcher Erkrankung findet sich das Keinig-Zeichen?
A Einschlusskorperchenmyositis

B ADEM

C MS

D Dermatomyositis

E Miller-Fischer-Syndrom

Teilnahme im Internet
unter www.cme-punkt.de
Online-Teilnahmeschluss: 17.8.2010
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Mit dem Einreichen dieses Fragebogens erklaren Sie sich damit einverstanden,
dass die angegebenen Daten zum Zweck der Teilnahmebestatigung gespeichert
und bei erfolgreicher Teilnahme auch an den Einheitlichen Informationsverteiler
(EIV) der Arztekammern weitergegeben werden diirfen.

Nur vollstandig ausgefiillte Coupons kénnen ausgewertet werden!

Bei Teilnahme per Post senden Sie das ausgefiillte Formular bitte

Name, Vorname

Geburtsdatum

StralRe, Nr.

PLZ, Ort

Einheitliche Fortbildungsnummer (EFN)*

zusammen mit einem ausreichend frankierten Riickumschlag an: Q

Urban & Vogel GmbH
CME NEUROTRANSMITTER
Postfach

81664 Miinchen
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(Eintrag oder Aufkleber)

Ich versichere, alle Fragen ohne fremde Hilfe
beantwortet zu haben.

Datum Unterschrift

*Eine Teilnahme an der zertifizierten Fortbildung ist nur méglich,
wenn Sie Ihre EFN auf dem Antwortformular angeben!
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Behandlungskontinuitat fur eine erfolgreiche Langzeittherapie

[® Die meisten Patienten mit Schizophre-
nie brauchen eine langfristige, manche
sogar eine lebenslange Therapie, erklarte
Prof. Dieter Naber, Hamburg. Doch 74 % der
Patienten werden schon innerhalb der ers-
ten 24 Behandlungsmonate incompliant.
Neben Faktoren, die direkt mit dem Anti-
psychotikum in Zusammenhang stehen,
wie Wirksamkeit und Vertraglichkeit, hat
auch die Qualitat der Arzt-Patienten-Bezie-
hung entscheidenden Einfluss auf die The-
rapietreue.
Wie eine Studie zeigt, ist die therapeutische
Beziehung die wichtigste Variable im Hin-
blick auf die Compliance und auf die Ein-
stellung des Patienten zu seiner Medikati-
on.Auch eine vermehrte Krankheitseinsicht,
die im Rahmen der Psychoedukation er-
reicht werden kann, tragt zu einer verbes-
serten Therapietreue bei. Hinsichtlich lang-
fristiger Behandlungsziele betonte Naber:
,Es ist unsere Aufgabe, die Angehorigen
mehr mit einzubeziehen.Wir brauchen ihre

Erfahrungen sowohl aus diagnostischen
als auch aus therapeutischen Griinden.
Keine der therapeutischen Interventionen
sei jedoch allein ausreichend, vielmehr sei
es die Kombination der compliancefor-
dernden MalRnahmen, die erfolgreich ist.

Als medikamentdse Optionen zur Verbes-
serung der Therapietreue nannte Naber aus
Sicht der Psychiater effektive und neben-
wirkungsarme Substanzen sowie den Ein-
satz von Depot-Antipsychotika. Als Mess-
grofRe fiir die Effizienz von Antipsychotika
in der Langzeittherapie dient unter ande-
rem die Abbruchrate, die sich unter den
verschiedenen Wirkstoffen unterschiedlich
darstellt. Wie die industrieunabhangige
European First Episode Schizophrenia Trial
(EUFEST) zeigt, welche die Wirksamkeit
atypischer Antipsychotika untereinander
und im Vergleich zu Haloperidol unter-
suchte, war unter Olanzapin (Zyprexa®) die
Gesamtabbruchrate mit 33% am niedrigs-
ten. Dieses Ergebnis bestatigte auch die

«

SOHO (Schizophrenia Outpatient Health
Outcomes)-Studie, in der unter Olanzapin
und Clozapin die wenigsten Patienten die
Therapie vorzeitig beendeten.

Nach Worten von Naber gibt es heute eine
groRere Auswahl fiir eine individualisierte
medikamentdse und psychosoziale Lang-
zeittherapie. Die angestrebte therapeu-
tische Allianz erfordere vom Arzt jedoch
eine hohere Arbeitsleistung und mehr Zeit,
was unter den gesundheitspolitischen Rah-
menbedingungen oft schwer realisierbar
sei: Ich wiinsche mir, die theoretischen
Méglichkeiten, die wir in der Schizophre-
nietherapie haben, auch umsetzen zu kon-
nen.“, bekraftigte Naber. cm

Pressegesprich ,,Der Patient im Fokus -
mogliche Therapieerfolge bei psychischen
Erkrankungen langfristig sichern im
Rahmen des DGPPN-Kongresses

Berlin, 27. November 2009

Veranstalter: Lilly

ADHS: Diagnoseschlussel flr Erwachsene nicht validiert

[ Die Diagnose der Aufmerksamkeitsde-
fizit-/Hyperaktivitatsstorung (ADHS) erfolgt
nach DSM-IV oder ICD-10-Schliissel - bei
Kindern, Jugendlichen und Erwachsenen.
,Die Anwendung der Diagnosekriterien un-
abhdngig vom Lebensalter ist jedoch pro-
blematisch, weil sie fiir Kinder und Jugend-
liche zwischen sechs und 16 Jahren entwi-
ckelt wurden und vor allem auf Fremdbeob-
achtung etwa durch Eltern oder Lehrer be-
ruhen®, sagte Prof. Michael Résler, Homburg.
Der Selbstbeurteilungsanteil ist dagegen
nur gering. Der Kriterienkatalog wurde auf
Erwachsene tibertragen, ohne wissenschaft-
lich fiir diese Altersgruppe validiert worden
zu sein. Spezielle Kriterien fuir Erwachsene
fehlen bislang. Der Fokus liegt dabei auf der
klassischen Kernsymptomatik Aufmerksam-
keit, Hyperaktivitat und Impulsivitat. Diese
Trias definiert zwar Uiber alle Lebensab-
schnitte die Erkrankung, verandert sich aber
mit zunehmendem Alter. Die Aufmerksam-
keitsstorung bleibt relativ stabil mit nur
geringer Riickbildungstendenz. Hyperakti-
vitat und Impulsivitat zeigen jedoch eine
Alterskorrelation: Sie nehmen im Erkran-
kungsverlauf eher ab oder wandeln sich zu
innerer Unruhe und Rastlosigkeit, emotio-
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nalen Stérungen mit mangelnder Affekt-
und Temperamentkontrolle sowie desorga-
nisiertem Lebensstil. Diesen Aspekten der
Erkrankung werden die Diagnoseschliissel
nicht gerecht.

L,ADHS pur’findet sich selten, so Résler. Hau-
fig sind schon ab dem Kindesalter komorbi-
de Stérungen wie Tic, Lern- und Sozialsto-
rungen die Regel. Spater entwickeln sich
depressive Stérungen und Angsterkran-
kungen, Sucht, Personlichkeits- und somati-
sche Storungen. Es resultieren vielfiltige
soziale Probleme in Familie, Partnerschaft
und Beruf. Wahrend die reine ADHS — vor
allem wenn die Aufmerksamkeit im Vorder-
grund steht und keine Stérung des Sozialver-
haltens vorliegt — eine relativ gute soziale
Prognose habe, sei bei ADHS mit antisozialer
Personlichkeitsstorung und/oder Sucht die
Prognose relativ unglinstig, weil soziale
Dysfunktionalitdt und Kriminalitat haufiger
vorkommen, erkldrte Rosler. Eine addquate,
im Kindesalter beginnende Pharmakothera-
pie etwa mit Methylphenidat-Praparaten
wie Equasym®, konne die Problematik im
Erwachsenenalter zum Beispiel hinsichtlich
Suchtverhalten oder beruflicher Entwick-
lung zwar verbessern, ein abschlieBendes

Bild, wie sich die Erkrankung mit oder ohne
Medikamente entwickelt, sei aber nicht
moglich. koc

Symposium ,,Altersgerechte multimodale
Therapie der ADHS“, im Rahmen des
DGPPN-Kongresses

Berlin, 27. November 2009,

Veranstalter: Shire

Neue MS-Patienten-Ratgeber

Merck Serono erweitert sein umfassen-
des Patientenserviceprogramm Rebi-
STAR um eine neue Broschiirenreihe fiir
Patienten, Angehorige und Arbeitgeber
zum Krankheitsbild Multiple Sklerose
(MS). Enthalten sind praktische Tipps
und Losungen fiir die Bewaltigung der
Diagnose MS und zur Aufklarung bei
Angehorigen und Arbeitgebern. Die
Broschiirenreihe umfasst die Titel
,Sexualitdat und Schwangerschaft®,
,Reisen und Freizeit,,Alles was Recht
ist“und,Entspannungstechniken®.

Nach Informationen von Merck Serono
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Bei Depressionen auch auf Dopaminmangelsymptome achten

[ In der Primirversorgung geben rund
dreiViertel aller depressiven Patienten Nie-
dergeschlagenheit und Traurigkeit an. Bei
einem Viertel der Betroffenen treten diese
Kernsymptome allerdings nicht auf, so Prof.
Goran Hajak, Regensburg. Sie haben ande-
re Symptomcluster wie beispielsweise M-
digkeit, Freudlosigkeit, Motivationsmangel
und Antriebsstérungen, die auf eine dopa-
minerge Funktionsstérung zurlickgefiihrt
werden kdnnen. Diese Beschwerden kon-
nen sich auch als Residualsymptome unter
einer Behandlung mit selektiven Serotonin-

Wiederaufnahmehemmern (SSRI) oder
Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahme-
hemmern (SNRI) bemerkbar machen. Resi-
dualsymptome verringern wiederum die
Chance auf eine vollstandige Remission
und verschlechtern die Lebensqualitat. Fir
die Therapieentscheidung miisse daher be-
riicksichtigt werden, dass nicht alle Symp-
tome gleichermaRen auf serotonerge The-
rapien ansprechen, hob Hajak hervor.

Wenn Residualsymptome vorliegen, die auf
ein Dopamindefizit hinweisen, oder die
Patienten auf serotonerge Antidepressiva

Verlauf des Korpergewichts unter einer Therapie mit Bupropion

Offene
Phase

Doppelblinde
Phase

nicht ansprechen, stellt eine Kombination
oder eine Umstellung auf den Noradrena-
lin- und Dopamin-Wiederaufnahmehem-
mer (NDRI) Bupropion (Elontril®) eine aus-
sichtsreiche Behandlungsalternative dar.

In Bezug auf die antidepressive Wirksam-
keit und die erzielten Remissionsraten sei
Bupropion mit den SSRI vergleichbar, die
Vertraglichkeit sei jedoch besser, sagte Ha-
jak. Als nicht-serotonerges Antidepressi-
vum hat der NDRIim Vergleich zu den SSRI
und zu Venlafaxin nur minimale Nebenwir-
kungen auf die Sexualfunktion. Zudem ist
Bupropion selbst bei Langzeittherapie ge-
wichtsneutral (s. Grafik). Im Vergleich zu
den herkdmmlichen Antidepressiva hat es
den Vorteil,auch Somnolenz, Freudlosigkeit
und psychomotorische Verlangsamung,
also die Auswirkungen eines Dopamin-De-
fizits, zu verbessern. Patienten mit emoti-

=== Bupropion SR doppelblind (n = 210)
= Placebo (n=21
=== Bupropion SR offen (n = 816)

2 onaler Verstimmung, Interessenverlust,

Anhedonie, Antriebsmangel und Miidigkeit

*p < 0,05 vs. Placebo

Mittlere Anderung gegeniiber dem
Ausgangswert (kg)
s o
1 1
{% |

24 28 32 36 40 44 48 52

Wochen

Elontril® erwies sich als biodquivalent mit Bupropion SR und Bupropion IR

Croft H et al. Clin Ther 2002; 24: 662-72; Fava GA et al. Prim Care Companion J Clin Psychiatry 2005; 7: 106-13

Welche Fruhtherapie nach einer TIA?

[® Nach einer transitorischen ischami-
schen Attacke (TIA) ist eine frithe Kombi-
nationstherapie mit Dipyridamol/ASS min-
destens so sicher und effektiv wie der bis-
herige Goldstandard, die friihe ASS-Mono-
therapie. Das hatte die EARLY-Studie erge-
ben. In die Studie wurden 543 Patienten
innerhalb von 24 Stunden nach einer TIA
eingeschlossen und entweder zweimal
taglich mit 200 mg Dipyridamol retard/25
mg ASS in Fixkombination (Aggrenox®)
oder einmal taglich mit 100 mg ASS allein
behandelt. Ab der zweiten Woche erhielten
alle Patienten (das heilt auch diejenigen
aus der ASS-Gruppe) Dipyridamol/ASS.

Nach 9o Tagen war zwischen beiden Grup-
pen kein signifikanter Unterschied im Grad
der Behinderung (primarer Endpunkt) fest-
stellbar. 56,4 % der Patienten, die vom ers-
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ten Tag an die Kombinationstherapie erhal-
ten hatten, und 52,4 % der Patienten aus
der ASS-Gruppe wiesen keine oder nur
leichte Behinderungen (mRS o—1) auf.Den
sekundaren Endpunkt (vaskularer und nicht
vaskularer Tod, nicht tédlicher Schlaganfall,
TIA, nicht tédlicher Myokardinfarkt und
Blutungskomplikationen) erreichten unter
der frithen Kombinationstherapie 9,9 % der
Patienten,in der ASS-Gruppe dagegen 14,6 %.
Der Unterschied zwischen beiden Gruppen
lag bei 30 %, war jedoch nicht signifikant.

Dass sich lediglich ein Trend zugunsten der
friihen Kombinationstherapie, aber kein
signifikanter Unterschied ergab, fiihrte Prof.
Reinhard Dengler, Hannover, auf die zu ge-
ringe Patientenzahl zurlick. Eine adaquate
Sekundarpravention ist nach einer TIA ge-
nauso wichtig wie nach einem echten

konnen laut Hajak besonders von Bupro-
pion profitieren. aam

Pressegesprach ,,Dopamin & Depression:
Wissenschaftliche Basis, Behandlung
und Erleben im Trialog* im Rahmen des
DGPPN-Kongresses

Berlin, 25. November 2009

Veranstalter: GlaxoSmithKline

Schlaganfall.Vor allem in den ersten Tagen
nach einer TIA besteht ein hohes Risiko, dass
ein weiteres, oft schwerwiegenderes ischa-
misches Ereignis folgt. Die entscheidende
Erkenntnis aus der EARLY-Studie ist daher,
dass Dipyridamol/ASS auch in der Akutpha-
se sicher ist und eingesetzt werden kann,
so Dengler. Das Risiko fiir schwere uner-
wiinschte Ereignisse einschlieBlich Tod war
auch beim friihen Einsatz der Kombinati-
onstherapie nicht héher als unter ASS allein.
Lediglich Kopfschmerzen, Schwindel, Ubel-
keit und Erbrechen traten unter der Kombi-
nation haufiger auf. jn

Pressegesprach ,,Auf einen Schlag — Neues
zur Sekundarpréavention des ischdmischen
Schlaganfalls und zur TIA“ im Rahmen des
32. Kongresses der DGN

Niirnberg, 24. September 2009
Veranstalter: Boehringer
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Antidementive Kombinationstherapie verspricht Synergien

[ Im Fokus der Behandlung von Alzheimer-
Kranken steht der Erhalt ihrer Alltagskom-
petenz.Beider Beurteilung der Wirksamkeit
einer antidemenziellen Medikation sollte
man nach Daflirhalten von Prof. Matthias
Riepe, Glinzburg, immer vor Augen haben,
dass eine Vielzahl von Funktionen involviert
ist, die sich grob unter Stichworten wie Ko-
gnition, Kommunikation, Sozialverhalten
und alltagspraktische Fahigkeiten subsu-
mieren lassen. Daher diirfe man eigentlich
auch nicht erwarten, dass alle Symptome
gleichermal3en gut auf die Therapie anspre-
chen.Fiir den Betroffenen und seine betreu-
enden Angehorigen kdnne aber bereits die
Verbesserung oder Stabilisierung in Teilbe-
reichen ein Zugewinn an Lebensqualitat
und eine erhebliche Entlastung bedeuten.
Um der multifaktoriellen Pathophysiologie
der Demenz gerecht zu werden, halt Riepe
die Kombination von einem Cholinesterase-
Hemmer (ChEH) mit dem Glutamat-Rezep-
torantagonisten Memantine (Axura®) fir
eine sinnvolle, Synergien versprechende
Option.Ob und wie die Patienten von dieser
Strategie profitieren, hat man unter natu-
ralistischen Bedingungen in den USA mit
Unterstiitzung des ,National Institute of
Health“ und ,National Institute of Aging"
untersucht. Das konsekutiv rekrutierte Kol-
lektiv von Alzheimer-Kranken wurde im
Schnitt tiber dreifig Monate nachbeobach-
tet. Zum Vergleich standen drei Therapie-
konzepte: ChEH-Monotherapie (n = 122)

‘

Verbessern Cholinesterase-Hemmer und Glutamat-Rezeptorantagonisten in Kombination
die Lebensqualitit von Alzheimer-Kranken?

versus Kombination von ChEH und Meman-
tine (n = 116) versus Standardbetreuung
ohne Antidementiva (n = 144).

Zur Evaluation der kognitiven Fahigkeiten
wurden die BDS-Scores (Blessed Dementia
Scale) fiir Gedéchtnis, Information, Orien-
tierung und Konzentration benutzt und fur
die Beurteilung der alltagspraktischen Fa-
higkeiten die ADLS (Activities of Daily Living
Skala nach Weitraub). Bei beiden Endpunk-
ten zeigten sich signifikante Vorteile fiir das
Kombinationsregime nicht nur gegentber
der Standardbetreuung, sondern auch ge-
gentiber der ChEH-Monotherapie. Der the-

rapeutische Nutzen von Add-on-Memanti-
ne nahm tiber den gesamten Beobachtungs-
zeitraum zu - fiir die Kognition mit mittle-
ren Effektstarken (Cohen’s d-Wert) von 0,34
und 0,49 (p < 0,01) und fiir die alltagsprak-
tischen Fahigkeiten mit 0,46 und 0,73 (p <
0,001) jeweils nach zwei und vier Jahren.
bl-ki

Satellitensymposium ,,Update Demenz
und Depression“ im Rahmen des
DGPPN-Kongress

Berlin, 25. November 2009
Veranstalter: Merz

Schizophrenie und kardiovaskulares Risiko: Monitoring gefragt

[® Schizophrenie-Patienten haben ein
erhohtes Risiko, kardiovaskulare Erkran-
kungen oder Diabetes zu entwickeln. Der
behandelnde Psychiater ist dabei oft der
einzige Arzt,der dieses Risiko bemerkt und
sollte daher ,vor der ersten Therapie nach-
denken, was das sinnvollste Medikament
ist“, betonte Prof. Hans-Jiirgen Méller, Miin-
chen. Gerade bei Patienten mit Risikofak-
toren wie Ubergewicht, Rauchen, Fettstoff-
wechselstérungen und erhéhtem Blutdruck
sollten Neuroleptika erwogen werden, die
ein geringes metabolisches und kardiovas-
kulares Risiko mit sich bringen wie etwa
Ziprasidon (Zeldox®).

Dr. Gerhard Roth, Ostfildern, wies darauf
hin, dass sich mit einer Erstabschatzung
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per Fragebogen das Risiko fiir KHK und Di-
abetes auch ohne Laborbestimmung gut
vorhersagen lasst. Besonders wichtig sei
das Monitoring im Rahmen der Therapie.
So sollten Patienten animiert werden, sich
mindestens einmal pro Woche zu wiegen.
Weitere wichtige Indikatoren seien Blutzu-
ckerspiegel und Taillenumfang., Wenn es
uns gelingt, die Patienten compliant zu
halten, tun wir etwas fir ihre Gesundheit®,
so Roths Reslimee.

Wie die Versorgungsrealitat schizophrener
Patienten in Deutschland aussieht, zeigte
Prof. Michael Deuschle, Mannheim,anhand
derersten Ergebnisse der CATS (Clincal Ana-
lysis of the Treatment of Schizophrenia)-
Studie. Dabei erfiillten 61,8 % der teilneh-

menden Frauen die Kriterien fiir ein meta-
bolisches Syndrom (Taillenumfang > 88 cm).
Des Weiteren hatten 22,8 % der Frauen und
40,6 % der Manner einen zu hohen Triglyce-
ridspiegel sowie 37,5% der Manner zu hohe
HDL-Cholesterinwerte. Auffallend war laut
Deuschle, dass nur jeder dritte Patient gut
gescreent wurde. Diese CATS-Auswer-
tungen seien jedoch nur vorlaufig, detail-
lierte Ergebnisse sollen bald prasentiert
werden. slx

Satellitensymposium ,, Therapiemanage-
ment Schizophrenie - Grenzen und
Méglichkeiten* im Rahmen des DGPPN-
Kongresses, Berlin, 26. November 2009
Veranstalter: Pfizer
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Angst — ein komplexes Storungsbild

[ Der reale Angstpatient stellt sich in der
Regel nicht wegen seiner Angstsymptome
bei seinem Hausarzt vor, sondern wegen
einer komplexen Begleitsymptomatik. Dazu
zdhlen laut Prof. Géran Hajak, Regensburg,
in abfallender Haufigkeit Brustschmerzen,
Mudigkeit, Schwindel und Kopfschmerzen.
Patienten mit generalisierter Angststoérung
(GAD) zeigen erhebliche Uberlappungen
von Depressionen, Schmerzsyndromen,
Angst und Schlafstérungen. Fiir moderne
Antiepileptika wie Pregabalin (Lyrica®) sei
eine gute Wirksamkeit auf die GAD in Do-
sierungen von 150-600 mg/Tag nachge-
wiesen, so Hajak. Pregabalin verbessere den
Schlaf auch dann, wenn keine Schmerz-
symptomatik vorliege, unterstrich der Ex-
perte.Es wirke nicht deshalb schlafférdernd,
weil der Schmerz abnimmt, sondern es
habe eine eigene schlafverbessernde Wir-
kung. Ein besonderer Vorteil sei,das Prega-
balin den fur den Erholungswert des
Schlafes erforderlichen Tiefschlaf fordere.

Alzheimer: kognitives Training
so effektiv wie die Pharmakotherapie?

> Laut Prof. Gereon R.Fink, K&In, bewirken
spezifisches kognitives Training und eine
friihzeitige pharmakologische Therapie (z.B.
mit Donepezil/Aricept®) einen giinstigeren
Verlauf der Alzheimer-Demenz (AD). Ver-
schiedene Studien zeigten den Einfluss
geistiger Aktivitat: Dabei korrelierte das AD-
Risiko mit niedriger Bildung, erhéhte es um
den Faktor 2,6 und war mit geringem geis-
tigem Leistungsvermogen in der Kindheit
assoziiert. Biochemisch ist ein Trainingsef-
fekt etwa durch eine Zunahme der Dopa-
minrezeptoren im frontalen Kortex nach-
weisbar, wie eine 2009 erschienene Studie
in Science zeigte. Eine Metaanalyse von 17
Studien wies bei AD-Patienten einen signi-
fikanten Trainingseffekt fiir die Domanen
Lernen und Gedachtnis, Exekutivfunktionen,
Aktivitaten des taglichen Lebens, kognitive
Beschwerden und Depression nach.

Ein neues Trainingsprogramm (Neurovita-
lis) zeigte seine Wirksamkeit auf die kogni-
tive Leistungsfahigkeit bei gesunden Al-
teren sowie bei Patienten mit Mild Cogni-
tive Impairment (MCl) oder AD. Sechs
Wochen intensives Training (maximal acht
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Therapieoptionen durch
transdermales System

Laut Dr. Gabriel Eckermann, Kaufbeuren,
werde Pregabalin primar renal und nicht
hepatisch eliminiert, was seine Handha-
bungerleichtere und das Risiko fiir mégliche
Komplikationen minimiere. Es interagiere
auch nicht mit anderen Medikamenten.

Hilfe bei Fragen zu Arzneimittelinterakti-
onen in der Psychiatrie gibt es jetzt unter
www.psiac.de (deutschsprachige Interak-
tionsdatenbank ,Psiac”). Informationen zu
circa 7.000 Paarungen von ZNS-Medika-
menten mit Psychopharmaka, allgemein-
medizinischen und internistischen Medi-
kamenten sind dort abrufbar.In der Daten-
bank sind sowohl pharmakodynamische
als auch pharmakokinetische Wechselwir-
kungen erfasst. aam

Satellitensymposium ,,GAD -
praxisrelevante Therapieaspekte*
im Rahmen des DGPPN-Kongresses
Berlin, 25. November 2009

Veranstalter: Pfizer Zulassungserweiterung

fiir Levetiracetam

Teilnehmer, zwolf Einheiten a 9o Minuten)
mit praktischen Ubungen und Vermittlung
theoretischen Wissens, mit Aktivierungs-
spielen und Hausaufgaben zu Gedachtnis,
Aufmerksamkeit und exekutiven Funkti-
onen verbesserten diese Domanen signifi-
kant gegeniiber Baseline. Zehn MCI-Pati-
enten lagen nach dem Training oberhalb
des Cut-offs fiir kognitive Beeintrachtigung
(> 12 Punkte), vier AD-Patienten verbes-
serten sich in den MCI-Bereich (9-12
Punkte). Der Effekt kognitiven Trainings
muss in grolReren Studien weiter unter-
sucht werden. Aber Programme wie Neu-
rovitalis sollten schon jetzt als therapeu-
tische Intervention bei Demenzpatienten
und moglicherweise auch zur Pravention
bei Gesunden hoheren Alters eingesetzt
werden, so Fink. koc

Symposium der Multiprofessionellen
Arbeitsgruppe der Demenzambulanzen
(MAGDA)

Diisseldorf, 14. November 2009
Veranstalter: Eisai und Pfizer




Termine

Termine der Fortbildungsakademie

6.3.2010 in Frankfurt
13.3.2010 in Erfurt

CME-
Punkte

g

»lst denn gegen alles ein Kraut gewachsen?“ - Neben-
wirkungsmanagement in der Psychopharmakologie
Referenten:

PD Dr.S.Kriiger, Berlin

Dr. G. Eckermann, Kaufbeuren

Fortbildungsakademie c/o Athene
Nadya Daoud

Huttenstr.10, 97072 Wiirzburg

Tel.: 0931 2055516, Fax: 0931 2055511
E-Mail: info@akademie-psych-neuro.de

6.3.2010 in Neuss
12.6.2010 in Potsdam
13.11.2010 in Erfurt

CME-
Punkte

g

Chronobiologie

Referenten:

Prof. Dr. A. Wirz-Justice, Basel
Prof. Dr. M. Wiegand, Miinchen

Athene
(Adresse s.0.)

24.—-25.4.2010 in Frankfurt
15.—16.5.2010 in Frankfurt
12.-13.6.2010 in Frankfurt

CME-
Punkte

P

Forensische Psychiatrie:

Strafrechtliche Begutachtung |

Strafrechtliche Begutachtung I

Zivilrechtliche Begutachtung und Testdiagnostik
Referenten:

Prof. Dr. M. Osterheider, Regensburg

Prof. Dr. C. Cording, Regensburg

Dipl. Psych. Dr. A. Mokros, Regensburg

Dr. Ch. Vogel, Miinchen

Athene
(Adresse s.0.)

29.5.2010 in Neuss

%

E-
Punkte

Mutterseelenallein
Referenten:

PD Dr. med. S. Kriiger, Berlin
Dr. G. Eckermann, Kaufbeuren

Athene
(Adresse s.0.)

28.8.2010 in Potsdam
4.12.2010 in Erfurt

ME-
Punkte

g

Schmerzdiagnostik und -therapie
Referenten:

PD Dr. A. May, Hamburg

Prof. Dr. F. Birklein, Mainz

Athene
(Adresse s.0.)

10.7.2010 in Miinchen
18.9.2010 in Stuttgart

CME-
Punkte

g

17.4.2010 in Quakenbriick

Grundlagen der Psychopharmakologie
Referent:
Prof. Dr. Dr. E. Haen, Regensburg

5. Nordwestdeutscher Psychiatrie- und
Psychotherapietag (NWPT)

Athene
(Adresse s.0.)

Anmeldung: Zentrum fiir Psychologische und
Psychosoziale Medizin

Dr. med. Dipl. Psych. Reinhard J. Boerner

Tel.: 05431152702

E-Mail: psychiatrie@ckg-gmbh.de

24.4.2010 in Miinchen

Frithjahrstagung und Mitgliederversammlung
des BVDN Bayern

Veranstaltungsort: Klinikum rechts der Isar
Ismaninger Str. 22
81675 Miinchen

8.—9.5.2010 in Berlin

Berliner Uberregionales Symposium fiir
Psychosenpsychotherapie

Organisation: Sabine Nawrotzki

Fax: 030 450517922

E-Mail: sabine.nawrotzki@charite.de

Internet: www.charite.de/psychiatrie/aktuelles.html
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Organisation/Ansprechpartner/Geschaftsstelle | Verbandsservice

Berufsverband Deutscher Nervenarzte

= www.bvdn.de

Vorstand/Beirat

1. Vorsitzender: Frank Bergmann, Aachen

Stellv. Vorsitzender: Gunther Carl, Kitzingen
Schriftfiihrer: Roland Urban, Berlin
Schatzmeister: Paul Reuther,
Bad-Neuenahr-Ahrweiler

Sektion neue Bundeslinder: Lutz Bode, Eisenach
Beisitzer: Christa Roth-Sackenheim, Andernach;
Uwe Meier, Grevenbroich; Paul Reuther,

Bad Neuenahr-Ahrweiler

1. Vorsitzende der Landesverbénde
Baden-Wiirttemberg: Herbert Scheiblich
Bayern: Gunther Carl

Berlin: Gerd Benesch

Brandenburg: Gisela Damaschke
Bremen: Ulrich Dolle

Hamburg: Guntram Hinz

Hessen: Werner Wolf
Mecklenburg-Vorpommern:

Liane Hauk-Westerhoff

Niedersachsen: Norbert Mayer-Amberg
Nordrhein: Frank Bergmann
Rheinland-Pfalz: Klaus Sackenheim
Saarland: Helmut Storz

Sachsen: Josef Kesting
Sachsen-Anhalt: Michael Schwalbe
Schleswig-Holstein: Fritz Konig
Thiiringen: Konstanze Tinschert
Westfalen: Klaus Gorsboth

Gremien des BVDN

SEKTIONEN

Sektion Nervenheilkunde: F.Bergmann
Sektion Neurologie: U. Meier

Sektion Psychiatrie und Psychotherapie:
C.Roth-Sackenheim

ARBEITSKREISE

Neue Medien: A Hillienhof

EDV, Wirtschaftliche Praxisfiihrung:
Th.Krichenbauer

Forensik und Gutachten Psychiatrie:
P.Christian Vogel

Gutachten Neurologie: F. Jungmann
Konsiliarneurologie: S. Diez
Konsiliarpsychiatrie: N. N.
Belegarztwesen Neurologie: J. Elbrachter
Fortbildung Assistenzpersonal:
K.-O.Sigel, R. Wietfeld

U.E.M.S. - Psychiatrie, EFPT: R. Urban
U.E.M.S. - Neurologie: F. Jungmann
DMP und IV: U. Meier, F. Bergmann, P. Reuther,
G.Carl

AUSSCHUSSE

Akademie fiir Psychiatrische und Neurologische
Fortbildung: A. Zacher, U. Meier

Ambulante Neurologische Rehabilitation: W. Fries

Ambulante Psychiatrische Reha/Sozialpsychiatrie:

S.Schreckling

CME (Continuing Medical Education):

P.Franz, F. Bergmann, P.Reuther
Gebiihrenordnungen: F. Bergmann, G. Carl
Offentlichkeitsarbeit: F. Bergmann

Neurologie und Psychiatrie: G. Carl, P. Reuther,
A.Zacher

Gerontopsychiatrie: F. Bergmann

Psychotherapie: C. Roth-Sackenheim, U. Thamer
Organisation BVDN, Drittmittel: G. Carl, F. Bergmann

NEUROTRANSMITTER _ 2.2010

Weiterbildungsordnung und Leitlinien:

W. Liinser, Ch. Vogel, F. Bergmann, G. Carl
Kooperation mit Selbsthilfe- und Angehérigen-
gruppen: U. Brickwedde (Psychiatrie), H. Vogel
(Neurologie)

REFERATE

Demenz: J. Bohlken

Epileptologie: R. Berkenfeld

Neuroangiologie, Schlaganfall: K.-O. Sigel, H. Vogel
Neurootologie, Neuroophtalmologie: M. Freidel
Neuroorthopédie: B. Kiigelgen

Neuropsychologie: T. Cramer

Neuroonkologie: W. E. Hofmann, P. Krauseneck
Pharmakotherapie Neurologie: K.-O. Sigel, F. Kénig
Pharmakotherapie Psychiatrie: R. Urban
Pravention Psychiatrie: N. N.

Schlaf: R. Bodenschatz, W. Liinser

Schmerztherapie Neurologie: H. Vogel

Schmerztherapie Psychiatrie: R. W6rz
Suchttherapie: U. Hutschenreuter, R. Peters
Umweltmedizin Neurologie: M. Freidel

Geschiftsstelle des BVDN

D. Differt-Fritz

Gut Neuhof, Am Zollhof 2 a, 47829 Krefeld
Tel.: 02151 4546920

Fax: 02151 4546925

E-Mail: bvdn.bund@t-online.de
Bankverbindung:

Sparkasse Neuss

Kto.-Nr.: 800 920 0o

BLZ 305 500 00

BVDN Homepage: http://www.bvdn.de
Cortex GmbH s. oben Geschaftsstelle BVDN

enoe B D N

Berufsverband Deutscher Neurologen

= www.nheuroscout.de

Vorstand des BDN

Vorsitzende: Uwe Meier, Grevenbroich;
Hans-Christoph Diener, Essen

Schriftfiihrer: Christian Gerloff, Hamburg
Kassenwart: Karl-Otto Sigel, Miinchen
Beisitzer: Rolf F. Hagenah, Rotenburg;

Frank Bergmann, Aachen; Peter Berlit, Essen;
Heinz Herbst, Stuttgart

Beirat: EImar Busch, Kevelaer;

Andreas Engelhardt, Oldenburg; Peter Franz,
Miinchen; Matthias Freidel, Kaltenkirchen;
Holger Grehl, Erlangen; Heinz Herbst, Stuttgart;
Fritz Konig, Liibeck; Fritjof Reinhardt, Erlangen;
Claus-W. Wallesch, Magdeburg
Ansprechpartner fiir Themenfelder

Neue Versorgungsstrukturen IV und MVZ:

U. Meier, P. Reuther

Gebiihrenordnung GOA/EBM:

R.Hagenah, U. Meier, H. Grehl

CME: P.Franz

Qualitdtsmanagement: U. Meier
Risikomanagement: R. Hagenah
Offentlichkeitsarbeit: Vorstand BDN

DRG: R. Kiefer

Delegierte in Kommissionen der DGN
Leitlinien: U. Meier
Versorgungsforschung: U. Meier

Weitarhild I Weiterhild
-3

m;ghtigung:
R.Hagenah
Anhaltszahlen/Qualitétssicherung:
F.Reinhardt, P. Reuther

Rehabilitation: H. Masur

CME: P.Franz, F. Jungmann, P. Reuther

DRG: R. Hagenah, R. Kiefer

Verbindungsglied zu anderen Gesellschaften
oder Verbanden

DGNR: H. Masur

AG ANR: P.Reuther

BV-ANR: P. Reuther

UEMS: F. Jungmann

BDN-Landessprecher

Baden-Wiirttemberg: Heinz Herbst

Bayern: Karl-Otto Sigel

Berlin: Walter Raffauf

Brandenburg: Martin Delf, Frank Freitag

Bremen: Helfried Jacobs, Bremen

Hamburg: Heinrich Goossens-Merkt, Peter Emrich
Hessen: Werner Wolf

Mecklenburg-Vorpommern: Liane Hauk-Westerhoff
Niedersachsen: Elisabeth Rehkopf, Joachim Beutler
Nordrhein: Uwe Meier

Rheinland-Pfalz: Giinther Endrass

Saarland: Joachim EiBmann, Richard Rohrer
Sachsen: Elke Wollenhaupt

Sachsen-Anhalt: Michael Schwalbe
Schleswig-Holstein: Matthias Freidel

Thiiringen: Barbara Schwandt

Westfalen: Klaus Gorsboth

BVDP

Berufsverband Deutscher Psychiater

= www.bv-psychiater.de

Vorstand des BVDP

1. Vorsitzende: Christa Roth-Sackenheim,
Andernach

Stellvertretender Vorsitzender:
Christian Vogel, Miinchen

Schriftfiihrer: Hans Martens, Miinchen
Schatzmeister: Gerd Wermke, Homburg/Saar
Beisitzer: Uwe Bannert, Bad Segeberg; Frank
Bergmann, Aachen; Werner Kissling, Miinchen;
Hans Martens, Miinchen; Greif Sander, Sehnde

REFERATE

Soziotherapie: S. Schreckling

Sucht: G.Sander
Psychotherapie/Psychoanalyse: H. Martens
Forensik: C. Vogel

Ubende Verfahren - Psychotherapie: G. Wermke
Psychiatrie in Europa: G. Wermke

Kontakt BVDN, Gutachterwesen: F. Bergmann
ADHS bei Erwachsenen: J. Krause

PTSD: C. Roth-Sackenheim

Migrationssensible psychiatrische Versorgung:
G.Sander
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Verbandsservice | Beitritt

Ich will Mitglied werden!

B An die Geschiftsstelle der Berufsverbinde BVDN, BDN, BVDP Krefeld
Am Zollhof 2a, 47829 Krefeld, Fax: 02151 45 46 925

[] Hiermit erklire ich meinen Beitritt zum Berufsverband Deutscher Nervenirzte e.V. (BVDN)
(Mitgliedsbeitrag 300-500 EUR, je nach Landesverband).

[] Hiermit erkldre ich meinen Beitritt zum Berufsverband Deutscher Neurologen e.V. (BDN)
(Mitgliedsbeitrag 435 EUR fiir Chefarzte/Niedergelassene; 260 EUR fiir Fachirzte an Kliniken;
55 EUR fiir Arzte in Weiterbildung).

Ich wiinsche die DOPPELMITGLIEDSCHAFT - BDN und BVDN - zum Mitgliedsbeitrag von insgesamt 485 EUR.

|

[] Hiermit erkldre ich meinen Beitritt zum Berufsverband Deutscher Psychiater e. V. (BVDP)
(Mitgliedsbeitrag 435 EUR fiir Chefédrzte/Facharzte an Kliniken/Niedergelassene).

|

U

Ich wiinsche die DOPPELMITGLIEDSCHAFT - BVDP und BVDN - zum Mitgliedsbeitrag von insgesamt 485 EUR.

Ich wiinsche die DREIFACHMITGLIEDSCHAFT - BVDN, BDN und BVDP - zum Mitgliedsbeitrag von insgesamt 625 EUR.

Zusatztitel oder -qualifikation (z.B. Psychotherapie, Sonografie):

Tel.-Nr. Fax

E-Mail/Internet:

Ich bin [J niedergelassen [] inderKlinik tatig [] Chefarzt [] Facharzt
[ Weiterbildungsassistent [ ] Neurologe [ Nervenarzt [] Psychiater

[ in Gemeinschaftspraxis tatig mit:
Ich wiinsche den kostenlosen Bezug einer der folgenden wissenschaftlichen Fachzeitschriften im Wert > 170 EUR/Jahr:
[] Fortschritte Neurologie / Psychiatrie [J Aktuelle Neurologie
[J Klinische Neurophysiologie, EEG-EMG [ ] Psychiatrische Praxis
[] Die Rehabilitation [J Psychotherapie im Dialog
] PPmP -Psychotherapie, Psychosomatik, Medizinische Psychologie [] Balint-Journal
Zum Eintritt erhalte ich die BVDN-Abrechnungskommentare (EBM, GOA, Gutachten, IGel, RichtgroRen etc.).
[ NERFAX-Teilnahme gewiinscht

Es ist nur eine Auswahl
pro Mitglied méoglich.

EINZUGSERMACHTIGUNG

Hiermit erméchtige ich den BVDN/BDN/BVDP (nicht Zutreffendes ggf. streichen) widerruflich, den von mir zu entrichtenden
jahrlichen Mitgliedsbeitrag einzuziehen.

Konto-Nr.:

bei der BLZ

Wenn mein Konto die erforderliche Deckung nicht aufweist, besteht seitens des kontofiihrenden Kreditinstitutes keine
Verpflichtung zur Einlésung. Einen Widerruf werde ich der Geschiftsstelle des Berufsverbandes mitteilen.

Name: Praxisstempel (inkl. KV-Zulassungs-Nr.)

Adresse:

Ort, Datum:

Unterschrift:
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AK- und KV-Vertreter | Verbandsservice

B Nervenirzte als Vertreter in den Kassenirztlichen Vereinigungen (KV) und Arztekammern (AK)*

Name Ort BVDN Delegierter  Telefon Fax E-Mail-Adresse
BVDN-Landesverband: BADEN SUD

Dr. U. Farenkopf Gengenbach ja KV 07803 98071-3 0703 98071-4 Neurologie_gengenbach@t-online.de
Dr.R. Sattleger Singen ja KV 07731 9599-10 077319599-39 dradam@web.de
BVDN-Landesverband: BADEN-WURTTEMBERG B

Prof. Dr.J. Aschoff Ulm nein AK 073169717

Dr.J. Braun Mannheim ja AK/KV 062112027-0 062112027-27 juergen.braun@dgn.de

Dr. W. Maier-Janson Ravensburg  ja KV 075136242-0 075136242-17 kontakt@neurologie-ravensburg.de
BVDN-Landesverband: BAYERN -

Dr.G. Carl Wiirzburg ja AK/KV 0932124826 093218930 carlg@t-online.de

Dr. C.Vogel Miinchen ja AK 089 2730700 089 27817306 praxcvogel@aol.com

Dr. H. Martens Miinchen ja AK/KV 089 2713037 08141 63560 dr.h.martens@gmx.de
BVDN-Landesverband: BERLIN

Dr. G.Benesch Berlin ja KV 030 3123783 030 32765024 dr.g.benesch@t-online.de

Dr. H.-J. Boldt Berlin ja KV 030 3186915-0 030 3186915-18 BoldtNA@t-online.de

Dr. D.Rehbein Berlin ja AK 030 6931018 030 69040675

Dr.R.Urban Berlin ja AK 0303922021 030 3923052 dr.urban-berlin@t-online.de
BVDN-Landesverband: BRANDENBURG R

Dr. St. Alder Potsdam ja AK 0331748720-7 0331748720-9

Dr. A. Rosenthal Teltow ja KV 03328 30310-0 03328 30310-1 gerd-juergen.fischer@dgn.de
BVDN-Landesverband: BREMEN R

Dr. U. Dolle Bremen ja AK/KV 0421667576 0421664866 u.doelle@t-online.de
BVDN-Landesverband: HAMBURG

Dr.G. Hinz Hamburg ja KV 040 60679863 040 60679576 guntram.hinz@yahoo.de
Dr.H.Ramm Hamburg ja Kv 040 245464 hans.ramm@gmx.de

Dr. Andre Rensch Hamburg ja AK 040 6062230 040 60679576 neurorensch@aol.com
BVDN-Landesverband: HESSEN R

Dr.B. Ende Buseck nein AK 06408 62828

Dr.S. Planz-Kuhlendahl Offenbach ja KV 069 800-1413 069 800-3512 planz-kuhlendahl@t-online.de
Prof. Dr. A. Henneberg Frankfurt/M. ja AK 069 59795430 069 59795431 henneberg-neuropsych@t-online.de
Peter LaR-Tegethoff Hittenberg  ja AK 064419779722 06441 447424 tegethoff@neuropraxis-rechtenbach.de

BVDN-Landesverband: MECKLENBURG-VORPOMMERN

Dr. Hauk-Westerhoff Rostock ja AK 038137555222 038137555223 liane.hauk-westerhoff@
nervenaertze-rostock.de

BVDN-Landesverband: NIEDERSACHSEN

Dr.J. Beutler Braunschweig ja AK 0531337717 0531330302 joachim@dr-beutler.de

Dr. P. Gensicke Gottingen ja AK 0551384466 0551484417 peter.gensicke@dgn.de

Dr.J. Schulze Meppen ja AK 059311010 05931 89632 drschulte@nervenarztpraxis-meppen.de
BVDN-Landesverband: NORDRHEIN

Dr.F.Bergmann Aachen ja KV 024136330 0241404972 bergmann@bvdn-nordrhein.de

Dr. A.Haus Koln ja AK/KV 0221402014 0221405769 hphaus1@AOL.com

Dr. Rolf Peters Jilich ja KV 0246153853 0246154090 dr.rolf.peters@t-online.de

Dr. Birgit Lober-Kraemer ~ Bonn nein KV 0228 223450 0228 223479

BVDN-Landesverband: RHEINLAND-PFALZ

Dr. Ch. Roth-Sackenheim  Andernach ja AK 02632 96400 02632 964096 c@dr-roth-sackenheim.de %
Dr. Klaus Sackenheim Andernach ja KV 02632 96400 02632 964096 bvdn@dr-sackenheim.de £
[
&=
BVDN-Landesverband: SAARLAND . 2
Dr.F.Jungmann Saarbriicken  ja AK/KV 068131093 068138032 mail@dr-jungmann.de 2
Dr.Th. Kajdi Vélklingen nein AK/KV 06898 23344 06898 23344 Kajdi@t-online.de £
Dr. G. Wermke Homburg ja AK 068419328-0 06841 9328-17 gerd@praxiswermke.de £
>
BVDN-Landesverband: SACHSEN Kein Nervenarzt in der AK oder KV! £
BVDN-Landesverband: SACHSEN-ANHALT §
Dr. H. Deike Magdeburg  nein KV 03912529188 03915313776 g
v
BVDN-Landesverband: SCHLESWIG-HOLSTEIN E
Dr. U. Bannert Bad Segeberg ja AK/KV 04551969661 04551969669 Uwe.Bannert@kvsh.de s
o
BVDN-Landesverband: THURINGEN g
Dr. K. Tinschert Jena ja KV 0364157444-4 0364157444-0 praxis@tinschert.de %
QJ
BVDN-Landesverband: WESTFALEN E
Dr. U.Thamer Gelsenkirchen ja KV 0209 37356 0209 32418 Thamer.Herten@t-online.de 2
Dr.V. Bottger Dortmund ja Kv 0231515030 0231411100 boettger@AOL.com 3
o

~
\e]
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[l Dr.Uwe Bannert Prof. Dr. Andreas Engelhardt Dr. Fritz Kénig Dr. Klaus Sackenheim

Oldesloerstr. 9, 23795 Bad Segeberg,
Tel.: 04551 96966-1, Fax: 04551 96966-9,
E-Mail: uwe.bannert@kvsh.de

Dr. Wolfgang Becker

Palmstr. 36, 79539 Lorrach,

Tel.: 076212959, Fax: 076212017,

E-Mail: becker-hillesheimer@t-online.de

Dr. Gerd Benesch

Bundesallee 95,12161 Berlin,

Tel.: 030 3123783, Fax: 030 32765024,
E-Mail: Dr.G.Benesch@t-online.de

Dr. Frank Bergmann

Kapuzinergraben 19, 52062 Aachen,
Tel.: 024136330, Fax: 0241 404972,
E-Mail: bergmann@bvdn-nordrhein.de

Dr. Ralf Berkenfeld

Hochstr. 22, 47506 Neukirchen-Viuyn,
Tel.: 02845 32627, Fax: 02845 32878,
E-Mail: berkenfeld@t-online.de

Prof. Dr. Peter-Dirk Berlit
Alfried-Krupp-Krankenhaus, 45131 Essen,
Tel.: 0201 4342-527, Fax: 0201 4342-377,
E-Mail: berlit@ispro.de

Dr. med. Joachim Beutler
Fasanenstr. 25,38102 Braunschweig,
Tel.: 0531337717

Dr. Lutz Bode

Mihlhauserstr. 94, 99817 Eisenach,
Tel.: 03691212343, Fax: 03691 212344,
E-Mail: lutzbode@t-online.de

Dr. Ralf Bodenschatz

Hainische Str. 4-6, 09648 Mittweida,
Tel.: 03727 9418-1, Fax: 03727 9418-13,
E-Mail: rbodenschatz@t-online.de

Dr. Jens Bohlken

Klosterstr. 34/35,13581 Berlin,

Tel.: 030 3329-0000, Fax: 030 3329-0017,
E-Mail: dr.j.bohlken@gmx.net

PD Dr. ElImar Busch

Basilikastr. 55, 47623 Kevelaer,

Tel.: 02832 10140-1, Fax: 02832 10140-6
E-Mail: e.busch@marienhospital-
kevelaer.de

Dr. Bernhard Biihler

P 7,1Innenstadt, 68161 Mannheim,
Tel.: 062112027-0, Fax: 062112027-27,
E-Mail: bernhard.buehler@t-online.de

Dr. Gunther Carl

Friedenstr. 7,97318 Kitzingen,
Tel.: 093215355, Fax: 093218930,
E-Mail: carlg@t-online.de

Dr. Gisela Damaschke
Bergstr. 26,15907 Liibben,
Tel.: 03546 4038

Dr. med. Martin Delf

Lindenallee 7,15366 Hoppegarten/Berlin,
Tel.: 03342 422930, Fax: 03342 422931,
E-Mail: dr.delf@neuroprax.de

Prof. Dr. Hans-Christoph Diener
Universitatsklinikum Essen,
Hufelandstr. 55, 45122 Essen

Dr. Ulrich Délle

Leher Heerstr. 18, 28359 Bremen,
Tel.: 0421237878, Fax: 0421 2438796,
E-Mail: u.doelle@t-online.de

Dr. Reinhard Ehret

SchloBstr. 29. 20, 12163 Berlin,

Tel.: 030 790885-0, Fax: 030 790885-99,
E-Mail: dr.ehret@neurologie-berlin.de
Dr. Joachim Eifmann

Briihlstr. 15, 66606 St. Wendel/Saar,
Tel.: 06851 2112, Fax: 06851 2777

Dr. Joachim Elbréchter

Marktallee 8, 48165 Miinster,

Tel.: 02501 4822/4821, Fax: 0250116536,
E-Mail: dr.elbraechter@freenet.de

Dr. Giinther Endrass
Obersiilzer Str. 4, 67269 Griinstadt,

Tel.: 06359 9348-0, Fax: 06359 9348-15
E-Mail: g.endrass@gmx.de

80

Evangelisches Krankenhaus,
Marienstr. 11,26121 Oldenburg,

Tel.: 0441236414, Fax: 0441248784,
E-Mail: andreas.engelhardt@nwn.de

Dr. Peter Franz

Ingolstadter Str.166, 80939 Miinchen,
Tel.: 089 3117111, Fax: 089 3163364,
E-Mail: pkfranz@aol.com

Dr. Matthias Freidel
Brauerstr. 1-3, 24568 Kaltenkirchen,
Tel.: 04191 8486, Fax: 04191 89027

Dr. Frank Freitag
Berliner Str.127,14467 Potsdam,
Tel.: 0331 62081125, Fax: 0331 62081126

Prof. Dr. Wolfgang Fries

Pasinger Bahnhofsplatz 4,

81241 Miinchen, Tel.: 089 896068-0,

Fax: 089 896068-22, E-Mail: fries@elfinet.de

Dr. Horst Frohlich
Haugerring 2, 97070 Wiirzburg,
Tel.: 093155330, Fax: 093151536

Prof. Dr. Christian Gerloff
Universitatsklinikum Hamburg-Eppen-
dorf, Martinistr. 52, 20251 Hamburg
Tel.: 040 42803-0, Fax: 040 42803-6878

Dr. med. Heinrich Goossens-Merkt
Wordemanns Weg 25, 22527 Hamburg
E-Mail: dr.goossens-merkt@neurologie-
hamburg.net

Dr. Holger Grehl

Fahrner Str.133, 47053 Duisburg,

Tel.: 0203 508126-1, Fax: 0203 508126-3,
E-Mail: holger.grehl@ejk.de

Dr. Klaus Gorsboth

Bahnhofstr. 10, 59581 Warstein,

Tel.: 02902 9741-0, Fax: 02902 9741-33,
E-Mail: gorsboth.bvdn@gmx.de

Prof. Dr. Rolf F. Hagenah

Appelhorn 12, 27356 Rotenburg,

Tel.: 042618008, Fax: 042618400118,
E-Mail: rhagenah@web .de

Dr. Liane Hauk-Westerhoff

Deutsche Med Platz 2,18057 Rostock,
Tel.: 038137555222, Fax: 038137555223,
E-Mail: liane.hauk-westerhoff@
nervenaerzte-rostock.de

Dr. Dipl.-Psych. Heinz Herbst
Marienstr. 7, 70178 Stuttgart,

Tel.: 0711 220774-0, Fax: 0711 2207741,
E-Mail: heinz.herbst@t-online.de

Dr. Guntram Hinz

Harksheider Str. 3,22399 Hamburg,
Tel.: 040 60679863, Fax: 040 60679576,
E-Mail: guntram.hinz@yahoo.de

Dr. Werner E. Hofmann

Elisenstr. 32, 63739 Aschaffenburg,

Tel.: 06021449860, Fax: 0602144986244
E-Mail: praxis@wehofmann.de

Dr. Ulrich Hutschenreuter

Am Dudoplatz 1, 66125 Saarbriicken,
Tel.: 06897 7681-43, Fax: 06897 7681-81,
E-Mail: U.Hutschenreuter@t-online.de

Dr. Helfried Jacobs
Bremerhavener Heerstr. 11,

28717 Bremen

Tel.: 0421 637080, Fax: 0421 637578

Dr. Friedhelm Jungmann

Bahnhofstr. 36, 66111 Saarbriicken

Tel.: 06813 109-3 oder 4, Fax: 06813 8032,
E-Mail: mail@dr-jungmann.de

Dr. Josef Kesting
Kathe-Kollwitz-Str. 5, 04109 Leipzig,
Tel. 0341 4774508, Fax: 0341 4774512
E-Mail: josef.kesting@gmx.de

Dr. Werner Kissling

Mohlstr. 26, 81675 Miinchen,
Tel.: 089 41404207,

E-Mail: w.kissling@Irz.tum.de

Sandstr.18—-22, 23552 Libeck,

Tel.: 0451 71441, Fax: 0451 7060282,
E-Mail: info@neurologie-koenig-
luebeck.de

Dr. Johanna Krause
Schillerstr. 11a, 85521 Ottobrunn,
E-Mail: drjkrause@yahoo.com

Prof. Dr. Peter Krauseneck
Neurologische Klinik Bamberg,
Bugerstr. 80,96049 Bamberg,

Tel.: 0951 503360-1, Fax: 0951 503360-5,
E-Mail: BAS2BAo1@urz.uni-bamberg.de

Dr. Thomas Krichenbauer
Friedenstr. 7,97318 Kitzingen,
Tel.: 093215355, Fax: 09321 8930,
E-Mail: krichi@web.de

Dr. Bernhard Kiigelgen
Postfach 20 09 22, 56012 Koblenz,
Tel.: 026130330-0, Fax: 026130330-33

Dr. Andreas Link

Alter Bremer Weg 14, 29223 Celle,
Tel.: 05141330000, Fax: 05141 889715,
E-Mail: neurolink@t-online.de

Dr. Wolfhard Liinser

Werler Str. 66, 59065 Hamm,

Tel.: 0238126959, Fax: 02381983908,
E-Mail: Luenser.Hamm@t-online.de

Dr. Hans Martens

Josephsplatz 4, 80798 Miinchen,
Tel.: 089 2713037, Fax: 089 27349983,
E-Mail: dr.h.martens@gmx.de

Dr. Norbert Mayer-Amberg
Bodekerstr. 73,30161 Hannover,
Tel: 0511 667034, Fax: 0511 621574,
E-Mail: mamberg@htp-tel.de

Dr. Uwe Meier

Am Ziegelkamp 1f, 41515 Grevenbroich,
Tel.: 021817054811, Fax: 021817054822,
E-Mail: umeier@t-online.de

Dr. Norbert Ménter

Tegeler Weg 4,10589 Berlin,

Tel.: 030 3442071, Fax: 030 84109520,
E-Mail: moenter-berlin@t-online.de

Dr. Klaus-Ulrich Oehler
Wirsbergstr.10, 97070 Wiirzburg,
Tel.: 093158022, Fax: 0931571187

Dr. Rolf Peters

Romerstr. 10, 52428 Jiilich,

Tel.: 02461 53853, Fax: 0246154090,
E-Mail: dr.rolf.peters@t-online.de

Dr. Volker Pfaffenrath
Leopoldstr. 59, 80802 Miinchen,
Tel.: 089 33-4003, Fax: 089 33-2942

Dr. Sigrid Planz-Kuhlendahl
Aliceplatz 7, 63065 Offenbach,

Tel.: 069 800-1413, Fax: 069 800-3512,
E-Mail: Planz-Kuhlendahl@t-online.de

Dr. med. Walter Raffauf
Dircksenstr. 47,10178 Berlin,
Tel.: 030 2832794 Fax: 030 2832795,

Dr. med. Elisabeth Rehkopf
Bischofsstr. 30, 49074 Osnabriick,
Tel.: 0541 8003990, Fax: 0541
80039920,

E-Mail: elisabeth.rehkopf@web.de

Prof. Dr. Fritjof Reinhardt
D.-Chr.-Erxleben-Str. 2,
01968 Senftenberg,

Tel.: 03573 752150, Fax: 03573 7074157,
E-Mail: ProfReinhardt@web.de

Dr. Dr. habil. Paul Reuther

ANR Ahrweiler, Schiilzchenstr. 10,
53474 Bad-Neuenahr-Ahrweiler,

Tel.: 0264198040, Fax: 02641980444,
E-Mail: preuther@rz-online.de

Dr. Christa Roth-Sackenheim

Breite Str. 63,56626 Andernach,

Tel.: 0160 97796487, Fax: 02632 9640-96,
E-Mail: C@Dr-Roth-Sackenheim.de

Breite Str. 63,56626 Andernach,
Tel.: 02632 9640-0,

Fax: 02632 9640-96,

E-Mail: bvdn@dr-sackenheim.de

Dr. Manfred Salaschek

Schulstr. 11,49477 Ibbenbiiren,
Tel.: 05451 50614-00,

Fax: 05451 50614-50,

E-Mail: salschek.ibb@t-online.de

Dr. Greif Sander

Wahrendorff-Str. 22. 31319 Sehnde,
Tel.: 05132 902465, Fax: 05132 902459,
E-Mail: dr.sander@wahrendorff.de

Dr. Herbert Scheiblich
Poststr. 31, 72213 Altensteig,

Tel.: 07453 93840, Fax: 07453 3852,
E-Mail: hscheiblich@aol.com

Dr. Michael Schwalbe

Annendorfer Str. 15,

06886 Lutherstadt-Wittenberg,

Tel.: 03491 442567; Fax: 03491 442583

Dr. Karl-Otto Sigel

Hauptstr. 2, 82008 Unterhaching,

Tel.: 089 6653917-0, Fax: 089 6653917-1,
E-Mail: dr.sigel@neuropraxis-
muenchen.de

Matthias Stieglitz

Reichenberger Str. 3,13055 Berlin,
Tel.: 030 9714526,

E-Mail: matthias.stieglitz.praxis@
t-online.de

Dr. Helmut Storz

Stieglitzweg 20, 66538 Neunkirchen,
Tel.: 0682113256, Fax: 0682113265,
E-Mail: h.storz@gmx.de

Dr. Ulrich Thamer

Miihlenstr. 5—9, 45894 Gelsenkirchen,
Tel.: 0209 37356, Fax: 0209 32418,
E-Mail: Thamer.Herten@t-online.de

Dr. Konstanze Tinschert
Ernst-Abbe-Platz 3—4, 07743 Jena,
Tel.: 03641 57444-4, Fax: 03641 57444-0,
E-Mail: praxis@tinschert.de

Dr. Siegfried R. Treichel
Halterner Str.13, 45657 Recklinghausen,
Tel.: 023612603-6, Fax: 023612603-7

Dr. Roland Urban

Turmstr. 76 a, 10551 Berlin,

Tel.: 030 3922021, Fax: 030 3923052,
E-Mail: dr.urban-berlin@t-online.de

Dr. P. Christian Vogel

Agnesstr.14/111, 80798 Miinchen,
Tel.: 089 2730700, Fax: 089 27817306,
E-Mail: praxcvogel@aol.com

Dr. Gerd Wermke

Talstr. 35-37, 66424 Homburg,

Tel.: 06841 9328-0, Fax: 06841 9328-17,
E-Mail: wermke@myfaz.net

Dr. Werner Wolf

Hindenburgstr. 11,35683 Dillenburg,
Tel.: 02771 8009900,

E-Mail: praxis@dr-werner-wolf.de

Dr. med. Elke Wollenhaupt
Anton-Graff-Str. 31, 01309 Dresden,
Tel.: 0351 4413010,

E-Mail: elke.wollenhaupt.web.de
PD Dr. Roland Wérz

Friedrichstr. 73,76669 Bad Schonborn,
Tel.: 07253 31865, Fax: 07253 50600

PD Dr. Albert Zacher

Watmarkt 9, 93047 Regensburg,
Tel. 0941561672, Fax 094152704,
E-Mail: bvdnzacher@t-online.de
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M 1. Vertragliche Kooperations-

partner der Berufsverbdnde

Arbeitgemeinschaft ambulante
NeuroRehabilitation (AG ANR)
von BVDN und BDN,

Sprecher: Dr. Dr. Paul Reuther,
Schiilzchenstr. 10,

53474 Ahrweiler,

E-Mail: preuther@rz-online.de

Athene Akademie
Qualitdtsmanagement im
Gesundheitswesen,
Geschaftsfiihrerin:

Gabriele Schuster,
Huttenstr.10, 97072 Wiirzburg,
Tel.: 093188029396,

Fax: 093188029398,

E-Mail: g.schuster@
athene-gm.de

Athene ist die Qualitatsma-
nagementakademie der Be-
rufsverbande. Sie libernimmt
fiir die Verbdnde die Aufgabe,
QM-Konzepte fiir Praxen und
Kliniken zu entwickeln, zu
pflegen, distribuieren sowie
Mitglieder zu beraten und zu
schulen. Athene pflegt die
Kontakte zu zertifizierten und
institutionellen Anbietern

von QM-Konzepten. In diesem
Zusammenhang ist sie auch
fiir die Verbande offizieller
Vertragspartner der KBV fiir
QEP-Schulungen. Weiterhin
unterstiitzt Athene bei Ver-
handlungen, Vertragsgestal-
tungen und operationaler
Umsetzung von integrierten
Versorgungsstrukturen und an-
deren Direktvertragen. Athene
ist als Wirtschaftsunternehmen
eigenstandig, verpflichtet sich
aber, die Interessen und Ziele
der Verbdande umzusetzen.
Wirtschaftliche Verflechtungen
zwischen den Verbanden und
Athene bestehen nicht.

Cortex GmbH

Gut Neuhof,

Am Zollhof 2a, 47829 Krefeld,
Tel.: 02151 4546920,

Fax: 02151 4546925,

E-Mail: bvdn.bund@t-online.de
Cortex, die Management-
GmbH der Berufsverbande,
akquiriert und entwickelt Pro-
jekte hauptsachlich in Zusam-
menarbeit mit Sponsoren aus
der Industrie. Hierunter fallt die
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Finanzierung unserer Rund-
briefe, Praxiskommentare und
anderer Kommunikations-
mittel. Auch IV-Vertrage mit
Krankenkassen werden bis zur
endgiiltigen Registrierung un-
serer Genossenschaft liber Cor-
tex abgerechnet und verwaltet.
Gesellschafter sind treuhdande-
risch die jeweiligen Vorstands-
mitglieder. Die Geschaftstatig-
keit wird von einem gewdhlten
Beirat aus BVDN-Landesvorsit-
zenden kontrolliert.

Deutsches Institut fiir Qualitt
in der Neurologie (DION)
Schanzenstr. 27, Schlosserei 4,
51063 Koln, Tel.: 0221 955615-95,
Mobil: 0173 2867914,

E-Mail: info@dign.de

Das DIQN wurde 2005 von
DGN, BDN und BVDN als GbR
gegriindet. Die Kooperation
dient der Erforschung, Weiter-
entwicklung, Férderung und
Verbreitung von Behandlungs-
und Versorgungsstrukturen auf
den Gebieten der Qualitatssi-
cherung und des Qualitatsma-
nagements in der Neurologie.
Im DION haben die Gesell-
schaften und Verbande eine
Plattform zur Férderung, Ko-
ordination, Registrierung und
Prasentation von Qualitatspro-
jekten und zur Erfassung und
Darstellung von Kennzahlen
der Versorgung und Forschung.
Weitere Tatigkeitsfelder sind
der Aufbau einer Datenbank
fiir Versorgungsdaten in der
Neurologie, Beratung und
Information politischer Institu-
tionen und der Offentlichkeit
sowie Recherche und Aus-
kiinfte im Bereich der neurolo-
gischen Versorgungsqualitat
im Auftrag. Das DION arbeitet
mit den etablierten Kommissi-
onen der Verbande zusammen
und versteht sich als Koordi-
nations- und Schnittstelle der
Kommissionen, Arbeitsgruppen
und Initiativen, die sich mit der
Qualitat neurologischer Versor-
gung und Forschung befassen.

Fortbildungsakademie
Huttenstr.10

97072 Wiirzburg

Tel.: 09312055526

Fax: 09312055525

E-Mail: info@akademie-psych-
neuro.de

www.athene-gm.de

Die Fortbildungsakademie der
Berufsverbande BVDN, BDN
und BVDP wurde vor zehn Jah-
ren gegriindet, um ein auf die
Bediirfnisse der niedergelas-
senen Nervenarzte, Neurologen
und Psychiater/Psychothera-
peuten optimal zugeschnit-
tenes Fortbildungsprogramm
regional anbieten zu kénnen.
Mehr als 200 Seminare, die an
Samstagen stattfinden und
insgesamt acht Fortbildungs-
stunden umfassen, wurden
seitdem durchgefiihrt. Das Pro-
gramm wird jahrlich nach den
Vorschlagen und Wiinschen der
Teilnehmer umgestaltet. Die
Referenten werden —
orientiert an den Ergebnis-

sen der Evaluation durch die
Teilnehmer —ausgesucht. Die
Teilnehmerzahl ist inzwischen
auf 30 beschrankt, damit die
Atmosphare fiir einen inten-
siven Austausch gewadhrleistet
ist. Das Motto der Fortbil-
dungsakademie lautet: Wissen
ist Pflicht, Lernen macht Spal.
Ausfiihrliche Ubersichten iiber
das Seminarangebot finden
sich jeweils in der Dezember-
und Januar-Ausgabe, der
Seminarkalender in jedem
NEUROTRANSMITTER. Vorsitzender
der Fortbildungsakademie ist
PD Dr. A. Zacher, Regensburg,
stellvertretender Vorsitzender
Dr. U. Meier, Grevenbroich.

QUANUP e. V.

Verband fir Qualitatsentwick-
lung in Neurologie und Psychi-
atrie e.V,, Hauptstr.106,

35745 Herborn, Tel.: 02772 53337,
Fax: 02772 989614,

E-Mail: kontakt@quanup.de
www.quanup.de

QUANUP wurde 2001 als un-
abhangige Einrichtung durch
die Berufsverbande gegriindet,
um neue Formen der Zusam-
menarbeit, des Disease-Ma-
nagements, der integrierten
Versorgung und des Datenaus-
tausches zwischen Neurologen
und Psychiatern, zwischen
Klinik und Praxis sowie Kran-
kenkassen, Kassenarztlichen
Vereinigungen und der Phar-
maindustrie zu entwickeln.

Laufende Projekte sind:
1. Strukturierte Versorgung Par-
kinson mit dem Kompetenz-
netz Parkinson: beteiligt 30
Praxen, 4 klinische Zentren,
liber 400 Patientendatensat-
ze im Langzeitverlauf
.Weiterbildung der Praxishel-
ferin zur Facharztassistentin
in verschiedenen den Berei-
chen, Forderung Parkinson,
Multiple Sklerose, Sozial-
psychiatrie, Integrierte
Versorgung (Curricula fort-
laufend und bundesweit,
siehe www.quanup.de)
3. Forderung der Integrierten
Versorgung in Neurologie
und Psychiatrie

N

2. Politische Kooperations-
partner der Berufsverbénde

Bundesirztekammer (BAK)
Arbeitsgemeinschaft der
deutschen Arztekammern,
Herbert-Lewin-Platz 1,

10623 Berlin,

Tel.: 030 4004 560,

Fax: 030 4004 56-388,

E-Mail info@baek.de
www.bundesaerztekammer.de

Kassendrztliche Bundes-
vereinigung (KBV)
Herbert-Lewin-Platz 2,
10623 Berlin,

Postfach 12 02 64,

10592 Berlin,

E-Mail: info@kbv.de
www.kbv.de
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Neurologie

Deutsche Gesellschaft fiir
Neurologie (DGN)

Vorsitz: Prof Dr. G. Deuschl,
Neurologische Uni-Klinik Kiel,
Niemannsweg 147, 24105 Kiel,
E-Mail: g.deuschl@neurologie.
uni-kiel.de
Geschéftsfiihrung:

Prof. Dr. O. Busse,
Reinhardtstr. 14,1017 Berlin,
E-Mail: busse@dgn-berlin.org
www.dgn.org

Fortbildungsakademie der DGN
Geschétsfiihrung: Karin Schil-
ling, Neurologische Universi-
tatsklinik Hamburg-Eppendorf,
Martinistr. 52,20246 Hamburg,
E-Mail: k.schillinig@uke.uni-
hamburg.de

Bundesverband Ambulante
NeuroRehabilitation e. V.
(BV ANR)

Pasinger Bahnhofsplatz 4,
81242 Miinchen,

Tel.: 089 82005792,

Fax: 089 89606822,

E-Mail: info@bv-anr.de
www.bv-anr.de

Deutsche Gesellschaft fiir
Neurologische Rehabilitation
(DGNR)

1. Vorsitzender:

Prof. Dr. Eberhard Konig,
Neurologische Klinik

Bad Aibling, Kolbermoorstr. 72,
83043 Bad Aibling,

Tel.: 08061 903501,

Fax: 080619039501,

E-Mail: ekoenig@schoen-
kliniken.de

www.dgnr.de

Bundesverband Neuro-
Rehabilitation (BNR)
Vorsitz: R. Radzuweit,
Godeshohe, Waldstr. 2—10,
53177 Bonn-Bad Godesberg,
Tel.: 0228 381-226 (-227),
Fax: 0228 381-640,

E-Mail: r.radzuweit@bv-
neurorehagodeshoehe.de
www.bv-neuroreha.de
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Gesellschaft fiir Neuro-
psychologie (GNP) e. V.
Geschaftsstelle Fulda,
Postfach 11os,

36001 Fulda,

Tel.: 0700 46746700,
Fax: 06619019692,
E-Mail: fulda@gnp.de
www.gnp.de

Deutsche Gesellschaft fiir
Neurotraumatologie und
klinische Neurorehabilitation
(DGNKN)

Vorsitz: Dr. M. Prosiegel,
Fachklinik Heilbrunn,
Wérnerweg 30,

83670 Bad Heilbrunn,

Tel.: 08046 184116,

E-Mail: prosiegel@t-online.de
www.dgnkn.de

Deutsche Gesellschaft fiir
Neurochirurgie (DGNC)

Alte Jakobstr. 77,

10179 Berlin,

Tel.: 030 284499 22,

Fax: 030 284499 1,

E-Mail: gs@dgnc.de
www.dgnc.de

Berufsverband Deutscher
Neurochirurgen (BDNC)

Alte Jakobstr. 77,10179 Berlin,
Tel.: 030 284499 33,

Fax: 030 284499 1,

E-Mail: gs@bdnc.de
www.bdnc.de

Deutsche Gesellschaft fiir
Neuroradiologie (DGNR)
Stral3e des 17.Juni 114,
10623 Berlin,

Tel.: 030 330997770,

Fax: 030 916070-22,
E-Mail: DGNR@Neuro
radiologie.de
www.neuroradiologie.de

Verbandsservice | Kooperationspartner

Psychiatrie

Deutsche Gesellschaft fiir
Psychiatrie, Psychotherapie und
Nervenheilkunde (DGPPN)
Reinhardtstr. 14, 10117 Berlin,
Tel.: 030 28096601/ 02,

Fax: 030 28093816
Hauptgeschifstfiihrer: Dr. phil.
Thomas Nesseler

E-Mail: sekretariat@dgppn.de
www.dgppn.de

Prasident: Prof. Dr. med. Dr. rer.
soc. Frank Schneider, Klinik fiir
Psychiatrie und Psychotherapie,
Universitatsklinikum Aachen,
RWTH Aachen,

Pauwelsstr. 30, 52074 Aachen,
Tel.: 0241 8089633,

E-Mail: fschneider@
ukaachen.de

Aus-, Fort- und Weiterbildung,
CME: Prof. Dr. med. Fritz Hoha-
gen Klinik fiir Psychiatrie und
Psychotherapie, Universitat
Liibeck, Ratzeburger Allee 160,
23538 Lubeck

Tel.: 0451 5002440

E-Mail: fritz.hohagen@
psychiatrie.uk-sh.de

Deutsche Gesellschaft fiir
Gerontopsychiatrie und -psy-
chotherapie e.V. (DGGPP) e. V.
Postfach 1366, 51675 Wiehl,
Tel.: 02262 797683,

Fax: 02262 9999916,

E-Mail: GS@dggpp.de
www.dggpp.de

Deutsche Gesellschaft fiir
Kinder- und Jugendpsychiatrie
und -psychotherapie (DGKJP)
Reinhardtstr. 14,10117 Berlin,
Tel.: 030 28096519,

Fax: 030 28096579,

E-Mail: geschaeftsstelle@
dgkjp.de

www.dgkjp.de

Berufsverband fiir Kinder- und
Jugendpsychiatrie, Psychoso-
matik und Psychotherapie in
Deutschland (BKJPP)
Stuttgarter Str. 51 (Im Spital),
71263 Weil der Stadt,

Tel.: 07033 691136,

Fax: 07033 80556,

E-Mail: bkjpp@dr-schaff.de
www.bkjpp.de

Stiandige Konferenz drztlicher
psychotherapeutischer
Verbinde (STAKO)

Briicker Mauspfad 601,

51109 Koln,

Tel.: 0221 842523,

Fax: 0221 845442,

E-Mail: staeko@vakjp.de

Deutsche Gesellschaft fiir

Suchtmedizin (vorm. DGDS) e. V.

c/o Zentrum fiir Interdiszip-
lindre Suchtforschung (ZIS) der
Universitat Hamburg,
Martinistr.52, 20246 Hamburg,
Tel. und Fax: 040 42803 5121,

E-Mail: info@dgsuchtmedizin.de

www.dgsuchtmedizin.de/

Deutsche Gesellschaft fiir
Suizidpravention (DGS)
Vorsitzender: Univ.-Doz. Dr.
med. ElImar Etzersdorfer, Furt-
bachkrankenhaus, Klinik fuir
Psychiatrie und Psychotherapie,
Furtbachstr. 6, 70178 Stuttgart,
Tel.: 0711 6465126,

Fax: 0711/ 6465155,

E-Mail: etzersdorfer@fbkh.org
www.suizidprophylaxe.de
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